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摘  要: 病原菌对宿主致病是病原菌与宿主复杂相互作用的结果。病原菌与宿主相互作

用可造成宿主在细胞、组织及器官不同水平的损伤。病原菌对宿主的致病性及毒力, 一

方面在于病原菌, 另一方面在于宿主因素以及宿主与病原菌的相互作用。病原菌-宿主在

细胞水平的相互作用是病原菌感染致病的重要环节。结合本课题组对猪链球菌的研究, 

从黏附与定殖、侵袭、逃避与扩散等方面概述病原菌逃避宿主细胞防御的机制。 
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Abstract: The complex interactions between pathogen and the host cause humans' or animals' 
diseases. The interactions can result in different levels of the host's damage in the cells, tissues and 
organs. On the one hand, the pathogenicity and virulence of pathogenic bacteria are depended on 
the pathogen; on the other hand, they are associated with host factors and the interactions between 
pathogen and the host. Combining Streptococcus suis, in the aspects of adhesion and colonization, 
invasion, evasion and spread, bacterial strategies for overcoming the defense of host cells were 
summaried. 
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病原菌(Pathogenic bacteria)与宿主之间复

杂的相互作用是疾病发生的基础。和其他高等

生物有机体类似, 人体内有多种宿主防御机制

控制微生物菌群的定殖, 从而能有效地预防微

生物入侵性疾病; 而一些病原菌则具有突破宿

主防御在体内定殖、突破防御屏障以及扩散繁

殖的能力 ,  能在宿主体内持续存在或增殖从

而有效感染宿主。这些病原菌在与宿主共进化

过程中克服了宿主的防护屏障, 逃避宿主识别

或抑制免疫激活。病原菌在吸附、入侵、引起

宿主细胞和组织的损害、逃避宿主细胞防御机

制及在宿主体内扩散等方面使用很多共同的

策略。 

1  病原菌在宿主表面的黏附与定殖 

动物宿主可通过皮肤及黏膜组成的解剖学

屏障抵御病原菌[1], 多种机械力量如咳嗽、打喷

嚏、体液分泌、蠕动等参与此过程, 如胃部的酸

性环境、上呼吸道的纤毛运动等能有效地排除

病原菌 , 保证了黏膜表面的完整性 ; 其次 , 黏

膜除了作为机械屏障外, 易感黏膜表面包被有

一系列可溶性的调理素因子, 如抗体可以结合

并清除入侵病原菌; 此外 , 宿主黏附表面优势

定殖的正常微生物菌群也是有效地保护机制。

一些类型的上皮细胞还具有感知有机体存在的

内在能力并通过基因编码的不同受体家族(如

TLRs)识别病原菌的保守元件(病原相关分子模

式及细菌细胞壁的 LPS, 肽聚糖, DNA 等)产生

特异性的免疫应答, 而立体屏障或修饰显露的

病原相关分子模式也是逃避宿主细胞固有免疫

应答最有效的策略。 

黏附作用具有两面性: 一方面病原菌附着

于宿主细胞表面后, 可以提高其逃避宿主防御

的能力并促进定殖和播散; 另一方面病原菌附

着于宿主免疫细胞将激活宿主免疫防御系统 , 

促进吞噬和清除作用。因此病原菌形成了多种

促进定殖的机制: ①通过干扰调理素作用以利

于在宿主表面的定殖逃避上皮细胞防御的机

制, 如 Haemophilus influenzae 可通过降解免疫

球蛋白来防御调理素作用及 Fc 受体介导的吞

噬作用等; ②分泌细胞毒素麻痹宿主防御及破

坏宿主黏膜的完整性而促进定殖, 如 Bordetella 

pertussis; ③通过对病原相关分子模式的修饰或

干扰细胞内信号通路及细胞转运破坏机体的微

生物识别及宿主应答(如抗菌肽或趋化因子的

分泌); ④微生物诱导的自摄取及逃避吞噬体 , 

且伴随细胞内识别的抑制或在修饰的内涵体内

持续存活可以阻碍宿主防御机制的清除; ⑤条

件致病菌生物被膜的形成及保护性细菌细胞外

基质的产生可以遮蔽病原菌逃避敌对环境的破

坏 , 促进对机体表面机制的抵抗; ⑥一些病原

菌可通过产生含多糖的抗吞噬表层来抑制免疫

应答或吞噬作用以及通过表达细菌细胞表面配

基(即黏附素), 多数病原菌黏附素在其临近细

胞表面及抵抗排除机制中是必需的, 主要黏附

素 的 缺 失 可 显 著 减 弱 病 原 菌 的 致 病 性 , 如

Vibrio cholera 的 TCP。 

病原菌逃避黏膜表面的免疫识别 , 抵抗上

皮细胞的抗菌效应, 实现了病原菌致病的一个

重要环节——在宿主表面的黏附与定殖。病原

菌可通过可逆的非特异性聚集及吸附和(或)不

可逆的受体-配体特异性结合方式诱导在宿主

表面的黏附与定殖过程。不可逆黏附的分子基

础便是细菌黏附素和宿主细胞表面受体, 病原

菌多糖(细胞膜、细胞壁、荚膜成分, 如葡萄球

菌和链球菌细胞壁磷壁酸、分枝杆菌荚膜多糖

等可以被宿主的受体识别 , 促进黏附 )及蛋白

(菌毛、非菌毛型)类黏附因子; 与多样性黏附因

子相适应, 病原菌还形成了可多样化利用宿主

细胞受体参与黏附作用, 已证实的有效黏附受
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体包括跨膜蛋白、表面免疫球蛋白、糖脂类、

