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桩蛋白调控盘基网柄菌多细胞发育和趋电性运动
蒋锐达1  王晓燕1,2  付羽佳1  丁雪1  高润池1,2*

(1云南师范大学生命科学学院, 昆明 650500; 2云南省生物质能与环境生物技术重点实验室, 昆明 650500)

摘要      桩蛋白(paxillin)是一种多结构域接头蛋白 , 可募集细胞运动相关的结构和信号分子。

它广泛存在于生物有机体中, 参与胚胎发育、血管生成、肿瘤发生发展等生理病理事件, 而这些生

理病理事件的发生也与生物电信号息息相关。该研究以模式生物盘基网柄菌桩蛋白编码基因敲除

突变株(paxB–)为对象 , 分别对突变株的多细胞发育和趋电性运动进行探究 , 结果发现 , paxB基因缺

失导致多细胞发育形成基部较大, 而孢子囊结构较小的多细胞体, 暗示了桩蛋白在盘基网柄菌多细

胞发育形成尖端结构时的细胞定向运动过程中可能具有重要的功能。对paxB–细胞的趋电性进行

研究发现 , 在12 V/cm的直流电场刺激下 , paxB–细胞的趋电性指数降低到0.33±0.03, 与野生型的趋

电性指数0.83±0.01之间存在显著差异(P<0.001), paxB–细胞的平均轨迹速度为(6.20±0.05) μm/min, 
与野生型细胞平均轨迹速度(4.50±0.05) μm/min相比 , 其运动速度显著提升。蛋白质印迹和磷酸化

位点分析实验发现 , paxB发挥作用可能与ERK信号通路和丝氨酸脱磷酸化有关。该研究为揭示细

胞响应电信号分子机制提供有力补充 , 还为探究胚胎发育、肿瘤转移等受生物电指导的生物学过

程提供借鉴作用。
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Paxillin Regulates Multicellular Development and Electrotaxis 
of Dictyostelium discoideum
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Abstract       Paxillin is a multi-domain adaptor protein for cell migration through recruiting the structural 
and signaling molecules. It is widely present in biological organisms and participates in physiological and patho-
logical events such as embryonic development, angiogenesis, and tumor development. The occurrence of these 
physiological and pathological events is closely related to bioelectrical signals. It is a common research method 
to explore the mechanism of electrical signals using the model organism Dictyostelium discoideum. In this study, 
the multicellular development phenotype and electrotaxis of the mutant strain paxB– were investigated. The re-
sults showed that the deletion of paxB gene resulted in the formation of multicellular bodies with larger base and 
smaller sporangium structure, suggesting that paxB might play an important role in the directional movement of 
cells during the multicellular development of Dictyostelium discoideum. Subsequently, the electrotaxis of paxB– 
cells was tested under a DC (directed current) EF (electric field) at 12 V/cm. The results showed that the electro-
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taxis index of paxB– cells decreased to 0.33±0.03, which was significantly different from that of wild-type cells 
at 0.83±0.01. However, the average trajectory speed of paxB– cells was (6.20±0.05) μm/min, which was signifi-
cantly higher than that of wild-type cells at (4.50±0.05) μm/min. Western blot and phosphorylation site analysis 
showed that the roles of paxB might be related to ERK signaling pathway and the serine de-phosphorylation. 
This study provides a powerful supplement for revealing the molecular mechanism of cell response to electrical 
signals, and also provides a reference for exploring the biological processes guided by bioelectricity such as em-
bryonic development and tumor metastasis.

