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上海光源用户在细菌细胞分裂机制研究中取得突破

  文章来源：上海应用物理研究所 发布时间：2013-09-23 【字号： 小  中  大 】 

  7月26日，浙江大学生命科学研究院叶升教授课题组在Science杂志上发表了题为FtsZ protofilaments use a 

hinge-opening mechanism for constrictive force generation的文章，阐述了FtsZ蛋白为细菌细胞分裂提供动力

的分子机制。 

  细菌细胞以二分裂的方式在细胞中部进行对称分裂，细胞骨架蛋白FtsZ是最早出现在分裂位点的蛋白，在细胞

分裂过程中起着重要的作用。FtsZ蛋白能够通过首尾相接形成原丝纤维，继而自组装成细菌细胞分裂过程中的一个

关键细胞器-Z环。细胞分裂时，Z环定位在细胞中部的分裂位点处并且紧贴细胞膜内侧，随着隔膜的形成，Z环通过

将水解GTP释放的化学能转化成向内拉伸的机械能，逐渐收缩自身直径并且带动隔膜内陷，直到分裂完成。 

  在对FtsZ进行研究的几十年中，由于科学家们一直未能得到FtsZ原丝纤维的三维结构，所以Z环是怎样利用GTP

水解释放的化学能为细菌细胞分裂提供收缩动力的，这个问题始终没有得到解答。叶升课题组利用上海光源生物大

分子晶体学光束线站（BL17U1）解析了结核分枝杆菌的FtsZ原丝纤维的结构，回答了细菌细胞骨架蛋白FtsZ研究领

域中这个关键问题。 

  叶升实验组通过将解析得到的结核分枝杆菌FtsZ与GDP形成的原丝纤维结构与之前报导过的金黄色葡萄球菌FtsZ

与GTP形成的原丝纤维作比对，发现两个相邻的单体之间有一个50度的弯曲。这个弯曲的构象变化主要发生在T3-

loop区，GTP的g-磷酸基团能够和T3环的主链胺基形成两个强氢键相互作用，从而锁定T3环处于一种紧密结合的构象

（T构象），当FtsZ结合GDP时，失去了这两个强氢键相互作用后，T3环则处于一种松弛构象（R构象）。他们由此推

测，当GTP水解为GDP时，GTP g-磷酸基团和b-磷酸基团之间的共价键断裂，由于二者都携带负电荷，它们之间会产

生一个巨大的排斥力，当二者被封闭在两个FtsZ亚基之间时，这个巨大的排斥力驱使GTP g-磷酸基团推动T3环发生

一个从紧密结合构象到松弛构象的构象变化，从而使两个相邻的FtsZ亚基围绕一个支点处发生弯曲，GTP水解的化学

能就这样推动两个相邻FtsZ亚基之间发生一个相对弯曲（下图）。同时，实验组以晶体结构为基础，设计了一系列

的FtsZ突变体，结合体内互补实验、体外电镜负染观测实验、体外GTPase酶活测定实验以及分子动力学模拟，验证

了所提出的Z环将GTP水解的化学能转化为向内收缩的机械能的分子机制的正确性。 

  叶升课题组进一步提出，上述由于GTP水解而导致的FtsZ原丝纤维构象变化如何转化为细菌细胞分裂向内收缩的

张力呢？FtsZ的C端肽链没有一个稳定的构象，这段肽段会和FtsA相结合，而FtsA通过它的C端一个疏水的a-螺旋粘

在细胞膜上，Z环就是这样被固定在细胞膜上位于隔膜最内端。上述GTP水解而导致FtsZ原丝纤维的构象变化则通过

FtsA施加一个改变细胞膜曲度的一个向内收缩的张力。 

  该研究中，叶升课题组首次得到了细菌细胞FtsZ原丝纤维的结构，解决了细菌细胞分裂研究领域一个长期以来

一直困扰生物学家们的问题，使我们从结构生物学角度更准确地理解细胞骨架自组装与调控机制。研究中所有衍射

数据均为上海光源生物大分子晶体学光束线站收集，上海光源为该项研究的完成提供了及时有效的支持。 




