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金属伴侣蛋白在植物重金属解毒中的作用
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摘要: 重金属作为一类重要的环境污染物, 严重威胁植物的生长发育。金属伴侣蛋白(metal chaperone)能
够通过与重金属离子结合, 精确调节和控制金属离子的分配, 在植物对重金属的解毒过程中发挥重要作

用。本论文介绍了金属伴侣蛋白的结构与分类, 重点阐述了其在重金属胁迫下的应答方式以及发挥的不

同解毒作用, 有助于揭示植物对重金属的抗逆胁迫机制, 也为保障作物的安全生产以及土壤重金属污染

修复等提供参考依据。
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Abstract: Heavy metals, as a significant category of environmental pollutants, pose a severe threat to the 
growth and development of plants. Metal chaperones, through their binding with heavy metal ions, precise-
ly regulate and control the distribution of these ions, playing a crucial role in the detoxification process of 
plants under heavy metal stress. This paper elucidates the structure and classification of metal chaper-
ones, with a particular focus on their response mechanisms under heavy metal stress and their roles in 
metal detoxification. This review contributes to deciphering the molecular mechanisms of plant heavy 
metal stress tolerance, and providing a scientific basis for ensuring crop production safety and advancing 
phytoremediation strategies for heavy metal-contaminated soils.
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近年来, 随着工农业的快速发展, 重金属污染

已成为全球主要的环境问题之一, 对作物的生长

发育与产量构成严重威胁(Ghuge等2023)。根据环

境保护部与国土资源部于2014年发布的《全国土

壤污染状况调查公报》显示全国土壤污染点位的

超标率达16.1%, 其中镉 (Cd)、汞 (Hg)、砷 (As)、
铜(Cu)、铅(Pb)、铬(Cr)和锌(Zn)等重金属的超标现

象尤为显著, 表明重金属污染治理已刻不容缓(Xie
等2022)。Cd、Hg、Pb等重金属具有显著的生物毒性, 
不仅严重抑制植物的生长发育及产量, 还可通过
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食物链进入人体, 对人类健康构成高风险(Rono等
2021; Uraguchi和Fujiwara 2012)。其中, Cd因其强

