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果蝇前后图式基因调控的层次性(下)

赵桂标

(中国科学院上海细胞生物学研究所)

四、 体节缺口基因的襄达调控

在母性效应基因作用下，体节缺口 基因对

沿着胚胎前后轴的第二次分区非常重要。 kr，

hb 和 kni 三个缺口 基因突变可引起胚胎体节

相互重叠区域的缺失(国 1 B 1) 0 hb 突变影响

第二胸节以前区域， kr突变影响第一胸体节和

第六腹体节之间 区域， 而 kni 突变则影响整个

腹体节 区。另外 sal ， tll , hkb 和 fk 基因分别

作用于胚胎的两末端。

这些基因，例如 kr 和 h趴 在胚胎中表达

的区域，以及它们之间的互相作用 ， 证实胚胎

分区的存在。怡和 kr 的 转录本和蛋白产物主

要都出现在这两个基因突变时 受影 响的体节

区，但范围小一些问， 30 J 。 这样， 虽 然这两种

突变胚胎中体节缺失区相互重叠，但它们的囊

胚转录区只显示相互毗邻(图 3 )。 这种差异可

能因为一个基因产物在一定范围内抑制了另一

个基因的表达。观察不同突变中这两个基因的

转录， 发现在 hb 或 kni 突变胚胎中 ， kr 表达

分别向前或向后延伸，而在 kr 或 kni 突变胚胎

中 ， hb 表达只在 kr 突变时向后延伸(图 3 )。

Meinhardt[31 J 曾提出在一套相邻 体节 区中， 多

个基因可确定其每个体节区的特性。 似乎这些

回 3 果蝇体节缺口基因之间相互调节

野生型和体节缺口基因突变裴胚期胚胎横切片上 ， kr 和 hb 转录子的原位杂交 ( 1 .，'; 视野) .
(a) kr 在野生型胚胎中表达 ， kr 表达区( 白带)相当于 12-14 细胞宽的带 。 ( b ) kr 在 hb
平n( c)在 kni 突变胚胎巾的表达。 rr.意 : kr 表达区扩展入邻近缺口基因区 。 ( d ) hb 在野
生Jf'J胚胎中的表达。 (e) hb 在 kr 和 (仍在 kni 突变胚胎仁们的表达。 it:@: . hb -(~达带仅
仅在 kr 突变胚胎q~加宽 [ 59)

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



58 细胞生物学杂志 1991 年

体节缺口基因在母性信息作用下，沿着卵的前

后轴表达，以确定体节 在空 间上的第二次分

区。这些体节区可能不仅在抑制体节上起作

用 ， 而且通过与同源异型基因作用，参与区域

特性的控制。

体节缺口 基因 hb 的活性不 仅受前述母性

前后效应基因和同一层次的基因控制，而且也

受自身产物的影响。抗 hb 抗体标记 bcd 和 osk

基因突变胚胎，发现 hb 基因表 达存在着三重

调节控制;即 1) bcd 产物的正调控效应; 2 ) 

hb 产物自身正调控效应， 当 bcd 或母性 hb 同

源突变时，合子 hb 转录下i~或无 ; 3) 后部母

性基因的负调控效应。 这三重控 制一起指导

hb 在胚胎前半部分的表达，从而使正在发育

的胚胎产生第二次分区[ 23 ]。这分区的界限以

后通过与自身和 kr 产物的相互作用而稳定下

来[32] 。

体节缺口基因产物主要存在核内，通过与

有关基因的调控位点结合，而发挥转录调控作

用。分子水平的证据来自几个方面 。 1) DNA 序

列分析发现 kr 和 hb 都编码几个在结构上与爪

蜡TFmA 蛋白同源的氨基酸重复顺序 [33 ) 。这样

的重复顺序可折叠成指形结构(finger structure) 

