
内 ,不但使莽草酸途径得到最优化 ,而且减少了细胞

的代谢负担.从摇瓶发酵结果来看 ,基因破坏和基因

替换菌株的基础氨基酸产量比对照提高了 4153倍 ,

为进一步构建芳香族氨基酸特别是苯丙氨酸基因工

程菌奠定了基础.
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用海藻糖治疗亨廷顿舞蹈病

亨廷顿舞蹈病病人脑中逐渐丧失神经元 ,这是因为缺陷蛋白质在神经元内结块所致.日本科学家报道 ,单糖海藻糖可在

试管中和动物试验中阻止这种蛋白质凝结.除海藻糖以外 ,可能抗击亨廷顿舞蹈病的还有抑制启动细胞死亡的酶、抗生素和

其他抑制蛋白质凝结的化合物.在即将出版的 Nature Medicine中 ,研究者指出 ,在带有亨廷顿舞蹈病译本的小鼠中 ,饲喂海藻

糖者比同窝仔中不饲喂海藻糖者活得更长 ,并有效地抵挡了亨廷顿舞蹈病.粗略估计 ,美国约有 30 000人患有亨廷顿舞蹈病 ,

该病的特征是共济失调、言语不清、吞咽困难以及其他问题.该病通常在中年时出现 ,起因是一个遗传基因突变 ,该突变使得

在称为 huntingtin的蛋白质中产生了过多的谷氨酰胺.这种过剩的谷氨酰胺导致该蛋白质反常折叠 ,从而暴露其粘性部分 ,而

由此很可能启动神经元内部结块.许多科学家认为 ,这种蛋白质凝结引起亨廷顿舞蹈病.在新的研究中 ,研究者筛选了 200多

种化合物 ,寻找具有能力抑制含过量谷氨酰胺的蛋白质发生凝结的化合物 .在这些试管实验中 ,发现海藻糖可以抑制这种蛋

白质凝结.海藻糖是由包括酵母、细菌和昆虫所制造 ,它很可能与负载谷氨酰胺的蛋白质上某些暴露的部分相结合.在实验皿

中所含的神经元上 ,用小鼠基因工程制造了人突变型亨廷顿蛋白的一个部分 .进一步试验证明 ,海藻糖抑制该蛋白质凝结.然

后 ,研究者转向研究活的小鼠.在一系列试验中 ,科学家发现 ,饮用含海藻糖的饮水的小鼠比不饮用海藻糖水的小鼠 ,脑细胞

中蛋白质凝结较少 ,脑细胞死亡也较少 ,共济失调的情况也好些.但存活率较少改善.平均说来 ,用海藻糖治疗的小鼠可存活

108天 ,而未用海藻糖治疗的小鼠可存活 97天.另一种糖 ,葡萄糖则证明无效.海藻糖已作为甜味剂加入食物中 ,现在研究者考

虑将海藻糖作为亨廷顿舞蹈病的口服药物 ,该病可能最终用医疗用的鸡尾酒来治疗 ,其中每一种成分都有不同的作用机制.

海藻糖很可能与涉及蛋白质凝结的其它神经退行性病变有关 ,诸如阿耳茨海默病与帕金森病.

(李潇摘译自 N. Seppa : Science News ,Vol 165 ,January 2004 ,p51)
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