
在心脏舒张功能恢复之前 ,表明 MC后心肌细胞内钙

超载是心脏收缩 舒张功能失调的原因之一 。
　　实验结果说明 ,MC后心功能障碍除与心脏本身

受到机械作用造成心肌细胞受损外 ,还与心肌细胞钙
超载有关 ,至少钙超载是 MC后心功能障碍的原因之

一。究其原因考虑可能与:能量代谢障碍 ,细胞内酸中
毒 ,心肌炎性细胞浸润 、水肿 , Ca

2+
-ATPase和 Na

+
-K

+
-

ATPase 活性降低以及激素和细胞因子改变等因素有

关。临床上治疗MC 时应考虑钙通道激动剂的谨慎使

用。对钙通道阻滞剂的干预效果 ,尚待进一步的研究。
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文章编号:1000-5404(2002)10-1213-01 个案与短篇

高亲和力 IgE受体膜外区α链抗原表位预测

Prediction of extracellular alpha chain antigen epitopes of high affinity IgE receptors

孙仁山 ,刘荣卿 ,宋建勋 ,郝　飞 ,刁庆春　　(第三军医大学附属西南医院皮肤科 ,重庆 400038)

　　人高亲和力 IgE 受体(FcεR1)由 1条α链 、1 条 β 链和两条γ

链构成。我们建立的编码膜外区α链的膜外区α链(αt cDNA)

与文献对比[ 1 ,2] , 有两处发生碱基置换 , 该置换是否会导致αt 蛋
白的抗原表位改变 , 是否会影响与 IgE 的结合 , 为此我们进行

了抗原表位预测。

1　方法

　　人 FcεR1 膜外区α链氨基酸序列见图 1 , αtk 代表 Kochan 分

离克隆的 cDNA推导出的氨基酸序列[2] ;αts 表示由我们克隆的

cDNA序列推导出的氨基酸序列[ 1] 。划横线代表两处由碱基置
换所致的氨基酸替换 ,分别为 134 位的组氨酸※精氨酸(H※R)

和第 160位的酪氨酸※组氨酸(Y※H)替换。

　　可及性方案和可塑性方案的预测方法 , 采用互联网上下开
载的 ExPASY软件 , 把两种氨基酸序列分别输入第一个工作区 ,

用 7 个氨基酸为一组的分析参数。高于阈值的峰为可及性和

可塑性位点。

　　Garnier 氏方法预测二级结构 ,寻找转角(turn)易形成区域。

2　结果

　　可及性方案和可塑性方案的预测:结果显示 N 末端氨基酸

残基第 3～ 9 , 10 ～ 12 , 14～ 19 , 43 ～ 53 , 60～ 67 , 71 ～ 78 , 119 ～ 125 ,

135 ～ 138 , 141 ～ 151 , 161 ～ 168 , 170 ～ 175 为可及性区域 , 以 5、46、
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从事皮肤炎症介质和 FcεR1 相关疾病方面的研究 ,发表论文 10

篇。电话:(023)65459861
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64 、75、122 和 137 位附近可及性程度为高 , 可能位于α肽链表

面。134 位和 160 位均为非可及性位点 ,αtk 和αts 两条链可及

性预测结果完全一样。 N-末端氨基酸残基 3 ～ 9 , 13 ～ 27 , 30 ～
42 ,40 ～ 67 , 71 ～ 79 , 88 ～ 93 , 95 ～ 97 , 118 ～ 132 , 135 ～ 156 , 157 ～

159 , 161～ 167 , 169 ～ 179 为可塑性区域 , 以 5、46、62 、124 、143 及
155 残基附近可塑性程度为高 , 可能具有一定柔韧性。αtk和αts

两条肽链可塑性预测基本一样 , αtk134 和 160 位的可塑性预测

值分别为 5.2 和 5.4;而αts134 和 160位分别4.9和 5.6 , 可见该
两处氨基酸替换所致的可塑性改变不大 , 并且均非处于可塑性

区域。

　　二级结构方案的预测结果:αtk 和αts两条肽链的主要结构
为无规则卷曲 、β-片层和α-螺旋 , 未预测出转角易形成区域。

　　FcεR1α膜外区α链表位可能位于 N-末端氨基酸残基 3～ 9 ,

43～ 67 , 71～ 79 , 119 ～ 125 , 141 ～ 151 和 161 ～ 168 区域或附近。
αtk 和αts 两条肽链的表位分布一致。发生于αts肽链的 134 和

