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科技前言

器官的构造是如何形成的———以果蝇翅为例#
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摘! 要! 在器官发育过程中，细胞是如何接收到指令，在特定的位置形成特定的细胞形貌，来组建一个
正确的三维构造实现器官的功能，这是生物学中的最基本问题之一。在发育的早期，选择者基因通过赋

予细胞以不同的亲和性把组织划分为若干个隔间区域。隔间边界细胞作为组织者通过分泌信号分子

（器官成形素）来促进细胞的存活和增殖，控制细胞的分化和命运，以及确保正确的细胞形貌发生。器官

成形素的空间时序性表达以及随后细胞对这些信号分子的反应是正确形成组织构造的关键环节。根据

国际最新的研究进展，本文综述了构造形成的机制和主流假说，并以果蝇翅的发育为例，讨论了 T/W2!
家族器官成形素 VMM在翅发育中的作用机制。
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! ! 在动物的器官发育过程中，几十个细胞组
成的器官芽快速增殖为千千万万个细胞。在此

过程中每个细胞是如何接收到指令，在特定的

位置形成特定的细胞形貌，来组建一个正确的

三维构造（ M8DD=I9）以便有效地行使器官的功
能？这是生物学中的最基本问题之一，吸引了

许多生物学家用各种方法来研究，构造形成机

制（M8DD=I9 C4IN8D<49）目前已是发育生物学中的
一个研究热点。

89 组织者控制器官构造的形成

基于动物的细胞移植试验，得出一个被广

泛接受的观点，即“组织者”（ 4I?89<S=I）控制器
官构造的形成。:M=N899 Z [89?4LJ 首先证明
了有一组特定的细胞可以行使组织者的功能，

它们通过非自主（949281D494N41F）的方式决定
周围细胞的命运

［$］。着生在两栖类动物胚胎

的胚孔背唇位置的细胞被移植到腹部后，可以

指导寄主细胞形成完整的次生背腹体轴。这个
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次生的体轴由原先的细胞和移植的细胞组成。

这就意味着在胚胎阶段来自组织者区域的细胞

能够远距离地指导周围的寄主细胞重新形成体

轴。随后，脊椎动物的一些其他的组织者也通

过细胞移植的方法被逐渐鉴别出来。鸡胚胎的

肢芽（ %&’( ()*）的后缘细胞被移植入寄主肢芽
的前端部位后，可以诱导次生轴的形成

［+，,］。

与此类似，在神经管的发育中，脊索（-./.01.2*）
是板片（ 3%..24%5/6）的诱导者，然后由板片来组
织背 7腹的构造［#］。因此，正确地建立和维护
组织者，对器官的正确发育和构造形成至关重

要。

在器官的发育过程中，细胞不仅不断地生

长和增殖，而且还进一步划分为一些不同的小

功能区域。这种划分方式是多细胞生物来塑造

自身构造的一个基础。细胞在同一区域内可以

混合，但在两个相邻区域的边界处，来自不同区

域的细胞相互分离，导致在相邻区域之间形成

的一条相对较直的边界。这条边界不仅可以阻

止细胞在此处混合，而且细胞分裂增殖后在此

处仍然相互分离。具有这种细胞谱系限制（06%%
%&-6586 269/2&0/&.-）功能的隔离区域就被称为隔
间（0.’452/’6-/）［: ; <］，相邻隔间之间形成的边

界就 被 命 名 为 隔 间 边 界 （ 0.’452/’6-/
(.)-*52=）［>?，>>］。在 +? 世纪 $? 年代早期，
@520A5BC6%%&*. 和他的同事发现发育中的果蝇的
跗肢被划分为前和后以及背和腹 # 个隔
间
［>?，>+，>,］。随后有人提出隔间边界细胞可能

