
分子生物学之成功与局限*

Robin Holliday 

前 言
曰

科学的兴旺发达依靠理论和实验不断的相互作

用。这种相互作用的本质是一场恒久的辩论， 但它显

然比仅仅提出打验证假说要复杂得多。 理论和实验能

相互作用就必须有一个统一化和概念化的理论框架，

在此框架之内实防科学家能进行工作。 实验的结果将

支持、 修改或者扩展己有的理论框架p 或者在少数例

子中能导致全盘修正过去的框架。 这种最基本的理论

和实验的相互作用在物理学和化学中可以很清楚地看

到J ， 在生物学科内 ， 显而易见的也有遗传学和早年处

于遗传密码被揭开时期的分子生物学。 分子生物学的

剖析能力正泼运用于遗传学本身和其他众多的生物

学领域， 尤其是发育生物学和肿瘤学， 还有神经生物

学、 寄生虫学和分类学等等。

在这篇评述中 ， 我将集中论述分子生物学方法在

发育生物学巾的应用。 控制基因代代相传的规律已完

全清楚了，但是控制基因在发育过程中表达的规律在

目前还是一片模糊。不过 ， 在许多实验室都毫无疑问地

假定 ， 随着对不同胚胎发生时期或者各种特定细胞境

况下的基因及其产物的更多信息的积累， 自身就会导

致新的原理的诞生。可是科学巾已有许多先例表明 ，

经验主义的归纳方法叩仅仅大量积累资料， 并不是获

取成功的妙方。 发育生物学的进展将依赖于概念化或

理论性框架的提出 ， 这个框架不仅能解释已有的资料 ，

而且能对基因展现发育程序的战略提出有力的、可检

验的预测。换言之， 理论和实验的相互作用曾给分子

生物学带来了早期成功， 当分子生物学要应用到其他

领域时，这一研究战略必须得到保持。

遗传学的起源和基础

在 t世纪， 'rf多生物学界的杰出人物没能正确评

价遗传特性的遗传和生物个体发育的差异。 著名的例

外是孟德尔， 他开始鉴定 能遗传又能控制个体表型特

性的因素。在他著名论文的开头， 他描述了对于能用

于这种研究的实验系统的要求， 并清楚地解释了为什

么豌豆能满足远些条件。如同众所周知的，孟德尔在

遗传研究中的革命性进展被他的同代人几乎完全忽略

了 35 年 。 过后曾有许多解释说明为什么孟德尔的论文

被人忽视，有些实在无关重要。在新近的一个严谨的

学术分析中， Sandler & Sandler (1 985)认为以前的

解释都说不遇。 他们自 己提出了令人信服的论掘，认

为最主要的原因是那个时代 包括达尔文在内的许多生

物学家都有一种信念，认为对遗传的了解和对发育的

了解是不可分割的 ， 不可能只研究其中一个而不研究

另外一个。而孟德尔的天才正在于认识到遗传和发育

是能够加以区别的， 并且把实验和理论结合起来， 揭

示了遗传的基本定律。 由于他的同时代人认为这是不

可能做到的， 因此这也就阻碍了他们理解孟德尔思想

的重要意义。

当孟德尔论文的重要意义被 De Vries , Correns & 

von Tschermak 分别地再发现后， 孟德尔的实验结果

很快在其他许多实验系统得到证实。 遗传学在这之后

的进展很大程度上应归功于 原来由孟德尔提供的理论

框架， 它使得检测动植物上许多不同的特征的可遗传

性成为可能。在这方面很突出的是摩尔根和他的同事

们用果蝇进行的工作。 他们建立了遗传的染色体理论

的各个主要方面， 这个理论随后在许多动植物和稍晚

在微生物中得到证实和完善。 在所有这些研究中 ， 都

有理论和实验之间的持续的相互作用。 染色体理论进

一步发展并继续提出可检验的预测。 实验的验证进一

步加强了理论， 并导致修正、 补充或者完善 ， 这里就

不需要一一叙述了。

自然选择的进化论是所有生物学中的一个主要的

统一理论。在本世纪 20 年代末 Fisher ， Haldane & 
Wright 指出达尔文的进化论和孟德、尔的遗传学是完

全一致的，此时遗传学得到了有力的加强。不同领域

间理论上的联系是科学发展的又一重要组成部分， 因

为每一学科都能加强另一学科。

由于基因影响或控制成年个体的表型， 遗传学家

们清楚地意识到发育的正常过程必然依赖基因。 他们

也知道基因突变能彻底打乱正常发育而产生异常或古

怪的表型。但是他们当中的绝大多数并没有关心发育

· 本文译自 J. TheQr . Biol, 1988. 132 :253- 262 
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过程 ， Lt!. ~;UJt ijkf占 JA '1 :.姐细胞里!可的信，2.传递到最冒

