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ВВЕДЕНИЕ
Как известно, ионизированный кальций игра-

ет важную роль в жизнедеятельности организма. 
помимо формирования костной ткани, участия в 
свертывающей системе крови, ион кальция слу-
жит посредником множества клеточных реакций, 

в том числе9
изменение концентрации ионов кальция в специализи-

рованных клетках приводит к множеству биологических эф-
фектов на уровне органов и тканей [1, 10]. 

выявлено два типа передачи сигнала при посредстве 
ионов кальция. первый из них осуществляется в электро-
возбудимых тканях, преимущественно в нервных клетках. 
в них деполяризация плазматической мембраны вызывает 
поглощение нервным окончанием кальция через потенциал-
зависимые кальциевые каналы, что приводит к секреции 
нейромедиатора.

второй способ передачи сигнала при посредстве ио-
нов кальция осуществляется практически во всех ти-
пах клеток. при этом сигнальная молекула связывается с 
рецептором на поверхности клетки, что приводит к синтезу 
вторичных посредников, высвобождению ионов кальция из 
внутриклеточных депо, активации эффекторных ферментов 
и запуску кальций-опосредованных внутриклеточных 
реакций. 

 важная роль в обеспечении функционирования орга-
низма обуславливает высокую чувствительность к концен-
трации ионов кальция в сыворотке крови, и приведение к 
действию компенсаторных механизмов происходит уже при 
ее изменении на 1%. 

постоянство концентрации ионов кальция в сыворотке 
крови поддерживается функциональной системой, которую 
можно назвать кальциевым гомеостатом. после открытия в 
1993 г. кальций-чувствительного рецептора (Кчр) и заболе-
ваний, вызванных мутациями в нем, ключевая роль Кчр в 
поддержании системы кальциевого гомеостаза не вызывает 
сомнений. 

в настоящее время известно, что изменение концентра-
ции внеклеточного кальция, вызывающее различные физио-
логические эффекты в различных тканях, реализуется через 
действие Кчр. 

Строение кальций-чувствительного 
рецептора

Кчр был впервые выделен в лаборатории Brown and 
Hebert в 1993 г. из околощитовидной железы крупного рога-
того скота. до 1993 г. основная роль в поддержании кальци-
евого обмена отводилась таким гормонам,как паратиреоид-
ный гормон (птг,  1,25-дигидроксивитамин д, кальцитонин. 
основной молекулярный механизм этой регуляции стал по-
нятен только после открытия Кчр [36].

Кчр - это поверхностный клеточный белок, состоящий 
из 1078 аминокислот. ген, кодирующий Кчр, находится на 
3q21.1 хромосоме [41]. Кчр относится к классу с суперсе-
мейства 3 G-белков-сопряженных рецепторов (G-пср). 

для рецептора G-пср класса с характерен большой 
N-терминальный внеклеточный домен, связанный с типич-
ным трансмембранным участком. лиганд-связывающие 
участки расположены на внеклеточном и трансмембранном 
доменах.  области, связывающие кальций, состоят из отри-
цательно заряженных аминокислотных остатков. Ключевы-
ми аминокислотными остатками внеклеточного домена для 
максимальной реакции на внеклеточный кальций являются 
три остатка серина и один пролина (S-147, S-169, S-170, 
proline-823) [15]. при отсутствии внеклеточного домена ак-
тивация рецептора ионами кальция значительно снижается, 
что подтверждает важную роль внеклеточного участка в 
связывании поливалентных катионов. помимо ионизиро-
ванного кальция  рецептор возбуждается и другими ди- и 
поливалентными катионами: магнием (Mg2+), полиаминами, 
а также ответ зависит от силы ионного напряжения (концен-
трации NaCl), pH и концентрации L-аминокислот. внутри-
клеточные сигнальные пути, с которыми Кчр связан через 
G-белки, включают фосфолипазу с, протеин-киназу в и 
митоген-активирированные протеин-киназы. Кчр экспрес-
сируется в различных тканях, включая ткань оЩЖ, почек, 
костей, кишечника, молочной железы, гладкомышечных 
клетках аорты, в адипоцитах, овоцитах и плаценте. 