糖蛋白、细胞外基质蛋白等 [2]。菌毛是突出于

细菌表面的丝状结构, 一般由主要结构亚单位

组成伸展的菌毛轴体, 而辅助亚单位装配在菌

毛顶端, 轴体或基底部位发挥黏附作用。本课题

组 研 究 的 革 兰 氏 阳 性 菌 2 型 猪 链 球 菌

(Streptococcus suis serotype 2, S. suis2)中国强毒

株含有的菌毛附属结构在其黏附、定殖宿主特

异性上皮细胞过程中起着重要作用。我们通过

对国内强毒株 S. suis2 05ZYH33 全基因组注释

分 析 , 发 现菌 毛 结 构蛋 白 编 码基 因 与 转肽 酶

Sortase(srt)基因成簇存在 ; 本课题组已完成对

菌毛簇上转肽酶突变株的构建及主要结构蛋白

的克隆表达与免疫保护性研究, 并进行了系列

的生物学功能研究, 转肽酶的缺失使得 S. suis2
对人类喉癌上皮细胞的粘附能力明显减弱, 转

肽酶的缺失后 S. suis2 的毒力下降提示菌毛结

构可能是其重要的毒力因子, 菌毛主要结构抗

原具有良好的免疫保护作用, 是理想的疫苗候

选分子[3−7]。 

2  病原菌对宿主细胞的入侵 

入侵并穿越上皮组织可以为逃避表层的防

御分子提供保障。在长期的病原菌/宿主共进化

过程中, 病原菌发展形成了多种有效的入侵机

制。病原菌黏附于宿主细胞表面后可通过多种

类型的分泌系统将效应蛋白分泌到细菌外或直

接注入真核细胞中 [8]。目前认为细菌的分泌系

统有 I−VII 七种类型: I 型分泌系统属于一步分

泌, 可将细菌分泌性蛋白质直接从胞浆送至细

胞表面[9]。II 型分泌系统是两步分泌, 首先将前

效应蛋白质穿过内膜送至周浆间隙 ,  经加工

后再跨外膜分泌到胞外, II 型分泌系统与 IV 型

分泌系统在进化上有一定的关系[10]。III 分泌系

统与 I 型分泌系统一样都是一步分泌, 但机制

要复杂得多 , 该机制横跨细胞外膜和内膜 , 形

成一个注射器状的结构与胞外相连, 通过这种

特殊分泌装置直接向宿主细胞内注入毒力因

子 , 可激活宿主的信号转导途径 , 诱使宿主细

胞骨架重构 , 引起细菌内吞进入细胞 , 包括非

吞噬性细胞, 所以 III 型分泌系统又被称为“细

菌注射器”(Bacteria injectisome) , 很多植物、动

植物病原菌利用此机制发挥其系统将效应蛋白

质一步输送到靶细胞中去作用[9]。IV 型分泌系

统在革兰阳性菌和革兰阴性菌中均有发现, 它

的分泌底物范围很广, 可以分泌单个蛋白质、蛋

白质复合物或者 DNA-蛋白质复合物, 这点区

别于其它几种分泌系统。V 型分泌系统包括自

主转运蛋白系统(Auto transporter)和双伴侣分

泌系统(Two-partner secretion system)。自主转运

蛋白系统分泌的蛋白质具有多个功能域, 它们

首先作为前体蛋白通过 sec 依赖的途径被分泌

穿过内膜, 然后依靠自身的转位域(Translocator 

domain)、传递域(Passenger domain)将自己传输

至外膜外, 在整个跨膜转运过程中不需要能量

和辅助因子参与, 双伴侣蛋白系统则需要一个

单独的转位蛋白(Translocator protein)介导效应

蛋白的分泌[11]。VI 型分泌系统(Type VI secretion 

system, T6SS)是新发现的一种分泌系统 [12−13], 

广泛分布在革兰阴性(G−)菌中, 由结构蛋白、跨

膜蛋白、分泌蛋白和一些辅助蛋白构成。T6SS

具有增强病原菌的环境适应性, 介导病原菌对

宿主细胞的致病性及其他一些功能。近年来研

究发现, 在众多放线菌和革兰阳性细菌中还存

在 VII 型分泌系统。如 Streptomyces coelicolor[14], 

Mycobacterium tuberculosis[15]中 ESX-1 system, 

被建议命名为 VII 型分泌系统 , 该系统分泌

ESX 蛋白, 参与病原体与宿主相互作用, 是重要

的毒力因子, 参与固有免疫的调节, 可诱导 T 细

胞介导较强的免疫应答, 同时一些 ESX system
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也是病原体体外生长所必需的。 
近年来本课题组[16]发现, 05ZYH33 含有一

