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［摘　要］　泛连接蛋白１（ｐａｎｎｅｘｉｎ１，ＰＡＮＸ１）通过调节免疫反应、三磷酸腺苷（ＡＴＰ）释放及 ＮＬＲＰ３／ｃａｓｐａｓｅ１／

白细胞介素（ＩＬ）－１β信号通路等途径，与嘌呤能受体相互作用，影响免疫细胞激活，促进活性氧（ＲＯＳ）的产生，引

发炎症和组织损伤，导致感染加剧。笔者课题组合成新的多肽，命名为 ＱＥ２０和ＥＥ２０，这些多肽能特异性抑制炎

症刺激下ＰＡＮＸ１门控通道开放，具有减少细胞ＡＴＰ释放、抑制炎症因子分泌和肝细胞焦亡等优势功能。本文就

感染性疾病中ＰＡＮＸ１的作用和机制进行综述，并预测ＰＡＮＸ１作为未来潜在治疗靶点的可行性。
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　　感染是指机体感染细菌、病毒、真菌、寄生虫等

病原微生物后引起的一系列局部组织或全身性炎症

反应过程。近年来，感染性疾病发病率攀升，给全球

带来巨大经济负担，且随着耐药细菌数量稳步增加，

一旦发生感染，抗菌药物缺乏将是抗感染过程的一

个重要挑战［１］。

细胞间信号传导和物质传递是细胞维持正常生

物学功能的重要方式，泛连接蛋白１（ｐａｎｎｅｘｉｎ１，

ＰＡＮＸ１）作为泛连接蛋白（ｐａｎｎｅｘｉｎ，ＰＡＮＸ）跨膜

通道蛋白家族成员之一，介导小分子如三磷酸腺苷

（ａｄｅｎｏｓｉｎｅｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＡＴＰ）的释放，并在感染离

子转运、代谢产物运输等过程中发挥着重要作用［２］。
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多项研究［３８］表明，ＰＡＮＸ１在细菌、病毒、真菌、寄

