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专论与综述 

假结核耶尔森氏菌与宿主之间相互作用的分子机制研究进展 

黄睿*  马艳庆  赵晋  宋雷 

(西北民族大学医学院  甘肃 兰州  730030) 

 
 

摘  要：耶尔森氏菌属中有 3 个种对人和动物具有致病性，包括鼠疫杆菌(Yersinia pestis)、小肠

结肠炎耶尔森氏菌(Yersinia enterocolitica)和假结核耶尔森氏菌(Yersinia pseudotuberculosis)。研究

发现，假结核耶尔森氏菌能通过小鼠小肠派氏淋巴结的 M 细胞(Microfold cell)进行跨细胞转运。

这种转运方式首先是细菌利用其表面蛋白侵袭素 Invasin 或黏附素 YadA 蛋白识别并结合宿主细

胞表面的整合素 Integrin 受体家族成员的 β1链，然后细胞膜上的分泌通道打开，细菌利用Ⅲ型分

泌系统把效应蛋白注入宿主细胞内，破坏宿主细胞免疫系统进行感染的过程。过去三十年内关于

假结核耶尔森氏菌有大量的文献报道，本文综述该菌与宿主细胞之间相互作用分子机制的研究进

展，并讨论目前关于假结核耶尔森氏菌的研究方向及热点。 
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Advance in molecular mechanism of host-microbe: invasion and 
survival of Yersinia pseudotuberculosis in host cells 
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Abstract: Three Yersinia species are pathogenic to rodent and human, include Yersinia pestis, Y. 
enterocolitica and Y. pseudotuberculosis. Y. pseudotuberculosis can transport across microfold cell (M 
cell) distributed on the peyers patch of small intestine of mouse. They initially take advantage of the 
surface docks such as adhesins YadA or invasin to interact with β1 chain of integrin receptors at the host 
cell surface. Then, Yops are exported by the type III secretion systems (TTSSs) when secretion 
channels open, and finally give rise to suppressed host immune response. Many studies about Y. 
pseudotuberculosis have been published over the past 30 years. Advances about molecular mechanism 
of interaction between Y. pseudotuberculosis and host cell have been reviewed here. Meanwhile, the 
focal point and developing trend about Y. pseudotuberculosis were also discussed. 
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假结核耶尔森氏菌(Yersinia pseudotuberculosis)
是耶尔森氏菌属中一种人类的肠道致病性细菌，为

