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肠道微绒毛结构及其功能研究进展
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摘 要： 肠道作为生物体内进行食物消化与营养吸收的重要器官，其结构与功能的完整性对于维持机体健康具有

重要意义。刷状缘是肠道中的重要组成结构，它通过高度有序排列的微绒毛极大地扩大了吸收表面积，在介导营

养物质转运、维持上皮稳态及构建物理屏障防御中发挥着核心作用。清晰认识刷状缘的微观结构，对于肠道相关

基础与临床研究具有重要价值。本文系统综述了刷状缘的结构组成与微绒毛的超微结构，重点介绍了微绒毛中的

肌动蛋白核心束、结合蛋白（如 Fimbrin、Villin 与 Espin-1）的交联作用、末端网状结构在多种蛋白（钙调蛋白、血影蛋

白与肌球蛋白）参与下实现的机械稳定与动态调控以及微绒毛间黏附复合物在微绒毛有序聚合的调节作用。通过

对肠道微绒毛结构与功能蛋白的系统综述，为深入理解小肠微绒毛的构建与调控机制及其在肠道疾病中的靶向调

控提供了重要的理论依据。
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Research Progress on the Structure and Function of Intestinal Microvilli
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Abstract： The intestine， as the organ responsible for food digestion and nutrient absorption within the 
body， its structural and functional integrity is of critical importance for health maintainance.  The brush 
border is an essential intestinal structure that， through its highly ordered array of microvilli， greatly 
expands the absorptive surface area and plays a central role in mediating nutrient transport， 
maintaining epithelial homeostasis， and forming a physical barrier defense.  A clear understanding of 
the brush border’s microstructure is of great value for both basic and clinical research related to 
intestinal function.  This article systematically reviews the structural components of the brush border 
and the ultrastructure of microvilli， with a focus on the actin core bundles within microvilli； the cross-
linking roles of bundling proteins such as Fimbrin， Villin， and Espin-1； the mechanical stabilization 
and dynamic regulation provided by the terminal web through proteins including Calmodulin， 
Spectrin， and Myosin； and the regulatory function of the intermicrovillar adhesion complex in the 
ordered assembly of microvilli.  By offering a systematic overview of microvillar architecture and 
functional proteins， this work provides an important theoretical basis for deep understanding the 
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assembly and regulatory mechanisms of small-intestinal microvilli and their targeted modulation in 
intestinal diseases.
Keywords： microvilli； brush border； terminal web； microvillar structural proteins； intermicrovillar 
adhesion complex
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肠道作为机体内主要的消化吸收器官，不仅承

