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摘要      胞外基质是由细胞合成和分泌的胶原蛋白、非胶原糖蛋白、蛋白聚糖等生物大分子

在细胞表面或细胞之间构成的复杂网络结构。胞外基质蛋白的结构与功能受到糖基化、共价交联

等翻译后修饰的调控。胞外基质不仅起到结构支撑的作用, 而且可作为信号分子结合整合素等细

胞表面受体传递信号。胞外基质网络同时结合并调控细胞因子与生长因子信号。胞外基质网络在

细胞黏附、细胞迁移、细胞周期、细胞命运决定过程起到重要调控作用, 进而调控组织发育与机

体稳态的建立与维持。胞外基质网络结构与功能的紊乱将导致癌症、组织纤维化、结缔组织异常

等多种疾病的发生。该文将简要介绍胞外基质的基本结构和功能、胞外基质与细胞骨架的交互调

控机制及其生理与病理功能。

关键词      基质组; 胞外基质; 信号通路; 细胞黏附与迁移; 细胞骨架; 疾病 
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Abstract       The matrisome is a complex and heterogeneous collection of extracellular matrix (ECM) and 

ECM-associated proteins that play important roles in tissue development and homeostasis. Collagens, proteoglycans 
and glycoproteins, the core components of the matrisome, form complex networks outside of the cells subjected to 
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posttranslational modifications. ECM not only serves as a scaffold for the cells, but also transduces signals to the 
cells, and modulates the signaling of ECM-bound growth factors and cytokines. ECM networks regulate cell adhe-
sion, cell migration, cell fate determination, and are crucial in the regulation of development and tissue homeosta-
sis. Disordered ECM structure and function are related to many diseases including cancer, fibrosis and connective 
disorders. This article will briefly introduce the structure and functions of the extracellular matrix, its communica-
tion with the cytoskeleton, and its functions in the development and tissue homeostasis regulation.

Keywords        matrisome; extracellular matrix; signaling pathway; cell adhesion and migration; cytoskeleton; 
diseases

1   胞外基质的基本结构与功能
胞外基质(extracellular matrix, ECM)是由细胞

合成、分泌的生物大分子在细胞表面或细胞之间构

成的复杂网络结构[1-2]。胞外基质蛋白占哺乳动物蛋

白质组的1.0%~1.5%。胞外基质的组成可分为3大类: 
胶原蛋白(collagen); 非胶原糖蛋白, 如层黏蛋白(lam-
inin)、纤连蛋白(fibronectin)、弹性蛋白; 以及糖胺聚

糖(glycosaminoglycan, GAG)与蛋白聚糖(proteogly-
can)[1-2]。多数胞外基质蛋白经历复杂的糖基化、共

价交联、蛋白酶解等翻译后修饰[1-3]。除此之外, 胞
外基质还通过其核心蛋白与糖基侧链结合大量的细

胞因子、生长因子[4-5]。赖氨酰氧化酶(lysyl oxidase, 
LOX)、基质金属蛋白酶(matrix metalloproteinases, 
MMPs)等负责胞外基质蛋白翻译后加工的调控分子

(酶)、胞外基质蛋白的受体及胞外基质结合的细胞

因子等胞外基质相关蛋白与胶原蛋白、糖蛋白、蛋

白聚糖等共同构成基质组(matrisome)[1]。胶原蛋白、

弹性蛋白等结构蛋白和蛋白聚糖作为基本骨架, 在
细胞表面形成胞外基质纤维网状复合物, 进而通过

纤连蛋白、层黏蛋白以及其他的连接分子直接或

间接与细胞表面受体结合。整合素等细胞表面受

体作为桥梁将胞外基质与胞内细胞骨架连接成一

个有机统一的整体[6]。胞外基质一方面为细胞提供

物理性的支持; 另一方面, 胞外基质蛋白可以作为

信号分子, 并通过与之结合的生长因子、细胞因子、

趋化因子, 调节细胞的存活、生长与死亡、分化、

形态与迁移, 在发育及组织稳态的建立与维持中发

挥重要调控作用。

1.1   胶原蛋白

胶原蛋白是哺乳动物体内含量最高、分布最

为广泛的功能性蛋白, 约占哺乳动物蛋白质总量的

30%。胶原蛋白多肽链是胶原蛋白分子的基本亚

单位, 称为胶原蛋白α链。胶原蛋白α链均包含特征

性的Gly-X-Y(X多为脯氨酸, Y多为4-羟基脯氨酸)
三联体重复序列结构域, 形成左手螺旋结构[1,7]。胶

原蛋白α链的三联体胶原区结构域通过氢键形成

右手超螺旋三聚体, 并进一步组装形成胶原蛋白网

络。胶原蛋白α链是多结构域的蛋白质分子(图1A), 
Fibronectin III、Kunitz、thrombospondin-1、von 
Willebrand等非胶原结构域决定了胶原蛋白网络的