毒性被列为I类致癌物, 与Cr和As同属最高风险类

别(Kim等2015)。即使在低浓度下, Cd的持续积累

也会导致骨骼、肝脏和肾脏功能障碍(Bhargava等
2017)。相比之下, Zn、Cu、锰(Mn)和铁(Fe)等必

需金属元素是植物生命活动不可或缺的组成部分, 
参与细胞生长、发育及信号转导等基本生命过程

(Marschner 1995; Hansch和Mendel 2009)。例如, 
Mn作为超氧化物歧化酶和谷氨酰胺合成酶的辅助

因子, 同时也是光合作用相关酶的重要组分(Ale-
gadro等2020)。然而, 金属离子在生物体内的浓度

必须受到严格调控, 过量或不足均可能导致细胞

功能障碍。为应对重金属胁迫, 植物进化出多种复

杂的调控机制, 包括细胞壁固定、金属螯合、液泡

隔离及根部外排等途径, 以实现金属离子的吸收、

储存与运输的动态平衡(彭佳师等2024; Kabir等
2021; Khoudi 2021)。在这些重金属响应过程中, 金
属伴侣蛋白发挥了至关重要的作用。

金属伴侣蛋白(metal chaperone)是一类具有特

定功能的蛋白质, 通过与金属离子结合并传递给

特异蛋白和细胞器, 在维持金属稳态和重金属解

毒中起关键作用。金属伴侣蛋白的研究始于约30
年前, 酵母(Saccharomyces cerevisiae)中三种金属

伴侣蛋白被首次鉴定为Cu的转运载体: Lys7负责

将Cu/Zn传递至Cu/Zn超氧化物歧化酶(Robinson和
Winge 2010), Cox17介导Cu向线粒体的转运并将

其整合至细胞色素C氧化酶(Glerum等1996), 而
ATX1则在高尔基体中负责将Cu转运至Ccc2靶蛋

白(Lin等1997)。这些靶蛋白(或酶)在多种生理及

代谢途径中发挥关键作用。金属伴侣蛋白通过其

特定的结构域识别并结合特定的金属离子, 进而

将其高效转运至目标蛋白。这不仅依赖于金属伴

侣蛋白对金属离子的高度选择性和亲和力, 还对

金属离子的分配进行精确调控。因此, 解析金属伴

侣蛋白的结构与功能机制, 对于理解其在重金属

胁迫下的作用具有重要意义。基于此, 本文结合最

新研究进展, 系统综述了植物中金属伴侣蛋白在

重金属胁迫下的功能, 重点探讨其应答机制及解

毒作用, 以期为揭示植物重金属胁迫应答机制提

供理论依据。

1  金属伴侣蛋白结构与分类

金属伴侣蛋白通常含有特异性结合金属离子

的结构域 , 即重金属相关(heavy metal-associated, 
HMA)结构域(Robinson和Winge 2010)。HMA结构

域具有高度保守性, 特征性序列由约30个氨基酸

残基组成(Bull和Cox 1994)。其核心序列具有两个

半胱氨酸残基, 结合并转运重金属离子(Itschier等
1998)。基于结构特征的差异, 金属伴侣蛋白可划

分为两个亚家族: 重金属相关植物蛋白(heavy met-
al-associated plant protein, HPP)和重金属相关异戊

烯化植物蛋白(heavy metal-associated isoprenylated 
plant protein, HIPP) (de Abreu-Neto等2013; Tehseen
等2010), 二者均含有1或2个HMA结构域(Rono等
2022)。HIPPs是一类金属伴侣蛋白, 其典型特征包

括: (1)含有重金属相关结构域(HMA), 负责金属离

子的螯合; (2)具备C端异戊二烯化基序(CaaX基序, 
其中“C”为半胱氨酸, “a”为脂肪族氨基酸, “X”为甲

硫氨酸、丙氨酸、谷氨酰胺、丝氨酸或半胱氨酸) 
(de Abreu-Neto 等 2013; Tehseen 等 2010; Crowell 
2000); (3)大多数HIPPs蛋白还包含一个富含甘氨

酸的柔性区域(Barth等2009; Suzuki 2002) (图1)。
目前, 关于HIPPs基因家族的研究主要集中在模式

植物水稻(Oryza sativa)和拟南芥(Arabidopsis thali-
ana)中。近年来, 也有小麦(Triticum aestivum)、玉

米(Zea mays)等作物中HIPPs基因功能研究的报道

(臧辉等2023)。基于传递金属离子的类型, 金属伴

侣蛋白可分为铜伴侣蛋白(copper chaperones)、锌

伴侣蛋白(zinc chaperones)、镉伴侣蛋白(cadmium 
chaperones)等。植物中的金属伴侣蛋白在进化上

具有高度保守性, 其在植物生长发育过程中发挥重

要作用, 并参与多种生物和非生物胁迫响应, 特别

是在维持细胞内金属离子稳态方面具有关键作用

(de Abreu-Neto等2013)。例如, 铜伴侣蛋白OsATX1
和COX17作为HIPPs家族成员, 分别参与Cu离子从

根系向地上部的长距离转运以及从衰老叶片向新

生组织的再分配过程(Zhang等2018); 锌伴侣蛋白

ZMCs可以通过结合Zn离子, 激活Zn结合缺陷的特

异性p53突变体的Zn结合能力(Zaman等2019); 镉
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图1  HPPs (A)和HIPPs (B)蛋白的结构域示意图

