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母型mRNAs 及其功能

沈生z 李逸平左嘉客

〈中国科学院上海细胞生物学研究所 200031 ) 

早期的胚胎发育是受母型基因调控 (Mat- 而涉及卵球形成的专一基因不到 100 个I飞这

ernal regulation )的，有关的发育信息按母型、严' 飞 些信息可分成两类， 一类为维持正常代谢过程

mRNAs 形式被早期胚胎继承下来， 并 由这些 ~.， .' 所需， 另一类参与早期胚胎特定发育事件的调

mRNAs 衍生的蛋白质调控发育过程， 直至合

子型基因被活化 ， 过渡为合子型调控 (Zygotic

regulation , Paternal regulation ) [l]。所以母型

信息的存在形式和功能，甸:型 mRNAs 的翻译

调控， 此类信息的定位分布 ， 以及由母型向合

子型调控过渡机制等巳成为早期胚胎发育研究

中的关键问题之一。

母型信息或具调控卵母细胞发生的作用 ，

或具调控早期胚胎发育的功能，或二者兼备。运

用遗传学的分析方法，可以判断其特定发育所

需的信息是否必须源自母型， 或是否能由合子

型基因表达所补偿。据估计 ， 在果 蝇中约需

500←JOOO 个基因以确保实现卵母细院 发生 ，

控.

通过不同实验途径所获得的结果表明，信

息是以 mRNAs 或蛮白质形式存在， {旦 mRNA

在卵中的丰度和定位与其相应翻译产物并不一

定平行。 此外，有些信息只以 mRNA 形式存

在于卵母细胞中， 为数不多却非常特殊 ， 受到

人们的高度重视。 例如， 海洋无脊椎动物的一

些周期蛋白 和核苦酸还原 酶 小亚基母型

mRNAs ， 果蝇图式形成有关的 bicoid mRNA 

等都属于此类 ， 它们于减数分裂或受精甚至卵

裂后才被翻译.

总之， 在已经研究得较多的诸如线虫、 果

蝇、蛙以及小鼠等形形色色的动物早期胚胎巾，
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夫键的发育事件总是依赖于这些被 称之为"母
型 mRNAs"的适时激活、表达、定位及消失。可