160 位的氨基酸替换 , 对抗原表位分布没有影响 ,见图 1。

　　　　　　　　αtk

VPQKPKVSLNPPWNRIFKGENVTLTCNGNNFFEVSSTKWFHNGSLSEETNSSLNIVNAKF

EDSGEYKCQHQQVNESEPVYLEVFSDWLLLQASAEVVMEGQPLFLRCHGWRNWDVYKVIY

YKDGEALKYWYENHNISITNATVEDSGTYYCTGKVWQLDYESEPLNITVIKAPREKYWL

　　　　　　　　αts

VPQKPKVSLNPPWNRIFKGENVTLTCNGNNFFEVSSTKWFHNGSLSEETNSSLNIVNAKF

EDSGEYKCQHQQVNESEPVYLEVFSDWLLLQASAEVVMEGQPLFLRCHGWRNWDVYKVIY

YKDGEALKYWYENRNISITNATVEDSGTYYCTGKVWQLDHESEPLNITVIKAPREKYWL

图 1　FcεR1膜外区α链所基酸序列
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和神经胶质瘤等肿瘤细胞株的 PH-20 mRNA , 发现肿

瘤细胞株有Hyase阳性和阴性之分 ,只有 Hyase阳性细

胞株才能诱导血管生成;Hyase 抑制剂(Apigenin)能抑

制Hyase阳性细胞株诱导的新血管生成 ,并认为肿瘤
细胞通过 Hyase作为“分子破坏者”降解 HA 促进血管

生成和肿瘤侵袭 。前期实验的也发现人乳腺癌细胞株
有Hyase 高表达和 Hyase 低表达之分 ,Hyase 的表达与

血管内皮生长因子(VEGF)、基质金属蛋白酶-9(MMP-

9)、组织蛋白酶 D(cath-D)等肿瘤恶性因子呈正相关 ,
与雌激素受体 ER呈负相关 ,肝素能降低人乳腺癌细

胞株对 Hyase 的表达 。Matrigel是大鼠 ESH 肉瘤细胞

外基质提取物 ,由层粘蛋白(Laminin)、Collagen Ⅳ、硫

酸肝磷脂蛋白多糖及整合素(Integrins)等组成 ,其成份
与组织基底膜相似 ,在 37℃时呈胶冻样 ,可替代组织

基底膜
[ 8 ,9]
。本实验用 Matrigel模拟基底膜观察肿瘤细

胞侵袭力 ,发现 6株人乳腺癌细胞侵袭潜能存在明显

差异 ,Hyase 高表达细胞株较低表达细胞株明显增强。
肝素处理后无论 Hyase 高表达或低表达细胞株其侵袭

力均降低且与肝素有量效关系。目前 ,有关 Hyase 与

肿瘤侵袭 、转移方面的研究报道并不多 ,Hyase特异性

抑制剂在肿瘤侵袭 、转移及防治方面的作用也还不明

确。肝素是一种特异性的葡萄糖胺糖 ,由多个 N-乙酰
基葡萄糖胺和糖醛酸组成 ,具有抗凝 ,抑制血小板聚集

等作用 。Saiki等
[ 10]
认为肝素能与粘附分子 Fibronec-

tin 、Laminin和Ⅳ型胶原等特异性位点结合并抑制肿瘤

细胞迁移;郑起等
[ 11]
通过体外实验发现肝素具有抑制

肿瘤细胞生长 ,抑制肿瘤侵袭转移和提高宿主生存期

的作用 。Kuppusamy 等
[ 12]
认为肝素虽与 HA在结构上

相似 ,但肝素不能被 Hyase 降解相反能竟争性地抑制

Hyase活性 。目前还没有发现其它抗凝药物具有抑制
肿瘤侵袭作用 ,肝素的这一作用是否与 Hyase相关 ,是
否能够通过抑制 Hyase 达到抑制肿瘤的侵袭 、转移还

有待进一步探索 。
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3　讨论

　　FcεRlα链功能性表位位于胞外区 , 其跨膜区和胞内区因存

在空间位阻 ,不能成为其功能性表位 , FcεRl膜外区α链 179 氨

基酸残基 , 理论上应存在 5 ～ 7 个功能性表位 , 即能被 IgEFc 段

所识别 ,或与抗 FcεRl自身抗体所结合。经过可及性方案 、可塑

性方案以及二级结构预测等综合考虑其表位可能位于 N-末端

氨基酸残基 5～ 9 , 44 ～ 67 , 71 ～ 79 , 119～ 125 , 141～ 156 , 161 ～ 168

等组区域或附近。由于该α链上有 7 个潜在的 N-糖基化位点

(Asn-X-Ser Thr),可能对表位形成有一定影响。验证其预测结

果 ,采用交叠肽合成方法分析 , 可达到其精细表位的预测目的。

αtk 和αts 两条肽链的表位预测结果表明 , 两肽链的表位未因

134 位和 160 位的氨基酸替换所致不同 , 为下一步研究中利用

αts进行表达研究增添了信心。

　　关键词:IgE 受体;α链;表位;预测

　　中图法分类号:R392.11　　　文献标识码:B
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