Fig. 1  Schematic diagram of the domains of HPPs (A) and HIPPs (B) proteins

HPPs和HIPPs都含有1或2个HMA结构域。HPP蛋白是富含羟脯氨酸的糖蛋白, HIPPs家族成员多数包含一个富含甘氨

酸区域, 在C端有一个额外的异戊二烯化基序, 为CaaX基序(X: 任意氨基酸; C: 半胱氨酸; a: 脂肪族氨基酸)。每个HMA结构

域通常含有两个金属结合位点半胱氨酸基团(−Cys−), 半胱氨酸残基上的巯基(−SH)能够与重金属离子形成稳定的配位键, 
从而实现对金属离子的特异性结合。

伴侣蛋白OsHIPP16则通过抑制Cd在水稻中的积累

来发挥解毒功能(Cao等2022)。尽管不同植物中已

鉴定出多种金属伴侣蛋白, 但绝大多数对特定金

属离子的结合和转运缺乏专一性(Rono等2022)。
这些金属伴侣蛋白通常能够与多种金属离子相互

作用, 如OsHIPP56可同时调节植株对Cd和Mn的积

累及耐受性(Zhao等2022)。

2  金属伴侣蛋白在植物重金属解毒中的作用

在重金属胁迫下, 重金属离子可随土壤中的矿

质元素吸收进入植物体内, 并最终转运至叶绿体、

液泡和线粒体等多种细胞器(Arif等2022)。在这些

细胞器中, 金属伴侣蛋白负责重金属的转运和分

配(Naz等2021)。例如, Cox17可将Cu转运至线粒

体并整合进细胞色素C氧化酶(Glerum等1996), 而
ATX1则负责将Cu转运至高尔基体中的Ccc2。研

究表明, 金属伴侣蛋白的表达可增强植物或微生

物对重金属的耐受性, 从而影响对金属的积累。例

如, 酵母细胞中OsHIPP16的表达可增强细胞对Cd
的耐受性, 同时减少对Cd的积累(Khan等2019), Os-

HIPP56可调节Cd和Mn的积累及其耐受性(Zhao等
2022), 而OsHIPP24则对水稻中Cu的吸收与转运起

到调控作用(Chen和Xiong 2021)。这些研究结果

表明, 金属的积累与解毒过程依赖于金属伴侣蛋

白的调控, 其通过调节植物体内的金属离子浓度

来协助植物适应金属胁迫, 实现解毒功能。本文系

统阐述植物细胞中金属伴侣蛋白响应重金属胁迫

的几种典型作用机制(表1和图2)。
2.1  促进重金属的外排作用

大豆GmHIPP26在金属转运和解毒过程中发

挥重要作用。研究表明, Cd和Cu能够显著诱导大

豆根和叶片中GmHIPP26基因的表达。GmHIPP26
功能缺失突变体对Cd的耐受性显著降低, 同时根

系中Cd的积累显著增加(崔楠2021)。水稻OsHI- 
PP16定位于细胞核和质膜, 主要在根和叶的维管

组织中表达, 且其表达受Cd的强烈诱导。Cd胁迫

下, 过表达OsHIPP16的转基因水稻缓解了Cd对水

稻生长的抑制, 增加了植株生物量和叶绿素含量, 
降低了氧化损伤和Cd积累程度, 而通过CRISPR- 
Cas9敲除OsHIPP16则降低了水稻对Cd胁迫的耐
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图2  金属伴侣蛋白在植物细胞中的功能模式

Fig. 2  Functional model of metal-chaperone proteins in plant cells

金属伴侣蛋白可参与促进重金属的外排、细胞壁固定、液泡螯合, 以及引发内质网应激等过程。HIPP42、HIPP16、
HIPP29和HIPP56定位于细胞膜上, 起到促进重金属外排的作用; HMA4位于液泡膜上, 与OsATX1相互作用介导重金属离

子隔离于液泡中; ZmHIPP、HIPP32促进金属离子固定于细胞壁; HIPP45促进相关靶基因转录上调参与内质网应激; Cox17
将Cu传递到线粒体并纳入细胞色素C氧化酶, 以及高尔基体中的ATX1将Cu运输到Ccc2靶蛋白上; ABA信号通过ABI5-
MYB49相互作用控制Cd吸收, MYB49与HIPP22和HIPP44的启动子结合, 促进了HIPP22和HIPP44的表达上调。虚线为诱

