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截短趋化因子受体可调节细胞功能。 美国麻省理工学院媒体实验室研究员张曙光等人发现，几
种截短的趋化因子受体，即远少于七次跨膜的CXCR4和CCR5受体突变体，并非毫无功能，而是
可以与天然配体结合并调节部分细胞功能。这可能给药物研发、免疫疗法和仿生器件研发等带来
了新的思路。相关成果于10月28日在线发表在《细胞》子刊iScience上。

RNA翻译为蛋白质时，通常伴随着大量不完整的翻译，这些不再是原始DNA编码全长的蛋白质
被称为截短的蛋白质。而由于截短的免疫相关蛋白的疏水性，其功能研究一直很困难。

研究中，张曙光等人通过将部分疏水性氨基酸替换为结构相似的亲水性氨基酸的方式，使截短免
疫相关蛋白受体CXCR4和CCR5具有了水溶性，从而从而避免使用去垢剂破坏其天然结构。

研究发现，截短受体转化后的天然变体不仅可以表达在细胞膜上，与它们各自的配体相互作用，
还显示出了对全长受体的调节作用。作者指出，这一现象需要进一步研究和试验，但或许可以解
释它在治疗癌症等疾病中发挥的作用。

癌细胞通常会诱导错误的细胞信号传递。在许多情况下，它们会过度表达G蛋白偶联受体，包括
CXCR4和CCR5。我们认为，截短的、功能正常的受体有可能会干扰癌细胞的信号传递。张曙光
告诉《中国科学报》。

另一通讯作者、美国科赫综合癌症研究所研究员庆睿介绍：具有水溶性的截短受体还可以作为纳
米材料，用于仿生传感设备制造。

我们的发现也给其它研究提供了新的方向。例如，生物体中存在的最小的功能性受体是什么？在
所有基因组中，都有专门编码非全长受体的DNA序列吗？这些问题都有待研究。张曙光说。（
来源：中国科学报 刘如楠 卜叶）

相关论文信息：https ：//doi.org/10.1016/j.isci.2020.101670
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