Keywords       cell migration; electrotaxis; paxillin; Dictyostelium discoideum

生物电信号广泛存在于多细胞有机体并参与重

大的生理和病理活动 , 包括胚胎发育、伤口愈合 [1]、

肿瘤发生发展[2]等。研究发现, 胚胎生物电主要分布

在一些与细胞运动和分裂密切相关的发育活动发生

区域 , 并在脊椎动物正常胚胎发育及其形态建成过

程中发挥关键作用 , 人为手段破坏这些电信号将使

正常发育过程出现障碍。同样 , 由于肿瘤发生初期 , 
迅速的、不可控制的细胞增殖会引起细胞表面电荷

显著改变 , 从而导致肿瘤组织相对于周围正常组织

表现出极化 , 在增生区和非增生区出现电势差 , 形成

肿瘤生物电场 [3]。肿瘤生物电场在肿瘤微环境中可

促进肿瘤细胞的分裂和迁移 , 从而加快肿瘤细胞脱

离原发灶, 突破基底膜进入血液循环。体外研究发现, 
肿瘤细胞的恶性程度与细胞响应电场的能力呈正相

关 , 即恶性程度越高的肿瘤细胞 , 受电场作用发生定

向运动的能力越强 , 这种受电场作用发生定向迁移

的行为也被称肿瘤细胞趋电性 (electrotaxis)[4]。因此 , 
在分子水平改变细胞对生物电场的响应 , 也是一种

预防和治疗重大疾病的潜在手段。

桩蛋白(paxillin, PXN)是一种细胞骨架蛋白, 它
作为黏着斑 (focal adhesions, FAs)的重要成员和调

节细胞运动的参与者, 在神经系统发育、胚胎发育、

血管发育、肿瘤发生发展等生理和病理过程中发

挥重要作用 [5]。研究表明 , 桩蛋白是迄今为止发现

的唯一能与癌基因结合的含酪氨酸的黏附调节蛋

白 , 通过与黏着斑激酶 (focal adhesion kinase, FAK)
共同锚定于FAs, 并作为整合素信号通路的接头蛋

白将不同的细胞骨架和信号蛋白聚集 , 协调下游信

号的传递 [6], 从而实现对肿瘤细胞增殖、铺展、转

移、侵袭过程的影响 [7-10]。桩蛋白不仅与多种肿瘤

的恶性生物学特征有关 [11], 还与细胞的形态学、运

动力改变相关 [12]。研究表明 , 桩蛋白在人类恶性肿

瘤中异常表达 [5]。在哺乳动物细胞中 , 桩蛋白的磷

酸化决定了其功能的发挥 , 尤其是一些保守的氨基

酸残基的磷酸化直接调控细胞的迁移, 例如, Y31和
Y118磷酸化、S178磷酸化 , 以及Raf-Mek-Erk依赖

的S126和S130磷酸化。虽然关于桩蛋白在胚胎发

育中作用的证据很少 , 但作为一个众所周知的整合

素效应因子, 桩蛋白通过促进FAK、p130cas蛋白和

MAPKs的招募和磷酸化在胚胎发育中发挥着纤连

蛋白受体转换器的作用[12-14]。

为了探究桩蛋白在多细胞发育和生物电信号指

导的细胞定向迁移方面的作用 , 该研究选用了模式

生物盘基网柄菌(Dictyostelium discoideum)作为实验

材料 , 其原因是该生物具有特殊的生命周期 , 它在土

壤富含细菌或酵母菌时 , 以单细胞形式生活 , 在环境

条件恶劣或食物缺乏时 , 数以亿计的单细胞可以聚

集并分化形成多细胞体 , 同时在多细胞发育的细胞

堆时期产生生物电信号。尽管盘基网柄菌的多细胞

发育相对简单 , 然而其涉及到的一系列信号分子的

调控却与高等生物十分相似 , 在高等生物发育过程

中能找到这些信号蛋白的同源体。此外 , 盘基网柄

菌单细胞可以响应电信号, 并发生定向迁移[15]。因此, 
对模式生物盘基网柄菌中的桩蛋白功能进行研究可

以为探究高等多细胞生物体的生命活动提供借鉴作

用。本研究对模式生物盘基网柄菌细胞paxB(paxillin 
B)基因缺失突变株的多细胞发育和趋电性运动进行

探究, 结果发现, 盘基网柄菌细胞中paxB基因不仅与

多细胞发育有关 , 而且在细胞趋电性运动中发挥了

关键性作用 , 这些结果可为探究胚胎发育和肿瘤转

移机制提供借鉴。

1   材料与方法
1.1   材料

1.1.1   细胞      野生型盘基网柄菌细胞(AX2)、
p a x B敲除突变株(标记为 p a x B – )由日本N B R P 
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Nenkin(National BioResource Project Cellular slime 
molds)惠赠。