而与 DNA 结合(图 6 )。最近 Ulich 等人问]发

现 kni 基因也编码一个另一种指形结构，但属

于包括维生素 A 酸受 体在内的， 哺乳动物类

固醇激素受体一类。这种指形结构的不同在于

与 Zn+ + 结 合的是 四个半脱氨酸，而无组氨

酸。 2 ) 抗 kr 和抗 hb 抗体都识别核 内抗

原[23]。说明 kr 和 hb 产物可能在核内起作用。

3) kr 和 hb 编码的蛋白都能通过识另Ij特异性

核昔酸顺序， 而结合 eve 基因 [35 ]0 4 ) 最直接

的证据来自一个 kr 突变。一个碱基的点突变

(T 转换成 A )，产生 ser 取代了构成铮手指中

的一个 cys 残基，结果使 kr 蛋 白的调节功能

完全丧失[ 36] 。

在各体节区内的体节缺口 基因产物，其功

能则是控制下层次基 因的表达。在 kr 突变胚

胎内缺失体节的成虫盘中，细胞正常形成。但

在此区内， ftz 和 h 转录图式永不分成条带，而

en 也不再表达。 至今未发现体 节成对或极性

基因对体节缺口基因的影响， 因为后者处于基

因表达调控的上一层次。

五、体节成对基因的表达调控

体节成对基因突变引起体节交替缺失，要

么失去体节是奇数如 odd ， 要么是偶数 如 eve

(图 1 B 2) 。这类突变产生的体节 具 有双重来

源，如 prd 胚胎中， 每个增大体节中都有两对

气管孔，而不再是正常的一对。双体节性质也

表现在体节成对基因的表达图式中(图 4 B) 。

在细胞囊胚形成过程中 ， 体节成对基因的转录

本达到最高峰时呈环绕胚胎的 7 个环状条带。

除末梢一个外， 这些转录条带大小均匀，在整

个胚体的体节化区域均以两个体节间隔分布。

其中， ftz 转录本和蛋白后来也以间隔体节形

式，在形成中枢神经 系统的神经母细胞中表

达[37]。但它们的转录本分布位置与因突变引

起改变的体节位置不完全一样，这很可能是因

为体节成对基因所编码的蛋白具有不同的调节

功能。

体节成对基因转录图式的形成是果蝇体节

图式形成中重要步骤。 但体节成对基因刚开始

转录时并不呈现成对 图式。 h 和 run 几乎在整

个胚胎中表达; ftz 和 eve 仅在整个体节区，而

prd 则在围绕原头沟的局部区域[8] 。

h 和 run 转录本起先呈均一分布，通过与

体节缺口基因以及这两个基因之间的相互作用

再转变成互补的 7 条带。 在体节缺口基因作用

下， h 和 run 先产生均一表达图式，然后通过

h 和 run 之间相互的 表达抑制，使图式精细

化， 成为 7 条带图式 ， 并稳定下来(就像缺口

基因之间的相互表达抑制一样，图 3 )。主要证

据来自几个不同 基因 突变研究z 第一 ， h 和

run 的转录图式依赖于缺口基因活性，因为在

hb 和 kr， kni 突变胚胎中， 两者表达图式都异

常 。 第二 ， h 基因上游调节区内几个突变已找

到， 分别导致在胚胎特定区域内， h 转录本消
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失。显然这些突变分别失去了与不同缺口基因

