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［摘要］　α氨基３羟基５甲基４异 唑丙酸（ＡＭＰＡＲｓ）是调节快速突触传递的兴奋性谷氨酸受体，是由 ＧｌｕＲ１、ＧｌｕＲ２、

ＧｌｕＲ３和 ＧｌｕＲ４四种亚基选择性组装构成同源或异源四聚物。ＧｌｕＲ２亚基对ＡＭＰＡＲｓ的特性有重要影响，含ＧｌｕＲ２亚基的

ＡＭＰＡＲｓ对Ｃａ２＋不通透，中枢神经系统中大多数ＡＭＰＡＲｓ为此类；不含ＧｌｕＲ２亚基的ＡＭＰＡＲｓ对Ｃａ２＋有较好的通透性，这

类ＡＭＰＡＲｓ在限定的神经元或特定的生理或病理条件下表达。近年来的研究发现，ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ对突触功能、突

触可塑性、神经局部环路传导等有特殊的作用。本文对ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ及其对突触功能和可塑性的作用作一综述。
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　　突触的形态和功能可发生改变的特性称为突触的可塑

性，其表现形式包括长时程增强（ｌｏｎｇｔｅｒｍｐｏｔｅｎｔｉａｔｉｏｎ，

ＬＴＰ）、长时程抑制（ｌｏｎｇｔｅｒｍｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ＬＴＤ）、短时程增

强（ｓｈｏｒｔｔｅｒｍｐｏｔｅｎｔｉａｔｉｏｎ，ＳＴＰ）等。α氨基３羟基５甲基

４异 唑丙 酸 （αａｍｉｎｏ３ｈｙｄｒｏｘｙ５ｍｅｔｈｙｌ４ｉｓｏｘａｚｏｌｅｐ

ｐｒｏｐｉｏｎａｔｅｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＡＭＰＡＲｓ）是一类重要的兴奋性氨基酸

特异性受体，在突触可塑性形成机制中具有重要作用，近年来

受到广泛的研究，其在ＬＴＰ、ＬＴＤ、ＳＴＰ等中的作用渐渐被阐

明。大多数 ＡＭＰＡＲｓ含有 ＧｌｕＲ２亚基，对Ｃａ２＋ 不通透，对

Ｎａ＋、Ｋ＋有较高的通透性，但研究发现哺乳动物中枢神经系统

中存在一类不含ＧｌｕＲ２亚基而对Ｃａ２＋通透的ＡＭＰＡＲｓ，且这

类受体和一些机制特异的突触可塑性的形成有关。

１　ＧｌｕＲ２亚基缺失的ＡＭＰＡＲｓ的结构及特性

　　ＡＭＰＡＲｓ是由 ＧｌｕＲ１、ＧｌｕＲ２、ＧｌｕＲ３、ＧｌｕＲ４四个亚基

构成的四聚体，相对分子质量为９５０００～１０５０００，其亚基构

成比例取决于不同的细胞类型和４种编码基因的表达水平。

所有的ＡＭＰＡＲｓ亚基蛋白都包含１个胞外的 Ｎ端，１个胞

内的Ｃ端，４个与膜紧密相联的疏水结构域 Ｍ１～Ｍ４，其中

Ｍ２形成双环型的离子通道，Ｍ１、Ｍ３和 Ｍ４组成跨膜结构。

Ｍ３和 Ｍ４结构域的Ｎ末端和环路结构是细胞外的糖基化

作用序列，这２个结构域形成了受体的激动剂作用位点［１］。

ＴＡＲＰ蛋白是 ＡＭＰＡＲｓ的调节蛋白，作为一个辅助亚基与

未成熟的ＡＭＰＡＲｓ相结合，对于 ＡＭＰＡＲｓ的成熟、运输和

离子通道功能有重要作用［２］。
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　　ＧｌｕＲ２亚基对 ＡＭＰＡＲｓ的生物物理特性具有重要影