充当组织者，负责指导动物跗肢的构造形

成
［>#］。后续研究证明了前 7后和背 7腹隔间边
界各自建立一个组织者来指导翅的构造形

成
［>:，>!］。在器官的发育过程中，隔间边界具有

维护组织者的形状和位置的功能，这一点已经

被阐述得非常清楚
［!］。

隔间边界在越来越多的组织中被发现，并

且在发育中起着重要的作用。例如，在脊椎动

物中枢神经系统的发育过程中，形成多个隔间

对于正确的发育至关重要。在原肠胚发育阶

段，前脑、中脑和后脑原基的特化都需要对组织

者发出的相关信号做出正确反应，在此过程中，

脑部小区域之间所形成的多种分隔边界对于脑

的继续发育非常必要。在中脑和后脑之间形成

的细胞谱系边界被命名为中 7后脑隔间边
界
［$，>$，>D］。在脑的后续发育中，还有若干隔间

边界的形成对脑的发育起着决定性的作

用
［$，>< ; +>］。其中，菱脑原节（ 21.’(.’626）边界
的研究最为深入。随着后脑的继续分化，神经

板 7管逐渐形成一些纵向的单元称为菱脑原节。
神经上皮细胞的活动被限制在这些单元内

部
［+> ; +,］。这种细胞谱系限制的隔间划分必定

对维护胚胎脑的构造十分重要，因为在发育过

程中，隔间边界起到了阻止不同区域来源的细

胞随意混杂的作用。类似的，在鸡的跗肢的发

育中，背 7腹隔间边界对于正确的构造形成非常
重要
［+#］。在果蝇的翅的发育过程中，翅芽

（E&-8 &’58&-5% *&90）在起始阶段就被分化为前
和后两个隔间，然后又在幼虫二龄期进一步分

化出背和腹两个隔间
［>?，>+，>,］。前 7后和背 7腹

的隔间边界设立了各自的边界细胞作为组织

者，来控制翅的构造形成
［>:，>!］。因此，隔间边

界的这种普遍存在和在构造形成中的关键作用

表明，形成隔间是多细胞生物形成并维持身体

结构的一种形态发生策略。

组织者通过分泌信号分子来决定周围细

胞的命运从而控制构造形成。有许多信号分子

被提出有可能介导组织者的功能。例如，将

1$*、23*#4#$ 或 $+//#$ 基因的 ’FGH 显微注射
到两栖动物胚胎的卵裂球中，其结果类似于组

织者细胞的移植在诱导次生体轴中所起的作

用
［+:，+!］。同样地，当浸泡了视黄酸的玻璃珠被

移植到寄主跗肢芽的前区中时，它可以模拟寄

主跗肢芽的极性化区域的活力
［+$］。与果蝇的

分节基因 "%5/%"+/（""）同源的脊椎动物基因
&+$#3 "%5/%"+/（ &""）已经被证明在胚口唇背
部、跗肢芽的极性区域以及脊索等部位起着介

导组织者的作用
［+D，+<］。

!" 组织者分泌的信号分子控制果蝇翅
的发育

" " 选择者基因 %$/62#)%5（ %$）决定后隔间的
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细胞特性，指导 !!在后隔间细胞内特异表达并
抑制该区细胞对 $% 分子的反应［&’ ( )’］。这样

使得只有前隔间细胞才能对 $%做出反应。$%
作为短程信号，跨过前 *后隔间边界，把前隔间
边界细胞设立为组织者

［!+］。!! 在后隔间细胞
内的特异性表达对于果蝇翅芽的前和后隔间的

发育都是必要的
［!+，)!］。为了确定前 *后隔间细

胞之间是否有 $%的传递，,-./01 和 2314%/在前
隔间区域内制造出了能够表达 !!的克隆细胞，
这些异位表达 !! 的细胞能以非自主（ "#"$
%&’#"#(#&)）的方式影响周围野生型细胞的命
运，从而产生额外的翅轴

［!+］。这就表明了异位

表达 !!的克隆细胞能够指导翅轴的形成。脊
椎动物的细胞移植实验也得出了类似的结论。

将表达 )!!（在鸡的肢芽后端区域表达，这个区
域具有分极化的活力）的细胞植入鸡的跗肢芽

的前端区域，然后这些异位表达 )!! 的细胞就
模拟了分极化区域的组织者作用，诱导鸡翅形

成一条额外的前后轴线
［)5］。

虽然 !!在翅芽后隔间的所有细胞都有表
达，但是表达该基因的克隆细胞只有在前隔间

区域内才能发挥出指导构造形成的作用。$%
作为一种短程信号，跨过前后隔间边界后，在前

隔间紧邻边界的一个条带状区域内诱导细胞产

生 6789!（转移生长因子）大家族的同源物
:0;-<0=3-</0>?;（:<<）［!+，)&，))］。无论在哪个隔
间区域内制造异位表达 *++ 的克隆细胞，都足
够诱导形成一条由 *++ 指导的额外的前后翅
轴
［)@，)+］。因此，!! 在前 *后隔间的构造发育过
程中所起的作用就是诱导 *++ 在特定区域表
达，然后由 :<< 行使组织者的功能，在前和后
隔间内对称地指导构造的形成和翅的生长。