产物反应的能力。第三， h 和 run 突变胚胎

中， run 和 h 的表达图式明显改变， 表明它俩

之间的相互调控。由于这两个基因的 7 条带图

式比其他成对基因表达 图式 出现得早， 并对

后者的产生有重要影响， 因而 h 和 run 也被称

为初级体节成对基因 (primary pair rule genes) 。

run 和 h 的互补表达图式 ， 一旦形成后， 就可

促进其它成对基因表达图式的精细化[9] 。

检测某一个体节成对基因突变的胚胎中，

另一成对基因的表达，已观察到它们之间的相

互作用。例如在缺乏 h 基因产物的胚胎中， ftz 

转录图式发生改变F 但是另-方面，在 ftz 突

变胚胎中 h 的表达却是正常的 [ 38]。类似的突

变研究证明， h 和 run 是 ftz 和 eve 表 达的负

调控者。相应地， ftz 和 E町等也被称为次级

体节成对基因 (secondary pair rule genes) 。在

野生型胚胎中 ， ftz 表达必需 h ， run 和 eve ，

而 ftz 产物可能在稳定自身表达图式以及体节

发生中起次级作用 。

在体节成对基因和它们的产物组成的调控

系统中， 基因产物向核内的扩散与有关基因的

调节顺序的作用确定了体节图式的性质 [ 39 ] 。在

合胞体囊胚中，几个体节成对基因的转录本就

在临近皮质层的胞浆内，独特地附在细胞骨架

上，处于卵裂核上方(图版 A)，所产生的蛋白

通过扩散进入核内， 参与有关基因的表 达调

控。体节成对基因(如 ftz ) 的这种表 达调控依

赖于几个顺式调控顺序。分析 ftz/Lacz 融合蛋

白在含有重组质粒的正常和突变胚胎中的表

达，在 ftz 基因 '5 端邻近区发现三个控 制子

(control element) : 1. 上游控制子 ， 对 ftz 的

表达有增强效应。 ftz 编码的含同 源异型区的

蛋白就是该控制子增强作用所需; 2 . 神经控

制子， 主要参与 ft 7; 基因在中枢神经中的表达3

3. 斑马控制子，控制 ftz表达的 7 条带图式 [40 ]。

ftz 基因表达调控区的斑马控制子为 669

个碱基对 ， 其作用不仅需要其它成对基因的产

物，也需缺口丛;因和母性者达的体节基 因 cad

的产物。臼d 基因编码含同源异型区的蛋白 ，通

过与斑马控制子中多拷贝的 TTTATG 保守性

顺序作用 ， 增加了 ftz 转 录本在胚胎后部区的

水平[41]。缺口基因 kr产物对他 的表 达则具

有双重作用，一方面通过与斑马控制子作用 ，

建立 ftz 规则转录图式。另一方面，通过上游

控制子介导，起动 ftz 在 第四伴体节的转录。

其他体节成对基因至少部分 与 ft 'l 一样， 在体

节缺口基因突变时， 不仅它们的表达图式出现

缺口，还导致其余表达条带的位置改变。这些

观察说明，体节成对基因的转录图式依赖于卵

的不同区域内多种有关的调节因子，并受它的

修饰， 而成对 基因体系所具有的自我表达调节

也必然受来自上层基因的严格控制。

在果蝇体节形成过程中，体节成对基因只

是复杂的基因表达调控 网络中 的一个组成部

分。它们在母性效应基因和体节缺口基因信息

的指导下，各自在特定时间和区域表达， 其产

物对体节极性基因和同源异型基因的表达起调

控作用。因而在体节成对基因 突变 胚胎中，

体节极性基因和同源异型基因表达图式发生改

变，甚至完全消失。

六、体节极性基因的表达调控

果蝇胚胎中将来形成体节的早期胚带具有

两层结构; 内侧中胚层和外侧外胚层。 体节化

的最早形态现象是中胚层的一系列主复增厚，

然后外胚层出现裂沟 (图 2 h)。这些裂沟标志

着伴体节， 而不是未来的体节， 每个伴体节包

含一个幼虫体节的后部 和下一个体节的前

部[42] 。

边传学观察发现体节极性基因影响幼虫的

每个体节。它们突变时， 每个体节的前部或后

部缺失， 剩余的部分以相反 的极性重复(图

1 B 3) 。例如 gsb 和 en 突变引起每个体节的前

部被后部代替，以致每个体节后部呈镜像重复。

4 个体节极性基因已被克隆， 它们在胚胎伴体

节巾的表达图式与它们突变时引起的体节变化

方式存在惊人的一致 t图 1 和本期图版)。
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在正常胚胎中，最早在早原肠期，体节极

