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伪足引导细胞运动分子机制研究进展
付羽佳1,2  丁雪1  施利民1  陈晓波1  高润池1*

(1云南师范大学生命科学学院, 昆明 651000; 2西南联合研究生院, 昆明 650092)

摘要      细胞运动是生命体维持正常生理功能、应对外界环境变化以及参与组织发育和免疫

反应等复杂过程的基础。而伪足作为细胞运动的关键结构, 发挥着不可替代的核心作用。伪足是

由细胞膜和细胞骨架动态重组形成的临时性突起, 广泛存在于多种细胞类型中。它们通过延伸、

感知和适应环境, 从而参与细胞与基质的相互作用、信号转导以及吞噬等生物学过程。近年来, 随
着细胞生物学和分子生物学技术的进步, 伪足的形成机制及其在细胞运动中的调控网络逐渐被揭

示。该文将综述伪足的主要类型及功能、探讨细胞运动时伪足的复杂的分子调控网络, 以及关于

伪足数学模型构建的研究进展, 为深入理解伪足的生物学功能及其在细胞运动研究中的应用提供

重要参考。

关键词      伪足类型; 伪足功能; 分子调控网络; 数学模型
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Abstract       Cell motility is fundamental for organisms to maintain normal physiological functions, adapt 
to environmental changes, and participate in complex processes such as tissue development and immune respons-
es. As a key structure in cell movement, pseudopodia plays an indispensable and central role. Pseudopodia are 
temporary protrusions formed by the dynamic reorganization of the cell membrane and cytoskeleton, and they 
are widely present in various cell types. By extending, sensing, and adapting to the environment, they participate 
in biological processes such as cell-matrix interactions, signal transduction, and phagocytosis. In recent years, 
with advances in cell biology and molecular biology techniques, the mechanisms underlying pseudopodia forma-
tion and their regulatory networks in cell motility have been gradually uncovered. This article reviews the major 
types and functions of pseudopodia, explores the complex molecular regulatory networks governing pseudopodia 
during cell movement, and discusses recent progress in mathematical modeling of pseudopodia. It provides im-
portant insights for a deeper understanding of the biological functions of pseudopodia and their applications in 
cell motility research.
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伪足 (pseudopodia)作为细胞的临时运动结构 , 
其形成和动态的变化调控着细胞迁移能力 , 具有独

特的生物学特征。关于伪足引导细胞运动的研究最

初以真核生物—阿米巴原虫的随机迁移现象为对

象 , 现已扩展到对其在趋化性和趋电性环境中定向

迁移现象的研究。研究伪足对于深刻阐明细胞迁移

机制 , 调控细胞迁移能力有重要意义 [1]; 同时 , 也为

如癌症转移、炎症反应、伤口愈合障碍等多种疾病

的组织修复提供了新的治疗途径[2-3]。

1   伪足的类型
伪足是细胞表面的临时性突起 , 类型多样 , 可

适应不同的运动和摄食需求。根据其形态、结构、

分子组成及功能, 前人研究对伪足进行了系统分类。

通过显微镜观察伪足的形态和内部细胞骨架排列将

伪足分成片状伪足 (lamellipodia)、丝状伪足 (filopo-
dia)、叶状伪足(lobopodial)、轴状伪足(axopodia)四
大类型 [4](图1)。片状伪足又称板状伪足 , 是最常见

