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温度敏感TRPV2离子通道的结构与药理学功能研究进展

薛淑文, 张 凡*, 曹征宇*

(中国药科大学中药学院, 江苏 南京 211198)

摘要: 瞬时受体电位离子通道香草素亚型 2 (transient receptor potential vanilloid ion channel subtypes 2, TRPV2)

是属于TRPV通道家族的一种钙渗透性非选择性阳离子通道。TRPV2表达于神经、血管和脾脏等器官组织, 参与调

节多种重要的生理功能, 如伤害性感受、神经发育和免疫应答。本文综述了TRPV2通道的结构、调节剂的发现与结

合位点以及生理功能几个方面的研究进展, 为后续研究提供参考。
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Advances in structure and pharmacological function of
temperature-sensitive TRPV2 channel

XUE Shu-wen, ZHANG Fan*, CAO Zheng-yu*

(College of Traditional Chinese Pharmacy, China Pharmaceutical University, Nanjing 211198, China)

Abstract: Transient receptor potential vanilloid ion channel subtypes 2 (TRPV2) is a calcium permeable

nonselective cation channel. TRPV2 is expressed in nerves, blood vessels, spleen, and other organs, and participates

in the regulation of a variety of important physiological functions, such as nociception, neural development, and

immune response. Here we reviewed the research progress on the structure, modulators, and physiological functions

of TRPV2 channel to provide references for future research.
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瞬时受体电位 (transient receptor potential, TRP)

通道最初发现于果蝇光感受器中[1], 根据氨基酸序列

同源性可分为 7 个亚家族 : TRPC (canonical)、TRPV

(vanilloid)、TRPM (melastatin)、TRPP (polycystin)、

TRPML (mucolipin)、TRPA (ankyrin) 和 TRPN (no

mechanoreceptor potential C), 其中TRPN存在于蠕虫、

果蝇和斑马鱼中, 但在哺乳动物中不表达[2]。TRPV2

是 TRPV通道家族的一种非选择性阳离子通道, 作为

机械传感器、热传感器和脂质传感器[3], 在维持机体生

理功能中发挥重要的作用。TRPV2可以被多种方式

激活, 包括伤害性高温 (>52 ℃)、渗透压、机械力、化学

刺激等[4]。最近, 提出了TRPV2的一种新的激活机制,

该机制依赖于H2O2、紫外线和细胞内活性氧 (reactive

oxygen species, ROS) 对其甲硫氨酸残基的氧化[5], 这

表明该通道在应对环境和细胞氧化应激方面具有潜在

的作用。生长因子、细胞因子、激素和内源性大麻素对

TRPV2的刺激可诱导其从细胞质转移到细胞膜, 影响

细胞增殖和死亡[6]。

1 TRPV2通道的结构与特性

TRPV2在细胞质膜中形成四聚体结构 (图 1A), 其

中每个亚基有一个较大的N末端细胞内结构域, 含有

大约 390个氨基酸, 其次是 6个跨膜片段 (S1～S6) 和

一个C末端细胞内结构域。TRPV2的 S1～S4螺旋形

成电压感受结构域 (voltage-sensor like domain, VSLD),
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S5与S6之间的短疏水肽链形成孔道区, 这两者通过螺

旋接头连接, 称为 S4～S5 linker。S5～S6段是TRPV2

的孔和离子选择性过滤器, 而 S1～S4段、N 末端和 C

末端是调节通道门控特性的结构域[4,7]。

研究表明 , TRPV2 的三维结构与 TRPV1 相似。

TRPV2存在着一个负责温度感知功能的连接域 (linker

domain), 同时又被称为膜近端域: Pro320-Leu373, 连接域

定位于 N 端的锚蛋白重复域 (ankyrin repeat domain,

ARD) 和跨膜螺旋的连接处[8]。连接域的螺旋-环-螺旋

(helix-loop-helix, HLH) 与 S1 前段螺旋 (pre-S1-helix)