担着食物分解和营养物质吸收的重要任务，同时也

在维持机体能量代谢和内部环境稳定中发挥着关

键作用［1］。肠道内壁由数以亿计的微绒毛构成，这

些细小且高度特化的指状突起极大地增加了肠道

的吸收表面积，使得营养物质能够迅速、高效地进

入血液循环，为全身各组织器官提供必需的能量和

代谢原料。位于肠上皮细胞顶端的刷状缘，由密集

排列的微绒毛构成。这一结构不是简单的微绒毛

堆叠，而是经过高度组织化后形成的功能复合体。

刷状缘表面富含多种关键酶，它们共同参与食物的

进一步分解，促使复杂营养分子转化为易吸收的单

体［2］。此外，刷状缘还具备优异的屏障功能，能够有

效调控外界物质与细胞内环境的交换，为微绒毛提

供稳定的工作平台［3］。微绒毛是构成刷状缘的基本

单元，其内部结构复杂且精密。每个微绒毛内均含

有以肌动蛋白为主的微丝支架，这些微丝通过微丝

结构蛋白的调控维持排列和稳定性［4］。除此之外，

位于微绒毛末端的末端网状结构为微绒毛提供了

必需的机械支撑，微丝与末端网状结构之间的协调

作用，确保了微绒毛在面对物理应力和环境变化

时，依然能够保持高效的营养吸收功能［5］。微绒毛

间黏附复合物定位于微绒毛的远端尖端区域，可以

将相邻的微绒毛进行聚合，并进一步组织成稳定有

序的刷状缘［6］。

由末端网状结构、微丝束以及微绒毛间黏附复

合物共同构成的刷状缘，不仅为肠道提供了巨大的

吸收表面积，也在维持肠壁结构完整性方面发挥着

不可替代的作用。微绒毛及其组成结构的异常往

往与吸收功能降低以及多种消化系统疾病的发生

密切相关。因此，深入研究刷状缘中微绒毛的装

配、末端网状结构与微丝结构蛋白的相互作用，了

解其结构与功能调控的分子机制，有助于人们更好

地理解肠绒毛以及微绒毛的组装以及修复等机制，

从而应用于疾病治疗以及健康维持中。

1　小肠刷状缘特征

小肠位于胃与大肠之间，是消化系统的主要吸

收部位，内壁中由绒毛和隐窝构成的黏膜层大幅扩

展了吸收表面积，使得消化后的营养物质能够高效

进入血液和淋巴循环。小肠上皮由多种细胞组成，

其中吸收细胞（enterocyte）在顶端游离面有着刷状

缘（brush border，BB）结构，是一种高度分化的顶端

特化结构，由密集排列的微绒毛组成了刷子样结

构，故称为刷状缘［1］。刷状缘通过极大地扩展细胞

膜的表面积，保障了肠道中营养物质的高效吸收，

不仅在膳食营养素的吸收过程中发挥关键作用，还

对上皮稳态的维持和宿主防御机制至关重要［7］。它

可以形成保护性屏障，在宿主防御中扮演重要角

色［8］。这种多功能性使得刷状缘成为小肠上皮稳态

的核心组成部分。刷状缘具有强大的膜组织，由特

殊的脂质组成，其中糖脂的含量超过 30%，主要以

单、二和五己糖基神经酰胺的形式存在［9］。这些糖

脂与胆固醇和鞘磷脂协同作用，促进了细胞膜中侧

向液态有序微区（脂筏）的形成，并为酶、转运蛋白

和受体的功能提供了动态平台［2］。刷状缘不仅具有

静态的高度分化特性，还具有极强的动态适应能

力。首先，微绒毛的肌动蛋白束在腔内信号和应激

刺 激 下 不 断 重 塑 ，为 细 胞 的 顶 端 活 动 提 供 灵 活

性［10］。其次，刷状缘能够快速更新其膜蛋白和脂质

成分，从而应对消化酶以及其他腔内因子的消耗与

损伤，确保其功能的连续性和稳定性［11］。正是由于

刷状缘特殊的结构特点决定了其主要功能：消化与

吸收，刷状缘显著增加了顶端细胞的表面积，使得

膜结合水解酶能够高效完成细胞外消化的最后一

步，刷状缘表面的通道和转运蛋白促进了消化产物

的主动或被动转运，从而实现了对营养物质的高效

吸收［12］；保护性屏障，作为肠腔与生物体之间的桥

梁，刷状缘形成了一道保护性渗透屏障，可以抵御

胰蛋白酶、脂肪酶以及多种病原体对机体的伤害，

从而维持了肠道内环境的稳态［3］。
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2　肠道微绒毛基本结构