以毫不夸张地认为，从卵母细胞生长到成熟，

从受精之后到早期胚胎合子型基 因激活等期

间，母型 mRNAs 在发育调控中发挥着核心作

用。因此，卵球和早期胚胎长期以来也被认为

是研究翻译调控的好材料。

本文将就母型 mRNAs 及其在阜期胚胎发

育中的功能作一简单概述。

涉及早期胚胎发育的母型 mRNAs 功能的

报道多为源自不同实验动物系统的分析结果，

所采纳的母型 mRNAs 分析方法也不尽相同 。

例如， 果蝇和线虫是以遗传学分析为主，利用

诱变技术获得突变体研究诸如胚胎图式形成有

关基因。突变体可区分为两类: 一类为编码定

位分布的 mRNAs 的基因突变体F 另一 类为一

些对 mRNAs 定位分布起确保作用的基因突变

体。 然而， 采用诱变技术筛选基因难免会造成

一些基因被漏检。 在两栖类、 棘皮动物以及小

鼠等动物中，更多的是利用建立在生化基础上

的分析方法，诸如包括体外翻译、 标记蛋白免

疫沉淀法、 原位杂交、 Northern 分析法、 核酸

酶保护分析法和 PCR 等等。 但是在海 胆卵球

和爪瞻卵母细胞中 ， 相当量的母型 poly-(A)+

RNA 是由一些单拷贝序列并间插一些重复序

列所组成， 它们不属于 mRNA ， 因此这里不

予介绍。

近几年来，通过进化比较发现果蝇和小鼠

同源异形基因群(HoxjHOM) 的序列， 基 因组

的组构以及表达模式具有显著的相似性。 这种

相似性不仅表现在不同动物基本图式形成基因

的结构和功能方面，还包括一些由其他基因编

码的非同源异形框转录因子、 染色体蛋白、细

胞骨架蛋白 、 细胞粘着分子、 细胞信号以及信

号转导系统和细胞周期调控系 统中的某些组

分。 越来越多的证据表明 z 不论分类上或是形

态上全异的动物，其大部分发育分子元件的结

构和功能都显示高度保守性。 虽然这些基因多

属于合子型，但参与早期胚胎图式形成的基本

属于母型[8J。

、 母型 mRNAs 与胚胎

发育图 式形成

发育过程中细胞、 组织和器官的空间排布

机制被称为图式形成I41，因此图式形成是胚胎

细胞赖以形成空间上有序排列的分化组织的一

种活动。早在胚胎合子型基因组表达之前已开

始这方面的活动 ， 无疑它是在母型 mRNAs 指

导下进行的。

果蝇胚胎图式形成研究较为深入，已初步

揭示了卵子发生及胚胎发生时期系列位置信号

建立的机制， 且发现有约 30 种基因专一地影

响胚胎体轴的决定过程凹，其中包括母型基因

和 受母型体系调控并领先表达的合子型靶基

因，它们的突变均将导致胚胎发育异常。这些

母型基因可区分为两类， 一类影响胚胎前后图

式的形成， 另一类影响背腹图式形成。前一类

基因按其影响的方位又被划分为前群 (bicoid ，

hunchback , exuperantia , staufen , swallow 等

基因) ， 后群 (oskar ， vasa , nanos , caudal 等

基因)和端群 (torso ， 1 (1) polehole 等)基因。

前群基因指导头部和胸部体节形成，后群基因

决定腹部体节分化， 端群基因与胚胎两端不具

分节结构的形成有关。 后一类基因 (dorsal ，

Toll , easter , snake 等基因)涉及背腹图式形

成，即一些细胞的分化， 而不是重复体节的形

成。 尽管上述两类基因采纳了不同的生化机制

调控前后图式或背腹图式的形成，但它们仍具

备如下相似之处， 即首先由某一母型基因产物

定位分布， 显示空间信号作用 F 然后经该空间

信号作用使另具转录因子活性的母型基因产物

按一定浓度梯度作不对称分布，由此限定某一

或某些合子型靶基因的表达和分布。

现以 bicoid 基因为例，以揭示母型基因及

其产物是如何参与调控果蝇胚胎前部体节形成

的过程.早在卵的发生过程中 ， bicoid mRNA 

由卵室的滋养细胞合成， 经环管进入卵母细
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胞， 并作定位分布。待卵长足并产下之后才大

盎被翻译。于卵和胚胎 中，不论是 bìcoid

mRNA 或是 bicoid 蛋白质，它们均按一定的

浓度梯度分布， 前极的浓度最高。这种梯度分

布的实现得依赖于另外 两种前 群母型基因

exuperantia 和 swallow 0 bicoid 蛋白既 是一种

空间信号，又因含有同源异形框，聚集于卵裂

后的核内，是一种能与 DNA 结合 的转 录因

子， 具激活合子型靶基因的作用。体节缺口 基因

hunchback(hb)就是其中的一个靶基因，它仅

在 bicoid 蛋自浓度高于某特定阔值的 区域内

才被激活表达。 hb 有两个启动子 ， 其一引导

胚胎前部的合子型 hb 基因表达 (在 bicoid 突

变体中 ， 该启动子就被缺 口 基 因 kruppel 阻

遏) ， 另一则引导胚胎某些其他体节中母型和

合子型 hb 基因的表达。 人们推测，可能还存在

其他靶基因，它们的启动子与 bicoid 蛋白亲和

力各不相同，依据 bicoid 蛋白的浓度梯度而在

一定区域内表达，诸如 btd ， ems 和 otd 可能就

属于此类靶基因 [5] 。

其他动物胚胎发育图式的分子机制所知不

多， 然而，母型 mRNA 或蛋白质仍决定着这

些动物的胚胎发育图式形成.例如爪蜡中，背

腹极性发生在第一次卵裂期，中胚层诱导发生

在 64 细胞期等等， 它们都发生在胚胎基因组转

录启动之前问。

二、细胞粘着分子及细胞外基质

细胞与细胞和细胞与细胞外基质等之间的

相互作用为发育过程中细胞聚集、迁移和分化

所必需。

细胞粘着分子 (Cell adhesion molecules , 

CAMs)是介导细胞与细胞接触并为形态发生

所必需的一类质膜糖蛋白。 在小鼠卵球中存在

少量依赖钙的 CAM(称作E-cadherin或Uvom­

orulin ) ，这类 CAM 在卵母细胞发生期间是以

母型 mRNA 为模板而合成的。合子型 CAMs

于 2俨-细胞胚胎晚期开始合成[凹7η]

