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n包内钙的稳态 调节

崔击之辞绍白

(北京师范大学生物系细胞生物学研究室 100875) 

jJ包内钙稳态的调控一直是细胞生物学家

们致力探索的领域之一，词:多种细 胞以 Ca2 +

作为第二信使传递脱内信息， 诱发一系列的细

胞形态 、 生理和分子生物学事件。在正常生理

状态下，胞内自由钙;与子 浓度[Ca 2 + Jj能够维

持很低的水平，通讯"}J 60- 20 0 moljL 左右，

而当细胞受到外界信号剌激时 ， [Ca2 + Jj 能迅

速增加 1 00 倍以上。钙的增加一方面来 自于外

界 Ca2 + 通过质膜 Ca2 + 通道进入胞内 ， 另一方

面来自于胞内钙库贮存 Ca2 + 的释放。 [Ca 2+ J! 

恢复其低水平状态也是通过这两条途径反向来

实现的。

近些年来， 人们在研究外 Ca2 + 如何进入

胞内和胞内钙库 Ca2 + 如何释放等方面取得了

很大成就。膜片钳技术的发展为人们1iJ1 究质膜

钙通道提供了很好的手段F 人工膜重建技术又

为人们研究胞内钙库功能提供了技术基础 ; 激

光扫描共焦显微镜和|影像分析系统与各 种钙

离子荧光探针的联合应用，使人们能够精确测

量和定位细胞内 [Ca2 +J! 的分布以及在 外界

刺激条件下[Ca2 +J! 的时空变化 ; 通过分子克

隆技术， 人们对于一些胞内钙 调 控的 关键蛋

白 ， 如双~日比脏受体 (DHPR )钙通道、 胞内钊

库钙释放迦道 ， Ryanodine 受体 、 l ， ,1, 5 三磷

酸肌醇受体 (IP3R ) 等的结构和功 能有了大致

的了解，但是， 胞内钙稳态的调节是多途径的，

因此彻底阐明其调控机制和i功能尚遇到很多困

难， 需将生物电技术、王i二化技术和分子生物学

技术综合发展才有可能实现。

一 、 质膜钙运转

胞外 I:'HII 钙肖子浓度[Ca2+J 。 在生理状态

下约为[ Ca+ J j 的 1000 0 倍 ， 而胞内相对于1包外

基质又呈负电荷，故 Ca2 + 应很容易通过质膜

电化学梯度进入胞内。 但质膜上的扣钙系统能

不断地将渗入胞内的 Ca2 + 扣 fU胞外， 从而 维

持胞内 [Ca2 +Jj 的稳定低水平状态。 一 般质膜

均具以下三军'1 1系统: 质脱钙泵， Na+ jCa2 +交

换和质膜钙通道[ 1-5] 。

1.质膜钙泵

质)民钙泵即质膜 Ca-ATP 酶， 对钙具有

高亲和低容量特性， 其 Km<lμmoljL，它主

要受钙调索、 酸性磷脂和激酶介导的磷酸化所

调控。酶蛋白近 C 末端有一钙调素结合区，

为钙泵活性的内源抑制剂，钙活化的钙调素与

该区相五作用 ， 可解除酶的自身抑制作用 ， 使

质膜 Ca-ATP 酶活化[ 6] 。 利用该酶的这一特

性 ， 可以通过钙调素亲在1层析法分离纯化质膜

钙泵。肝细胞的质膜钙泵虽然也能与锦调素结

合，但钙调素不能剌激酶的活性[7] 。

酸性磷脂也是通过与酶的直接结合从而提

高酶对钙的亲和力和最大转运速率。依赖于

cAMP 的蛋白激酶能直接磷酸化质膜饵泵 ， 提

高酶的活性， 而依赖于 cGMP 的蛋白激 酌可

能是通过酸性磷脂途径激活质膜钙泵。 PKC

-方面可直按磷酸化钙泵，另一方面可通过剌

激 Na+ jH+ 交换使胞内 pH 升高从而剌激质膜

钙泵的酶活性 [ 8 ] 。

2. Na + jCa z + 交换

Na + jCa 2 + 交换是另一种细胞质膜tll 钙方

式。 在可兴奋细胞中 ，如心肌细胞和神经细胞，

质膜 Na+ jCa 2 + 交换对钙的运转起主要作用;

