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Notch 的结构、 功能和相关信号通路
孙丽哲侯林*

(辽宁师范大学生命科学院， 大连 116029)

摘要 Notch 是广泛存在于细胞表面介导细胞间信号传递的一类高度保守的受体蛋白 。

Notch信号通路是通过细胞间相王作用来调节生物体生长发育的一个十分保守的信号通路。 Notch

信号通路在脊椎动物和无脊椎动物的发育过程中，对细胞命运的决定、神经系统的发育、器官的

形成及体节的发生都有重要的作用.特别是在免疫系统和肿瘤发生中也起着极为重要的作用 。 目

前， Notch 信号已经成为发育生物学、 细胞生物学、免疫学及血液学等多个领域的研究热点之一。

本文就 Notch 信号通路的组成、调节作用机制及该通路与个体发育之间的联系作一综述。
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20 世纪初期， Morgan 等川首次在果蝇中发现一

种基因，由于该基因部分功能的缺失可以导致果蝇翅

膀边缘造成缺损，因此命名为 Notch 基因 。 1980 年

此基因首次被克隆出来。目前的研究成果已经阐明，

Notch 信号通路处于复杂的多维调控网络之中，在生

物体发育过程中起着关键的作用，因此，对该通路的

组成和各阶段的调控机制进行深入的研究显得十分

重要。

1 Notch 及 Notch 信号通路

Notch是一个约3∞kDa的单次I型跨膜蛋白，其

胞外部分包含36个表皮生长因子样重复序列(EGF重

复)和三个富含半脱氨酸的LNR-12重复序列， EGF重

复序列中的第 11-12 个重复是与配体结合的关键区

域。而 LNR 能促进与配体结合后蛋白的二聚化。

Notch 的胞内部分包含多个功能结构域:从靠近细胞

膜处起依次为一个与 CSL 转录因子结合的 RAM 区

域， 7个 CDCI0表皮重复序列，一个核定位序列和一

个C末端的 PEST序列， PEST序列与 Notch蛋白细胞

内段的降解有关(图 lA) 。

白在结构和功能上更加相近[坷 。

Notch 受体蛋白的配体也为 I 型跨膜蛋白，在脊

椎动物中 Notch 配体可以分为 Delta-l 和 Jagged/Ser­

rate 两个家族，果蝇中包括 Delta 和 Serrate 两种类型，

在线虫中 Notch 的同源基因为 Lin-12 和 Glp-l，其对

应的配体为 LAG-2 等。不同种类 Notch 信号通路中

受体配体及转录因子类型如表 1: 配体的胞外区有数

目不等的 EGF 重复序列 N 端有一个结合 Notch 的

DSL 结构域。 Serrate 样配体有一个半肮氨酸富集区，

Delta 样配体无此区域(图 lB) o Notch 受体与配体的

结合主要是通过第 11-12个 EGF重复序列与 DSL基

序结合产生信号来完成的。目前发现人的 Notch 配

体种类有 D111 、 3 、 4 和 Jaggedl 、 2。研究表明 Deltal

与 Jaggedl 在造血细胞、 骨髓问质细胞、淋巴细

胞、抗原提呈细胞等表面均有表达，可以诱导淋巴

细胞的分化。 近来发现， Deltal 诱导胸腺细胞向 T 细

胞分化，而 Jaggedl 则诱导胸腺细胞向 NK细胞分化闷。

Notch 通路的下游分子主要包括转录因子 CBFI

RBP-Jk 和调节的靶基因 E(spl)/HES 以及 BLBP 等。

转录因子通过与 Notch 的胞内段的锚定序列结合成

为主要效应物。

Notch 信号通路是通过配体的 DSL 结构域与受

体的第 11-12 个 EGF 重复序列结合而被激活，全长

-.-' 

在哺乳动物中， Notch 受体可以分为四个类型

(Notchl-的。 Williamsa 等[2)经过研究指出，在小鼠胚

胎发育过程中几种 Notch 基因的表达是不重叠的，

Notch3 在外胚层和中胚层表达; Notch2 在神经节点、

神经槽和脊索处表达; Notchl 则在中胚叶中大量表

达。研究表明， Notchl 与 Notch2 的 CDC 序列有 76%

的同源性， EGF重复序列有58% 同源性， PEST有79%

的同源性，有专家指出 Notchl 蛋白与果蝇的 Notch 蛋

的Notch蛋白在内质网中合成，糖基转移酶O町T1使 ~/
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Fig.l The structure of Notch (A)14) and its ligand (B)ISl 
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Table 1 The main components of Notch signaling pathway in different species (7) 