的一种 , 呈扁平状 , 由肌动蛋白纤维网络支撑 , 边缘

呈波浪形 [5]; 丝状伪足较为细长 , 分支少 , 主要由平

行排列的肌动蛋白束构成, 直径约0.1~0.3 μm, 长度

可达数微米 [6]; 叶状伪足是一种较粗大、钝圆的伪

足类型 , 常见于某些原生动物和白细胞中 , 含有大

量的细胞质和细胞器 [7]; 轴壮伪足内具有细长的轴

丝, 呈放射状彼此分离, 内部有微管支撑, 常见于太

阳虫中[8]。 

2   伪足的生理功能及病理功能
丝状伪足和片状伪足是常见的主要伪足类型 , 

它们的结构特征和功能不同 , 常见于成纤维细胞、

转移性癌细胞中, 其类型多样, 可适应不同的运动和

摄食需求 , 反映了细胞在不同生理状态下的适应性

变化。在细胞迁移中 , 丝状伪足通过尖端富含的肌

动蛋白成核因子持续聚合延伸, 探索周围微环境, 引
导细胞定向迁移 [9]。丝状伪足能感受胞外环境因子 , 
控制自身运动方向, 迅速地伸出和收缩, 还能通过与

细胞外基质及其他分子相互作用 , 促进细胞间的连

接和信号传递 [10]。由此可见丝状伪足广泛参与细胞

迁移、胞间通讯及环境感知等关键生物学过程。不

仅如此, 丝状伪足在病理过程中也具有关键性作用。

在免疫系统中 , 树突状细胞通过丝状伪足捕获抗原

并提呈给T细胞, 而中性粒细胞则依赖丝状伪足穿越

炎症部位的内皮屏障[11]; 不仅如此, 免疫细胞在追逐

病原体的过程中 , 丝状伪足能够帮助其快速定位并

图1   不同类型的伪足及特征(根据参考文献[4]修改)
Fig.1   Different types of pseudopodia and features (modified from reference [4])