1.1.2   培养基和缓冲液      HL5培养基、发育缓冲液

(development buffer, DB)、10× Steinberg’s溶液的配

制方法参考文献[16]。
1.1.3   抗体      ERK1/2、PKC抗体、Myosin-RLC抗
体均购自CST公司 ; GAPDH抗体购自翌圣生物科技

(上海)股份有限公司。

1.2   方法

1.2.1   细胞无菌培养      细胞无菌培养主要参考文

献[16]。
1.2.2   多细胞发育实验      多细胞发育实验方法主

要参考文献 [16]。简述如下 , 将无菌培养的细胞用

DB缓冲液洗2次 , 取约5×107个细胞铺展到1.5% DB
琼脂固体平板上(约6.5×105个/cm2), 22 °C静置, 并在

0 h、4 h、8 h、12 h、24 h、48 h等时间点用体视显

微镜观察并拍照记录。

1.2.3   细胞运动定量分析      细胞运动定量分析主

要参考文献 [16]和 [17], 简述如下 : 细胞随机运动和

趋电性运动均需要将细胞在DB缓冲液中饥饿处理

3 h。趋电性实验将给细胞施加强度为12 V/cm的直

流电场, 而随机运动需要切断直流电场, 其他处理相

同。对细胞运动的定量分析使用 ImageJ软件 , 并对

细胞运动的方向性指数 (directedness)、方向持续性

指数 (persistency)、轨迹速度(track speed)和位移速

度(displacement speed) 4个参数进行量化 , 每组实验

至少重复3次, 每次实验统计30~50个细胞。

1.2.4   蛋白质印迹检测目的蛋白的表达情况      蛋
白质印迹实验过程主要参考文献 [16], 简述如下: 
收集经过DB缓冲液饥饿处理3 h的AX2和paxB–细

胞 , 将细胞置于大容量加电小室(40 mm×40 mm)
中施加12 V/cm的直流电场 , 并分别收集加电刺激

1 min、5 min、10 min后的细胞 , 裂解液处理 , 获
得蛋白质样品。使用 SDS-PAGE胶对蛋白样品进

行垂直电泳(110 V电泳20 min, 150 V电泳85 min)
后 , 用滤纸、PVDF膜和 SDS-PAGE胶制备 “三明

治 ”转膜系统 , 4 °C、40 V电压下转膜 16 h。随后

分别用1000 1׃稀释的一抗在4 °C环境下孵育过夜, 
TBST洗膜后再用 000稀释的二抗在室温条件 5׃1

下孵育1 h, 经显影液处理后, 用凝胶成像系统进行

显影和分析 , 每组实验至少重复 3次 , 蛋白质条带

的定量分析使用ImageJ软件的灰度分析功能。

1.2.5   盘基网柄菌桩蛋白PaxB与人类桩蛋白Paxα的
线性序列比对      通过在NCBI网站上获得人类的桩

蛋白Paxα(paxillin α)的蛋白序列 (ID: 5829)和盘基网

柄菌PaxB蛋白的序列(ID: 8619466), 用DNAMAN软

件比对两种蛋白质的线性序列。

1.2.6   统计分析      所有实验至少进行3次重复 , 利
用 SPSS软件对所得数据进行统计学分析 , 数据用

均值±标准误(mean±SEM)表示。采用独立样本 t检 
验进行统计学分析。*P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001。