导过程, 实线为转运结合过程。

受性 , 增加Cd的积累 (Cao等2022a)。此外 , Os-
HIPP29和OsHIPP56也都定位于细胞核和质膜。

Cd胁迫显著诱导根系中OsHIPP29和OsHIPP56基
因的表达。过表达植株对Cd的耐受性增强, 根系

Cd含量降低 ; 而突变体植株则呈现相反的表型

(Zhang等2020; Zhao等2022)。这些结果表明, 水稻

OsHIPPs可能通过与金属转运蛋白相互作用, 调控

重金属离子的吸收与积累, 进而影响植株对重金

属的耐受能力。

2.2  参与重金属的液泡隔离

液泡隔离是植物细胞维持重金属稳态的重要

机制, 依赖于两个液泡泵(V-ATPase和V-Ppase)以

及一些转运蛋白, 这些蛋白直接由质子动力驱动, 
主要依赖于ATP泵的功能(Sharma等2016)。液泡隔

离主要通过两种机制实现: 第一种是转运体直接

将重金属离子运输至液泡; 另一种则是通过囊泡

装载将重金属离子运入液泡。P1B-ATP酶称为重

金属ATP酶(HMA), 通过与金属伴侣蛋白互作在重

金属的跨膜运输中发挥关键作用(Zhang等2018)。
OsHMA4是P型ATP酶家族P1B-2亚家族的成员, 定
位于液泡膜, 介导金属离子隔离并封存于液泡中。

OsHMA4通过与铜金属伴侣蛋白OsATX1相互作

用, 转运Cu离子并将其隔离在中柱鞘细胞的液泡

中, 从而调控Cu向茎的转运, 并减少Cu在籽粒中的
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积累(Huang等2016; Zhang等2018)。OsHMA4过表

达株系在Cd处理后根的Cd积累量较野生型显著提

高, 而oshma4突变体根的Cd含量下降, 地上部Cd积
累量上升。这一结果证实OsHMA4通过液泡区室

化限制Cd向地上部的转运(Huang等2016; Zhang等
2018)。
2.3  参与重金属的细胞壁固定

细胞壁作为植物细胞的关键结构组分, 在植

物重金属耐受性中发挥重要作用。细胞壁中的多

糖物质, 如纤维素、半纤维素和果胶, 通过其羧基、

羟基和磷酸基等带负电荷的功能基团, 能够有效

结合并固定金属离子, 显著降低重金属离子向细胞

质的转运, 减轻重金属对细胞结构和生理功能的损

害(Yu等2021; Guo等2020)。在此过程中, 金属伴侣

蛋白发挥了重要的调控作用。研究表明, ZmHIPP
是一种与Pb耐受和积累相关的基因, 其在玉米幼苗、

拟南芥和酵母中正向调控对Pb的耐受性和积累水

平。ZmHIPP通过促进Pb在细胞壁中的积累, 抑制

Pb向细胞器的转运, 从而减轻Pb对玉米幼苗的毒

性(Ma等2022)。甜菜BvHIPP32定位于细胞壁, 在
硅和Cd共同处理条件下, 根系中BvHIPP32的表达

显著上调, 增强了细胞壁对Cd的结合能力, 进而抑

制Cd从根系向地上部的转运, 并减轻Cd对光合作

用的毒性(Kabir等2021)。此外, 拟南芥中的植物防

御素AtPDF1.5 (A. thaliana PLANT DEFENSIN 1.5)
也定位于细胞壁。AtPDF1.5过表达植株增强了对

Cd的耐受性, 而AtPDF1.5突变体对Cd的耐受性和

积累能力降低。在Cd胁迫下, AtPDF1.5过表达植

株中重金属转运基因AtHMP07和AtHIPP3的表达

显著上调, 表明AtHIPP3的表达受到AtPDF1.5的调

控, 可能通过结合Cd并将其固定在细胞壁中, 减少

Cd对细胞的毒害(Zschiesche等2015; Wu等2021)。
2.4  参与内质网应激反应

在重金属胁迫下, 植物激活内质网应激等多

种应激反应机制, 以减轻逆境对植物的伤害。内质

网作为植物细胞的关键细胞器, 主要负责蛋白质

的合成、折叠及转运(Kleizen和Braakman 2004)。
内质网应激反应通常由蛋白质合成和折叠过程中

受到的胁迫引发, 其识别错误折叠的蛋白质并将

其从内质网转运至胞质溶胶中, 随后由泛素-蛋白酶

体系统降解(Berner等2018)。拟南芥中HIPPs家族

蛋白对缓解内质网胁迫具有重要作用。例如, HIPP7
通过参与调控细胞分裂素氧化酶(CKX)的内质网

相关蛋白降解过程, 影响植物细胞分裂素信号转

导和生长发育(Guo等2021)。镉/锌超富集植物伴

矿景天(Sedum plumbizincicola)对重金属Cd和Zn表
现出极强的耐受性和富集能力。在50 μmol·L−1 Cd
处理条件下, 伴矿景天地上部中SpHI-PP45基因的