性基因沿前后轴产生 14 条转录活性带(见本期

图版) ， 这图式很明显地表明伴体节单位的建

立。随之， 这些转录条带逐渐在伴体节的不同

区域集中。例如原位杂交和抗体标记都显示 en

基因在原肠胚带中的 15 排细胞中表达，每排仅

为 1 - 2 个细胞宽，就位于每个伴体节的前缘

(见上期本文图版 巳) [叫。可见 en 突变引起的

体节改变与伴体节中 en 基因表达有关。另两

个体节极性基因 wg 和 gsb 则在每个伴体节的

后缘区内积累。而 ptc 转录条带较宽，位于每

个伴体节中间， 与 wg 部分重叠[44 )。体节极性

基因在各种体节基因(尤其是成对基因)的调控

下， 分别由伴体节中不同位置的细胞表达， 从

而确定重复伴体节的前后分区。

分子水平上研究基因表达调控， en 基因的

表达图式是一个极好检测标志。表达高水平en

蛋白的细胞最早在原肠开始时，出现于第二伴

体节[43 )。 在以后 30 分钟 ， 表达带向背后方逐

渐延伸， 而且双数伴体节中的表达先于单数伴

体节的。 这是因为 en 的表达受伴体节中不同

体节成对基因的联合活性影响。在奇数伴体节

中表达 en 的细胞也表达 eve 和 prd。但在偶数

伴体节中， en 的表 达则需 要 ft'l 和 opa 的表

达。

图版 B 显示不同成对基因突变对 en 表达

的影响。 在体节成对基因突变胚胎中， en 表达

图式发生改变。例如在缺乏 ftz 基 因功能的胚

胎中，正常与 ftz 基因表达带重叠的一些 en 带

消失，但那些非重叠带仍存在。而 prd 突变胚

胎中，另一些与 prd 转录带不重叠的 en 带存

在。这提示体节成对基因对 en 表达影 响极为

简单， 可能是相当直接的 正调控。而与此相

反， wg 表达则受到 eve 和 ft z 的抑制 。 可见，

当囊胚细胞化完成后，不同区域的细胞表达不

同的体节成对基因，而这些不同的成对基因活

性正是通过调节体节极性基因在胚胎前后轴上

的重复表达区域， 而确定每个伴体节原基~~!前

后极限细胞的状态。

除了菜:胚细胞化前存在〈母性效应基因，体

节缺口和成对基因编码的)位置信息外，伴体节

图式化的建立似乎还需要在囊胚细胞化后的细

胞增多过程中 ， 细胞之间的信息传递。例如印

在每个伴体节前缘的持续表达需相邻细胞表达

wg ， 提示 wg 参与产生剌激信号，并传递到 en

表达细胞[9 )。这种解释已得到多方面支持。第

一 ， wg 在每个伴体节中，只 是在四分之一的

细胞中表达。但它突变时， 引起每个体节四分

之三的图式改变。第二， wg 突变的镶嵌分析

显示 wg 突变不是表达 wg 的细胞，而是对相

邻的细胞产生影响。第三， wg 编码一个蛋白 ，

与鼠 int-1 基因产物一一一一个推测的分泌蛋白

有着显著的相似性。 这些证据表明 wg 表达细

胞能向它的相邻细胞发出信号。

细胞对 wg 编码信号的反应取决于它们的

感受性。靠近表达 wg 细胞后部的细胞早已对

此信号敏感而表达 en 。 但靠近其前部的细胞

由于 ptc 基因活性而获得不同命运。这样一个

反应过程， 除信号外还需要能接受和在细胞之

间传导的受体。 ptc 的一个正常功能可能就是

编码相应的一种受体，确定细胞对 wg 信号反

应的感受性。分子水平研究已发现， ptc 就在

wg 转录带前表达， 并且编码一个膜上整合糖

蛋白， 具有多个跨膜区。 这种跨膜区为包括膜

受体在内的多种蛋白 所特有 [44)。在 ptc 突变

胚胎中 ， wg 表达区扩大，而且 表达 wg 细胞

的两边细胞都表达 en。因而很可能， 表达 ptc

的细胞改变或失去对 wg 信号反应性， 而不表

达 en 蛋白 ， 从而维持伴体节前后区特性。

以上可见， 不同层次的和联合的基因相互

作用，决定激活体节极性基因所需的细胞状

态。 激活的体节极性基因产生的蛋白，再通过

与同源异型基因作用而决定伴体节分区的性

质。

七 、 同琼异型基因的表达询控

果蝇中影响体节特性的基因很多，已知有

两个基因群起特别的作用。它们中任何一个基
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因突变都会在成绳中引起同源异型突变(即一

