
第 19卷第 1 期 细胞生物学杂 志

机制提供了新的手段。
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果蝇卵子发生的分子生物学来

张宜茂赵德标

(中国科学院上海细胞生物学研究所 20003 1) 

生殖细胞是生物机体内一种特殊分化的细

胞 ， 是个体发生的基础。个体发育从雌雄配子

结合形成受精卵开始，受精卵细胞质的区域分

布调控了时间和空间不同的基因表达，并进一

步调控以后的基因表达，导致不同组织的逐步

决定和分化。受精卵细胞质是在卵细胞发生过

程中形成的，因此，卵细胞的发生作为个体发

育的准备，吸引了众多科学家的关注。

果蝇作为一种历史悠久的研究材料，遗传

背景清楚，可供使用的手段方法多样 ， 具有无

可替代的优势。而近几年来， 果蝇遗传学和分

子生物学的快速发展， 使我们对于果蝇发育的

分子机制有了较为深入的了解，果蝇卵子发生

的分子机制也在逐步阐明。

雌果蝇的两个卵巢各自包 含 1 0一20 根卵

小管， 每根卵小管又分为原卵区和生长区两部

分(图 1 ) 。 在原卵区的顶端包含有 2-3 个生

殖系干细胞 ， 它们通过不对称有丝分裂产生一

个新的子干细胞和一个包囊干细胞，包囊干细

· 本文在写作过程中得到庄孝德先生的指导和帮

助， 谨表深切谢意。
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A 

生长区

B 

s 

阁 1 果蝇卵巢结构简圄 [lJ

A . 果蝇的两个卵巢以及两个分开的卵小管。每

个卵小管分为原卵区和生长区。

B. 卵小管前端放大图， 包括原卵区 ( g )和生长区

的一部分。
C. 原卵区示意图， 分为 1 区 、 2 区和 3 区 ， 2 

区又分为 2a、 2b 两个区。

SC: 干细胞 fc: 滤泡细胞 fs : 泌;泡柄细胞

。oC : 卵母细胞 p. 端细胞

胞又进行连续 4 次胞质分裂不完全的有丝分

裂 ， 产生 16 个相互连通的包囊细胞，形成包

囊， 并被体细胞来源的提;泡细胞所包围 ， 形成

卵室(图 2 ) 。 其中 1 个包最细胞被决定为卵母

细胞，另外 15 个包'襄细胞则成为营养细胞。

连续不完全

有丝分裂

固 2 果蝇卵窒形成过程中细胞分裂示意图

两个具有 4 个环形通道的细胞用星号标记
(引自 <Genetics Analysis of Animal Develop-
menb p. 88 ) 

营养细胞进行高度多倍体化，大量合成 RNA、

蛋白质、 核糖体等营养物质，并运输到卵母细

胞， 后者最后发育为成熟的卵细胞[1，2 ] 。

卵子发生作为个体发育的准备阶段 ， 不仅

积累了胚胎发育所需的营养物质，而且形成了

呈区域分布的卵质。指导胚胎体节基本图式形

成的形态发生原物质在卵母细胞内进行区域定

位[ 3 ] 。 在卵后区形成具有特征性的颗粒结

构一一极小囊(即生殖质) ，决定胚胎发育过程

中生殖细胞的形成川。在早期卵发生过程中，

发生了上述重要的发育事件。 对这些发育事件

的分子机制的研究 ， 目前已取得一定的进展。

我们将就其中某些问题作初步探讨。

一、 包囊形成的基因调控

果蝇的卵子发生在踊中被启动，然后在成

体内完成。 卵子发生启动后，包囊'干细胞连续

分裂形成由 1 6 个相五连通的包囊 细胞的包囊

(图 2 )。 卵母细胞的决定就发生在 16 个包囊

细胞中，因此 ， 如果包亵不能适当地形成，
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卵母细胞也就不能形成。