由细胞分泌出来的器官成形素，例如 :<<，
被认为可以穿越靶标细胞而传播，并形成长距

离的浓度梯度，藉此给细胞提供位置信

息
［)+ ( )A］。通过将 :<< 和绿色荧光蛋白（78B）
融合，就可以监视到 :<< 的运输过程。长距离
的 :<<移动涉及到 :<< 受体蛋白和动力蛋白
的介导作用。一种假说认为 :<< 分子向接收
细胞的运输是由受体介导的平面内吞作用完成

的，:<<一方面可以由细胞内吞和外吐而循环
利用，另一方面又可以在细胞内被降解，这两方

面速率的综合决定了 :<<的浓度梯度［@’］。
:<<的受体包括两种：C 型受体 6%?;DE0?=.

（6DE）和 CC 型受体 B4=3，它们介导细胞内的
:<<信号传导［@! ( @@］。细胞接受到 :<<后，首先
B4=3使 6DE磷酸化，然后激活态的 6DE 把 2F-G
转录因子 HI3%01. ->-?=.3 G<<（H-G）磷酸化为
<H-G，<H-G 再与相关的 H0G0-（H0G）蛋白复
合体结合在一起，进入细胞核，对 :<< 的靶标
基因进行转录调控

［&J，@+，@"］。在果蝇的翅芽中，

H-G * H0G以及锌 K指蛋白 2%=，抑制了 ,-."/0-
（,-/）基因的表达，后者编码 ! 个 :<< 靶标基
因的直接转录抑制因子

［!!，@J ( +&］。,1D 转录抑
制因子与 :<< 的信号分子的浓度梯度分布恰
好相反，并且把 :<< 的 5 个靶标基因 )+%1’
（ )%1）以及 #+’#(#’#-$,1."*（#(,）的表达限定在
翅的中间区域内

［!!，&J，+5，+) ( ++］。

器官正常比例的形成需要细胞增殖和构造

形成保持协调一致，如果由相同的分子来控制

这两个过程，这种协调性才可以得到保障。这

种假设在果蝇翅的发育中通过 :<< 的信号传
导途径得以深入研究。以前的研究已经表明了

:<<沿着前后轴线形成浓度梯度来控制翅的构
造形成，细胞增殖自主性地需要 :<< 受体 6DE，
无论是异位表达 *++ 或是表达持续激活态的
:<<受体 ’/2L5@&:，都会引起翅细胞的过度增
殖
［+"］。这些有关 :<< 信号传导在细胞生长和
增殖中的作用得到了进一步周详验证和分析。

通过表达 ’/2L5@&:来提高 :<< 的信号传导活力，
可以使细胞以协调性和自主性的方式加快生长

和细胞周期进程。相反，通过用 :<< 途径的特
异抑制者 :-G［+J］或是 ’/2 的突变，来自主地减
低 :<<的信号传导活力，同样可以按协调性的
方式减缓细胞的生长和分裂

［+"］。

:<<指导翅和翅脉的构造形成主要由它的
靶标基因来介导的。作为 :<< 的靶标基因之
一，)%1 编码一种锌指转录因子，对翅的第 5 条
纵脉的构造形成非常重要

［+A ( ")］。)%1在翅芽中
的表达严格依赖 :<< 信号传导，并且只在较宽
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的中心区域表达，涵盖第 % 至第 & 条纵脉之间
的区域。有 % 种 ’(( 信号传导的输入途径可
以影响 &1) 的表达，其中一种是转录抑制因子
)*+抑制 &1) 的表达，234 只在翅芽的前后两个
边缘处表达，在翅芽的中心区域并不表达，这是

由于在中心区域高水平的 ’(( 信号传导通过
,-./012/032复合体的方式抑制了 234 的转
录。第二种 ’((的信号输入是独立于 )*+ 的，
它确保 &1) 的表达能达到正常的水平。因此，
同时缺乏 ’(( 途径的抑制者（)*+）和激活者
（4+5或 012）的 *45 234或 .16 234 的双突变克
隆细胞，仍然表达 &1)，尽管比正常的水平要
低
［66，&7，8%］。这些结果表明在缺少 ’((信号时，
仍有一些转录激活因子来启动 &1) 的表达。研
究显示 &1) 基因的表达调控是个复杂的模式，
受若干个独立的增强子区域来调控。这些增强

子包括 )*+结合序列和激活子序列，分别负责
在翅的两侧抑制 &1) 的表达和在翅的中央区域
促进 &1)的表达［$&］。
在翅的构造形成中，’(( 的另一个主要的