J同 C. elegans D.melanogaster Mammals 

Ligand LAG-2, APX-l , Delta, Serrate Delta-like l(DLLl ) Delta-like2(DLL2) 

ARG-2, F16B12.2 Delta-like3(DLL3) Delta-like4(DLL4) 

Receptor(Notch) LIN-12 Notch Notchl 、 Notch2 、 Notch3 、 Notch4

Transcription factors(CSL) LAG-l GLP-l Suppressor of Hairless CBFl成BPl RBPL 

[Su(H)] 

Canonical target bHLH repressor genes REF-l E(spl) HESÆSRJHEY 
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岩藻糖与 Notch 胞外区 EGF 的丝氨酸或苏氨酸残基

结合，随后高尔基体中的N-乙酷葡糖基转移酶Fringe

对EGF进一步修饰，使Notch受体裂解成两个片段进

而具有与不同配体特异结合的能力 [8]0 Notch 前体

蛋白在高尔基体内切割为异二聚体后，配体和受体相

结合，从而使受体产生TACE金属蛋白酶切割位点，在

TACE(肿瘤坏死因子 -α· 转化酶)的作用下在细胞外

发生一次水解， N 端裂解片段(胞外区)被配体表达细

胞内吞， C 端裂解片段在 y-secretase 的作用下发生二

次水解，释放 Notch 受体的活化形式(NICDIICN)， 通

过细胞内吞作用和膜泡运输使ICN片段经过核孔进

入细胞核，产生的 ICN片段包括RAM和ANkyrin，其

中 RAM可与DNA结合蛋白 CSLlCBFl成BP-Jk结合，

与共活化物 Co-A(MAML、组蛋白乙酷基转移酶

P300/CBP)结合，形成转录活化因子从而调节靶基因

的表达[9] 0 CSL 转录因子序列位于 Notch 靶基因的

启动子上， 当 ICN 不存在时， CSL 为转录抑制因子，

两者结合后可以诱导相应基因的表达。因此该通路

又叫做 RBP-Jk 依赖型信号通路 。 有学者提出的

RBP-Jk 非依赖型信号通路尚不清楚口。] (图 2)。研究

证实，在哺乳动物成熟细胞和神经胶质细胞分化过程

中存在非DSL型 Notch配体(粘着分子 F31接触蛋白、

EGF 重复因子 DNER)参与激活 Notch 信号(11 ， 12]。哺

乳动物的微纤维蛋白 MAGP-l 和 MAGP-2 也能激活

Notch 信号，并且MAGP-2 能够促进细胞外 DSL配体

的脱落， MAGP蛋白的激活作用使 Notch 受体在相同

细胞中发生顺式表达，而其他DSL型配体介导产生的

活性 Notch 在相邻细胞中发生反式表达[川。

2 Notch信号通路的调节

Notch 信号通路的调节主要表现为在细胞外、

细胞浆和细胞核水平，通过其他分子与该通路的组成

分子相互作用来进行的。在 Notch 信号通路中受体

和其配体都会受到蛋白质水解、糖基化、泛素化调

节以及磷酸化等作用的修饰，并且在膜泡运输的过程

中其信号还会受到泛素介导的蛋白降解和抑制因子

不均等分离等因素的影响(14] 。

2.1 Notch 合成、 分泌与活化过程中的调节

前体 Notch 蛋白的分裂是在 furin 样反转酶的参

与下完成的， furin样反转酶使共价连接的N端和C端

片段发生二聚化，产生成熟的 Notch 二聚体。在DSL

介导的配体激活过程中会发生金属蛋白酶(ADAMlOl

T ACEI Kuzl SUP-17)的二次水解，这一过程能够促进

·综述.

Notch 胞外结构域的去除。在 y-secretase 的参与下

C 末端片段发生水解，产生 NICD 结构，完成三次水

解过程。研究发现， Notch 受体以及配体的胞外区域 -..... 

