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大肠杆菌素致癌机制获破解。人体肠道中大肠杆菌释出的一种毒素可能与大肠癌有关。近日，研
究人员破解了大肠杆菌素致癌机制，该研究不但为大肠杆菌对人类健康的影响带来新见解，还有
助推动预防大肠癌的研究。相关论文刊登于《自然—化学》。

大肠杆菌虽然可以帮助消化食物及调节免疫系统，但它们也有毒性，可导致细胞周期停滞甚至死
亡。科学家早已发现大肠杆菌所产生的大肠杆菌素是一种基因毒性化合物，可以破坏真核细胞中
DNA的双螺旋结构，增加大肠癌风险。不过，由于这种化合物浓度低、状态不稳定及生物合成
反应路径过于复杂，它如何导致DNA受损至今仍是一个谜。

香港科技大学教授钱培元团队及美国加州大学伯克利分校等机构的合作者，利用新生物合成方式
解开了这个谜团。研究人员不仅成功复制大肠杆菌素基因，更发现可以大量培植相关基因的方法
，以进行测试及验证。经过反复分析及化验多种大肠杆菌素前体化合物，团队最终确定大肠杆菌
素-645是引致DNA双螺旋结构受损的元凶，并发现其生物合成反应路径和损害DNA双螺旋结构
的机制。

我们的研究确认了大肠杆菌素-645会直接破坏DNA的双螺旋结构，进一步解释了大肠杆菌素对健
康的影响，补上长久以来缺失的一块拼图。钱培元说。

该研究重组大肠杆菌素的分子骨架，可以为设计及合成有效的DNA分解试剂，例如合成限制性
内切酶或癌症化疗药物提供基础。

相关论文信息：https://doi.org/10.1038/s41557-019-0317-7
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