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前言

　　1971年，我们提出了一个假说，认为分泌蛋白含有一段共有的N端序列元件。
据预测，细胞质内的结合因子不仅与这段序列结合，而且介导正在进行翻译的核糖体附着到内质网
（ER）膜上.翻译完成后，核糖体亚基可能进入游离核糖体库，准备开始新一轮的翻译。
　　这个假说试图解释编码分泌蛋白的mRNA是在与内质网结合的核糖体上被翻译，而不是在游离核
糖体上被翻译这个现象。
这个假说强调，所有的核糖体都是一样的，这个观点与当时流行的观点相悖，当时流行的观点认为，
核糖体在组成上和对各种mRNA的选择能力方面可能彼此不同.尽管在当时少数被测序的分泌蛋白中并
没有发现存在共同的N端序列元件，但这并没有阻止我们提出自己的假说。
我们可以想象，这种共有序列元件在自然界中可能只是短暂地存在，在肽链完全生成之前就被切除，
因此在成熟的分泌蛋白中不存在。
　　不久前证实，由结合在内质网上的核糖体翻译出的新生肽链在与嘌呤霉素培育后被“定向地”排
放到膜的反面（微粒体小泡的囊内）。
定向排放被认为是穿越了膜中的间断点而实现的。
可是这种间断点直到1975年仍未被证实。
后来所谓的信号假说，将1971年提出的观点进一步发展了，它涉及一个镶嵌在内质网中的通道，这个
通道由内在膜蛋白组成，它的功能是特异地允许新生分泌蛋白通过，到达内质网膜的反面。
新生分泌蛋白的N端序列被认为与核糖体大亚基上的几个位点相对应，作为配体对蛋白质传导通道进
行装配（或打开）。
蛋白质传导通道由内在膜蛋白组成，这个观点是信号假说引起最大争议的一个方面，直到1991年
和1992年，权威的电生理实验确认它的存在，持续了至少15年的争论才停止。
　　1972年，当编码IgG轻链的mRNA在一个无膜翻译系统中被翻译时，首次证实了分泌蛋白N端瞬时
延伸的现象。
但这个被检测到的N端延伸序列仍被怀疑不是用于蛋白质转位，而是具有其他的功能，例如它可能协
助新生分泌蛋白进行折叠。
直到1975年，我们成功地发展了一种体外翻译一转位偶联系统，才获得了有力的证据，证明N端延伸
是膜转位过程中的一种信号的功能。
研究人员发现，IgG轻链的N端延伸只有在翻译的同时加入微粒体小泡时才被切除，在翻译后加入微粒
体小泡N端延伸不被切除。
这表明，微粒体膜中嵌有一种信号肽酶，它的活性位点暴露在膜的反面。
更重要的是还发现，被信号肽酶加工过的新生肽链可以免受额外附加的蛋白酶的作用，这表明它们被
转位到微体小泡的腔中，外加的蛋白酶无法接触到它们。

Page 2



第一图书网, tushu007.com
<<蛋白质定向、转运和转位>>

内容概要

从生物技术到分子生物学，到细胞凋亡、免疫学、信号转导以及其他学科，都已证明蛋白质定位研究
具有重要的意义。
本书汇集了蛋白质定位研究中的许多重要问题，把最新的知识组织在一起，对这些问题进行了深入、
系统的讲述，旨在使读者对蛋白质定位的重要性产生印象，并对蛋白质定位的基本原理也予以重视。
全书共17章，包括精美的图表和大量的参考文献。
    本书不仅是生物化学、生物技术、分子生物学和细胞生物学等研究领域的科研人员的重要参考资料
，也适于研究生和（或）本科生作为高级教程使用。
　  This first edition of Protein Targetin9，Transportand Translocation by Ross Daibey is published by
arrangement with ELSEVIER LTD，The Bou—levard，Langford Lane，Kidlington，Oxford OX5 1GB．
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章节摘录

　　2　研究蛋白质定向、转位和转运的方法　　Ross E.DALBEY，MINYONG C.SN
和MARTINWIEDMANN　　2.1　引言　　在过去的30年里，采用生物化学、遗传学、细胞生物学、
分子生物学和电子显微技术对蛋白质定向、转位和转运的机制已进行了广泛研究。
本章将涉及用于蛋白质输出的研究技术。
我们将这些技术分为四类：细胞内、遗传学、细胞外和细胞生物学技术。
当检验一种蛋白质在完整细胞内的运动时，细胞内技术是必需的，并且常常使用遗传学方法来识别突
变体。
遗传学技术是细胞内技术的分支，它在蛋白质转运研究领域中起着最重要的作用。
遗传学技术已揭示了许多在蛋白质输出过程中转运复合体的蛋白质组分。
细胞外技术也起到重要作用，它用于确定被纯化蛋白质的功能，目的在于通过实验重现蛋白质转运的
过程。
应用细胞生物学技术，已可利用电子显微镜和荧光显微镜观察一个蛋白质在细胞中的运动。
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编辑推荐

　　《蛋白质定向、转运和转位》不仅是生物化学、生物技术、分子生物学和细胞生物学等研究领域
的科研人员的重要参考资料，也适于研究生和（或）本科生作为高级教程使用。
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