响，包括受体的动力学，信号通路转导、Ｃａ２＋的通透性，以及

决定受体是否能被内源性多胺阻断。ＧｌｕＲ２亚基的表达受

到一系列特异性的调节，包括基因表达水平、ＲＮＡ编辑、受

体组装及转运等。其中ＲＮＡ编辑对于 ＡＭＰＡＲｓ类型的影

响最为重要。成熟的ＧｌｕＲ２亚基蛋白在 Ｍ２膜环结构域６０７
位点含有１个精氨酸残基，而原来６０７位点本应是由基因编

码的谷氨酸，ＧｌｕＲ２前 ｍＲＮＡ中１个腺嘌呤核苷碱基在腺

嘌呤核苷脱氨基酶 ＡＤＡＲ２作用下被水解变为次黄嘌呤核

苷，导致谷氨酸位点由精氨酸取代。哺乳动物出生后大脑中

９５％的ＧｌｕＲ２ｍＲＮＡ在转录翻译过程中受到 Ｑ／Ｒ编辑［３］。

由于成熟ＧｌｕＲ２亚基 Ｍ２膜环结构域６０７位点含有带正电

荷的精氨酸，阻止了包括钙离子和锌离子在内二价阳离子的

通透，因此带有成熟ＧｌｕＲ２亚基的ＡＭＰＡＲｓ有线性的电流
电压关系［４］，表现相对低的信号通路转导；而不含成熟

ＧｌｕＲ２亚基的ＡＭＰＡＲｓ对Ｃａ２＋通透性较好，表现独特的快

速动力学［５］，高信号通路转导，由于胞内内源性多胺的电压

依赖的阻断而表现电流电压依赖的内向整流。许多多胺衍

生物和毒素可以作为ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ的阻断剂。多

胺衍生物和毒素可在胞外阻断 ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ，相

对于含ＧｌｕＲ２的 ＡＭＰＡＲｓ有较好的选择性，因此可以用它

们检测ＡＭＰＡＲｓ中ＧｌｕＲ２亚基的存在情况。ＧｌｕＲ２的存在

与否影响ＡＫＰＡＲｓ的通道动力学、传导性、组装，以及从内

质网向前动输并锚定于突触，因此ＧｌｕＲ２亚基表达量的改变

可能对突触的效率和存活具有深远的影响。

２　ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ在神经系统中的表达和分布

２．１　ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ在神经系统中的分布　ＡＭ

ＰＡＲｓ广泛表达于中枢神经系统的神经元和胶质细胞。成体

中大多数大脑新皮层、海马、杏仁核和小脑的主要神经元中

表达包含ＧｌｕＲ２亚基的对Ｃａ２＋不通透的ＡＭＰＡＲｓ［６９］，但中

枢神经系统中的无棘突神经元，包括大脑新皮层、海马、杏仁

核ｆａｓｔｓｐｉｋｉｎｇ中间神经元，小脑星形细胞、小脑的贝格曼神

经胶质细胞和少突胶质祖细胞、背侧角中间神经元、纹状体

胆碱能中经神经元、耳蜗神经核丛状分枝和卫星细胞、脊髓

丘脑的保护神经元等也表达ＧｌｕＲ２缺失的Ｃａ２＋通透的ＡＭ

ＰＡＲｓ［１０］。哺乳动物出生后早期发育阶段，ＧｌｕＲ２亚基的表

达相对于ＧｌｕＲ１少，但是出生后１周内快速增加［１１］，与此一

致，ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ在限定的发育阶段能够在新生

的Ｖ层锥体神经元和海马体外分离培养的早期被检测

到［１２］，提示ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ在发育的早期对于新生

的突触功能有作用。ＧｌｕＲ２亚基 Ｑ／Ｒ位点的ＲＮＡ编辑使

得ＡＭＰＡＲｓ对Ｃａ２＋具有通透性，Ｗｈｉｔｎｅｙ等［１３］在人的神经

祖细胞鉴别出对钙离子通透的 ＡＭＰＡＲｓ，而神经祖细胞分

化成神经元或胶质细胞后表达对钙离子不通透的 ＡＭ

ＰＡＲｓ，相应地，Ｑ／Ｒ未编辑的ＧｌｕＲ２存在于胚胎形成时，而

在发育的过程中，ＡＤＡＲ２增加，ＧｌｕＲ２表现出 Ｑ／Ｒ位点编

辑。Ｗｈｉｔｎｅｙ等［１３］研究认为对钙离子通透的 ＡＭＰＡＲｓ的激

活可以诱导神经祖细胞分化为神经细胞系并在向神经元分

化时促进树突的形成，这提示对钙离子通透的 ＡＭＰＡＲｓ诱

导神经形成的作用，可能在神经发育早期有重要作用。此