Cell migration

Extending different
types of pseudopodia

Lamellipodia

Branching actin

Filopodia

Parallel actin

Lobopodial

Actin/myosin

Axopodia

Microtubule bundles



3018 · 综述 ·

包围目标 , 从而方便清除病毒 [12]。不仅是免疫系统 , 
研究者们了解到癌细胞通过伸出丝状伪足 , 穿透基

底膜和细胞外基质, 进入血液循环, 最终在其他组织

中形成转移灶 , 可见丝状伪足在肿瘤疾病关联治疗

中也扮演重要角色[13]。

片状伪足在细胞迁移过程中主要参与细胞铺

展和长距离迁移 [14]。片状伪足在细胞的前缘扩展并

推动细胞前进 , 由小GTP酶通过激活下游效应蛋白 , 
调节肌动蛋白的聚合和解聚得以控制 [15]。在病理过

程中, 片状伪足可包裹病原体或凋亡细胞, 形成吞噬

体[16]。片状伪足不仅具有吞噬作用, 还有防御作用。

片状伪足通过影响细胞迁移速度和方向 , 在细胞侵

袭和伤口愈合中发挥防御作用 [17]; 研究发现通过阻

断细胞运动消除片状伪足的释放 , 能够在一定程度

上促进组织重塑 [18]。可见伪足对于免疫反应、稳态

调节和组织修复至关重要。在癌症治疗中 , 研究发

现片状伪足的形成是癌细胞迁移能力强弱的关键所

在 , 抑制片状伪足的形成和功能能够阻断肿瘤细胞

的迁移途径[19]。

叶状伪足和轴状伪足常见于巨噬细胞、阿米巴

原虫中 , 它们均是细胞表面高度动态的膜突起结构 , 
是细胞迁移的主要驱动力 , 通过不断延伸、附着和

收缩, 引导细胞向特定方向运动; 同时表面分布着多

种受体蛋白, 可以感知外界信号并传递到细胞内, 调
控细胞行为 [20]。在病理过程方面 , 肿瘤细胞促进伪

足的形成以及细胞外基质的降解 , 伪足的增多会提

高肿瘤细胞的迁移和侵袭能力 [21], 可见有效地抑制

伪足的形成可能阻止癌细胞增殖; 不仅如此, 叶状伪

足和轴状伪足在神经元的发育和突触可塑性中发挥

着重要作用 , 其功能异常对阿尔茨海默病等神经系

统疾病的发生发展起关键作用 [22]。李斯特菌可以诱

导宿主细胞形成伪足 , 从而促进其在细胞间的传播 , 
可见一些病原体也能利用宿主细胞的伪足进行入侵

和传播[23]。

3   伪足的分子调控网络
3.1   细胞骨架相关蛋白决定伪足的延伸和稳定

细胞在自发运动过程中形成各种类型的伪足, 而
这些伪足想要向前延伸 , 其内部均需要通过细胞骨架

的动态调控。在此期间驱动伪足延伸的关键是肌动

蛋白纤维 , 肌动蛋白细胞骨架的动态重组在伪足形成

和功能中的作用机制逐渐被揭示 , 细胞骨架相关蛋白

主要由Arp2/3复合物、Cofilin、Profilin、Formin等
组成。Arp2/3复合物能够促进肌动蛋白分支 , 推动

伪足形成 [24], 并且使支化肌动蛋白丝成核, 驱动内吞

作用等过程 [25]; Cofilin能够切断肌动蛋白丝 , 促进其

重组 , 这对于形成伪足以及细胞骨架的稳定极为重

要[26]; Profilin能够结合肌动蛋白单体, 促进其聚合[27]; 
Formin能稳定丝状伪足更有效黏附和迁移 [28]。这

几类肌动蛋白相互协调联系 , 共同决定了伪足的延

伸和稳定。除此之外其他细胞骨架相关蛋白与肌

动蛋白也相互联系 , 如Arp2/3介导的细胞骨架重排

是由肌动蛋白成核促进因子WASP家族的成员协调

的 , Formin家族通过稳定Caveolin-1在机械刺激条件

下的稳态及敏感性保护细胞 [29]; Cortactin与WASP家
族成核促进因子协同激活Arp2/3复合物 , 并通过将

Arp2/3复合物与肌动蛋白聚合来稳定分支网络 [30-31], 
由此可见其他细胞骨架相关蛋白与肌动蛋白共同协

调也影响了伪足延伸及稳定。

3.2   Rho GTPases家族负责微丝组装间接影响伪

足形成

Rho GTPases家族成员的信号调控涉及多种信

号通路和蛋白质的协同作用 , 这些信号通路的相互

作用决定了伪足的类型和功能。Rho GTPases家族

主要由Rac1、Cdc42和RhoA组成。Rac1被溶血磷脂

酸激活, 激活WAVE/Arp2/3复合物通路, 诱导肌动蛋

白分支化, 为膜突起提供骨架支撑, 从而引起膜皱褶

和片状伪足形成 [32]; Cdc42促进细胞丝状伪足的形

成 [33]; RhoA能够调控应力纤维和收缩性 , 在牵引伪

足的形成中发挥重要作用 [34]。Rho GTPases家族相

互协调联系, 与上下游信号通路相互作用, 从而调控

肌动蛋白影响伪足的形成。目前已有学者研究发现

Rac1/Cdc42在伪足形成中发挥着重要作用 , 它们通

过调控细胞骨架的动态变化 , 参与细胞迁移方向的

调控[14]; Rac1/Cdc42依赖于上游的G蛋白偶联受体(G 
protein-coupled receptors, GPCRs)信号 , 从而调控伪

足形态和功能 [35]。此外 , RhoA通过调节肌球蛋白收

缩, 影响伪足的稳定性和细胞迁移效率[36]。

3.3   磷酸肌醇信号及相关通路调控伪足的形态和

功能

当前磷酸肌醇信号通路已被大量学者研究 , 证
实其通路内部形成的PIP2/PIP3能够有效地调控细

胞迁移 [37-40]。磷酸肌醇信号主要由PI3K和PTEN组

成 [41-42]。PI3K催化产生的PIP3在细胞膜上形成局部
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浓度梯度 , 招募含有PH结构域的蛋白质 , 如AKT, 又
称PKB(protein kinase B, PKB), 从而调控伪足的形成

和稳定性[14]; PTEN能够降解PIP3, 特异性定位于细胞

膜 , 通过结合并去磷酸化伪足 , 负调控细胞表面伪足

的结构形成, 进而抑制肿瘤侵袭与转移 [43]。随之还有

相关的信号通路, 如PI3K/AKT信号通路、MAPK信号

通路(mitogen-activated protein kinases)等, PI3K/AKT信
号通路能够调控细胞存活和伪足形成 , 在内外因素

作用下被激活诱导细胞迁移, 在致癌Ras激活时PI3K
起到重要的调节作用。在趋电性运动中PI3K通过

增加蛋白激酶B(AKT)的活性发挥作用, 而AKT通过

磷酸化抑制GTP酶激活蛋白 , 从而激活肌动蛋白结

合蛋白, 随后PTEN通过拮抗PI3K/AKT通路, 抑制肿

瘤细胞的生长和增殖 [44]。除此之外MAPK通路的突

变 (BRAF V600E)会导致ERK(extracellular regulated 
protein kinases)持续活化 , 进而引发细胞恶性增殖 , 
改变细胞迁移状态[45]; 在伤口愈合模型中, MAPK通