都包含许多潜在的N连接和0连接糖基化位点，糖基

化修饰对于 Notch 信号通路的影响是复杂的，目前研

究主要集中在 Notch 受体自身发生的 0 连接的糖基

化。糖基转移酶 Fringe 家族可以使N 乙酷肢基葡萄

糖在 EGF 重复序列上叠加，进而促进具有O连接糖

基化位点的海藻糖的延伸，影响 Notch 信号的表达。

此外，在Fringe依赖型和-些非Fringe依赖型的Notch

信号通路中，岩藻糖转移酶也通过发生0连接的岩藻

糖基化调节 Notch 信号表达，而岩藻糖转移酶在产生

其他作用的过程中并不发生岩藻糖基化的修饰[15] 。

在哺乳动物Notch信号的运输过程中， ER葡糖昔酶能

够代替0连接的岩藻糖转移酶，促进Notch 的折叠和

产生功能[16] 。 另外，通过对果蝇体内 Notch 糖基化

过程的研究发现了一种葡糖基转移酶-Rumi，在内质

网中，只有在 Rumi 的参与下岩藻糖转移酶与 Notch

才能产生相关的作用。 当 Rumi 失活时 Notch 被运输

到细胞表面与相应 Delta 配体绑定，因而不能发生蛋

白水解过程，进而使一些组织中发生了 Notch 信号的

缺失。在缺失 Rumi 的细胞中产生的未折叠的 Notch

将不能进行正常的ADAMlOITACElKuzlSUP-17分裂

和胞外结构域的去除[17] 。

2.2 Notch 受体与配体复合物运输过程中的调节

研究表明细胞利用内吞作用进行的膜泡运输是

激活 Notch 信号的关键。 在受体和配体细胞中都是

通过膜泡运输调节 Notch 信号通路的，在配体细胞表

面，内吞作用可以使配体具有和受体结合的能力;在

受体细胞表面，内吞作用能够促进 Notch 分裂和信号

激活[9]。在哺乳动物细胞中， Notch 借助网格蛋白发

挥内吞作用，通过动力蛋白加速细胞膜的内陷，使

Notch的配体更容易去除胞外结构域，暴露出ADAMlOl

TACE/Kuz/SUP-17 裂解位点 。 结构学的研究表明，

在没有配体的情况下， Notch 与胞外结构域中的裂解

位点结合。一旦配体复合物的构象发生改变可以影

响裂解过程，从而促进 Notch 信号的激活。 活化的

Notch、 DSL配体以及未活化的 Notch 共同内陷进入 ..;

排序内涵体中，其中未活化的 Notch 被筛选到循环内

涵体中，运输到细胞表面，而活化的 Notch 受体和配

体复合物进入细胞浆，被运输到具有适合产生信号的

信号内涵体中。在内涵体中经过筛选和分类，部分

NICD 片段进入细胞核调节靶基因转录，无活性的
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孙丽哲等: Notch 的结构、功能和相关信号通路

