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孕烷X受体在内源物质代谢中的功能

栾志琳，霍笑笑，管又飞
*
，张晓燕

大连医科大学医学科学研究院，大连 116044

摘  要：核受体(nuclear receptor, NR)超家族成员孕烷X受体(pregnane X receptor, PXR)是一个配体激活型转录因子，高表达于

肝脏和肠组织，在其它某些组织器官中也存在表达。PXR与维甲酸X受体(retinoid X receptor, RXR)形成异源二聚体，在招募

大量共活化因子后，与特异性DNA响应元件结合发挥转录调控功能。PXR是一个公认的外源物质感受器，因此，PXR最初

被认为是一种调节药物代谢酶和转运体的NR。但目前已知PXR也是同等重要的内源物质受体。最近的研究显示PXR激活可

以调节体内葡萄糖代谢、脂质代谢、类固醇内分泌稳态、胆酸和胆红素去毒化、骨矿物质平衡和免疫炎症反应等，本文就

这几个方面对PXR作一个综述。
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Role of pregnane X receptor (PXR) in endobiotic metabolism
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Abstract: As a member of the nuclear receptor superfamily, the pregnane X receptor (PXR) is a ligand-activated transcription factor. 
PXR is highly expressed in liver and intestinal tissues, and also found in other tissues and organs, such as stomach and kidney. After 
heterodimerization with retinoid X receptor (RXR), PXR recruits numerous co-activating factors, and binds to specific DNA response 
elements to perform transcriptional regulation of the downstream target genes. As an acknowledged receptor for xenobiotics, PXR was 
initially considered as a nuclear receptor regulating drug metabolizing enzymes and transporters. However, nowadays, PXR has also 
been recognized as an important endobiotic receptor. Recent studies have shown that PXR activation can regulate glucose metabolism, 
lipid metabolism, steroid endocrine homeostasis, detoxification of cholic acid and bilirubin, bone mineral balance, and immune 

inflammation in vivo. This review focuses on the role of PXR in metabolism of endogenous substances.
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综　述

1  前言

孕烷 X 受体 (pregnane X receptor, PXR, NR1I2)
是配体激活型转录因子核受体 (nuclear receptor, NR)
超家族成员，在生物体代谢中发挥重要功能。1998
年，PXR 作为诱导细胞色素 P450 基因的外源感受

器被识别，通过与其他 NR 的序列同源性比对，小

鼠 PXR (mPXR) 首次被克隆，并发现能被许多天然

化合物和人工合成化合物激活 [1]。随后，PXR 在包

括人类在内的多数哺乳动物和鱼类中被克隆。PXR
蛋白结构包括典型 NR 的 N 末端非配体依赖性活化

功能区 1 (activation function 1, AF1)、高度保守的

DNA 结合域 (DNA-binding domain, DBD)、较不保

守的铰链区、C 末端配体结合域 (ligand-binding  
domain, LBD) 和活化功能 2 区 (activation function 2, 
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AF2)( 图 1) [2, 3]。配体结合并激活 PXR 后，PXR 由

细胞质转移到细胞核与维甲酸 X 受体 (retinoid X  
receptor, RXR) 形成二聚体，在招募大量共活化因

子后，PXR 的 DBD 结构域通过两个高保守锌指基

序以及 P 盒基序和 D 盒基序促进 PXR 的 DNA 结

合特异性，从而确保 PXR 靶定并结合到其靶基因

特异性 5’ 启动子区的响应元件 (response elements, 
REs) 上 ( 图 2) [4, 5]。

因可以与数量极多的配体结合，PXR 在众多

NR 中显得较为特殊。PXR 的配体可以使 PXR 变成

感受化学环境变化的完美工具。虽然 PXR 最初被

确认为外源物质受体，但目前已知 PXR 也是同等

图  1. 核受体PXR蛋白结构特征以及在种属间序列同源性比

较

Fig 1. Structural characteristics of nuclear receptor pregnane 
X receptor (PXR, A) and comparison of PXR sequence 
homology among species (B). AF1: activation function 1; DBD: 
DNA-binding domain; LBD: ligand-binding domain; AF2: acti-
vation function 2.

图  2. 核受体PXR在外源和内源物质代谢中的功能

Fig 2. Role of PXR in metabolism of exogenous and endogenous substances. PXR: pregnane X receptor; PXRE: PXR response ele-
ment; RXR: retinoid X receptor. 

