
M
R
 

re
 

t
z
 

L
Z
 

“
e
e
 

e
r
a
s
 
f
a
y
 
S
e
a
v
e
r
 

e
y
 

h
e
 
R
E
 E
E
 

P
R
S
 
S
E
S
S
I
O
N
 

# 

Seppe AE ARs in 

a
s
s
 

Pa 

a 
r
y
e
 B
E
 
i
 

S
u
e
 

Se) 
ne h

a
g
 

y
e
t
 
e
e
,
 

' 
o
H
 

- 
> 

Mes 
e
e
n
 
e
e
 

7. 
t
e
 
c
b
 S
S
 

i
t
s
 
*
 RP 

it 
x
o
 
C
S
G
 
P
e
i
 

é
a
.
~
 

E 
Me 

: 
P
P
 

SPS 
2
G
 

T
t
 

ee 
oe 

200 4
 

一
 
一
 

O
P
S
 
L
P
F
 

O
M
I
T
 
R
 M
O
R
E
S
 
Rie 

A
S
E
 

L
I
L
 
ST 

T
O
E
 

a
y
 

<
a
 

>
 
Pies 

ai 
V
C
 

Pee 
P
u
t
 

t
e
 
a
 

~ 
io 

7 
a
 

a
g
 

=
 

—
 

- 
© 
a
i
e
 i
 

on 
a 

ee 
tay 

“Ba 
T
s
 

pee 





| 

~ http:/Awww.archive.org/details/xibaofenzishengw0Obaib 
i 

‘ 



~ 
ff 

bE ica? ‘ ; ‘a 
a Ay ay is 

PADIS 人 

和 

pac 
Vibe, 

> Teen 

+ 了 

和 

' 



细胞 分 子 生 物 学 
Male 

[ 美 ] BRAK De I BH 
M. Gk K. FAK ILD. HR 

t 7 yo 4 

yt. | 

\ 

一 

ro 人 
“ era. 3 Ps y 
So 一 
Xe Me Ti 在 

Yo. ei Flt 
Ray FFT 

Deeg i 

He hk mR 

1990 

0 



内 容 简介 

本 书 是 近年 来 细胞 生物 学 方面 的 一 本 巨著 ， 也 是 一 本 很 好 的 人 门 捍 

南 。 内 容 概括 了 1981 年 前 所 有 细胞 生物 学 和 分 子 生物 学 领域 中 的 主要 成 

果 ， 以 现代 生物 学 的 观点 介绍 细胞 生物 学 的 主要 方面 ,并 以 较 多 的 篇 幅 讨论 

了 发 生生 物 学 ,组织 学 ,免疫 生物 学 和 神经 生物 学 。 全 书 分 三 部 分 ， 共 十 九 

章 , 取 材 严 谨 , 概 念 清楚 ， 并 附 有 大 量 精 美 插图 和 详尽 的 索引 。 可 供 细胞 生 

物 学 、 分 子 生 物 学 研究 工作 者 ,特别 是 研究 生 和 高 年 级 学 生 参 基 ， 也 适 于 大 

学 低 年 级 学 生 及 自学 者 阅读 。 

译本 分 上 下 两 册 出 版 ;下 册 包 括 第 亚 部 分 ,六 章 。 

Bruce Alberts.Dennis Bray.Julian Lewis.Martin Raff 

Keith Roberts: James D， Watson 

MOLECULAR BIOLOGY OF THE CELL 
Garland Publishing, Inc., 1983 

细胞 分 子 生 物 学 
ee 

B. AK D. 布雷 刘易斯 
M. BK K. BAK JD. RH 

周 郑 KERR. 
AWE mw. Same 

EUR Sk 
责任 编辑 Bx 

Bere wee itt RK 
北京 东 黄 城 根 北 街 16 号 
邮政 编码 : 100707 

Oa Z Ke AS Ail 

新 华 书 店 北京 发 行 所 发 行 “各 地 新 华 书店 经 售 
ca 

(8) 