发育完苇的 rrzr 卡的持殊?安慰特征 之间的漫长的一连串

习Z件。大多数jJ[t (1;-学家 ;1 l:宅没有心、识到;lu发·对 于基因

表达有生物化学的了解。 象 Garrod 的"代谢的先天错

民"("Inborn Errors of Metabolism "(1909) )→书被遗

传学家们忽视 了 近 30 年 ( Haldane 是→个重 要 的例

外) ， 一直到微生物遗传学的兴起。

分子生物学的出现

一般认为 ， 有两大研究领域一起奠定了分子生物

学学利。 其一是微生物遗传学， 简单地说， 它证明了

单纯 DNA 就能够传递遗传特性， 并且提 供了一个基

因控制一个酶或蛋白质的 证据。 其二是核酸和蛋白质

的化学和三维分子结梅的研究。 Watson 和 Crick 在

1953 年阐明的 DNA 双螺旋模型象是催化剂 ， 一举使

人们有可能在分子水平了解遗传信息如何被传递 、 可

遗传的突变如何产生以及原则上四个碱基为何可能是

无穷尽地编码特异t生的 iJ~i泉 。

分子生物学的早期是充满着严谨、 智慧的学科，

其中理论性概念对于它的发展是至关重要的 。 DNA 时

基顺序和氨基酸顺序的线性对应的基本原理在得到坚

实的实验证据的前几年就已建立了 。 关于遗传密码的

理论直接引导了 飞噬菌体系列的精美实验 ， 从而肯定

了确定一个氨基酸需要三对 DNA 碱基。 在此之前几

年 ， 20 个氨基酸的 重要性亦已认识到了。尽管实际阐

明每一个氨基 酸由三联 体碱基编间是需要精妙的实

验， 然而理论上的凯泯IJ实际上是这项工作不可或缺的

先决条件。 蛋白质合成机制的网开， 是理论和实验协

同相互作用的又一个极好的例子。 tRNA 和 mRNA 的

存在都是在实验证明之前已经顶测到了。基因调节的

一般机理， 起步J 子和蛋白质阻 遏分子的概念大多来自

边传学和生l11l学研究 I~IÇJ*涩， 而不是其后严谨的实验

验证的直接结果。

我在此仅捉到了显示分子生物学 早期特征的许多

主要发现中的一部分。'已们说明了根本的方法学: 不

同学科之间的相互作用，尤其是ill传学、 X 光晶体衍

射手口生物化学 ， 为以后的发展提供了一个统一的理论

框架。 当然有一些后来被证明是不 正确的理论上的建

议。 实验工作是非常重要的 ， 因为在一个理论框架内 ，

只有它能最后分辨孰真执伪。

但令人惊 i牙的是在分子生物 学这段解煌的阶段之

后紧接着的是一段间隔期 ， 在此期间人们普遍地认为

所有重大问题几乎都已被解决， 而且某些工作领域例

女11 M'{生物过{专芋， (，以乎已 1)飞 "1::]乡东 ]J<J ( 1辛苦 stent ，

19 68) 。 典后的结果是 ， ì'l 多 !1M飞的竹!气吧?知学家 .ìlt:

入丁所 lYj的"动物 I 'Î;I n,H\;;" (" zoo pcriod勺。他们放弃

了对噬茵休或细菌的研究， 而开始从复杂的真核细胞

系统为实验对 象 (如果 娟、 f~ 类、 线虫 、 轮虫和水蛇

等) ， 而且， 许多研究的特注~F1标都是探求这些生物个

体中的中枢神经系统是如何工作的。 这类工作中的某

一些取得了很大成功， 并延续至今。然而， 紧接着令

人意想不到的是， "动物园时代"很快被分子生物学的

全新的发展所取代。

现代分子生物学

宿主诱致的 DNA 修饰和限制已为少 数微生物遗

传学家研究了许多年， 但是一般仍认为是一个相当模

糊的领域。然而预测的威力又提供了突破的机会。 遗传

学研究已清楚地表明能够识别特定的短的碱基序列的

酶一定是存在的 ， 而且已为这些酶的发现铺平了道路。

其结果是导致了新技术发展的蓬勃兴起: 对不同来源

的 DNA 进行剪切和重新连接 、 克隆基因;i之展了转移

DNA 进入大肠杆菌 E. coli 和各种 其核细胞的手段3

DNA 序列分析; Southern 、 North ern 和 Western 印

迹法3 定点诱导突变和原位杂交等等。 这一系列的新

技术导致了目前分子生物学向越来越多的生物学领域

的扩展。

科学家们面对现代分子技术的众多及其威力颇感

到困惑。 Brenn er ， 早期分子生物学的先锋人物之一 ，

在一次电台采访中评论说 ， 现在许多科学家已变成"呆

子" ， 他们不再需要去思考重要的生物学问题 ， 相反地

却只是钻进实验室， 然后用所能利用的技术收集大量

资料。 所显示的实验技术是令人羡慕的 ， 所得的实验

结果 也是"辉煌"得可予发表的 。 但是研究的战略在根

本上是有缺陷的。 木质上， 这是回到了归根的科学哲

学。它坚持对归纳方法的信念 ， 这就是收集事实和信

息本身必然导致一般原理的形成 ， 1 11 此导致不断前进。

内含 子的问题

对真核生物基因结构的研究的闸叨 ， 正体现了 当

前分子生物学所存问题 的本质。 基因 的克陀利从

mRNA 反转录得到Ij cDNA 导致了 在这些基因中外显

子 (编码序列 )和内含子 (非编码序歹IJ )的发现。 这个发

现是完全出乎意料并和预测的相悖。 DNA 碱基序列和

氨基酸碱基序列的线性对 应已在原核生物中充分地确

立了 ， 理论上没有充分的理rLi说 明为何丘更复杂的佳
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物体系中情况院该有所不同。 内含子的发现是现代技

术值得炫艇的一个例子， 但是至今基因的外显子一内

含子结构并没有提供人们深入了解染色体的组构或者

基因表达的控;Ilti。而且， 内含子还得为它的存在寻找

fiJ!Í'释。也许它们只是些偶然地将 自 己插入到染色体基

因中的自私 DNA (selfish DNA ) 0 t!1 ì'F它们在基因进化
上是重要的， .'ïJ以使不 同的蛋白质区 (orotein

domains)组合进一个多肤。 也许它们为未来蛋白质的

进化提供机制(顺便说一下 ， 某一性状的达尔文式选择

只能在许多代之后才能表现出来)。 再或者 ， 也许内含

子具有目前还全然不晓的功能。 内含子提出了什么挑

战吗 ? 它们提供了彻底了解基因间相互作用的钥匙吗?

或者它们根木不相干 ， 只是堆积于高等生物基因组中

的无用 DNA(junk DNA)的一部分?

尽管这些可能性都被提出来了 ， 但是认真讨论内

含子的重要性的程度比起内含 子在许多基因中存在的

广泛而详尽的记载来只是次耍的。 因此 ， 强有力技术

的使用在这里只导致了对基因结构的描述， 而对基因

表达、 分化或者发育等基本的生物学问题至今几乎没

有形成什么见解。

发育的分子生物学

在高等有机体中基因有两项主要功能g 首先， 担

负代与代之间的信息传递;其次， 展现个体发育的遗

传程序 (genetic programme)。如同我已阐述过的，遗

传学家们在梅示基因的第一项功能方面获得了很大成

功 : 支配基因和染色体传递 的原理己搞得很清楚了 ;