生虫等感染中通过免疫反应、ＡＴＰ释放、受体相互

作用等多种机制影响感染的进展。本文就感染性疾

病中 ＰＡＮＸ１ 的作用和机制进行综述，并预测

ＰＡＮＸ１作为未来潜在治疗靶点的可行性。

１　犘犃犖犡１的结构和功能

ＰＡＮＸ家族是一类跨膜通道蛋白家族，目前有

ＰＡＮＸ１、泛连接蛋白２（ｐａｎｎｅｘｉｎ２，ＰＡＮＸ２）和泛

连接蛋白３（ｐａｎｎｅｘｉｎ３，ＰＡＮＸ３）
［９］。ＰＡＮＸ１作为

一种广泛表达的同质七聚体跨膜通道［１０］，包含四个

跨膜结构域，这些结构域贯穿细胞膜，构成通道的核

心部分，促使离子和小分子在细胞内外之间通行。

ＰＡＮＸ１氨基端（Ｎ端）位于细胞内，而羧基端（Ｃ端）

位于细胞外，这些端部区域含有多个功能性结构域，

如ＡＴＰ结合位点和磷酸化位点，参与调节ＰＡＮＸ１

通道的活性和功能。跨膜结构域之间通过两个膜联

结的环状区域相连，形成一个类似于孔道的结构，这

些环状区域对于通道的形成和稳定至关重要［１１］。

ＰＡＮＸ家族成员具有显著的序列同源性，尽管

ＰＡＮＸ结构与连接蛋白（ｃｏｎｎｅｘｉｎｓ，Ｃｘｓ）相似，但

ＰＡＮＸ和Ｃｘｓ的序列并不具有显著的同源性
［１２］。

ＰＡＮＸ１最早发现于２０００年
［１３］，其作为一种跨

膜通道转运蛋白，在各种组织中广泛表达，包括 Ｔ

淋巴细胞，并且在细胞间通信、炎症反应、细胞凋亡

等生物学过程中发挥重要作用［１４］。近期研究［１５１６］

表明，ＰＡＮＸ２在中枢神经系统中表达较多，但在

眼、肺和结肠等器官也有表达。ＰＡＮＸ３的表达主

要局限于特定组织和细胞类型，如皮肤、骨骼和软骨

组织等，可能在骨骼发育、皮肤形态改变等生理过程

中发挥作用［１７１８］。

目前对ＰＡＮＸ家族的研究重点在ＰＡＮＸ１，已

有大量证据支持ＰＡＮＸ１通道不仅仅只作为半通道

作用，其作为质膜通道，形成高电导通道，并介导胞

质离子和代谢产物包括ＡＴＰ的释放
［１９２１］。ＡＴＰ有

多种释放机制，如质膜通道、细胞外囊泡、凋亡细胞、

细胞外合成等，其中ＰＡＮＸ１通道已成为ＡＴＰ分泌

的重要介质。在免疫系统中，ＡＴＰ主要触发促炎反

应，如白细胞介素（ＩＬ）－１β的释放、吞噬、趋化和内

皮细胞黏附［２２］。ＡＴＰ的释放会激活Ｐ２Ｘ７受体，触

发ＡＴＰ门控的Ｐ２Ｘ７通道在几毫秒内迅速打开，允

许小的阳离子通过。随后，ＰＡＮＸ１半通道被招募

并激活，允许高达９００Ｄａ的较大分子通过
［２３］。

ＰＡＮＸ１通道在生理条件下保持关闭状态，但在

病理条件下，如先天和适应性免疫反应激活时会

打开［２４２５］。当ＰＡＮＸ１通道打开时，包括烟酰胺腺

嘌呤二核苷酸（ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅａｄｅｎｉｎｅｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ，

ＮＡＤ＋）、前列腺素Ｅ２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎＥ２，ＰＧＥ２）、

谷氨酸和 ＡＴＰ在内的小分子信号被释放到细胞

外，导致刺激自分泌和旁分泌［２６］。

ＰＡＮＸ１在感染过程中发挥着重要作用，参与

免疫细胞的激活、细胞因子的释放和炎症反应的调

节，从而影响感染的发展和病理过程［２７］。

２　犘犃犖犡１在感染性疾病中的作用和机制

２．１　细菌感染　细菌感染是全球范围内的重要公

共健康问题，因细菌耐药性使得感染治疗更加困难

和复杂。细菌感染能够激活宿主细胞的免疫反应，

导致炎症因子的释放，ＰＡＮＸ１通道通过调节ＡＴＰ等

细胞外信号分子的释放，从而激活免疫细胞（如巨噬

细胞、树突状细胞）并诱导炎症反应［２８２９］，ＰＡＮＸ１通

道对于中性粒细胞的激活和免疫防御至关重要［３０］。

本课题组致力于研究肝移植后感染，发现肝细

胞ＰＡＮＸ１功能丧失不能及时有效地触发耐甲氧西

林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）感染的先天免疫反应，

从而导致 ＭＲＳＡ在肝脏定植的概率加大
［３］。此外，

ＰＡＮＸ１也是参与细菌感染诱导ＡＴＰ释放的重要免

疫应答基因［３１］。在缺血、缺氧等炎症反应及细胞凋

亡状态下，半胱氨酸天冬氨酸酶３或７（ｃａｓｐａｓｅ３／７）

能够直接剪切羧基末端的尾部（Ｃｔｅｒｍｉｎａｌｔａｉｌ，

ＣＴＴ），进一步激活ＰＡＮＸ１，介导ＡＴＰ的释放
［３２３３］。

活化的 Ｔ 淋巴细胞通过 ＰＡＮＸ１通道释放

ＡＴＰ，可以激活嘌呤能Ｐ２Ｘ受体，以维持有丝分裂

原激活蛋白激酶（ＭＡＰＫ）信号传导
［３４］。作为一种新

的ＡＴＰ释放通道，ＰＡＮＸ１已被确定为炎性小体蛋白

复合物的重要组成部分，该复合物与Ｐ２Ｘ受体结合，

介导活性氧（ＲＯＳ）的产生和炎性小体的激活
［３５］，从

而导致ｃａｓｐａｓｅ１激活和ＩＬ１β细胞因子的释放
［３６］。

ＩＬ１β是细菌感染的一种重要炎性介质，细菌成分［脂

多糖（ＬＰＳ）、肽聚糖（ＰＧＮ）和胞壁酰二肽（ＭＤＰ）］诱

导ＡＴＰ释放ＰＡＮＸ１，促进 ＮＬＲＰ３炎症小体的激

活，从而导致ＩＬ１β以非焦亡的方式分泌
［３７３８］。

研究［３９］表明，ＰＡＮＸ１在细菌感染中主要与

Ｐ２Ｘ７受体相互作用。本课题组研究了ＰＡＮＸ１ＩＬ

３３轴在ＬＰＳ诱导的内毒素血症中的特异性作用，

发现在肝脏中ＰＡＮＸ１通过 ＡＴＰＰ２Ｘ７途径控制
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ＩＬ３３的合成和分泌，从而靶向调节ＳＴ２＋ Ｔｒｅｇｓ，促