2   结果与分析
2.1   paxB在多细胞发育阶段的细胞迁移中发挥

作用

为了探究paxB在多细胞发育中的作用 , 本研究

将盘基网柄菌野生型细胞AX2和paxB–突变株细胞铺

展于无营养的DB琼脂固体平板上 , 通过观察二者在

DB琼脂平板上的变化 , 发现AX2细胞饥饿约4 h后发

生极化并开始朝某些“中心”聚集 , 6~8 h形成细胞堆、

12~16 h形成蛞蝓体、22~24 h形成具有孢子囊结构的

多细胞体 , 从而完成从单细胞到多细胞的发育过程

(图1)。而paxB–突变株的多细胞发育与野生型细胞有

所不同, 尽管细胞在饥饿4 h后开始发生极化, 但在8 h
后才开始聚集, 约12 h形成细胞堆, 直到24 h仍未形成

孢子囊结构的多细胞体(图1)。将时间延长至48 h以上, 
一些较大的细胞堆才形成多细胞结构 , 但孢子囊相比

野生型较小 , 且绝大部分的细胞聚集在柄的底部 , 另
外一些相对较小的细胞堆却不能形成孢子囊 , 而且在

琼脂表面 , 仍能看到有许多的细胞尚未发生聚集而独

立游离存在。该现象说明桩蛋白在盘基网柄菌多细

胞发育的后期发挥了重要作用。桩蛋白的存在 , 保证

了多细胞发育中细胞的分化与迁移 , 以及细胞与细胞

间、细胞与基质间联系的建立。然而, paxB的缺失导

致细胞向尖端的迁移受到严重抑制, 这也暗示了paxB
在盘基网柄菌多细胞发育形成尖端结构的细胞定向

运动过程中发挥了重要功能。

2.2   paxB–突变株随机运动能力增强

基于paxB–突变株在多细胞发育过程中出现的表

型, 本研究进一步对paxB–突变株的随机运动进行了探

究。将野生型细胞AX2和paxB–突变株进行饥饿处理

3 h后, 实时录像记录细胞在30 min内的运动轨迹, 利用

ImageJ软件分析发现 , 野生型细胞AX2在随机运动情

况下, 细胞的方向性指数为0.03±0.03, 方向持续性指数
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为0.26±0.01, 平均轨迹速度为(2.16±0.05) μm/min, 平均

位移速度为(0.55±0.03) μm/min; paxB–突变株在随机运

动情况下, 细胞的方向性指数为0.01±0.04, 方向持续性

指数为0.28±0.01, 平均轨迹速度为(3.36±0.04) μm/min, 
平均位移速度为(0.91±0.03) μm/min(图2)。随机运动统

计数据表明, paxB–突变株的平均轨迹速度显著高于野

生型细胞AX2, 说明paxB在盘基网柄菌细胞运动中发

挥抑制作用。

2.3   paxB–突变株趋电性运动减弱

为了进一步探究 paxB对细胞响应电场的作

用 , 本研究将饥饿极化后的paxB–突变株细胞置于直

流电场中 , 并定量分析 paxB–突变株细胞的运动特

征 , 结果发现在场强为12 V/cm的直流电场刺激下 , 
paxB–的趋电性指数为0.33±0.03, 与野生型细胞的趋

将饥饿处理的初始浓度为1×1010个/L(约6.5×105个/cm2)的AX2细胞或paxB–突变株细胞分别铺到缺乏营养的DB琼脂平板上, 并在特定时间点用

体视显微镜拍照记录。

AX2 or paxB– cells were plated at the beginning of starvation at a concentration of 1×1010 cell/L on non-nutrient DB agar (~6.5×105 cell/cm2). Images 
were taken at indicated time points with stereomicroscope. 

图1   AX2和paxB–细胞在DB琼脂平板上的多细胞发育表型

Fig.1   Developmental phenotypes of AX2 and paxB– cells on the DB agar

AX2

4 h

0.5 mm 0.5 mm

0.5 mm 0.5 mm

0.5 mm 0.5 mm
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paxB-
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电性指数0.83±0.01相比差异极显著(图3)(P<0.001)。
方向持续性指数也有所下降 , 即野生型细胞的方向