对于第二项功能所知有限， 更谈不上规律。 发育生物

学的进展在很大程度上与基因的研究无关。这与其说

是发育生物学苦于缺乏理论， 倒不如说是在发育过程

中基因作用的理论的匮乏。 举例来说， 一些理论性概

念 ， 如位置信息 ( positional information) 它可能支配

在三维空间巾细胞如何构成组织(Wolpert ， 19 G 9) ，这

可以用实验检验并且已经得到正的结果。但是位置信

息和贮存于基因中的发育遗传程序还很难联系起来。

尽管有关发育的某些重要理论已在基因水平上阐述发

育控制的程序 ， 但它们至今还没有能宣接与目前的分

子生物学研究挂上钩 (Kauffman et a l., 19 78 ; Mein­

hardt , 1986 ) 。

现在许多发育生物学们的主要目标是用分子生物

学的新技术将基因表达的调 控和产物同整个生物个体

的发育联结起来。不幸的是， 这种类型的研究在很大

程度上也是经验主义的。 其战略包括下歹IJ布署z 探测

在特定发育阶段表达的基因， 查看转录产物在胚胎或

组织中的分布， 分离和序列测定这些基因 3 将基因产

物的氨基酸顺序同其他已知的蛋白质比较s 找到基因

的起动子区域并且寻找可能丰11这区域相互作用的反式

作用蛋白质因子3 将克降到的有兴趣的基因注入转基

因动物 ( transgenic animal ) ， 然后检测它们的表达以

及对表型的影H向;鉴定能影响细胞行为的扩散性形态

建成因子 (morphogens)或生长因子及它们的王休。人

们可以看到在将来这种或那 种分子的信息堆积如山 ，

但是有多少问题会得到解释呢?

从分子水平考虑发育， 果蝇有其明显的优势，因

为不仅有巧妙的传统的遗传工程技术， 还有现代化的

新技术能使用。 在果蝇已得到了大量的影响发育的有

趣的突变体， 其中同源异形突变体 和母性影响突变

体尤其有意义。果蝇早期发育的研究进展神速，但是

即使在此领域， 研究的方式大部分也是依靠信息的收

集。当这样一些结果发表在最有声望的杂志上的时候，

在这些文章的讨论部分很少能见到任何可以帮助阎明

发育过程的令人困惑的复杂性的一般性原理。 另一种

对于将来进行发育的分子生物学研究有巨大潜力的有

机体是线虫 C. elegans。从卵到成休的完整的细胞谱

系已经搞清楚了 ， 许多影响发育或特异细胞类型的突

变也己找到。 然而， 分子水平的研究并未能揭开在发

育过程中导致特定的细胞谱系行为的机制。

这一问题的根本可以用果蝇的一个例子来具体说

明。果蝇的幼虫含有一系列的成虫盘 ( imaginal discs ) , 

它们在化蜗时将产生成体果蝇。每个成虫盘都具有特

定的程序，或者都已被决定 ， 将产生出成虫的某一特

定部分。这种决定的特异性是可遗传的， 因为成虫盘

组织能在一个适宜的微坏境中 (如成蝇的腹腔)传代扩

增 ， 然后当用蜕皮激素刺激时 ， 仍能发育为特定的成

虫结构。这种体细胞的可遗传性机j \J!J尚不清楚，但是 ，

可以假定它是依赖于 DNA 和击在I }.0 1川相互作用。因

为 DNA t七所有的成虫盘中必然是相同的 ， 成虫盘之

间的差异必然在于特异的蛋白质 ， 它们以某种方式控

制可遗传性。如果是这样， 那就提出了一个全新的遗

传学概念， 也就是说， 存在某种蛋白质或染色质的遗

传。更进一步， 转决定 ( transd e termination)的过程已

被充分证实了 ，在此过程中 ， 特定的成虫盘组织有时能

自发地转变成另一种特异性的组织而且后者也是可遗

传的。那么 ，是不是一种蛋白质和DNA相互作用的模式

(pattern)能够"突变"成某种新的可遗传的模式呢?