密集整齐排列的微绒毛是肠道中最明显的特

征之一，其中每个微绒毛的核心都由平行排列的肌

动蛋白束支持，形成了准晶体的排列模式。肌动蛋

白束在每根微绒毛的尖端不断聚合，其基部则延伸

到细胞质内，与末端网状结构中的肌动蛋白丝和中

间丝相连，为微绒毛的结构稳定性和功能提供了支

撑［13］。这种复杂的细胞骨架系统通过肌动蛋白-1a
桥与质膜紧密相连，确保了微绒毛的形态稳定和功

能实现［4］。微绒毛间黏附复合物则是通过介导微绒

毛尖端之间的聚合将其组织成了刷状缘。

2. 1　微绒毛的末端网状结构

末端网状结构（terminal web，TW）是微绒毛系

统中的重要组成部分，位于微绒毛的根部，为微绒

毛提供了强大的机械支撑和动态调控能力。它不

仅在维持微绒毛的结构稳定性方面发挥着重要作

用，还在顶端形态调整以及环境响应中扮演着关键

角色。

2. 1. 1　末端网状结构的组成　　末端网状结构位

于吸收细胞的顶端，主要由肌动蛋白纤维、网状细

丝和其他细胞骨架成分组成。根据其功能和生化

特 性 ，可 以 将 其 分 为 两 个 主 要 区 域 ：1）根 间 区

（interrootlet zone）：根间区主要由微绒毛根部束和

围绕根部束的网状细丝构成，微绒毛根部束是由肌

动蛋白纤维组成的束状结构，深入末端网状结构

中，为微绒毛的竖直排列和力学稳定性提供了基

础。网状细丝则是由肌球蛋白和 α-辅肌动蛋白组

成横向交联网络，环绕在根部束周围，使得微绒毛

牢固嵌入细胞骨架系统中，这种结构的存在可以有

效 防 止 微 绒 毛 在 机 械 作 用 下 的 移 位 或 脱 落［14］。

2）细胞侧缘连接复合体：位于细胞膜的侧面，通过

紧 密 连 接（tight junctions）和 中 间 连 接（adherens 
junctions）在相邻的上皮细胞之间形成了屏障［15］，并

在侧面形成了顶端区域、黏附区和基底区［16］。

2. 1. 2　末端网状结构的动力系统　　末端网状结

构不仅是被动的支撑系统，还具备着一定的动力功

能，其动态行为依赖于 ATP 的供能和 Ca² ⁺的调

控［17］。在 ATP 和 Ca²⁺的作用下，微绒毛根部束能

够向末端网状结构收缩或聚集，这种动力活动为微

绒毛在消化吸收过程中对环境变化的灵活响应创

造了可行性。肌球蛋白与末端网状结构的动力调

控密切相关，肌球蛋白-1a（Myosin-1a）桥连接着肌

动蛋白束与细胞质膜，其 ATP 依赖性收缩为末端网

状结构的动态行为提供了驱动力［18］。在研究中发

现，通过添加抗刷状缘肌球蛋白抗体可以阻止末端

网状结构的收缩，证明了肌球蛋白在动力调控中的

关键作用［19］。此外，肌球蛋白的磷酸化是末端网状

图 1　微绒毛结构图（通过 Adobe Illustrator 2024绘制）

Fig. 1　Structure of the intestinal microvillus （Drawn through Adobe Illustrator 2024）
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结构动力功能的重要调控机制之一［20］，通过调控肌