Notch 受体和配体复合物被运输到多泡体和溶酶体

中，发生进一步降解， 从而下调 Notch 信号。目前研

t 究表明，于促分泌酶介导的 NotchC 末端片段发生的

水解也是在这一阶段中进行的[18] 。

2.3 通过抑制因子的不均等分离调节 Notch 信号

通路

Notch 信号通路的调节可以通过抑制因子在细

胞间的不均等分离来完成。 当母细胞开始分裂时，

Notch 的膜关联磷酸丝氨酸结合抑制因子一-Numb

蛋白在细胞边缘纺锤体的末端聚集， Numb 是第一个

被发现的细胞内吞调节蛋白，该蛋白在多细胞生物的

细胞分裂过程中起重要的作用 。 当 Numb 不均等分

离到子细胞时，在含有 Numb 蛋白的子细胞中， Numb

与 Notch 结合并招募 E3 连接酶，同时与内吞蛋白

Eps15 和 α· 衔接蛋白相互作用，介导 Notch胞内段进

入溶酶体发生降解，直接或间接地抑制 Notch 正向调

节。 在不包含 Numb 蛋白的子细胞中， Notch 的活性

没有被抑制，信号可以正常表达。 这一过程使均等

分裂的子细胞中具有了不同的 Notch 活性，从而决定

了子细胞的不同命运。 因此利用 Numb 的不对称分

离产生的旁侧抑制作用，可以预测到细胞的发育命

运。最近研究表明，高尔基体的分裂过程可以抑制

这种不均等的分离闷。 此外，抑制因子不均等的分

离在DSL配体表达中也存在表明 Notch 受体的活'性

可以通过配体中抑制因子的不均等分离来调节 。

Agulló等[20]发现Notch在胶质样神经干细胞NSCS 中

的表达量很高，并且 Notch 转录活性与细胞的自我更

新和多潜能性相关。在一些 Notch 信号表达水平较

低的细胞中，色素上皮细胞激活因子 PEDF可以增强

依赖于 Notch 信号的转录，并通过影响 Notch 的转录

活性来调节 NSCS 均等或不均等分裂。在 Notch 信

号通路中，特异活化的NF-KB通路可以阻止转录共抑

制物N-COR 与 CBFl 结合，使 NSCS 中的 PEDF具有

促自我分裂的能力。 ~ummery-VVidme 等[21]利用全

基因组刚Ai扫描方式证实存在6种新类型的基因参

与细胞的不均等分裂， 23种新基因参与调控Notch信

号通路。获得 Notch 信号通路中参与果蝇外部感官

，..-' 器官发育的基因并进行基因组分析，发现Vac14可以

调节 Notch 受体或配体运输到多泡体， Kap-a3 经 Cas

转运，调控核孔接收抑制信号， COP9 信号体调节

G凶n-l (linI 9)和Cullin-3，这两种蛋白可以调节Notch

或 Notch 信号通路的其它组成成分，通过在基因组水

平分析 Notch 信号通路复杂的发展进程，能够为

917 

Notch 的功能研究提供帮助。

2.4 Notch 的泛素化降解及靶基因表达过程中的

调控

Notch 信号通路中，内吞作用、 C 末端片段的产

生和分裂都需要质膜内表面赖氨酸残基发生单泛素

化。但是这种赖氨酸残基的突变并不能阻止 Notch

的分裂，而是通过产生不稳定的 NICD 片段来改变分

裂位置[22] 。 另外一种 Notch信号的泛素化是由 Deltex

介导的， Deltex 是一种影响内涵体分离的 E3 泛素连

接酶。 Deltex 与 Notch和 Kurtz 结合后可以促进三者

的内化和 Notch 的泛素化。在缺少 Kurtz 时， Notch 

蛋白表达水平显著提高，推断 Kurtz 是 Notch 降解所

必需的。另外对果蝇脑水孔蛋白(Bib) 的研究发现

Bib 在内涵体和 Notch 信号之间存在着一定的联系。

Bib是内涵体酸化所必需的，在酸'性环境下子secretase

具有较强活性，细胞浆中发生的酸化可以间接影响

NICD 片段的产生。无活性的 Notch 有的被运输到

细胞表面，有的在溶酶体中发生降解。有些 E3 连接

酶[Suppressor of deltex (Drosophila)lItch (m缸nmals)，

SEL- lO (巳 elegans) ， Cbl (Drosophila , mammals)]可以

调节无活性的 Notch 的降解。缺少或增加这些泛素

连接酶都会使 Notch 信号异常表达[23]。泛素介导的

蛋白降解对防止 Notch信号持续激活非常关键，然而

其调控机制仍有待研究。

在细胞核内同样存在多种转录机制调节 Notch

的下游靶基因表达， Notch 信号通路的重要核影响因

子就是保守的转录因子 CSL，在 Notch 失活时， CSL 

与一些辅抑制物共同抑制靶基因的转录[叫。但是并

不是所有的靶基因都受到 CSL 影响，对 CSL进行基

因敲除或位点突变研究发现 Notch 靶基因 ref-l 的

去阻遏物并没有增加[25]0 CSL、 NICD 和 M缸nlLAG-

3构象的改变可以促进非结构蛋白片段的折叠和活性

复合物的装配。 这些活性复合物可以促进产生转录

因子(CBP/p300、 PCAF)，从而促进染色质的乙酌化

和靶基因的表达。 CSL 、 NICD 和 ~am/LAG-3 三

重复合物的装配和信号衰减是通过泛素化介导的 。

另外， Buszczak等问的研究指出在干细胞中 Scrawny

蛋白的表达也可以抑制 Notch 靶基因的表达。

3 Notch 信号通路在组织发育与疾病中的

作用

3.1 Notch 在神经系统发盲中的作用

Notch 信号通路是目前了解的最为详尽的通过
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Table 2 The main modifiers of the Notch pathway114J 

Component function Type Drosophila C. elegans Mammals 

Receptor proteolysis Furin convertase ? ? PC516, Furin 

(site 1 cleavage) 

Metalloprotease Kuzbanian, SUP-17/Kuzbanian, ADAM lO/Kuzbanian, 
(site 2 cleavage) Kuzbanian-like, TACE ADM-4/TACE ADAM17/TACE 

y-secretase Presenilin, SEL-12, APH-l , APH-2, Presenilin 1 and 2, 
(site 3/site 4 cleavage) Nicastrin, APH-l, PEN-2 PEN-2 Nicastrin, APH-la-c, 