在~ I:兴奋细胞 rl-I 也 存在若质膜的 Na + jCa2
; 

交 换 : Jj包内 钙的排出依赖于外界 Na+ 的浓
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度 ， 反之，如果[Na+ JI 升高或 [Na+J。降低，

则会诱导 Ca2 + 进入细胞。 Na+ /Ca 2 + 交换能量

来源于 Na + 的电化学梯度， 其主 要受[Ca2 + ]且

和 ATP 调控。只有当 [Ca2+JI达毫摩尔级时，

Na+ jCa2 + 交换才发挥作用。

ATP 能显著提高 Na+ jCa2 + 交换功能，它

能调节 Na+ jCa2 + 交换的 载体，提高 Na+ , 

Ca2 + 对载体的亲和力。迄今为止尚未发现特

异性的 Na+ jCa2 + 交换抑制剂，但其活性能被

多种二价和三价的离子所抑 ffjlJ。阿霉素， 氨氯

u比 l床及其衍生物对 Na+ jCa 2 + 交换具一定的抑

制作用 [8 ， lO1 ，但这些药物对细胞 其他 Ca2 + 运

转系统也具一定的干扰作用。

3 . 质膜钙通道

质膜钙通道是胞外钙 进入胞内的 门控系

统， 一般可分为五大类 : 1) 电压操纵型钙通

道1 2)配体操纵型钙通道; 3)第二信使操纵

型钙通道;4)机械操纵型钙通道; 5 )漏流激活

钙通道。无论是可兴奋细胞还是非兴奋细胞，甚

于是同一细胞，都可同时具有上述几种钙通道。

l陡的去极化能活 i七电):h操纵型钙通道。该

通道能高选择地亲合钙， 3i:能被神经递质、 G

蛋白及可扩散的信使选择调控。 一般又将其分

为 L 型 ， T 型 ， N 型和P 型四类。 L 型钙通道

是高电压激活钙通道，对双氢日比览敏感，它广

泛存在于各种细胞中， 其活性能被钙拮抗剂异

搏定 、肮氮 I哇嗣 ( diltia zen ) 丰1]双氢 nlt脏所抑制。

儿茶酌肢通过依赖于 cAMP 的医白激酶磷酸

化作用和 GTP 结合蛋白 Gs 的作用能促进通道

的开放[ 1 1- 1 4] 0 T 型钙通道亦称低电 & 激活 í'5

通道， 通道激活持续时间短 ， 很快就失活关

闭， 对双氢口比l克不敏感，也广泛存在于各种细

胞中。 N 型钙边远是高电压激活钙通道，但对

双氢 ntt脏不 íj:史 J莓 ， 该边远能放 w-cono toxi 所阻

抑，主要分布于神经细胞中。 p z皇l 钙通i直是种

相刘高电压激活钙迫道， 对双氢 H比 11ft和 w-co­

no t oxl 均不敏感 ， 但能被一利1从蜘蛛马:液中提

纯的低分子毒素 (FTX )所-阻抑，也分布于 t'll经

细胞巾， 介导丰Ifi 经递质的释放。

配体操纵型钙通道主要分布在神经细胞中

和平滑肌细胞中， 胞外旧体和膜通道直接结合
导致钙进入细胞的钙通道， 如 N- 甲 基-D-天

冬氨酸受体边道[ 15] 和 ATP 受体通道[ 16]。第

L二信使操纵型钙通道主要存在于细胞中， 受钙

i~子和 IP3 调控 ， 此外， 该通道可能还参与胞

内钙库补充的调节。机械操纵型钙通道又称牵

张激活钙通道， 该通道对机械牵张敏感， 主要

与血管内皮细胞感受血液压力分泌相关因子以

影响血管紧张状态有关[ 1 7]。漏流钙通道主要

维持静息状态下膜内外钙平衡。

二、胞内钙库调节

在胞内钊稳态调节中， 胞内钙库的调节起

着更为重要的作用。细胞一方面.依赖于质膜钙

运转系统调节胞内外钙平衡，另一方面通过胞

内钙库缓冲过量的 CaZ+ ， 这对于钙作为胞内

第二信使正确传导信息起关键作用。如果单纯

依赖牙质膜调节 Ca2 + 的流入或流出 ， 就不能

稳定 、 可靠地传递外界信息。胞内钙库的存在

丰11分布能产生区域性的钙梯度信号，从而能将

外界信息准确 、 稳定地在胞内传递。

作为胞内钙库， 至少应具有下列 三 个特

征 : 首先应具有将胞质中的钙泵入钙库 的能

力，即要有高浓度的 Ca-ATP 酶系统。其次，

应具备至少一种高容量低亲和的钙结合蛋白用

以贮存大量的钙在钙库中。 这种蛋白一方面能

结合大量的钙岗子 ，使钙库 Ca2 + 浓度不至于过

高到对钙库本身造成伤害， 另一方面该蛋白与

钙形成不稳定结合物， 这样当信号传来时能迅

速将结合的钙释放入胞质中。 最后， 胞内钙库

应具有接受信号并将库内钙释放入胞质的系

统。这主要由 )J包 I}才钙库受体通道来完成。

1.胞肉钙库 Ca-ATP 酶

胞内钙库 Ca-ATP 酶有多种 异构体， 具

组织特异性， 统称为内质问钙 泵 (SERCA 钙

泵 )0 SERCA 1 钙泵主要存在于快收缩骨路肌

细胞中 ， 分 a 、 b 两个亚类。 SERCA 2 钙泵主
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要存在于胎儿骨酷肌细胞和成年慢收缩骨胳肌