革兰氏阴性菌，呈杆状，有鞭毛系统并具有运动功

能。该菌宿主范围广泛，是重要的人畜共患病原菌。

感染假结核耶尔森氏菌的动物表现出类似结核的

症状，造成淋巴结等局部组织坏死；人感染后的症

状表现为发烧、头痛、腹痛和呕吐等。同时引起肠

系膜淋巴结炎，与阑尾炎有相似的症状[1-2]。欧洲食

品安全局早在2010年就把耶尔森氏菌定为第三大

人畜共患传染病病原体，其中最易感染的是小肠结

肠炎耶尔森氏菌[3]。在芬兰和日本，曾经有多次假

结核耶尔森氏菌感染的大暴发[4-7]。过去十年内，

在芬兰由假结核耶尔森氏菌感染的病例占耶尔

森氏菌属感染病例的16%，从1995至2006十年

间，假结核耶尔森氏菌的感染发病率从0.000 6%
增加到0.004 8%[8]。 

研究发现，假结核耶尔森氏菌的主要感染部位

是小肠黏膜滤泡相关的上皮组织(Follicle associated 
epithelium，FAE)，FAE 上分布着小肠派氏淋巴结

(Peyer’s patches)，假结核耶尔森氏菌能通过小肠派

氏淋巴结上的一种特殊的抗原摄取细胞(被称为 M
细胞，Microfold cell)进行跨细胞转运[9-12]。这个转

运过程涉及到多种蛋白分子表达、精细的组装和大

量基因多层水平的调控。我们对参与该过程的分子

及其机制的研究进行了综述，同时探讨了电子显微

镜和高压冷冻技术在研究超分子复合物及组装的

动态变化方面的应用及优势。 

1  侵袭素、黏附素和整合素 

1985年，Isberg等构建了一个假结核耶尔森氏

菌的克斯质粒库，该库包含假结核耶尔森氏菌的随

机基因组序列，随后他们将这些质粒转入大肠杆菌

Escherichia coli K12，将转化后的大肠杆菌感染单

层培养的人喉癌上皮细胞(HEp2细胞)，感染一段时

间后利用抗生素杀死黏附在细胞表面的细菌，分离

出侵入HEp2细胞内的细菌，从而确定了假结核耶尔

森氏菌的某个基因的表达赋予了无侵入能力的大

肠杆菌K12侵入HEp2细胞的能力[13]。随后，1987年

Isberg等鉴定出假结核耶尔森氏菌的inv基因能使大

肠杆菌K12菌株具有侵入哺乳动物细胞的能力。inv
基因编码一种称为Invasin的103 kD的细菌外表面蛋

白质，这种蛋白能使细菌侵入培养的HEp-2细胞[14]。 
inv基因的表达受多种环境因素的调控，如温度、生

长周期、营养条件、渗透压和pH值等，这种调控作

用需要转录激活因子RovA的参与。为了研究温度对

inv基因的调控作用，Nagel等用一个含有inv基因和

inv-phoA融合基因的部分二倍体菌株YP1 (inv+，

inv-phoA)，以及一个采用转座子插入突变使inv失
活，但在inv基因座上含有inv-phoA融合基因的菌株

YP2 (inv–, inv-phoA)。他们发现，当YP1在25 °C并

处于稳定生长期时，inv基因的表达水平最高；而当

YP1处于37 °C时，inv-phoA相比指数生长期的细胞

被诱导表达量增加了10倍。这种温度依赖的假结核

耶尔森氏菌YPⅢ的 inv-phoA表达在大肠杆菌K12
中，无论是处于25 °C还是37 °C时均不表达。由此

可见，大肠杆菌中的inv基因并不受温度的调控，为

了鉴定inv基因的温度调控基因，Nagel等把假结核

耶尔森氏菌的基因组引入含有inv-phoA融合质粒

pAK002的大肠杆菌CC118λpir中，筛选得到受温度

诱导表达的inv-phoA阳性菌株，从而确定了RovA基

因调控inv基因对温度的响应作用，他们对inv启动

子进行删减分析，确定了inv基因转录起点上游的

207 bp存在RovA蛋白的结合位点[15]。有研究发现，

RovA在37 °C时能够被蛋白酶水解[16]。可见，inv基
因主要在感染的起始阶段发挥功能。 

Isberg等猜测分布在细菌表面的 Invasin可能是

作为配体使微生物与宿主细胞膜上的受体结合。

1990 年，他们鉴定出动物细胞表面的 Integrin 蛋白

是 Invasin 的受体，Integrin 蛋白的 β1 链能以非常高

的亲和力结合配体，促进假结核耶尔森氏菌侵入动

物细胞[17]。同年，他们发现 Invasin 蛋白 C 端的

192 个氨基酸含有 Integrin 的结合结构域，该结构域

负责与宿主细胞识别[18]。Hynes 和 Isberg 等随即发

现 Integrins 是一大类异二聚体跨膜蛋白，能够通过

黏附底物向细胞骨架传递信号。已经发现 5 种
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Integrins 能与 Invasin 结合，分别是(α3β1、α4β1、α5β1、