外，大脑中的ＧＡＢＡ能中间神经元表现出 ＧｌｕＲ２亚基的低

表达，其中几个细胞亚群在所有发育阶段显著表达ＧｌｕＲ２缺

失的ＡＭＰＡＲｓ［１４］。

　　ＡＭＰＡＲｓ的亚基构成和Ｃａ２＋通透的 ＡＭＰＡＲｓ并不是

静态存在的，而是在个体发育和神经元对外界的反应中按照

细胞或突触特异方式受到动态的修饰，最近的研究表明这些

变化的产生不仅是 ＡＭＰＡＲｓ的重分布或 ＡＭＰＡＲｓ亚基的

动输，还和树突中活性依赖的局部 ＡＭＰＡＲｓ蛋白合成有

关［１５１６］。此外在损伤的神经元中，亚基和受体也受到修饰，

比如在缺血损伤、兴奋毒性、脊髓损伤、阿尔茨海默病、侧索

硬化症等。这些改变并不仅和ＧｌｕＲ２表达水平的失控有关，

还和ＲＮＡ编辑［１７］和受体转运有关［６］。

２．２　ＧｌｕＲ２对神经系统 ＡＭＰＡＲｓ表达的影晌　ＧｌｕＲ２对

于ＡＭＰＡＲｓ的组装和运输有重要作用。ＡＭＰＡＲｓ在内质

网内合成，两亚基二聚化形成二聚体，二聚体再二聚化形成

四聚体［１８］。起始阶段两亚基主要通过亚基间Ｎ端结构域相

互作用形成二聚体［１９］。二聚体通过其配体、膜结构域结合

的介导二聚化，这一步骤依赖于 ＧｌｕＲ２亚基 Ｑ／Ｒ位点的编

辑，最后Ｎ端结构域的相互作用进一步促进四聚体的形成和

稳定［２０］。

　　特异的内在作用和ＧｌｕＲ２的 Ｑ／Ｒ、Ｒ／Ｇ位点编辑影响

ＡＭＰＡＲｓ在内质网中的组装和释放［２１］。细胞中 ＧｌｕＲ２亚

基的高表达可促使含ＧｌｕＲ２亚基的ＡＭＰＡＲｓ的形成［２２］，且

更趋向于形成含有 ＧｌｕＲ２亚基的对称异聚体［２３］。高表达

ＧｌｕＲ２亚基的细胞如皮层锥体神经元的内质网释放出大量

ＧｌｕＲ２亚基，这可能是为保证大多数的 ＡＭＰＡＲｓ包含

ＧｌｕＲ２亚基。在一定的相对低表达 ＧｌｕＲ２亚基的细胞类型

中，比如皮层ＧＡＢＡ能中间神经元，由于ＧｌｕＲ２亚基的表达

受限制，细胞最终较显著的表达 ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ。

值得注意的是，一些抑制性中间神经元亚群在同一个神经元

中同时表达ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ和包含ＧｌｕＲ２的 ＡＭ

ＰＡＲｓ，而这两类不同的受体可以分别定位到接受不同传入

的突触上［２４］。这提示这些神经元中存在某种机制来调节

ＧｌｕＲ亚基的合成和定位以控制ＧｌｕＲ２亚基的作用。有证据

表明，表达高水平ＧｌｕＲ２亚基的神经元在一定条件下其细胞

表面仍可表达功能相关的ＡＭＰＡＲｓ群体［２５２７］。这可能和局

部树 突 合 成 ＧｌｕＲ１ 亚 基 而 形 成 同 源 ＧｌｕＲ１ 四 聚 体 有

关［２５，２７］，提示局部树突中合成的 ＡＭＰＡ亚基的有不同的组

装和运输机制。而 Ｍｅｄｖｅｄｅｖ等［２８］通过连续的三维重建电

子显微照相研究发现，ＧｌｕＲ２的缺失对于齿状回的突触和树

突棘的细胞构筑有重要影响。在ＧｌｕＲ２基因敲除的小鼠中，

ＧｌｕＲ２的缺失导致小鼠认知障碍，且小鼠突触显著的表现出

磨菇样的棘减少而薄细的棘增加。树突和涉及 ＧｌｕＲ２的

ＡＭＰＡＲｓ的组装合成可能存在相互作用的关系。

　　目前，分布在突触后膜和树突的 ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭ

ＰＡＲｓ受到的研究比较多，主要是基于其对突触可塑性机制

作用的研究。有报道发现分布于前膜的ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭ

ＰＡＲｓ，但对其分布表达情况及其相关作用机制的研究较少，

关于突触前膜的ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ的表达分布及其作
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用有待进一步确认。