进炎 症 反 应 的 消 退［４０］。因 此，本 课 题 组 认 为

ＰＡＮＸ１在感染中能够双向调控机体免疫反应，在

发挥清除病原菌和减轻器官损伤之间保持动态平

衡，是控制肝移植术后多重耐药菌感染脓毒症的重

要靶点。此外，Ｌｏｕｒｅｉｒｏ等
［４１］研究发现，在艰难梭

菌感染模型中，小鼠盲肠和结肠组织中ＰＡＮＸ１水

平显著升高，提示ＰＡＮＸ１与Ｐ２Ｘ７受体在艰难梭

菌感染中起着关键作用。

综上所述，ＰＡＮＸ１在细菌感染中的作用机制

已经得到广泛研究。ＰＡＮＸ１通过剪切等过程，调

节ＡＴＰ的释放，激活嘌呤能受体和炎性小体，介导

ＲＯＳ的产生和炎性反应。研究
［４０４１］表明，ＰＡＮＸ１

不仅在肝移植术后感染中，通过ＡＴＰＰ２Ｘ７途径调

控ＩＬ３３的合成和分泌，发挥清除病原菌和减轻器

官损伤的双重功能，还在艰难梭菌感染模型中，与

Ｐ２Ｘ７受体相互作用从而起到关键作用。这些研究

不仅揭示了ＰＡＮＸ１在细菌感染中的重要作用，还

为未来开发抗感染新治疗策略提供了潜在的靶点—

ＰＡＮＸ１。

２．２　病毒感染　早在４０多年前，人类免疫缺陷病

毒（ｈｕｍａｎｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）被确认为

获得性免疫缺陷综合征（艾滋病）的病原体［４２］。

ＰＡＮＸ１通道有助于 ＨＩＶ感染和复制
［４３］。ＨＩＶ感

染者体内ＡＴＰ代谢和相关信号受损，ＰＡＮＸ１通道的

开启导致血清ＡＴＰ（作用于Ｐ２Ｙ２嘌呤能受体
［４４］）水

平升高，因此，ＡＴＰ可作为ＨＩＶ相关认知障碍的生

物标志物［５，４５］。ＨＩＶ病原体通过利用宿主蛋白进

行感染、复制并引发宿主内部的炎症反应，其关键机

制之一是ＰＡＮＸ１通道、细胞外ＡＴＰ和嘌呤能受体

之间的相互作用［６］。因此，ＰＡＮＸ１通道在 ＨＩＶ感

染中发挥重要作用［４６］。

ＰＡＮＸ１通道在严重急性呼吸综合征冠状病毒

２（ｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ

２，ＳＡＲＳＣｏＶ２）感染中也备受关注，与ＨＩＶ相似，

ＰＡＮＸ１通道和嘌呤受体在ＳＡＲＳＣｏＶ２感染中发

挥作用［４７］。其中，嘌呤受体与ＳＡＲＳＣｏＶ２感染患

者的 炎 症 反 应 和 凝 血 功 能 障 碍 密 切 相 关［４８］。

ＰＡＮＸ１通过诱导ＡＴＰ释放和促进ＴＲＰＣ３Ｎｏｘ２复

合物形成，在以放大血管紧张素转化酶２（ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ

ｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅ２，ＡＣＥ２）依赖的ＳＡＲＳＣｏＶ２感

染导致的心肌损伤过程中发挥了关键作用［４９］。随

后，Ｔｈａｋｕｒ等
［５０］报道了Ｐ２Ｘ７和ＰＡＮＸ１等蛋白可

能与新型冠状病毒感染（ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ２０１９，