α6β1 和 αvβ1)，Integrins 作为细胞外基质蛋白的受体，

它们还参与细胞和细胞之间相互作用[17,19]。其中最

具有特点的是 α5β1，也是纤连蛋白 Fibronectin (Fn) 
的受体。Invasin 与 β1 受体的结合激活宿主细胞骨

架的识别，形成伪足结构吞噬细菌[20]。研究表明

Integrins 主要分布在上皮细胞的基底面，无法接触

小肠内腔的细菌，但在 M 细胞中至少存在两对

Integrin 和 Invasin 均匀地分布在细胞表面[21]，这也

就解释了为什么肠道致病耶尔森氏菌仅分布在小

肠上皮层的这些细胞内。1999 年 Hamburger 等解析

了 Invasin 蛋白的晶体结构，发现 Invasin 的细胞外

区含有 5 个结构域，与纤连蛋白 III 的结构相似[22]。 
RGD结构域(Arg-Gly-Asp)起初是在纤连蛋白

中发现的、能够介导细胞黏附的三肽序列，在

Integrin蛋白中也发现存在该结构域。而Invasin本身

没有RGD结构域，但是两种蛋白和Integrin相互作用

是通过相似的结构域。研究发现Invasin和Integrin以
很高的亲和力结合并且寡聚化，Integrin富集并有效

地激活下游信号。β1的胞质尾区通常能和细胞骨架

相互作用，这对于细菌的入侵具有决定性作用，而

这个区域的改变能削弱与细胞骨架之间的相互作

用，但是能增加细菌的内化[23-24]。 
在假结核耶尔森氏菌中发现的另一个介导细

菌侵袭宿主细胞的黏附素是来自毒性质粒的蛋白

YadA[25]。YadA最初是在1982年被发现的，Bölin等
发现含毒性质粒的假结核耶尔森氏菌YPⅢ(P+)生长

在26 °C的环境中时，细菌以非常高的结合率与Hela
细胞结合，当把细菌移到37 °C时，这种结合程度降

低。为了研究该功能的机制，Bölin等构建了无毒性

质粒的突变菌株YPⅢ(P−)，他们发现把YPⅢ(P−)
分别置于26 °C和37 °C环境中时，其黏附Hela细胞

的能力无差别。并且他们在26 °C环境中，用假结核

耶尔森氏菌YPⅢ感染瑞士白化小鼠(Swiss albino 
mice)时发现，YPⅢ(P+)的平均致死量是109细菌/小
鼠，而YPⅢ(P−)的浓度达到1010时仍未引起小鼠死