1990 12 AR — MR 开本 : 787 x 1092 1/16 

1990 年 12 月 第 一 欢 印刷 印张 : 24 插页 :2 

ENR = 0001—1 300 字数 : 562 000 

ISBN 7-03-001802-8/Q - 260 

定价 ; 27.90 元 



目 sa 

II 从 细胞 到 多 细胞 生物 体 

“PU DUR AE FOR eects eee eee nateeceersenenetaeenensenenens 3 

”性 的 利益 ， 3 

PIG) Bi eccteeecccstestececcteeescneeseseeesseeesseaeeteenees orhiss 人 二 二 过 10 

配子 22 

SDH ocesssesssbenedbcstscceccspenecccesecccescscecceuscnecsecesasentaerbonsesucasensamnnseeseesane 36 

eR a OE] ee eee 45 

ON BY FNME RTE ARs sees eee Yt bebe AR ca edeny ite 6 eth. 45 

=U Apia I ESS 129 ATL a A 48 

小 鼠 格局 形成 的 早期 步骤 ppp 57 

决定 与 分 化 站 ee 66 

£9) os Eee 81 

50 ak =e 2 Sk | = Ce 88 

ERE BASAL SE Fae cee cree rece eeeeceeececcceserceereessereeeeeeeeeensssseesneseeeees 102 

SCARCE DBR eee Cu e011 Spal = es A corer 104 

TERE dnc eco rece sccesncwsccescetccnsvenscnecrscenssagsangeseaconcesssccssacscenseescesecseccees 112 

第 十 六 章 ”分 化 细胞 和 组 织 维持 站 pp 117 

分 化 状态 的 维持 eveeeen se 117 

具有 永久 性 细胞 的 组 织 怕 pp 133 

以 简单 倍增 来 更 新 Web ance seebenan dens aveieveducstseuas sawenbaphegasen cacedddigacselpswacibaics ovdsls 128 

通过 于 细胞 来 更 新 ， 表皮 .pp 136 

由 多 潜能 干细胞 进行 更 新 ， 血 细胞 的 形成 pe 145 

PREAH, EB Hl -neeeencecececccccccnverceccccrccsccersccccccssvscnesecvescsoeccoesesess 155 

软 的 细胞 和 坚硬 的 基质 : 骨骼 结缔 组 织 的 生长 ,更替 和 修复 PP 160 
了 天体 导体 的 区 天 稳定 性 溃 0 165 

2 172 

和 173 

抗体 的 功能 特点 Risiel@inisi alaieiulwin'\e'p  ae'n:cie!eiaje,0/e/aid\ela ule) bine 0 s.0's vias olnisiaie aie sib’ picie\ele wie dyslé sia bie.e piesa as eisee 184 

抗体 的 精细 结构 Miia pia ile mia ys sjaisiNinSibin Wid Rial abralal wins bist Rreld ale pc mistete cists pine. wale kipisie eRe ME Riba Mice mas 刘 196 

BT ae EME [A fe Lhe once crn ecccncesscccnnevacrebacennasseccseecevcesassessiuatecscoatesccadsceess 201 

补体 系统 BSUS 0 0.0 HS RaioNwle see ciesiesiaa/asluisieh as pleas wel onlin Qahinjelastals’elomles s.a\piein aie bonis pale come eisle oxic so ele 210 

TYRE i Hd ZH DT SH FEE ewe ene ccncencecceccecenccrsecseeseesenseneeeeeseesessenseeseseess 216 

BINT FE Biren ce vec cocveccccccccccsoscesccvarccccccvevendaunctercesencenccescsscssoescscges 231 



电压 门 控 通 道 和 动作 电位 eeeeee re 235 

OR fh fe hace ere ereecseccececcecseeecserscesensssseessesaeceeeeeaeeaeeaeeseeeecessessesegaseeeens 253 

PEL VAT PI iLnve eee evccecececscencensscscccanescccseneccesessanscesceceesecscosesseeececces oes 270 | 

JRE HR J cvceccesscccenscccancsccseseescesesseccersscsanssseanssscasesesansescensesscsseescesenners 275 

ibs 5 Sa eS By REG Fe Be nee ne tese es ccncesnnnceesocenscescecnsecsessesscsscesenseesens 286 

HH AVL AE HE OE Eb eve eee ecceececssccccceessececcaresssesconsesscccesscsscesanscesessanasecers 294 

HHA TCS ALS Ha El OPW GE Biccccececeeecensesceescecssncneseeeensevensenes oo ainent 301 