卵裂球和囊胚细胞之间的维系依赖于钙。

被分散的爪檐囊胚细胞能在含钙的溶液中重新

聚集。 由于这种聚集不依赖 RNA 的新合成，

但需要蛋白合成， 表明它是处在母型 mRNA

调控之下。 可是并不像所预期的那样， 在爪蜡

卵球中无法检测到抗原性与 Uvomorulin 相关

的分子。显然， 爪檐囊胚细胞的重新聚集过程涉

及一 种不同 于 Uvomorulin 的 Cadherin 样蛋

白 。 Uvomorulin 虽在爪始卵球中不表达 ， 但

于原肠形成期能检测到[81，这也就更证实直到

囊胚期之前细胞间粘合是由母型 mRNA 调控

的.

纤连蛋白 (fibronectin )是一种细胞外基质

蛋白，在原肠形成期间具促进多种细胞迁移和

粘着的作用。 在爪蛤和牒顿的卵球中就可检测

到少量纤连蛋白， 卵裂期间的合成速率很低 ，

囊胚期开始增加，于囊胚晚期， 纤连蛋白呈现聚

集现象。 囊胚中的纤连蛋白合成并不依赖于转

录活动 ， 似乎是利用贮存的母型 mRNAs。这

些母型 mRNAs 的翻译于卵裂期呈不活动状态

之中。

此外，在哺乳类的早期胚胎(包括卵球)中，

具有一些与细胞迁移和着床等现象相伴随并具

改造细胞外基质功能的蛋白酶，如胶原酶 ，

stromelysin ， 以及这些金属蛋白酶的抑制因子

(Tissue Inhibitor of Metalloproteinases , 
TIMP) [飞 这些蛋白酶越来越受到 人们的关

注。

三 、 细胞骨架

细胞的形态与运动依赖于细胞骨架。细胞

骨架主要包括微丝、 微管和中间纤维等，均由

蛋白丝组成，如微丝由肌动 蛋白组成，微管

由微管蛋白组成.

1.微管蛋白 (Microtubulin )

由微管蛋白组成的微管是有丝分裂纺捶体

的关键结构， 同时又决定着细胞的形状. 在海

胆卵球中早就存在较大的微管蛋白库， 含大小

不同的多种 α-微管蛋白和三种萨微管蛋 白转

录本，但大部分的 α-微管蛋自 mRNAs 和所有
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自-微管蛋白 mRNAs 未被动员到乡核糖体丰F

受精之后才有部分的 mRNAs 开始拉调动至lj多

核糖体上。 这些 α-微管蛋白的 mRNA 含量较

稳定，并一直保持到囊胚期z 到了囊 胚晚期

(出现中胚层问叶的襄胚)大幅度减少[10 ， 1 1) 。

可是， ß 1-微管蛋白基因早期不表达，子原肠

形成期开始表达。

爪踞的微管在图式形式中可能起关键作

用 ， 早胚的背腹轴是;通过受精后卵细胞质对皮

质层作在l对旋转运动而被确定的。 该旋转运动

得依赖微管。迄今尚不清楚母型 mRNAs 的定

位分布是否也受此旋转运动 的影响。 其 α-微

管蛋白 mRNAs 于卵发生早期的卵母细胞中被

大量表达， 在进一步的卵发生进程中表达量突

然下降， 受精后更是如此。 在爪瞻神经系统中

发现的一种 自-微管蛋白 mRNA，于卵 球中未

被检测到。

在小鼠卵母细胞和早胚中 ， 微管蛋白的合

成量很高。 长足卵母细胞内微管蛋白 mRNAs

被大蛊多聚腺昔酸化，成熟过程中被去腺昔酸

化并降解， 如同其他母型mRNAs( 12) 。 小鼠母

系 α-微管蛋白 mRNAs 如同海胆， 也是由多种

大小类别不同的转录本组成。

2. 肌动蛋白 (Actin)