媒介基因是属于 782+9基因家族的 +.2，它也是
’((的靶标基因之一。782+9 转录因子家族中
的成员已经在许多不同的脊椎和无脊椎动物组

织中得到鉴定。对于脊椎动物，782+9基因在早
期的发育中发挥着不可或缺的作用，包括中胚

叶的分化，心脏和四肢的形态发生
［$8］。782+9

基因家族都有编码 %99 个氨基酸序列的 ’:;
结合区域，并且除了 729% 和 729< 外，均编码转
录激活因子

［8&］。782+9基因家族的功能尚不清
楚，只有少数的靶标基因得以鉴定

［$$］。在果蝇

中至 少 有 ! 个 782+9 基 因 已 被 鉴 定 出
来
［8&，$! = !%］，其中，+.2基因研究的最为深入，涉
及到视觉系统的发育

［!<］
以及翅的第 & 条纵脉

的形成
［!#，!&］。’(( 的诸多功能都需要 +.2 的

参与调节：&1) 和 5%&*#/)%的激活，*45 和 .1&*%3 +,
*45（.*5）的抑制，以及通过 0>5对 *45的转录抑
制。因此，?@A 在 ’(( 的下游起着主要的作
用，包括调节 ’((的活力梯度和激活 ’(( 的靶
标基因

［6&］。

沿着翅芽的背腹轴线也存在类似的调控机

制。BC0领域的蛋白 ;(>3*DEF（;(）是背隔间
区域细胞的选择者蛋白

［6&，!8］。;( 激活 :D>G-
（:）的配基 ,3**1>3和糖基转移酶 H*I.J3（H.J）
在背隔间的特异表达，使 : 对腹隔间细胞表达
的配基 ’3K>1（’K）优先反应，从而使 : 只在
背 L腹隔间边界特异地被激活［!$ = 79］。: 然后激
活 :#$/)%&&（:/）在背腹隔间的边界细胞中表
达，MJ 作为除 ’(( 之外第二种器官发育成形
素，同样以浓度梯度的方式，沿着与 ’(( 浓度
梯度垂直的方向即背腹轴线来控制翅的构造形

成
［6&，76 = 7<］。

MJ活性在翅发育的两个不同的阶段非常
重要。在翅发育早期阶段，背 L腹隔间尚未划分
前，移除 :/ 会导致整个翅都无法形成［7#，7&］。
早期的异位表达 :/ 足以导致翅的异常发育，
说明它在成翅细胞的建立中起着重要作用

［78］。

在背 L腹隔间划分后，由背 L腹细胞的相互作用
引发 :/ 在横跨背 L腹隔间边界的一个细胞条
带中表达

［7&，7$，7!］。如果在果蝇的翅芽上制造

克隆细胞来异位表达 :/，这些细胞就可以诱导
翅缘的结构以及次生翅的形成

［6&］，这就直接表

明了背 L腹隔间的组织作用是由 MJ 来介导的，
它的作用类似于 ’(( 沿前后轴线控制构造形
成的作用。

!" 细胞亲和性假说

以上讨论的器官发育机制是生物体可以不

断细分为更小的功能区域为基础的。隔间假说

在大多情况下是正确的，然而诸多功能区域中

只有很少一部分是用细胞谱系的限制来定义

的。虽然细胞谱系规律并非像最初预想的那样

普遍，但是细胞间的粘附特性或者说亲和性

（G3KK 1NNI.I>O）似乎很重要，它可能是使相同特
征的细胞相互聚集的优势机制。

长期以来人们认为细胞间亲和性在多细胞

组织发育中具有重要作用
［77］。果蝇细胞亲和

性的分化在一些实验中有原创性的描述，这些

实验是在活体条件下对不同器官芽（如足芽和

翅芽）的细胞进行分离、融合及培养
［699］。结果

表明，混合的细胞分离并重新组合，趋向于再次
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形成翅或足的形态。有些情况下，这种细胞的