持续性指数为0.41±0.01, 而paxB–细胞的方向持续性

指数为0.32±0.01, 二者之间也存在差异(P<0.05)。然

而 , paxB–细胞在直流电场中的平均轨迹速度反而显

著增加了 , 统计结果显示 , paxB–的平均轨迹速度为

(6.20±0.05) μm/min, 而野生型细胞的平均轨迹速度

只有(4.50±0.05) μm/min, 但是位移速度差异不显著。

以上结果表明 , paxB基因在盘基网柄菌细胞感知和

传递电信号过程中发挥重要作用 , 可以用于研究肿

瘤细胞对肿瘤生物电场的响应机制及应对策略。

2.4   paxB缺失导致ERK蛋白高表达

研究证实ERK(extracellular signal-regulated ki-
nase)信号通路与细胞趋电性迁移息息相关 , 本研究

对paxB–细胞株中的ERK1/2的磷酸化水平进行了检

测(图4)。结果发现, paxB–细胞株中的ERK1和ERK2
的磷酸化水平明显比野生型细胞中的磷酸化水平

高 , 受直流电刺激1 min后 , ERK1和ERK2的磷酸化

水平有下降趋势 , 但经电信号刺激5 min后 , 二者的

磷酸化水平又上升到最高 , 即便再延长直流电刺激

时间到10 min, ERK1和ERK2的磷酸化水平仍几乎

保持不变, 说明细胞响应电场是一个适应的过程。

A: 随机运动的AX2和paxB–突变株细胞30 min内的轮廓叠加图。B: AX2和paxB–突变株细胞随机迁移的轨迹图。每个细胞的起始位置被定义为0, 
每一条曲线代表一个细胞的运动轨迹。C: 细胞迁移定量分析。t检验分析野生型和paxB–突变株细胞之间的数据差异性, *P<0.05, ***P<0.001。
A: profile analysis of AX2 and paxB– mutant cells under random migration. B: migration trajectories plots of AX2 and paxB– in which the start point of 
each cell is set as zero. Each curve represents the migration trajectory of a single cell. C: quantitative analysis of cell migration. Significant differences 
are calculated from the data of wild-type cells and paxB– mutant cells by t-test. *P<0.05, ***P<0.001.

图2   AX2和paxB–突变株细胞的随机运动特征

Fig.2   The characterizes of AX2 and paxB– in random migration
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肌球蛋白是依赖于微丝运动的分子马达 , 在变

