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半合成生物传感器揭示辅酶A代谢平衡。

中国科学技术大学生命科学与医学部特任教授薛林课题组与德国马克思普朗克医学研究所教授K
ai Johnsson合作，构建并利用半合成生物传感器揭示辅酶A(CoA)细胞内的代谢平衡。10月31日，
相关研究成果在线发表于《自然-化学生物学》。

CoA半合成生物传感器以及对CoA代谢平衡的重新诠释 受访者供图

CoA由维他命B5在体内合成，是人体内最重要的代谢物(辅酶)之一，其参与体内众多代谢通路，
比如三羧酸循环、氨基酸代谢、蛋白翻译后修饰以及基因表达调控等。已有研究证明，神经退行
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性疾病、肥胖以及肿瘤等代谢性疾病的发生发展都与CoA的代谢失调密切相关。薛林介绍。

然而，自1946年细胞内的CoA被发现以来，至今仍未找到能够在活细胞内准确检测其浓度和分布
的有效方法，导致人们对细胞如何调控CoA的平衡与代谢过程还不明确，与其相关疾病的分子机
制更是知之甚少。

此次工作中，研究人员采用蛋白质标记技术构建了针对CoA的半合成生物传感器。这种传感器是
由自标记蛋白、荧光蛋白以及CoA受体蛋白构成的复合体。其具有荧光，与CoA结合后荧光颜色
会发生改变，再通过检测荧光颜色变化从而实现CoA的定量检测。薛林解释说。

研究人员进一步利用该传感器首次实现了活细胞细胞质和线粒体内CoA的原位分析，揭示了CoA
在亚细胞内的平衡与代谢调控机制。利用荧光寿命成像技术，研究人员还首次实现了对不同细胞
系细胞质及线粒体内游离CoA浓度的准确测定。

薛林表示，由此，我们为开发CoA代谢相关的神经及代谢疾病的抑制剂或药物提供了高效的分子
工具，有助于实现对肿瘤等疾病的治疗。此外，我也希望CoA传感器可以被更多生物学家所使用
，揭示更多CoA相关的生命科学问题。

审稿人认为: CoA在能量和脂肪代谢中具有核心地位，如何检测其在细胞内的波动长期困扰着生
物学家，薛博士及其合作者首次报道了CoA特异性的生物传感器，直接解决了这些挑战，并为这
些问题提供优雅的解决方案。(来源：中国科学报王敏)

相关论文信息： https://doi.org/10.1038/s41589-022-01172-7
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