个能够增强病原菌在特定生态龛中定殖、存活、

传播的独特大片段 89K 毒力岛(Pathogenicity 
island, PAI) , 其 5′端编码了一个 IV 型样分泌系

统(Type IV-like secretion system, T4SS-like), 作

为细胞接 触依赖型 的分泌系 统 , 它 不仅 介导

89K PAI 的水平转移, 通过细菌间接合作用, 传

递抗性基因和毒力基因 , 有利于细菌进化; 同

时 T4SS-like 转运效应蛋白质分子到宿主细胞, 
参与细菌致病; 此外, T4SS-like 转运效应分子

到宿主靶细胞, 对于诱导宿主过度的炎性免疫

应答有重要作用。例如, 百日咳杆菌通过 T4SS
介导百日咳毒素分泌, 引起细胞毒效应 [17]; 幽

门螺杆菌的 T4SS 参与 CagA 毒素的释放, 诱导

上皮细胞  IL-8 分泌 , 引起胃炎症性变化 [18]; 
嗜肺军团菌的 icm/dot 系统可向哺乳动物宿主

输出一种毒素 , 防止吞噬溶酶体的融合 , 促进

细菌在胞内存活增殖[19]; T4SS 还可以将细菌鞭

毛蛋白及细胞壁肽聚糖等保守组分转运到宿主

细胞并由胞内模式识别受体(Pattern-recognition 
receptors, PRRs)识别, 激活天然的免疫应答过

程, 布氏杆菌 T4SS 在激发宿主产生过度的免

疫炎症应答过程中起到重要作用[20]。研究发现

高致病性 S. suis2 刺激机体产生过度炎症应答, 
其 89K PAI 编码的 T4SS-like 系统很可能与该菌

的致病机制有关。我们通过构建 T4SS-like 系统

关键基因缺失敲除株一方面以 BALB/c 小鼠为

实验动物模型, 检测到 T4SS-like 系统缺失的突

变株对动物的致死性大大减弱, 并在动物水平

上检测 T4SS-like 系统缺失的突变株刺激机体

产生炎性因子水平能力大大降低, 同时对组织

的病理切片观察发现, 相对于 05ZYH33 通过激

活宿主产生过度免疫应答进而释放大量炎性介

质突变株攻击小鼠脏组织未发现明显炎性细胞

浸润, 提示 T4SS-like 系统在 05ZYH33 的致病

过程中扮演着重要的角色[21]。 

3  病原菌抵抗宿主细胞的免疫防御
实现体内的增殖扩散 

病原菌附着、侵袭宿主免疫细胞将激活宿

主免疫防御系统, 促进吞噬和清除作用。长期进

化过程中病原菌可通过抑制树突状细胞的抗原

递呈 , 诱导树突状细胞的细胞凋亡 , 抵御吞噬

细胞的吞噬作用 , 分解免疫球蛋白 , 破坏宿主

细胞的体液及细胞免疫反应[22]等多种机制破坏

宿主的防御机制。病原菌也可通过激活炎症反

应影响宿主免疫, 炎症细胞在体内流动为病原

菌复制提供有利环境, 使其能引起更为严重的

炎症反应, 从而感染更多的宿主细胞[22]。 

3.1  病原菌逃避吞噬细胞反应 
病原菌侵袭宿主上皮细胞进入机体后 , 首

先遇到局部定殖的新浸润的专职吞噬细胞。吞

噬细胞(中性粒细胞、巨噬细胞、树突状细胞)

是固有免疫应答重要的效应细胞, 可以快速吞

噬细菌并警戒免疫系统防御危害。吞噬细胞表