３　ＧｌｕＲ２亚基缺失的ＡＭＰＡＲｓ的功能

３．１　短时程突触可塑性的特异机制和ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭ

ＰＡＲｓ相关　当对突触前神经末梢给予一串较大的高频率电

刺激期间或于其后，突触将出现数十毫秒到数十分钟的递质

释放以及突触反应的增强或减弱，称为短时程突触可塑性，

包括突触易化，强直后增强和突触抑制等表现形式。Ｒｏｚｏｖ
等［２９］和Ｂｏｗｉｅ等［３０］的研究都发现，一些突触的强直后增强

和ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭＰＡＲｓ有关。ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭＰＡＲｓ
能够被胞内内源性多胺所特异性阻断。对第二或三层新皮

层锥体神经元到各中间神经元的突触进行高频刺激后，发现

突触后膜上原来被多胺阻断的ＧｌｕＲ２缺乏的ＡＭＰＡＲｓ重新

开放，多胺脱离ＧｌｕＲ２缺乏的ＡＭＰＡＲｓ，而突触后膜电流增

加。尽管ＧｌｕＲ２缺乏的ＡＭＰＡＲｓ对Ｃａ２＋通透，但突触后的

膜电流增加不需要Ｃａ２＋的内流，只和多胺从通道解离有关。

多胺的解离和电流的增加是电压依赖、使用依赖的。电流的

易化持续的时间很短，在ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭＰＡＲｓ重新阻断

前就消失。此外在表达 ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭＰＡＲｓ的 ｍｅｄｉａｌ

ｓｅｐｔｕｍ细胞和ＳｃｈａｆｆｅｒｃｏｌｌａｔｅｒａｌＣＡ１的突触也观察到了这

类活性依赖的短时程突触可塑性［３１３２］。

３．２　长时程突触可塑性的特异机制和ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭ

ＰＡＲｓ相关　形式特异的长时程突触可塑性和 ＧｌｕＲ２缺乏

的ＡＭＰＡＲｓ之间的相关性最早由 Ｍａｈａｎｔｙ等［３３］在对杏仁

核中间神经元兴奋性突触传递的研究中发现。他们在实验

中观察到，表达 ＧｌｕＲ２缺失 ＡＭＰＡＲｓ的突触可以产生非

ＮＭＤＡ受体依赖的ＬＴＰ，且这种ＬＴＰ的诱导需要突触后

Ｃａ２＋水平的升高，他们推测这是由ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ
对Ｃａ２＋具有通透性所致。他们又在海马中间神经元发现，

