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苏云金芽孢杆菌（Bacillus thuringiensis）的Cry6蛋白质毒素家族，在控制

鞘翅目昆虫和线虫寄生虫方面具有巨大潜力，对农业生产具有重要意义，但相

关蛋白质结构和功能研究少，阻碍了对这些毒素及其作用方式的了解及改变蛋

白质活性的能力。

由于Cry6Aa毒素是苏云金芽孢杆菌Cry毒素中以前未被识别的结构（最新

研究自2016年始），了解Cry6Aa的结构和作用机制和作用机制，能够为更详细

地分析毒素特异性和开发具有新活性的新毒素变体开辟了道路。

一、研究意义
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Cry毒素结构对双翅目、鳞翅目、鞘翅目和线虫类昆

虫表现出特定的杀虫毒性，具有相似的三个结构域。

结构域I是一个α螺旋束，与大肠杆菌素的成孔结构域

具有结构相似性，是穿透膜时形成孔的决定因素。

结构域II是一个由三个反平行的β片排列在一起的β棱

镜；其中两个是典型的“希腊键”拓扑结构，由四条

β链组成，可能与受体结合有关。

结构域III具有“果冻卷”拓扑结构，链形成β三明治，

可能与受体识别和膜插入有关。

Xu C, et al. (2014). Toxins (Basel) 6(9):2732-70.

二、研究背景

Cry家族结构介绍
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孔隙形成模型的连续步骤：

1、可溶性蛋白在碱性昆虫中肠被蛋白酶消化；

2、蛋白以低亲和力与脂筏中丰富的GPI锚定APN和ALP受体结合；

3、结合钙粘蛋白受体促进N端螺旋α1的蛋白水解裂解；

4、5表明N端断裂诱导孔前寡聚体的形成，并增加寡聚体与受体的结合亲和力；

6、低聚物插入膜中，导致孔隙形成和细胞溶解。

Xu C, et al. (2014). Toxins (Basel) 6(9):2732-70.

三、Cry6Aa蛋白的作用机制

cadherin

Cry oligomer

Helix α-1
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Cry6Aa序列长度为475aa（Uniprot ID：Q45757），显示出一种双域拓扑结构，

头部区域：αD和αE（反平行螺旋），它们由一个长环（残基242-264）连接。

Cry6Aa的尾部结构域分为五部分：αA、αB、αC、αF和αG。

Huang J, et al. (2016). Biochem Biophys Res Commun 478(1):307-313. 

Cry6Aa结构介绍
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与Cry6Aa没有显著的序列同源性，但它们的结构非常相似。

结构分析表明 Cry6Aa 属于 ClyA 型 α成孔毒素 (α-PFT) 家族，特征是具有跨越膜

的α螺旋，膜插入机制其毒性发挥。ClyA被激活涉及寡聚化和形成孔道插入膜，

两个连续构象变化导致其孔道组装。

Huang J, et al. (2016). Biochem Biophys Res Commun 478(1):307-313. 

C、D显示可溶和原聚体形式的ClyA之间的构象变化。

首先膜结合后，头部区

域的疏水β折叠转变为α
螺旋结构；其次长的N
端螺旋αA经历了实质性

的重排，从而产生一个

穿透膜的螺旋。

四、Cry6Aa与结构相似蛋白的比较
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Huang J, et al. (2016). Biochem Biophys Res Commun 478(1):307-313. 

不连续短螺旋取代了长N端螺旋，形成了相

对开放的构象，倾向于重新组装以插入膜。

头部结构域包含一个连接αD和αE的疏水环，

两条b链定位在ClyA的同一区域。第254-268

位富含大量残基，表现出高疏水性。

Cry6Aa结构细解
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差异表明蛋白水解的Cry6Aa（1-396）易于构象转运，并且Cry6Aa

的结构捕捉到可溶性和寡聚形式之间的中间状态。尽管大多数Cry6Aa与

可溶性ClyA的单体状态具有几乎相同的结构特征，但两种结构元素的膜

穿透机制显著不同，Cry6Aa倾向于以单体和低聚物形式之间的中间状态

存在。

四、Cry6Aa与结构相似蛋白的比较——得到结论
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在做了Cry6Aa的基因进化树后，发现基因Cry6Ab与其有着高度相似

的序列

五、一个可研究方向与展望
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属于cry6A内毒素家族

在基因的
后半段，
即在
Cry6Ab的
395位氨基
酸之后就
产生了大
段的缺失，
这个现象
可以引发
进一步的
研究与讨
论。
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展望： 苏云金芽孢杆菌毒素的应用和克服耐药性或交叉耐药性的迅

速发展，相关的研究也逐渐深入，将会有具有独特的毒性和独特结构毒

素被发现。新的结构、特定结构成分的作用也将会被阐释清楚，方便进

一步了解膜与毒素之间作用机制。

对当前结构相关特征的全面了解可以加深对新毒素的认识，并加速

害虫管理和人类保健领域新产品的开发。

五、一个可研究方向与展望
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请大家批评指正！
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