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血浆淀粉样蛋白 P成分的研究进展 
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血浆淀粉样蛋白 P成分(SAP)属于五聚体血浆蛋

白家族，具有装配成五聚体和依赖于钙离子结合配体

的能力。SAP最早是在 1965年从人的各种淀粉样变
性病淀粉状沉淀物中被发现的[1]。当时，人们只是简

单地把它化分为糖蛋白类，并认为和正常血液循环中

的糖蛋白类是一样。因此，称为血浆淀粉样蛋白 P成
分。后来，发现 SAP 在钙离子存在的情况下总是与
补体 C1 的亚成分有稳定密切的联系。1975 年，
Assimeh和 Painter认为 SAP就是补体系统中补体 C1
的第四种亚成分，因而又得名 C1t。直到后来证实它
有依赖于钙离子结合琼脂糖的能力，才认识到 SAP
不是 C1t，而是通过琼脂糖分离补体 C1 时同时得到
的一种成分[2]。目前，SAP只在无脊椎动物鲎和脊椎
动物鱼类及哺乳动物中有研究报道。在这些动物体

内，它主要作为一种非特异性免疫因子存在，通过血

液循环发挥着保护宿主的作用。作者对 SAP的合成、
表达、结构、分子特性、作用机理以及进化进行简要

概述。 

1  SAP的合成和表达 

在脊椎动物中，SAP都是由肝脏合成并分泌的，
在生理条件下其他组织和器官都不合成 SAP [3]。SAP
是一种急性反应期蛋白，所谓急性反应期蛋白就是指

当感染、炎症和组织损伤等应激原作用于机体后的短

时间（数小时至数日）内，血浆中浓度增加 25%以上
的蛋白[4]。SAP是小鼠体内主要的急性反应期蛋白。
当人患脓血症时，血清中的 SAP 含量会是正常值的
两倍，而当小鼠受到内毒素攻击 24 h以后，它体内的
SAP 含量会增加为正常值的 10 倍还多[5]。这种浓度

的剧烈变化主要归因于肝细胞合成该急性反应期蛋

白数量的变化[4]。急性反应期基因的表达似乎不存在

统一规律 [6]，每个急性反应期基因都以自己独有的方

式来应答外界的刺激。SAP主要在转录水平上进行表
达调控，但转录后的机制也起着非常重要的作用。白

细胞介素-1和白细胞介素-6是 SAP表达的主要诱导
因子。当机体组织遭到破坏时，体内的白细胞介素-1
和白细胞介素-6就会被大量释放出来，诱导肝快速合
成 SAP [7，8]。此时，肝细胞浆中的 SAP的 mRNA和
蛋白的数量都同时增多，合成的 SAP分泌到血液中，
并通过血液输送到炎症部位协调宿主进行免疫反应。 
 2  SAP的分子特性 

SAP是一种五聚体糖蛋白，由 5个相对分子质量
为 25 ku左右[9]的相同的亚基非共价地结合在一起形

成的五聚体环，每个亚基内有一个链内的二硫键。五

聚体环的 5个亚基中，每个亚基有 15%的表面积与相
邻的亚基接触，使这个五聚体环达到一个相当稳定的

状态。另外，SAP具有依赖于钙离子结合多种配体的
能力[10]，它的每个亚基上都有两个钙离子结合位点，

分别称为钙离子结合位点 I和钙离子结合位点 II。但
是，配体对两个钙离子的分配空间是不同的，钙离子

结合位点 I的协调空间相对更加完善，而钙离子结合
位点 II空间比较大，钙离子容易流失[11]。SAP的每一
个亚基相互折叠成一个双层的 β-片层，带有一个像半
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刀豆球蛋白 A一样的拓扑结构，使装配成的五聚体糖
蛋白的一面（A面）呈现 5个 α-螺旋结构，而另一面
（B面）的每个亚基上都有两个钙离子结合位点[12]。

相邻五聚体糖蛋白 A面的 Glu167和在 B面的钙离子
结合部位可以相互作用，使五聚体堆积在一起，从而

导致在钙离子缺乏条件下 SAP处于不溶状态 [11]。研

究表明，SAP基因序列由一个连续的阅读框组成，有
702 个核苷酸长度[13]。其中，前面的 51 个核苷酸编
码了一个由 17 个氨基酸残基组成的信号肽，这个信
号肽在成熟的蛋白中是不存在的。另外，在氨基酸残

基的 81(Asn, Ala, Ser)位点和 118 (Asn, Gly, Ser)位点
有两个潜在的糖基化位点。目前，人们已经从鲎、鱼

类和哺乳动物中获得了 SAP的 CDNA序列全长以及
由此推导出来的氨基酸序列。 

人血浆 SAP 能通过自身装配形成两种绝然不同
的形式。在血清中，SAP的天然结构是上述的五聚体
结构，也是一种糖基化蛋白的前体[14]。然而，在钙离

子缺乏的情况下或纯化过程中，两个环状五聚体结构

的 SAP分子中一个五聚体糖蛋白的 A面可以和另一
个五聚体糖蛋白的 B 面之间通过非共价键的相互连
接形成稳定的十聚体结构[11]。 另外，SAP 具有依赖
于钙离子自身聚集的特性，在钙离子存在的条件下，

