
本报讯 中国科学院分子细胞科学卓越

创新中心研究员韩硕团队和复旦大学附属

中山医院教授高强团队合作，开发了一种基

于邻近标记的抗原扩增技术。通过红光或超

声波响应的工程化纳米酶（PCN）催化含有

人工抗原的探针与细胞表面蛋白质发生大

量共价连接，实现对靶抗原的扩增。该技术解

决了免疫治疗中抗原密度不足和特异性差的

瓶颈问题，为开发更智能、更高效的下一代免

疫疗法开辟全新道路。相关研究成果近日发

表于《自然》。

肿瘤免疫治疗，特别是利用 T细胞识别

和清除癌细胞的疗法，已成为癌症治疗领域的

一大突破。然而，治疗过程中，免疫细胞需要足

够强和足够多的抗原“信号”才能发起攻击，但

癌细胞表面的天然信号往往非常稀疏。

针对这一核心难题，研究团队首次将

用于检测蛋白质空间关系的邻近标记技术

转化为功能调控工具，开发了一种全新细

胞表面蛋白工程化策略———基于邻近标记

的抗原扩增技术。其核心是使用 PCN 催化

邻近标记反应。

研究人员首先将 PCN 靶向递送至肿瘤

细胞表面，随后通过外部的红光或超声进行

精准、无创局部激活。被激活的纳米酶会催

化含有人工抗原 FITC 的探针分子，使其与

PCN 周围数纳米范围内的细胞表面蛋白发

生快速、大量的共价连接，如同在靶细胞表

面贴上高密度的人工抗原簇“补丁”，从而

“无中生有”地制造出一个靶标。

这种原位构建的高密度抗原簇“补丁”

成为免疫细胞的“超级信标”，针对癌细胞的

“战斗集结号”正式吹响。通过一种可同时结

合 FITC 和 T 细胞表面 CD3 分子的双特异

性 T 细胞衔接器（BiTE），T 细胞的“最强攻

击模式”被触发，从而精准对红光或超声波

引导的部位实施毁灭性打击。癌细胞被摧毁

后，暴露了更多内部“犯罪证据”，这些新线

索进一步被免疫系统的“情报部门”获取并

传遍全身，帮助免疫系统自主识别这类癌细

胞。由此，免疫系统不仅可以主动攻击逃逸

的“同伙”，还能形成长期记忆，如同接种了

“肿瘤疫苗”，即使未来出现新的癌细胞，也

能立刻识别并将之清除。该策略已在多种实

体瘤动物模型和临床来源的肿瘤样本中取

得突破性治疗效果。 （江庆龄）

相关论文信息：

图片来源：视觉中国

人
类
与
肠
道
工
程
菌
实
现
远
程
﹃
对
话
﹄

本报讯 天津大学王汉杰、刘夺团队与西北农林

科技大学杜涛峰团队合作，成功构建“可吞服光电

子胶囊 - 工程菌双向交流系统”，建立起人类与肠

道工程菌之间的光学“语言”，为肠道健康监测与疾

病治疗开辟了新路径。近日，相关研究成果发表于

《自然 - 微生物学》。

肠道内栖息着数以亿计的微生物，其组成和活动与

人体健康密切相关。但由于肠道环境复杂，传统检测和

调控手段难以精准捕捉菌群的实时状态。为此，联合团

队研发出可吞服的光电子胶囊，如同“智能潜水艇”深入

肠道，通过光学信号实现与工程菌的双向交流。

研究人员选择肠道中不存在的光信号作为

“加密语言”：一方面，改造益生菌使其能根据肠

道炎症标志物（如硝酸根）发光，胶囊的光电传感

器将光信号转化为电信号，经无线传输至手机

App，让人类“读懂”菌群的实时状态；另一方面，

胶囊通过发光二极管（LED）发出绿光指令，调控

工程菌表达抗炎蛋白等治疗物质，实现精准干预。

在猪肠炎模型实验中，该系统展现出显著优

势，比传统检测方法提前 1 至 2 天捕捉到肠炎信

号，并通过远程调控有效缓解炎症。这项技术构建

了新型“菌 -机接口”，丰富了生物电子接口类型，为

实现“人 -机 - 菌交互”、推动智能化疾病诊疗奠定了基础。

业内专家认为，该成果为肠道微生物研究提供了全新工具，

未来结合人工智能和云技术，有望实现对肠道健康的动态监测

与精准调控，为肠炎等疾病的治疗带来革新。 （陈彬 赵晖）
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本报讯 近日，南方科技大学助理

教授陈小菁团队和中国科学院深圳先

进技术研究院研究员王成团队合作，揭

示了大脑依赖重力锚定空间朝向的编码

机制。相关研究发表于《当代生物学》。

空间导航能力是动物维系生存与

开展生命活动的重要基础，也是当前

智能机器人领域的关键研究议题。对

空间朝向的感知和编码是空间认知的

重要基础之一，可以分为两类：一类是

以客观世界为中心编码的动物自身绝

对朝向，另一类是以动物自我为中心

编码的客观物体相对朝向。

长期以来，学术界普遍认为“视觉

线索”在空间朝向编码的参考体系中

居主导地位，尤其对以世界为中心的

编码网络具有支配性作用。大脑对“重

力线索”的感知与处理是维持该编码

系统正常运作的基本前提，然而目前人

们关于“重力线索”被感知后如何参与

并调控该系统的认识十分有限。

团队运用单光子在体钙成像技术，

对小鼠后顶叶皮层脑区的大量锥体神

经元进行了多种空间线索组合范式下

的连续追踪和记录。

当以客观世界

作为参考框架时，

研究人员发现重力

线索能够显著增强

以世界中心为参考

系的头方向细胞的

编码。随着重力线

索的引入和增强，

后顶叶皮层脑区会

招募更多神经元进

入头方向编码网

络。与此同时，部分先前招募的头方向细

胞也会从视觉线索参考转换为重力线索

参考，且继承先前的方位调谐特性。这一

发现表明，重力线索可以作为独立罗盘

参考要素支撑头方向表征，并与视觉线

索形成“竞争 -协同”的复杂互作模式。

当以动物自身为参考框架时，边界

细胞在单一视觉线索条件下，其编码强

度显著优于世界中心头方向，自我中心

边界编码主导了后顶叶皮层脑区的空

间表征模式。引入重力线索后，自我中

心边界细胞的方位调谐强度与编码一

致性仍保持高度稳定，表现出显著的抗

干扰特性，而表征环境地标信息的细胞

群并未受重力线索影响。

研究首次发现了重力线索作为参

考系驱动头方向编码，在与视觉参考系

的竞争中占据主导，揭示了后顶叶皮层

在整合多感觉线索构建空间表征中起

关键作用，为探索大脑导航系统的功能

边界及其网络结构本质提供了重要的

实验依据与理论基础。 （刁雯蕙）
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