第 十 九 章 “ 植 物 细胞 的 特征 pp sete ensens 308 

Spr His] BRE FAK EE BEE BE. WW nesevcevscccensccceesccconsccscssesscceseccccesscecenscesessces oes ces ene essens 308 

Son Heal ANE FEEL VE FRB ieee cece es eececc eee eesccceneeesccceesssccecescceeeesessessesosesenges 319 

FEL FH HR BGG ieee evs eeeeeceeeensceceecanscesceennsesssscenscccansssscesanseescesses oun ges 328 

SF Hea] HEE: FIG) Bb ove eeseeesccevscccnvsccssesenscesansssceesasssssevssecscswencesensaessesenee trees 343 

BAER evr eercceceveeececccceesssecaneccsanssesansessgersessessesessensessenscesens serene sesane ses ene 355 | 

4. 

+ ae 
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蛤 卵 的 扫描 电镜 照 放 * 有 许多 精子 附着 在 它 的 表面 。(David Epel 赠 ) 



第 十 四 章 ， 生殖 细胞 和 受精 

生殖 并 不 一 定 需要 性 。 例 如 , 变形 虫 靠 简单 的 有 丝 分 裂 来 繁殖 ;水 蚊 〈 瑟 ydre) 以 身 

体 的 中 部 向 外 出 芽 产 生 完 整 的 子 代 〈 图 14-1); 而 海 芮 和 海产 蠕虫 分 裂 为 二 ， 每 一 半 机 体 

再 生出 缺失 的 另 一 半 。 但 是 这 样 的 无 性 生殖 (asexual reproduction) 是 简单 和 直接 的 ,所 

得 到 的 子 代 与 亲本 机 体 完 全 一 样 。 另 一 方面 ,' 有 性 生殖 (sexual reproduction) 包括 由 物 

种 的 两 个 未 同 个 体 而 来 的 染色 体 组 混合 而 产生 的 子 代 , 它 通常 彼此 不 同 ,并 跟 它 们 的 双亲 

亦 不 同 。 似 乎 有 遗传 变化 结果 的 有 性 生殖 有 很 大 的 好 处 ， 因 为 众多 的 植物 和 动物 都 采用 

有 性 生殖 ， 甚 至 许多 原核 生物 和 单 细 胞 的 真 核 生 物 也 有 有 性 生殖 的 能 力 。 本 章 涉及 有 性 

生殖 的 细胞 机 制 。 在 详细 讨论 机 制 工作 之 前 ， 我 们 将 暂 不 考虑 它 的 生存 的 理由 和 今后 的 
作用 。 

时 
PAH RAS 二 信 体 轻 减 数 
形成 二 信 体 分 裂 产生 单 倍 体 

人 cad 

14-1 KAKU PEACH SOE MEM 图 14-2， 人 性 周期 包括 细胞 的 单 倍 体 和 二 倍 
芽 长 出 。 子 代 在 遗传 上 和 它们 的 亲本 完全 一 样 ， 最 后 体 世代 的 交替 。 
两 者 分 离 并 独立 生活 。(Amata Hornbrush 赠 ) 

性 的 FA 益 : 

1 有 性 生殖 周期 包括 携带 单 组 染色 体 细胞 的 单 倍 体 世 代 ， 和 携带 双 组 染色 体 细胞 的 二 

e*3e 



倍 体 世 代 的 交替 。 两 个 单 倍 体 细 胞 的 染色 体 组 混合 形成 二 倍 体 细胞 。 当 一 个 二 倍 体 世 代 

的 细胞 经 减 数 分 裂 过 程 分 裂 成 新 的 单 倍 体 细胞 时 ， 通 过 减 数 分 裂 双 组 染色 体 的 基因 被 分 

配 成 单 组 染色 体 组 (图 14-2)e 在 减 数 分 裂 过 程 中 染色 体 之 间 的 遗传 重组 使 新 的 单 倍 体 世 

代 的 每 一 个 细胞 的 基因 得 以 重新 分 配 ,它们 一 部 分 来 源 于 土 一 单 倍 体 世代 的 一 个 细胞 , 另 

一 部 分 则 来 自 另 一 个 。 因 此 ,通过 单 倍 性 \ 融 合 、 二 倍 性 和 减 数 分 裂 周期 ,打破 了 原 有 的 基 
因 组 合 , 建 立 了 新 的 基因 组 合 。 