达的病原体固有识别受体可以识别并结合调理

素作用下的病原菌。膜结合清道夫受体、外源

凝集素、Fc 受体、补体受体及通过 TLRs 的信

号协同活化细胞应答, 这可以诱导吞噬细胞的

成熟、抗菌物质的活化、促炎症因子的分泌、

吞噬作用以及病原菌的降解。非病原菌很容易

被吞噬细胞摄取、吞入、杀死、消化, 降解物成

为细胞营养。 

病原菌进化出多种不同的抗吞噬策略 , 逃

避吞噬细胞的吞噬与降解, 并促进自身增殖及

在机体组织内的传播[23], 病原菌抗吞噬机制见

示意图 1 [1]。如链球菌、伤寒沙门氏菌能产生趋

化抑制性物质 , 抑制吞噬细胞趋化作用 , 使吞 
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噬细胞不能与之接近; 如荚膜、链球菌的 M 蛋

白等具有抑制吞噬细胞摄取作用; 病原菌还可

抵御胞内杀伤作用, 如沙门氏菌一些成分抑制

溶酶体与吞噬小体的融合、李氏杆菌被吞噬后, 

很快从吞噬小体中逸出, 直接进入细胞质、金黄

色葡萄球菌则产生大量的过氧化氢酶, 能中和

吞噬细胞中的氧自由基; 一些病原菌通过分泌

外毒素或蛋白酶来破坏吞噬细胞的细胞膜, 或

诱导细胞凋亡 , 或直接杀死吞噬细胞 , 细胞凋

亡可避免促炎症信号的释放, 如 A 群链球菌能

产生杀白细胞素 , 细菌被中性粒细胞吞入后 , 

杀白细胞素可迅速发挥作用, 将吞噬细胞先行

杀死。病原菌并可以利用这些吞噬细胞逃避免

疫系统的识别与杀伤, 形成再次感染和传播的

储存库。 
 

 
图 1  病原菌抗吞噬[1]  
Fig. 1  Bacterial defence against phagocytes[1] 
注: : ① 病原菌抵抗巨噬细胞吞噬的策略包括诱导程序性

的细胞凋亡; ②: 抑制效应蛋白的摄入; :③  效应蛋白同

时可以下调其它宿主细胞核反应; : ④ 病原菌可以逃避内

涵体进入细胞质或干扰内涵体的运输; : ⑤ 巨噬细胞的成

熟; :⑥  防御因子的亚细胞定位. 
Note: : ① Bacterial defense against phagocyte engulfment 
include the induction of programmed cell death. :②  Inhibi-
tion of uptake by translocated effector proteins. : ③ Effector 
proteins can also be used to down-regulate other host cell 
nuclear responses. −④ ⑥: Should phagocytosis occur, bac-
teria can escape from the endosome into the host cytosol or 
interfere with endosomal trafficking as well as maturation of 
the phagosome and the subcellular localization of defense 
factor. 