ＣＯＶＩＤ１９）的发病机制有关。

丙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＣｖｉｒｕｓ，ＨＣＶ）感染

还与依赖于Ｃａｓｐａｓｅ３／ＰＡＮＸ１／Ｐ２Ｘ４途径的外泌

体和外泌体 ＭｉＲＮＡｓ的分泌有关
［５１］，进一步说明

了ＰＡＮＸ１在病毒感染中具有举足轻重的地位。

总之，许多研究［４６４７，５１］已经验证了ＰＡＮＸ１通

道在多种病毒感染中的关键作用，包括 ＨＩＶ、

ＳＡＲＳＣｏＶ２和 ＨＣＶ等。ＰＡＮＸ１通过调节细胞

外ＡＴＰ释放和与嘌呤能受体的相互作用，影响病

毒感染的复制与扩散，引发炎症反应和组织损伤。

了解ＰＡＮＸ１通道在这些病理条件下的作用机制，

不仅有助于深入理解病毒感染的复杂过程，也为开

发新的治疗策略提供了重要的科学依据。

２．３　真菌感染　ＰＡＮＸ１通道在炎症反应中起重

要作用，然而其在真菌感染中的具体作用尚不明确。

研究［５２］表明，一些真菌是机会致病菌，能够在免疫

系统受损的人群中引发感染。

真菌细胞壁成分如酵母聚糖和甘露聚糖需要通

过ｃｒｙｏｐｙｒｉｎ炎症小体激活ｃａｓｐａｓｅ１并分泌ＩＬ１β，

而ＰＡＮＸ１在这一过程中起到了关键作用
［４６］，表明

ＰＡＮＸ１在真菌病原体相关分子模式（ｐａｔｈｏｇｅｎａｓ

ｓｏｃｉａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎｓ，ＰＡＭＰｓ）和ＡＴＰ共同

作用下，激活ｃｒｙｏｐｙｒｉｎ炎症小体是必要的
［７］。

Ｙａｎｇ等
［５３］研究显示，ＰＡＮＸ１通道及其下游

ＮＬＲＰ３／Ｃａｓｐａｓｅ１／ＩＬ１β信号通路在真菌性角膜炎

的进展中起关键作用；阻断ＰＡＮＸ１通道会加重角

膜感染，而激活ＰＡＮＸ１通道则有助于控制感染并

促进愈合。

综上所述，尽管ＰＡＮＸ１通道在真菌感染中的

机制尚未完全阐明，但现有研究表明ＰＡＮＸ１通道

在真菌感染引发的炎症反应中起到了重要的调控作

用。深入研究ＰＡＮＸ１通道及其相关信号通路的具

体机制，将有助于揭示真菌感染的病理生理过程。

２．４　寄生虫感染　寄生虫也是影响感染预后的重要

因素之一。寄生虫可以给宿主造成重大损伤，从而影

响宿主的生理、生态、生活史和行为的许多方面［５４］。

Ｔｈｏｒｓｔｅｎｂｅｒｇ等
［８］研究发现了Ｐ２Ｙ２和Ｐ２Ｘ７

受体之间的相互作用，并揭示了ＰＡＮＸ１在调控尿

苷三磷酸（ｕｒｉｄｉｎｅｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＵＴＰ）诱导的细胞

外ＡＴＰ释放中的重要性，这可能在一定程度上参

与了对利什曼原虫感染的控制。利什曼原虫感染诱

导的ＡＴＰ从ＰＡＮＸ１通道导出，转化为腺苷后，通

过受体介导的信号传导促进感染的扩散［５５］。

另一方面，Ｂａｒｒíａ等
［５６］研究指出，克氏锥虫感
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染会导致心肌细胞中ＰＡＮＸ１通道打开，引起Ｃａ２＋ｉ