亡，当细菌处于37 °C环境中时，其感染能力却降低

了。他们把假结核耶尔森氏菌从26 °C环境中转移到

37 °C环境中时，发现在2 min内诱导合成一种分子

量为41−44 kD质粒外膜蛋白，他们把这种蛋白称为

蛋白1，也就是YadA，YadA在外膜可以形成三聚体，

该蛋白的表达受到培养基中钙离子浓度影响[26-27]。

YadA也是假结核耶尔森氏菌的毒力因子，但是假结

核耶尔森氏菌的毒性并不依赖钙离子，YadA也并非

主要的毒力因子[28]。 
有多篇文献报道了 Invasin 与 YadA 的关系，例

如 Yang 等在 1993 年发现，Invasin 蛋白插入突变的

细菌 YP (PⅢ +)中 Invasin 仍表现出依赖于毒性质粒

的细菌内化，而破坏了 YadA 开放阅读框的 Invasin
蛋白突变体 YP (PⅢ −)中 Invasin 影响细菌的内化，

Yang 等为了证实 YadA 介导细菌内化的作用，他们

把 YadA 的基因片段插入载体 pACYC184 构成

pAY04 质粒，导入内化缺陷菌株 YP332(P−，inv)，
发现含有 pAY04 质粒的 YP332(P−，inv)内化缺陷菌

株的细胞侵入能力增加了 100 倍[29]。Marra 等 1997
年 利 用 inv 基 因 的 点 突 变 体 P-invD911E 和

P-invD911A，该点负责 Invasin 与 Integrin 的结合，

该点的天冬氨酸突变为丙氨酸，失去结合受体的能

力；当突变为谷氨酸时不影响与受体的结合。结果

发现，这种不完全的缺陷突变体黏附和侵入细胞的

能力介于 P-野生型菌株和 P-inv 完全突变体之间。

当细菌感染小肠 45 min 内，所有野生型细菌到达小

肠的派氏淋巴结，这种缺陷的突变体不能促进细菌

的有效转移，停留在小肠表皮的细胞内腔表面，即

使是 P-invD911E 具有结合受体的能力，转移仍然受

到抑制；而当 P-invD911A 的菌株同时插入突变使

YadA 失去功能时，菌株表现出不依赖于 Invasin 的

细胞摄取，这些结果发现 YadA 的另一个重要功能：

Invasin 缺陷的点突变体细菌在小肠细胞表面的集

聚依赖于 YadA 的存在[10]，而 YadA 和 inv 插入突变

体却很少能观察到这种现象。这些结果结合 inv 突

变体低效率的跨细胞转运可以推测出 YadA 并不直

接促进小肠细胞对细菌的摄取[30]。 
研究发现假结核耶尔森氏菌毒力因子 YadA 蛋
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白的 N 端 33 个氨基酸通过结合纤连蛋白和 Integrin