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



72 细胞生物学杂志 198 9 年

i主(专 :/1、U5J寸二位WJ学所有以 Ilíj的概念都是以 DNA

结构为基 ~~H -'K 说明|言，白的转移!全径币 lì宣传机制。 是否

需安一个完全不川的机川农Wi付手体细胞的遗传l呢?特

异蛋白质遗传的倡议者们应该站出来并且把他们的建

议的变革性本质讪请您。 或许这会导致一场对一些基

本问题更有收获的争论。

生物医学研究中的一些问题

分子生物学的各种技术目前正被用于研究人类重

要的遗传性疾病。有关的基因可被定位， 然后克隆和

序歹Ij分析;接右推弓'出基目产物的氨基酸顺序， 以及

这种产物是否旦示出同 JI~他具 有已知功能的蛋白质有

同源、性 。 一个负责重要边传疾病基 因的发现往往会伴

随着大量的宣扬 = 兵正常提囚的功能不久将搞清楚 ，其

缺陷基因或者它的效应将有可能纠正。但是，事实是对

基因和它的产物的定位相鉴定本身并不能解释为什么

有缺陷的表型。 实际上目前在重要的生物学领域中 ，

包括发育 ，有许多新的 772 白质被发现的例子 ， 它们真正

的细胞功能戎者并1;~ J)J能还都全然不清楚。数量巨大

的卷入这种类型iCJi究的工作往往将陷入僵局， 这实在

是很不幸的; 部分地走;因为在复杂有机休中的许多基

木生物学过程并没有被了解。

问题的另一个例子米自拍基因与肿瘤的研究。有

关癌基因的遗传性问*~ 7T1;在分子水平上加以解释。 原

JM基因 ( proto-oncogen c) 被激活而变为癌基因可以是

突变所致，也时以是转位3iIJ一个更活跃的起动子后过

卅表达而造成。尽管巳V~ 了很大的努力进行研究 ， 但

是因癌基因同Ll'品生氏的关系以及被激活的癌基因同

恶性生坛的关系却仍不iM哇。 边传物质的传递、 DNA

的合成在l有丝分裂的基本原理都是早期研究的成果，

而对应基因的研究并以有 ~1~ II(们增加多少对细胞周期

的认识。 成γi二2J~们 .1; 江 !l ; 飞 l确是多ZEJ!工人力和物力，从理

论 i二山，从三刊主]-. ， V1 fj'[;tmJ也分裂才二匀 。

对注:基口lf!l/ i:. G三 ll 'ì J气'I\J líTfJL: !让川出了一些基木的

生物主~:问划。比如， :l:_ L(!kj 子先!刀|细胞膜相互作用 ，

]ld→j主，'r.l !'I(J ~rn也 ilj 才叫个(这也在是i'F多研究的主题 )

能)'ÍJ!Þ，发 DNA 合成 。 fm胞的表型明显地囚一种外界物质

一一生长|羽子 ， 而发生改变。但这改变的表型在何种

古:义上是可边传的?细胞之外的信息能够从什么途径

影响遗传系统11R明显许多科学家都相信， 是细胞之间

的通过可扩散刊物质的通讯为稳定的细胞分化， 或者

为转化细胞的正常安型的丢失提供了基础。如果外界

信号能改变基因表达的模式， 并且转变细胞的表型，

那么这显然暗示出对分子生物学的"巾心1i:; Ð)Ij" 的否认

( " 11 1 心法则 " 认为信息从核酸流 1(，) 1': I L I 顷， 而不是相

反)。这不是在细胞水平 I.ml归到了拉吵!r'L主义 |二吗?