分类行为（ $%&’()* +,-./(%&）可以在来源于同一
器官芽的不同区域的细胞之间发生

［!0］。这些

实验表明，细胞亲和性在细胞分类过程中可能

具有重要作用。事实上，前文所述的所有基因

都对细胞亲和性有明显影响。因此，表达相同

基因的细胞趋向于聚集在一起，与表达不同基

因的邻近细胞相分离。

虽然决定不同发育区域的细胞亲和性的细

胞表面分子并未确定，但不同水平的细胞粘附

分子钙粘着蛋白（12 3 4.5-,&()）可以促使细胞
和其周围细胞分离

［!0!］。在果蝇翅中，前 6后隔
间细胞相互分离，是因为选择者基因 !" 指导后
隔间细胞的分类，而在前隔间细胞中是由 7-
信号传导来指导前隔间细胞的分类

［!8，!0!，!09］。

后隔间区域的细胞如果缺失 !"（突变克隆）就
会进入前隔间区域内。前隔间细胞如果缺失

7-信号的传递者 #$%%&’!"!( 基因后，就会进入
后隔间区域内。1.-:.)) 和 ;.$<,&提出了一个
模型，用来解释 !" 和 7- 信号传导如何通过调
控推定的细胞亲和基因来分离前 6后隔间细胞
的
［!0!］。这些推定的细胞亲和性基因的表达，

在后隔间细胞是由 !" 调节到低水平，在远离
前 6后隔间边界的前隔间细胞中由于接受不到
7-信号就由 =(［抑制态］调节到低水平，然而
前隔间的边界细胞（组织者）由于接受到 7- 信
号则由 =(［激活态］调节到高水平。因此，在
前 6后隔间边界处，前 6后隔间细胞在表达推定
的细胞亲和性分子的水平上有显著差异，这就

足够维持前 6后隔间细胞在它们的边界处保持
分离，从而维护前 6后隔间边界的稳定性，进而
维护组织者的范围和形状。

对于果蝇翅的背 6腹隔间边界的维护，选择
者 )*基因同样可以触发一种信号机制来避免
背 6腹隔间细胞之间的相互混合。在背隔间区
域中，被 )* 激活的 +", 可以调节 > 的配基
1,<’.与 ?,&&.’,的活力来激活 > 受体［!0@］。+",
和 " 都对背 6腹边界的维护起关键作用：即使
翅芽中有正常活性的 AB 存在，克隆细胞如果
缺失 +", 或 "也都不能识别背 6腹边界［!0@，!0C］。

这些可扩散的信号分子能引起细胞亲和性的分

化，表明细胞亲和性也许是梯度分布的。在成

虫的腹部已找到存在这种梯度的证据
［!08］。

AB的 9 个靶标基因 -)*./-/%0#（ -)*#）和
&).&)"（ &."）对细胞亲和性的分化也有作用，这
9 个基因都编码富含亮氨酸重复序列的蛋白
质，当背 6腹隔间建立、细胞亲和性分化时，这些
蛋白特异性地在背隔间表达

［!0D］。在腹隔间区

域异位表达 -)*#或 &."会导致细胞死亡或者向
背 6腹边界移动；但当背隔间细胞缺失这 9 个基
因时，仍保持原亲和性。

!" 有关构造形成的更深层次的问题

一般来说，脊椎动物和无脊椎动物的器官

的构造形成，包括细胞生长、存活、增殖和分化，

被几个保守的信号分子控制，这些信号分子在

不同的浓度阈值水平上有机配合，共同来决定

特定细胞的命运。对信号分子最重要的细胞反

应之一就是要在特定位置激活特定基因的表

达，以便能在正确的所需位置来决定细胞的命

运。此外，细胞水平上的反应还包括在特定的

位置形成特定的形貌，以及受细胞凋亡机制支

配的去除不正常和不需要的细胞。1BB 也被认
为是一种细胞存活因子，在果蝇翅芽的囊区

（E()* 5($4 B%F4-）（翅芽的中心区域，以后发育
为 成 虫 的 翅 ） 促 进 细 胞 的 存

活
［8!，8@，8C，DG，GH，!0G，!0H］。克隆细胞如果缺失 1BB
信号（例如移除 IJ/ 的功能）就会从翅囊细胞
层中移除。这种细胞会发生由 K>L 途径介导
的细胞凋亡。123突变细胞是如何诱导 K>L 介
导的细胞凋亡？为了获得大尺寸的克隆来进一

步分析，通过制造 &23 4#2 双突变（ 4#2 编码
K>L）克隆，来同时阻断 1BB信号传导和抑制细
胞凋亡，然后分析细胞的存活和形貌发生。研

究表明，&23 4#2 双突变细胞丧失了与周围细胞
的正常接触，并从翅囊细胞层中被挤出。这些

细胞形貌上的变化和细胞的主要骨架蛋白的改

变相关联，包括丝状肌动蛋白的富集、存在于正

常细胞中的顶端微管网络的丧失和基于钙粘着

蛋白的突变细胞与周围正常细胞间的紧密连接
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的丧失
［!"&］。另外一种基于 ’()*+,-的制造 *12