形细胞运动过程中 , 肌球蛋白位于细胞迁移方向的

末端 , 通过调控细胞收缩使细胞发生迁移。蛋白质

印迹实验表明 (图4), 在不受电信号刺激时 , 野生型

细胞AX2中的RLC(regulatory light chain)磷酸化水平

较低 , 随着电信号的刺激 , 其表达量会突然增加 , 但
却不是时间依赖的 ; 而在paxB–细胞中 , 不受电信号

刺激时的RLC磷酸化水平已经与接受电信号刺激时

几乎一致, 随着电信号的刺激, 其表达量却不会发生

改变。这暗示了细胞运动时尾部的收缩或解除黏连

受肌球蛋白和桩蛋白的调控 , 二者之间存在互补机

制。

蛋白激酶C(protein kinase C, PKC)是Ca2+和磷脂

酰丝氨酸依赖性的丝氨酸 /苏氨酸蛋白激酶 , 具有广

泛的作用底物, 并参与许多的生理过程, 如细胞分泌、

肌肉收缩等、细胞增殖、细胞分化等。在静息细胞中, 

PKC以非活性形式存在于细胞质中, 当细胞接受外界

信号刺激时, PKC与Ca2+结合并转位到质膜上被活化。

本研究发现(图4), 野生型细胞和突变株细胞中的PKC
已经被活化, 其原因可能是这两种细胞都已经接受了

3 h左右的饥饿刺激, 导致PKC的活化, 当增加电信号

刺激时, 细胞中PKC的磷酸化水平变化不大。

2.5   电场刺激对盘基网柄菌PaxB磷酸化位点的

影响

为了探究桩蛋白调控细胞运动与磷酸化的关

系 , 本项研究首先基于基因组分析了盘基网柄菌的

基因paxB与哺乳动物桩蛋白的同源性。利用DNA-
MAN软件对的人类的桩蛋白 Paxα和盘基网柄菌

PaxB蛋白进行序列比对 , 结果如图5所示 , Paxα蛋白

包含557个氨基酸 , N-端主要由富含亮氨酸的5个LD
模体组成 ; C-端包含4个呈串联结构的富含半胱氨酸

的LIM结构域。盘基网柄菌PaxB蛋白结构包含569个

A: AX2和paxB–细胞在12 V/cm电场中运动的轨迹图, 每个细胞的起始位置被定义为0, 每条线代表一个细胞运动轨迹。B: AX2和paxB–细胞趋电

性运动的定量分析统计图。t检验分析野生型和paxB–突变株细胞之间的数据差异性, *P<0.05, ***P<0.001。
 A: migration trajectory plot of AX2 and paxB– cells under a DC EF at 12 V/cm in which the start point of each cell is set as zero. Each curve represents 
the migration trajectory of a single cell. B: quantification analyses of electrotaxis of AX2 and paxB– cells. Significant differences are calculated from the 
data of wild-type cells and paxB– mutant cells by t-test. *P<0.05, ***P<0.001.

图3   AX2和paxB–细胞的趋电性

Fig.3   Electrotaxis of AX2 and paxB– cells
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氨基酸 , 其中含有4个保守的LD结构域 (LD1、LD2、
LD3和LD5)和 4个高度保守的LIM结构域 (Lim1、
Lim2、Lim3和Lim4), 其中, LD模体主要发挥识别作

用, 能够与多种信号分子(如激酶和G蛋白)结合, LIM
结构域则定位于肌动蛋白细胞骨架上 , 功能上与许

多其他蛋白质发挥相互作用。然而 , PaxB缺乏脊椎

动物中高度磷酸化的酪氨酸残基Y31和Y118[18], 这
两个位点分别是黏着斑激酶和Src激酶的结合靶点 , 
但PaxB中存在一些保守的丝氨酸磷酸化位点 , 例如

S192(哺乳动物中是S178, 为 Jun激酶的磷酸化位点 , 
并在细胞迁移中发挥重要作用)和S160(哺乳动物中

是S143, 是ERK潜在的磷酸化位点)。令人意外的是, 
通过蛋白质组学分析发现 , 在使用场强为12 V/cm的

直流电场刺激盘基网柄菌细胞后 , 并未检测到PaxB
的保守位点的磷酸化 , 但LD3保守结构域附近的3个
丝氨酸位点 (S225、S228和S229)都发生了去磷酸化 , 
与不加电刺激的对照组相比 , 它们的去磷酸化比值

分别为0.936、0.817和0.923。以上差异表明, 尽管盘

基网柄菌中的桩蛋白与人类桩蛋白基因存在同源性 , 
但不仅发挥作用的磷酸化位点差异较大 , 而且蛋白

质折叠形成的高级结构也会影响其发挥功能。

3   讨论
在脊椎动物发育过程中, 桩蛋白酪氨酸残基的磷

酸化受胚胎发育的调节 , 并在控制细胞和组织细胞结

构重排中发挥重要作用。研究发现 , 在鸡胚发育过程

图4   直流电场刺激下AX2和paxB–突变株细胞的ERK1/2、RLC和PKC磷酸化水平的Western blot分析

Fig.4   Western blot analysis of phosphorylation of ERK1/2, RLC and PKC in AX2 and paxB– cells under an DC EF
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中 , 尽管桩蛋白的总体水平基本保持不变 , 但其磷酸

