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科学地平线

一种在全球范围内造成医院和社区感染腹泻及肠
炎的重要病原体——“艰难梭菌”，被西湖大学科学家
发现其入侵人体的新“大门”，这为开发新的治疗手段
提供了启示。相关论文已发表在国际知名期刊《细胞》
上。

艰难梭菌的Ⅱ型分支由于其强致病性，又被称为
“超毒力分支”。而毒素 B（TcdB）是其致病的关键“武
器”。西湖大学生命科学学院特聘研究员陶亮团队与
施一公团队合作，利用冷冻电镜单颗粒三维重构技术，
首次揭示了超毒力分支艰难梭菌毒素 B 的肠道上皮受
体——TFPI 蛋白。

“我们之前已经发现了毒素 B 的部分家族成员，可
以通过一种叫做 FZD 蛋白的‘大门’进入人体。”陶亮
说。毒素对“门”的选择很挑剔，家族中另外两位“兄
弟”TcdB2 和 TcdB4 就不识别 FZD 这扇“门”。

不知道“大门”在哪里，这两种毒素变体又是如何
入侵人体细胞的？陶亮团队猜测，一定存在“另一扇
门”——即某种未知受体介导了变体的毒素 B 入侵细
胞。

通过排查出一系列相关的候选因子，即“怀疑对
象”，团队最终锁定了一个名为组织因子途径抑制因子

（TFPI）的蛋白，认为这个存在于细胞表面的蛋白“涉
案”可能性最大，很可能就是这两种毒素 B 变体进入细
胞的“另一扇门”。

陶亮团队与施一公团队合作捕捉到了该毒素 B 变
体“开门”瞬间的重要影像，解析了分辨率为 3.1 埃（长
度单位，表示 10-10米）的毒素-受体复合物的三维结构。

研究发现，含有 TFPI 部分关键区域的可溶性蛋
白，可以作为“诱饵”，迷惑并诱捕毒素分子。无论是在
细胞水平还是小鼠模型中，这类“诱饵”都可以有效阻
止超毒力分支艰难梭菌的毒素 B 的破坏，起到了显著
的保护作用。

“这不仅进一步证实TFPI是超
毒力艰难梭菌的 TcdB 在肠道上皮
中的受体，更预示了可溶性TFPI作
为中和蛋白在防治超毒力艰难梭菌
感染中的潜在应用价值。”陶亮说，
艰难梭菌的特性使其在抗生素治疗
时效果较差且复发严重，相比之下，
中和抗体这样的新策略理论上说靶
点更加精准，对人体和环境带来的
负面影响也更小。
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太阳系的童年是怎么样的太阳系的童年是怎么样的？？
本报记者 何冬健 通讯员 柯溢能

西湖大学生命科学学院蔡尚课题组日前在国际知名
期刊《细胞》在线发表重要成果，首次证实乳腺癌组织中
存在多种独特的细菌，并揭示它们在肿瘤转移定植过程
中所起的关键作用。

肿瘤内部也存在着少量的细菌，只不过由于其极低
的生物量而被忽视了许多年。这些细菌被称为“胞内
菌”，它们是否具有功能，在肿瘤发病进程中又扮演了什
么角色？沿着这一方向，蔡尚团队进行了探讨并建立了
一套清除肿瘤内细菌的系统。

蔡尚团队首先通过高分辨率的电镜清晰地看到了细
菌存在于细胞质内。实验发现，清除肿瘤菌群之后，肿瘤
重量没有受到影响，但肺转移显著下降。同时，研究团队
观察到，在肿瘤转移的过程中，经过血液系统时，肿瘤细
胞依旧携带着细菌。他们还发现，当给携带不转移类型
的肿瘤实验小鼠注入这类胞内菌后，肿瘤出现了转移。

基于此，研究团队提出假设：肿瘤组织中的多种独特
的细菌会和肿瘤细胞一起迁移到达远端器官并影响转移。

进一步的实验发现，胞内菌的入侵重塑了肿瘤细胞
的细胞骨架，使其具有更高活性，也更加强大，因此可以
抵抗血液中的液流压力，大大提高了生存能力。“这就是
细菌赋予肿瘤细胞的能力。”蔡尚说，“这也解释了为什么
同一种类型的肿瘤会产生不同类型的预后。”

临床上，医生一般通过肿瘤的标志物，也就是依赖于
肿瘤细胞内部的基因信息来指证肿瘤的类型、治疗方式
等等。蔡尚团队的发现则证实了除了肿瘤细胞内部的基
因信息以外，这些胞内菌的信息也发挥了重要作用。换
句话说，如果我们调控这些细菌，有可能阻断肿瘤转移的
进程或者转移的能力，也就可能找到一个阻断癌症进展
的新治疗方式。

“我们的这个研究只是在肿瘤菌群领域打开了一扇
窗户。接下来，我们需要进一步收集来自病患身上的相
关证据来证明这一结论。”蔡尚说。
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一个刚形成的行星，就像海洋中的一
个救生筏，可以远远漂离其起点。一旦一
颗行星增长到足够大，它的引力效应就可
以通过周围的盘传播，激发起螺旋波，而
螺旋波本身的引力效应作用于行星和盘，
会产生强有力的反馈作用。相应地，动量
和能量会发生交换，促使年轻的行星在其
出生的原行星盘中开始一段史诗般的旅
程。