突变克隆的实验也证实了这一结果
［!!"］。因此

.--在翅芽细胞中作为一种存活因子，是通过
精心安排正确的细胞骨架蛋白的表达和组装，

以及维护正常的细胞间的接触来起作用的。但

是，.--到底是通过哪些靶标基因来直接调控
细胞骨架蛋白的表达和组装？目前只知道在野

生型翅芽中，细胞中的微管网和 .-- 信号在前
后轴线上的传导范围相关

［!"&，!!"］。最新的进展

已经发现了 .-- 的靶标基因之一 +.3 的正常
表达对维护前 /后隔间边界细胞的正确形貌有
着关键的作用。翅芽细胞如果不能表达足量的

012蛋白，就会导致前 /后隔间边界的细胞形
貌发生剧烈改变，从细胞顶端处开始大幅度缩

短形成一条深沟，伴随着骨架蛋白的改

变
［!!!，!!3］。并且，仅仅在后隔间细胞内抑制

+.3的表达，就足以诱导翅芽的前 /后隔间边界
的细胞形成深沟，这条深沟会在蛹期将翅的前 /
后隔间分开，导致成虫翅在中央处分叉，丧失飞

行功能
［!!!］。后续的研究会集中在 .-- 的靶标

基因 +.3和 &4)到底是如何介导 .-- 在细胞形
貌发生中的作用，以及通过何种途径来调控细

胞骨架蛋白的表达和组装。

前述的关于隔间边界的流行模型认为，控

制细胞在前 /后隔间边界处进行分离的 45 信
号是完全由后隔间向前隔间单向传递的。然

而，前隔间细胞可以通过 .-- 反馈信号到后隔
间细胞，据此，有人提出假设，认为前 /后隔间细
胞的分离有可能是通过由后向前（45）和由前
向后的双向信号传导来控制的，并且 .-- 信号
极有可能和这种由前向后的信号传导有

关
［&，!"3］。这个假设得到下述观察的支持，在

566的亚等位基因突变的翅芽中，前 /后隔间边
界不再是比较直的界线，而是扭曲的

［6$］。然

而，这一研究并没有阐述保持前 /后隔间的正常
边界是否需要 .-- 信号传导以及在哪些细胞
里需要。通过分析已标记的不能传导 .-- 信
号的克隆细胞在前 /后隔间边界处的分离行为，
发现一种针对 .-- 的并由 +.3 来介导的基因
转录反应是必须的。前隔间细胞需要 +.3，而

后隔间细胞并不需要 +.3 来维护前后隔间的
边界。而且，有证据表明，45 信号传导所控制
的前隔间细胞在前 /后边界处的分离需要 012
的活力。如果细胞表达不同水平的 +.3，这些
细胞就会从周围细胞中分离出来，这种行为依

赖于 012的浓度。因此提出假说，由 012 介
导的 .--信号传导赋予翅芽细胞不同的亲和
性，以此协助 45信号来指导前隔间细胞在前 /
后边界处的分离

［!!6］。

在翅的构造形成过程中，中心区域的形成

除了需要 .-- 之外，也离不开 45 信号传
导
［!!$］。例如，45的靶标基因之一 7+))#%8（ 7+)）
与翅的第 6 和第 $ 条纵脉的构造形成有
关
［!!7，!!8］。此外，和 .-- 类似的器官成形素

9:沿着翅的背腹轴线来控制翅的构造形
成
［&!］。已经有一些证据初步表明，这 6 个信号
途径是被整合到一起来为细胞的命运决定提供

准确的位置信息。在组织发育过程中，45 信号
传导对 .--的信号传导有负调控作用，它是由
45的靶标基因 .*2来介导的对 *12的转录进行
抑制调控

［6;，!!%］。在背 /腹边界处，9: 和 < 信
号传导抑制 45 的靶标基因的表达（例如
7+)）［!!;］。此外，选择者蛋白 =>和 (-在细胞命
运决定方面也起到重要作用。因此，在翅的发

育过程中，这些有关构造形成的信号途径必定

存在一种复杂的交互应答来协同引发细胞的反

应。进一步揭示这些信号途径的交互应答的分

子机制，对于理解细胞如何整合不同的构造形

成信息非常有用。为了揭示这 6 种信号系统的
交互应答细节，在缺少 .-- 信号传导的克隆细
胞中，检测了 45 和 9: 两种信号传导活力以
及 =>和 (- 两种选择者蛋白的变化。结果表
明，45的靶标基因 7+) 的表达以及靠近背 /腹
边界的对 < / 9: 的抑制作用都需要 .-- 信号
传导。此外，保持 => 的正常表达以及抑制 (-
在腹隔间的表达都需要 .-- 信号传导［!!&］。这
些结果表明，45、.--和 9: 6 个信号途径之间
存在交互应答作用，从而将决定细胞命运的多