路的激活显著增强成纤维细胞的迁移能力 , 这说明

了MAPK信号通路能够调控细胞增殖和迁移发挥

关键功能。活化的ERK可磷酸化肌动蛋白结合蛋

白(如paxillin)影响伪足形成和细胞–基质黏附 , 从而

改变细胞迁移的方向 [46-47]; 同时激活基质金属蛋白

酶(matrix metalloproteinases, MMPs)的表达, 促进细

胞外基质降解 , 为迁移创造微环境 [48], 由此表明了

MAPK通路通过调控细胞骨架重排和黏着斑动态变

化发挥作用。

3.4   磷钙离子信号及其相关通路间接调节伪足的

延伸和收缩

钙离子信号与相关蛋白共同协调作用 , 从而改

变伪足的形态和功能。钙离子浓度的升高可激活钙

依赖性蛋白激酶, 促进肌动蛋白的聚合, 增强伪足的

延伸能力; 反之, 钙离子浓度降低则抑制伪足的形成

和运动, 影响细胞的迁移和侵袭能力。内质网Ca2+释

放介导细胞的迁移 , 且参与G蛋白和细胞外信号调

节激酶2(ERK2)对细胞趋电性迁移的调控过程。 通
过激活钙调蛋白, 钙离子内流影响肌动蛋白聚合, 促
进伪足延伸 [49]。大量的研究发现 , 当局部Ca2+浓度

升高时 , CaM通过其EF-hand结构域结合Ca2+发生构

象变化 [50], 进而激活下游靶蛋白—肌球蛋白轻链

激酶(myosin light chain kinase, MLCK), 促使肌球蛋

白 II磷酸化 , 驱动肌动–肌球蛋白收缩网络在伪足基

部产生收缩力 , 同时促进前端肌动蛋白聚合提供推

进力 [51-55]。反之Ca2+ /CaM还能抑制钙依赖性蛋白酶

的活性, 保护伪足中的黏着斑蛋白不被降解, 维持伪

足与基质的稳定黏附 [56-59]。这种多层次的调控网络

使钙调蛋白能精确协调细胞骨架重组与膜动力学 , 
最终促进伪足的定向延伸和细胞迁移(图2)。
3.5   细胞力学传导机制

值得关注的是 , 以上这些生化信号通路与力学

刺激存在显著耦合效应 , 这也是当前学者们非常关

注的最新领域。当伪足前端遭遇基质刚度梯度时 , 
整合素介导的黏着斑与之密切相关 [60-62], FAN等 [63]发

现机械敏感性的Piezo1离子通道介导心脏的机械运

动, 导致钙内流并反向激活RhoA-ROCK通路; QIAN
等 [64]研究发现当外界机械应力作用于伪足尖端时 , 
talin蛋白的构象变化会暴露其隐藏的vinculin结合位

