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王福俤研究组发现肝细胞铁离子外排通路及其重要作用 

        近日，国际知名学术期刊Hepatology在线发表了我所王福俤研究组的科研论文“Ferroportin 1 in hepatocytes and 

macrophages is required for the efficient mobilization of body iron stores”。该研究揭示了泵铁蛋白Ferroportin 1(Fpn 1)在肝实质

细胞铁外排、铁动员及维持机体铁稳态中的重要功能及机制。 

 

        铁作为人体必需微量元素，其稳态代谢维持需要多器官、多基因的精细调控。铁稳态代谢中的四个重要环节是吸收、转运、铁再

循环和储存。铁储存的主要器官是肝脏，肝脏又被称为“铁储存器”。当机体缺铁时，肝实质细胞中储存的铁被有效动员出来，满足

机体新陈代谢所需。虽然肝脏在铁代谢中具有关键作用，但肝细胞铁外排通路以及肝细胞铁外排与巨噬细胞铁再循环间的复杂调控网

络还不清晰。 

 

        王福俤研究员指导博士研究生张竹珍等利用Fpn 1肝实质细胞特异敲除小鼠(Fpn1Alb/Alb)及Fpn 1肝实质细胞和巨噬细胞双敲除

小鼠(Fpn1Alb/Alb;LysM/LysM
)对肝细胞铁外排通路开展了深入研究。实验发现，在正常状态下只有少量铁从肝实质细胞通过Fpn 1释放

到血液中；在缺铁状态时，肝实质细胞Fpn 1负责从肝脏释放大量铁到血液中用于机体所需。通过强化铁饲料使小鼠肝脏储存一定量

的铁，可有效预防缺铁饲料饲养诱发贫血发生；如果敲除肝细胞Fpn 1，肝细胞铁动员受阻，储存的铁不能被有效利用，小鼠很容易

表现出缺铁性贫血症状。另外，对于Fpn 1肝实质细胞和巨噬细胞双敲小鼠Fpn1Alb/Alb;LysM/LysM
，肝脏铁动员及巨噬细胞铁再循环

均受阻，小鼠喂饲正常饲料时仅出现血清铁轻度下降；当用缺铁饲料饲养时，Fpn1Alb/Alb;LysM/LysM
小鼠很容易产生严重贫血症状，

提示肠道铁吸收可以对肝铁动员受损起代偿作用；实验还发现Fpn1Alb/Alb;LysM/LysM
小鼠肠道上皮细胞基底层的Fpn 1表达显著高于

对照小鼠，特别是在缺铁状态下，进一步证实肠道铁吸收的重要作用。 

 

       该项研究成果揭示了Fpn 1是介导肝细胞铁外排的重要蛋白质，阐明了Fpn 1介导的肝脏铁动员、巨噬细胞铁循环利用、肠道铁吸

收与铁储存之间相互调节互动来维持整体的铁代谢平衡的调控网络，为铁代谢紊乱相关疾病的治疗提供了重要理论依据。 

 

       本项目得到国家科技部、国家自然科学基金委、中国科学院及上海市科委等经费资助。 

 

肝细胞及巨噬细胞泵铁蛋白Fpn 1调控铁稳态模式图 
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