种信息有机地整合到一起，来协调地指导翅的

构造形成。



! 期 张徐波等：器官的构造是如何形成的———以果蝇翅为例 ·!!""" ·

参" 考" 文" 献

! " #$%&’(( )*，+’(,-./ )* 0(/1234-( -5 %&678-(42 $74&-7/4’

68 4&$.’(3’34-( -5 -7,’(49%7: 57-& ’ /455%7%(3 :$%24%:* !"#$

%$ &’($ )*+,$，;<<!，!"（!）：!= > =?*

; " #’1(/%7: @* A*，B’::%.4(, +* C* C7’(:D54.3%7 $7-$’,’34-(

-5 ’$42’. %23-/%7& &’4(3%(’(2% 5’23-7 4( 3E% 2E42F %&67G-

H4(, 61/* &’($ )*+,*，!IJ=，#：JK > L?*

= " C42F.% M*，#1&&%76%.. N*，A-.$%73 O* P-:434-(’. :4,(’..4(,

’(/ :$%24542’34-( -5 /4,43: 4( 2E42F .4&6 &-7$E-,%(%:4:*

-.#/0’，!ILQ，$"!（Q KIL）：!II > ;<;*

K " R’&’/’ C*， C’F%/’ R*， S’H’:’F4 R*， ’# .,$

N%3%7&4(’34-( -5 3E4’6%(/’9-.%（ CTU）4( ,7’$%57143* 1*2’*

34*5’"6+ 7+5+5/，!II!，（!<I）：!<< > !<Q*

Q " T.’47 #* #* O4(%’,% 2-&$’73&%(3: 4( N7-:-$E4.’* 8/00$

)*+,*，;<<=，%&（!K）：VQK? > QQ!*

J " N’E&’(( M*，T’:.%7 S* M-&$’73&%(3 6-1(/’74%:：’3 3E%

%/,% -5 /%G%.-$&%(3* 90’":2$ ;’"’#*，!III，%"（?）：=;<

> =;J*

L " 07G4(% S* N*，V’1:F-.6 M* T-1(/’74%: 4( /%G%.-$&%(3：

5-7&’34-( ’(/ 51(234-(* <""/$ =’($ 8’,, &’($ )*+,*，;<<!，

%#：!?I > ;!K*

? " C%$’:: W*，B-/3 N*，A4(F.6’1%7 V* M%.. :-734(, 4( ’(4&’.

/%G%.-$&%(3：:4,(’..4(, ’(/ ’/E%:4G% &%2E’(4:&: 4( 3E%

5-7&’34-( -5 34::1% 6-1(/’74%:* 8/00$ >?*"$ ;’"’#$ &’($，

;<<;，%$（Q）：QL; > Q?;*

I " #’(:-( T*，AE43% P*，X4(2%(3 @* P* W(2-1$.4(, 2’/E%74(D

6’:%/ ’/E%:4-( 57-& H4(,.%:: :4,(’..4(, 4( N7-:-$E4.’*

-.#/0’，!IIJ，&’&：J;L > J=<*

!< " P’:3-7DP’7%Y’ @* M*，B7’H% Z*，+’734(DT.’(2- [*，’# .,*

0(G’:4G% 2%.. 6%E’G4-7 /174(, N7-:-$E4.’ 4&’,4(’. /4:2

%G%7:4-( 4: &%/4’3%/ 68 3E% @\S :4,(’.4(, 2’:2’/%* &’($

8’,,，;<<K，#（=）：=?L > =II*

!! " @’9H4(:F’ ]*， S47-G \*，A4%:2E’1: [*， ’# .,* CE%

N7-:-$E4.’ ,%(% 674(F%7 7%G%’.: ’ (-G%. &%2E’(4:& -5 N$$

3’7,%3 ,%(% 7%,1.’34-(* 8’,,，!III，()（K）：QJ= > QL=*

!; " T78’(3 P* @* O-2’.49%/ 2%.. /%’3E 2’1:%/ 68 &13’34-(: 4( ’

N7-:-$E4.’ ,%(% 2-/4(, 5-7 ’ 37’(:5-7&4(, ,7-H3E 5’23-7D6%3’