细胞中，也分 a、 b 两个亚类 ， 其中 SERCA 2 a 

主要分布于心肌和慢收缩骨胳肌细胞中， 而

SERCA 2 b 存在于平滑肌和 大 多 非肌细胞

中。 SERCA 3 钙泵具很高的组织 特 异性， 主

要在骨胳肌细胞， 肠 、 肺 、 脾等细胞中。胞内

钙库 Ca-ATP 酶也能被依赖于 cAMP 和钙调

素的激酶活化，其活性也能被一些特异的抑制

剂所抑制，而线粒体钙泵和质膜钙泵则不受影

响。 Thapsigargin 是一种天然倍 半商酶， 能

诱导[Ca2 +J I快速显著地升高 ， 而该过程不依赖

于肌醇磷脂的水解。它是一种非肌细胞胞内钙

泵的选择性抑制剂，对骨 j胳肌细胞钙泵无作

用 ， 一般认为它主要 作用于 IP3 敏感 的钙

库[18)0 2 ， 5-di (tert-butyl )吐， 4-benzohydroq­

uinone ( tBuBHQ)是另一种强有力的胞内钙库

ATP 酶的抑制剂 ， 它不仅对 IP3 敏感的钙库具

抑制作用，且对 IP3 非敏感的钙库也具一定的

抑制作用，它还能抑制骨胳肌细胞钙库[ 19) 。

Cydo plazo nic acid ( CP A )主要是心肌和骨胳肌

的钙库 ATP 酶抑制剂，但别一些非肌细胞钙

库 ATP 酶也有一定的抑制作用[20) 。

2 . 胞肉钙库钙结合蛋白

要使大盟的钙贮存于胞内钙库 ， 且在外界

信号传来时又能及时将钙释放到胞质中，钙库

就需一种对钙离子高容主低亲手1:1的特殊贮钙蛋

白 ， 该蛋白到钙库功能的发挥是非常重要的。

一方面降低了钙库本身的 Ca2 + 浓度， 使钙库

Ca-ATP 酶功能正常发挥，贮存更多的钙; 而

且还防止过量的 Ca2 + 与磷酸根离子形成磷酸

钙沉淀伤害细胞。另一方面，由于该蛋白与钙

的亲和力较低，故当钙库的钙通道开放时 ， 该

蛋白能快速地和1钙解离，迅速地将钙释放到胞

质中去，以确保钙信号的准确、迅速地传递。

在肌细胞中， calseq uestrin 是肌质网中的主要

贮钙蛋白 [2汀，而在非肌细胞中 ， calreticulin 

是主要的贮钙蛋白 [22)。它们都是酸性蛋白 ，

有一个很大的酸性 C 末端，可 能是高容丑低

亲和的钙结合位点，故有时该两种蛋白的抗休

具交叉反应现象。此外， 用挨青染 料"全染"

时 ， 该两种蛋白均显蓝色条带。但 calsequest­

rin 和 calreticulin 是两种完全不同的蛋白 ， 其

结构几乎无相似性。在非肌细胞中， 除最主要

的 calreticulin 外 ， 还存在一些其 他的贮钙蛋

白，如二硫异柏酶， 免疫球蛋白重链结合蛋白

(BIP ) , endoplasmin [2 3)等。在肾上腺髓质嗜

恪细胞的分泌颗粒中， 还发现一种 chromo­

granin A 蛋白 ， 也是一种高容量低亲和的钙

结合蛋白 [叫。

3. 胞肉钙库受体钙通道

钙从钙库中释放出来足由跨膜的钙库受体

通道蛋白介导的。 该蛋白既是胞内第二信使的

受休， 又是钙释放的通道。当第二信使与受体

结合时 ， 引起受体构象发生改变，通道开放，

释放钙到胞质中去。最主要的受体通道蛋白有

两种: 即 ryanodine 受体和 IP3 受体， 它们在

结构和功能上有一定的相似性。

( 1) Ryanodine 受体介导的钙释放 在

肌细胞中 ， 肌质网上的受体钙通道是 ryano­

dine 受体。 该受体对一种植物碱 ryanodine 敏

感，纳摩尔浓度的 ryanodine 能使通道开放，

但毫摩尔以上的 ryanodine 则使通道关闭。该

受休为跨)民蛋白，由同源四聚体组成。具足状

结构，很大的 N 末端伸入胞质中 ， 是与第二

信使结合的部位。 C 末 端组成跨膜的 钙通

道[ 25 ) 。咖啡因 、 腺嘿岭核苦酸、 Ca2 +、卤 ;皖 、

疏基试剂 、 bromoendostomin 及 纳摩尔的

ryanodine 能促进通道的开放; 而 Mg2+ ， 毫

摩尔的 Ca2 + 和 ryanodine 、 钉红、普鲁卡因 、

钙调素 (calmodulin ) 、 dantrolene 和精胶能抑

制l通道的开放。

近来发现， 作用于 ryanodinec 受体的第二

信使是 cADP 核糖[问27)0 cADP 核辑是 NAD

的代谢产物。从海胆卵中提取的特异的 NAD

酶能将 NAD+ 转化为 cADP 核糖， 后者作用

于 ryanodine 受体， 诱导钙释放。这种特异的

NAD 酶不仅存在于海胆卵中 ， 而且在各种哺

乳动物组织中均有发现。在非肌细胞中， r ya-
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nodine 受体也参与胞内钙稳态的调节。