Функции кальций-чувствительного рецептора
процессы, поддерживающие концентрацию кальция, 

включают два основных механизма – прямой, путем регу-
лирования выведения кальция и воды, и непрямой, путем 

РОЛь КАЛьЦИй-чУВСТВИТЕЛьНОГО РЕЦЕПТОРА В 
ПОДДЕРжАНИИ СИСТЕМы КАЛьЦИЕВОГО ГОМЕОСТАЗА

МИРНАЯ С.С.1, ПИГАРОВА Е.А.2, БЕЛЯЕВА А.В.3, МОКРыШЕВА Н.Г.4, ТЮЛьПАКОВ А.Н.5, РОжИНСКАЯ Л.Я.6

1аспирант отделения нейроэндокринологии и остеопатий ФГУ ЭНЦ Минздравсоцразвития
2 к.м.н., научный сотрудник отделения нейроэндокринологии и остеопатий ФГУ ЭНЦ Минздравсоцразвития

3 аспирант отделения нейроэндокринологии и остеопатий ФГУ ЭНЦ Минздравсоцразвития
4 к.м.н., ведущий научный сотрудник отделения нейроэндокринологии и остеопатий ФГУ ЭНЦ Минздравсоцразвития

5 д.м.н.  зав. отделением наследственных эндокринопатий ФГУ ЭНЦ Минздравсоцразвития
6 д.м. н., профессор, зав. отделением нейроэндокринологии и остеопатий ФГУ ЭНЦ Минздравсоцразвития

Федеральное государственное учреждение Эндокринологический научный центр Росмедтехнологий  
(директор – академик РАН и РАМН Дедов И.И.), Москва

Кальций-чувствительный рецептор (КчР), относящийся к семейству рецепторов, сопряженных с G-белком, имеет 
большое значение для метаболических процессов, играя ключевую роль в регуляции кальциевого гомеостаза. Он широко 
экспрессируется в различных тканях организма, обеспечивая постоянную концентрацию ионизированного кальция в 
плазме. В дополнение к своей основной роли, он регулирует важные клеточные функции, такие как защиту от апоп-
тоза и клеточную пролиферацию. КчР является мишенью для различных медикаментов, разработанных для модифи-
кации функции околощитовидных желез и терапии метаболических остеопатий. Активирующие и инактивирующие 
мутации в гене КчР вызывают изменения гомеостаза кальция. Помимо мутаций, приводящих к выраженным наруше-
ниям функции рецептора и ассоциированных с патологическими состояниями, известен ряд полиморфных вариантов 
гена КчР, встречающихся у здоровых людей.
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изменения секреции птг (см. рисунок 1) [2].  в обоих про-
цессах Кчр играет важную роль кальциостата, способного в 
зависимости от уровня ионизированного кальция как стиму-
лировать, так и угнетать работу нижестоящей эффекторной 
системы. Эксперименты с мышами линий с выключенными 
генами птг и/или Кчр показали, что наличие именно Кчр 
необходимо для поддержания нормального уровня сыворо-
точного кальция независимо от птг [17,21]. таким образом, 
уровень сывороточного кальция и сам управляет своей кон-
центрацией, выступая в определенном смысле в роли полно-
ценного гормона. 

одной из основных функцией Кчр считается модуляция 
синтеза и секреции птг и контроль жизненного цикла кле-
ток околощитовидных желез. секреция птг максимальна 
при низком уровне ионизированного кальция, повышение 
уровня кальция снижает секрецию птг и замыкает первый 
круг отрицательной обратной связи. повышение уровня 
птг приводит к высвобождению кальция из костного депо, 
усилению реабсорбции кальция в почечных канальцах и 
стимулирует 1α-гидроксилазу почек, в результате чего уве-
личивается выработка кальцитриола. последний увеличива-
ет всасывание кальция и фосфатов в кишечнике, а также по-
давляет выработку птг и деление клеток околощитовидных 
желез. таким образом, замыкается второй круг обратной 
связи в регуляции уровня кальциемии.

на рисунке 2 изображена типичная обратная связь меж-
ду секрецией птг и уровнем ионизированного кальция и 
прямая связь между уровнем экскреции кальция с мочой и 
уровнем кальция в плазме [2].