在海胆的胚胎中能检测到一种肌肉肌动蛋

白和五种细胞骨架肌动蛋白 ， 但在卵球和早胚

中， 不持在肌肉肌动蛋白转录本， 待到长腕幼

虫期才开始出现。 在五种细胞骨 架肌动蛋白

中，只有 Cy 1 和 Cy][a 转录本 在卵 球中呈

现， 含量不高。 虽然海胆卵球不具备大量肌动

蛋白 mRNAs，却贮藏着源自卵发生期间合成

的大量性能稳定的肌动蛋白。 在成体组织中

Cy 1 mRNA 也极丰富，而 Cy][ a mRNA 的表

达只限于旱胚发育阶段. 合子型 Cy 1 和 Cy][

a 基因于 64-128 细胞期胚胎的反口 区外胚层细

胞谱系中活化表达(1 3) 。 注入卵 球中的 Cy][a

基因 5' 调控区能按正确的时闷和空间调节其

所携带的报告基因表达。 在中期的卵裂胚申发

现多种结合 Cy I!I a DNA 的蛋白质，而另一些

结合 Cy llI a DNA 的蛋白质于稍晚的胚胎中发

现 ， 在卵球中只发现一种结合 CYJI a DNA 的

蛋白 。 这些蛋白质可能是一些转录活动的阻遏

因子， 或是一些活化因子， 等待次级修饰或活

化辅助因子的合成( 14) 。

爪黯如同海胆， 卵球内贮藏着大量卵发生

期间合成的细~~忏架肌动蛋白 。体外实验证明，

卵母细胞成熟过程中肌动蛋白的合成大部分终

止， 但可翻译的细胞骨架肌动蛋白 mRNA 并未

减少， 由此推测涉及一种转录后调控机制J (1 5) 。

在卵母细胞中， 两种细胞骨架肌动蛋白转录本

的含量均甚微， 而于原肠形成之后增加。

在小鼠长足卵母细胞中 ， 细胞骨架 。-和

α-肌动蛋白 mRNAs 聚腺苦酸化，并被翻译，

成熟期间去腺苦酸化， 2-细胞晚期降解。 自

4-细胞到 8-细胞期开始，肌动蛋白重新集聚.

这些动力学变化非常类似于小鼠其他母型

mRNAs。

t 中间丝蛋 白 (Intermediate Filament 

Proteins) 

细胞骨架中间丝蛋白是一类相关蛋白 ， 包

括细胞角质蛋白 (Cytokeratin啡， 波形蛋 白

(Vimentin) ， 结蛋白 (Desmin)和神 经 丝蛋白

(Neurofilament proteins) 等。

在爪!v言卵母细胞中， 具备确定的抗原性的

角质蛋白有三种 ， 其中两种为酸性( 1 型)，一

种为碱性( JI 型 )。 这些抗原不存在于早期的卵

母细胞中， 却出现于卵球内 。句:型 E 型细胞角蛋

白 mRNA 为一种非表皮型细胞角质蛋白，它

进一步在神经匠、中集聚， 且在成体肝脏中表

达(1 6)。上述两种母系 I 型细胞角质蛋白 之一

为 eildo-B ， 是一种脊索专一的非表皮 I 型细

胞角质蛋白，其 mRNA 于原肠形成的胚胎中大

最集聚，但其母型转录本 并未定位口气不少

细胞角质蛋白基因只在或大量地在原肠形成后

的爪蜡胚胎中表达。 在卵成熟期间，细胞角质

蛋白断裂。 这种断裂不同于核膜破裂，它得依

赖于 MPF处理后的母型 mRNA 翻译活动。

Vimentin 是否存在于爪蜡卵母细胞和卵球
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中尚有争议。 至少有两种 Vimentin 样基因的

mRNAs 只在早期神经脏、中出现。 Desmin 一般

存在于生肌细胞中， 其蛋白和 mRNA 只在神经

胚期的胚胎中被表达。 最近自爪黯中克隆到一

种神经丝蛋白 ， 不属母型表达产物，于神经形

成之后的胚胎中出现[18J 。

4 . 核纤层茧·自 (Lamins )