转移，从而明确了ＰＡＮＸ１通道打开是克氏锥虫侵

入心肌细胞所必需。

综上所述，寄生虫通过影响宿主的免疫反应、

ＡＴＰ释放和受体相互作用等多种机制造成损伤。

这些机制不仅加重了感染的严重程度，还在一定程

度上决定了感染的预后。

３　犘犃犖犡１在感染治疗中的潜力与挑战

感染是严重的健康威胁，在全球范围内细菌感

染尤为突出。耐药细菌的数量稳步增加，一旦发生

感染，抗菌药物缺乏将成为一个重大挑战［１］。鉴于

ＰＡＮＸ１作为ＡＴＰ释放的重要通道，调控着多种炎

症和免疫反应，因此ＰＡＮＸ１是人类感染中一个有

吸引力的治疗靶点，可尝试使用一些药物抑制或调

节ＰＡＮＸ１的功能
［５７］。感染过程中，ＰＡＮＸ１参与

ＡＴＰ的释放。丙磺舒（ｐｒｏｂｅｎｅｃｉｄ，ＰＲＢ）被确定为

ＰＡＮＸ１通道的抑制剂，可以抑制细胞外ＡＴＰ释放

所引发的嘌呤能通路的激活和炎症反应，从而在多

种病理过程中发挥作用［３６，５８５９］。Ｚｈａｎｇ等
［６０］针对

此进行了验证，结果显示ＰＲＢ可能是一种治疗脓毒

症脑功能障碍的方法。

生胃酮（ｃａｒｂｅｎｏｘｏｌｏｎｅ，ＣＢＸ）是美国食品药品

监督管理局（ＦＤＡ）批准治疗胃溃疡的药物
［６１］。

ＣＢＸ对ＰＡＮＸ１通道的抑制作用呈浓度依赖性（曲氟

沙星也属于ＰＡＮＸ１抑制剂，同样呈浓度依赖性
［５７］），

其５０％抑制浓度（ＩＣ５０）为５μｍｏｌ／Ｌ
［６２６３］。研究［６４６７］

采用冷冻电镜分析表明，ＣＢＸ通过ＰＡＮＸ１通道ＥＬ１

和ＥＬ２结构域之间的凹槽聚集，引发变构抑制，从而

稳定ＰＡＮＸ１通道关闭构象，阻止ＡＴＰ等分子通过。

虽然螺内酯具有抑制ＰＡＮＸ１通道的能力
［６８］，但螺

内酯阻断盐皮质激素受体通道的效力是ＰＡＮＸ１通

道的近１０００倍，限制了其作为ＰＡＮＸ１抑制药物

在感染中的潜在应用［６９］。

除了临床相关的ＰＡＮＸ１抑制药物外，还有文

献报道了关于靶向ＰＡＮＸ１的新型抑制剂，如小分

子多肽１０Ｐａｎｘ１
［７０］、ＴＡＴＰａｎｘ３０８

［７１］、单克隆抗体和

微型抗体［７２］等。ＰＡＮＸ１抑制剂１０ＰＡＮＸ１是一种合

成肽，可以特异性阻断ＰＡＮＸ１通道
［２３］。１０ＰＡＮＸ１肽

不仅具有抗炎作用，还在血小板聚集和ＨＩＶ复制等

方面发挥作用，但１０ＰＡＮＸ１肽在血浆中的低稳定性

限制了其在体内应用的潜力［４４，７０］。ＴＡＴＰａｎｘ３０８

是一种多肽。Ｂｕ等
［７１］研究报道，ＰＡＮＸ１介导的神

经炎症反应与偏头痛先兆发病机制有关，并证实抑

制剂 ＴＡＴＰａｎｘ３０８抑制肉瘤家族激酶（ｓａｒｃｏｍａ

ｆａｍｉｌｙｋｉｎａｓｅｓ，ＳＦＫｓ）可以减少ＰＡＮＸ１的激活。

虽然 ＴＡＴＰａｎｘ３０８有效地阻断了ＰＡＮＸ１与ＦＫ

的相互作用，显示出了神经保护作用，但其无法抑制

ＰＡＮＸ１通道的所有活动，这可能是因为ＰＡＮＸ１还

可能与其他膜蛋白（如Ｐ２Ｘ７受体
［４０４１］）相互作用，而

这些相互作用并不受 ＴＡＴＰａｎｘ３０８的影响
［７１，７３］。

单克隆抗体和微型抗体各自的优缺点使两者适合不

同的治疗应用场景。单克隆抗体的高特异性和功能

多样性使其在精确靶向ＰＡＮＸ１的治疗中具有优

势，而微型抗体则因其较低的免疫原性和更好的组

织渗透性，可能在某些深入组织靶向的治疗中更具

潜力［７２］。然而，两者的生产和使用成本，以及各自

的稳定性和免疫反应等问题还需在具体应用中加以

权衡。因此，关于针对ＰＡＮＸ１的多肽以及抗体还

需要进一步的研究。

综上所述，ＰＡＮＸ１是调控ＡＴＰ释放的重要通

道，参与多种炎症和免疫反应，被认为是一个有效的