在 多 细胞 动物 中 二 倍 体 时 期 复杂 而 长 , 单 倍 体 时 期 简单 而 短暂 

在 性 周期 过 程 中 ,通常 细胞 都 在 二 倍 体 时 期 靠 普 通 的 有 丝 分 裂 增殖 。 有 些 原 始 生物 ， 
例如 某 些 类 型 的 酵母 是 例外 的 , 仅 单 倍 体 细胞 借 有 丝 分 裂 增殖 , 二 倍 体 细胞 一 旦 形成 便 立 

即 进行 减 数 分 裂 。 在 低 等 植物 ,例如 若 花 和 蕨 类 , 单 倍 体 和 二 倍 体 时 期 都 是 重要 的 。 然 而 

在 有 花 植 物 中 单 倍 体 时 期 非常 简短 ， 而 二 倍 体 时 期 扩展 到 包括 发 育 和 繁殖 的 一 段 很 长 时 

闻 。 几 乎 所 有 的 多 细胞 动物 包括 全 部 着 椎 动物 亦 是 如 此 。 实 际 上 它们 整个 生活 周期 几乎 在 
二 倍 体 时 期 度 过 ,而 单 倍 体 细胞 仅 短暂 地 存在 ,根本 不 分 裂 ， 并 为 了 两 性 融合 而 高 度 分 化 

〈 图 14-3)。 我 们 将 在 下 面 讨论 占 优 势 的 二 倍 体 生 活 周期 、 为 进化 创造 了 重要 的 机 会 。 

和 单 倍 体 机 体 
© iiss O 

# 4 

四 
二 倍 体 全 于 

BOR 。” 单 倍 体 精 子 

a ABH a 
9 0,070 

| 有 丝 分 多 | 

OOOOOOOO 

单 倍 体 生物 体 

二 倍 体 生 物体 一 些 较 低 等 的 真 核 生 物 

高 等 真 核 细胞 

图 14-3 图 解 在 高 等 真 核 生 物 内 细胞 在 二 倍 体 时 期 如 何 增殖 形成 一 个 多 细胞 机 体 , 只 有 配子 是 单 
倍 体 的 。 与 之 相反 ?在 一 些 较 低 等 真 核 生 物 中 单 倍 体 细胞 增殖 ”只 有 合子 是 二 倍 体 细胞 , 它 于 交配 

之 后 短暂 地 存在 。 单 倍 体 细胞 用 颜色 表示 。 

为 性 的 融合 而 特 化 的 单 倍 体 细胞 称 为 配子 〈gametes)。 典 型 的 配子 有 两 种 类 型 : 一 

种 大 而 不 活动 叫做 卵 〈egg 或 ovum ) ; 另 一 种 小 而 活动 ,叫做 精子 (sperm 或 spermato- 

zoon) (Aj 14-4)。 当 二 倍 体 时 期 , 配子 融合 后 ， 细 胞 增殖 并 分 化 形成 一 个 复杂 的 多 细胞 

eqe 



生物 。 在 大 多 数 动物 中 , 在 种 系 (germ line) 细胞 和 体 细胞 之 间 能 找到 一 个 有 用 的 差别 
《但 植物 没有 这 种 差别 )， 前 者 产生 下 一 代 的 配子 ， 而 后 者 形成 身体 的 其 余部 分 且 不 留 下 
Bo MRE, 体 细胞 
仅仅 为 帮助 种 系 细胞 的 存活 和 
繁殖 而 存在 。 

有 性 生殖 对 生物 在 无 法 预料 而 
易 变 的 环境 中 的 竞争 有 利 

有 性 生殖 的 机 制 是 精致 
的 ， 耗 费 是 很 大 的 。 它 带 来 什 
么 好 处 呢 ? 为 什么 要 进行 呢 ? 两 
性 个 体 产生 难以 预料 的 不 相似 | 
的 子 代 ， 它 的 偶然 的 基因 型 看 Be 
来 至 少 可 代表 坏 的 变化 和 好 的 ， 
变化 。 为 什么 两 性 个 体 在 竞争 
中 会 胜 过 靠 无 性 过 程 产生 的 个 
体 ? 虽然 这 问题 仍 不 断 使 得 遗 
传 学 家 们 为 难 ， 一 般 的 结论 似 
乎 认为 ， 通 过 有 性 生殖 重新 混 
和 的 基因 有 助 于 物种 在 不 可 预 (David Epel fii) 
言 的 易 变 的 环境 中 存活 下 来 。 假 使 亲 体 产 生 许 多 具有 广泛 变异 的 基因 组 合 的 子 代 ， 那 么 
其 中 至 少 有 一 个 会 有 机 会 适合 未 来 的 环境 。 