个体节转化成另一个) ，因而称为同源异型基

因。 BX-C 是首先由 Lewis [ 4 5 ]根据双脚突变基

因群中的原始突变基因在突变时，引起平衡棍

转化成第二对翅而命 名。 ANT-C 是另一个同

源异型基因群，是根据触角盘突变转化成腿而

命名[4 0 1 。

BX_:C 基因群可分为两个 亚群; ubx 和腹

部区 (iab) (图 4 A )。为观察 BX一C 中不同亚区

(基因)对发育的影响 ， struh l[ 47]通过X射 线制

备了这基因群各种缺失突变 (图 4 A)。在 Pg

完全缺失背景下，所有从飞到 A民的体节都

转变为 T2 表型， 说明这体节状态 (T2 ) 代表基

本态。在此 基态 上，加上 BX_:C 的 最 近端

(DPb xdlOl) ，所有体节 又转 化为 T3 表型。相

反，在 DfbxdlOO 中缺乏 Dpbxd l OO 时， AB
2
-AB8 

发育几乎正常。这些结果指出 BX_:C 大致可分

A 

. 
b , 

丛斗I~~严J川!什

2 

3 

d

a
τ

P
D
F
O

句
，

-中心植 双拥突变基园"

61 

为胸节区和一个大的应节l主(图 4 A) 。

除上述大分区外， 其余突变型提示这个基

因群中，更远端的基因在近端基因存在下，促

进更后体节表型的发生。例如 Dppl。在 BX一C

区中具有比 PdbxdlOO 稍多一点远端区， 在腹体

节 ABI-AB8 区产生 AB l 体节，而不再是飞水

平。这个想法已在图 4 B 巾表示，即中胸的发

育不需要 BX_:C 中任何基因的功能z 在 A民的

发育中， 所有 BX-C 中的基因(除 ubx) 都必需

表达 ; 而在 飞和 AB8 之间的每一个体节表型 ，

是由体节特异性基因功能加上同一基因群中近

端的所有基因功能。 Lewis (<5]假设了一个阻遏

子梯度模型(图 4 B) 以解释上述现象。这个梯

度推测在胚胎中心有个最高峰点 (T2 ) 和尾部的

低谷点 (AB8 ) 。 在原理上， 假设的阻遏子梯度

应在产生 BX_:C 基因活性的囊胚期已存在， 并

将促进基因表达从 T2 向 AB8 逐渐去阻遏。

" 

B 
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图 4 BX-C 基因疆军在体节形成中的作用
A. BX-C 基因缺失图。左上方 1 为基因位点排列顺序 ; bx 至 pbx 为 Ubx 1豆 ， iab2 
至 iab 8 为腹部基因区。 2一7 为基因缺失图 ， 缺失部分以白色表示I川。

B . BX-C 基因群在 飞 (第二胸)到 AB 8(第八腹)体节中表达梯度模型，解释遗传突

变实验(A) 的表型。每个体节至少表达一个独特的 BX-C 功能，加上它近端的
基因功能IU] ，

。_.""、马
叭叽俨;. . " 一
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ANT-C 基因群组织以及 它们与体节区

一一-头区到第二胸区之间的关系还远没有 BX­

C 那样清楚。在 ANT-C 中至少 4 个互补组与

同源异型突变有关 [ 4 8] ; 1. pb 是隐性同源异型

突变，位于 ANT"';C 最近端， 引起嘴转化为腿

或触角; 2 . Dfd 位于次近端，突变 时 产生异

常眼和异常的头囊和刚毛; 3. 紧跟着 scr，它

的突变引起雄性前腿的性梳减少，使第一对腿

部分地转化为第二对Hirl ; 4. Ant"';P 位于ANT"';