важную функцию Кчр выполняет и в регуляции экс-
креции кальция почками. Кчр экспрессируется клетками 
всех отделов нефрона, реагируя на изменение внутрипро-
токовой и интерстициальной концентрации ионов кальция. 
в проксимальном извитом канальце активация Кчр, рас-
положенного апикально, ионами кальция первичной мочи 
ингибирует экскрецию фосфатов независимо от птг, кото-
рый обладает обратным действием. в дистальном прямом 
канальце петли генле активация Кчр, расположенного ба-
золатерально, уменьшает реабсорбцию кальция и магния (а 
также натрия и воды). возбуждение Кчр, расположенного 
на апикальной поверхности клеток собирательных трубо-
чек, уменьшает чувствительность аквапорина-2 к адг и 
уменьшает реабсорбцию воды. все указанные физиологи-
ческие процессы направлены на регуляцию уровня кальци-
емии и защиту от появления высокой концентрации солей в 
канальциевой жидкости и моче и камнеобразования. таким 
образом, ген Кчр является одним из основных кандидатов 

для объяснения наследственной предрасположенности к 
нефролитиазу [46].

помимо вышеуказанных механизмов,  имеются кос-
венные данные о том, что быстрое восстановление уровня 
кальциемии в ответ на острую гипокальциемию (при вве-
дении Эдта), которое имеет место у тиропаратироидэк-
томированных,  витамин D дефицитных, а также нефрэк-
томированных мышей, может осуществляться через Кчр 
остеоцитов [16, 25]. 

помимо поддержания сывороточной концентрации 
кальция Кчр регулирует и многие локальные процессы, 
связанные с обменом кальция.  Кчр  регулирует выработку 
птг-подобного пептида [5, 6], участвующего в пара- и ау-
токринной регуляции многих физиологических процессов: 
расслаблении сосудистой стенки, созревании и росте хон-
дроцитов, ветвлении протоков молочной железы и транс-
порте кальция через фетоплацентарный барьер. например, 
секреция птг-подобного пептида в ответ на активацию Кчр 
изменяется в клетках трофобласта (повышается [22]) и в 
эпителии молочной железы (снижается [44]). таким обра-
зом, контролируется адекватное поступление кальция плоду 
или грудному ребенку, необходимого для формирования и 
роста скелета. 

нарушение функции Кчр, имеющее место при некото-
рых злокачественных процессах (в частности костных ме-
тастазах рака молочной железы и простаты), является при-
чиной неадекватной выработки птг-подобного пептида и 
развития гиперкальциемии злокачественных состояний [6].

интригующим и недостаточно изученным является во-
прос о роли Кчр в клетках костной ткани. известно, что Кчр 
экспрессируется остеобластами (а также и хондроцитами), 
следовательно, может регулировать костный обмен, от чего 
будут зависеть объем и минерализация кости. выявлено, что 
высокая концентрация ионизированного кальция стимули-
рует дифференцировку остеобластов, формирование очагов 
минерализации [9], выделение щелочной фосфатазы, осте-
окальцина [49]. данный эффект блокируется ингибитором 
Кчр NPS 89636 [9], введением антител к Кчр или доминант-
ного подавляющего Кчр вектора [49] в культуру остеобла-
стов. в эксперименте с совместной культурой остеобластов, 
остеокластов и клеток костного мозга в условиях недостатка 
кальция отмечалась RANKL-зависимая активация остеокла-
стов. добавление агонистов Кчр гадолиния и неомицина 
уменьшало экспрессию RANKL и пролиферацию остеокла-
стов [39]. Это свидетельствует о том, что Кчр остеобластов 
может в обе стороны регулировать систему остеобласт/осте-
окласт [42]. вместе с тем у мышей с инактивированным ге-

Рисунок 1
Движение кальция между тканями (показатели указаны 

за сутки для взрослого человека)

Рисунок 2
Отрицательная обратная связь между уровнем 

ионизированного кальция и секрецией паратиреоидного 
гормона (сamp- цАМФ)
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ном Кчр не выявляется существенного поражения костной 
ткани, так же как и у людей с семейной доброкачественной 
гипокальциурической гиперкальциемией. Это свидетель-
ствует о том, что Кчр не обладает определяющей ролью ни 
в хондрогенезе, ни в остеогенезе [14].

Кчр в дополнение к своей роли поддержания гомеостаза 
кальция в организме, регулирует важные клеточные функ-
ции, такие как защиту от апоптоза, клеточную пролифера-
цию, мембранное напряжение [40]. Эффект активации гена 
Кчр может быть как про-, так и антипролиферативным в 
зависимости от типа изучаемых клеток. например, актива-
ция Кчр подавляет пролиферацию паратироцитов (in vivo), 
клеток крипт толстой кишки и кератиноцитов (in vitro), но 
стимулирует пролиферацию клеток остеобластического 
ряда, фибробластов (in vitro). считается, что стимуляция 
пролиферации и защита от апоптоза, опосредованные Кчр, 
является одной из причин высокой устойчивости к химио- и 
лучевой терапии злокачественных опухолей, сопровождаю-
щихся гиперкальциемией злокачественных состояний [6].