我 们 在 这 里 不 准备 详细 讨论 有 性 生殖 对 竞争 带 来 的 好 处 ， 而 要 集中 讨论 一 个 略为 不 
同 的 问题 : 一 个 物种 以 有 性 的 方式 生殖 ， 在 它 漫长 的 演化 过 程 中 将 有 些 什么 结果 ? 为 什 
么 几乎 所 有 最 复杂 的 生物 都 通过 有 性 生殖 而 不 通过 无 性 生殖 传代 ? 

有 性 生殖 有 助 于 在 大 群体 中 建立 有 利 的 等 位 基因 

“” 进化 在 很 大 程度 上 依赖 于 突变 ,改变 存在 的 基因 ， 在 原 位 上 创造 一 个 新 的 等 位 基因 ， 
即 这 些 基因 的 变种 。 假 定 在 一 个 群体 中 两 个 个 体 发 生 有 利 的 突变 ， 分 别 影响 各 个 不 同 的 
遗传 位 点 ,因而 影响 不 同 的 功能 。 在 一 个 无 性 生殖 的 物种 内 ,这 两 个 个 体 各 产生 一 个 突变 
型 子 代 的 无 性 繁殖 系 ， 这 两 个 无 性 繁殖 系 将 竞争 直到 其 中 的 一 个 战胜 为 止 。 由 突变 创造 
的 两 个 有 利 的 等 位 基因 之 一 ,将 因此 而 在 群体 内 传播 ,而 另 一 个 等 位 基因 最 终 消失 。 这 两 
个 突变 不 可 能 使 物种 成 员 都 得 益 , 除 非 它们 存在 于 同一 个 细胞 系 内 ;而 且 由 于 有 利 的 突变 
是 少 有 的 ,一 般 要 经 过 很 长 时 间 才 发 生 一 次 。 另 一 方面 ,在 一 个 有 性 生殖 物种 中 ， 可 借 交 
配 和 重组 把 突变 所 创建 的 、 在 不 同 的 个 体 上 产生 的 、 并 影响 不 同位 点 的 、 有 利 的 新 等 位 基 
负 带 到 同一 基因 组 中 去 。 几 个 这 样 有 利 的 新 等 位 基因 能 够 同时 在 种 群 中 传播 而 不 是 彼此 

竞争 (图 14-5)。 然 而 ,详细 的 计算 表明 ,这样 的 好 处 仅 在 非常 大 的 种 群 中 才 有 意义 (大 于 
100 万 )。 

然而 ,一 个 复杂 生物 的 进化 ,仅仅 要 求 引 入 经 改良 的 已 有 基因 是 不 够 的 。 它 需要 创建 
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新 基因 来 从 事 新 的 功能 。 

无 性 繁殖 种 群 

全 部 有 益 突变 A, 了 和 (C 
在 种 群体 中 建立 所 需 时 间 

有 性 繁殖 种 群 
EN 

进化 的 时 间 

图 14-5 图 解说 明 有 性 生殖 如 何 有 助 于 有 利 突变 在 种 群 内 的 传播 ，A>B 和 C 代表 存在 于 三 个 不 
同 部 位 三 个 有 利 突变 ,三 者 中 A 代 表 最 适 突 变 , 当 个 体 同时 携带 AB 和 C 三 个 突变 时 是 最 最 适宜 
No ELLER RH A;B 和 C 最 初出 现在 单独 的 个 体 中 ,这 些 个 体 彼 此 竞争 如 同 与 原始 
非 突 变型 一 样 ; A 胜 利 并 固定 在 种 群 内 ?而 B 和 C 消灭 。 直 到 突变 B 重新 出 现在 一 个 来 源 于 突变 入 
的 个 体 中 时 才 产 生 AB 个 体 ; 直 到 突变 C 出 现在 一 个 AB 个 体 中 时 才 产 生 ABC 个 体 。 在 有 性 繁殖 
种 群 内 ,突变 A;B 及 C 和 上 述 一 样 ， 单 独 地 产生 于 单个 个 体 中 ， 但 是 现在 组 合 的 AB,AC 和 ABC 
基因 型 可 以 迅速 地 由 遗传 重组 建立 。 这 样 所 有 这 三 个 有 利 突变 同时 在 群体 中 传播 ， 使 种 群 迅 速成 