形成了一个“V”形摇篮 (V-shaped cradle), 容纳着位于

细胞膜与细胞质交界处的TRP结构域 (图 1B)[9]。TRP

结构域位于C末端, 夹在电压感受结构域与“V”形摇

篮之间, 形成一个三明治结构, 主要负责通道的门控以

及脱敏[10,11]。在 TRP 结构域之后 , C 末端延伸至细胞

质, 并缠绕在偶合结构域 (包括连接域、S1前螺旋和C

末端) 的 β链周围 , 而这个 C 末端的延伸环还可以与

ARD的第 6个重复片段相互作用[9]。Pumroy等[12]的研

究表明, C末端延伸环与偶合结构域形成的界面具有

高度的动态性, 在 TRPV2敏化和活化的过程中, C末

端经历了一个从线圈到螺旋的转变过程。该结构对于

TRPV通道的功能非常重要, 因为在该区域的突变可

以改变通道增敏和脱敏的特性[12]。

尽管 TRPV通道的总体结构具有高度保守性, 然

而孔转角 (pore turret) 是 TRPV 通道最不保守的区域

之一。TRPV2 的 pore turret 位于 S5 螺旋和孔螺旋

(pore helix) 之间 (图 1C), 具有高度灵活性。针对 pore

turret截断型突变的TRPV2[9]以及树脂毒素 (resinifera‐

toxin, RTx) 敏感型 TRPV2[13]的研究表明 , TRPV2 的

pore turret对于通道功能来说并不是必不可少的。大

部分 TRPV2的全长结构研究仍然难以解释该区域的

构象[12], 研究人员推测该区域可能是一个垂直于脂质

膜的构象[9,13]。最近, Dosey等[14]对于TRPV2全长结构

的研究表明 , TRPV2的 pore turret形成了一种平行于

细胞膜的细胞外小叶的刚性结构, 但是多项研究都无

法重现该结果[12,15]。

2 TRPV2通道调节剂发现的现状

2.1 调节剂的发现 TRPV2 调节剂的发现是该通

道研究的一个热点, 但目前发现的调节剂相对较少, 大

多缺乏特异性 (表 1)[16]。已知的TRPV2激动剂有 2-氨

基乙酯二苯基硼酸 (2-aminoethoxydiphenyl borate, 2-

APB)、大麻素和丙磺舒 (probenecid) 等。2-APB 也可

以激活 TRPV1 和 TRPV3, 其次 2-APB 对 TRPV2 的作

用具有物种依赖性 , 人类 TRPV2 对 2-APB 不敏感[4]。

鼠和人的 TRPV2 都可以被大麻素类化合物 : (-)-反

式-Δ9-四氢大麻酚 [(-)-trans-Δ9-tetrahydrocannabidol,

THC]、大麻二酚 (cannabidiol, CBD)、大麻酚 (cannabinol,

CBN) 和 ∆ 9-四氢大麻酚 (Δ9-tetrahydrocannabivarin,

Figure 1 Cryo-electron microscopy (Cryo-EM) structure of the transient receptor potential vanilloid ion channel subtypes 2 (TRPV2) ion

channel. A: The atomic model of TRPV2 built from the EM density, showing four-fold-symmetric TRPV2 tetramer. Each protomer is

presented by different color (PDB ID: 5AN8[9]); B: A view of the protomer domain of TRPV2 (PDB ID: 5AN8[9]); C: Cartoon diagram of

the TRPV2 channel, and the corresponding amino acid positions of main domains. VSLD: Voltage-sensor like domain; S5-P-S6: The pore

domain between S5 and S6 helix; ARD: Ankyrin repeat domain; HLH: Helix-loop-helix; N: N-terminal; C: C-terminal
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THCV) 激活。在表达鼠TRPV2的HEK-293细胞中, 效

力强弱的排序为THC > CBD > THCV > CBN[17]。然而,

这些大麻素还可以激活其他 TRP通道, 包括 TRPV1、

TRPA1和TRPM8。此外, 除了激动TRPV2, 丙磺舒也

是有机阴离子转运蛋白 (organic anion transporter, OAT)