包囊干细胞精确的、 连续 4 次胞质分裂不

完全的有丝分裂由一些基因所控制，这些基因

的突变将破坏包囊干细胞的正常分裂。 目 前已

经发现一些导致包囊干细胞分裂不正常的突变

基因，它们的表型可分为两类t 一类是分裂失

控，结果包囊中充满类似于早期精原细胞的未

分化生殖细胞，称为肿瘤化表型F 另…类是包

囊干细胞不能分裂 ， 或者正常的 4 次分裂不能

完成， 导致停留在 2-细胞、 4-细胞或者 8-细

胞包囊时期。可能引起包囊干细胞分裂不正常

的基因有 Sxl 、 snf 、 otu、 bam、 orb 等。 bam 突

变可能使包囊停留在 2-细胞时期 ， Sxl 突变可

能导致其停留在 4-细胞期，而 orb 突 变 则 可

能使包囊停留在 8-细胞期 [ 5-11 J 。

导致包囊干细胞分裂异常的众多的基因是

通过怎样的机制起作用的?研究分析表明 ， 它

们可以分为两类，一类包括 Sxl 、 ovo、 otu、

snf ， 都是果蝇性别决定基因F 另一类 bam、

orb 则通过其他机制发挥作用 。

性别决定基因是如何影响包囊干细胞的正

常分裂的?我们首先耍了解这几个基因在性别

决定中的作用。

果蝇体细胞和生殖细胞的性另IJ决定机制是

有差别的:体细胞的性别决定是细胞自主的，

其决定信号是性染色体和常染色体的比例 (Xj

A); 生殖细胞的性别决定则不完全是细胞自主

的，还依赖于体细胞诱导信号 ， 但 Sxl 基因都

参与其中并扮演了重要角色 ， 在体细胞的性别

决定中， Sxl 直接对 XjA 作出反应; 在生殖

细胞的性别决定中， Sxl 基因则是体细胞诱导

信号的靶目标之一[5 ， 13 J 。

snf、 ovo 、 otu 等性别决定基 因则都在

Sxl 基因的上游调控其表达。 snf 纯合突变体

卵巢内充满像雄性一样的大量细 胞(所谓肿瘤

化表型)，其中 Sxl mRNA 前体均以雄性方式

剪切， 抗 Sxl 抗体的检测显示极少或没有 Sxl

蛋白存在 [14J 0 ovo 或 otu 纯合强突变的雌性果

蝇没有生殖细胞，弱突变则引起卵巢肿瘤。

PCR 实验显示 ovo 或 otu 突变的雌性果蝇卵

巢内 ， Sxl 的转录剪切产物为雄性专一的， 且 ‘

很少或没有 Sxl 蛋白。 otu 弱突变的雌性卵巢

中 ， 还可检测到雄性生殖细胞专一性表达的标

记性产物[15 ， 1 6J 。

可见， 当 Sxl、 snf、 ovo、 otu 突变时，

雌性生殖细胞适当的性别决定被破坏 ， 产生转

性或两性的细胞。 当转为雄性时，就进入雄性

生殖细胞的分化途径。包囊中产生大量类似于

未分化的精原细胞的细胞，形成所谓的肿瘤化

表型，而包囊中干细胞正常的 4 次有丝分裂为

何不能完成? 可能是由于雌性生殖细胞变成转

性或两性的细胞，破坏了正常的生殖细胞和体

细胞之间的相互联系 ， 导致包囊中生殖细胞的

分裂失去控制 。

bam 基因可能直接控制包囊干细胞的连续

有丝分裂。 bam 突变在很早阶段就破坏了雌性

配子发生，阻断包囊的形成。因此产生 的畸

形包囊 ， 其中包含过多的、 不能继续分化的细

胞[ 1 0J 。 卵巢中包囊干细胞的分裂不同于在这

之前的生殖系干细胞的分裂。后者可以无限次

地分裂下去， 而包囊干细胞精确地分裂四次，这

四次分裂是胞质分裂不完全的，而且分裂产生

的子细胞小于母细胞。 这种细胞分裂周期的性

质的变化和包装干细胞细胞分裂的性质、 次数

很可能都是由 bam 产物所决定的。卵巢中发现

有 2 .0 kb 的 bam mRNA ， 在干细胞产生包囊

干细胞后不久它们呈短暂出现。 bam 蛋白的序

列表明它是一个易迅速降解的不稳定蛋白，说

明 bam很可能编码了作为包囊干细胞分裂计数

因子的蛋白[10 J 。

orb 基因在包囊形成中的作用可能发生在

包囊干细胞的第三次和 第四次有丝分裂之

间 [ 18J 。 在 orbd ec 和 orbf343 两种丧失功能的突

变型果蝇中 ， 包囊的发育从干细胞到 8-细胞

期看来都是正常的 ， 但是在 16-细胞包裴形

成之前或形成过程中其发育被中止。 已知 orb

基因编码了 一个胞质 RNA-结合蛋白，因此

可能是通过 Orb 蛋白和其他某些 RNA 之间相
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!î.作用而阻丰了 16-细胞包装 的形成。 这些

