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揭开植物自我防御的新密钥。

在农业生产中，大量施用的化学农药对环境、人类健康和农业可持续发展带来了巨大挑战。减少
化学农药的施用，成为摆在农业生产者和科学家面前的一道难题。

3月13日，一支联合研究团队在《自然》发文称，揭示了一类植物抗病蛋白激活的新机制。论文
通讯作者、西湖大学生命科学学院教授柴继杰告诉《中国科学报》：植物细胞内有众多抗病蛋白
，这些蛋白在发现并识别病原菌后，可以激活植物强烈的自我免疫反应，以保护其免受病原菌侵
害。

牺牲小我服务大我

长期以来，植物先天免疫是国际学术界关注的热点领域，然而受材料与技术的限制，全长免疫受
体结构甚至免疫受体更高级的复合物结构，尚未被破解，成为严重制约该研究领域取得进展的瓶
颈之一。

从2004年开始，柴继杰带领团队开始在数量众多的植物抗病蛋白中，筛选理想的研究对象，希望
设计新型抗病虫育种，减少化学农药的施用。近年来，柴继杰团队在植物抗病蛋白免疫机制研究
中取得了一系列突破性进展。

2019年，柴继杰等人合作在《科学》发表两篇论文，揭示了由抗病蛋白组成的抗病小体工作机制
。据了解，合作团队不仅发现了抗病小体，还解析了其处于抑制状态、中间状态及五聚体活化状
态的冷冻电镜结构，从而揭示抗病蛋白管控和激活的核心分子机制。
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在《科学》同期发表的评述文章中，国际植物抗病研究权威科学家、美国科学院院士Jeffery
Dangl和英国皇家学会会员、美国科学院院士Jonathan Jones对这一重大突破性成果给予高度评价
称：首个抗病小体的发现，为植物如何控制细胞死亡和免疫提供了线索。

据了解，自国际上首次鉴定到抗病蛋白以来，25年期间，多个国际顶尖实验室均未能纯化出可供
结构分析的全长抗病蛋白，柴继杰等人的研究填补了学术界25年来对植物抗病蛋白认知的巨大空
白。

2020年和2022年，柴继杰团队在《科学》先后发文揭示TIR类抗病蛋白识别病原菌效应因子后会
形成四聚化的抗病小体（NAD+水解全酶），其可以催化产生新型核苷类免疫信号分子激活植物
免疫反应。

这些年来，柴继杰团队揭示的抗病蛋白结构及机理实在太多了，他自己都有点数不过来，他在给
记者解释抗病蛋白时候打了一个比方：蛋白是执行生命功能的一个劳动力，抗病蛋白也不例外，
只是一旦启动执行就会引起相应的细胞发生死亡，可谓牺牲小我服务大我，确保侵染部位不会扩
散到整体。

先识别再启动免疫

免疫的本质是机体识别‘自我’和‘非我’后，把作为‘非我’的敌人清除掉的过程。柴继杰向
《中国科学报》讲诉了植物的免疫过程，首先是识别病原菌，然后是与之对抗。

柴继杰介绍，植物免疫大致可以分为两个层面，在细胞膜上，由膜表面识别受体(PRR）直接识
别病原体，包括受体激酶和受体蛋白两类；在细胞内，由核苷酸结合和富含亮氨酸重复序列受体
（NLR）识别病原体的效应因子，从而引发免疫效应。

最近几年，柴继杰团队的研究主要围绕胞内NLR抗病蛋白展开。

由于植物体内含有的抗病蛋白量很少，这也是我们研究遇到的最大困难。柴继杰告诉记者，我们
团队在实验设计上下了不少功夫，提出了很多精巧的构思，最终顺利提取植物体内证据，完成实
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验。

植物的自我防御系统一直存在，只是此前学术界对其知之甚少。

当植物遭到病原体侵袭后，植物作为宿主会进行识别并产生相应信号，进而引起一系列应激反应
。柴继杰表示，我们目前知道信号由不同抗病蛋白产生，最后都传导汇聚于钙离子，即植物细胞
内重要的第二信使。我们也在逐渐揭示抗病蛋白激活的钙离子信号，是如何激活植物免疫反应的
。

柴继杰还指出，植物的免疫是极其精微的调控。免疫也需要讲究一个合适的‘度’，不是‘增强
’就够。如果产生的免疫反应的时机不对，或是反应过度都会对植物本身造成负面影响。

柴继杰团队一直希望可以介入植物免疫系统的调控，让它们在合适的时间做出强度合适的免疫反
应。

缺少结构域怎么办

此前研究已经发现，在植物基因组中，除了经典的NLR抗病蛋白外，还存在一大类非经典的、仅
含TIR结构域的抗病蛋白。

而在与人类饮食密切相关的水稻、小麦、玉米等单子叶粮食作物中，完全缺少此前在双子叶植物
中发现的典型TIR-NLR（TNL）抗病蛋白。但是在它们的基因组中，研究人员也发现了编码仅含
TIR结构域的抗病蛋白基因。

这些仅含TIR结构域蛋白不仅在由病原菌效应因子触发的免疫反应中起重要作用，它们也在相关
的分子模式触发的免疫反应中发挥作用。柴继杰团队发现，这些TIR蛋白可以对病原菌效应因子
起反应，但它们确没有此前已经发现的经典识别病原菌效应因子的LRR识别结构域，那么其是如
何识别病原菌效应因子并激活的呢？
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柴继杰团队在研究TIR结构域蛋白生化功能的过程中，意外发现底物NAD+/ATP分子的新作用，
其会快速诱发TIR结构域蛋白发生相分离。进一步研究发现，相分离形成凝聚体的TIR结构域蛋
白的NAD+水解酶的活性被很快激活。

我们推测，可能是底物诱导的相分离激活了TIR结构域抗病蛋白的免疫功能。论文第一作者、中
国农业大学生物学院教授宋文解释道。

接下来，研究团队在植物体内研究证实，病原菌诱导会使TIR结构域抗病蛋白表达上调，在细胞
内NAD+/ATP分子作用下，TIR结构域抗病蛋白形成凝聚体激活。破坏TIR凝聚体的形成，会导
致免疫和细胞死亡功能的丧失；重新建立TIR蛋白相分离，又会恢复细胞免疫和死亡的表型。

另据了解，这项研究揭示了植物含TIR结构域抗病蛋白通过底物NAD+/ATP诱导，形成凝聚体激
活的新机制，其具有的病原菌效应因子非特异依赖的自主激活特征，赋予了含TIR结构域抗病蛋
白以更广泛的身份参与不同的免疫反应过程。这项研究也为粮食作物，如水稻、小麦、玉米的免
疫机制研究和培育广谱抗性作物提供了线索。（来源：中国科学报 沈春蕾）

相关论文信息：https://doi.org/10.1038/s41586-024-07183-9

作者：柴继杰等 来源：《自然》
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