这是尼斯模型——当前描述太阳系巨
行星演化最流行的理论之中的猜想，因模
型创立者来自于法国尼斯的蔚蓝海岸天文
台而得名。模型认为，轨道不稳定发生在
太阳系诞生数亿年之后，那时，原行星盘气
体耗散，巨行星与外部的星子盘（由直径为
数公里到上百公里的星子组成）相互作用
不断交换轨道能量，最终使得行星摆脱共
振束缚并引发动力学不稳定。

因为巨行星与遥远星子交换能量的
过程十分缓慢，尼斯模型认为轨道不稳定
一般发生在太阳系诞生数亿年之后。因
此它能较好地解释为什么小行星频繁撞
击没有发生在太阳系诞生早期。

在此研究的基础上，刘倍贝指出，前
人的研究忽略了气体盘耗散过程行星受
到气体的作用力反向，“好比是打羽毛球，
球体接触到网面，会因为反作用力弹回，
随着拍面一起向外运动，太阳系行星轨道
的形成过程也是如此。”

在他和团队的模型中，气体盘演化的
晚期，太阳辐射的高能光子直射行星盘，
形成的强劲光压首先吹散了靠近太阳的
气体，行星盘内部出现了中空的结构。后
续光压由内向外逐步驱散盘中剩余气体，
行星盘质量伴随着盘内边界向外扩张而

减小。这个过程的太阳就好比一个巨型
吹风机，不断“吹”走盘中的气体，使其中
空结构不断变大。

研究发现，巨行星与气体相互作用首
先向内迁移至盘内边界。由于内边界处气
体的快速耗散，行星受到向外的气体作用
力，与行星在一般盘情况下受到向内的力
不同。当气体盘内边界由太阳这个“吹风
机”不断向外扩张，行星可以随之共同向外
迁移。因为太阳系巨行星质量的不同，他
们向外迁移速率不同，从而可以打破原轨
道共振态并引发系统动力学不稳定。

通过计算，团队还推测在星际空间深
处的某个地方，在远离太阳的无尽黑暗之
中，有一颗孤独的行星正在银河系中流
浪。质量与海王星相当，拥有大气，富含
冰，这颗自由运行的行星不受制于任何一
颗恒星，漂泊在永恒的黑夜之中。

“太阳系中可能曾经有过第五颗巨行
星，原初四大巨星与另一颗冰巨星共同运
动。在气体盘耗散时，它们经历了
大幅度轨道动荡，冰巨星与木
星的近碰后被甩出了太阳
系。”刘倍贝说，这样达到
稳定的四大巨行星最终
的轨道分布才会与现
今观测吻合。

“我们的研究表
明，巨行星轨道的迁
移往往紧随着气体盘
耗散，在太阳系诞生
后约五百万到一千万
年间发生，比尼斯模型推
测发生的时间要更早。”他
说。

早或晚 巨行星轨道何时迁移？

“谓我是方朔，人间落岁星”，一千
多年前，太白居士举杯对月，在漫天繁
星中精准地找到了这颗太阳系中体积
最大的行星——岁星。

古人口中的岁星，取其绕行“天
球”一周约为 12 年，与地支相同之
故。到了西汉时期，史学家司马迁从
实际观测发现岁星呈青色，在《史记·
天官书》中，他将其与五行学说联系在
一起，于是“木星”便成了它的另一称
谓。

在刘倍贝位于浙江大学玉泉校区
的办公室里，挂着一张简洁的太阳系
行星图，这位青年学者每天都要站在
这张图前，观摩思考一番。水星、金
星、地球、火星、木星、土星、天王星、海
王星，太阳系的八颗行星在各自的轨
道上周而复始地自转与公转。如此奇
妙的现象是怎么形成的？仅是这么一
个疑惑，便困扰了人类千百年之久。

“今天我们所见太阳系的行星轨
道，与它的‘童年’时期有很大不同。”
与刘倍贝初见面，他便开门见山，切入
正题。

尽管科学家也无法时间旅行，回
到太阳系原初状态看个究竟，但宇宙
之大，处于不同演化阶段的恒星系一
个都不少——通过观测，学界普遍认
为，大约在距今 46 亿年前，我们的太
阳系还是一片随机的气体和尘埃，它
们像星云一样漂浮着。当它坍缩后,
中心气体形成原初太阳，残余物质绕
中心旋转形成一个扁平的圆盘。该圆
盘被称为原行星盘，是孕育行星的摇
篮。

刘倍贝要推演的历史，便处于这
段时期，即童年期的太阳系，又叫“气
体盘”时期。行星成长在行星盘内，与
盘中气体相互作用，轨道逐渐变得像
一个圆圈，并向内迁移。木星、土星、
天王星、海王星等太阳系四大巨行星
通过迁移进入轨道共振态，具体表现
为相邻行星的公转周期呈现出一个整
数比。