Агонисты кальций-чувствительного 
рецептора

Как указывалось выше, Кчр может быть активирован 
ионами кальция, магния и некоторыми другими катиона-
ми. они относятся к агонистам 1 типа, поскольку могут 
активировать рецептор напрямую и независимо. актив-
ность Кчр также может зависеть от других веществ и ус-
ловий, которые действуют через изменение так называемой 
«точки отсчета», полуэффективной концентрации лиганда 
(внеклеточных ионов кальция) и называются агонистами 2 
типа. полуэффективная концентрация – это концентрация, 
вызывающая ответ посередине между минимальным и мак-
симальным значениями . таким образом, агонистам 2 типа 
необходимо наличие внеклеточного кальция, и они являют-
ся аллостерическими модуляторами афинности рецепторов 
к кальцию. К физиологическим агонистам 2 типа относятся 
полиамины, L-аминокислоты, уровень рн, ионная напря-
женность (в основном, изменение концентрации хлорида 
натрия) [20, 34, 35].

рецепторы класса с суперсемейства 3 G-белков-
сопряженных рецепторов, включая Кчр, формируют диме-
ры (и полимеры), и это межмолекулярное взаимодействие 
определяет аллостерическую активацию рецепторов. свя-
зывание агонистов 1 типа вызывает димеризацию Кчр с об-
разованием дисульфидных мостиков внутри молекулы [3]. 
хотя образование таких связей не является необходимым 
для димеризации, они могут менять чувствительность Кчр 
к ионам кальция. димеризация Кчр запускает клеточные 
сигналы, обеспечивая «суперагонизм» [37]. скорее всего, 
именно эта димеризация обуславливает действие агонистов 
2 типа и чувствительность рецептора к малейшим изменени-
ям уровня ионизированного кальция.

Изменения в гене кальций-чувствительного 
рецептора

интерес к роли Кчр в поддержании ионного гомеостаза 
был вызван изучением наследственных гипер- и гипокаль-
циемических заболеваний, вызванных мутациями в гене 
Кчр. исследования in vitro показали, что мутации вызывают 
изменения гомеостаза кальция из-за изменений полуэффек-
тивной концентрации лиганда, для кальций-обусловленного 
выделения птг, и изменения почечного транспорта кальция. 

инактивирующие мутации в гене приводят к гипер-
кальциемии и таким заболеваниям как семейная доброка-
чественная гипокальциурическая гиперкальциемия (FHH, 
FBH или FBHH), при наличии мутации в гетерозиготном 
положении, и тяжелый неонатальный первичный гиперпара-
тиреоз (NSHPT) [13, 29], при наличии обоих мутантных ал-
лелей или доминантной негативной мутации. в первом слу-

чае заболевание протекает сравнительно доброкачественно 
и характеризуется бессимптомным повышением уровня 
сывороточного кальция и, в меньшей степени, магния, от-
носительной гипокальциурией и нормальным или слегка 
повышенным уровнем птг. относительная гипокальциурия 
связана с инактивацией Кчр также и в почечных канальцах 
и повышением реабсорбции кальция. поэтому суммар-
ная экскреция кальция оказывается ниже, чем у пациентов 
с первичным гиперпаратиреозом при одинаковом уровне 
кальциемии [48]. возможно, этим объясняется отсутствие 
предрасположенности к нефролитиазу при семейной гипо-
кальциурической гиперкальциемии. Костная ткань при этом 
заболевании остается сравнительно неповрежденной, при 
слегка повышенном уровне костных маркеров, минеральная 
плотность кости соответствует популяционному уровню и 
повышенной хрупкости не отмечается. тяжелый неона-
тальный первичный гиперпаратиреоз дебютирует в раннем 
постнатальном периоде, проявляется гипотонией, респира-
торным дистресс-синдромом, резко выраженной гиперкаль-
циемией, нарушением минерализации скелета и субперио-
стальной костной резорбцией.