的竞争性抑制剂[18]。先前报道的 TRPV2抑制剂有钌

红 (ruthenium red)、SKF96365、曲尼司特 (tranilast) 等,

但也都缺乏选择性。Ruthenium red可以抑制其他TRP

通道, 包括TRPV1、TRPV3和TRPA1。SKF96365也阻

断钾通道、低电压激活的T型钙通道和一些TRPCs通

道[19]。Tranilast是一种抗过敏药物, 被认为是TRPV2的

相对选择性抑制剂, 但它也参与其他生物途径, 一定程

度限制了其用于阐明 TRPV2的特定生理功能[20]。近

年来, 发现了一些选择性相对较好的TRPV2抑制剂, 如

SET-2和九里香素 (-)-murraxocin及 (+)-murraxocin[19,21]。

然而, 这些化合物抑制 TRPV2的有效剂量较高, 选择

性尚未得到更广泛的验证, 进一步发现高选择性的激

动剂和抑制剂将为TRPV2通道的生理功能揭示、药理

学应用和治疗开辟新的途径。

2.2 调节剂结合位点 近年来, 冷冻电镜的发展使多

项研究能够阐明调节剂如何与 TRPV2结合以及发挥

作用的机制。香草酸类化合物对TRPV通道的激活是

TRPV通道的标志之一, 大量的研究聚焦于阐明这类

化合物的结合位点。然而, 香草酸类化合物如辣椒素

和树脂毒素RTx等只能激动TRPV1, 而对高度同源的

TRPV2没有作用。TRPV1的香草酸结合位点定位于

通道的膜结合区域, 由VSLD的 S3和 S4、一个亚基的

S4～S5 linker 与相邻亚基的 S5 和 S6 螺旋组成[22]。

Zhang等[23]发现把TRPV1香草酸结合位点附近的 4个

残基 (Ser512、Met547、Thr550和Glu570) 对应替换到TRPV2

中, 可以大大提高 TRPV2对RTx的灵敏度, 而且这些

突变并没有影响 TRPV2 的其他通道特性 , 这说明

TRPV2 通道中存在着基本相同的香草酸激活机制。

Zubcevic等[15]以RTx敏感型TRPV2作为研究对象, 进

行了X射线晶体学和冷冻电镜结构研究, 结果表明在

RTx 的结合下 , TRPV2 通道形成了双重 (C2) 对称构

像 , 尤其在上孔道区。当 RTx 与 TRPV2 结合时 , RTx

推动了S4～S5 linker和S5螺旋之间的 π-螺旋铰链, 导

Table 1 Summary of TRPV2 modulators. EC50: Half effective concentration; IC50: Half inhibitory concentration; 2-APB: 2-Aminoethoxy‐

diphenyl borate; CBD: Cannabidiol

Effect

Activators

Inhibitors

Modulator

2-APB

CBD

Probenecid

Ruthenium red

SKF96365

Tranilast

SET-2

(−)-Murraxocin

(+)-Murraxocin

Structure EC50/IC50 /μmol·L-1

144.5 ± 15.5

3.7

31.9

0.6

>10

>10

0.46 ± 0.01

22.2 ± 7.8

3.7 ± 0.7

Key residue

Arg539, His521, Tyr525, Thr522, Phe519

Leu631, Tyr634, Val635, Leu638, Met640,

Leu537, Phe540, Leu541

-

Pore blocker

Pore blocker

Pore blocker

Tyr466, Phe467, Glu525, Leu470

Ile605, Thr604, Tyr634

Ile605, Gly606, Met607, Tyr634
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致亚基旋转, 选择性过滤器拓宽。选择性过滤器的拓

宽是因为S5中的Tyr542残基、孔螺旋中的Thr602残基以

及 S6中的 Tyr627残基之间的氢键网络发生断裂, 孔螺

旋得到释放并离开传导通路。然而, 在引入氢键断裂

突变 Thr602Ala后, TRPV2失去了对大的有机阳离子

电导能力却不影响Na+的电导, 表明C2对称构象对大

的阳离子渗透是非常重要的[15]。

研究发现, 来源于大麻的化合物大麻二酚CBD可

以激活 TRPV2[24]。Pumroy 等[12]的研究表明 , CBD 结

合的TRPV2有两种通道结构, 然而这两种构象都不是

开放构象。CBD被认为是结合在相邻TRPV2亚基的

S5和S6螺旋之间, 该结合位点嵌入膜中, 与疏水性和芳

香族残基相连接。最近一项研究提出TRPV2的2-APB

结合位点位于一个亚基的 S5螺旋和两个相邻亚基的

S4～S5 linker之间, 并且发现了一个关键的组氨酸残

基, 即大鼠His521, 它位于S4～S5 linker的N端, 与两个

芳香环配位, 可能参与稳定相邻亚基的 S4～S5 linker

和S5之间的相互作用[25]。

先前报道的几种 TRPV2抑制剂如 ruthenium red、

SKF96365 和 tranilast 等都是 TRPV2 孔阻断剂 , 通过

阻塞 TRPV2 的孔道区从而达到抑制 TRPV2 的作用

(图 2)。运用结构和进化信息相结合的策略, Chai等[21]

