
上皮屏障的破坏被认为是过敏性疾病（如特应性皮炎）发展的关键，

而这通常又与食物过敏有关。美国国家犹太健康中心的唐纳德·莱昂等

研究人员，选择了部分儿童特应性皮炎患者进行研究，其中部分患者对食

物过敏。他们对患者的皮损和非皮损皮肤反复进行了胶带剥离测试，并

测量了脂质、蛋白质、屏障完整性和微生物群。结果发现，特应性皮炎患

者的非损伤性皮肤，其特征与患者是否对食物过敏具有很大关联。基因

表达分析也显示，食物过敏样本中 2 型免疫信号升高。新研究或能帮助

科学家们研发出食物过敏生物标志物。
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神经胶质在发育过程中不断监测神经元的健康状况，能迅速吞噬凋

亡神经元并为健康神经元提供营养支持。这些截然相反的功能需要一种

万无一失的机制，使神经胶质能够毫不含糊地识别神经元的状况。但神

经胶质如何与凋亡神经元相互作用，科学家们对其的认识在很大程度上

是模糊的。美国凯斯西储大学医学院神经科学系研究人员科琳·麦克劳

克林等发现，凋亡神经元能驱动 Toll-6配体 Spz-5的活化，从而确认 Toll

受体调控的先天免疫信号，在凋亡神经元与胶质细胞相互交流中扮演重

要角色。研究结果确定了一个上游启动信号，在为胶质细胞吞噬凋亡神

经元做准备。
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喙形是鸟类进化和生态学研究的热点之一，也许没有其他种群比雀

形目与喙形的研究更密切相关。雀形目是现代鸟类中物种最丰富的一

类，尽管其在今天有着非同寻常的多样性，但是我们对早期雀形目进化的

了解却因其稀少的化石记录而受阻。美国布鲁斯博物馆的丹尼尔·克塞

普卡等研究人员，从美国绿河组和德国梅塞尔组找到了两种始雀属鸟类

标本。始雀的喙短而尖，呈圆锥形，这样的喙与现代以种子为食的雀形目

鸟类（如雀科）十分相似。但不同的是，现代雀形目主要生活在温带地区，

而始雀所生活的地区，在对应的地质历史时期处于亚热带。
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在过去的 50 年里，全球留下了 70 亿吨塑