PEN-2 

Glycosyltransferase 。-fucosyl-transferase OFUT-l OFUT- l POFUT-l 

modifiers 。-glucosyl-transferase RUMI 

。 1 ，3 -G lcN Ac-transferase Fringe Lunatic, Manic, and 

Radical Fringe 

Nuclear effectors CSL DNA-binding Su(H Mastermind LAG-l 阳町KlCBF-l

Transcription Hairless, SMRTR LAG-3 MAML1 -3 

Factor 

Transcriptional coactivator Mint/Sharp/SPEN, 
NCoRlSMRT, KyoT2 

Transcriptional corepressors 

Endosomal sortingl Ring finger E3 ubiquitin Mindbomb 1-2, Mindbomb, Skeletrophin, 
Membrane trafficking ligase (ligand endocytosis) Neuralized Neuralized 1-2 

regulators Ring fmger E3 ubiqui也lligase Deltex WWP-l Deltex 1-4 

(receptor endocytosis) 

HECT domain E3 ubiquitin N巳dd4， Su(Dx) Nedd4, Itchl AIP4 

Ligase (receptor endocytosis) 

Negative regulator Numb Numb, Numb-Iike, 
ACBD3 

Neura1ized inhibitors Bearded, Tom, M4 

Other endocytic modifiers Sanpodo 

NICD degradation F-Box ubiquitin ligase Archipelago 

旁侧抑制决定神经细胞分化的信号通路[2飞生物体

神经元细胞、生殖细胞和感觉细胞的正常发育都依

赖于Notch介导的分化抑制。 Hitoshi等[28]证明 Notch

信号通路在神经干细胞的产生和维持中起重要作

用。在果蝇正常的胚胎发育过程中，只有 25% 的腹

部外胚层细胞发育为成神经细胞， 产生神经元。而

其余 75% 的细胞将发育成表皮[18]。在中枢神经系统

的发育过程中， 存在 Notch-Hes 信号转导系统，可以

抑制神经干细胞分化为神经细胞和胶质细胞，以维持

神经干细胞的自我更新能力。在此过程中起主要作

用的是碱性螺旋-环"螺旋(bHLH)基因。抑制型的

bHLH基因(hesl 、 hes2、 hes5)与促进型的 bHLH基

因(math、 mashl)相互作用通过 Notch 信号的各阶段

激活共同调节神经干细胞的分化[29，30]。在抑制型基

因存在时神经干细胞保持未分化状态，直到发育晚期

分化为神经胶质细胞，以保持适当的神经元和神经胶

质细胞数目。 而抑制型基因缺失会使促进型基因表

达上调，神经干细胞不能维持未分化状态，过早分化

SEL- I0 Fbw-7/SEL-IO 

为神经元细胞使神经胶质细胞数目减少，影响脑的正

常发育。

3.2 Notch 信号通路影晌器官发育

Notch信号不仅在神经发生的早期阶段与神经

干细胞的分化发育相关，而且在器官的发育方面也起

着重要作用。研究发现 Notch 的受体与配体的表达

出现在小鼠胚胎肺部发育的早期，并且表达水平随胎

龄的增加而增加[31] 0 Notch 信号在控制平滑肌细胞

增殖、维持平滑肌细胞的未分化状态中起作用[32] 。

人的肺动脉平滑肌细胞中 Notch3 的大量表达可以导

致肺部血压升高，而且肺动脉高压能利用于secretase

抑制剂 DAPT 来治疗。

在眼睛的发育中， Notchl 在视网膜的增生扩散 呼

细胞中表达， Notch2在间叶细胞和神经上皮细胞中都

有表达。 Notch 信号对视网膜上的 MUllar 细胞具有

明显的激活作用。 张琅等[妇l研究发现Notchl 信号可

能参与了抑制视网膜前体细胞分化的过程，上调

Notch 信号会促进神经胶质细胞的分化，同时可以促
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孙丽哲等: Notch 的结构、功能和相关信号通路