активирующие мутации в гене Кчр приводят к ауто-
сомно-доминантной гипокальциемии с гиперкальциурией 
(ADHH) и 5 типу синдрома бартера [26,41]. в первом случае 
заболевание проявляется гипопаратиреозом со значительной 
потерей кальция и магния почками, гипокальциемией, гипо-
магниемией, гиперфосфатемией. уже в молодом возрасте 
появляются нефрокальциноз и почечная недостаточность, 
а также встречаются участки эктопической кальцификации. 
при синдроме бартера 5 типа наряду с гипокалиемическим 
метаболическим алкалозом имеется потеря натрия почками 
и компенсаторные гиперренинемия и гиперальдестеронизм 
[8].

последние исследования показали, что сходные по кли-
нической картине заболевания, но с более поздними прояв-
лениями,  могут быть вызваны инактивирующими или акти-
вирующими аутоантителами к Кчр [4, 19, 30].

помимо мутаций, приводящих к выраженным наруше-
ниям функции рецептора и ассоциированных с патологиче-
скими состояниями, известен ряд полиморфных вариантов 
гена Кчр, встречающихся у здоровых людей и приводящих 
лишь к незначительному изменению функции белка. в 2002 г 
были опубликованы результаты исследования Vezzoli и соав-
торов, целью которого было определить влияние гаплотипов 
Кчр на риск нефролитиаза. полученные данные свидетель-
ствуют о том, что гаплотип rs1042636, связанный с R990G 
заменой в белке Кчр, в 13 раз повышает шанс иметь моче-
каменную болезнь в популяции здоровых итальянцев [45], 
и, что было показано позже, среди пациентов с первичным 
гиперпаратиреозом [38, 49]. в дальнейшем эти данные под-
твердили и другие работы [7]. в одном из последних круп-
ных исследований показано, что полиморфизм гена Кчр 
(rs7652589 и rs1501899) ассоциирован с нормоцитратури-
ческими кальциевым нефролитиазом [46]. в другом иссле-
довании показано, что гаплотип rs1801725 T-аллель (A986S 
замена в молекуле Кчр) на 49% (р=0,002) увеличивает риск 
заболеть первичным гиперпаратиреозом [27]. в крупном ис-
следовании Kapur с соавт., в котором анализировался гено-
тип Кчр у 12 865 человек, показано, что уровень сывороточ-
ного кальция связан с полиморфизмом гена Кчр и соседних 
с ним участков [18]. выявлено каждая аллель rs1801725 T 
(G2956T) приводит к повышению среднего уровня общего 
кальция в сыворотке на 0,01874 ммоль/л (референсные зна-
чения общего кальция 2,15-2,55 ммоль/л) и объясняет 1,26% 
дисперсии его уровня [18]. в этом же исследовании также 
изучалась связь аллелей, влияющих на уровень кальциемии 
(rs1801725 T-аллель  и rs17251221 A-аллель), с развитием 
состояний, потенциально ассоциированных с кальциевым 
обменом: ишемической болезни сердца, инфаркта миокар-
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да, артериальной гипертертензии, инсульта, остеоартрита, 
остеопороза и нефролитиаза. однако ни с одним из них, ни с 
различными показателями состояния костной ткани (мпК, 
толщина кортикального слоя, площадь кортикальной ко-
сти) достоверной связи выявлено не было [18]. также и в 
некоторых других исследованиях [23, 33] не было выявлено 
значимой связи различных аллельных вариантов гена Кчр с 
уровнем кальциурии или кальциевым нефролитиазом. про-
тиворечивые результаты, возможно, связаны с генетической 
стратификацией популяции или недостаточным объемом 
выборки. на российской популяции подобные исследования 
не проводились.

Кальцимиметики и кальциолитики
Кчр является мишенью для различных химических со-

единений, разработанных для модификации функции около-
щитовидных желез in vivo, открывая перспективы использо-
вания новых средств консервативного лечения ряда заболе-
ваний костей и нарушений минерального обмена [11]. были 
разработаны соединения как активирующего воздействия на 
Кчр – кальцимиметики, так и способствующие его инакти-
вации – кальциолитики. такие соединения являются агони-
стами или антагонистами Кчр 2 типа, следовательно, для их 
действия необходимы внеклеточные ионы кальция. Как ука-
зывалось ранее, при отсутствии внеклеточного домена акти-
вация рецептора ионами кальция значительно снижается. в 
отличие от этого, ответ на кальцимиметики сохраняется. Это 
свидетельствует, что агонисты 2 типа связываются с другим 
участком рецептора, нежели ионы кальция. важным местом 
для связывания кальцимиметиков и Кчр является трансмем-
бранный участок тм6-тм7. Кальциолитики связываются с 
перекрывающимся, но не с идентичным участком [32].