组装模式及其生物学功能[1,7]。根据其网络特征, 胶
原蛋白又可分为纤维状胶原 (I、II、III、V、XI、
XXIV、XXVII型)、网状胶原(IV、VIII、X型)、珠

状纤维胶原(VI、XXVI、XXVIII型)、锚定胶原(VII
型)及跨膜胶原(XIII、XVII、XXIII、XXV型)等[1,7]。

胶原蛋白分子与其他胞外基质蛋白、糖蛋白、蛋白

聚糖、细胞因子等结合, 以超大蛋白质复合体的形

式发挥生物学功能。大多数的胶原原纤维由几种胶

原蛋白分子共同组成。V型、XI型胶原蛋白分别掺

入到I、II型胶原蛋白纤维中, 调控I、II型胶原蛋白

纤维的组装过程[8]。V型胶原蛋白的突变将导致结

缔组织中纤维状胶原蛋白结构与功能的异常, 以及

Ehlers-Danlos综合征等遗传病的发生[9]。IV型胶原

蛋白前体通过其N末端7S结构域、C末端NC1结构

域的相互作用形成IV型胶原蛋白网络, 并进而以巢

蛋白(nidogen)等为纽带与层黏蛋白网络共同构成基

底膜(basement membrane)结构, 为上皮细胞、内皮细

胞等提供结构支撑与细胞生长、分化相关信号[10-11]。

IV型胶原蛋白分子的缺陷与Alport’s综合征等遗传

病紧密相关[12-13]。

1.2   非胶原糖蛋白

胞外基质中的非胶原糖蛋白与胶原蛋白等胞

外基质蛋白结合, 参与胞外基质的组装; 与生长因

子、细胞因子等结合, 调控生长因子、细胞因子信号; 
并直接作为信号分子与细胞表面受体结合。胞外基

质中包含约200种糖蛋白, 多数具有复杂的结构域组
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成和排列, 如脊椎蛋白(spondin)具有7种类型59个结

构域, 腓骨蛋白(fibulin)具有6种类型61个结构域[1]。

胞外基质糖蛋白复杂的结构域组成和排列在其结构

与功能中的作用还有待进一步研究。基底膜中的层

黏蛋白与间质中的纤连蛋白等是研究得较为深入

的糖蛋白。层黏蛋白是α、β、γ链形成的异源三聚

体[10,14](图1B)。哺乳动物中5条α链、4条β链和3条γ
链形成至少16种不同的层黏蛋白分子[10,14]。层黏蛋白

是起始基底膜结构组装的关键胞外基质蛋白[15]。层

黏蛋白通过其α、β、γ链N-端结构域与巢蛋白、IV
型胶原蛋白等胞外基质蛋白相互作用, 共同构成细

胞的基底膜结构[10,14]。层黏蛋白同时通过其α链的N-
端与C-端结构域与细胞表面受体结合[10,14]。纤连蛋

白以二聚体的形式存在于血浆和间质中。纤连蛋

白包含多种重复模块组成的功能结构域, 其可变剪

接可产生多种亚型[2,16](图1B)。细胞纤连蛋白含有

EDA和/或EDB结构域, 而血浆纤连蛋白则没有EDA
和EDB结构域[2,16]。纤连蛋白通过其RGD序列与整

A: I、V型胶原蛋白(纤维状胶原)与IV型胶原蛋白(网状胶原)α链的结构域结构。C-pro: C-前肽结构域; Triple helical: Gly-X-Y重复区三螺旋结

构域, VWC: von Willebrand因子结构域; TSP: 血栓形成素N末端结构域; NC1: 非胶原结构域。IV型胶原α链在三螺旋区域中具有多个中断。B: 
糖蛋白纤连蛋白和层黏蛋白-332的结构域结构。纤连蛋白以二聚体形式存在。每个纤连蛋白单体含有三种类型的同源模块以及可变区(V)。
纤连蛋白通过EDA(红色星号)、EDB(黑色星号)以及可变区(V)的可变剪接产生多种异构体。细胞纤连蛋白含有EDA和/或EDB结构域, 而血浆