3.2  病原菌逃避宿主的体液免疫 
病原菌成功逃避吞噬细胞的杀伤后 , 通过

血液或淋巴组织在宿主体内形成全身性的播

散, 除了耐受有限的生长因素(如营养必需的铁

离子等)还面临机体的体液防御。由肝脏分泌具

有调理素作用的可溶因子(如 C 反应蛋白 CRP、

甘露糖结合凝素 MBL)通过补体途径发挥作用, 

CRP、MBL 可以与补体激活经典途径中的 C1q

结合, 作为抗体非依赖性补体激活的选择性识

别分子。补体介导的吞噬杀伤作用是机体免疫

应答一个重要的组成部分。补体的关键组分血

清蛋白 C3, 可黏附于自体细胞和微生物细胞

上, 并在 C3 转化酶的作用下水解, 经由一系列

的酶促反应后生成攻膜复合物, 最终导致靶细

胞被溶解或吞噬。但由于所有的自体细胞都表

达 CD46 和 CD55 等基因产物, 它们能抑制 C3
转化酶的形成 , 因此 , 补体激活级联反应可在

微生物表面发生。在病原体入侵宿主的初始阶

段, 补体系统主要经由旁路途径被激活[24]。  

病原菌还可通过抗原伪装或抗原变异、分

泌蛋白酶降解免疫球蛋白、LPS 及荚膜逃避补

体及抑制抗体产生等方式抵御体液免疫。抗原

加工递呈作为抗菌免疫的一个重要特征, 病原

菌通过干扰抗原递呈过程防御病原菌适应性体

液免疫应答的激活 , 不同于病毒感染 , 多种 T

细胞(CD8+T、CD4+T 及非传统的 T 细胞)参与了

抗 菌 感 染 。 研 究 指 出 Bacteroides fragilis 、

Streptococcus pneumoniae 等病原菌荚膜结构的

两性多糖成分能递呈 MHC-II 类分子给 CD4+T
细胞, 且这些病原菌引起的脓肿与 T 细胞相关, 

两性多糖经活性氮和氧中间体加工后降解为低

分子量的组分作为 T 细胞抗原决定基[25]。例如

S. enterica Typhimurium 中, 与病原菌毒力及其

在巨噬细胞中存活相关的 phoP-phoQ 调控基

因座影响着巨噬细胞的抗原加工递呈 , 尽管
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S. enterica 存在在巨噬细胞的吞噬体内, 仍受到

CD8+T、CD4+T 细胞的双重控制, 研究指出是通

过 Cross-priming 获得[26]。此外, M. tuberculo-

sis[27]也可通过一些策略来抑制抗原的递呈及 T

细胞的活化: 抑制巨噬细胞的成熟、将 MHC-II

等 T 细胞激活所必需的分子与分枝杆菌的抗原

相隔离; 分枝杆菌也可以下调 MHC-II 和 CD1

的表面表达并通过 MHC-II 类分子干扰抗原递

呈, 在静息巨噬细胞中 MHC-II 的表达量较低, 

INF-γ 是 MHC-II 的潜在诱导剂, 分枝杆菌可以

抑制 INF-γ 应答基因的转录, 通过干扰 INF-γ 信

号通路抑制 MHC-II 类分子的表达, 这为抑制

CD4+T 细胞对病原菌的应答提供了可能。 

一些病原菌通过干扰特异性免疫系统的效

应 T、B 细胞的功能来发挥作用[1], 如 H. pylori 

Cag 毒力岛编码基因诱导 T 细胞 FasL 的表达并

介导程序性死亡; Y. pseudotuberculosis 的 YopH

通过阻断 T 细胞受体组分的酪氨酸磷酸化事件

抑制抗原特异性 T 细胞的活化及 IL-2 的产生; 