然而他发现，现今四大巨行星的
轨道分布更为开阔，如木星距离太阳
5.2 个天文单位（指地球与太阳的平
均距离，约 1.5 亿公里）,海王星则有
30.1 个天文单位这么远。四大巨行
星之间周期比远大于常见整数比，这
就意味着当前巨行星已脱离了原有
的共振态。

“想象一座车辆正常流通的高架
桥，如果有车辆发生碰撞追尾，整个行
车的秩序就会被打乱。”刘倍贝认为巨
行星的轨道演化成今天的模样，可能
经历了动力学剧变的缘故。

他告诉记者，当两颗行星距离相
对较远时，由于它们只受到微小的引
力扰动，轨道处于稳定状态；如果轨道
很近甚至交汇时，强大的引力扰动极
有可能打破了行星之间的引力平衡，
造成动力学不稳定现象，使其脱离原
有的共振态。

今与昔
巨行星轨道有何不同？

巨行星轨道演化对包括地球在内的
其他行星、卫星和小天体的演化，地球生
命的起源、宜居特性等多方面影响深
远。刘倍贝团队提出的新模型推演太阳
系的“童年”，最明显的就是其动力学不
稳定发生的时间非常早，这就需要在宇
宙中寻找它的蛛丝马迹。

“我们能从月球陨石坑的年龄找到新
的佐证。”刘倍贝介绍，巨行星动力学不稳定
会打破太阳系原有的平静，它们强大的引
力扰动迫使周围小天体不断撞向其他行星
和卫星，并在星体表面留下陨石坑。月球
没有大气和频繁的地质活动，自其诞生以
来一直保留着原始陨石的撞击。我们从月
球陨石坑的年龄、大小、密度可以反演发生
在月球上的小行星撞击事件。“月球陨石坑
有着广泛的年龄分布，小行星撞击事件随
时间自然衰减，这也与我们团队提出的早
期不稳定模型研究更自洽。”他说。

此外，类地行星的轨道也支持刘倍贝
团队的新模型。根据观测，原始地球形成
于原行星盘阶段，在太阳系诞生后3000万
至1亿年间最终长成。如果不稳定发生在
地球完全形成之前，巨行星轨道动荡有概
率触发大碰撞事件，诱发原始地球与一个
火星大小的天体相撞，逐渐形成现今的地
月系统。“早期动力学不稳定更符合来自太
阳系其他天体关于小行星撞击时间的记
录。新模型也可以更好地解释后续形成的
类地行星的质量和轨道构型，这些均为其
有别于尼斯模型的优点。”刘倍贝说。

刘倍贝表示，未来团队会进一步
探究巨行星轨道演化对类

地行星的影响，如量
化类地行星的形成

概率，小天体撞
击对地球水起
源等问题。记
者了解到，浙
大 物 理 学 院
目 前 有 多 名
和 他 一 样 的
天文方向的教

师，学校未来也
计划大力发展天

文学科，筹建天文
系。

月球和地球
来自太阳系其他

天体的证据

延伸阅读
4 月 22 日，在国际知名期刊《科学

进展》上，刘倍贝与丹麦哥本哈根大学
和瑞典隆德大学的学者合作，从陨石
同位素含量两极化的现象入手，推演
了太阳系形成最初的五百万年间发生
的故事。他们指出，原行星盘气体的
外流是一双“看不见的手”，它参与了

早期太阳系的塑造，影响了小天体和
行星的形成。

刘倍贝团队认为：在太阳系诞生之
际，原行星盘内的固体颗粒物分布呈现
较为明显的两极化，靠近太阳的位置内
盘以非炭质固体颗粒为主；远离太阳的
外盘以炭质为主。在外盘的固体颗粒

流入内盘之前，内盘非炭陨石（包括无
球粒陨石，普通球粒陨石和顽火辉石球
粒陨石）的母体们靠吸积耐火物质而形
成；与此同时，外盘的炭质球粒陨石母
体吸积炭质颗粒物逐渐长大。在约两
至三百万年之后，炭质颗粒物最终迁移
进入内盘。

太阳系是如何诞生的？

如果要追问这个问题，那就得跨
过人类文明、地球生命，一路追溯到太
阳、地球、各个行星、小行星、彗星⋯⋯

浙江大学物理学院刘倍贝研究员
与法国波尔多大学雷蒙德教授、美国
密歇根州立大学雅格布森教授通过研
究太阳系行星家族中的大兄长——木
星、土星、海王星、天王星等巨行星，从
它们的动力学变迁求索太阳系的演化
历程、理解太阳系成长和行星生命的
孕育。

4 月 27 日晚，国际顶级期刊《自
然》刊载了他们共同提出的早期太阳
系巨行星轨道演化的新模型，以简洁
优美的语句和图示，阐释了我们的太
阳系是如何一步步成为今天模样的。

借助科学家的辽远视野，让我们一
起走进一场波澜壮阔的星际穿梭之旅。
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刘倍贝（左一）指导学生学习天文理论 卢绍庆 摄
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超毒力艰难梭
菌如何导致疾病发
生？