RNA 编码的蛋白可能起了控制细胞分裂周期 、

协调最后一次有丝分裂 ( 8-细胞到 16-细 胞包

囊)的作用， 或者启动了原卵细胞 向减数分裂

的转化。

二、 卵母细胞的决定

果蝇的卵子发生在 12 天内完成。 产生成

熟的卵细胞。每个卵细胞包含了启动和维持早

期代谢及发育进行的全部物质和信息。由于在

发生过程中 ， 卵母细胞相对地转录静止， 所以

其胞质成分几乎都是由营养细胞合成后通过胞

质桥运输过来的。营养细胞染色体高度多倍体

化， 转录合J&活跃，保证了卵母细胞的迅速成
熟[2-飞

包囊形成以后 ， 16~个来源于 同一包囊干

细胞、 并通过胞质桥相互连通的包囊细胞产生

了差异， 导致卵母细胞进入不同于营养细胞的

分化途径， 卵母细胞是如何被决定而进入了不

同于营养细胞的分化途径?有两种可能， 一种

是最初的包囊干细胞中 已经包含了控制卵母细

胞分化的决定因子，这些决定因子在连续的有

丝分裂中并不平均分配到各包囊细胞中 ， 另一

种是包囊细胞巾合成的决牢因子通过胞质流进

入位于包囊中央，具有 4 个环形通道的一个细

胞， 并进行定位[19J 。

原卵区是卵母细胞决定的地方 ， 又可分为

三个区 : 1 区是有丝分裂活跃的地方，包含干

细胞、 干细胞分裂的产物一包囊干细胞， 和包

装干细胞连续分裂产生的 2-细胞、 4-细胞、

8-细胞包囊; 2 区是中胚层体细胞内陷包围一

个个 16-细胞群的地方，包含 8-10 个 16-细

胞包囊 ， 又可分为 2 a 和 2 b 两部分; 3 区则

代表了已完全为滤泡细胞包围的 16-细胞 包囊

的位置(图 1 c) 0 16-细胞包囊形成时 ， 16 个

包囊细胞间通过一至四个胞质桥相连通， 中间

的两个包囊细胞具有 4 个月包质桥，称为原卵细

胞， 都具有联会复合体，处在减数分裂状态。

但其中一个原卵细胞继续保留联会复合体，保

持双倍体状态， 并被决定为卵母细胞，迁移到

卵室的后端。 另一个原卵细胞的联会复合体消

失， 和其他 14 个包囊细胞一起高度多倍体化，

成为营养细胞 [2 J。目前发现，微管细胞骨架和

Bic-D、 egl， orb 等基因参与卵母细胞的决定。

研究发现， 包囊中微管和细胞骨架对卵母

细胞的决定起十分重要的作用 。对微管和 actin

重组的细胞学分析表明，早在原卵发生区微管

结构就已产生不对称性。 当两个具有 4 个环形

通道的原卵细胞都具有联会复合体时，只有预

定卵母细胞含一个 MTOC (微管组织中心) , 

起源于 MTOC 的微管组织穿过环形通道，将

其余 15 个包囊细胞与预定卵母细胞相连，从

而使预定卵母细胞处于一种非常独特的位置。

MTOC 的形成发生在卵母细胞特化之前，预示

卵母细胞将特化[叫。 以 微管解聚剂秋水仙素

处理雌果蝇， 会导致产生具有 16 个营养 细胞

而没有卵母细胞分化的包囊[ 2汀 ， 由此证明微

管对于卵母细胞分化的重要性。 很可能是由

MTOC 形成不对称的微管组织，介导卵母细胞

决定因子的定向运输和定位。

Bic-D 基因突变也产生没有卵母细胞分化

的表型。 Bic-D 是目前所知最早的卵母细胞的

标志物。 原位杂交和抗 体 染色表明， Bic-D 

RNA 和蛋白质在原卵区 1 区的包囊细胞群中

均一表达， 在 2 区 Bic-D RNA 和蛋白质逐渐

定位于 16 细胞包囊中的一个细胞中， 这个细

胞随后定位到包囊后区， 显示出卵母细胞的所

有特征。因此， Bic-D 蛋白是引起了预定卵母

细胞和 1 5 个营养细胞之间差异的已知的第一

个分子， 而这时， 甚至在电镜水平上也观察不

到任何卵母细胞特异的形态学特征。野生型

Bic-D RNA 积累的时间说明 16-细胞包装 一

形成就需要 Bic-D 蛋白 的功能。 Bic-D 蛋白的

磷酸化对其定位是必需的。隐性突变 Bic_DPA66

和 Bic_DR26 中， Bic-D RNA 同样很早出现在

原卵区包囊细胞中 ， 但是看不到U RNA在某一个

包囊细胞中明显积累 ， 结果在生殖细胞分化的

早期阶段 ， 虽然干细胞和包囊干细胞的分裂都
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不受影响，但是卵母细胞不能分化， 16 个包囊