在表达ＧｌｕＲ２缺失ＡＭＰＡＲｓ的传入突触中存在形式不同的

各种长时程突触可塑性。后来的许多研究发现，在表达

ＧｌｕＲ２缺失 ＡＭＰＡＲｓ的海马ＣＡ３区辐辏层和透明层突触

中存在一种形式特异的ｍＧｌｕＲ７依赖的长时程抑制ＬＴＤ，这

种长时程抑制的产生需要Ｃａ２＋经突触后 ＧｌｕＲ２缺失 ＡＭ

ＰＡＲｓ内流［３４３６］。此外，在海马ｏｒｉｅｎｓ层也发现一类表达

ＧｌｕＲ２缺失ＡＭＰＡＲｓ的中间神经元兴奋性突触中存在非

ＮＭＤＡ受体依赖的ＬＴＰ［３７３８］，这种形式的突触可塑性依赖

于代谢型谷氨酸酸受体的功能，在 ｍＧｌｕＲ１基因敲除的小鼠

不产生。这种可塑性仅发生在表达ＧｌｕＲ２缺失ＡＭＰＡＲｓ的

突触上，但是研究表明这种可塑性的诱导和表达并不需要

Ｃａ２＋经这些受体内流［３９］。近来，Ｌａｍｓａ等［４０］在表达 ＧｌｕＲ２
缺失ＡＭＰＡＲｓ的相同突触中发现这种受体对ＬＴＰ一种特

殊作用。ＮＭＤＡ受体依赖的经典ＬＴＰ通过电压依赖方式移

走ＮＭＤＡ 受体的 Ｍｇ２＋，打开通道引起 Ｃａ２＋ 内流，产生

ＬＴＰ。与此类似，Ｌａｍｓａ等［４０］发现，细胞膜电位的超极化可

以增强表达ＧｌｕＲ２缺失ＡＭＰＡＲｓ的突触上的非 ＮＭＤＡ受

体依赖的ＬＴＰ，相反当去极化时，这种ＬＴＰ消失。这有可能

是因为超极化移去了阻塞在受体胞内孔道的多胺，引起

Ｃａ２＋通过Ｃａ２＋通透的 ＡＭＰＡＲｓ内流而诱导产生ＬＴＰ。但

这种假说并不适用于所有表达 ＧｌｕＲ２缺失 ＡＭＰＡＲｓ的突

触，研究发现在海马辐辏层的这类突触产生的ＬＴＰ是 ＮＭ

ＤＡ受体依赖的并且可被超极化所阻断［３４］。ＧｌｕＲ２缺乏的

ＡＭＰＡＲｓ赋予了ＧＡＢＡ能神经元突触特异的生物学性质，

对局部抑制性神经环路具有重要作用。关于各种不同形式

长时程突触可塑性的调控机制和ＧｌｕＲ２缺乏的ＡＭＰＡＲｓ之

间的关系有待进一步研究。

３．３　活性依赖的ＡＭＰＡＲｓ亚型转换与ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭ

ＰＡＲｓ　Ｃａ２＋通透的ＡＭＰＡＲｓ介导的长时程突触可塑性不

仅局限于突触传递效率或细胞膜兴奋性的变化，还涉及活性

依赖的ＡＭＰＡＲｓ的亚基构成改变。这种形式的突触可塑性

和自我调控机制有关：神经元重复的兴奋可导致突触中

Ｃａ２＋不通透的ＡＭＰＡＲｓ的整合以下调突触活性，而对突触

活性的抑制可使Ｃａ２＋通透的ＡＭＰＡＲｓ在突触中组装，增强

突触的效能。

３．３．１　高频刺激引起的 ＡＭＰＡＲｓ亚型转换　研究表明

ＧｌｕＲ２的突变可显著增加兴奋性突触后电流的内向整流，

ＧｌｕＲ２缺失的情况下，同时阻断ＮＭＤＡ受体和Ｌ型钙通道，

对小鼠脊髓背侧角神经元突触高频刺激可诱导ＬＴＰ，表明

ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ足够诱导的ＬＴＰ［４１］。而平行纤维

卫星细胞表达ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ，当突触重复兴奋时，

导致 ＡＭＰＡＲｓ由不含 ＧｌｕＲ２亚基向 ＧｌｕＲ２亚基类型的长

持续转变［４２］。谷氨酸在高频刺激下从平行纤维释放，激活

突触中的ＡＭＰＡＲｓ，促发 ＡＭＰＡＲｓ介导的Ｃａ２＋内流，蛋白

激酶ＰＫＣ激活相应蛋白，协助含有ＧｌｕＲ２的ＡＭＰＡＲｓ转运

到突触位点，ＰＫＣ能够磷酸化ＧｌｕＲ３，促进谷氨酸受体作用

蛋白 ＧＲＩＰ 从 ＧｌｕＲ２ 缺失的 ＡＭＰＡＲｓ上分离，并导致

ＧｌｕＲ２缺失的 ＡＭＰＡＲｓ从突触位点脱落［４３４４］。ＮＳＦ 和