球蛋白与细胞骨架的结合能力，从而影响微绒毛的

运动特性［21］。

2. 1. 3　末端网状结构的机械支撑系统　　黏附小

带（zonula adherens，ZA）在末端网状结构中也发挥

了重要作用，ZA 中包含有一束环状的肌动蛋白纤

维［15］，类似于应力纤维，具有混合极性［22］，可以为微

绒 毛 提 供 额 外 的 机 械 支 撑 。 ZA 下 方 连 接 着 由

10 nm 的细胞角蛋白丝形成的致密网络，这些角蛋

白丝贯穿于末端网状结构的基底层，与微绒毛核心

束直接相连，进一步加强了微绒毛的稳定性和动态

适应性［5］。

2. 2　微绒毛的支架结构微丝

微丝，也称为肌动蛋白丝或纤维状肌动蛋白，

是微绒毛结构的核心骨架。微丝是由球状肌动蛋

白单体（G-actin）聚合形成的扭链状纤维（F-actin），

直径约为 7 nm，具有明显极性［13］。微丝束主要分为

收 缩 束（contractile bundles）和 平 行 束（parallel 
bundles）：在平行束中，微丝以均匀的极性排列，可

以为细胞表面特化结构（如微绒毛）的支持和形态

维持提供刚性支撑；在收缩束中，微丝呈混合极性

排列，通常参与到细胞的运动或收缩过程中［23］。微

绒毛功能蛋白的存在对于微丝的正常形成是不可

或缺的，他们参与到了肌动蛋白丝的形成、交联等

过程中，从而有序形成了微绒毛结构。

肌动蛋白结合蛋白通过与肌动蛋白相互作用，

为细胞提供了结构动态性和功能多样性。可以根

据 功 能 特 点 将 这 些 蛋 白 大 致 分 为 成 核 蛋 白

（nucleating proteins）、加帽蛋白（capping proteins）、

交联蛋白（crossing-linking proteins）、隔断与解聚蛋

白（severing and depolymerizing proteins）和马达蛋

白（motor proteins）几 类 。 以 下 是 对 各 类 蛋 白 的

介绍。

2. 2. 1　成核蛋白　　成核蛋白在肌动蛋白丝的早

期形成中发挥关键作用，其中的典型代表为 Arp2/3
复合物，该复合物由七个亚单位组成，可结合至已

有的肌动蛋白丝侧面，并在激活蛋白的帮助下，在

一个新的生长点上诱导肌动蛋白聚合，快速形成新

的分支［24］。这种分支式网络广泛存在于细胞边缘，

支 持 着 细 胞 迁 移、形 态 变 化 和 内 吞 等 多 种 动 态

过程。

2. 2. 2　加帽蛋白　　加帽蛋白主要结合于肌动蛋

白丝的快端，通过对肌动蛋白丝的一端进行封堵，

可以防止过多肌动蛋白单体的加入或意外脱落，从

而调控纤维的长度和稳定性［25］。它们可以精准调

节肌动蛋白聚合和解聚过程，确保细胞在快速重构

细胞骨架和应对外界刺激时能保持较为稳定的结

构。除此之外，加帽蛋白在细胞迁移、形态维持以

及肌肉收缩中也扮演着不可或缺的角色。

2. 2. 3　交联蛋白　　交联蛋白能够将分散的肌动

蛋白丝按照一定的几何排列相互连接，形成束状或

网状结构，从而大幅提升细胞骨架的机械强度和弹

性［26］。交联蛋白通常具有模块化结构，每个单体上

包含两个或更多的肌动蛋白结合位点，有时则以二

聚体或更高寡聚体形式存在［27］。这种结构特性使

得它们能同时与多条肌动蛋白丝结合，将其组织成

结构紧凑或灵活可变的网络，从而满足细胞在不同

生理状态下对机械支持和信号传递的要求。

2. 2. 4　隔断与解聚蛋白　　隔断与解聚蛋白主要

通过受控切断或封盖肌动蛋白丝，促使旧有的肌动

蛋白网络重构，从而帮助细胞快速响应外部环境变

化。凝溶胶蛋白（gelsolin）就是其中的代表性蛋白，

它在 Ca²⁺浓度调控下能够切断肌动蛋白丝，并迅速

封盖切断端，防止过度聚合［28］。此外，此类蛋白也

能与肌动蛋白结合，诱导其弯曲和断裂，促使旧有

结构的解体和重新组装，这对于细胞的迁移、形态

重塑及信号传导等均有重要作用。

2. 2. 5　马达蛋白　　马达蛋白以 ATP 为能源，可

以在肌动蛋白丝上沿特定方向移动，从而驱动细胞

内各种动力过程。以肌球蛋白（Myosin）为例，它不

仅在细胞收缩和迁移中起着关键作用，还参与了肠

绒毛中的动力运动与物质运输［29］。通过沿着肌动

蛋白丝运动，肌球蛋白在细胞内形成动态张力网

络，支持着细胞分裂、内吞以及细胞外信号的传递，

为细胞活动提供必需的动力支持。

各类肌动蛋白结合蛋白通过各自独特的调控

机制，共同构建了一个既稳定又动态可调的细胞骨

架系统。以上介绍的几类蛋白都是在多数细胞中

有所表达的通用蛋白，但是在肠道微绒毛中还存在

着几种特有的交联蛋白，它们不仅参与到了微绒毛

结构的组成中，更是一些功能得以发挥的关键蛋白。

2. 3　微绒毛特征性结构蛋白

微绒毛是由肌动蛋白骨架支撑的细胞表面特

化结构，其核心由平行排列的肌动蛋白丝组成，这

些丝状结构的形成和稳定，依赖于多种肌动蛋白结

合蛋白的协同作用［30］。在微绒毛的构建中，Fimbrin、

1270



3 期 孟佳豪等：肠道微绒毛结构及其功能研究进展

Villin 和 Espin-1 是三种关键的肌动蛋白结合蛋白，

这些结合蛋白的共同作用确保了微绒毛的高效组

装、力学稳定性和功能完整性［23］。通过这些分子间

的密切协作，微绒毛实现了细胞界面的高度组织

化，为其在营养吸收和信号传导等生理过程中提供