E-&-.-,* &’($ )*+,*，!I??，%$’（;）：=?J > =IQ*

!= " +-7’3’ B*， O’H7%(2% P* ]* M-(37-. -5 2-&$’73&%(3

/%G%.-$&%(3 68 3E% %(,7’4.%/ ,%(% 4( N7-:-$E4.’* -.#/0’，

!ILQ，$""（Q Q!<）：J!K > J!L*

!K " M742F Z* )*， O’H7%(2% P* ]* M-&$’73&%(3: ’(/

$-.82.-(%: 4( 4(:%23 /%G%.-$&%(3* 3@*’"@’， !ILQ， %’(

（K ;<<）：=K< > =KL*

!Q " /%. ].’&- V* N*，C%774%(3% Z* @*，N4’9DT%(Y1&%’ Z* @*

CE% 7-.% -5 3E% CD6-^ ,%(% -$3-&-3-7D6.4(/ 4( $’33%7(4(, 3E%

N7-:-$E4.’ H4(,* &’($ )*+,*，;<<K，$)’（;）：K?! > KI;*

!J " T’:.%7 S*，#371E. B* M-&$’73&%(3 6-1(/’74%: ’(/ 3E%

2-(37-. -5 N7-:-$E4.’ .4&6 $’33%7( 68 E%/,%E-, $7-3%4(*

-.#/0’，!IIK，&)’（J KJ?）：;<? > ;!K*

!L " A17:3 A*，T’..8DM145 O* \%17’. $.’3% $’33%7(4(,：1$:37%’&

’(/ /-H(:37%’& -5 3E% 4:3E&42 -7,’(49%7* -.#$ =’($

-’/0+2@*$，;<<!，$（;）：II > !<?*

!? " VE4(( +*，T7’(/ +* CE% &4/67’4(DE4(/67’4( 6-1(/’78

-7,’(49%7* 8/00$ >?*"$ -’/0+A*+,$，;<<!，%%（!）：=K >

K;*

!I " O’7:%( M* A*，U%.3:%7 O* +*，O1&:/%( ]* T-1(/’78

5-7&’34-( ’(/ 2-&$’73434-( 4( 3E% ’G4’( /4%(2%$E’.-(* %$

-’/0+2@*$，;<<!，$%（!=）：K JII > K L!!*
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0./-K-/-&1 +C &,A)0-F&G，B&GA&B+A 0,G G&.02&,/02F&A-. -, /B&

E)+1+2B-F0 :-,A3 4%5%)+6.%$*，!446，%&%（5）：" "P6 8

" "%53

$% # V&FF&, E3，HD)Q& Z3，I/)DBF >3，%* 1)3 E-)&./ 0,G F+,AT

)0,A& 0./-+, +C 0 E;; ’+)2B+A&, A)0G-&,/3 !%))，!44P，$*

（7）：76% 8 7P53
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研究选萃

研究表明蝗虫走路不凭“感”觉靠“视觉”

# # 一项新研究发现，蝗虫并不是靠“感觉”走路，而是依靠“视觉”精确定位自己的每一步，这表
明人类可能低估了蝗虫的视觉导向系统。此前研究表明，昆虫大多靠触角等器官凭“感觉”行走或

飞行，依靠视觉引导行走对于脑部较小的昆虫来说似乎过于高级。

英国剑桥大学的研究人员在《现代生物学》杂志上发表论文说，他们做了一系列实验，让蝗虫

爬梯子，并用高速摄像机拍摄，结果捕捉到蝗虫的每一次绊倒和失足情况。他们还观察了涂黑蝗虫

一只眼、去除它们触角或前腿传感器、拆掉梯子中间一根横档后蝗虫的走路方式。

观察表明，蝗虫通过视觉引导行走的方式与人类类似，不过在形式上要简单一些。尼文说，这

说明蝗虫也具有一定水平的大脑视觉处理能力。研究结果还表明，与人类两眼并用的视觉能力相

比，蝗虫仅能依靠单眼视觉来控制与该眼同侧的腿部运动。蝗虫在提腿前就确定好了落脚的位置，

这一点也与人类不同，如果中途发生意外，它们就会失足踩空，而人类在迈出脚步时会防备意外的

危险，并在必要时作出调整。

研究人员指出，这项研究揭示了昆虫是如何利用较少的神经细胞、很可能是较为简单的机制，

来实现类似于人类或猫这样的脊椎动物的行走能力。（来源：788< 年 !7 月 79 日 新华网）
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