点, 进而招募FAK激酶形成力学感受簇(mechanosens-
ing cluster), 这一过程充分地表明了外界机械应力对

细胞迁移的影响, 从而引导伪足性状改变; 且Talin作
为一种力敏感蛋白 , 能够调控Talin-F0/Rap1b蛋白相

互作用 , 从而引发细胞产生动力 [65]。SUN等 [66]最新

发现非对称肌球蛋白 II组织和活性应激之间的反馈

实现应力纤维重组 , 控制着细胞骨架中的关键性和

能量定位 , 最终引导伪足向高刚度方向延伸—即

经典的“趋硬性(durotaxis)”现象[67]。

4   伪足生成模型和动力学模型
研究伪足模型在细胞生物学和生物医学领域具

有重要意义。伪足是细胞迁移和侵袭过程中的关键

结构 , 尤其在癌细胞转移 [68-70]、免疫细胞趋化 [71-72]及

伤口修复 [73-74]等生理和病理过程中发挥核心作用。

通过构建伪足模型 (如基于肌动蛋白动态组装的计

算模型 [75-77]或体外仿生系统 [78]), 模拟细胞前端肌动

蛋白聚合驱动的膜突起过程 , 帮助理解细胞极性建

立、细胞骨架重组及力学信号转导的分子机制 , 为
解释细胞定向迁移 (如伤口愈合、免疫追踪 )提供理

论基础。此外 , 伪足模型有助于开发靶向肿瘤转移

的抑制剂 [79], 或优化基于免疫细胞迁移的疗法 [80]。

因此, 该研究不仅推动基础科学的突破, 更具潜在的

临床转化价值。目前关于伪足主要有两方面的模型, 
分别是伪足生成模型和伪足动力学模型。

4.1   伪足生成模型

伪足生成模型是一种用于模拟细胞运动中伪

足动态形成过程的计算或理论模型, 目前, 大量研究
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均结合生物物理学、细胞动力学和数学建模方法 , 研
究细胞前端片状伪足或丝状伪足的伸展机制及其与

环境的相互作用。在细胞力学实验研究中发现 , 无论

是间充质细胞还是阿米巴细胞的迁移能力 , 都与其主

动变形和被动变形能力密切相关。细胞的迁移是一

个高度动态且力学敏感的过程 , 涉及细胞骨架的重组

和黏连复合体的力学耦合 , 在迁移中 , 肌动蛋白的动

力学和肌球蛋白II驱动的收缩是应变产生的核心。因

此构建以细胞骨架为基础的黏连性固体模型 , 将肌

动蛋白–肌球蛋白网络视为连续活性介质 , 聚焦于黏

连复合体的思路来展开一系列研究。例如 , 针对悬浮

细胞 (如红细胞、白细胞或肿瘤细胞 )构建固相 , 液相

同步的模型 , 将细胞视为固体骨架浸润在黏性流体

中 , 通过动量和质量守恒等公式来解释细胞的流变

性质 [81]; 基于反应—扩散方程的模型可以模拟Rho 
GTPases家族成员在细胞内的动态分布 , 极化现象中 , 
Rac1/Cdc42在细胞前端聚集, 驱动伪足突起, 而RhoA
在尾部富集, 前沿–后沿极化维持中, 前端Rac抑制尾

部RhoA, 反之亦然 , 形成稳定极性 [82-83], 因此生成模

型的研究揭示了伪足的伸展机制以及与环境间的作

用。

4.2   伪足动力学模型

伪足动力学模型是用于描述细胞运动过程中

伪足形成、延伸与收缩机制的生物物理模型 , 通常

涉及肌动蛋白细胞骨架的动态重组、膜变形及其与

外界环境的相互作用。已有研究者重点探讨过相关

定量模型 , 并证实了模型对生物学发现进程产生了

深远影响[84]; 并且动力学模型已被前人详细梳理, 评
估其整合关键实验数据的能力 , 为我们了解该领域

的发展提供参考[85]。

4.2.1   模型在细胞动态及其伪足中的研究进展      
从伪足生成模型发展成解释贴壁细胞的动态行为的

指数定律结构阻尼 (structural damping)模型 [86], 该类

模型的基础理论是将细胞简化为弹簧–阻尼系统, 解
释细胞迁移的持续性和方向性 , 这为转向研究全局

力学特性奠定基础, 但其中也存在一定的局限性: 无
法捕捉幂律响应 (power-law rheology)。后续研究将

模型进行改进 , 引入自相似分层模型 [87]等方法来描

述细胞复杂的频率依赖响应 , 该类模型将伪足局部

动力学与细胞全局力学响应统一 , 成为解释贴壁细

图2   伪足主要相关的分子调控网络

Fig.2   Molecular regulatory networks mainly associated with pseudopodia
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胞动态行为的核心框架。基于力学模型的模拟可以