C 最远端， 在 ANT"';C 中 最早被发现，引起触

角转化为第二对!眶。

ANT-C 基因群中基因表达区与它们的遗

传学表型基本相符 。 如 Ant-P 在中 Jl句神经母细

胞中转录，信号最强，前后胸的神经节母细胞

中也有些表达，说明 Ant"';P 功能为三个胸体节

所需要，尤其是中胸[1 2 ， 4 9] 。 抗 Ant-P 抗体标

记表明 Ant-P 蛋白主要分布于 Tj-T3 体节区

的上皮细胞和腹方和周缘神经细胞的核内， 这

和野生型 Ant-P 产物的调节功能相一致。

观察不同突变胚胎中同源异型基因的表达

已发现， 它们在胚胎不同区域的特异性表达和

作用过程中，除 BX"';C 中诸 基 因之间的影响

外， 还存在着多方面的调控作用。第一个调控

机制是在 ANT-C 和 BX"';C 基因群之间同一层

次的交叉调节。例如中胸成虫盘的正常发生需

要 BX一C 和 ANF-C。在发育早期， 被诱变为

ubx 隐性同源的、 第二对!岖的成虫盘，发育后

转化成第一对腿。然而假如这些成虫盘也是

scr 突变 ， 这种转化就不再出现[50]。似乎第二

对腿发生时， 仅需要早期 ubx 活性来防止依

赖 scr 的转化。

第二个调节机制是 PC 对这两个基因群中

基因功能的影响。缺乏 PC 功能的胚胎中，大部

分体节同源异型化，即每个体节前区获得后区

的特性。因此 pc 突变可能通过改变 ANT-C 和

BX一C 基因的表达图式 ， 间接指导体节成虫盘

沿着一个特殊的途径分化[51 ] 。 例如正常发育

时， BX一C 只在体节的后区表达，而在 PC 突

变胚胎中， 同源异型转化起因于 BX一C 位点在

体节前区中的异常表达。

第兰个调节机制是体节基因对同源异型基

因表达的调控。边过 RNA 原位杂交方法，

Ingham 等人[目]检测了 kr 突变体中 ubx ， ftz , 

eve 和 en 的表达。 发现在这些同源异型基因和

体节成对或极性基因表达上存在相关变化。这

不仅说明它们的变化都依赖于 kr 活性，而且

指出，在体节基因活性之间存在不同层次的调

节，从上往下最后激活选择基因(即同源异型

基因 )0 kr 产物决定区域的专一性， ftz 产物决

定精确的空间专一性; 局部的同源异型基因综

合来自体节基因的作用， 以及来自同一层次基

因的影响， 然后在特定的时间和空间表达。最

后同源异型基因的产物再选择性地激活实施基

因 ( realizat ion genes ) 。

同源，事型区

八 八

(:\z:VE i 、 ( '\. .... 飞

_/飞 1\ / 、 I.. " "、 C H'" 

"孚指

图 5 果蝇调节蛋白中 DNA 结合区

同源异型为 61 个氨基酸组成的 2 个 α 螺旋区 ， 分
别以黑白色表示 ， 主要存在于同源异型基因 ， 以及部
分母性效应基因和体节基因蛋白产物中。
绊手指以两个 cys(c )和两个 His (H ) 或四个 His