( 2 ) IP3 受休介导的钙释放 在大多数细

胞中 ， i1"{;言或且二十士因子诱导的钙释放主要是通

过磷脂隅 C 水的:二E朵白‘肌醉产 tJ:. (l, L 5 ) IP 3 

来介导的。 IP3 ?是体结构平' 1 ryanodin巳 受 体相

似， 也姑由!可训凹聚体主IU，:二 ， 但要比 ryanod­

lne 受休小科乡 ， 1P3 .lj 'Jj、 52 体到1 合后 ， 安体

构象发生很大改变 .bE :ÌJ! ; 道开放，钙被释放出

来。 IP3 介导的钙释放到;虫子 化的钙释放[ZS] ，

具"全或无"部;特性。且~jl.J道的 开放到 Ca2 + 浓

度有一直;( í8; F>E!. JJt安求 ， 在无 钙条 fl三下乡 1P3 几

乎不能诱导其 :1休.i~)江 7! -放，但|植钙离子f，!X /主

的增加 ， IP3 :豆:体活性也随之捉 r: 'J~ ， 在 íf5 ~IL~~ 子

i农 )}~ 约 7J 300 ηmoljL 肘 ， 受休?舌 tl . :最高。

以后，随钙肖子浓度的附加 ， IP3 受休被抑

制。 ( 1 ， 4 ， 5 ) IP3 是其最适底物， 其 他肌醇磷

酸盐与受休亲和力较低。 32t基试剂 、 ATP 能

促进 IP3 介 导的钙释放; 肝宗是 IP 3 .豆:f木的特

异完 Lf.rtt 抑制剂 ， Mg"+ , H ←能 ::11::立争性 :JfJl j!J!J

i匪道开放。 IP3 安体还能被依赖于 cAMP 的蛋

白激 l盹磷酸化，使受体对. IP3 l:r~敏感性降低。

在 f!iJ 经细归中，何 lÌ.'; 子 ，ì~豆过一种 calmedin 的

蛋白能使受体边:ill:抑制。

(3) 钙诱 导仍释放和 钙，皮 无论处

ryanodine 受休还是 IP3 受休都对 Ca2 + 敏感，

具钙诱导!ti~ 释放的r反:21效应 ( CICR) ， 同!少

量的钙 .im过 r yan cdi n e :王体或 1P:l )1:休能创!农

胞 jl、! 钙库 jlt - .1Þ 释放钙的IF:反馈过程。这种正

反馈献初能增击。钙的释放，但不久就因创的积

累激活丁负反馈机市1]而减弱 乡 这可能是钙库受

体由开放出的低亲和!钙构象 ( RL)转变为 jíp ;IJ!J 

型的高亲和饵均象( R!.!)所致 。 一旦 [Ca2 + J j恢

复 s;ij静忌、雨水平时 ， 非活性的 RH 构象又能立

刻转变成 717: ~在型的 RL 构象 ， 从而准备另一次

的锦释放。 这和!咄 l均钙库反复i函 i1 CICR 机制

刑期刊的释放钙材;产生了钙波(calciu m wave) 。