设计并合成了 TRPV2的选择性抑制剂 SET-2, 并阐明

了 SET-2与 TRPV2的结合模式, 同时证明了 SET-2结

合于 TRPV2 的关键氨基酸残基 Tyr466、Phe467、Glu525

和 Leu470, SET-2 有望成为药物先导化合物以及有效

工具探针。最近一项研究从九里香植物中发现两

个 TRPV2 抑制剂 : 九里香素 (- ) -murraxocin 和 (+ ) -

murraxocin。分子对接和定点突变实验表明 , Thr604、

Ile605、Gly606、Met607 和 Tyr634 可能是 murraxocin 抑制

TRPV2的关键氨基酸[19]。

3 TRPV2通道的生理功能

3.1 TRPV2与神经系统 在神经系统中, TRPV2广

泛分布于中枢与外周神经, 包括大脑、脊髓、三叉神经

节和背根神经节 (图 3)。在对大鼠脑部进行免疫染色

发现, TRPV2在多个脑区神经元亚群中均具有丰富的

表达[26]。在对小鼠神经发育的研究发现, TRPV2表达于

感觉和运动神经元发育的早期阶段[27]。起初, TRPV2受

体被认为是感觉神经元 (>52 ℃) 中的有害温度通道。

然而 , 缺乏 TRPV2 的小鼠表现出完整的热敏感性[28],

而人类 TRPV2 甚至是热不敏感的[4]。TRPV2 在神经

发生及神经突起分支中发挥重要的作用。发育中的神

经元可以通过TRPV2感知膜拉伸, 随后的激活增强了

轴突的生长, 其次, 通过 TRPV2流入的 Ca2+是增强轴

突生长所必需的[27]。研究发现 , 机械刺激能够激活

TRPV2并促进发育中的神经元和 PC12细胞的轴突生

长[29]。siRNA 敲除 TRPV2 导致神经生长因子诱导的

神经突起生长减少[30]。近期一项研究表明, TRPV2调

节肌动蛋白细胞骨架, 也与可溶性肌动蛋白相互作用,

证实 TRPV2参与神经发生过程, 诱导神经突起起始、

延伸和分支[31]。星形胶质细胞中 TRPV2的阻断通过

增加神经生长因子的合成和分泌, 从而改善氧糖剥夺

后星形胶质细胞介导的神经保护作用[32]。小胶质细胞

吞噬作用对中枢神经系统的发育至关重要, 一氧化氮

(nitric oxide, NO) 通过蛋白激酶 G (protein kinase G,

Figure 2 Schematic diagram of molecular structure and pharma‐

cology of TRPV2. Different colored squares represent the TRPV2

binding sites by several compounds, and different colored balls

represent the TRPV2 pore blockers

Figure 3 Expression and physiological function of TRPV2 channel
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PKG)/磷 脂 酰 肌 醇 激 酶 (phosphoinositide 3-kinase,