细胞都变成多倍体营养细胞。因此， Bic-D 基

因很可能在卵母细胞的决定过程中起了关键的

作用。

某些种类 RNA 在卵母细胞 中的特异积累

也依赖 Bic-D 的活性[l9J 。 显性 Bic-D 突变引

起 oskar RNA 在卵母细胞中定位错误[Z21 ， 隐

性突变 Bic-DPA66 和 Bic_DR26 使 k 10 RNA[ 23 J 

不能在卵母细胞中特异定位。由于 Bic-D 编码

了一个螺旋管状多肤，与肌球蛋白重链尾端、

微管发动机驱动蛋白 (motor kinesin)和中等纤

维蛋白序列相似，因此可能是细胞骨架运输和

(或)定位系统的一个成分 ， 而卵母细胞决定因

子和减数分裂诱导因子很可能一开始就存在于

不止一个包囊细胞中，由于包括 Bic-D 基因参

与的、 不对称的细胞骨架所介导的定向运输，

使其逐渐定位到卵母细胞中去，减数分裂诱导

因子从所有包囊细胞中逐渐定位到卵母细胞中

去，这也能解释为什么在原卵区中有 2 个细胞

启动了减数分裂、具有联会复合体，但只有一

个能保留联会复合体，继续减数分裂[19J 。

egl 基因突变引起的表型类似于 Bic-D 突

变，也产生 16 个营养细胞。 egl 突变卵巢中，

已极化的微管组织的极性不能维持 ， Bic-D 的

表达在原卵区 2b 区之前不受影响，但在随后

的原卵区和生长区阶段 Bic-D RNA 和蛋白质

的定位被破坏。这说明 egl 在维持分化状态中

起作用 [19J 。

orb 基因不仅参与 16-细胞包襄形成，而

且在 16-细胞包囊中的营养细胞和卵母细胞的

分化中起作用。在野生型果蝇中 ， Orb蛋白最

早在 8-细胞到 16-细胞包囊时期开始积累在胞

质中，到原卵区 2 区 16-细胞包囊形成 时， 每

个细胞中都有 Orb 蛋白，但在某一小群细胞中

更为集中。随着包囊的发育，细胞发生三维重

组，卵母细胞迁移到包囊后区， Orb 蛋白和其

RNA 一样[1町，开始主要集中在其 中一个细

胞一一预定卵母细胞中 [IIJ 。

在 orbrsos 突变株中 1 16 细胞包囊 形成，

其中营养细胞和卵母细胞的分化也被启动， 营

养细胞形成其特征性的多倍体核，预定卵母细

胞开始积累好几种卵母细胞特有的 RNA (orb 

RNA、 oskar RNA)和蛋白质(如 Bic-D) 。但

是，卵母细胞的分化并不能完成。其他一些卵

母细胞的标记物， 如 Bic-D RNA 并不积累在

预定卵母细胞中， 突变卵室的三维重组也不正

常，预定卵母细胞保持在卵室的近中心处[I IJ 。

Bic-D、 egl 这两个基因对于早 期卵室中

orb RNA 和蛋白质适当定位到预定卵母细胞

中去是必需的，突变引起其分布异常。但是在

Bic-D 突变卵巢中 ， 预定卵母细胞能恰当地重

组到包囊后区，但随后背离了卵母细胞的发育

途径而分化为营养细胞。因此， orb f 3 0 S 突变株

中 Bic-D RNA 分布错 误不大可能是造成