了结构基础。

2. 3. 1　 Fimbrin/Plastin-1　　 Fimbrin 是一种温 和

的酸性蛋白质，大小为 68 ku，是微绒毛核心的重要

组成成分，在结构和功能上展现出高度特异性。它

的流体动力学性质与其球状单体一致，这表明其分

子结构在细胞内具有较高的稳定性和功能适应

性［31］。Fimbrin 分子包含两个串联重复的 27 ku 的肌

动蛋白结合域，每个结合域又由两个 Aclponin 同源

域组成，赋予了其与肌动蛋白高效结合的能力［32］。

作为一种广泛存在的细胞骨架蛋白，Fimbrin 通过免

疫定位研究被发现分布于多种组织和培养细胞中，

尤其在细胞膜的褶皱、微刺以及耳毛细胞中的静纤

毛等结构中富集，这些结构中都包含有高度极化和

有 序 的 肌 动 蛋 白 丝 阵 列 ，在 一 定 程 度 上 证 明 了

Fimbrin 在维持细胞形态和功能稳定性中的关键作

用［33］。Fimbrin 是形成微丝束的关键力量，在一定条

件下，它可以将 F-actin 交联成高度有序且均匀极化

的肌动蛋白丝束，其作用对于细胞骨架的整体结构

至关重要［34］。Fimbrin 结构中还存在有一个 Ca²⁺结

合位点，并且其 Ca²⁺结合能力受到镁离子的竞争影

响［35］。此外，Fimbrin 还可以与角蛋白相互作用，这

在末端网状结构的组装过程中起到了重要作用。

Fimbrin 可以在末端网状结构中积累并与角蛋白 19
结合，连接微丝束与底层的中间丝网络，同时在末

端网状结构区域共定位［36］。该机制对于维持刷状

缘的形态和稳定性具有重要作用，在缺乏 Fimbrin
的情况下，微丝束根部缺乏保护，导致了更快的解

聚，并影响末端网状结构的组成，从而削弱了刷状

缘的稳定性［3］。

Fimbrin 是一种从低等真核生物到人类中都高

度保守的蛋白质［37］。在哺乳动物中，有三种 Plastin
以细胞类型特异性方式表达，并且每种都由不同的

基因编码［38］：1）Plastin 1（I-plastin），由 Pls1 基因编

码，特异性表达于小肠、结肠和肾脏中［39］，也在内耳

细胞的纤毛中表达［40］；2）Plastin 2（L-plastin），在造

血系细胞中表达，并在非造血来源的肿瘤细胞中呈

现异常表达［41］，其在整合素激活和免疫防御中起重

要作用［42］；3）Plastin 3（T-plastin），广泛存在于多种

细胞谱系中，定位于间充质细胞的前沿和焦点接触

处［43］，并短暂地出现在纤毛［44］和肠微绒毛［45］中，对

肌动蛋白丝具有稳定作用，能够增强 Arp2/3 介导的

肌动蛋白驱动运动［46］。

2. 3. 2　Villin　　Villin，即绒毛蛋白，是一种分子

量约为 95 ku 的结构稳定的微丝交联蛋白［47］。其主

要功能是将微丝交叉连接形成束状结构，从而赋予

细胞微绒毛高效的支撑力和稳定性，在这一方面，

它与 Fimbrin 的功能是相近的。然而，Villin 还表现

出了复杂的钙依赖调节特性，它有着三个高亲和力

的钙结合位点，其中的两个是可交换位点［48］。当细

胞内 Ca²⁺浓度低于 10-6 mol·L-1 时，微绒毛核心束

是稳定的刚性结构；而当 Ca²⁺浓度超过这一限值

后，核心肌动蛋白丝束会被迅速切割成片段［49］。这

一现象是由 Villin 对核心束的 Ca²⁺依赖性切割作用

介导的，并最早由 Howe 等［50］在鸡小肠刷状缘微绒

毛核心的体外试验中观察并描述。Villin 分子由核

心域和独特的羧基末端头部域组成。Villin 的核心

域由六个与其他肌动蛋白切割蛋白（如 Gelsolin， 
Fragmin 和 Severin）共享的重复序列组成，并赋予了

其 Ca²⁺介导的 F-actin 切割活性［51］。在核心域中包

含有一个可交换和一个不可交换的钙结合位点，核

心域保留了 Ca²⁺依赖性的成核和切割功能，但不具

有将微丝交联成束的能力［52］。Villin 的羧基末端头

部域能够以 1∶1 的比例与肌动蛋白结合，可以高效

地将 F-actin 交联成束，在头部结构域中含有一个可

交换的钙结合位点［53-54］。

作为一种兼具多样性与调节性的肌动蛋白结

合蛋白，Villin 在细胞骨架动态重塑和功能维持中发

挥了不可或缺的作用。Villin 可以通过其交联和切

割活性来维持微绒毛的形态和刚性，帮助细胞适应

环境的多样性变化［55］。Villin 的 Ca²⁺依赖特性使得

其可以在交联与切割功能之间切换，赋予了细胞对

外界信号变化的快速响应能力［56］。Villin 的切割能

力不仅仅在肌动蛋白丝的重塑中起到重要作用，它

也是一些致病菌侵入细胞的机制关键，如沙门菌在

侵入肠道过程中可以通过分泌效应蛋白 SopE 激活

Rac1 信号途径并间接调控 Villin，最终导致了 F-
actin 的解聚，促成了微绒毛的消失，为细菌的入侵

创造了条件［57］。Villin 的核心域与末端域的协同作

用保证了 Villin 能够适应不同的细胞类型和环境需

求，从而支持了微绒毛在稳定性要求较高的组织中

的高效运作。
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2. 3. 3　Espin-1　　Espin-1 是一种重要的肌动蛋