化酪氨酸含量显著降低 , 在早期胚胎中 , 大约20%的

桩蛋白磷酸化发生在酪氨酸残基上 , 相反 , 桩蛋白的

酪氨酸磷酸化在成年鸡中检测不到 , 在大鼠胚胎中也

发现了类似的含磷酸酪氨酸的蛋白质谱 [19]。机理研

究表明 , 桩蛋白通过控制黏连蛋白的动力学、细胞迁

移和扩散来调节胚胎发育事件 , 其重要证据就是桩蛋

白缺失在小鼠胚胎中是致死的 [13]。盘基网柄菌细胞

尽管没有明确的类整合素黏附分子 , 但含有许多似乎

负责细胞基质黏附的黏附受体。在盘基网柄菌多细

胞发育阶段 , 细胞一旦开始分泌各自的细胞外基质 , 
paxB的功能就变得更为重要。在后期阶段 , 细胞通过

细胞–细胞和细胞底物的相互作用在彼此的下方和上

方移动, 而paxB的缺失导致盘基网柄菌后期发育严重

缺陷, 表明paxB在多细胞发育过程中发挥重要作用。

“*”表示位点氨基酸残基相同。“·”表示该位点的氨基酸残基不同。

“*” indicates that the amino acid residues at the site are the same. “·” indicates that the amino acid residues at the site are different.
图5   盘基网柄菌与人的桩蛋白线性序列比较

Fig.5   Alignment of Dictyostelium discoideum PaxB and human Paxα

哺乳动物细胞中 , 桩蛋白是细胞极化迁移所必

需的, 敲低桩蛋白表达的细胞的运动能力减弱, 而本

研究发现 , 盘基网柄菌细胞中桩蛋白在细胞极化迁

移中似乎并不重要。在细胞响应胞外电信号过程中, 
桩蛋白的作用又尤为保守 , 例如 , 本研究中paxB–突

变株在12 V/cm作用下 , 细胞的趋电性显著减弱 , 而
在角化细胞的趋电性迁移中 , 研究者也发现敲低桩

蛋白的表达的细胞株趋电性显著减弱 [20], 说明在调

控细胞运动能力方面 , 桩蛋白的作用可能因物种不

同而存在一些差异。

桩蛋白作为一种多功能、多结构域的接头蛋白, 
在哺乳动物细胞的黏着斑中发挥重要的脚手架作用 , 
并通过磷酸化特定的Tyr和Ser残基募集参与细胞运

动和迁移的结构和信号分子。在肿瘤细胞中 , 研究

者们观察到抑制桩蛋白Y118磷酸化可以抑制肿瘤细
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胞侵袭伪足的形成 [21]。然而 , 一些因子或信号却也

能引起桩蛋白的脱磷酸化 , 例如促肾上腺皮质激素

(adrenocor ticotropic hormore, ACTH)、EGF、胰岛素

(insulin)、IGF-1和氧化亚氮(nitric oxide)等, 但桩蛋白

的脱磷酸化是否有相反作用却尚未证实[11]。

模式生物盘基网柄菌中不存在哺乳动物中桩

蛋白的保守位点Y31和Y118, 因为盘基网柄菌属不

含有明显的黏着斑激酶或Src相关激酶的同源物 [18]。

但PaxB也有一些保守的丝氨酸位磷酸化点 , 例如 , 
S192(paxα中是S178, 是哺乳动物细胞中 JNK潜在磷

酸化位点)、S142和S146(paxα中分别是S126和S130, 
是Raf-Mek-Erk依赖的磷酸化位点)等, 盘基网柄菌中

的研究表明 , 将S192突变并不影响细胞和蛞蝓体的

迁移 [18], 说明这些磷酸化位点与细胞黏附和运动关

联性不大 , 但蛋白质功能的发挥还要综合考虑其高

级结构。本项研究表明 , 直流电场刺激仅仅引起盘

基网柄菌细胞桩蛋白LD3保守结构域附近的 3个丝

氨酸位点发生脱磷酸化 , 然而 , 这些脱磷酸是否与盘

基网柄菌细胞趋电性运动的改变息息相关 , 还需要

进一步的实验验证。根据ERK1/2在细胞趋电性运动

中的关键性, 即ERK1调控盘基网柄菌的运动能力[22], 
ERK2调控细胞对电场的响应[23], 该研究中paxB–突变

株高表达ERK1和ERK2可能是导致其运动能力增强

而趋电性运动减弱的关键原因 , 但具体的调控蛋白

需要进一步探究和证明。

4   结论
桩蛋白在盘基网柄菌多细胞发育中发挥重要

作用 , 并通过ERK信号通路调控细胞响应胞外电信

号, 从而指导细胞定向运动。
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