ＧｌｕＲ２的结合干扰了ＰＩＣＫ１和含有 ＧｌｕＲ２的 ＡＭＰＡＲｓ的

作用，使得新插入的含有ＧｌｕＲ２的 ＡＭＰＡＲｓ与 ＧＲＩＰ的结

合并在突触锚定。因为含有ＧｌｕＲ２亚基的ＡＭＰＡＲｓ表现出

对Ｃａ２＋不通透，因此ＡＭＰＡＲｓ亚型的转换可以改变卫星细

胞的电位变化，这种改变认为是对从星形细胞到浦肯野细胞

抑制性突触传递效能的修饰［４２］。

３．３．２　活性阻断引起的 ＡＭＰＡＲｓ亚型转换　突触后神经

元依赖突触传入而保持突触功能的稳定称为维持稳态的突

触可塑性，这种可塑性可通过慢性阻断体外培养的神经元的

活性或谷氨酸能传导被诱导［４５］。近来的研究表明，ＧｌｕＲ２缺

乏的ＡＭＰＡＲｓ在维持突触功能稳态的突触可塑性中有特异

作用。若选择性阻断 ＮＭＤＡ受体而抑制神经元活性，则神

经元可代偿性的增加微小突触后电位的幅度，但是这种作用

可被多胺类似物特异性阻断［４６４７］，提示 ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭ

ＰＡＲｓ可能选择性的在这些神经元突触中整合。而在这些相

应的神经元中检测到ＧｌｕＲ１亚基表达增高，ＧｌｕＲ１亚基表达

的增加被认为是神经元在树突中选择性合成 ＧｌｕＲ１亚基所

引起［４６４７］。研究表明 ，特殊情况下ＮＭＤＡ受体被激活时可

抑制树突 ＧｌｕＲ１亚基的合成，进而抑制同源 ＧｌｕＲ１四聚体

的组装。Ｓｕｔｔｏｎ等［４７］选择性阻断ＮＭＤＡ受体１ｈ以抑制神

经元活性，神经元微小突触后电位的幅度增加，但他们同时

发现ＧｌｕＲ１亚基合成增加并且突触上ＧｌｕＲ１同源聚合物表

达增加，而这些ＧｌｕＲ２缺乏的ＡＭＰＡＲｓ在１２ｈ后慢慢被包
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含ＧｌｕＲ２的ＡＭＰＡＲｓ所取代，突触的功能随包含ＧｌｕＲ２的

ＡＭＰＡＲｓ的取代而增强。Ｈｏｕ等［４８］在培养的海马神经元

中也发现，ＡＭＰＡＲｓ的亚型在单个受慢性抑制的突触中选

择性的积累增加，而周围的正常突触并未受影响，他们认为

这种突触特异性的稳态调节决定于突触活性的不同，是由

ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ所介导的，并且和ＰＩ３激酶信号通

路有关。尽管有观点认为最终结果是由ＧｌｕＲ２缺乏的ＡＭ

ＰＡＲｓ导致Ｃａ２＋内流引起，但对于 ＧｌｕＲ２缺乏的 ＡＭＰＡＲｓ
的在其中的确切作用机制还不清楚。此外还有研究认为维

持突触稳态的突触可塑性及ＧｌｕＲ２缺乏的ＡＭＰＡＲｓ在突触

的插入和精氨酸［４９］、细胶质细胞释放的ＴＮＦα［５０］等有关，精

氨酸、ＴＮＦα等对ＧｌｕＲ２亚基缺失的 ＡＭＰＡＲｓ表达的调控

机制还不明确。

４　结　语

　　与活性依赖的突触的 ＡＭＰＡＲｓ数目改变不同，活性依

赖的ＡＭＰＡＲｓ亚基的修饰引起Ｃａ２＋信号转导的改变，通道

传导和动力学的改变，使突触产生了不仅量而且是质的改

变。一些重要的问题仍然需要进一步研究，如为何抑制性中

间神经元和无棘突神经元中 ＡＭＰＡＲｓ的 ＧｌｕＲ２亚基低表

达；ＧｌｕＲ２亚基在活性依赖的细胞特异的改变的是什么机

制；除了受体受到调节运输外，另一个重要的未解决的问题

是ＡＭＰＡＲｓ介导的Ｃａ２＋内流有什么特殊功能，有力的证据

的表明Ｃａ２＋内流可以激发ＬＴＰ，然而关于Ｃａ２＋在突触后的

靶向目标却很少了解。因此关于ＧｌｕＲ２缺失的ＡＭＰＡＲｓ与

突触可塑性的相关特异机制仍有待进一步研究。
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