白结合蛋白，主要参与细胞肌动蛋白束的调控，尤

其在细胞分化和结构维持中起着关键作用［58］。它

与肌球蛋白 III 的协同作用、在细胞分化过程中的动

态变化以及与其他蛋白的比较等方面展现出了独

特特性，对细胞功能的稳定至关重要［59］。Espin-1 主

要定位于刷状缘的平行肌动蛋白束中，随着肠细胞

在隐窝-绒毛轴上的迁移和分化逐步积累，与细胞分

化过程密切相关［60］。Espin-1 在小肠和肾上皮细胞

的刷状缘区域高度富集，且在成熟肠细胞中含量比

较高，而在隐窝内的肠细胞前体中较少。转染试验

表明，荧光蛋白标记的 Espin-1 融合蛋白能够特异

性地装饰 F-actin 纤维，并促使其聚集和捆绑，进一

步证明了其在肌动蛋白结构调控中的重要作用［61］。

Espin-1 能以高亲和力结合 F-actin，并在体外交联

肌动蛋白丝形成有序束状结构。通过重组蛋白试

验发现，Espin-1 可以有效地在生理条件下与肌动蛋

白结合，形成高分子量交联结构，并展示特征性的

横向条纹。在细胞试验中，随着 Espin-1 表达量的

增加，微绒毛平行肌动蛋白束的长度显著提升，表

明 Espin-1 对肌动蛋白束的调控具有重要生理意

义［62］。尽管 Espin-1 在成年大鼠刷状缘中的表达量

低于 Fimbrin 和 Villin，但其与 F-actin 的结合亲和力

却高出一个数量级［63］。除此之外，Espin-1 不受 Ca2+

浓度变化的影响，能够在细胞内稳定调控肌动蛋白

结构，而 Fimbrin 和 Villin 的捆绑活性则受到 Ca²⁺的
抑制［64］。这使得 Espin-1 在细胞内环境变化中能够

持 续 稳 定 地 发 挥 作 用 ，为 细 胞 结 构 稳 定 提 供 了

保障。

Espin 蛋白家族包含胞质特化同工型和刷状缘

同工型两种同工型，两者共享相同的羧基末端的

167 个氨基酸肽段，该区域包含关键的 WH2 结构域

（WASP 同源结构域 2）及肌动蛋白结合结构域［64］。

该结构域的缺失会导致肌动蛋白捆绑活性显著降

低，表明其在 Espin 蛋白家族功能中占据核心地位。

2. 3. 4　微绒毛结构蛋白间互作　　敲除小鼠中

Plastin-1 基因，发现微绒毛核心束虽然在超微结构

上看似正常，但其末端网状结构明显紊乱，表现为

微绒毛基部收缩，从而导致刷状缘对生化处理的敏

感性增加以及跨上皮电阻的下降，说明 Plastin-1 可

以通过将肌动蛋白丝锚定于中间丝网络来稳定刷

状缘  ［37］。同时，在该模型中并未见到另外两种

Plastin 表达水平的补偿性上调，这表明 Plastin-1 在

末端网状结构组装和顶端定位中具有专一性［46］。

而 Villin 基因敲除小鼠在常规条件下的微绒毛超微

结构、肌动蛋白结合蛋白以及跨膜蛋白的定位均与

野生型无显著差异，这表明 Villin 在微绒毛形成中

的功能可以被其它蛋白冗余补偿［65］。但是在细胞

内 Ca²⁺水平提升的生理条件下，Villin 敲除小鼠的

微绒毛中 F-actin 切割失效，F-actin 稳定性有所增

加，表明了 Villin 在 Ca²⁺依赖性动态调节中的独特

作 用［66］。 在 进 一 步 的 研 究 中 发 现 ，将 Villin 和

Plastin-1 同时敲除后，胚胎发育过程中仍可形成初

级微绒毛，这表明另外两种 Plastin 可以在早期微绒

毛突起中部分承担交联功能，驱动初级结构的建

立［36］。在敲除 Espin-1 的小鼠模型中，立体纤毛异

常短小且不稳定，进一步证实 Espin-1 在平行肌动

蛋白束的延伸和稳定中的作用［67］。

在研究中发现，Fimbrin、Villin 和 Espin 的任一

或任二敲除对微绒毛的形态影响都比较小，只有在

三者同时缺失的小鼠中，才表现出微绒毛稀疏、排

列紊乱、肌动蛋白丝无法有效组织成平行束，并伴

随有微绒毛截面积和长度的显著减少，导致顶端转

运蛋白锚定效率下降，最终在宏观上表现为营养吸

收不良与生长迟缓等性状［68］。这些结果表明，虽然

三种肌动蛋白结合蛋白在微绒毛生成和维持中具

有高度冗余性，但每种蛋白又在微绒毛的特定结构

和动态调节中发挥着难以替代的专一功能，这些蛋

白的协同作用共同保证了微绒毛的形态稳定以及

肠道的正常生理功能。

2. 4　微绒毛间黏附复合物 IMAC
微绒毛间黏附复合物（intermicrovillar adhesion 

complex，IMAC）是一种高度特化且功能复杂的细

胞结构，主要定位于微绒毛的远端尖端区域，这种

精准的空间分布是实现微绒毛有序排列和紧密包

装的关键。IMAC 通过介导相邻微绒毛之间的选择

性黏附，将这些细胞表面微小的指状结构聚合排

列，进而形成了一个稳定且高效的刷状缘结构，从

而确保了上皮细胞在吸收营养、离子交换以及屏障

功能等多种生理活动中的足够的表面积以及结构

完整性［6］。研究发现，IMAC 不仅仅是一个结构性

的黏附结构，其内部包含的多种蛋白质分子具有复

杂的相互作用网络。其中的黏附受体如 PCDH24
（CDHR2）和 MLPCDH（CDHR5）与细胞内骨架及

相关调控蛋白（如 USH1C 和 ANKS4B）相互结合，

共同构成了一个高度协同的复合体，这为微绒毛的
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末端黏附和有序聚集提供了分子基础［69］。此外，