揭示细胞骨架重组和细胞内力的传递过程。例如 , 
构建盘基网柄菌细胞的伪足模型来了解趋化环境下

细胞的迁移方向, 在化学引诱物存在的情况下, 细胞

会形成指向信号源的伪足以进行定向生长和移动 , 
同时该模型明确指出不涉及黏着斑的形成与水解过

程 , 从而合理解释了阿米巴细胞迁移的核心特征 [88]; 
力传导机制模拟伪足3D空间进行迁移 , 估测伪足性

状变化 [89-91], ALLENA等 [92]整合外部源信号强度的

影响, 构建了一个三维细胞及伪足仿真模型, 该模型

涵盖了细胞内肌动蛋白纤维的黏弹性效应、悬浮于

胞质内的细胞器产生的黏滞阻力以及细胞质的流体

动力学特性 , 同时模拟了肌动蛋白聚合驱动的片状伪

足或丝状伪足的形成动态、数量分布及力学状态等

特征 [92]; 在细胞迁移研究过程中 , 研究者设计运动因

子的新参数 , 得出运动因子以双相方式依赖于基质刚

度 , 细胞形状通过调节细胞前后的牵引力 , 角质细胞

样形状比成纤维细胞样形状具有更大的运动因子 , 这
解释了为什么角化细胞具有更高的迁移速度 [93]; 除了

以上列举的经典模型外 , 也有研究者以建模驱动的

癌症治疗为目标 , 构建随机微分方程及模拟算法来

解释细胞迁移过程中细胞骨架自组装、力的产生等

原理的形成[94]。 
4.2.2   模型在疾病治疗中的应用      研究细胞迁移

运动机制以及细胞与细胞外环境作用 , 对进一步开

发出新型模型来预测疾病发展和治疗具有重要的作

用。在肿瘤转移研究方面 , 细胞通过调整前缘改善

异质性细胞微环境 (extracellular matrix, ECM), 研究

者们建立时空 “阻力适应推进 ”理论 , 定量计算出肌

动蛋白丝—Arp2/3复合物相互结合形成的协同作

用相互反馈 , 形成伪足从而赋予细胞应对复杂ECM
的迁移能力 , 实现了细胞对胞内蛋白质资源的高效

利用 [95]。由此可见构建高仿真的伪足模型可模拟肿

瘤微环境中ECM相互作用 , 揭示转移关键靶点 (如
Rho GTPase信号通路), 助力抗转移药物开发。在免

疫调控方面 , 动态模型可解析伪足如何整合趋化因

子信号(如CXCL12梯度), 为免疫缺陷疾病或炎症过

度激活提供干预策略。如巨噬细胞、中性粒细胞等

通过伪足实现病原体识别和趋化迁移 [96-97]。当前关

于外界源信号对细胞迁移影响的研究局限在集中于

化学物质 , 而针对电场、温度场等模型研究较少 [98], 
后期可开发多物理场耦合 (如外源性电场、温度场 )

的细胞迁移模型 , 该项研究对细胞迁移可能具有一

定的潜在方向, 值得深入探索。

5   总结与展望
目前 , 伪足的研究在类型鉴定、分子调控网络

和数学模型构建等方面取得了显著进展。不同类型

的伪足被证实具有独特的结构和动力学特征 , 在细

胞迁移、胞吞作用、免疫响应及胚胎发育等过程中

发挥特异性功能 ; 复杂的分子调控网络确保了伪足

形成的运动和精确迁移 , 解释了伪足形成的时空精

确性及其与细胞极化的关联 ; 数学模型的构建能够

定量模拟伪足动力学 , 为细胞运动预测提供了新工

具。

然而不同类型伪足之间的转换机制、信号通路

之间的精确调控网络以及伪足在三维环境中的行为

特征等, 仍有许多问题存在显著空白, 有待进一步探

索。未来的研究者们可以针对以下进行分析 : 例如

伪足亚区室—不同伪足类型间的动态转换 (如板

状伪足向丝状伪足的过渡 )两者间是否具有差异化

的力学信号解码机制 , 以及如何受微环境或信号通

路调控尚不明确 ; 整合先进的成像技术、分子生物

学工具和计算模型 , 研究细胞外基质拓扑结构如何

通过细胞骨架网络影响力学信号的长程传导。这些

问题的解答不仅有助于我们理解伪足的运动机制 , 
还可能为组织再生与肿瘤转移提供新的干预靶点和

见解 , 在生物医学研究和应用领域具有潜在的重要

价值。
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