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为大脑海马区研究搞“基建”

“头脑一热，我就答应了。”这就是

邱收与他人生中第一篇学术代表作结缘

的时刻。

2019年底，中国科学院脑科学与智

能技术卓越创新中心（以下简称脑智中

心）研究员徐春正准备“放大招”：为大脑

中大名鼎鼎的海马区绘制一幅三维立体

的“交通线路图”。

完成这项工作需要用到大量的计

算机分析技术，而徐春团队主攻功能

研究，要找到这么一个 IT 人才还真不

容易。他找了一圈，但多数人不想接这

个“烫手山芋”，直到邱收走进了他的

办公室。听完徐春对项目的描述后，时

年 25 岁、清瘦文静的博士生邱收表示

愿意试试。

邱收并没有计算机基础，他起初的

计划是先做着，等有更合适的人选时就

退出。没想到不久后的一次正式会议上，

这项课题所属的上海市级重大专项“小

型模式动物全脑神经联接图谱”负责人、

脑智中心研究员孙衍刚对他说：“这项工

作就由你主导了。”

就这样，邱收从一个入场较晚的“小

配角”变成了“男一号”。当初的“头脑一

热”，让他最终收获了首篇以第一作者身

份发表的《科学》论文。

构建大脑里的“清明上河图”

海马区，可谓最著名的大脑区域之

一。科学家很早就发现海马区与记忆功

能紧密关联。随着近一个世纪不断深入

的研究，科学家还发现海马区参与了多

种不同大脑功能，如恐惧记忆、场景认

知、记忆泛化、情绪焦虑和社交记忆等。

海马区中千丝万缕、盘根错节的神

经元，是如何完成这样繁杂的任务的？

这个答案仿佛藏在一座巨大的迷宫中，

让人很难寻找。

徐春团队要做的，就是为海马区建

立一幅三维立体的“交通线路图”，让以

后的科研工作者按照这份“地图”，知全

局、有方向地开展研究工作。

神经元是形态最特殊的细胞之

一，乍看像一棵树，细长弯曲如主干的

一端叫轴突，分叉细密如树冠的一端

叫树突。神经元最大的特点是有方向

性：神经信号由树突接收后，再从轴突

输出。所谓神经元的“投射”，就是描述

轴突把信号输送到哪些地方。

“细长蜿蜒的轴突伸展出去，甚至

能覆盖一座大楼这么广泛的位置。”徐

春向记者展示他们制作的可视化投射

图谱，“就像一群旅客乘坐飞机，一起

到达后，很快分散，各奔东西———这就

是对投射最直观的展现。你会发现，有

些投射没有走直线，而是绕了远路，这

可能意味着要完成某个生理功能，需

要连接很多脑区。就像现实生活中，我

们完成一件事情需要与许多职能部门

沟通。”

这幅“交通线路图”不仅是立体的，

而且是动态的，就像是藏在脑海中的“清

明上河图”，让各种神经细胞的活动展示

出不为人知的一面。

“我们发现，有些齿状回细胞跳过了

经典的三突触环路，可以直接投射到海马

区外的一些区域。这些现象超越了学术界

以往的认知，非常令人振奋。”徐

春说。

为研究自学编程，
“永远不要限制自己”

毫无疑问，这项研究涉及

大量的计算、分析、编程等工

作。而主要完成人邱收此前完全没有相

关经验。

为了自学编程，邱收主动从原有的

实验室搬到脑智中心建设的一个公共研

究平台———全脑介观神经联接图谱研究

平台。这里会聚了一批擅长数据管理分

析的专业人士。

邱收在实践中发现，这项研究很可

能要用到完全不同于以往的数据分析方

法。在这样一个重点项目中，要说服大家

采用闻所未闻的新方法，需要他先把各

种备选方法都测试一遍，用实际结果说

话———这可是巨大的工作量。但在这个

过程中，邱收坦言，他会接触到大量可遇

不可求的宝贵数据，有机会做出一些非

常重要的成果。

“神经科学涉及的研究方法非常

广泛，你需要学习做手术、连电路、写

代码……直到变成一个多面手。”如今

的邱收，俨然是个“点满技能树的斜杠青

年”。“这样的经历也提示我，永远不要限

制自己。感兴趣的事情，放手去做就好，

遇到什么问题就去解决什么问题。”

自豪！我为领域搞“基建”

投稿过程中，不止一位审稿人建议，

可以把这篇论文中全海马区的数据拆成

数个亚区的部分，分别投稿。

如果这样操作，或许会有更多顶刊论

文发表，但他们还是决定发表一篇最完整、

最全面、最能帮助全世界同行的文章。

在这篇论文中，有一个特殊的网

址———这是他们利用研究成果搭建的小

鼠海马区单神经元的全脑介观投射图谱

数据库。打开网页，不需要注册账号，访

客就可以直观地看到凝结了科研人员心

血的“交通线路图”，并能自由下载所需

要的数据。

如果把发表论文当作最重要的产

出，这个课题“性价比”不算高，似乎是

“为他人作嫁衣裳”。但徐春说：“我们不

介意下笨功夫、苦功夫、慢功夫。相反，这

是我迄今为止最自豪的工作。”

徐春相信，他们是在为整个海马区

研究领域搞“基建”，把地基打好、把桥架

好、把指示牌立好，以后无论谁想在这一

领域取得一点新突破，都能从中获得便

利、得到助力。

“成为科研人员以来，我时常想：自

己正在研究的问题有意义吗？至少就这

项工作而言，我相信它有着长远的意

义。”邱收说。

相关论文信息：

因本报记者 李晨阳 见习记者 江庆龄

本报讯中国科学院生物物理研究

所研究员高璞、高光侠、张立国合作团

队揭示了 EBV 致癌蛋白 LMP1 的组

装与激活机制，有望助力 LMP1 靶向

干预策略的开发。近日，相关论文发表

于《细胞》。

EBV是一种人类疱疹病毒，也是首

个报道的人类肿瘤病毒，全球约 95%的

成人经历过 EBV 感染并终生携带

EBV。虽然通常不产生严重症状，但

EBV 感染有一定概率导致多种淋巴癌

和上皮细胞癌。EBV相关癌症约占全球

人类癌症负担的 1.9%，每年导致约 35

万新增癌症病例，对人类生命健康构成

了巨大威胁。

LMP1 是 EBV 编码的关键致癌蛋

白。尽管目前对 LMP1 介导的下游功

能有了较多认识，但 LMP1 如何实现

不依赖配体的组装和激活，仍然是困

扰相关研究领域近 40 年的难题，也是

LMP1 靶向干预策略成功开发的重要

阻碍。

经过大量尝试，研究人员解决了

LMP1 难表达、难纯化的问题，生化分

析也提示 LMP1 在溶液中存在不同聚

集状态。为辅助结构解析，研究人员进

一步开展了系统性 LMP1 抗体筛选，

获得了能够稳定结合 LMP1 跨膜区的

鼠源单抗。通过抗体辅助策略，研究人

员成功解析了 LMP1 两种意想不到的

聚集态结构———轴对称二聚体和纤维

状高聚体。

研究人员报道了 LMP1自组装和组

成性激活的分子基础，发现 LMP1以一

种全新且与此前猜测完全不同的机制进

行寡聚自组装，并通过巧妙方式高效招

募下游因子，从而激活致病信号并维持

其活化。 （孟凌霄）

相关论文信息：

研究揭示致癌蛋白的组装与激活机制

邱收。 受访者供图