orbfS03 突变株中所有缺陷的唯一原因。 由于

orb 编码了一个 RNA 结合蛋白，而很多影响

重要发育过程的基因都编码了定位的 RNA，

因此很可能 Orb 蛋白在定位某些 RNA 中 起中

心作用 ， 这些 RNA 编码的蛋白质在介导营养

细胞-卵母细胞复合物的三维重组，和/或卵母

细胞的进一步分化中起了关键作用[1 1 ， 18J 。

三、极质和极质的形成

包囊在原卵区形成后 ， 随即进入生长区

(图 1 )。卵细胞中启动和维持代谢以及早期胚

胎发育的全部物质和信息几乎都在这里形成和

储备， 其中包括位于后区的极质。

极质是一种特殊胞质， 具有显示其特征的

极小囊结构， 其中包含生殖细胞决定因子，具

有决定生殖细胞形成的能力。 去除或破坏极质

将导致不育果蝇的产生， 这种不育性可以通过

移植正常极质而治愈。 任何其它部位的胞质都

不能改变这种不育性， 并且，极质移植到合胞

体囊胚的其它部位时将引起异位的生殖细胞形
成[24 ， 2 5J 。

极质从一开始就决定了胚胎发育中生殖细

胞不同于体细胞的分化途径，极质中的生殖细

胞决定因子是什么? 它(们)是如何定位到卵细

测到的时同军百已经证明在这一过程中起作用的基因。Cyclin lf RNA定位于后区极质，
但是 Cyclin B 蛋白质既不集中于极质， 也不集中于极细胞。 尚不清楚 Cyc1in B RNA 
是否在极质形成中起作用@
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胞后区的? [26] 研究表明， 果蝇的极小囊由蛋

白质和 RNA 组成。其中成分之一为 germ cell

less (gc1) mRNA o gc1突变雌果蝇产生的卵细

胞具有形态正常的极小囊，但是在胚胎发育过

程中极细胞死亡，因此产生的后代是不育的。

野生型 gcl 基因在卵巢营养细胞中转录，

mRNA 通过胞质桥进入卵细胞，定位到卵细胞

最后区。在卵裂早期， gcl mRNA 被翻译，其

蛋白质专~;l也与进入极芽 (pole bud) 的、将要

形成生殖细胞前体的核结合，直到极细胞形

成。将反义 RNA 注射入胚胎， 产生极细胞的

能力与 gcl 突变一样被破坏。显然， gcl 是决定

极细胞命运的一个重要成分[27] 。

生殖细胞决运因子的第二个候选者是线粒

体大核糖体 RNA(mitochondrial large ribos

omal RNA , mt1rRNA)。将 mt1rRNA 注射入

紫外照射过的卵细胞能恢复照射胚胎形成极细

胞的能力。而且，在正常果蝇中，只有在卵裂

期胚胎的极质中， mt1rRNA 才位于线粒体外

面。这说明， mt1rRNA 在指导极细胞形成中

起作用[叫。

gcl mRNA 和 mt1rRNA 是如何进入卵细

胞后区的?目前已经发现极小囊中还包含相当

多数的其他基因的产物，其中 cappucino 、

spire 、 staufen 、 oskar 、 vasa 、 valois 手口 tudor[28]