IMAC 还展现出调节局部 Ca²⁺浓度的功能。其内部

的某些蛋白质结构域具有特异性的 Ca²⁺结合位点，

能够迅速捕捉局部游离的 Ca²⁺，从而调控微环境中

的 Ca²⁺浓度。这种 Ca²⁺缓冲作用可以防止细胞内

Ca²⁺过度累积，避免因钙信号异常而导致微绒毛结

构失稳或动态平衡被破坏，从而使得微绒毛在组

装、伸长和维持过程中保持持续而稳定的状态［69］。

3　微绒毛形态与功能的调控蛋白

微绒毛作为细胞表面的一种特化结构，其形态

和功能高度依赖于其内在的分子机制，这些机制由

复杂的肌动蛋白网络及其相关蛋白协同作用完成，

为 微 绒 毛 的 支 撑、动 态 调 节 和 功 能 执 行 提 供 了

基础。

3. 1　钙调蛋白调控作用

在肠上皮细胞微绒毛基部的末端网状结构中，

存在由 110 ku 肌球蛋白 I（Myo1A）催化亚基与钙调

蛋白（calmodulin，CaM）组成的复合物，该复合物通

过侧向臂结构将微绒毛核心的平行肌动蛋白束锚

定于质膜，对于维持刷状缘的高密度排列、统一长

度 和 均 一 形 状 具 有 重 要 作 用［70］。 在 小 鼠 中 对

Myo1A 敲除后，刷状缘出现微绒毛融合、膜囊泡化

及长度不一现象，这导致微绒毛数量减少、吸收面

积显著下降，进一步证明该复合物在微绒毛形态稳

定性中的不可或缺性［71］。该复合物的基础组装不

依赖 Ca²⁺，但体外试验显示，当 Ca²⁺浓度升高至生

理水平（1 μmol·L-1）时，CaM 发生构象重排，显著

增强其与 110 ku 亚基的亲和力（KD 值降低约 5 倍），

表明 Ca²⁺可能通过变构效应动态调节复合物的结

合强度与机械稳定性［72］。在 ATP 耗竭条件下，复合

物的肌动蛋白结合结构域（ABD）可与肌动蛋白丝

和质膜形成稳定的交联网络；而在 ATP 存在时，头

部结构诱导的构象改变促使复合物从肌动蛋白丝

解离，从而实现微绒毛结构的可逆性重塑与动力学

调节［73］。钙调蛋白在末端网状结构中充当着高效

的 Ca²⁺缓冲器，可以使局部 Ca²⁺浓度维持在既能激

活 Villin 介导的肌动蛋白切割（≥1 μmol·L-1）又避

免微绒毛过度断裂的平衡区间［74］。在体外重构体

系中，1 mmol·L-1 CaM 可在高达 100 μmol·L-1 Ca²⁺
的条件下完整保护肌动蛋白丝，防止 Villin 过度活

化而导致微绒毛解体［75］。此外，CaM 的缓冲功能还

可根据肌动蛋白束周围的 Ca²⁺浓度变化，实时调节

微绒毛的柔韧性与抗拉强度，从而适应外界环境

变化。

3. 2　血影蛋白调控作用

在 末 端 网 状 结 构 中 ，血 影 蛋 白（Spectrin）
TW260/240 起到了关键的稳定作用。该蛋白由一

个 240 ku 的 α 亚基和一个 260 ku 的 β 亚基组成，两者

通过尾端“head⁃to⁃head”方式二聚，再由两个 α⁃β 二

聚体端对端排列成四聚体，整体分子长 240~260 nm、

宽度约 5 nm，与经典的红细胞 Spectrin 四聚体尺寸

相当［76］。其中，α 亚基具有钙调蛋白（CaM）结合位

点，可响应局部 Ca²⁺浓度变化调整复合物在末端网

状结构中的稳定性与动态分布［77］。TW260/240 通