核纤层 (Limina )为衬在核膜内层的蛋白结

构 ， 由一种或多种相关蛋白 (称作核纤层蛋白 )

组成 ， 结构上从民细胞质中间丝蛋白大家族。

在分裂前期核膜破裂之时， 核纤层蛋白高度磷

酸化 ， 而在分裂末期核膜重组时 ， 则去磷酸化。

哺乳类动物细胞中有三种核纤层蛋白 ， 中

性的 A 型和 C 型核纤层蛋白 ， 以 及 酸性的 B

型核纤层蛋白。小鼠卵球具表达所有上述三种

核纤层蛋白的能力 ， 然它们的命运在受精之后

却不同. 卵裂细胞中出现 B 型核纤层蛋白的合

成活动， 并成为囊胚中的主要核纤层蛋白。

爪蜡具五种核纤层蛋白，即四种中性 A/C

型(Lu ， Lm , L1V 和 LA ) ， 一种酸性 B 型 (L1 ) 。

其中三种于早胚中表达2 卵母细胞合成 L1U ，

囊胚之后开始合成 LI 和 Lu ， Lr 的出现早于

Lll。可溶性的母系 L1U 核纤层蛋白库被用于卵

裂期间核膜重组。 囊 胚期 LI 和 LUI 的合成并

不依赖于转录活动，而是依赖于母型转录本的

翻译。 在卵球中早已存在 Lr 转录本 ， 但处于

沉默状态。 Lm mRNA 于卵发生早期出现，原
肠胚期降解[ 19 ， 20J 。

四、染色体蛋白质及

其他核蛋白质

巨大的卵球 并未继 承过莹 的核 DNA ，

但贮存着大量染色体蛋白 以 及 其他 核组

分。 其中被研究得最为透彻的是组蛋白 ， 包括

四种核小体组蛋白 (H 2 A , H 2 B , H 3 和日的，

以及可能具有调控基因表达作用的一些 日 l J.E

型组蛋白。 在海胆胚胎发育期间 ， 发生成套组

蛋白基因更替的现象，这种更替现象于爪验和

果蝇等生物中并未发现.

在海胆早期胚胎中， 由源自母系的组蛋白

和组蛋白 mRNAs 支撑染色质的形成。 到了

16-细胞期 ， 这些组蛋白停止合成，开始出现

一套独特的 α- 组 蛋白 ， 包括 H 1 , H 2 a 和

H2b[ 21J。到了囊胚期， α-组蛋白合成率下降，

另一些晚期组蛋白 mRNAs 成为主要形式及!组

蛋白 mRNAs[ 2Z J。早胚母27、组蛋白 mRNAs 似

被扣押在原核中 ， 于第一次卵裂、 按膜破裂时

被释放， 随即就被转移到多聚核黯体上。

卵母细胞发生早期的爪蛤卵中 已 集聚 上

述所有四种核小体组:lli:白 。 卵球具有表达三种

组蛋白 H 1 的能力 ， 但无证据表明在爪瞻胚胎

发生早期是否出现类似于海胆中组蛋白]E型的

更变现象。 尽管整个卵发生期间组蛋白 H1 的

合成速率类似于核小体组蛋白的水平， 但其集

聚量达不到核小体蛋白水平。 在卵成熟过程

中， 核小体组蛋白的合成速率提高 20 倍，而

此时卵总蛋白合成速东只增加 2 倍。 值得注意

的是 ， 卵球中 H 1 mRNA 的含最近以于核小

体组蛋白 mRNA， 组蛋白 H l 的合成速率却

远远低于核小体组蛋白 ， 直到晚卵裂期 ， 组蛋

白 Hl 的合成骂骂才增加。 到了囊胚晚期 ， 组蛋

白 H l 的合成速率与核小体组蛋白的相当。 利

用雄核发育的单倍体进行分析， 发现纽蛋白

H l 合成速率的增加依赖于 母系 mRNAs[ 23 J ，

这些转录本的翻译一直被阻遏，直到裴胚期.