在很多生UJ!j包巾 ， 1"电波有-特异的起始位点，通

过 ryanodine '主体工:飞 IP3 安体在胞质中传捕。

一般认为 CICR 诱导产生钙波包括两方面的因

W~ : 一是钙通过质脱进入细胞，以补充胞内钙

库的钙z 另一方面就是 1f ryanodine 受 休 或
IP3 受体的胞内钙库存;身。 钙波的产生可分为

四阶段g 首先， 外界信号作用于质脱受体引起

少孟外引进入 。 不同的细胞外钊进入的机制不

同。有的是H过 电).:f二操纵的钙边迈进入细胞洛

!原; 在的必:J通过依赖于 IP3 介导的贮过机制l进

入细胞情质。 其次， 这些少量的钙作用于胞内

钙库 ， 通过 CICR 机制j激活 ryanodine 受体或

IP3 受体释放大旦的 1~'5。然后 ， 词作为胞内信

能作用于相邻的钙库 ， 使之释放钙 ， 并产生钙

波。 由 ryanodine '立'体介导的 CICR ， 目前一

般认为是由 Ca~+ 直接作 用于 ryanodine 去 体

产生的。对于 lP3 安休介导的 CICR ， 尚有

些争议。 一种双钙库模型认为胞内有两种钙

库， 一种对 IP3 敏感， 一种对 Ca2 + 敏感。外

界剌激通过 IP3 介导 IP3 敏感的钙库释放钙并

引起外钙进入!但内。而!也内钙水平的升高，钙

的扩散触发了相邻的钙敏感钊库释放钙 ， 因而

产生 CICR 效应 (20]。另一种单钙库慌型认为

钙库上的受体 :ìill 道对 Ca2 + 和1 IP3 均敏感，
Ca 2 ; 在I IP3 作为协同 剂共|叫 产生 CICR 效

应 ( 3 0] 。 此外， 还有人认为钙能促进磷脂酶 C

7]( f:#产生 IP3 ， IP3 在 JJ包内扩散 ， 作用于 IP3 坡
路的钙库诱导产生 CICR 效段。 iLi后，胞内钙

的多| 高启动负反馈机f!JIJ ， 钙迈过质膜钙泵泵

山 IJ(:2外攻钙库钙泵报恒1 1币库， 细胞i容质[Ca2 + ] i 

降低，又准备下一次的循环。

4. 胞内钙库的定位

关于胞内钙库的定位问题， 在肌细胞中 ，

已很明确是肌质网系统，但在非肌细胞中 ， 胞内

i丐库的确切定位迄今为止尚未弄洁。最早人们

发现线拉体能贮存犬茸的钙，但随后的实验发

现线粒体对钊的亲和|力很低，锦进 I-H 线粒体的

速度很憬，因此， 当外界信 号传来时， 线1世体

的这种慢转运效率就难以满足钙发生快速瞬时

刑高变化的要求。 目前， …般认为统和休只参

f l线位体 fl 身的钙稳态调节，只有当胞内钙持

续升高至危及细胞生有·时， 线粒体才参与胞质
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t丐的调 τ宵。