过根部交联网络将成千上万根微绒毛稳固锚定于

刷状缘中，维持着高密度、整齐排列，其交联形成的

支架网通过多点结合增强了微绒毛根部强度，大幅

提高了对剪切力变化的抗性。在 Ca² ⁺ 调节下，

TW260/240 介导的末端网状结构收缩可使微绒毛

间距变化，从而帮助细胞迅速适应机械剪切、病原

体侵袭及渗透压波动，提高上皮屏障和吸收功能的

灵活性［78］。当 TW260/240 缺失或功能受损时，微

绒毛易发生融合，导致数量显著减少，吸收表面积

降低。

3. 3　肌球蛋白调控作用

在刷状缘细胞骨架中，肌球蛋白（myosin）也发

挥着关键作用，主要是脊椎动物非肌肉型肌球蛋白

II（non-muscle myosin Ⅱ，NMⅡ），专门定位于末端

网状结构。NM II 在末端网状结构中形成的收缩网

络可根据收缩强度拉拢或分散邻近微绒毛，维持上

皮顶端高密度、整齐排列。当 NM Ⅱ活性受到抑制

或钙调蛋白依赖的肌球蛋白轻链激酶（myosin light 
chain kKinase，MLCK）磷酸化水平下降时，微绒毛

易发生融合，数量显著减少，导致整体吸收面积下

降［79］。此外，活性 NM Ⅱ可通过拉伸或压缩根部的

肌动蛋白束来限制微绒毛长度，从而保证最佳吸收

效率。而 NM Ⅱ的定位异常会导致微绒毛长度失

控和不均一分布，证明了其对长度调节的关键作

用［80］。在高渗或低 pH 等环境应激下，上皮细胞通

过 Rho/ROCK 及 PI3K/PIP ₂等通路上调 MLCK 或

NMHC Ⅱ的转录和翻译，使 NM Ⅱ含量随需增加，

从而增强刷状缘稳定性；当逆境缓解后，表达水平

可迅速回落，实现节能与功能平衡［81］。肌球蛋白不

仅赋予了刷状缘“微观马达”般的动力功能，更通过

对定位及收缩机制的多层次调控，确保了微绒毛在
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数量、长度与形状上保持高度一致，并灵活应对肠

腔环境变化，维护了上皮细胞刷状缘的机械稳定性

与生理功能。

4　小 结

肠道作为高等生物的重要器官，刷状缘是其营

养物质消化、吸收和转运的关键结构。高度有序的

微绒毛阵列、末端网状结构和微绒毛间黏附复合物

的共同构建，不仅扩展了刷状缘的吸收表面积，还

通过形成坚实的物理屏障，维护了肠道稳态和机体

健 康 。 位 于 微 绒 毛 核 心 的 平 行 肌 动 蛋 白 束 在

Fimbrin、Villin 和 Espin-1 等结合蛋白的精细调控

下，不仅保证了微绒毛的高效组装与力学稳定，更

能通过成核、交联与切割实现动态重塑。除此之

外，钙调蛋白、肌球蛋白和 TW260/240 等分子驱动

的 ATP-依赖性收缩与 Ca²⁺依赖性调节，使微绒毛

能够在机械剪切和化学信号中灵活响应。这一多

层次、多功能的复合体系不仅支撑了刷状缘的末端

消化酶分解和营养转运，更承担起了屏障防御的重

任。阐明这些结构及相关功能蛋白在微绒毛形成

和维持稳态中的作用机制，不仅有助于人们对肠道

刷状缘结构及其功能的认识，也为相关消化系统疾

病 的 诊 断 、治 疗 及 刷 状 缘 修 复 策 略 提 供 了 新 的

思路。
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