重要的内源物质受体。PXR 在外源物质和内源物质

的代谢中发挥多方面的功能 ( 图 2)。PXR 内源性配

体包括类固醇、胆汁酸等。许多研究显示 PXR 在

葡萄糖和脂类代谢、类固醇激素稳态、胆酸和胆红

素去毒化，骨矿物质平衡和免疫炎症反应中发挥功

能。因此，PXR 的活化参与许多病理 - 生理过程。

本文就这几个方面对 PXR 在内源物质代谢中的功

能作一个综述。

2　PXR调节葡萄糖代谢

血糖浓度主要依靠胰岛素、胰高血糖素、糖皮

质激素等激素进行调节。激素主要通过调节糖代谢

各途经的关键酶的活性以维持血糖浓度的相对恒

定。PXR 激活可以调节葡萄糖稳态，在小鼠原代肝

细胞、人类肝癌 HepG2 以及 Huh7 细胞中，PXR 激

活抑制糖异生的关键酶葡萄糖 6 磷酸酶 (glucose-6- 
phosphatase, G6Pase) 和磷酸烯醇式丙酮酸羧基酶

(phosphoenolpyruvate carboxykinase, PEPCK) 的表

达 [6–8]。Kodama 等人的研究表明，PXR 是与叉头框蛋

白 (forkhead box protein O1, FOXO1)、环磷腺苷响应元

件结合蛋白 (cAMP-response element binding protein, 
CREB) 和肝核因子 4 (hepatic nuclear factor 4, HNF4)
相互作用来调节糖异生的 [8]。FOXO1 在胰岛素缺

乏时发挥 G6Pase 和 PEPCK 激活因子的功能。正常条

件下，与胰岛素响应序列 (insulin response sequence, 
IRS) 结合后，胰岛素通过磷脂酰肌醇 3 激酶 (PI3K)- 
Akt 通路将 FOXO1 遣出细胞核，从而抑制 G6Pase
和 PEPCK 表达，抑制 FOXO1 介导的糖异生反式
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激活。胰高血糖素增加胞内 cAMP 的形成，从而激

活蛋白激酶 A (protein kinase A, PKA)，进而激活结

合和调节 G6Pase 和 PEPCK 转录的 CREB。而 PXR
可以抑制 CREB 与同源结合元件结合，因而阻止了

胰高血糖素激活的 G6Pase 的转录，抑制糖异生过

程 [7]。HNF4 与核受体共激活因子 PGC-1α 一起正

向调节糖异生。Bhalla 和其同事发现 PXR 能与 HNF4
竞争 PGC-1α，从而抑制糖异生 [6]。体内实验也证

实了这些结果的可信性。Nakamura 等人证明在大

鼠和小鼠体内，PXR 经 PCN 激活抑制了大、小鼠

肝脏 G6Pase 和 PEPCK 的表达 [9]。同样，利福平处

理的 VP-hPXR 小鼠肝脏中，G6Pase 和 PEPCK 的

表达也下降 [10]。而在 PXR 敲除小鼠中未出现此现

象。G6Pase 和 PEPCK 表达下调可能表明 PXR 激

活减少了肝细胞葡萄糖的输出，潜在改善了 2 型糖

尿病的葡萄糖平衡。也有研究显示 PXR 激活后肝

脏的糖异生反应并不一致 [11, 12]。如前面所述，PXR
激活后，小鼠肝脏和人类肝癌细胞 G6Pase 和 PEPCK
表达受抑制。然而，人类原代肝细胞利福平处理 6 h
能够 2 倍诱导 G6Pase 的表达 ；而人类原代肝细胞