表达显著上调。表达SpHIPP45基因的酵母转化子

对Cd的耐受性显著增强, 但对Cu、Zn等其他重金

属的耐受性未受影响。此外, SpHI-PP45酵母转化

子中的Cd含量并未发生显著变化, 表明其Cd耐受

性的增强并非通过减少Cd积累实现。基因表达分

析显示, 在SpHIPP45酵母转化子中, 与内质网应激

反应相关的靶基因(如FKB2、KAR2、ERO2、PDI1
和EUG)的转录水平显著上调。这些结果表明, 内
质网应激反应可能是SpHIPP45介导Cd耐受性的关

键机制(张培红等2022)。
2.5  参与抗氧化防御

活性氧 (reactive oxygen species, ROS)是一类

氧化能力强、化学性质活泼的含氧物质, 包括超氧

阴离子、过氧化氢、羟自由基和单线态氧等。ROS
可通过氧化修饰酶蛋白中的不饱和氨基酸残基, 
影响酶的活性, 同时与酶分子中的金属离子反应, 
导致酶失活。高浓度Cu可促进羟基自由基和氧自

由基的生成, 进而对蛋白质、DNA和脂类造成氧

化损伤(Berner等2018)。在正常生理条件下, 植物

细胞内ROS的生成与清除维持动态平衡。然而在

重金属胁迫下细胞内ROS大量积累, 对细胞造成氧

化损伤。植物进化出酶促和非酶促两类ROS清除

机制(Jithesh等2006; Li等2018)。超氧化物歧化酶

(superoxide dismutase, SOD)是细胞氧化应激防御

系统的关键酶, 催化超氧化物的歧化反应(Berner
等2018)。研究表明, 拟南芥中的铜伴侣蛋白ATX1
编码一种Cu稳态调控因子, 该因子不仅参与Cu的
转运与分配, 还在ROS解毒过程中发挥重要作用。

ATX1功能缺失突变体对百草枯和过氧化氢的敏感

性显著增加(Lin和Culotta 1995)。此外, 在SOD缺

陷型酵母中, ATX1能够独立发挥清除ROS的功能; 
而在ATX1缺陷型拟南芥中, SOD活性也显著降低
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(Itoh等2009)。将铜伴侣蛋白相关基因PsATX与