PI3K) 依赖性途径增加质膜上TRPV2的表达, 增强了

小胶质细胞的吞噬作用[33]。

3.2 TRPV2与免疫系统 TRPV2在调节免疫系统的

各种类型细胞中表达, 并参与先天性和适应性免疫反

应[24]。已发现该通道在CD34+造血干细胞中表达, 参

与调节干细胞周期进程、生长和分化[34]。TRPV2对巨

噬细胞迁移和吞噬作用至关重要。趋化肽 fMet-Leu-

Phe (fMLP) 能够通过诱导 TRPV2通道向细胞膜的移

位来促进小鼠TtT/M87巨噬细胞的迁移。这种作用被

ruthenium red或转染 siTRPV2阻断[35]。Link等[36]表明,

在 TRPV2敲除鼠中, 巨噬细胞的吞噬作用受到损害。

囊性纤维化患者的巨噬细胞吞噬功能受损可能是由于

巨噬细胞中TRPV2信号传导缺陷, 导致了慢性炎症和

感染[37]。肥大细胞对各种物理刺激产生反应, 包括高

温、640 nm 的激光和 48 mW 的光 , 这些刺激会激活

TRPV2引起肥大细胞脱颗粒[38]。然而, 有一项研究提

出 TRPV2不参与小鼠腹膜肥大细胞中钙依赖性促泌

剂、热或渗透刺激引起的脱颗粒, 但这并不能排除在其

他原发性肥大细胞中起作用的可能性[39]。此外, TRPV2

在T细胞激活、增殖和效应器功能中协调Ca2+信号, 并

且参与调节B细胞的发育过程[24]。

3.3 TRPV2与心血管系统 TRPV2在心血管功能中

发挥重要的作用。TRPV2在血管平滑肌细胞和血管

内皮细胞中表达, 作为一个机械敏感通道, 参与调节

血管紧张度及内皮细胞功能[40]。TRPV2也在心肌细

胞中表达, 是维持心脏结构和功能的关键决定因素。

Rubinstein等[41]首次报道TRPV2敲除小鼠的心脏功能

下降。随后, Katanosaka等[42]发现, 在心脏特异性TRPV2

敲除小鼠中, 支持与邻近肌细胞机械耦合的闰盘解体,

心室扩张, 心肌传导缺陷, 新生的心肌细胞不形成闰

盘。Koch 等[43]证明了在 TRPV2 功能性敲除小鼠中 ,

TRPV2的缺失导致左心室肥厚显著减少, 表明TRPV2

通过拉伸依赖机制调节心肌细胞肥大的发展以应对后

负荷的增加。此外, TRPV2在人类心脏 c-kit+祖细胞中

大量表达, 参与调节细胞的增殖和迁移。慢病毒感染

沉默 TRPV2通过降低细胞周期蛋白 cyclin D1、cyclin

E、磷酸化细胞外信号调节激酶 1/2 (phospho-extracel‐

lular regulated protein kinases 1/2, pERK1/2) 和磷酸化

蛋白激酶B (phospho-protein kinase B, pAkt) 的表达从

而抑制细胞增殖与迁移[44]。

然而在心肌病中, TRPV2质膜表达增强, 导致肌

肉细胞内Ca2+持续增加, TRPV2的抑制可改善肌肉发

育不良, 从而改善心脏功能和生存预后。已有研究表

明, 几种新型TRPV2通道抑制剂可以抑制仓鼠营养不

良性心肌细胞中异常增加的Ca2+内流, 改善心脏功能

障碍及扩张型心肌病进程[45]。TRPV2抑制剂 tranilast

也可以有效治疗与肌营养不良相关的心肌病[46]。因

此,“TRPV2抑制疗法”有望为与肌营养不良相关的心

肌病开辟一种新的治疗策略。

3.4 TRPV2与内分泌系统 胰腺中的TRPV2是胰岛

素分泌正反馈机制和葡萄糖稳态的关键调节因子。

TRPV2在小鼠胰岛细胞和胰岛素瘤 β细胞系MIN6细

胞中高表达[47]。在非刺激条件下, TRPV2主要位于细

胞质内。利用胰岛素样生长因子 1 (insulin-like growth

factors-1, IGF-1) 刺激细胞后 , TRPV2 转移到细胞膜 ,

并引起钙内流, 增加的钙进入促进胰岛素分泌, 高浓度

葡萄糖也诱导TRPV2移位到细胞膜[48]。此外, 抗衰老

基因Klotho可能通过上调 TRPV2的细胞膜水平来增

强葡萄糖诱导的胰岛素分泌[49]。胰高血糖素样肽-1

(glucagon-like peptide-1, GLP-1) 是一种增加葡萄糖诱

导的胰岛素分泌的激素。研究表明, 溶血磷脂酰肌醇

(lysophosphatidylinositol, LPI) 诱导的 TRPV2 激活触

发小鼠肠内分泌L细胞系GLUTag中GLP-1的分泌[50]。

最近一项研究提出, TRPV2通道介导小鼠胰腺细胞肿胀

诱导的胰岛素分泌。低渗刺激和葡萄糖刺激诱导的细胞

肿胀激活了小鼠β细胞中的TRPV2, 从而引起膜去极化