利福平处理 24 h，G6Pase 的 mRNA 比对照组减少

30%。另有研究表明辛伐他汀处理人类肝脏细胞

24 h，PEPCK1 mRNA 的表达是对照组的 7 倍。

Gotoh 和 Negishi 发现人类肝细胞 PXR 能够直接与

G6Pase 和 PEPCK 的启动子结合来调节血糖，并且

有两种不同的结合位点。一个是经典的直接的 PXR
结合位点，另一个是通过蛋白相互作用的 IRS 位点。

激活 PXR 与启动子结合的过程需要血清 / 糖皮质激

素调节激酶 2 (serum/glucocorticoid regulated kinase 2, 
SGK2) 去磷酸化共激活转录因子的参与。有意思的

是，PXR 不仅改变了 SGK2 的磷酸化状态，也能够

与激活的 SGK2 基因启动子结合，诱导 SGK2 的表

达 [11]。PXR 介导人类肝糖异生的调节机制仍需进

一步研究。

PXR 激活除了对糖异生过程起调节作用，也参

与了葡萄糖的氧化吸收过程。在大鼠肝细胞和小鼠

原代肝脏细胞中，PCN 激活 PXR 从而下调葡萄糖

转运蛋白 2 (glucose transporter 2, GLUT2) 和葡萄糖

激酶 (glucokinase, GCK) 的表达 [13]。GLUT2 是肝和

胰岛 B 细胞的葡萄糖转运蛋白，可以快速转运餐后

血浆中增加的葡萄糖，有利于调节血糖浓度。GCK
促使葡萄糖磷酸化为 6 磷酸葡萄糖，是糖酵解的第

一步。有报道显示，导致 GCK 活力减少的突变是

早发性 2 型糖尿病的病因，而 GCK 激活剂作为 2
型糖尿病的潜在药物正在进行研究 [14]。由于 GLUT2
和 GCK 在餐后葡萄糖吸收中有重要的功能，其调

节异常可能参与 PXR 诱导的餐后高血糖。确实，肝

脏 GLUT2 和 GCK 敲除鼠在正常喂养情况下出现了

轻度高血糖 [15, 16]。PXR 对 GLUT2 和 GCK 的调节

在 HepG2 模型中得到证实。阿托伐他汀能降低

GLUT2 和 GCK 的蛋白水平，并减少 HepG2 细胞

葡萄糖的消耗和吸收。但是普伐他汀对 GLUT2 和

GCK的表达没有影响，对葡萄糖的利用也没有影响。

基于体外研究，阿托伐他汀、辛伐他汀、洛伐他汀

和氟伐他汀都是 PXR 活化剂，而普伐他汀和罗素

伐他汀不是 PXR 的激动剂。PXR 敲除或过表达相

应地上调和下调 GLUT2 和 GCK 的表达 [17]。

3　PXR调节脂类代谢

甘油三酯和脂肪酸是重要代谢燃料。脂质稳态

平衡脂质吸收合成与脂质代谢分泌。当葡萄糖和脂

肪酸超出人体能量需求，就会转化成甘油三酯存储

于肝脏中。禁食或者运动过程中，脂肪酸 β 氧化和生

酮作用在脂肪细胞中增加，从而促进酮体合成和能量

产生。固醇调控元件结合蛋白 1c (sterol regulatory 
element-binding protein-1c, SREBP-1c) 是脂质生成的主

要调控分子。某些 NR，如肝 X 受体 (liver X receptor, 
LXR)、HNF4 和 LRH-1，通过调节 SREBP 的转录

活性控制脂质稳态 [18–20]。Zhou 等人发现 PXR 以非

SREBP 依赖性的方式诱导脂质生成 [10]。VP-PXR
转基因小鼠出现肝内甘油三酯堆积，并与脂肪酸转

位酶 CD36 和某些其他脂质生成辅助酶的上调相关，

包括 SCD-1 和长链自由脂肪酸延伸酶。CD36 是具

有广泛配体特异性的清道夫受体。CD36 的激活促

进从循环系统中吸收自由脂肪酸，可能参与肝性脂

肪变性 [21]。CD36 水平与甘油三酯储存和分泌之间

的相关性提示 CD36 在肝性脂肪变性中发挥始动作

用。PXR 在 CD36 的转录中发挥必需的作用。研究显

示 CD36 是 PXR 转录调控的直接靶基因 [10]。CD36 表

达也能被 LXR 和 PPARγ 正向调节。因此，CD36
应该是脂质稳态调控中 LXR、PXR 和 PPARγ 的共

同转录靶基因 [22]。

两个参与 β- 氧化和生酮作用的重要酶是肉毒碱

棕榈酰转移酶 1A (carnitine palmitoyltransferase 1A, 
CPT1A) 和线粒体 3- 羟基 -3- 甲基 - 戊二酸 - 辅酶 A
合成酶 2 (3-hydroxy-3-methylglutaryl-coenzyme A syn-
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thase 2, HMGCS2)。胰岛素缺失时，有翅螺旋 / 叉头

转录因子 FoxA2 激活 CPT1A 和 HMGCS2 的转录。

胰岛素诱导 FoxA2 的磷酸化和出核，从而激活 FoxA2
并抑制 CPT1A 和 HMGCS2 的转录 [23]。Nakamura
等研究显示 PXR 激动剂 PCN 在野生型小鼠中下调