七个基因的产物可能构成了一个能结合生殖细

胞决定因子的复合体，正是由这个复合体将在l

mRNA 和 mtlrRNA 以及其它可能的生殖细

胞决定因子结合在卵细胞的后区。 gcl mRNA 

和 mt1rRNA 在卵母细胞后区的定位可以被其

中任何一个基因的突变破坏，就证明了这一

点。也就是说，极小囊既包括生殖细胞决定因

子，又包括将此因子保持在卵和胚胎后区的复

合体。

这七个基因都在卵巢中活跃表达，并且其

产物定位于成长中的卵细胞中。 oskar RNA 定

位于后区， vasa、 staufen， tudor RNA 虽在

卵细胞和胚胎中均一分布，但它们的蛋白质产

物都定位于卵和早期胚胎的后区极质内，通过

在某一基因缺失的突变体中探测另一基因的

mRNA 或蛋白质的定位，已经将这些基因功

能作用的前后次序确定(图 3 )。其中， staufen 

蛋白的后区定位需要 cappucino 和 spire 蛋

白， oskar mRNA 的后区定位需要 Staufen 蛋

白， oskar 蛋白对于 vasa 蛋白的后区定位又

是必需的。 tudor 和 valois 突变不影响 Vasa

的定位，但对于已经形成的极质的维持则是关

键的， valois 和 tudor 突变体中，只能看见少

量 gcl mRNA 在早期卵裂胚胎中定位于后区，

到卵裂后期时，这种定位则消失。

在这些基因中， oskar 基因的作用尤显重

要[29]。在细胞化囊胚期，只有单拷贝 oskar 基

因的雌果蝇产生的胚胎只产生 10-15 个极细

胞，而具有两个拷贝 oskar 基因雌虫则产生大

约 35 个极细胞。如果将 oskar 基因提高到四

个拷贝，则产生犬约 50 个极细胞。这说明，

在极细胞形成过程中， oskar 基因的作用具有

剂量效应。同时， Ephrussi 租 Lehmann 还证

明生殖细胞在 oskar mRNA定位处形成。如

果 oskar mRNA 定位到胚胎前区，生殖质和

生殖细胞就在前区形成。在此之前的步骤似乎

仅仅对将 oskar mRNA 转到卵细胞后区才是

关键的，因此， oskar 蛋白很可能产生极小囊

复合体的第一部分。 Vasa 和 Tudor 蛋白则同

oskar 结合产生一个更为复杂的、能结合生殖

细胞决定因子的复合体。

agametic 基因可能也是极小囊中生殖细胞

决定因子的候选者之一。纯合 agametic 突变

雌果蝇的卵在受精后不久，合子型基因表达启

动之前就出现极小囊超微结构异常，虽然形成

正常数目的极细胞，这些极细胞也能迁移到生

殖腺，但是在大约 40%的生殖腺中生殖细胞

坏死消失，交互极细胞移植实验证明这种在生

殖腺中死亡是由于突变极细胞自主的缺陷引起

的。因此， agametic+ 在卵子发生过程中的表

达是极细胞发育成为生殖细胞所必需的[80] 。

虽然 agametic 基因尚未被克隆， 目前还无法

确定其在卵子发生过程中的表达及其产物
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(a) 干细胞~

未来的卵细胞-~

(b) 营养细胞、 扩巧、

印细胞~目主二'(71
-~~ 0 27 

?I~泡细胞..-----、 ζD气、 Staufen蛋白

和oskarRNA

(c) 

可IJ~fI!胞核

Staufen初Vasa

极质形成的步骤 需要的基因

卵细胞的决定 egaJitarian和1BicaudaJ-D

Staufen蛋白定位的起始 splre唱团ppuccino

oskar RNA定位的起始 staufen, spire 

和1cappuccino

Staufen蛋白和

OskarRNA定j_，'T.的;住持

Oskar 编码的蛋!可

在后极翻i手

ilt; i包细胞中的

Notch丰11 DeJta 

后区滤泡细胞/庐飞__I.，V 飞、交 f习。sk盯 RNA Vas凡;f，'!'斗定 {ij. spirc ‘ cappuccino , 

(d) 

和oskar蛋白 staufen丰Iloskar

osk町" nanos, pumilio 

和cycJinB RNA 

llanos, pumiJio 

和cyclin-B RNMËf主

固 5 卵发生过程中极质成分的有步骤辑配

splre, C2PPuccmo 

Staufe口， oskar:f书vasa

果蝇卵细胞发生分为原卵区 3 个阶段和生长区 14 个阶段。 (a) 在原卵区，干细胞
分裂产生包裹干细胞，包囊干细胞分裂 4 次产生一群 16 个细胞。 (b) 在生长区，其中
15 个细胞分化为营养细胞，位于最后端的一个细胞成为未来的卵细胞。 (c) 在卵发生
过程中，营养细胞和卵细胞体积增大，最后营养细胞降解。极质成分在营养细胞中合
成，通过犬的胞质桥运输到卵细胞中去. (d) 此图概括了生殖质成分定位第一次被检
测到的时间和已经证明在这一过程中起作用的基因。Cyc1in B RNA 定位于后区极质，
但是 Cyclin B 蛋白质既不集中于极质，也不集中于极细胞。尚不清楚 CyclinB RNA 
是否在极质形成中起作用。
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(mRNA 或蛋白质)的分布情况， 但是， 由于