应指出的是， 这些母系 mRNAs 不像海胆早胚

母型 mRNAs ， 它们并未被扣押在核内。

五、细胞信号和信号转导系统

多细胞生物的发育依赖信号诱导，通过特

定的信号转导系统决定或改变一些细胞的命

运。 细胞信号常常以可溶性多肤或细胞表面多

肤形式存在。 近年来发现不少由句:型基因编码

的多肤(包括一些生长因子和癌 基因 的编码产

物)参与信号和信号转导系统的组成9 在胚胎

发育中具有重要作用。

在小鼠卵球中存在 PDGF-A 和 TGF吨 的

细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
 
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
 

 
 
    
  细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志
    
细
胞
生
物
学
杂
志
    
 细
胞
生
物
学
杂
志



26 细胞生物 学 杂 志 1 996 年

转录本，去精后又出现 TGF-ß 1 转 录本[%4 J。

如同其他母型 mRNA，这些转 录本于纤细胞

期小鼠早胚中被降解， 于囊胚期复现并聚集。应

指出的是，小鼠卵母细胞和卵球中还含 一种

TGF-ß 相关蛋白(称作 Vgr-1 ) 的转录本， 在卵

成熟过程中被部分降解，受精后进一步降解， 着

床后又恢复积累，功能尚不清， 但在发育中的

皮肤内特别丰富[叫叫。另一方面，在小鼠早

胚中尚未发现有 EGF， bFGF, NGF-俗 和 GCSF

等之类生长因子。

爪蛤长足卵母细胞中存在 TGF-ß 相关蛋

白 Vg 1 的 mRNA， 属极少数 被定位分布的

mRNA 中的一种 ， 它定位 于植物 极的皮质

层[27J 0 Vg1 蛋白为糖蛋白， 被视作中胚层的天然

诱导物，到原肠胚时才开始合成， 且仍定位分布

于被认为诱导信号发源地的胚胎植物极。 FGF

mRNA 也存在于爪瞻卵母细胞中，成熟期间降

解，早胚中消失， 至巾'囊胚期才复现[28J。根

据生长因子生物活性和免疫活性的测定，证实

爪蜡卵球和早胚中含 bFGF 样蛋白。 用生化方

法检测，证实囊胚中含 FGF 受体[29)。此外，

爪蜡卵母细胞、卵球和卵裂球中亦存在 PDGF­

A mRNA， 囊胚期降解， 原 肠胚 中复现[3飞

癌基因往往编码一些同源于信号转导有关

的分子或蛋白激酶分子(如 Src ， ras , fms , 

erb-A , erb-B , mos 和 raf) ， 或编码一些同源

于 DNA 结合蛋白/转录因子的分子(如 myc ，

fos 和 jun )。不少癌基因早在生殖细 胞系中就

表达，其中 mos(一种 Ser/Thr 蛋白激酶)的表

达似乎仅被限定在生殖细胞中。

mos 转录本于小鼠早期卵母细胞中已开始

集聚，成熟过程中部分降解 ， 2-细胞期消失。

mos 蛋白并不存在于生长中的卵母细胞内，待

长足后才出现，排出后的卵球中仍有保留。在

原肠胚前未曾发现 myc(一种 DNA 结 合蛋白)

家族基因表达产物，在日龄不到 10 天 的小鼠

胚胎中未检测到 ras 家族基因表 达产物， 但

于日龄 9 天的胚胎中却显示 fms (CSF-1 的受

体)表达， 14 天显示 c-jun (转录因子 AP-l 的

同系物)表达.