Cpt1a 和 Hmgcs2 的转录，但在 PXR 敲除小鼠中没

有该作用，其机制可能是 PXR 直接与 FoxA2 结合

从而抑制 Cpt1a 和 Hmgcs2 基因的活化 [9]。胆固醇

是形成细胞膜、胆酸和类固醇激素必不可少的物质。

氧化的胆固醇代谢物具有细胞毒性，是动脉粥样

硬化的危险因素。胆固醇去毒化保护人体不产生

过量胆固醇。在大多数组织中，线粒体固醇 27- 羟
化酶 (sterol 27-hydroxylase, CYP27A1) 是胆固醇剪

切和羟基化的必需分子。Li 等人发现 PXR 激活肠

细胞中 CYP27A1 以及胆固醇外流转运蛋白 ABCA1
和 ABCG1 [24]。高密度脂蛋白 (high density lipoprotein, 
HDL) 和其主要组成成分载脂蛋白 A-I (apolipoprotein 
A-I, ApoA-I) 参与胆固醇逆转运，并与动脉粥样化

危险降低相关。ApoA-I 和 HDL 胆固醇水平在野生

型小鼠中可以被 PXR 激动剂提升，但在 PXR−/− 小

鼠中不能。胆酸介导 HDL 胆固醇的下调，脂质

ApoA-I 在人 PXR 转基因小鼠中完全缺失 [25]。另外，

也有研究认为 PXR 具有促动脉粥样硬化的作用。

PXR 活化后肝细胞中 ABCA1 的表达降低 [26]。临床

上使用的 PXR 活化药物会导致某些患者出现高血

脂症。未来的相关研究需要进一步阐释 PXR 在高

血脂症中的病理作用。

4　PXR调节内分泌稳态

雄性激素受体信号通路在前列腺癌的起始和发

展中具有重要作用。因此，雄性激素阻断是激素依

赖性前列腺癌最有效的内分泌治疗方法。两个最重

要的 PXR 靶基因，CYP3A 和 SULT2A1，在雄性激

素代谢中发挥功能。CYP3A 是催化睾酮和黄体酮羟

基化的重要酶，产生激素失活的效应。脱氢表雄酮

硫基转移酶 2Al (dehydroepiandrosterone-sulfotransferase 
2Al, SULT2A1) 是参与雄性激素磺化的主要 SULT 亚

型 [27]。Zhang 等人报道了 PXR 介导的的雄性激素

代谢性阻断。这项研究显示，对每日接受睾酮注射

诱导 CYP3A 和 SULT2A1 表达的阉割雄鼠，PXR 激

活后使雄性激素的活性下降，并抑制雄性激素依赖

性的前列腺再生 [28]。在人前列腺癌细胞中，使用

PXR 激动剂 RIF 进行处理能抑制 LAPC-4 细胞雄性

激素依赖性的增殖，但对非雄性激素依赖性的同基

因的 LA99 细胞的生长基本没有影响。在 LAPC-4
细胞中通过 shRNA 或 siRNA 下调 PXR 或 SULT2A1
后能去除 RIF 的效应，提示 RIF 对雄性激素的抑制

效应是 PXR 和 SULT2A1 依赖性的。PXR 可能可以

作为降低雄性激素的新型治疗靶点，用于治疗和抑

制激素依赖性前列腺癌。

Zhai 等人的研究显示 PXR 在肾上腺类固醇稳

态中发挥重要作用。PXR 激活后，细胞胞质内皮质

酮和醛固酮的水平会升高，且伴随肾上腺类固醇生

成酶的活化，如 CYP11a1、CYP11b1、CYP11b2 和 3β-  
羟基类固醇脱氢酶 (3β-hydroxysteroid dehydrogenase, 
3β-HSD)[29]。然而，PXR 转基因小鼠垂体促肾上腺