纤连蛋白不含有EDA和EDB结构域。层黏蛋白是α、β和γ链的异源三聚体。层黏蛋白的亚基含有氨基末端小球(LN结构域)、层黏连蛋白型表

皮生长因子样重复序列(LE)、L4结构域、LF结构域(LFx)、卷曲螺旋结构域(Coiled-coil)和球状结构域(LG)。α3链有两个可变剪接体, 其中α3A
缺少N末端结构域。C: perlecan由硫酸乙酰肝素修饰区(HS)、海胆肠激酶和集聚结构域(SEA结构域)、LDL受体重复序列(LDLR)、L4和LE结
构域组成的层黏连蛋白短臂区域、免疫球蛋白重复区(Ig repeats)、层黏蛋白型LG结构域与EGF重复等结构域组成。

A: domain structures of  α chains of fibrillar collagens type I and V, and networking-forming collagen type IV. C-pro: C-propeptide domain, Triple heli-
cal: Gly-X-Y repeat, VWC: von Willebrand factor domain; TSP: Thrombosponsin N-terminal domain; NC1: non-collagenous domain 1. Type IV col-
lagen α chains have multiple interruptions in the triple helical region; B: domain structures of glycoproteins fibronectin and laminin-332. Fibronectin is a 
dimer. Each monomer contains three types of homologous modules (FN), and a variable (V) region. Fibronectin undergoes alternative splicing. The extra 
domain A (EDA) (red asterisk) and EDB (black asterisk) within type III modules are alternatively spliced. Cellular fibronectin contains EDA and/or EDB 
domains, while plasma fibronectin lacks EDA and EDB. A third alternative splicing site locates in the variable region (V). Laminins are heterotrimers of 
α, β and γ chains. The laminin chains contain amino-terminal globule domain (LN), laminin-type epidermal growth factor-like repeats (LE), L4 domains, 
a modified LF domain (LFx), coiled-coil domain, and laminin globular domains (LG). The α3 chain has two splicing variants that the α3A isoform lacks 
the N-terminal domains; C: perlecan consists of an amino-terminal domain conjugated with the heparan sulfates (HS), sea urchin enterokinase and agrin 
domain (SEA), LDL receptor repeats (LDLR), laminin short-arm region consisting of duplicated L4 and LE domains, immunoglobulin (Ig) repeats, and 
laminin-type LG domains separated by EGF-type repeats.

图1   胞外基质蛋白的结构域组成

Fig.1   Domain structures of extracellular matrix proteins
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合素受体结合, 进而影响细胞的黏附与迁移[2,16]。纤

连蛋白与胶原蛋白的结合起始了胶原纤维的形成过

程[2,16]。

1.3   糖胺聚糖与蛋白聚糖

蛋白聚糖是一类特殊形式的糖蛋白。硫酸软骨

素(chondroitin sulfate)、硫酸角质素(keratan sulfate)
和硫酸肝素(heparan sulfate)以及透明质酸(hyaluron-
ic acid)等糖胺聚糖通过其末端Gal-Gal-Xyl与蛋白聚

糖核心蛋白中的丝氨酸残基共价结合[1,5](图1C)。胞

外基质中约有36种蛋白聚糖, 根据其核心蛋白的结

构域特征可以分为多个不同的亚家族。蛋白聚糖

与其他胞外基质蛋白结合, 参与胞外基质结构的建

立与维持。Perlecan、agrin等是基底膜中主要的蛋

白聚糖。富含亮氨酸的小蛋白聚糖(small leucine-
rich proteoglycan, SLRP)如biglycan、decorin、os-
teoglycin等与胶原蛋白结合, 调控胶原蛋白纤维的

组装[5,17]。蛋白聚糖GAG侧链上的大量负电荷使得

其维持较为伸展的构象, 从而在细胞间隙中起到填

充和支撑作用[5,17]。蛋白聚糖还通过其GAG侧链与

VEGF、FGF、TGF-β等生长因子、细胞因子、趋化

因子结合, 大大提高了这些因子的局部浓度, 并建立

起细胞因子、趋化因子的浓度梯度, 调控细胞因子、

趋化因子下游信号转导[5]。

2   胞外基质受体与信号转导
胞外基质通过细胞表面受体传递信号, 并影响

细胞的功能。整合素是胞外基质蛋白的主要受体。

18个α和8个β亚基形成24种不同的跨膜整合素异源

二聚体, 其中含有αV或β1亚基的整合素分子是胞外

基质蛋白的主要受体。整合素α和β亚基通过其胞外

结构域特异地识别胶原蛋白、纤连蛋白、层黏蛋白

等胞外基质蛋白, 并通过其胞内区与踝蛋白(talin)、
α-辅肌动蛋白(α-actinin)、黏着斑蛋白(vinculin)和
张力蛋白(tensin)的结合激活黏着斑激酶(focal adhe-
sion kinase, FAK)、Src等一系列下游信号分子与信