爪瞻卵母细胞 mos 基因产物以母型mRNA

形式贮存着， 但未定位， 成熟过程中被聚腺苦

酸化和翻译， 受精后蛋白迅速降解，往后的胚

胎发生过程中不再被表达，而 mos mRNAs 于

原肠胚期大量降解[31J 。 此外在卵发生期间 ，

卵母细胞 富集 c-mycmRNA。已知 有两种

c-myc 基因表达t 其一的 mRNAs 于囊胚期大

量被降解， 神经胚形成期重新集聚，中胚层内

优先表达F 其二仅在卵母细胞中表达，且有翻

译产物， 富集于卵核[ 52)。对于 c-myc 在 发育

中的具体作用尚无答案。 此外在膜岛素诱导成

熟过程中， 卵内显示 ras 抗原，且在成熟过程中

起作用。 ras 导致卵成熟的过程中可能涉及

GPTase 活化蛋白 (GAP)的活化[叫。

六、有丝分裂周期"驱动器"

有丝分裂周期"驱动器"由两部分元 件组

成，即 p 34 和周期蛋白 (Cyc1in)o p 34 为催化

亚单位，而周期蛋白可视为调节亚单位。在卵

成熟过程及受精后的早期系列有丝分裂周期

中， P 34 蛋白的含量相对稳定。 p 34 激酶活

性的周期性变化纯属翻译后修饰的结果，其活

化涉及 Thr-14 和 Thr-1 5 的去磷酸化，以及

Thr-161 的磷酸化。

周期蛋白或是以 mRNA 或是以 mRNA 和

蛋白质的形式贮存在卵母细胞中。在蛤剧的卵

母细胞内 ， 周期蛋白 A 是按 mRNA 形 式存

在[阳34叫4】U，而周期蛋白 B 以蛋白质形式储备着[问s臼叫s叮1

在成熟的过程中， 周期蛋白 B 的功能发生"去

掩盖"， 并作为"驱动器"的一个组份促进减数

分裂。

爪瞻如同蛤剧， 卵母细胞内也贮存大量蛋

白形式的周期蛋白 B2 ， 而周期蛋白 A 和 Bl 则

以 mRNA 形式存在。 一定量周期蛋白 B的合

成并与 p34 结合是"驱动器"活化的必要条件之

一， 由此导致卵母细胞恢复减数分裂，又当染色

体排列在赤道板之后 ， "驱动器"激活周期蛋白

的降解系统，通过泛蛋白介导的蛋白酶系实现
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周期蛋白降解， p 34 激酶随即失活，使细胞进

入下一轮有丝分裂周期。经由上述"驱动器"周

而复始地活化和失活，实现中囊胚期前由母型

调控的系列有丝分裂周期。

除上述的，还存在一些于早期胚胎发育中

担负各式各样功能的其他母型 mRNAs 和蛋白

质，如热休克蛋白等等，限于篇幅， 这里不作

赘述。
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3. 发表费通知单在寄作者校样时一并附上。

1). 
4. 送窗费请连同稿件寄交上海岳阳路 320 号中科院上海细胞所《细胞生物学杂志》编辑部收(邮政编码 20003

5. 发表费请、汇至中国科学院上海细胞生物学研究所〈帐号 . 2210-088083 2 7 ， 工商银行徐汇区办事处〉。
《细胞生物学杂志，编辑部
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中国细胞生物学学会第穴窟学术丈会纪

1995 年 11 月 23 日至 26 日，中国细E包生物学学会第六届学术大会在安徽省黄山市花溪饭店召开.来自全国

18 个省市的 ]61 位代表出席了大会。许智宏、 程中和、薛绍自、宋今丹、 裴钢、校建芳、 栋建国等七位同志
分别就植物发育、细胞骨架、纯调索、内质网、 受体、 激酶、 神经细胞骨架等领域动态在会上作了综述报告，另
外大会还安排了 14 场分组报告会。 23 日 上午大会开幕式由程中和副理事长 主持. 黄山市委副书记、副市长讲

