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细胞内质网应激与糖脂代谢紊乱的机制关联 
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摘要  在真核细胞中， 内质网是蛋白质合成、折叠、加工及其质量监控的重要场所。当内质网难以承担蛋白折叠的高负荷时则引发内质网应激(ER stress)， 激

活细胞的未折叠蛋白响应(unfolded protein response， UPR)。细胞通过内质网跨膜蛋白ATF6、PERK和IRE1介导的三条极为关键的UPR信号通路， 调控下游相

关基因的表达， 以增强内质网对蛋白折叠的处理能力。因此， UPR通路在细胞的稳态平衡中具有举足轻重的作用， 而这一动态过程的调控对于维持机体的正常生

理功能至关重要。近来大量研究表明， 在哺乳动物中内质网应激与机体的营养感应和糖脂代谢的调控过程密切相关。在肝脏、脂肪、胰岛以及下丘脑等不同的组织

器官中， 内质网应激均影响代谢通路的调节机制， 因此在糖脂代谢紊乱的发生发展中扮演重要的角色。综上所述， 进一步深入了解内质网应激引发代谢异常的生

理学机制， 可以为肥胖、脂肪肝及2型糖尿病等相关代谢性疾病的防治提供新的潜在药物靶点和重要的理论线索。 
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