号通路[6,18-21]。受体酪氨酸激酶DDR-1与DDR-2是
主要的非整合素胶原蛋白受体[22]。DDR受体识别

胶原蛋白的三股螺旋结构, 进而激活其酪氨酸酶活

性与下游MAPK、Akt等信号通路[22]。CD44胞外区

的选择性剪接形成的多种剪接变异体与透明质酸、

osteopontin、fibronectin、胶原蛋白等胞外基质结

合, 促进细胞迁移和血管生成[23]。除了自身作为信

号分子外, 胞外基质还结合生长因子与细胞因子, 并
调控其时空特异性的信号转导。胞外基质既可以增

强生长因子、细胞因子与其受体的亲和力, 还可以

帮助建立细胞因子的浓度梯度, 从而促进其功能的

发挥。IV型胶原蛋白与BMP4的结合是胚胎发育过

程中BMP4浓度梯度建立的重要机制[24]。Syndecan
等跨膜蛋白聚糖作为FGF等生长因子的共受体, 降
低了其活化的阈值[5]。CXCL8等趋化因子通过与血

管内皮细胞表面的蛋白聚糖结合, 增强了滚动黏附

的炎性细胞对这些趋化因子的识别[25]。胞外基质

也可以维持生长因子、细胞因子处于非活性状态, 
并在特定的生理、病理条件下释放这些生长因子、

细胞因子[4]。TGF-β以TGF-β-LTBP非活性复合物的

形式储存于胞外基质中。BMP-1与MMP可以剪切

TGF-β复合物, 从而释放胞外基质结合的TGF-β[26]。

TGF-β也可以与thrombospondin[27]或αvβ6整合素[28]

相互作用释放活性形式的TGF-β。胞外基质网络的

几何结构、空间拓扑结构及硬度等物理学特性可

以作为机械信号调控细胞胞内信号转导、功能及

命运决定。胞外基质刚性的增强诱导整合素的聚

集并激活下游FAK信号通路[29]。在肿瘤相关成纤

维细胞中, 基质刚性的增强会促进TGF-β复合物的

活化[30-31]。胞外基质物理特征的改变最终影响了核

内的转录。刚性微环境使得Hippo信号通路的YAP/
TAZ转录因子蛋白稳定性增强, 并在核内起始基因

转录[32-33]。

3   胞外基质与细胞骨架的交互通讯
细胞通过整合素介导的黏着斑(focal adhesion)

结构有机地连接了胞外基质网络与胞内的肌动蛋

白微丝骨架[34](图2)。整合素的胞外结构域结合纤

连蛋白、层黏蛋白等胞外基质蛋白中的RGD序列

或胶原蛋白中的DGEA和GFOGER序列, 而其胞内

结构域通过踝蛋白、α-辅肌动蛋白、黏着斑蛋白和

张力蛋白等接头蛋白与细胞骨架结合[34-36]。小G蛋

白RhoA、Rac1在黏着斑结构的形成、细胞骨架重

排以及细胞黏附、迁移中发挥重要调控功能[37-38]。

黏着斑是细胞感受胞内与胞外机械力的重要结构。

胞外的机械力通过黏着斑激活Src激酶并促进黏着

斑结构的进一步成熟[39]。由肌动蛋白收缩产生的

胞内机械力通过踝蛋白、黏着斑蛋白等接头蛋白

传递至黏着斑[40-41]。在胞外基质介质上, 大部分细
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胞都偏向硬度高的一侧迁移, 即细胞的趋硬性定向