皮质激素分泌正常，且皮质醇对地塞米松具有强抑

制，说明即使肾上腺类固醇稳态严重受损，下丘脑 -
垂体 - 肾上腺轴功能正常。与这些观测结果一致，

一些临床研究报道称 RIF 能增加尿中的类固醇分泌，

还可能导致库兴式症候群的误诊 [29]。因此，PXR 很

可能影响内分泌稳态，且在药物 - 激素相互作用中

发挥功能。

最近的研究将内分泌紊乱、化学暴露和人类心

血管疾病风险联系起来，但是这种联系作用的潜在

机制还并不明确。许多内分泌紊乱涉及核受体 PXR
的激活。PXR 激动剂柠檬酸三丁酯 ( 一种无毒高效

增塑剂 ) 诱导 PXR 目的基因表达并激活小肠内

PXR，但对肝脏内 PXR 活性无影响。柠檬酸三丁

酯的暴露能够增加小鼠血浆总胆固醇及导致动脉粥

样硬化的低密度脂蛋白胆固醇水平，但是 PXR−/− 小

鼠中无此效果 [30]。TBC 介导的 PXR 激活刺激了基

本胆固醇转运体——尼曼皮克C1样1蛋白 (Niemann- 
Pick type C1 like 1, NPC1L1) 在小肠内表达 [30]。

5　PXR调节胆酸和胆红素去毒化

在肝脏里合成的胆酸是胆固醇分解代谢的终产

物，参与人体清除胆固醇 [31]。当由肠内排出后，胆

酸促进胆固醇和脂溶性维生素的吸收。但胆酸过剩

具有细胞毒性，会导致病理性胆汁淤积。因此，胆

酸水平需要严格调控以避免人体受到毒性损伤。

PXR 在胆酸去毒化过程中发挥关键作用 [32]。PXR
激动剂 PCN 在野生型小鼠中使石胆酸 (lithocholic acid, 
LCA) 诱导的毒性下降，但在 PXR−/− 小鼠中没有此

现象。PXR 转基因小鼠也对 LCA 毒性耐受。PXR
的保护效应可以由它对参与胆酸代谢基因的调节来
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解释。II 期代谢酶 SULT2A 是 PXR 的靶基因，参

与胆酸去毒化 [33]。除了调节胆酸合成和代谢，PXR 也

调节胆酸转移蛋白的表达，如 MRP2 和 OATP2 [34, 35]。

也有报道称PXR可能参与调节CYP7A1。对于小鼠，

配体激活 PXR 后在小异源二聚体伴侣 (small het-
erodimer partner, SHP) 表达不变的情况下，CYP7A1
的表达下降。但是，hPXR 能在 HepG2 细胞中直接

调控 SHP 表达 [36]。在保护人体不受胆酸毒性损伤

的过程中，PXR和FXR间可能存在较近的进化关系。

胆红素是血红素蛋白的降解产物。尿苷二磷酸

葡萄糖醛酸基转移酶 (UDP-glucuronosyltransferase, 
UGT) 结合胆红素后，将神经毒性的非结合胆红素

转变为无毒性的葡糖醛酸胆红素。小鼠 PXR 激活

可以抑制高胆红素血症。PXR 激活 UGT1A1 和某些

参与胆红素去毒化的重要基因 ( 如 OATP2 和 MRP2)
的转录 [34, 37]。OATP2 介导血液中胆红素吸收进入

肝脏的过程， MRP2 促进结合胆红素向胆小管的排

泄。因此，PXR 配体可能是治疗高胆红素血症的潜

在药物。

6　PXR调节维生素代谢和骨矿物盐稳态

维生素 K2 对于骨形成至关重要，临床上用于

治疗骨质疏松。报道称维生素 K2 能激活 PXR 和促

进 PXR 靶基因的表达。使用维生素 K2 处理骨肉瘤

细胞会增加成骨细胞标记物骨碱性磷酸酶、护骨素、

骨桥蛋白和支架 Gla 蛋白的表达 [38]。维生素 K2 诱

导野生型小鼠原代骨细胞中骨标记物的表达，但对

PXR−/− 小鼠无此效应。Ichikawa 等人在成骨细胞中

发现 PXR 某些靶基因与骨功能相关 [39]。Igarashi 等
人的研究结果显示维生素 K2 激活 PXR 后，诱导破

骨细胞生成转录因子 MSX2 的表达，该转录因子参

与成骨细胞分化 [40]。

钙是骨发育和维护的重要成分。维生素 D 调节

钙吸收和排泄，其活化代谢物 1,25- 二羟维生素 D3 
[1,25(OH)2D3] 能结合到维生素 D 受体 (vitamin D 
receptor, VDR)。VDR 激活在 1,25(OH)2D3 代谢中