由 JFL细 !!占肌质问钙库， 人们很容易推想到

币，非JVL细胞巾的类肌质问系统-内质!可是否是

非肌til1胞的胞内钙库 l呢?从亚细胞~:Il分分析一 I~I I

发现， 干 i 内 j页网组分 I~! 1 有较强的 4 5Ca j在职能力 、

[3H]IP3 的结合能力和 IP3 话号的钙释放能力。

但由于很难得到完全纯化的亚细胞组分， 因此

习〈能排除其他细胞生rl分 (foJ ;乙i ~i'!: ， JL 1r不同 的实

验和细胞 中， 其结果也并不:;G{;，: _I~ 内质问主Il分

相符合。后来，人们利用免反!反休金技术， 在

电子JR微镜下观察到蒲肯氏细胞的内质网或其

亚结构上具丰f IP3 受体和 ryanodine 受休[ 3 1 J 。

此外， 人们发现重要的钙库贮钙蛋白 calretic­

ulin ， 其末端的 KDEL 月如!是内质网滞留 蛋

白的特征序列。基于以上事实 ， 现在人 们 一

般较普遍接受 rJ;j 质网是非肌细胞内钙库的说

法。

但是， 柏; 1988 年，几位意大 利科学家利

用肌质网中 calsequestrin fl'0 抗体(后证明 其实

主要无 calret icul in 的抗体)进行免疫金标记实

验及一些亚细胞组分的生化分析实验， 发现在

一些非肌细胞中存在着一种全细胞分布的 、 小

泡:氏的独立膜结柿，这些膜结掏具有 IP3 诱导

钙释放的效应，他们认为这是一种新的贮钙细

胞器， 并称之为钙小体(ca lciosome) [叫。 后来

又有进一步的实验发现这种钙小体不仅有 1P3

敏感的 Lt- 5释放，而且还有对 ryanodine 敏感的

钙释放效应。但是， 直到现在，人们也没能在

细胞中真正观察到这种特殊的贮钙细胞器。因

此对于它的存在，人们尚有疑虑， 有人认为这

种结构很可能是在实验操作过程中产生的假象

结构。

很早以来，人们利用各种特异的钙离子荧

光探针均发现在细胞核周围有一高浓度的饵

区。我们利用钙离子荧光探针 fluo-3 ~;I~高尔基

体的特异荧光指示剂 NBD-ceramide ， 在激光

共焦扫描显微镜下观察发现核周的高钙区就是

高尔基区， 且在细胞周期的不同时相中 ， 二者

在细胞中的分布变化是一致的 [叫。此外，利

用离子显微镜测量 NJH 3 T 3 细胞中的总钙也

发现在高尔基件中含有高浓度的总钙(自由何

和结合钙) ，且能快边地与外钙进行交换[ 3 -4 ， ~ 5] 。

布各 种组织和~H1 )J包 !I:l 也发现瓦尔基你有较拟的

Ca-ATP 略目'i'~!:_ [3ü 1 。由吁二高 ~r( ~!主体和 l 内质问

问存在着膜的双向运转， 1)号 r~ 1可上的蛋白可能