PsSOD共同转化至烟草植株后, 与单基因转化植株

及野生型植株相比, 共转化植株表现出更低的ROS
水平、更高的SOD活性及脯氨酸含量, 从而增强了

对氧化胁迫的耐受能力。这一过程中, 铜伴侣蛋白

ATX通过与SOD相互作用, 协助SOD获取Cu离子, 
进而有效清除超氧自由基, 保护植物免受氧化应

激损伤(马静等2015)。
2.6  其他途径

除上述机制外, 金属伴侣蛋白还通过参与其

他特殊途径在植物重金属解毒过程中发挥作用。

例如 , 番茄叶片中金属羧肽酶抑制因子 (tomato 
metallocarboxypeptidase inhibitor, TCMP)的表达受

Cd和NaCl的诱导, 同时促进了TCMP-1与SlHIPP26
蛋白之间的互作。研究表明, 过表达TCMP-1的拟

南芥中, AtHIPP26的表达显著上调, 不仅减少了拟

南芥地上部对Cd的积累, 还增强了抗氧化酶活性, 
提高了拟南芥对Cd的耐性。这表明TCMP-1与
HIPP26的相互作用可能在植物对Cd的响应中发挥

重要作用(Manara等2020), 此外, AtHIPP27也被证

实参与Cd的解毒过程。泛素特异性蛋白酶(ubiqui-
tin-specific proteases, UBPs)作为脱泛素酶家族成

员, 能够与AtHIPP27互作。暗示AtHIPP27可能作

为UBP蛋白酶的作用底物参与去泛素化调控途径。

并且UBP16基因敲除突变体在Cd胁迫条件下敏感

性增强, 说明AtHIPP27通过与UBP互作, 在植物重

金属胁迫应答中扮演重要角色(Zhao等2013)。在

拟南芥中, R2R3-MYB转录因子作为上游调控因

子, 参与调控HIPPs对Cd的吸收、转运及解毒过程。

如图2所示, MYB49能够与HIPP22和HIPP44的启

动子区域结合, 从而促进HIPP22和HIPP44的表达, 
导致植物对Cd的积累量增加(Zhang等2019)。

3  展望

近年来, 土壤重金属污染问题日趋严峻, 对植

物生长发育及作物产量构成严重威胁。如何减少

作物中重金属的积累、改良重金属耐性是持续高

效利用土地资源的一项重要科学任务, 而这依赖

于植物对重金属响应的生理分子机制的揭示。金

属伴侣蛋白是一类在植物的生长发育和环境胁迫

响应中发挥多种生物学功能的蛋白。本文系统综

述了植物重金属伴侣蛋白的结构特征、分类及其

在重金属胁迫下的解毒机制, 可为揭示植物响应

重金属胁迫的生理与分子机制提供理论依据。此

外, 未来研究可围绕金属伴侣蛋白在重金属胁迫

中的作用机制展开深入探索: 
(1)目前已鉴定出部分HIPPs/HPPs家族成员, 

但仅有少数成员的功能得到初步表征(表1和图2)。
进一步挖掘重金属超富集植物中的HIPPs基因资

源具有重要意义。例如, 在镉/锌超富集植物伴矿

景天中, SpHIPP45已被证实参与Cd解毒过程(张培

红等2022)。通过挖掘重金属积累相关的HIPPs/
HPPs新基因, 并将其转化至高生物量植物(如芒草)
中, 可为土壤重金属污染修复提供新的策略。此外, 
利用CRISPR-Cas9基因编辑等技术, 获得重金属低

积累或高积累的种质资源, 也是未来研究的重要

方向。

(2)目前研究表明, 大多数金属伴侣蛋白参与

金属离子的吸收、分配、稳态维持及解毒过程, 但
其具体分子机制较为复杂, 仍需进一步研究与验

证。例如, OsHIPP16和OsHIPP42突变体在Cd胁迫

下均表现出敏感性增强, 然而两者在Cd积累模式

上却呈现显著差异, 推测二者的具体机制存在差

异: OsHIPP16通过与水稻中其他转运体作用促使

Cd外排(操宏伟2021), 而OsHIPP42则通过螯合Cd
离子完成解毒(Khan等2020)。

(3)目前, HIPPs/HPPs家族成员的功能研究尚

不够深入, 其互作蛋白及上下游调控通路未得到

系统解析, 因此需进一步探究其在重金属解毒中

的具体分子通路, 以完善HIPPs/HPPs响应重金属

胁迫的调控网络。HIPPs家族在植物重金属吸收、

积累及解毒过程中发挥多种作用, 其主要作用机

制依赖于C端存在的异戊二烯化基序, 该基序可通

过与特定靶蛋白结合调控重金属转运过程(Crow-
ell 2000)。然而, 目前仅有少数HIPPs/HPPs成员的

调控或互作蛋白被鉴定。例如, 拟南芥HIPP7蛋白

通过与细胞分裂素氧化酶CKX1相互作用, 参与内

质网相关降解过程(Guo等2021); 此外, HIPP22和
HIPP44的表达受上游转录因子MYB49调控, 并显

著提高植物体内Cd的积累(Zhang等2019)。
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(4)土壤重金属污染通常表现为多种重金属的

复合污染。然而, 目前针对HIPPs/HPPs的研究主

要集中在对Cd的积累与解毒机制上, 其在其他重

金属响应中的作用仍需进一步探索。深入研究

HIPPs/HPPs在多种重金属胁迫下的功能, 将为解决

土壤复合重金属污染问题提供重要的理论依据。
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