并随后激活电压依赖性Ca2+通道和胰岛素的分泌[51]。

此外 , TRPV2 也参与调控糖尿病的病理生理进

程。一项研究检测了 TRPV2 的 rs14039 和 rs4792742

基因多态性对 2 型糖尿病 (type 2 diabetes mellitus,

T2DM)、桥本甲状腺炎 (Hashimoto thyroiditis, HT) 以

及T2DM+HT共病的影响。结果显示, TRPV2基因型

rs14039显著增加了T2DM+HT和HT障碍的发展风险,

可能导致这些疾病发展的易感性。相反, rs4792742基

因型对HT和T2DM+HT共病有很强的保护作用[52]。

3.5 TRPV2与癌症 TRPV2在不同类型的癌症中表

现出致癌活性, 与介导细胞存活、增殖、迁移、血管生成

和侵袭信号通路有关[53]。TRPV2在一些类型的癌症和

肿瘤细胞细胞系中过度表达。在前列腺癌中, TRPV2

的激活促进了小鼠癌细胞的迁移, 其次, TRPV2的敲

除降低了癌细胞的生长速度[54]。然而在胶质瘤干细胞

(glioma stem cells, GSCs) 中, TRPV2的表达与小鼠肿

瘤细胞的增殖呈负相关。当TRPV2被阻断或敲除时,

GSC的增殖加速。相反, TRPV2的过度表达会减少增

殖并促进分化[55]。大麻二酚CBD通过激活TRPV2触

发GSC分化, 从而激活细胞自噬过程并抑制GSC增殖

和克隆形成能力[56], 这种作用在子宫内膜癌中也被发

现[57]。在膀胱癌中观察到TRPV2的过表达, CBD治疗

可诱导人膀胱尿路上皮癌细胞凋亡[58]。在乳腺癌中,
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TRPV2高表达与三阴性乳腺癌患者较高的无复发生

存率相关[59]。在食管鳞状细胞癌中, TRPV2通过影响

WNT/β-catenin或基底细胞癌信号传导来调节癌症的

进展, TRPV2的高表达与患者不良预后有关[60]。在肝

癌中, TRPV2的表达与门静脉侵袭和肿瘤干细胞表达

的减少有关[61]。在骨髓瘤中, TRPV2过表达与患者骨

组织损伤和不良预后相关[62]。这些发现证实了TRPV2

是癌症生物标志物, 并为探索TRPV2作为癌症新治疗

靶点开辟了新的前景。

3.6 其他 膀胱尿路上皮的TRPV2参与膀胱的机械

感知, 可以感知尿液体积和渗透压的变化[63]。TRPV2

参与肠运动的调节, 有助于体内胃肠道转运。TRPV2

的激活诱导肠道抑制性运动神经元释放 NO, 从而放

松肠道张力[64]。TRPV2也表达于人类肾脏足细胞中,

并被认为在调节肾功能方面也发挥作用[65]。在皮肤

中, TRPV2通道抑制剂 SKF96365和 tranilast能有效抑

制TGF-β1介导的皮肤成纤维细胞的分化和收缩, 改善

伤口挛缩与疤痕形成[66]。此外, TRPV2对维持小鼠棕

色脂肪组织的产热功能至关重要。在棕色脂肪细胞

中, 由于膜拉伸引起的TRPV2激活对于防止棕色脂肪

细胞过度分化和维持生理功能可能是必需的[67], 缺乏

TRPV2会损害小鼠棕色脂肪组织的产热功能[68]。因

此, 调节TRPV2的功能可能是预防和抵抗人类肥胖和

相关代谢紊乱的一种新的治疗方法。

4 总结与展望

本文综述了TRPV2通道的结构、调节剂的发现及

生理功能的最新进展。目前, TRPV2生理功能的研究

仍存在许多问题。首先, TRPV2的胞内转运非常复杂,

受到各种刺激因素的主动调节, 这一特性为TRPV2的

研究增加了不确定性。其次, TRPV2敲除小鼠观察到

的异常表型并不多, 表现出正常的热和机械伤害感受,

但这并不排除TRPV2参与许多系统的生理功能的可能

性。原因可能是 TRPV 家族其他成员例如 TRPV1和

TRPV4, 以及其他类型TRP通道的补偿作用。TRPV2

敲除小鼠易受围产期致死的影响。在 TRPV2敲除小

鼠中观察到的胚胎异常和围产期致死增加可能是异常

的神经元发育、先天免疫受损以及心脏功能下降等多

方面的原因。最后, 选择性调节剂的缺乏使得TRPV2

在许多系统中的生理功能较难评估。现有的工作大部

分是使用基因敲除手段或者使用非特异性激动剂和抑

制剂。因此, 以高通量筛选的方式发现并鉴定TRPV2

的选择性调节剂非常必要。特异性调节剂的发现将有

助于 TRPV2功能和机制上的研究 , 并为 TRPV2作为

各种类型疾病的新治疗靶点开辟新的前景。
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