进部分视网膜前体细胞向神经元分化。 Chao 等[34]指

出 Notch信号通路能维持果蝇眼球的正常形状并控

制其生长。在果蝇和蜡除的胚胎发育过程中， Notch 

信号通路可以控制眼睛调节基因(Pax6 、 eyeless)的

表达，对该基因的调节机制在脊椎动物和无脊椎动物

之间是相似的[35] 0 

此外， Notch 信号通路在膜腺[36，37]、肾 [38，39]、心

脏lω1、体节形成[3，41，42]、软骨[43-45]和前列腺[46]发育的

过程中也发挥着重要调控作用。

3.3 Notch 信号通路参与免疫系统和肿瘤发生

实验表明， Notch作用于TCR与 MHC分子结合

的下游或与其平行部位并且与 MHC分子一同参与

T细胞的阳性选择。在T细胞的发育中 TCR 的类型

也受到 Notch信号通路的影响，在 Notch信号通路存

在时，会使基因重排发生改变[47]。外周免疫器官边

缘区 B 细胞的数量也会增加I川4彷州s创]

Notch 信号的调节与肿瘤、癌症及白血病的发

生也密切相关，异常的 Notch可以调控肿瘤的生长代

谢和细胞周期。最新研究表明，上调 Notch 信号可

以直接影响急性T淋巴细胞白血病(T-ALL)的发生，

经SAHMl 处理过的白血病细胞会使Notch活'性基因

的表达受到抑制，直接影响了 Notch 转录的进行，

Notch的特异性抗增生作用会在细胞培养和患T-ALL

的小鼠发育过程中产生很大作用[49]。有研究发现

Notch信号通路的靶基因HESl可以激活细胞周期，促

进细胞处于分化状态[圳，并且通路的参与因子 y­

secretase 在老年痴呆症和癌症的恶化过程中也起到

重要作用[51 ] 。

4 小结与展望

研究发现 Notch信号通路处于复杂的多维调控

网络之中，这决定了其在发育过程中的功能和重要

性。但目前对其研究仍有许多问题需要探索，在细

胞核水平 Notch 受体细胞内段可以与 NF-lCB结合也

可以与其抑制物 Bcl-3 结合从而影响 NF-lCB引起的

转录激活I坷，但是与NF-四之间结合的作用机制还不

清楚。另外发现Notch信号通路与 RAS/MAPK信号

- 乞 通路和 Wingless/Wnt信号通路都存在相互交联的作
用[5M5]，但是与其他通路的关系还有待于进一步研究。

就 Notch 信号通路本身来讲，其配体类型较多，

但相关配体的功能尚不清楚，通路的组成成分复杂多

样，除了已经证明的几种重要成分外， 一些新的元素

有待于在基因水平和蛋白水平对其深入研究，此外存

919, 

在的RBP-JK非依赖型Notch信号通路的转导过程和

具体功能是怎样的，进化过程中 Notch信号又是如何

完成最初的信号组合的， Notch信号通路在免疫系统

的调节中是否存在更具体的分子机制， Notch 蛋白水

解、糖基化以及泛素化降解过程是否有其他影响因

子参与，这些问题都有待于进一步研究。另外，在

实际应用中， Notch 信号通路影响肿瘤发生的详尽机

制还尚未阐明。在生产中， Notch 信号通路的神经调

节过程，对节肢动物昆虫纲、甲壳纲等动物的蜕皮

过程是否存在影响及与蜕皮激素的调节是否存在联

系都需要深入探索。

通过对多物种中 Notch信号通路的调控机制进

行遗传学和分子生物化学方面的研究，将有利于进一

步认识该通路的功能和作用，为疾病的预防和肿瘤的

治疗提供帮助，给科研、养殖以及临床治疗等领域

提供更多理论参考，并在生产实践中发挥重要的作用，

以获得更大的实际应用价值。
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Structure, Function and Related Signaling Pathway of N otch 

Li-Zhe Sun, Lin Hou* 

(College 01 Life sciences, Líaoníng Normal Uníversí纱\ Dalían 116029,Chína) 

A b stra ct Notch is a highly conserved cell surface receptor that mediates a wide variety of cellular 

interactions. Notch signaling pathway is also conserved during the evolution of the interaction between cells to 

regulate the biological development. The Notch signaling pathway functions in the development processes between 

vertebrate and invertebrates, including cell fate decision, ne凹ous system development and the formation of organ 

and somites. lt also plays an extremely important role in immune system and tumorigenesis. At present, Notch 

signaling pathway has become a hotspot issue in the fields of developmental biology, cell biology, immunology and 

hematology. ln this paper, the structure, functions and related signaling pathway of Notch were reviewed. 
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