至关重要的 25-羟基维生素D(3)-24-羟化酶 (CYP24)
介导的 24- 羟基化。Pascussi 等人报道称 PXR 的激

活上调 CYP24 基因表达 [41]。但是，Zhou 等人发现

PXR 激活抑制 CYP24 基因表达 [42]。虽然有争议，

但这些结果说明 PXR 在骨稳态中发挥潜在功能，

需要进一步研究证实。配体激活 PXR 也抑制在

1,25(OH)2D3 生物合成中的一个重要羟化酶 CY-

P2D25 的转录 [43]。几个世纪前就已发现抗痉挛剂延

长治疗可能导致患者维生素 D 缺失或者软骨病。由

于许多抗痉挛剂是 PXR 配体，这些结果对预防患

者药物诱导的软骨症非常重要。

维生素E通常在日常膳食中作为抗氧化剂服用。

维生素 E 由 CYPs 介导氧化反应代谢，然后再通过

β 氧化、结合反应 ( 包括葡萄苷酸化和硫酸化 ) 后
排出 [44, 45]。这些过程由 PXR 靶基因编码的酶和转

移蛋白催化和参与。维生素 E 能激活 PXR，因此可

能调节参与其自身代谢的外源物质去毒性基因。

Landes 等人的研究使用报告基因分析显示 PXR 能

被某些形式的维生素 E 活化 [46]。在 PCN 处理后，野

生型小鼠尿液中维生素 E 代谢物显著下降，但 PXR−/−

小鼠则不存在该现象，说明这是 PXR 介导的肝固

醇载体蛋白 2表达下降和 β氧化作用减弱造成的 [47]。

这些结果使研究维生素 E 和 PXR 调节因子之间潜

在的药物间相互作用受到广泛关注。

7　PXR调节炎症反应

感染性疾病 / 炎症和药物代谢能力间的负相关

是一个长时间讨论的科学问题。为明确其相关分子

机制，Teng 等人用 IL-6 处理野生型小鼠发现 PXR
蛋白水平显著下降，同时 PXR 及其靶基因 Mrp2、
Bsep 和 Cyp3a11 的 mRNA 表达水平也被下调。这

种现象在同样处理的 PXR−/− 小鼠中未出现，说明该

过程是 PXR 介导的 [48]。Beigneux 等人发现脂多糖

(lipopolysaccharide, LPS) 诱导的急性期反应能导致野

生型小鼠肝内 PXR 及其靶基因的 mRNA 表达显著

下降 [49]。使用 RIF 的患者体内 PXR 被激活，导致

PXR 靶基因表达上升，同时出现显著的免疫抑制。

Zhou 等人发现 RIF 能消减促进免疫反应和炎症反

应的 NF-κB 蛋白，而 NF-κB 的活化抑制 PXR，NF-κB
的抑制增强 PXR 活性。他们还发现 PXR−/− 小鼠出现

小肠炎症反应的增强和NF-κB靶基因表达的增加 [50]。

细菌性败血症的特点是在肝脏急性期反应期快

速启动炎症调节因子的表达。野生型小鼠原代肝细

胞中 PXR 预激活 24 h 能抑制 LPS 诱导的关键炎症

调节因子的表达，如白细胞介素 IL-1β，IL-6 和肿

瘤坏死因子 TNF-α，在 PXR−/− 小鼠原代肝细胞中没

有此现象。用 LPS 单独刺激 PXR−/− 小鼠的原代肝

细胞，相比野生型小鼠，IL-1β 水平提高 [51]。因此，

在原代肝脏细胞中，PXR 激活能抑制炎症关键调节

因子的表达，而敲除 PXR 能促进炎症相关调节因
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子的表达。

PXR 的抑制可能是药物代谢炎症反应抑制的一

种机制，而 PXR 的活化可能是药物反应免疫抑制

的一种机制。了解 PXR 是如何从一个药物代谢酶

的正调节蛋白转化为炎症的转录抑制因子的分子机

制将会为调节肝脏、小肠、内皮细胞炎症相关疾病

提供新的药理学方法。

8　结语

可以激活 PXR 的物质包括外源物质和内源物

质以及它们的代谢物。被激活的 PXR 能调节参与

物质代谢的重要酶的转录。PXR 内源配体的鉴定对

了解 PXR 作为内源物质感应因子的作用非常重要。

PXR 和其重要转录调控靶基因多态性能影响内源物

质代谢。目前，医学和生物医学研究正处于标准化

研究方法和新型药物遗传个体化研究的交汇处，确

定遗传相关的代谢差异至关重要。随着对 PXR 在

内源物质调控中作用的了解， PXR 在预防和治疗人

类疾病中的应用将逐步开展。

            *                      *                      *

致谢：本综述受国家自然科学基金项目 (No. 91639201, 
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