它在胚胎发育中直接影响极小囊的结梅和生殖

细胞的存活，因此很可能同 gcl 一样， agametic

的产物也是极小囊的成分之一，并且是生殖细

胞决定因子的候选者。

四、卵发生过程中极性的建立

卵细胞的极性是在卵发生过程中建立起来

的，它不仅是胚胎极性的基础，而且对于卵子

发生的顺利完成也起着重要作用。早在原卵区

卵母细胞的决定过程中，首先就需要建立极性

化的运输和定位系统，卵母细胞决定以后，它

的发育成熟需要从营养细胞向卵母细胞运输大

量物质，这种运输也是极性化的。卵母细胞从

它在原卵区 3 区刚刚被决定时，就总是位于后

区，而 15 个营养细胞总是 位于前区，营养细

胞合成的 RNA 和蛋白质都是从卵母细胞的前

端运输进入卵母细胞，并在其中进行定位的。

在 orb川S 突变株中，预定卵母细胞保持在卵室

的近中心处不能迁移到后区，其分化为卵母细

胞的过程也不能完成。 4 种母体形态发生原物

质和在胚胎发育中特化生殖细胞分化命运的极

质的成分，也都是在卵发生过程中由营养细胞

合成后运输到卵母细胞中，并在其中进行定位

或区域激活的。这种运输、 区域定位或激活也

需要建立正确的卵细胞极性。

研究卵细胞前后极性的建立发现， Notch 

和 Delta 突变使卵细胞前后极性异常，后端极

质成分 oskar RNA 不能正确定位到卵 细胞后

区。 嵌合体研究表明，这种前后极性的异常是

由体细胞来源的惊泡细胞中 Notch 或 Delta 功

能突变引起的，因此，卵细胞前后极性的建立

需要卵母细胞和滤泡细胞间的相互作用 [叫 。

从滤泡细胞传来的信号是如何影响卵细胞

前后极性的建立呢?果蝇的卵子发生不仅包括

生殖细胞的特化，也包括惊炮细胞的特化。 当

16 细 胞包囊形成时，一层体细胞来源的滤泡

细胞内陷将其包围，形成卵室[飞位于卵室不

同位置的捷、泡细胞显示不 同的特征。在原卵

区 ， 一群惊泡细胞付化为柄细胞或端细胞前

体，柄细胞将各卵室分隔开，端细胞前体则围

绕第 1 期卵室的前端和较年轻卵室的后端，后

端的端细胞前体又产生侧细胞或后端细胞(图

5 )。 研究发现， Notch 在1 Delta 各自编码了一

个 EGF 样膜蛋白，在卵发生过程中，它们在

围绕卵室的前后端滤泡细胞中表达， Notch 蛋

白作为细胞表面受体， Delta 蛋白作为配基，

相互配合，通过信号传递系统，参与特化滤泡

细胞的命运。 Notch、 Delta 任一基因的突变都

导致产生过多的后端细胞，结果卵母细胞的前

后极性异常 ， 本应定位于后端的 oskar RNA 

不能定位到后端，而本应定位于前端的 bicoid

RNA 则在前后两端都能发现[12] 。

(A) 
叫嚷盼归cp
\ sr骂;L

| 吨嘀蠕喃l阳归阿p -, 
~ stage6_7 ' 

apclι与人白毡}ihc

(8) 飞向耐Y

OO GENESIS 

fc严icp叫c

固 4 (A)卵室的形态学极性和前后极性的
建立(左为前) [l2J 

在原卵区，一群滤泡细胞(fc ) 分化为柄细胞(sc)

或端细胞前体(pcp ) ， 这导致第 1 期卵室与原卵区分

离。柄细胞将卵室和围绕 1 期卵室前端和较年轻卵室
后端的端细胞前体分开， 每个卵窒因此有两群端细胞
前体， 分别在前、 后端。 到卵子发生 6-7 期时， 从后
端的端细胞前体产生侧细胞(flc) 或后端细胞(ppc) 。

前端细胞 (apc )的分化和功能则尚不清楚。

(B ) 滤泡细胞的图式形成需要 Nofch (N) 
和 Delia (Dl )

首先在原卵区滤泡细胞分化为柄细胞或端细胞前
体 (pcp )时，然后在 1一7期后端细胞前体(pcp)分化

为后端细胞(凹的或侧细胞 ( flc )时，都需要 N 和 DL.
N和 DL 突变体中 1一7 期时前端细胞的分化看来是正
常的[12]'
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已经发现，微管在定位前端、 后端成分中

