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在细胞间运输朊病毒的微小气泡 :外切体

有一项新研究提示 ,与疯牛病以及人和其他动物的类似的神经变性病有关的致命性畸形蛋白质 ,它可利

用微小气泡在细胞间传播. 这些气泡称为外切体 (exosomes) ,它由免疫细胞和许多其他类型细胞吐出. 某些研

究者争论道 ,这些流动的气泡使细胞与细胞间进行传送或交换物质. 少数研究者甚至提出 ,艾滋病毒 HIV 在

细胞间利用外切体传播其自身的拷贝. 研究者现在断定 ,朊病毒 (prion) 是引起疯牛病的感染蛋白质 ,其在外

切体中运载而游走. 在即将出版的 Proceeding of the National Academy of Sciences 上 ,他们报道朊病毒的蛋白质

与具有外切体特征的细胞膜物质从细胞中一起分泌出来. 朊病毒是一种天然脑蛋白称为 PrPc 的引起疾病的

形式 ,是“朊病毒蛋白质细胞构成”. 当朊病毒将 PrPc 转变成为其特有的突变型时 ,便引起致命的疾病 ,包括

牛的疯牛病 ,人的克2雅氏病和羊的搔痒症. 朊病毒可以由于 PrP 的基因突变而产生 ,并可因摄入感染朊病毒

的组织而进行传染. 生物学家长期以来将此病归因于病毒 ,但近十年来 ,大多数科学家已接受了这样一种观

点 ,即朊病毒这种畸形蛋白质 ,其本身就可以作为传染因子. 朊病毒的发现者 ,加利福尼亚大学的 Stanley

Prusiner 在 1997 年获诺贝尔奖. 即使如此 ,关于朊病毒如何在细胞间传播的详情尚未确定. 有的研究者指出 ,

朊病毒在细胞中传染是靠细胞与细胞的直接接触. 有人认为 ,细胞2细胞接触概念不能真正有助于解释朊病

毒如何在脑中传播以及传播得如此高速 ,看来必须有其他机制 ,外切体可能是有关的机制. 约在 4 年前 ,一位

朊病毒研究者的演讲鼓舞了 Roposo 及其同事来探索朊病毒是否与外切体有联系. 他们用兔与小鼠的细胞进

行研究 ,这些细胞经基因工程化产生大量的羊 PrP 蛋白的译本 ,其与朊病毒有联系 ,科学家发现在细胞分泌

时有运载 PrPc 的小泡、朊病毒以及具有外切体特征的分子成分. 研究者也证明 ,将含有朊病毒的外切体注射

入啮齿类脑中时可产生神经变性. 该研究组现在正在测试将含有朊病毒的外切体注射入血流中 ,是否也可导

致脑损害. 理论上 ,阻止运载朊病毒的外切体的释放 ,可以停止至少放慢神经变性过程. 而在现在 ,尚无药物

可特异性地干扰含有朊病毒的外切体的释放过程.

(李潇摘译自 :J . Travis : Science News ,June 19 ,2004 ,Vol . 165. p389)
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