也会转运至IJ高尔基休上，因此高尔基体可能 也

参加 I Jj@ 内钙的ì)tj 节。

5. 胞肉钙库的补满

Jj包内钙库的钙扫j 空后，外钙可 j画过- _.些特

殊的机制经质膜进入胞内 ， 使钙库将以及时补

充装满 ， 以确保信息的准确传递。钙库补满的

一-个较普遍接受的模型是贮蛊调控机制，即外

钙通过质膜的进入是与 1P3 诱导的钙库的 1~r.空

相偶联的， 外钙的补充依赖于一部分靠近质膜

的钙库内钙的贮是[ 37J 。 当 IP 3 云:: 员钙库释放钙

后， 就立刻自动偶联引2之外钙的进入 l T:币当钙

库贮满钙后，外钙的流入就会受到抑~il) 。那么

偶 l民的机市1)是什么呢? 一种可能是当钙库排空

时能释放一种可扩散的钙进入因子( CIF)或一

种小分子的 G 蛋白，这种信使能扩散到质膜，

激活质膜钙通道， 导致外钙的进入。另…种可

能的机制是钙库的排空使某种库蛋白的构象发

生改变， 而这种构象的变化或直接偶联激活膜

的钙通道，或通过细胞骨架的传递激活质j皮钙

通道， 从而j导致夕!、钙的进入 [ 38J。此外， 还有

实验表明钙库补泊的调控可能还包括 IP3 的磷

酸化产物(1， 3 ， 4 ， 5 月1 的参与 ， 但其具体的

作用尚不太洁楚。

由此可见， 细胞有一套严格的控制系统来

调控胞内外的钙平衡，以保证细胞洛质 1 :1:1的钙

离子浓度维持衡定的低水平状态。胞内钙的稳

态调节来自于两方面。 一方而是依赖于细胞质

膜的控制。 质膜通过其特有的钙泵丰IJ钙通道，

严格控制了外钙的进出. 是细胞钙稳态调控的

第一屏障。另一方面，细胞还有胞内钙库的调

节系统以补充质反调控的不足，使细胞溶j页中

的钙得到精确的、稳定的控制。细胞类型不

同 F 这两利1调控的机制也有很大的差别，使一
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些实验现象难以有统一的结论，甚至出现相反

的结果， 这就给我们的研究工作带 来一 定困
难。不过随着人们研究的深入，研究手段的不

断更新， 相信人们会对胞内钙的稳态调控机制

有更清楚、 更进一步的认识。

摘 要

胞内钙的稳态调节主要有两方而 : 质膜钙

运转调节和胞内钙库的调节。质膜钙运转包括

质膜钙泵， 质)民钙通道和 Na+ jCa2 + 交换 的调

节作用。胞内钙库的调节受第二信使操纵，钙

库有其特异的库蛋白分子参与钙的贮存、 诱导

释放和重新摄取过程。这两方丽的协同作用精

确保证了细胞溶质巾自由钙离子的稳定水平。
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