独立的 SAP会自动聚集在一起，相互作用形成沉淀。
但是，这种特性能够被 SAP 的配体所抑制，同时也
受生理条件下白蛋白的浓度和盐度的调控[11] 。  
3  SAP的作用机理 

在已研究过的无脊椎动物和脊椎动物的 SAP中，
结构和功能都非常相似，表明它在不同的动物体内行

使着相似的生物学功能。SAP在动物体内作为一种非
特异性免疫因子存在，发挥着保护宿主的作用。在钙

离子存在的条件下，SAP有结合多种配体的能力[11]。

SAP的配体包括粘多糖、高密度脂多糖[15]、细菌脂多

糖、革兰氏阴性菌、补体、各种各样的淀粉状沉淀物

和染色质中的 DNA等[3]。SAP的作用机理就与这些
配体的结合相关。首先，SAP对脂多糖有高亲和力。
在一个 SAP 分子中有三个识别脂多糖并与之结合的
位点[3，16]， SAP 和脂多糖的结合能够阻止由脂多糖
引发的经典补体途径的激活。而脂多糖是革兰氏阴性

菌细胞外膜的主要成分，因此 SAP 对革兰氏阴性菌
也有高亲和力，当机体感染了与体内 SAP 结合的细
菌时，和细菌结合了的 SAP 有反调理素的作用，导

致细菌致病性增强[17]。当机体感染了未与体内 SAP
结合的细菌时，SAP会作为一种急性反应期蛋白在肝
脏内大量合成，分泌到血液中并通过血液输送到感染

部位，协调宿主反应。其次，SAP能和补体成分结合。
血清中 SAP都能与 C4BP（C4b-结合蛋白）结合, 但
也有人认为只有固相中静止不动的 SAP 才与 C4BP
结合。SAP 和补体成分结合大多都是依赖于钙离子
的，有报道认为 SAP通过结合补体 C1qA链上 14-26
残基和 76-92残基的类似胶原质的区域来激活经典的
补体途径。另外，SAP能和各种淀粉状纤维蛋白结合，
产生异常蛋白沉积，导致发生淀粉样变性病。SAP还
能与细胞结合，如 SAP 和鼠的巨噬细胞结合[18]，能

使巨噬细胞的活力增强。最后一点，SAP能与暴露在
细胞外环境中的染色质中的 DNA 结合，稳定这些
DNA，防止其被降解。所以，SAP在阻止抗核酸自身
免疫方面具有重要的作用[17]。 

4  SAP的进化 

SAP家族在进化过程中高度保守。在无脊椎动物
鲎中至少存在两种五聚体血浆蛋白家族的成员，这表

明五聚体血浆蛋白家族起源于 5亿年前[13,19,20]。五聚

体血浆蛋白家族的蛋白以及编码基因都有极高的序

列同源性，C-反应蛋白和血浆淀粉样蛋白 P成分是五
聚体血浆蛋白家族的典型代表,它们起源于古老的五
聚体血浆蛋白的基因倍增。五聚体血浆蛋白家族在钙

离子存在的条件下，有结合配体磷酸胆碱的特性，而

SAP和家族中的其他成员不同，它不结合磷酸胆碱而
是结合磷酸乙醇胺[21]。不过，有一特例，仓鼠 SAP
也像家族中的其他成员一样结合磷酸胆碱而对磷酸

乙醇胺的结合比较弱，并且其 N末端序列和其他已知
的五聚体血浆蛋白家族中的所有种类的高度保守的

N末端序列有显著的不同[22]。SAP广泛存在于脊椎动
物中，其中在鱼类和哺乳动物中研究最多。一方面，

它在各种动物中存在表达方式和功能上的特异性，另

一方面，它的结构和依赖于钙离子结合磷酸乙醇胺的

功能又具有进化保守性。人以及其它哺乳动物中的

C-反应蛋白和血浆淀粉样蛋白 P 成分的序列同源性
为 51%，鲎的 C-反应蛋白和血浆淀粉样蛋白 P成分
的序列同源性为 31%~35%，而鲎和哺乳动物体内的
血浆淀粉样蛋白 P成分有 22%以上的序列同源性[23]，

鱼类和哺乳动物的血浆淀粉样蛋白 P 成分有
37%~54%的相似性[24]。这些都表明血浆淀粉样蛋白 P



 

Marine Sciences/Vol.31,No.7/2007 75

成分在基因复制过程中伴随着序列的趋异和功能的

进化，也表明鲎血浆淀粉样蛋白 P成分基因复制事件
发生在哺乳动物血浆淀粉样蛋白 P 成分基因复制之
前[23]。 
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