料垃圾，被称为“白色污染”。塑料垃圾对海洋

的污染最为明显。据《科学》杂志报道，每年有

800万吨的塑料被冲入大海。更可怕的是它们

所产生的大量塑料微粒，通过海产品、海盐等

途径进入人体，造成巨大的健康危害。破解

“白色污染”之害，一直是全球科学家努力的重

要方向。

近日国外媒体报道称，以色列特拉维夫大

学用最新的工艺技术，研究制造出一种生物塑

料聚合物，这个过程不需要土地和淡水，而是

源自以海藻为食的微生物，具有生物可降解

性，能够产生零毒性垃圾，并可回收成为有机

废物。这有什么样的生物技术背景？国内发

展前景如何？带着一系列问题，科技日报记者

采访了相关科学家。

普通塑料聚酯，是以不可再生的石油为原

料，由多元醇和多元酸缩聚而成。由于其方

便、耐用、防水等特性以及低廉的价格，应用非

常广泛。

2018国际生物聚酯大会（ISBP）主席、清华

大学合成与系统生物学中心主任陈国强教授

向科技日报记者介绍，目前全球每年仅一次性

塑料制品就达 1.2 亿吨，其中仅有 10%被回收

利用，另外约 12%被焚烧，超过 70%被丢弃到土

壤、空气和海洋中。

在我国，土壤中仅每年残留的农膜就高

达 35 万 吨 ，残 膜 率 42% 。 大 量 农 膜 残 留 在

农田 0—30 厘米的耕作层中，给农业生产和

食品安全带来了巨大的威胁。塑料垃圾所

造 成 的“ 白 色 污 染 ”之 所 以 如 此 恶 劣 ，最 重

要的原因在于塑料的化学性质。塑料是由

单 体 所 聚 合 形 成 的 聚 乙 烯 、聚 苯 乙 烯 等 高

分子聚合物，不同于其他垃圾，环境中的分

解者微生物不能消化降解塑料中连接单体

的 化 学 键 ，因 此 无 法 将 其 重 新 分 解 为 单 体

形 式 。 换 句 话 说 ，塑 料 一 旦 合 成 ，就 再 无

“回头路”。

能否制造这样一种物质，既具有像传统塑

料一样优异的聚合物性质，又可以很容易被微

生物降解为单体？国际生物聚酯学界为此努

力了数十年。

石化塑料一旦合成难以降解

解决塑料垃圾泛滥的唯一方法是生物塑

料替代，它不使用石油，降解速度快。但一般

来说，生物塑料也有环境代价，培育生物基质

需要肥沃的土壤和淡水，然而许多国家并不具

备这样的资源。

在以色列特拉维夫大学环境和地球科学

分院，亚历山大·古尔伯格博士和化学学院迈

克尔·古辛教授合作的这项新成果，使用一种

地中海野生型微生物，在模拟海藻水解产物培

养基中生成一种名为聚羟基脂肪酸酯（PHA）

的聚合物，这种聚合物制成的生物塑料，其产

生的垃圾废物不仅零毒性，还可变成营养物质

被微生物分解利用，并回馈到自然环境中。但

利用微生物和藻类生产可生物降解塑料，目前

仍面临着诸多挑战，包括对葡萄糖纯碳源的依

赖、有机替代品对生产不同类型 PHA 的技术

要求、在下游加工过程中产生的污染以及可能

大量使用溶剂等。

“用海水来培植藻类，这个想法是不错的，

海洋面积大，海带等大型藻类长得也比粮食

快。”陈国强教授介绍，这项成果的创新之处在

于找到一种新的生物聚酯碳源。

在我国，使用玉米、马铃薯、木薯等作为基

质合成的生物聚酯性能已接近传统塑料制品，

并获得欧洲一些厂商的认可。“我们研制的生

物塑料产品甚至可供动物食用。”陈国强说，依

从海藻培植中找到新碳源

基于包括中国科学家在内的已有前沿成

果，古尔伯格和他的合作者在国际著名期刊

《生物资源技术》杂志上表示，由于廉价而具有

可用性的基质缺乏，阻碍了 PHA 的大规模生

产。他们利用大型藻类，主要基于这种底物可

获取用于生产 PHA 的碳基质。海洋中，包括

海带及红藻、褐藻等在内的绝大多数藻类都有

这个能力，但因海藻的大量繁殖，又会引发水

体的富营养化，其治理是个大问题。于是他们

将目光聚焦到一种绿色巨藻身上，它不仅有水

环境修复的机能，还可用于生产 PHA，有望为

生物聚酯的生产提供可持续的解决方案。

他们最初筛选了 7 种海藻物种，这些藻类

合成 PHA 生产潜力各不相同，从测试组合中，

绿色巨藻组合物获得了 PHA 的最大产出率。

他们还研究了不同浓度的水解产物对 PHA 的

影响，测定了新合成的 PHA 的结构特征，结果

发现与先前使用的其他碳源作为底物的报道

相同。研究结果证明，近海生长的海藻可成为

长期生产生物聚合物的可持续和环保的替代

品，而且实验展示的过程中，PHA 的生产不使

用淡水，这表明可持续工艺规模扩大的可能

性，这为生物加工和生物精炼技术发展迈出了

一步。

但陈国强教授认为，这还是一个新概念，实

现量产应该是二、三十年后的事，尤其在成本控

制上要做到像聚乙烯那样低廉还很困难。此

外，在海洋上采收藻类的成本也相对较高。

以藻类为原料还是一个新概念

本报记者 赵汉斌

（本栏目主持人：陆成宽）

肝脏如何感知生长起始和停止？能否调控

其生长进而预防癌变？日前发表在国际权威期

刊《发育细胞》上的一项研究，可能让这个设想

成真。

这项最新成果来自于厦门大学细胞应激生

物学国家重点实验室周大旺教授团队，新研究通

过血液中的一个细胞因子，依靠特定机制调控胆

汁酸代谢，即可控制肝脏再生、尺寸大小及癌变！