为 ABC 基因 型 。 

新 基因 借 复 制 和 趋 异 而 进化 

在 多 细胞 动物 中 许多 蛋白 质 可 以 分 为 族 : MRR. REA. MASA, 2ARSA 

等 等 ,同族 的 蛋白 质 在 功能 上 和 在 氨基 酸 顺 序 上 都 有 相似 之 处 。 毫 无 疑问 ,每 一 族 都 从 单 

一 祖 基 因 通 过 复制 和 趋 异 过 程 进化 而 来 。 一 个 蛋白 质 族 中 的 不 同 成 员 往往 是 身体 的 不 同 
组 织 所 特有 的 ， 在 那里 它们 执行 类 似 而 特异 的 任务 。 新 基因 通过 已 有 基因 的 趋 异 和 特 化 

而 产生 清楚 地 解释 了 复杂 的 多 细胞 机 体 的 进化 。 然 而 我 们 将 看 到 ,事件 的 详细 顺序 就 二 倍 

体 和 单 倍 体 物 种 来 说 是 非常 不 同 的 。 二 倍 体 物种 有 一 个 重要 的 优点 : 每 一 个 基因 有 一 个 
闲置 的 拷贝 ， 而 这 一 闲置 的 拷贝 会 突变 并 用 作 革 新 的 原料 。 单 倍 体 物 种 就 没有 这 种 方便 

的 手段 来 向 更 大 而 更 复杂 的 基因 组 进化 。 为 了 了 解 机 制 ， 我 们 必须 首先 仔细 地 解释 性 和 
二 倍 性 之 间 的 关系 。 

有 性 生殖 使 一 个 二 倍 体 物 种 保持 二 倍 体 - 

二 倍 体 机 体 的 每 一 个 基因 包含 两 个 拷贝 ; 在 多 数 情况 下 单个 拷贝 足以 维持 健康 和 生 

存 。 一 个 破坏 机 能 的 重要 基因 的 突变 在 单 倍 体 个 体 中 是 致死 的 ,但 是 在 二 倍 体 中 ,假使 两 

个 基因 拷贝 中 只 有 一 个 受 影响 ,可 以 是 无 害 的 。 通 常 , 二 倍 体 生物 的 基因 组 内 保留 着 许多 

°* 6 。 



这 样 的 隐 性 致死 突变 等 位 基因 。 然 而 ， 有 性 生殖 对 它们 的 频率 有 限制 。 那 些 双亲 都 携带 

相同 基因 的 隐 性 致死 突变 的 个 体会 继承 两 个 都 是 突变 基因 拷贝 ， 而 得 不 到 好 的 拷贝 。 这 

样 的 个 体 将 死亡 ,而 它们 的 突变 基因 拷贝 亦 将 随 之 一 起 死亡 。 在 群体 内 突变 基因 愈 普遍 ， 

通过 这 种 机 理 消 除 的 比率 也 愈 高 。 因 此 在 突变 等 位 基因 的 消除 率 和 它 由 新 的 突变 产生 率 

每 当 原 始 基因 突变 , 隐 性 致死 突变 基因 重新 被 建立 ， 
就 创立 了 一 个 杂 合 个 体 ,具有 一 个 突变 基因 拷贝 和 
一 个 技 原始 方式 有 功能 的 基因 拷贝 

杂 合 的 无 性 个 体 产生 的 子 代 全 部 相似 于 杂 合 体 ， 当 两 个 杂 合 的 个 体 有 性 交配 ， 它 们 的 子 代 中 有 些 继 
并 且 有 生育 力 ， 在 右 方 所 示 的 机 构 为 排除 隐 性 “ 承 了 隐 性 致死 基因 的 两 个 找 贝 和 没有 功能 的 基因 找 

致死 基因 不 工作 。 贝 ? 因 而 死亡 。 这 帮助 从 群体 中 排除 突变 基因 。 

DOD @ 
PADD = DDO 

在 群体 内 很 大 比例 的 个 体 带 有 隐 竹 致死 突变 ,只 保 隐 性 致死 基因 在 群体 中 很 少 * 大 多 数 个 体 有 两 个 
留 一 个 有 功能 基因 拷贝 有 功能 基因 拷贝 

ED : : \ 
! 