аллостерические активаторы Кчр 2 типа оказались эф-
фективными в терапии вторичного гиперпаратиреоза при 
хронической почечной недостаточности [40]. типичным 
представителем кальцимиметиков является производное 
фенилалкиламнов  - цинакальцет гидрохлорид (сенсипар, 
мимпара). он увеличивает чувствительность клеток оЩЖ к 
внеклеточному кальцию, в результате чего блокируется вы-
брос птг. некоторые исследования также показали, что ак-
тивация Кчр дестабилизирует матричные рибонуклеиновые 
кислоты (рнК) птг [24].

Эффекты активации рецептора включают в себя измене-
ние регуляции клеточного цикла, что может иметь значение 
для понимания патогенеза гиперплазии оЩЖ при вторич-
ном гиперпаратиреозе на фоне хронической болезни почек. 
при гиперпаратиреозе значительно снижается экспрессия 
информационной рнК и белков Кчр [43, 47, 50]. степень 
снижения экспрессии Кчр зависит от степени пролифера-
ции клеток оЩЖ: чем больше объем железы, тем меньше 
экспрессия рецептора. К настоящему времени появились 
работы об эффективности кальцимиметика при лечении и 
первичного гиперпаратиреоза [31]. прием цинакальцета со-
провождался снижением уровня птг и кальциемии и даже 
уменьшению размера аденомы оЩЖ у большинства па-
циентов, но не повышением мпК [31]. в настоящее время 
нишей для этого препарата является рецидивирующий или 
рефрактерный к оперативному лечению пгпт, особенно 
сопровождающийся высокой гиперкальциемией, а также 
случаи отказа от оперативного лечения. Кальциолитики по-
зиционируются как препараты для лечения остеопороза и 
гипопаратиреоза, в том числе наследственного. предпола-
гается, что они стимулируют выброс птг в анаболических 
дозах, не вызывая выраженной гиперкальциемии. однако 
проведенные к настоящему времени испытания на крысах 
показали, что, несмотря на повышение уровня птг и мар-
керов костного обмена, прироста мпК не происходит, веро-
ятно, по причине слишком длительного периода полувыве-
дения существующих препаратов, что не позволяет обеспе-

чить пульсовую стимуляцию выброса птг [12, 28]. также на 
кальциолитики возлагаются большие надежды, связанные с 
лечением костных метастазов в составе комплексной хи-
мио-лучевой терапии и гиперкальциемии злокачественных 
состояний, учитывая известное участие Кчр в управлении 
секреции птг-подобного пептида [42]. 

ЗАКЛючЕНИЕ
таким образом, постоянство концентрации кальция обе-

спечивается постоянным движением ионов кальция между 
плазмой, почками, костной тканью и кишечником. основная 
роль в поддержании системы кальциевого гомеостаза при-
надлежит кальций-чувствительному рецептору. он обеспе-
чивает регуляцию высвобождения кальция из костей через 
действие паратиреоидного гормона и изменение экскреции 
кальция с мочой, регулирует важные клеточные функции. 
различные вещества, активирующие рецептор и таким об-
разом модулирующие функцию околощитовидных желез, 
являются эффективными средствами медикаментозной 
терапии гиперпаратиреоза. мутации в гене кальций-чув-
ствительного рецептора приводят к развитию ряда гипер- и 
гипокальциемических заболеваний. дальнейшее изучение 
кальций-чувствительного рецептора, исследование поли-
морфных вариантов его гена, позволят корректировать изме-
нения в системе кальциевого гомеостаза, сопровождающие 
различные патологические состояния.

SummAry
Calcium-sensing receptor (CaSR), a member of G protein-

coupled receptors family, plays a key role in systemic calcium 
homeostasis regulation. It is expressed in a variety of tissues, and 
is responsible for maintaining plasma calcium concentration. 
In addition, the CaSR is known to regulate some important 
cellular processes such as apoptosis and proliferation. CaSR is 
a drug target for calcimimetics and calcilytics, agents used for 
modification of parathyroid cells function and treatment of some 
pathologic conditions. Inactivating or activating mutations of 
the CaSR gene cause different disorders of calcium metabolism. 
Polymorphic variants of the gene have been described in healthy 
populations.
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