这些基本的问题很少被讨论过。

~l、遗传学(Epigenetics) 理论的亟待建立

Waddington 既是一位遗传学家 ， 又是一位胚胎学

家 ， 他认识到在生物个体发育过程中需要严格的规律

来掌管基因活性的模式 。 他创造了外遗传学(Epigene­

tics)这个术语 (Waddington ， 195 3 ) ， 它是研究在发育

过程中怎样通过基因开关的机制，或者产生其因活性的

瞬息变化， 或者产生永久的基因前性模式。 由于外边

传学的规律或法则都尚未了解， 因此这个术语常常带

点贬意地被使用 : 如果一个基因的激活:fi~失活不能用

传统的机制比如突变或阻遏物的控制来解释， 那么就

祈求于外遗传学性的 ， 也就是未知的机制。事实上，

有些外遗传学基本原理应当说是清楚的。 夕|、遗传学涉

及基因活性的时间控制， 基因活性在休细胞分裂过程

中的分离 ， 以及活跃与不活跃状态的可遗传性。它还

涉及到个体生命周期的特立时间这些活跃与不活跃状

态的逆转。用衷:兽亚纲的雌性哺乳动物的X染色体可

以说明这些基本原理。 在雌性胚胎的细胞巾，两条X

染色体中的任意一条随机地失活， 而且这种失活状态

在以后的细胞分裂中非常稳定地遗传下去。 这两条X

染色体基本上具有相同的 DNA 而且它们处在共同的

核质和细胞质之中 ， 因此 ， 其中一条X染色休的失活

只是一种稳定的外边传性的转变 ， 在基因或染色体水

平上是可遗传的。但这种转变在城数分裂之时或前不

久却因 X 染色体的重新激活而逆转。这种染色体活性

的可遗传性和可逆性也能通过染色休 fil记 (chromoso­

mae imprinting )得到证明。 在这种情况， 阿条同源亲

本染色体或染色体的部分在活性上显然不同 ;也的确 ，

在哺乳动物能够进 行正常 去;有之前它们需要彼此互

补。 在 自 交系的小鼠中来自父方和I [才方的常染色体在

遗传上必应是相同的ω t:t:孟德尔基因 íl(j正常遗传， 这

种活性印记将被重叠， 因而在通过生殖细胞传递时将

被逆转(至少f)jj条同源染色休 11 1 的一条龙这样)。

至少已提出过三个不同的机制来解释发育过程中

基因洁性的外 遗传控制。可移动口、l子 ( transposable 

el ements)的发现和免疫细胞内免疫球蛋白基因的结构

重组现象 ，使得相信 DNA 顺序的重新排列对于高等有

机体发育有普遍重要性的观点流行起来。从上面曾提

到的例子看， 这样的一些变化可能是可逆转的。 体细
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j也核Jt全能的.这 t~ ÍJ 众所周知。 一些持定类型的时

卫师!汀'3 1 巳 Ul.){JlJ 逆的 ， 比如I (E '咆股 DNA 多核音酸

(1'0 茎丰门 f{~ ~h 构之内的 LH矢 ， f巴结出些目前还没有在高

等有机体1[ 1证实。

第二种分子机制是前面捉到l过的染色质或蛋白质

迫; 传。这不户、限于 DNA 和蛋白质的相互作用 ，因为这

机制提出，某些有特异顺序的蛋白质与 DNA 协同地结

合， 而纣i f亏后的复合物能经过细胞分裂稳定地传递下

去(Wei ntraub ， 1!l 79 , 1985 ) 。 蛋白质遗传在分子生物

学中引 tH -- 个 伞:1Mi\J原理 ， 但是它确实提出了可检验

的预测。 ff rìíj~/~: 号的是一个模式地实验系统， 这系统

既可以证明在卢 .~立的细胞类型 中与一定的基因活动

(或失活)机关联的 DNA-蛋白质复合体的可遗传性和

异常的稳定性， 也可证明在具有不同的基因活动的细

胞中这种复合体的缺乏或者变异。

第三种可能机制是从细菌中所知的 DNA 修饰酶

的性质而引 {llltH的。这种机制提出在特定的顺序中胞

略咙要么被币在化， 要么保持未甲基化， 而且甲基化

的模式可JE f专下去。 在过去几年 I-r-I 积累起来的许多证

据表明 ， 在 DNA 甲j，E化和基肉表达之间存在某种关

系 ， 包括 X 染色体的失活和染色体印记(参考 Razin

et a l. 198 4 、 HoIliday ， 1987 、 Monk ， 1986 , 19 87 等

人的综述)。但是目前还不知道 ， DNA 甲基化对于主

要的发育途径的控制是否重要。

以木文之k~~ I归来详尽地讨论赞成或反对以 七边些

分子水平上的外边(们生机制的论据， 显然是不可能的。

这些机制的忠义阳重要性在于它们作出预测， 让人们

能够用现有的分子技术去支持或反驳这些预测。然而 ，

关于基因罚性和发了了仍然非常需要一个更合而的结合

的分子理论。

结语

科学研究的进展不是来自单纯的资料和信息的收

集， 而是依赖 干呢论框架的存在， 实 验科学家能够

罔绕它进行工作。在&.物学科巾 ， 遗传学尤其依赖于

:JiUIjl_过程和生价验证。 分子生物学的创建同样依茹严

说的学术气氛， 在这气氛中许多重大的预测被实验所

证实。 31g论平11实验的相互作 用曾持续了许多年， 但是

现在已)9其他不同的方法途径所取代。分子生物学新

技术的威力使得资料积累凌驾于其他所有活动之七。

过也就是说， 很大 í7. J立七现代 ~J' -I- ~f二物〉枉:J退到了经

验主义， 希望会从分子水平 资料的地积t-J I Jι生出一般

原理。然而， 罔 前 ;大量的实验资料在诸如发育生物

学和肿瘤学领域中仍是无法解释的。这些资料最终将

派上用处，但是只是在有了一个合适的理论分析的时

候，它能把不同实险系统的研究整合成完整号内统一的

整体。

对于支配基因代代相传的rt则已很清楚了 ， 但对

外遗传学. 也就是基因在展现发育的程序中所采取的

战略， 几乎一无所知υ 分子生物学为这领域的进展提

供了手段，但是至今仍未能取得重大突破， 这很大程

度上是由于错误的信念 ， 认为采用这些方法步骤的本

身就能提供对基本生物学问题的答案 !

(范国平译 鸭弥白校)
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