隐 性 致死 突变 以 同样 的 方式 堆积 在 许多 隐 性 致死 突变 发 生 在 其 他 部 位 ,以 同样 方 
不 同 部 位 ?经 许多 代 以 后 ,无 性 群体 的 一 式 保持 在 一 个 很 低 的 频率 ;一 个 有 性 群体 
个 典型 成 员 将 只 有 多 数 原始 基因 的 一 个 的 典型 成 员 将 在 极 少 部 位 带 有 这 样 的 突 

功能 找 贝 ?因此 是 功能 的 单 倍 体 。 变 , 在 多 数 基 因 中 保留 了 两 个 功能 拷贝 

图 14-6 略图 表明 有 性 生殖 如 何 使 二 倍 体 机 体 在 进化 过 程 中 保持 二 倍 体 。 为 了 简便 起 见 , 只 考虑 
了 隐 性 致死 突变 ;? 隐 人 性 有 害 的 突变 理由 亦 是 相似 的 。 



之 间 会 达到 平衡 。 在 平衡 时 ， 隐 性 突变 致死 等 位 基因 虽然 远 较 其 在 单 倍 体 种 群 中 的 为 普 ， 

遍 , 但 仍然 是 罕见 的 : 在 提 到 的 那个 位 点 上 的 绝 大 多 数 个 体 是 真正 的 二 倍 体 , 具 有 两 个 有 
功能 的 基因 拷贝 同样 原理 应 用 到 退行 突变 上 它 仅 有 害 而 不 致死 。 