Neisseria gonorrhoeae 可利用宿主的受体信号

传导机制以调节机体免疫, 其干扰固有及适应

性免疫, 逃避宿主防御所运用的策略有待进一

步研究。 

3.3  病原菌干扰细胞因子的分泌 
机体的固有免疫系统是早期控制病原菌复

制的关键, 可成功根除病原菌。机体的适应性免

疫可清除感染并建立带有记忆效应的特异性免

疫。适应性免疫的激活通过细胞因子的分泌、

抗原加工递呈以及效应细胞的增殖分化。由效

应 T 细胞(如具有溶细胞活性的 CD8+T 细胞能

杀伤胞内菌)分泌的细胞因子以及 B 细胞分泌

的抗体均可以控制病原菌感染。感知病原菌产

物的宿主细胞产生的促炎症因子(如 TNF-α、

IL-1、IL-8、IL-12)是感染引起固有及适应性免

疫应答的关键。这些细胞因子在增强吞噬细胞

杀菌能力、募集固有免疫细胞到感染部位、诱

导树突状细胞成熟和直接激发对入侵病原菌

的特异性免疫应答等方面起作用。一些病原菌

通过调节细胞因子机制改变宿主继发的免疫

应答。 

荚膜多糖(Capsular polysaccharide, CPS)是

S. suis2 目前唯一确认的关键毒力因子, 它由 5

个单糖成分组成, 位于末端的唾液酸成分被认

为是 S. suis2 的一个重要毒力因子, 大部分微生

物缺乏唾液酸的表达, 但某些病原菌进化产生

了有效利用唾液酸的机制[28]。唾液酸不仅介导

S. suis2 对宿主细胞的黏附, 唾液酸残基还可通

过结合血清蛋白 H 因子抑制旁路途径中 C3 转

化酶的生成, 导致补体旁路途径的活化抑制和

C3 的沉积。荚膜的唾液酸成分有利于病原菌

抵抗补体介导的吞噬杀伤作用。05ZYH333 菌

体表面一层疏松的荚膜结构 , 厚度约 75 nm− 

110 nm, 其全基因组注释中可见 CPS 合成基因

簇, 并检测了其基因排列方式及基因序列。该区

域在 S. suis2 中保守存在, 是其特异性血清型

的基因决定区。我们成功构建荚膜合成基因

cps2B, 唾液酸合成相关基因 neuB, neuC 缺失

突变株 [29−30]后, 通过透射电镜、动物实验、细

菌粘附和侵袭实验、巨噬细胞杀伤实验, 信号通

路分子活性测定等系统的研究荚膜唾液酸缺失

后对 S. suis2 黏附、侵袭和致病力的影响, 初步

解析荚膜唾液酸参与 S. suis2 逃避宿主固有免

疫防御系统的机制。课题组[27,31]从动物水平及

细胞水平检测发现 05ZYH33 可刺激产生的高

水平的炎性介质, 提示炎症因子的过度释放和

激活可能是其强致病性的重要原因。 

病原菌粘附、入侵宿主后, 逃避宿主细胞免

疫的防御并通过激活信号传导通路、改变细胞

骨架结构、诱导细胞凋亡及破坏宿主细胞等实

现增殖与扩散的目的。细胞骨架不仅在维持细
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胞形态、承受外力、保持细胞内部结构的有序