受体 α5β1，启动该细菌侵袭细胞的过程[31]。在小肠

结肠炎耶尔森氏菌和鼠疫耶尔森氏菌中还发现另

一种重要的侵袭素是 Ail (Attachment invasion 

locus)[32-33]。Ail 是一种由细菌染色体基因编码的

17 kD 的外膜蛋白，在 37 °C 时表达[2]。有多篇文献

报道了小肠结肠炎耶尔森氏菌 Ail 的功能，包括赋

予血清抗性(补体抗性)、黏附和侵入宿主细胞的

功能[34-37]。也有文献报道假结核耶尔森氏菌的 Ail

也能够赋予血清抗性，并且这种功能和小肠结肠炎

耶尔森氏菌一样，Ail 能够与补体的经典途径和凝

集素途径的抑制因子 C4b-结合蛋白(C4BP)等结合

介导这种补体抗性作用，这种结合作用与细菌的血

清型没有关系。有趣的是，有报道称在大肠杆菌中

表达的假结核耶尔森氏菌 Ail 蛋白并没有黏附和侵

入细胞的能力[38-40]。为了研究其机理，Tsang 等在

2013 年发表的关于 Ail 的文章中对于已经测序的假

结核耶尔森氏菌 YPⅢ、IP2666、PB1/+、IP31758、

IP32953 以及鼠疫杆菌 KIM5、CO92 进行了氨基酸

序列比对指出，与鼠疫杆菌氨基酸序列不同的是，

假结核耶尔森氏菌YPⅢ和 IP2666的43位天冬氨酸

代替了谷氨酸，126 位缬氨酸代替了苯丙氨酸，

IP31758 和 IP32953 只有 126 位的氨基酸存在差异，

而对于 PB1/+的氨基酸序列与鼠疫杆菌的氨基酸序

列完全一致；并且他们发现在大肠杆菌中表达

YPⅢ和鼠疫杆菌的 Ail 蛋白时，前者黏附和侵入细

胞的能力是后者的 50%，而在大肠杆菌中表达鼠疫

杆菌突变蛋白 Ail-E43D 或 Ail-F126V 时，黏附和侵

入细胞的能力大大降低，在鼠疫杆菌中表达该突变

蛋 白 时 ， 其 黏 附 和 侵 入 细 胞 的 能 力 降 低 了

30%−50%，而假结核耶尔森氏菌 YPⅢ却检测不到

黏附和侵入细胞的能力，他们指出这和细菌细胞

的环境有关[41]。也有文章报道假结核耶尔森氏菌

YPⅢ的 Ail 的第 7 位异亮氨酸代替了苏氨酸[38]，这

和 Tsang 等的结果不一致，我们推测这可能是由

于测序错误造成的。 

2  细菌与宿主细胞之间的相互作用方式 

2.1  “拉链”式机制 
Cossart 等把细菌侵入细胞的主要方式分为两

种，一种称为“拉链”式，另一种称为“触发”式，并

指出李斯特菌和耶尔森氏菌是“拉链”式机制[42]。

“拉链”式机制是当细菌表面蛋白与宿主细胞受体结

合后传递信号，膜结构发生重排，细菌侵入；而在

“触发”机制中，如沙门氏菌(Salmonella)和志贺氏菌

(Shigella flexneri)，细菌利用一个“注射器式的Ⅲ型

分泌系统 (Syringe-like type 3 secretion system，

T3SS)”把自己的效应蛋白通过宿主膜注入[42-43]。 
Y. pseudotuberculosis侵入哺乳细胞时利用跨膜

细胞黏附蛋白作为受体，其过程可被分成 3 个连续

的步骤：(1) 接触和黏附。这一步不依附细胞骨架，

仅涉及细菌配体和它的受体，受体在这一步富集。

(2) Phagocytic cup 的形成。这一步配体-受体复合物

形成，迅速触发肌动蛋白聚合和膜扩张等信号，侵

入的微生物繁殖。(3) Phagocytic cup 关闭并且缩回

肌动蛋白解聚[23]。 

2.2  Ⅲ型分泌系统和效应分子 

Ⅲ型分泌系统是一个由多种蛋白组成的转运

效应蛋白的通道，Salmond 和 Reeves 提出Ⅲ型分泌

系统是多种细菌采用的分泌装置[44]。耶尔森氏菌利

用其毒性质粒编码Ⅲ型分泌系统和效应蛋白：感染

宿主细胞时，Ⅲ型分泌系统组装，注入一系列被称

为 Yops (Yersinia outer proteins)的效应蛋白而破坏

宿主的初级免疫应答；Yops 侵入宿主细胞后，干扰

多条信号通路，破坏宿主细胞肌动蛋白骨架、抑制

促炎信号、诱导宿主细胞凋亡，从而使耶尔森氏菌

在宿主的细胞外大量繁殖。 
研究表明 3 种耶尔森氏菌均拥有一个 70 kb 的

质粒 pYV，也被称作毒性质粒，这个质粒是耶尔森

氏菌致病装置的核心，能够抗争宿主免疫系统细

胞[45]。这个毒性质粒编码效应分子 Yops 和一些帮

助注入它们的蛋白 T3SS 的成分[46-47]。共发现 6 种

Yops：YopH、YopE、YpkA/YopO、YopJ/YopP、
YopT 和 YopM。YopT 只在小肠结肠炎耶尔森氏菌 
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中被发现，而其它 Yops 在 3 种耶尔森氏菌中都存