话F 王亚辉教授的报告回顾了学会十五年的历史g徐永华教授向与会代表报告了学会近三年的工作 z左嘉客教授向
学会第三届青年论文奖获奖者颁奖， 李文安教授报告-了第六届理事会选举结果。会议期间，召开了六届一次理事会
议。本届理事会任在四年， 共有 64 位理事， 经讨论自姚盘任理事长， 许智宏、 程中和、薛绍白、郝水、贺敬芬、
郭礼和任副理事长， 省1永华任秘书长， 周郑、 甘荣兴任副秘书长， 周柔丽、 车美福(北京)、陈瑞阳(天津)、宋今
丹(辽宁)、 自永延、朱治平、 黄·祥辉、 汤雪明(上海}、 黄立 (江苏〉 、 毛树坚(浙江)、 刘兢〈安徽〉、洪水根(福
建〉、韩贻仁(山东)、李培炎〈云南，会后由云南学会上报 )、 杨弘远〈 湖北〉 、 杨抗华、王忠吾(四) 11 )、张小云、
陈尊器(广东)任常务理事， 章静波、 陈楚楚、 庄11岳之、 孙敬三、 杨世杰、 章扬培、 孙方臻、 吴臭(北京〉、张金
忠(天津)、孙大业〈河北)、黄百渠(吉林〉 、 叶敏、薛京伦、 史琛 、 停继梁 、 何玉科(上海) 、 徐在宽(江苏〉、 陈宜
峰(江苏， 95 年 12 月 11 日病故) 、 楼定安 (浙江)、 黄宗平 (福建) 、 张士璀( 山东) 、 .牛富文(河南)、 朱作吉(湖

北〉、周青山(湖南)、李宝{建(广东)、 马庆生〈广西 )、 张义正、 李鸿雁、 任正隆、 余愁群(四)11 )、李德俊(遵义〉、
咎瑞光(云南〉、 袁仕取〈陕西 〉、 王子仁(甘肃 ) 、 李仁敬(新由)为理事。会议决定 f实验生物学报人《细胞生物学

杂志'主编仍分别由王亚辉、 左嘉客续任， 王亚辉教授任细胞生物学名词审定委员会主任委员， 还确定了各专业
委员会新的主任委员。会议确定我会会员会费收取标准为高级职称的会员每人每年 10 元，其他会员每人每年 5
元。会议还就北京申办 2000 年第七届国际细胞生物学大会的可行性、 96 年在福州l举办海峡两岸细胞生物学会议
等事项进行了讨论。 1999 年我会第七届学术大会已有湖南长沙、 广东深圳、 山东威海三个城市提出申办，理事
会请有关同志准备材料，在下次理事会议上决定.11 月 26 日 晚，大会顺利闭幕。(曹振民〉-u 
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人肺癌基因组 DNA 对 NII-I/3T3 细胞的转化作用来

刘祥麟 马洁羽;JL颂阳 朱家尤 李英

a折江医科大学肿瘤基因组杭州 31000 6) 

用挟持茅劫1t钱莲芳张子廉颇俊人

〈上海肿癌研究所主主化与巧·子生物学室 上海 210032 ) 

应用小鼠成纤维细胞 (NIH/ 3T3) 作受体

进行 DNA 转染， 用于鉴定某些人体原发性实

体瘤中的转化癌基因，已被大家所公认[1-飞

来源于上皮的恶性肿瘤，其转化基因多数为

ras 癌基因家族成员[4 ， 6)。 现有的 研究报告大

多限于对传代肺癌细胞株 转化基因的探

讨[B-81 ， 尚少关于人体肺癌转化基因的报道。

本文从人休非小细胞肺癌(Non small cell 

lung cancer NSCLC)临床手术标本 (均来自嗜

烟患者)提取细胞基因组 DNA， 用以转染 NIH/

3T3 细胞， 经两轮转染后接利1在裸鼠中形成

肿瘤，分离该肿瘤细胞体外培养传代存活。

应用已知人体特有的 Alu 重复序 列 DNA

和癌基因 ras 家族 DNA 探钊·对两轮转站细胞

和裸鼠肿瘤细胞 DNA 作分子杂交检测 ， 证实

所获得的转化细胞 DNA 中含有来自人体的

Ha-ras 癌基因。

材料 和方法

1. 材料及试到

NIH/3 T 3 细胞株由上海肿瘤研究所顾健人教授

崽贼。人体肺癌 (NSCLC)手术标本由浙江省人民医院

及浙江医科大学附属二院提供。裸鼠(BALB/c) 由上

海肿瘤研究所动物室提供。限制性内切酶 BamHI 及

EcoRI 购自美国 Bio Lab 公司。痛基因 Ha-ras、 Ki-

· 浙江省自然科学基金、 省卫生厅资助项目。
浙江医科大学郭培容、 王亩娜、 陈卫星医师和来

茂德教授参加了部分工作，特此致谢。
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