性方面起重要作用, 还是细胞正常运动和生理

活动的重要结构。病原菌常通过影响宿主细胞

的细胞骨架, 以之作为攻击靶标。特别是胞内

菌, 常以细胞骨架成分作为“跳板”入侵宿主细

胞。其中细胞骨架的微丝结构在病原菌入侵细

胞中的作用研究最为广泛, 一些病原菌的毒力

因子通过调节微丝组装过程[22]。信号传导在正

常细胞生长、分化和死亡中发挥重要作用, 研究

病原菌对宿主细胞信号通路的影响可以深化病

原菌-宿主细胞作用方式和机制的认识同时也

为解析真核细胞内的复杂信号传导提供了较好

的研究模型。S. suis2 可通过分泌一些胞外蛋白

如透明质酸[32]、神经氨酸酶作用于组织基质或

细胞膜, 造成其损伤, 增加其通透性, 以易化其

在体内扩散。S. suis2 可影响入侵细胞的核因

子-κB(NF-κB)信号途径, NF-κB 作为体内多种

细胞的核转录因子, 调节着多种靶基因(如细胞

因子、化学趋化因子、生长因子、黏附分子及

参与免疫识别的受体和抗原递呈蛋白)的表达, 

病原菌如 S. flexneri[23]、Yersinia spp.都能分泌影

响 NF-κB 途径的毒力因子。目前, 研究已证实

荚膜是 S. suis2 重要的毒力因子, 可赋予细菌抵

御宿主巨噬细胞吞噬和杀伤的能力, 但荚膜抑

制宿主巨噬细胞杀伤信号通路的机制尚不明

确, 如经典吞噬信号通路 PI-3K/Akt/PKCα 的作

用不明; 已证实 S. suis2 可诱导人单核细胞产生

CD14 依赖的细胞因子和趋化因子的分泌 [34], 
但荚膜唾液酸对 S. suis2-宿主相互作用(尤其是

致病性)的影响 , 以及对单核-巨噬细胞表面模

式识别受体(如 TLR2、TLR4 和 CD14 分子)介

导的免疫识别和防御效应的影响尚未明确。 

4  展望 

猪链球菌在长期进化过程中也形成了多种

破坏宿主细胞关键结构、突破和逃避宿主防御

机制的策略, 系统解析其与宿主细胞的相互作

用, 研究其逃避宿主细胞防御在体内定殖、侵袭

和扩散机制以及猪链球菌入侵机体后, 如何通

过激活信号传导通路、改变细胞骨架结构、诱

导细胞凋亡及破坏宿主细胞等实现增殖与扩散

的仍是本课题组待进一步研究的重要内容。鉴

于猪链球菌的强致病性严重影响了公共卫生安

全, 其逃避宿主防御系统的致病机理亟待深入

的系统研究。 

总之 , 探讨病原菌与宿主细胞相互作用的

机制不仅有利于确定病原菌的毒力相关基因及

功能、阐明宿主的抵抗策略(揭示其应答线索和

调节机制), 且可为疾病诊断、预后和防治等临

床实践提供理论基础。但由于病原菌与宿主间

相互作用的复杂性, 关于病原菌粘附结构-功能

相关性、相关信号通路、病原菌干扰固有和特

异性免疫及逃避宿主防御策略等方面的认识仍

不完全, 有待进一步探讨。研究发现如果再考虑

宿主正常微生物菌群、病原微生物与高等生命

有机体之间的相互影响将会更加复杂, 宿主应

该如何辨别对病原体和共栖体的不同应答? 相

互作用过程中, 宿主的不均一性(个体差异、基

因多态性以及环境的不同等)也是必须考虑的

一个重要因素。研究病原菌与宿主相互作用这

方面的认识还面临较多未解决的问题, 相信随

着科技的发展、研究手段的进步, 并伴随免疫

学、微生物学、传染性疾病和细胞生物学等多

学科的研究发展, 病原菌逃避宿主细胞防御策

略能够得到诠释。对病原菌与宿主免疫相互关

系的进一步认识, 将为感染性疾病的预防和治

疗提供指导。 
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稿件书写规范 

论文中计量单位的表示方法 

为执行国务院发布的《关于在我国统一实行法定计量单位的命令》的规定, 计量单位和单位符

号按国家技术监督局发布的《量和单位》GB3100-3102-93 执行。单位符号均用英文小写(正体), 不

允许随便对单位符号进行修饰。现将本刊常用计量单位和符号介绍如下, 希望作者参照执行。 

时间: 日用 d; 小时用 h; 分钟用 min; 秒用 s 等表示。 

溶液浓度: 用 mol/L, 不用 M (克分子浓度)和 N(当量浓度)等非许用单位表示。 

旋转速度: 用 r/min, 不用 rpm。 
蒸汽压力: 用 Pa 或 kPa、MPa 表示。 

光密度: 用 OD (斜体)表示。 

生物大分子的分子量: 蛋白质用 D 或 kD, 核酸用 bp 或 kb 表示。 

图表中数值的物理量和单位: 物理量符号采用斜体, 单位用正体并用括号括起, 例如: t (h) (表

示时间, 单位是小时)。带数值的计量单位: 计量单位不能省略, 跟数字之间加一空格(%除外), 例

如: 20 cm×0.3 cm, 不能写成 20×0.3 cm; 3 °C−5 °C 不可写成 3−5 °C; 3%−6%不可写成 3−6%等。 