该团队通过对多种小鼠实验模型及肝癌临

床样本的系统研究，初步解释了胆汁酸代谢异常

致体内胆汁酸水平异常升高，并最终促进肝脏肿

大及肝癌发生的病理机制，将为调控肝脏再生临

床应用及预防肝癌产生提供重要理论依据。

胆汁酸代谢影响肝脏再
生及癌变

众所周知，肝脏是人体的一个重要代谢器

官，它有一项特别的功能，即在应对生理和病理

刺激时能够保持稳定的大小且具有强大的修复

与再生能力，“即使在损伤或部分切除后，肝脏仍

能通过一系列精细的再生调控过程恢复到正常

大小”，周大旺告诉科技日报记者，但肝脏如何感

知组织损伤进而启动再生程序，并在恢复至原来

尺寸大小时停止再生，在国际上仍是一个尚未解

决的重要生物医学问题。

胆汁酸代谢是肝脏的一个重要生理功能。

肝细胞通过一系列的羟化反应将胆固醇转化为

胆酸，并转运到胆囊中存储，当胆囊收缩时，胆汁

酸随胆汁进入肠道，参与脂类的乳化等过程，再

回肠被重吸收进入血液，经门静脉回到肝脏转入

胆囊，另有部分会通过粪便排出体外，这些构成

了胆汁酸的肝肠循环。

在早期胚胎中，因肝肠循环回路未形成会造

成肝脏胆汁淤积，可能是促进肝脏早期发育生长

的重要因素。然而，一些临床研究表明，成年肝

脏胆汁酸的代谢异常会造成胆汁过度产生与淤

积，导致肝脏增大及肿瘤的发生。

找到调控肝脏癌变的细
胞因子

Hippo 信号通路是近年来国内外研究的热

门领域，该通路在从果蝇到哺乳动物个体的器官

发育、组织再生及大小调控中，都起着至关重要

的作用。周大旺回国后一直在此领域深耕，连续

发表了多篇重要论文。

科学家在研究中发现，在小鼠肝脏中特异性

敲除或失活 Hippo通路中的成员，能促使肝脏过

度生长直至癌变。然而，具体何种外部因子在调

控 Hippo信号通路，来维持肝脏大小稳态及抑制

癌症的发生，一直是领域内未解决的问题。

在此次最新研究中，周大旺团队首先利用小

鼠连体共生实验及先进的质谱技术，发现了血清中

的一种成纤维生长因子，能够活化Hippo信号通路

的关键激酶进而激活该通路，并抑制肝脏的生长。

他们进一步研究发现，该种机制能够调控胆

汁酸代谢使其处于稳态，当 Hippo信号通路失能

后，会导致小鼠胆汁酸代谢异常而使体内胆汁酸

大量积累，高水平胆汁酸能够促进肝脏变大并最

终产生肿瘤。而饲喂能降低其体内胆汁酸水平

的消胆胺，则可以有效缓解肝脏过度生长及肿瘤

的形成。

“通过对肝癌病人临床样本分析，揭示了

Hippo 信号通路失活导致胆汁酸合成代谢异常，

可能是人类肝癌的普遍现象和致病的重要因

素。”周大旺教授说。该项研究为靶向控制 Hip-

po 通路调控胆汁酸代谢，对肝脏损伤修复再生

及治疗肝癌等疾病有着重要的参考意义。

调控胆汁酸代谢，新细胞因子按下肝病“开关键”

本报记者 谢开飞
通 讯 员 李 静 汪雪坤

陈国强教授介绍，生物工业相比传统化学

工业有显而易见的优势。大多数生物反应所

需条件都相对温和，不需要高温高压等严苛条

件，所用的原料以及代谢废物对于环境没有危

害，因而生物聚酯研究在国际上迅猛发展。我

国在生物降解塑料，特别是生物聚酯如聚乳酸

（PLA）、聚羟基脂肪酸酯、聚对苯二甲酸已二

酸丁二酯（PBAT）和二氧化碳共聚物（PPC）等

基础研究和产业化都进展很快，已领先国际同

行水平。

据悉，由清华大学生命科学学院首创的

“下一代工业生物技术”已于 2017 年 12 月完成

了 PHA 工业化生产的中试试验，实现了无灭菌

开放连续发酵低成本 PHA 量产能力。为了实

现这一技术的快速产业化，在清华大学的支持

下，北京蓝晶微生物科技有限公司研发团队开

发出基于嗜盐微生物的低成本生产技术——

“蓝水生物技术”，革命性地简化了 PHA的合成

工艺，中试生产基地也已建成投产。预计未来

5 年内，我国 PHA 成本将不断降低，市场占有

率或将大幅提升。

我国的“蓝水生物技术”，一方面可实现无

灭菌开放式连续发酵，减少灭菌过程的能耗及

其所带来的复杂操作和人力成本，实现高效率

生产；另一方面，培养嗜盐微生物需要含高浓

度盐的底物培养基，这意味着可以使用海水来

替代淡水资源，从而避免水资源问题。此外，

无需灭菌还意味着生物反应器无需使用不锈

钢材料来耐受高温高压蒸汽，使用塑料或陶瓷

等材料即可，从而降低设备成本。目前，全球

首创的 5 吨级塑料生物反应器已组装运行，但

面对市场，还有很多挑战。

陈国强教授说，虽然目前此项工业技术已

日趋成熟，成本也在逐年下降，但从全球范围

看，阻断“白色污染”的力度还远远不够，政策

导向与推广仍是一个普遍性问题。

我国“蓝水生物技术”工艺完成中试

背靠大海合成生物塑料背靠大海合成生物塑料
阻断阻断““白色污染白色污染””不是梦不是梦

靠传统生物学的知识储备，借助基因合成、测

序、系统生物学、生物信息学等技术的进展，最

新研究让 PHA 结构不断发展变化，可满足于

各种应用，除用于包装材料、农膜、纤维、生物

燃料等外，PHA在药品、化妆品、动物饲料等方

面的市场前景也非常广阔。
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