在。到目前为止，除了 YopM，其它 Yops 均被报

道有催化功能，YopM 的功能只在少数几篇文献中

报道过[48-49]。YopH 是一种酪氨酸磷酸酶；YopE 是

一种 GTPase 激活蛋白；YopM 是一种支架蛋白；

YopT 是一种半胱氨酸蛋白酶；YpkA 是一种多功能

蛋白，N-端同源真核生物丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶结

构域，紧接着有一个 Rho-GTPase 结合结构域和一

个 C-端肌动蛋白结合结构域；YopJ 是一个丝氨酸/
苏氨酸乙酰转移酶[50]。Shao 在 2008 年发表了关

于耶尔森氏菌Ⅲ型效应分子的生物化学功能的

综述[51]。这 6 种效应蛋白在宿主细胞内的靶分子、

生物学功能和致病效应见表 1。但是这些仅仅都是

分子生物学水平方面的研究，对于整个过程的分子

动态变化仅仅只是人们的推测，Shao[51]也指出比如

YopE、YopT 和 YpkA 这 3 种效应蛋白在以前的文

献报道中都能结合 Rho GTP 酶，在吞噬作用中改变

细胞骨架的重排，他也提出这种单一的作用很可能

是由于目前研究方法限制了对这些蛋白功能的解

析，并且这些效应蛋白的功能还有待于在动物体内

生理水平上进一步研究。有文献报道指出鼠疫杆

菌、假结核耶尔森氏菌和小肠结肠炎耶尔森氏菌的

1B 菌株存在由染色体基因编码的 III 型分泌装置[49]。

小肠结肠炎耶尔森氏菌的 1B 菌株，其染色体编码

Ysa TTSS 能使细菌在胃肠组织有效地聚集，并且人

们通过蛋白质组学的方法也鉴定出了一些能够通

过该分泌装置的效应分子。比如 YopE 效应分子[52]，

但对这种分泌系统的功能和结构研究得不是很清

楚。近几年，电子断层扫描技术(Electron tomography)

能够获取同一区域多个角度的投影图来反向重构

所研究对象的三维结构，即在纳米级尺度上研究不

具有结构均一性的蛋白、细菌和病毒、细胞器以及

它们之间组成的复合体的三维结构，尤其是结合现

在的各种标记技术，对揭示重要分子之间组装的动

态过程发挥着重要作用[53]。因此我们也利用电子断

层成像技术的多种优势，在生理水平研究假结核耶

尔森氏菌与宿主细胞之间相互作用时的分子组装

及动态变化，如 He 等曾发表电子断层成像技术结

合各种标记技术的应用[54-56]。 

耶尔森氏菌的Ⅲ型分泌系统蛋白在 37 °C 环境

中表达上调，通过细胞之间连接使 Yops 跨过宿主

细胞膜转移[57]。有研究表明，当假结核耶尔森氏菌

与宿主细胞之间紧密接触后，Yop 效应分子分泌，

YopB 和 YopD 这两个 T3SS 分泌的底物，含有疏水  
 

表 1  耶尔森氏菌的 6 种Ⅲ型效应分子的宿主靶分子、生物学功能和致病效应 
Table 1  A summary of host targets, biochemical function and pathogenic effects for Yersinia type III effectors 

耶尔森氏菌Ⅲ型效应分子 
Yersinia type III effectors 

宿主靶分子 
Host targets 

生物学功能 
Biochemical function 

致病效应 
Pathogenic effects 

YopH 黏着斑复合体(p130cas、FAK、Paxillin 蛋白、

Fyb、SKAP-HOM)；LAT、SLP-76、Lck 
去磷酸化；减弱黏着斑的组装 抑制吞噬作用和细胞因子

的产生 

YpkA Gαq (激酶结构域)；RhoA/Rac (Rho GDI 结
构域)；Actin 

磷酸化，抑制核苷酸交换 破坏细胞骨架，抑制吞噬

作用 

YopE RhoA/Rac/Cdc42 加速 GTP 水解，失活 抑制吞噬作用和成孔作用；

抑制 IL-1β产生 

YopT RhoA/Rac/Cdc42 通过蛋白水解去除脂类的修

饰，膜的分解 
抑制吞噬作用和成孔作用 

YopJ MAPK 信号通路的 MKKs；NF-ΚB 通路的
IKKs 

乙酰化作用，阻止磷酸化作用

的激活 
抑制细胞因子的产生，诱导

巨噬细胞凋亡 

YopM RSK1 和 PRK2  抑制 IL-15(R)，消耗 NK 细胞
 



黄睿等: 假结核耶尔森氏菌与宿主之间相互作用的分子机制研究进展 645 

 