起重要作用。很可能位于卵细胞后端的洁、泡细

胞提供的信号在组织 微管中起作用 ， 而在

Notch 、 Delta 突变中，后端滤泡细胞的命运被

改变，导致信号传导的改变 ， 由此影响了生殖细

胞内微管组织的极性，改变了卵细胞的极性。

此外， 遗传学证据表 明 cappucino 和 spir 也

通过影响细胞骨架和微管极性影响 RNA 和蛋

白质运输， 及在卵细胞后区定位的过程[1 2] 。

五、结语

果蝇卵细胞发育生物学的研究进展已经使

我们对果蝇卵子发生的分子机制有了一定程度

的认识，有些方面基本上已经搞清楚， 但有些

方面仍所知甚少。 当卵子发生在原卵区启动之

后，生殖系干细胞的不对称有丝分裂是如何受

控进行的?我们对此尚一无所知。包囊干细胞

的连续有丝分裂是如何精确完成的? 其涉及的

因素看来相当复杂。在目前已鉴定的影响此过

程的众多基因中，可能只有 bam 基 因通过编

码包囊干细胞分裂计数因子的蛋白直接参与其

调控，而其它的基因，包括性别决定基因 Sxl

等和 orb 基因，它们对此过程的影响都是间接

的。这些现象提示我们，包囊干细胞的连续 4

次有丝分裂的精确完成，不仅需要对细胞周期

的直接调控，而且需要组成原卵区的生殖细胞

和体细胞之间保持正常的相互作用，任何破坏

细胞的相对数目和位置的突变都会产生广泛的

后果。

16 细胞包囊形成以后，被体细胞来源的

洁、泡细胞所包围，形成卵室。其中一个具有 4

个胞质桥的包囊细胞被决定为卵母细胞， 虽然

还没有证据表明我们已经找到了卵母细胞决定

因子，但是卵母细胞决定的分子机制的轮廓已

经呈现。当包囊形成时 ， 16 个合胞体包囊细

胞中只有一个包含一个 MTOC ， 由此形成连

接各包囊细胞的单一细胞骨架，介导了

从包囊细胞向预定卵母细胞的定向运输，其中

包括假定的减数分裂诱导因子和卵母细胞决定

因子，从而决定了卵母细胞的发育命运。而卵

母细胞的决定， 并不是-下子完成的，而是在

一个持续时期内，通过在预定卵母细胞和预定

营养细胞之间逐步产生差异并扩大 ， 最后决定

了卵母细胞的特性。 目前已经鉴定的影响卵母

细胞决定的基因，都表明参与其中某一步骤。

但是，卵母细胞决定因子的实质是什么?它是

通过怎样的机制作用的?这些问题仍然等待着

我们的回答。

卵母细胞决定以后，接受营养细胞合成后

运输而来的大量 RNA、 蛋白质、 核糖体等 ，

迅速发育成为成熟的卵细胞，并在其后区形成

了极小囊结构。对极小囊的形成和装配过程已

经比较清楚， 其中决定生殖细胞形成的一些成

分也有所了解。就目前获得的进展来看，可能

并不存在某个单一的生殖细胞决定因子，而是

在生殖细胞形成的不同阶段由不同的因子发挥

作用，如 gcl 突变最早导致极细胞在迁移过程

中死亡， agametic 突变则导致极细胞在迁移到

达生殖腺后死亡， 这说明 gcl 基因和 agametic

基因都指导生殖细胞的发育，但 gcl 的作用在

agametic 之前。因此，我认为，极小囊中决定

生殖细胞形成的成分很可能有多个，它们在生

殖细胞形成的不同阶段分别发挥主导作用，协

调作用，共同配合，决定了生殖细胞的形成。
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转基 因油菜应用研 究

官吞云李构

(湖南农业大学农学系 长沙 410128 )

油菜是重要油料作物， 我国 60% 以上人

口食用菜油，我国油菜面积和总产居世界首

位。 在油菜市种和品种改良中，常用的方法是

有性杂交的方法，通过亲本染色体组的分离和

重组， 进行多代选择，以创造新类型。 但这种

方法有一定的局限性，受生物分类的限制，使

远缘类型之间不可以进行基因交换。 70 年代

以来， 随着植物基因工程技术的发展，应用遗

传转化的方法，能够突破物种间的界限，转移

有用的基因，使远缘类型之间可以进行基因的

交换， 为创造新的生命类型开拓了无限广阔的

前景。 其次，还可以获得生物的定向变异， 即

需要那种性状，就可将带有此性状的目的基因

转移到受体细胞， 因而可以定向地获得所需要

的变异， 因此， 基因工程为油菜育种和品种改

良提供了新的手段。

转基因植物的研究始于 70 年代末 80 年代

初 ， 当 时仅在少数植物种如烟草、 马铃薯上由

野生型 Ri 和 Ti 质粒转化的细胞再生出植物。

1985 年 Horsch [ 2 )最早在油菜上获得转基因植

株以来， 转基因油菜的应用研究如油菜品质改

良，提高油脂盐、 杂种优势、抗病虫 、 和抗除

草剂等各方面都已取得突破性的进展，其产品

已逐步批准进行田间试验，某些目标产品已进
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