治疗靶点。尽管ＰＲＢ、ＣＢＸ和螺内酯等药物在抑制

ＰＡＮＸ１方面展示了潜力，但每种药物在临床应用

中均存在不同程度的限制和不良反应。通过深入研

究这些抑制剂的作用机制，可以开发高效且不良反

应少的药物缓解感染。虽然１０ＰＡＮＸ１肽在体外研

究中表现出色，但其在体内应用的低稳定性仍需进

一步解决。

４　总结与展望

ＰＡＮＸ１作为一种跨膜通道转运蛋白，在细胞

间通信、炎症反应和细胞凋亡等生物学过程中发挥

重要作用。ＰＡＮＸ１通道通过调节 ＡＴＰ等细胞外

信号分子的释放，影响免疫细胞的激活和炎症因子

的释放。本综述描述了ＰＡＮＸ１在细菌、病毒、真菌

和寄生虫感染中的作用和机制，并预测ＰＡＮＸ１作

为未来潜在治疗靶点的可行性。

ＰＡＮＸ１在多种感染中的关键作用已得到广泛

研究［７８，４０４１，４６４７，５１，５３，５５５６］。ＰＡＮＸ１通过调节免疫

反应、ＡＴＰ释放、ＮＬＲＰ３／Ｃａｓｐａｓｅ１／ＩＬ１β信号通

路等途径［７８，５３，５５５６］，与嘌呤能受体、炎性小体相互

作用，诱导免疫细胞的激活、炎症因子的释放以及病

毒的复制和扩散等，促进 ＲＯＳ或 ＴＲＰＣ３Ｎｏｘ２复

合物［６，４９］的产生，引发炎症反应和组织损伤，导致感

染进展加快与延迟愈合。因此，ＰＡＮＸ１在各类病
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原体感染中发挥着关键作用，还为未来开发新的抗

感染治疗策略提供了潜在靶点。

尽管ＰＲＢ、ＣＢＸ和螺内酯等药物在抑制ＰＡＮＸ１

方面有一定的优势，但是均有不同的不良反应。作

为ＰＡＮＸ１抑制剂，ＰＲＢ和ＣＢＸ已被证明能够抑制

细胞外ＡＴＰ释放，减轻炎症反应，而螺内酯虽然在

一定程度能抑制ＰＡＮＸ１通道，但其效力不及盐皮

质激素受体通道［３６，５８５９，６８］。未来的研究应该继续

优化这些抑制剂，探索 ＰＡＮＸ１通路新的调节策

略。１０ＰＡＮＸ１肽具有很多优势，而其在血浆中的低

稳定性限制了其在体内应用的潜力［７０］。本课题组

设计合成的ＱＥ２０／ＥＥ２０多肽虽然具有较好的靶向

性，但其在稳定性上存在一定的缺陷。因此，对于多

肽类药物，应该提高其稳定性，以发挥优势效应。

值得关注的是，近期研究［７４］成果发现，ＰＡＮＸ１

通道第２０５位丝氨酸位点依赖于盐诱导性激酶

（ｓａｌｔｉｎｄｕｃｉｂｌｅｋｉｎａｓｅ，ＳＩＫ）的磷酸化而激活。此

外，Ｒｕａｎ等
［３２］采用冷冻电镜和膜片钳技术发现了

ＰＡＮＸ１的分子结构和结合位点。基于这些发现，

对ＰＡＮＸ１氨基酸序列和通道分子结构进行分析，

选取ＰＡＮＸ１高度保守的３０～９０的氨基酸序列，本

课题组设计合成并优化了２０个氨基酸的多肽，命名

为 ＱＥ２０（序列：ＦＫＨＬＷＬＰＬＮＧＳＥＳＱＬＳＮＫＱＥ）

和ＥＥ２０（序列：ＦＫＨＬＷＬＰＬＮＧＳＥＳＱＬＳＮＫＥＥ）。

ＱＥ２０／ＥＥ２０有较好的靶向性，能特异性抑制炎症刺

激下ＰＡＮＸ１门控通道开放，还具有减少细胞ＡＴＰ

释放、抑制炎症因子分泌、抑制肝细胞焦亡等功能，

为多重耐药菌感染的治疗提供了新的方案。

总之，ＰＡＮＸ１是ＡＴＰ释放和炎症反应过程中

的关键调控蛋白，在感染中的作用机制复杂多样。

因此，应深入理解ＰＡＮＸ１在各种感染中的作用机

制，这样不仅有助于揭示感染性疾病的病理生理过

程，还为开发新的抗感染治疗策略提供了重要的科

学依据。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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