Tel: 010-64807511; E-mail: tongbao@im.ac.cn; http://journals.im.ac.cn/wswxtbcn 

结构域，能插入红细胞或者有核细胞的细胞膜上，

此处的细胞膜上能形成孔结构并通过 Ysc/Yop 
T3SS 组装的连续通道进行转移(图 1)，侵袭素

Invasin、Ail 和 YadA 能够增强 Yops 向宿主细胞

转移，并且在血清的抗性方面起到非常重要的作

用[58]。有研究表明这种从细菌细胞液到宿主细胞的

细胞质之间进行的极性转移是一步进行的[46,59]。然

而Akopyan等利用免疫电镜等技术发现通过Ⅲ型分

泌系统进行的蛋白转移经历了一个细胞外中间步

骤，这个步骤可以在体外环境中重构出来[60]。Ⅲ型

分泌系统的详细结构在 Chatterjee 等 2013 年的综述

中有所描述[61]；然而也有研究认为假结核耶尔森氏

菌通过Ⅲ型分泌系统注入效应蛋白的装置存在诸

多矛盾[62]。因此Ⅲ型分泌系统转运分子的具体分子 

机制还有待于进一步研究。 

假结核耶尔森氏菌也有其它的分泌装置，例如

Zhang等在2011报道了假结核耶尔森氏菌的Ⅵ型分

泌系统T6SS受温度的调控[63]，并且他们发现OmpR

能够直接结合在 T6SS4 操纵子的启动子上调控其

表达，并且这种调控也受低 pH 诱导[64]。 

3  展望 

对于假结核耶尔森氏菌的研究主要是在过去

三四十年内，尤其是对其感染的分子机制的研究取

得了重大的进展。然而到目前为止，假结核耶尔森

氏菌与宿主细胞的识别、结合，Ⅲ型分泌系统注入

效应分子的过程，以及注入后引起的一系列分子组

装动态仍然存在争议，因此对于这一过程的分子组 
 

 
 

图 1  小肠表面 Yops 经 Ysc 的分泌以及跨 M 细胞转运 

Figure 1  Secretion of Yops by the Ysc injectisome and translocation across the M cell membrane 

注：当假结核耶尔森氏菌选择性的移向 M 细胞时，M 细胞膜上，Ysc (Yop secretion)注入体组装，一系列的 Yop 蛋白被合成. 当细

菌处于内化阶段，一些 Yops 被它特异的 Syc 伴侣加上帽子结构. 一旦细菌与 M 细胞接触，其黏附素 YadA 或者侵袭素特异性的与

M 细胞表面 Integrins 受体相互作用，停靠在细胞表面，然后分泌通道打开，Yops 被分泌出去，同时 YopB 和 YopD 在细胞膜上形

成一个孔的结构，效应分子跨过膜转运到宿主细胞质中，YopM 移向细胞核. EM：外膜；P：肽聚糖；IM：质膜. 
Note: When Y. pseudotuberculosis moved M cell, the Ysc injectisome is installed and a stock of Yop proteins are synthesized. During their 
intrabacterial stage, some Yops are capped with their specific syc chaperone. Upon contact with the M cell, the adhesins YadA or invasin 
interact with integrins and the bacterium docks at the cell’surface. Then, the secretion channel opened and Yops are exported. YopB and 
YopD formed a pore in M cell membrane and Yops are translocated across this pore into M cell cytosol. YopM migrated to the nucleus. EM: 
Extra membrane; P: Peptigoglycen; IM: Plasma membrane. 
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装还有待于进一步的研究，我们借助电子显微镜技

术和分子标记技术结合的优势对这一相互作用进

行进一步的解析，He 等[65]介绍了细胞电子断层成

像技术，能够在组织和细胞的生理状态下瞬时冷冻

固定样品，再经过去水、切片等过程能够使这一分

子组装动态过程“可视化”。另外，耶尔森氏菌的生

长温度和宿主细胞的环境温度不一致，因此耶尔森

氏菌感染宿主后，在宿主细胞环境中受温度调控产

生毒性因子的过程是一个复杂的过程。目前这种复

杂的调控过程已经被许多研究人员重视。温度的调

控涉及到 DNA、RNA 和蛋白质等多层水平，这方

面的研究报道也越来越多[66]。另外，文章前面也提

到了假结核耶尔森氏菌的某些基因也受到 pH 变化

的影响，这种调控的精确机制也是目前研究的热

点。近几年关于这个系统转录水平调控的研究较

多，也有很多研究是关于转录后水平和翻译后水平

调控的研究[67]。 
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