结合 Zn++ 离子为基本骨架形成 ， 主要存在于体节缺

口基因产物中 p
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同源异型基因产物对自身和实施基因表达

的调控依赖蛋白质的一种结楠，称为同源异型

区(图 5) ，由 61 个氨基酸组成的 α 螺旋区。每

个同源异型基因编码几个 同源异型区 [ 53 ]。这

种 α 螺旋区与细菌 DNA 结合蛋白 [54]，以及酵

母 MAT 编码的转录调节者[55 ]具有的 DNA 结

合区极其相似。体外也已观察到含同抑、异型区

的蛋白与 DNA 的结合。 因而在体内 ， 这些同

源异型基因产物很可能通过转录调控来控制自

身以及相互之间的转录水平 ， 1-1:选择性地激活

不同的实施基因， 从而使组织细胞向特定方向

分化。

J\ 、 结 语

果蝇早期胚胎形态发生是一个高度精确和

有序的过程[叫。尤其是胚带总是由一定数量的

伴体节按顺序， 沿胚胎的前后轴组成。 胚胎期

规则的伴体节(或幼虫期规则的体节)是由不同

的形态发生原、 体节基因和同源异型基因的活

性，在囊胚形成前后构成的一个复杂调节系统

逐步决定形成。

存在卵内的形态发生原由母性效应基因编

码， 主要建立体节予图式和确定胚胎前后轴极

性。而体节缺口基因只能活前后轴，在已确定

的囊胚区转录， 参与协调体节化过程，并确定

同源异型基因表达的早期区域。继而体节成对

基因和极性基因在上述限定区域内开始转录，

以决定重复体节图式和体节极性。最后，体节

基因和同源异型基因相互作用而确定每个体节

的性质。

果蝇发育过程中，正是由于上述几大类基

因群按层次逐个地激活，相应地体节发育区越

分越细。 在分子水平上，形态发生，图式形成

和细胞、 组织的决定和分化，通过不同层次的

基因群在不同的时间和空间的表达， 以及它们

相互之间的调控而逐步实现。

摘 要

果蝇胚胎的前后极性和幼虫精细的体节图

式是由半系列基因控制。 这些基因在早期胚胎

发育过程中显示不同的作用层次。首先，母性

效应基因通过卵中编码的形态发生原，将胚胎

分为前后极和两末端区。 继而由体节缺口基因

决定胚胎的第二次分区。 在这基础上，体节成

对基因和极性基因相继转录表达， 分另IJ决定重

复体节的存在和每个体节的前后极性。最后 ，

在体节基因活性影响下， 由同源异型基因决定

每个体节的特性。在果蝇 早期发育中，正是由

于上述不同层次的前后图式基因通过 相互调

节，按顺序在特定的空间相继表达，从而决定

了幼虫规则体节的形成。
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8 淋巴细胞表面抗原及其生物学意义

夏齐全陈璋

(中国医科院血液学研究所)

B 细胞是免疫系统的主要细胞之一， 负责

体液免疫。 人类 B 细胞主要在骨髓中发育，成

熟后进入外周血。在其个体发育过程中，依其

明确的表面抗原和 DNA 重排情况可分为z 前

一B 细 胞 前体 (pro-町、前一B 细胞 (pre--:ß)、

slgM + ( μ +)细胞、 slgM + 和 slgD+ (旷、。+)细

胞、激活 B 细胞 (actB) 、 B 母细胞和浆细胞等

7 个主要分化阶段。 pro-B 阶段免疫球蛋白重

链可变区基因重排已完成; pre"':B 细胞浆中有

μ 链;旷细胞表面表达 IgM; μ+δ + 细胞表面同

时表达 IgM 和 IgD; actB 呈 CD 23 +; B 母细

胞呈 CD 10 +, 细胞体积大F 浆细胞除 CD38 +

外，其它表面抗原丧失，表达浆细胞特异性抗

原 PCA-]，胞浆 Ig 阳性。

在 B 细胞分化发育中，其表面分化抗原呈

规律性消长，而且在细胞增殖分化过程中起重

要的调节作用。在成熟 B 细胞受到抗原或致丝

裂原激活过程中， 细胞由 Go 期进入 Gj 期 ， 而

且细胞生理 和生 化特征都有明显变化， 表现

在 : 1. 胞浆 Ca2+浓度增加; 2 . 细胞体积变

大 1 3. mRNA 合成 增加 ; 4 . 表 达 c-myc 基

因。活化的 B 细胞可在辅助细胞及其可溶性因

子的协助下完成 Gj 到 G./M 的 转 变， 成为分

裂相的 B 细胞，即 B 细胞母细胞。进而在 分

化因子的作用下分化为抗体分泌细胞一一浆细

胞。

现有的研究结果表明 B细胞表面抗原十分

复杂。第 1 - 3 届(1 982-1986) 国际人类自细

胞分化抗原命名委员会正式命名的 B细胞分化

群(CD)就有 11 个。它们的分布谱(表 1 )和免

疫化学特性(表 2 )已基本明确。目前不但知道

了许多 CD 抗原的生物学功能，而且与功能相

关的生化基础也有了大量报道， 许多实验室已

使用分子生物学技术克隆各 CD 抗原的编码基

因，从分子水平上进行研究。下面就这些 CD

抗原作进一步介绍。

MHC class 1I 抗原z 人们一直认为 MHC

class 1I只是 T 细胞与 B 细 胞或 T 细胞与巨噬

细胞之间相互作用的遗传限制因素。可是， 最

近几年的研究表明 :MHC class 1I抗原也与非 T

细胞依赖的 B 细胞激 活有关， 抗--:cIass 1I单抗

(mAb) 能抑制 SAC 和抗-μ 诱导的 B 细胞增

殖。

1 98 5 年 ， Bonagura 报道抗人 class 1I mAb 

Q 5 / 13 和 CR10' .343 抑制了抗一μ 诱导的人外

周血 B 细胞的增殖[ 1] 。 随后 Clemenr 发现抗
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