迁移(durotaxis)[42]。细胞通过黏着斑对胞内与胞外

机械力的感知是细胞趋硬性迁移的重要基础。

整合素等细胞黏附分子不仅介导细胞在胞外

基质上的黏附、迁移, 而且在胞外基质的组织中具

有同样重要的作用。β1整合素及dystroglycan基因敲

除小鼠表现出基底膜结构与功能的缺陷[43-44]。整合

素和dystroglycan受体协同调控细胞表面层黏蛋白

的聚合及基底膜的组装[43-44], 这一过程受到整合素

及dystroglycan下游信号转导事件与细胞骨架重排

的调控[45]。胞外基质中纤连蛋白原纤维的产生和沉

积是一个严格调节的过程。纤连蛋白与α5β1整合素

的结合诱导纤连蛋白的构象变化, 并暴露了纤连蛋

白III型重复模块中的自聚合位点[46-47]。纤连蛋白结

合α5β1整合素引起的胞内细胞骨架张力的改变是纤

连蛋白原纤维形成的必要条件。下调RhoA或破坏

微丝细胞骨架都将抑制纤连蛋白纤维的形成[48]。肌

动球蛋白收缩驱动α5β1整合素沿着微丝细胞骨架由

细胞边缘的黏着斑向胞体中部的纤维黏连(fibrillar 

adhesion)移动[49]。α5β1整合素的定向移动导致与之

结合的纤连蛋白的拉伸与构象变化, 自聚合位点的

暴露及纤连蛋白原纤维的生成[46](图2)。

4   胞外基质的生理、病理功能
胞外基质在组织发育和稳态的建立与维持中

起着至关重要的作用。胞外基质始终处于动态重塑

和平衡之中。胞外基质合成代谢和分解代谢失衡导

致胞外基质网络组成和组织结构的异常, 进而引发

组织结构和组织稳态的破坏, 疾病的发生[2]。I型胶

原蛋白编码基因的突变导致骨发育不全[4]。I、III、
V型胶原蛋白编码基因的突变导致先天性结缔组织

发育不全为特征的Ehlers-Danlos综合征[50]。IV型胶

原蛋白α3、α5链编码基因的突变导致遗传性肾炎、

听力障碍为特征的Alport综合征[12-13]。VII型胶原蛋

白编码基因的突变导致大疱性表皮松解症(epider-
molysis bullosa)[51]。心脏中MMPs的异常高表达使得

胶原蛋白缺失, 收缩性减弱, 最终产生心肌症[52]。骨

关节炎中, ADAMTS4和ADAMTS5的异常过量表达

Talin
Paxillin Src

FAK

Vinculin
α-actinin

Talin
Paxillin

FAK
Tensin

Tensin

Tensin

Focal adhesion

Traction

Fibrillar adhesion

黏着斑是细胞感受胞内与胞外机械力的重要结构。细胞通过整合素介导的黏着斑结构连接胞外的胞外基质网络与胞内的肌动蛋白微丝骨架。

整合素的胞外结构域结合纤连蛋白、层黏蛋白、胶原蛋白等胞外基质蛋白, 而其胞内结构域通过踝蛋白、α-辅肌动蛋白、黏着斑蛋白和张力

蛋白等接头蛋白与细胞骨架结合, 导致细胞骨架的重排。由肌动蛋白收缩产生的胞内机械力通过踝蛋白、黏着斑蛋白等接头蛋白传递至黏着

斑。肌动球蛋白收缩驱动α5β1整合素沿着微丝细胞骨架由细胞边缘的黏着斑向胞体中部的纤维黏连移动。α5β1整合素的定向移动导致与之

结合的纤连蛋白的拉伸与构象变化, 自聚合位点的暴露及纤连蛋白原纤维的生成。

Focal adhesion is an important structure in which cells sense intracellular and extracellular mechanical forces. The extracellular matrix network and the 
intracellular actin filament skeleton are linked via integrin-mediated focal adhesions. The extracellular domains of integrin bind to extracellular matrix 
proteins such as fibronectin, laminin, and collagen, while its intracellular domains bind adaptor proteins talin, paxillin, vincullin, α-actinin, and tensin, 
leading to rearrangement of the cytoskeleton. The intracellular mechanical force generated by actin contraction is transmitted to the focal adhesions. 
The actomyosin contraction drives the movement of α5β1 integrin along the microfilament cytoskeleton from the focal adhesions at the cell periphery 
to the fibrillar adhesions in the center of the cell body. The directional movement of α5β1 integrin results in conformational changes in integrin-bound 
fibronectin, exposure of the cryptic self-association sites, and fibronectin fibril formation.

图2   胞外基质和细胞骨架通过整合素受体和黏着斑实现双向调节

Fig.2   Reciprocal regulation between extracellular matrix and cytoskeleton through integrin receptors and focal adhesion
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使得软骨的胞外基质发生病变[53]。MMP2基因突变, 
功能缺失导致严重的溶骨和关节炎[54]。慢性组织损

伤使得成纤维细胞活化、胞外基质异常合成和沉积, 
导致组织的纤维化。TGF-β信号通路是组织纤维化

关键的细胞因子, 增强胞外基质COL1A1、 COL3A1、
TIMP1等的表达[55]。纤连蛋白的EDA选择性剪接异

构体在硬皮症病人组织中表达增加, 通过Toll样受体

4(TLR4)信号通路促进胶原蛋白的生物合成, 诱导肌

纤维细胞的分化和胞外基质的刚性增强, 最终导致

慢性皮肤纤维化[56]。

胞外基质网络的动态变化是肿瘤的基本特征

之一。胞外基质可以抑制恶性肿瘤的发展, 裸鼹鼠

体内高分子量透明质酸可以抑制癌症的发生[57]。胞

外基质也可以促进肿瘤的发展和转移。Periostin增
强了乳腺癌干细胞中的Wnt信号, 从而促进乳腺癌

的转移[58]。胞外基质蛋白受体CD44被认为是肿瘤

干细胞的分子标记物, 并在肿瘤的发生中发挥重要

功能[59]。多种实体肿瘤的发生发展过程伴随结缔组

织的增生与纤维化[60-61]。结缔组织增生、组织纤维

化与肝癌等恶性肿瘤的发展、预后密切相关[62-63]。

IV型胶原蛋白α5链通过稳定胶原蛋白受体DDR1, 
促进肿瘤细胞的增殖与肺癌发展[64]。胶原蛋白的过

量沉积和交联增强了胞外基质的刚性, 扰乱组织的

形态发生[29]。胶原蛋白共价交联的关键调控酶LOX
在多种转移性恶性肿瘤中高表达, 促进胶原蛋白的

交联, β1整合素的聚集, 黏着斑的形成与肿瘤发展和

侵袭[65-66]。

除了直接调控肿瘤细胞的行为, 胞外基质还可

以通过调控肿瘤微环境中的血管与炎症细胞, 以肿

瘤细胞非自主性的方式调控肿瘤的发展与转移过

程。在胰腺β细胞肿瘤中, 腱生蛋白-C(tenascin-C)不
仅可以促进肿瘤细胞的存活和增殖, 还可以通过下

调Dickkopf 1(DKK1)和增强Wnt信号通路来诱导血

管生成, 并增强了血管的渗透性[67-68]。IV型和XVIII
型胶原蛋白的剪切片段肿瘤抑素(tumstatin)、内皮

抑素(endostatin)抑制血管内皮细胞的增殖与肿瘤血

管新生[69-70]。胞外基质通过调控免疫细胞的迁移重

塑肿瘤炎性微环境与肿瘤免疫。胞外基质蛋白的降

解产物可能起到趋化因子的作用, MMP8或MMP9降
解I型胶原蛋白产生的乙酰化的Pro-Gly-Pro肽, 可以

介导嗜中性粒细胞的趋化反应[71]; 弹性蛋白的降解

产物介导单核细胞的趋化运动[72]。胞外基质纤维的

密度和方向性也可以调控免疫细胞的迁移。T细胞

在松散的胶原蛋白、纤连蛋白纤维网络中快速迁移, 
而在致密的胞外基质网络中迁移能力大幅减弱, 导
致T细胞在胞外基质中的滞留[73]。

5   总结与展望
胞外基质及其相关蛋白组成了高度复杂的基

质组。胞外基质的复杂性不仅体现在不同的组织、

器官, 以及不同的生理、病理过程中胞外基质蛋白

的时空特异性表达和分布, 还体现在胞外基质形成

动态变化的复杂网络。虽然我们对胞外基质的基本

结构及其生理、病理功能有了一定的了解, 这个领

域仍有很多重要的问题有待回答。这些问题包括但

不局限于胞外基质蛋白如何有序地组装形成组织特

异性的胞外基质网络; 这一过程如何受到胞外基质

蛋白的糖基化等翻译后加工的调控; 由胶原蛋白等

结构蛋白组成的胞外基质网络如何选择性地结合细

胞因子等胞外基质相关蛋白形成功能性的胞外基质

网络; 在生理、病理过程中胞外基质网络动态的重

塑如何被精细调控; 细胞如何响应动态变化的胞外

基质网络以适应其功能的需要。对这些问题的深入

研究将有助于进一步加深我们对胞外基质基本规律

的理解和认识。
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