与 此 相反 ， 我 们 要 考虑 到 一 个 种 群 最 初 是 由 无 性 生殖 而 来 的 三 倍 体 个 体 组 成 的 。 这 

里 它们 对 两 个 基因 拷贝 中 一 个 受 影 响 的 隐 性 的 致死 或 有 害 突变 没有 选择 余地 。 杂 合 的 个 

体 将 没有 因 有 性 生殖 重组 而 产生 没有 生活 力 的 纯 合 个 体 的 风险 。 这 样 经 过 许多 代 ， 隐 性 

有 害 突变 将 在 基因 组 内 积累 直到 它 从 二 倍 体 性 退化 到 这 样 一 种 状况 : 此 时 其 DNA 总 量 

仍 与 以 往 一 样 , 但 原 有 的 每 个 必 不 可 少 的 基因 , 仅 保 留 一 个 有 功能 的 拷贝 。 用 这 种 方法 这 

种 生物 就 变 成 功能 上 的 单 倍 体 了 。' 因 此 没有 有 性 生殖 ,二 倍 体 物 种 就 不 能 保持 二 倍 体 , 只 

有 通过 有 性 生殖 才 行 《图 14-6)。 
一 次 突变 将 基因 C EHC’. AM 
现在 能 起 新 的 功能 以 取代 老 的 

CREO 
突变 等 位 基因 G "由 于 具 杂 合体 优势 而 迅速 扩展 

在 许多 杂 合 的 个 体 中 ， 
随机 地 在 一 个 个 体 中 发 

i ee 
重组 使 一 个 新 的 G "基因 和 i 
一 个 老 C 基因 前 后 地 位 于 
单个 染色 体 上 一， 

CRD 
.携带 前 后 排列 的 G "和 G 的 新 型 染色 体 
“是 最 好 的 ; 它 立 即 在 种 群 内 扩展 

图 14-7 有 性 生殖 的 二 倍 体 生物 通过 “突变 ,扩展 和 重复 ?的 途径 产生 一 个 新 基因 〈G*)。 

二 倍 体 物种 每 一 个 基因 有 一 个 闲置 的 拷贝 ,能 自由 突变 以 执行 新 的 功能 ， 

我 们 已 经 说 过 隐 性 有 害 突变 是 最 普遍 的 类 型 ， 现 在 让 我 们 转 而 考虑 改变 了 一 个 存在 



基 因 而 使 它 能 执行 一 个 有 价值 的 新 功能 的 突变 。 通 常 ， 突 变 将 会 在 同时 损害 基因 的 原 有 
功能 。 假 使 原 有 功能 是 有 活力 的 ,那么 这 变化 对 一 个 单 倍 体 机 体 来 说 是 不 幸 的 ,但 是 在 二 

倍 体 生物 中 两 个 基因 拷贝 中 的 一 个 发 生 窗 变 不 仅 是 可 忍受 的 ， 而 且 是 有 益 的 。 杂 合 个 体 
既得 益 于 老 基 因 的 功能 又 得 益 于 新 基因 的 功能 。 具 有 两 个 老 的 等 位 基因 的 拷贝 或 两 个 新 

等 位 基因 拷贝 的 纯 合 个 体 在 适应 土 要 差 一 些 。 在 这 种 杂 合子 有 利 的 情况 上 下 ， 突 变 基 因 

会 通过 有 性 二 倍 体 种 群体 迅速 扩展 直到 平衡 ,此 时 老 的 和 新 的 等 位 基因 出 现 频 率 高 , 杂 合 

个 体 数量 亦 很 大 《〈 这 种 称 为 平衡 多 态 的 现象 ， 已 为 实验 所 充分 证 明 )o 然而 , 当 两 个 杂 合 
子 交配 ,按照 通常 孟 德 尔 定律 ,它们 的 子 代 大 部 分 将 是 适应 稍 差 的 纯 合 子 。 但 是 这 情况 不 

会 一 成 不 变 的 ,会 有 办 法 向 前 发 展 的 。 

一 个 二 倍 体 物 种 借 增 加 新 基因 能 迅速 地 丰富 它 的 基因 组 : 

在 所 有 生物 中 ， 自 发 的 基因 重复 不 时 发 生 ; 一 个 包含 一 个 基因 G 拷贝 的 染色 体 通过 
DNA 复制 错误 产生 一 个 含有 前 后 两 个 基因 G 拷 页 的 染色 体 。 重 复 本 身 并 不 有 利 , 也 仅见 
于 极 步 数 个 体 中 。 不 过 ， 我 们 假定 它 发 生 在 一 个 有 利 突变 等 位 基因 
Gt 由 于 杂 从 休 优 势 而 在 种 群 内 保持 很 高 频率 与 原先 等 位 基因 G 共 
让 的 位 点 上 《图 14-7)。 于 是 在 含 SG 具有 重复 ) 的 染色 体 的 二 信 
体 细胞 中 , 带 G* 等 位 基因 的 与 GG 染色 体 配对 的 同 源 染色 体 产生 
GG/G* 基因 型 的 机 率 是 很 高 的 。 在 减 数 分 裂 时 〈 见 下 ) 借 遗 传 重 | aa 
组 能 够 产生 具 GG* 染色 体 的 配子 。 在 这 些 配子 中 ,原始 的 基因 G 和 
突变 的 基因 G* 前 后 排列 , 已 不 是 两 个 竞 占 同一 个 座位 的 等 位 基因 ， 
而 是 各 有 自己 座位 的 两 个 分 离 的 基因 了 。 这 是 一 次 成 功 的 组 合 ， 它 
迅速 繁殖 直到 整个 种 群 均 由 GG*/GG* 纯 合 体 所 组 成 (图 14-7)。 具 | =x 
有 这 种 基因 型 的 每 一 个 体 不 仅 有 老 基因 G 和 新 基因 G* 的 所 具有 的 Pe Ake. 
好 处 ， 它 也 能 将 这 种 好 处 传 给 它 的 全 部 子 代 。 

如 此 ,在 有 性 二 倍 体 物 种 内 ,新 基因 能 够 由 已 有 基因 的 备用 拷贝 
的 突变 而 产生 ; 新 基因 能 够 通过 杂 合 体 优 势 不 丢 失 原始 基因 而 变 得 ‘i 
普遍 ?最 后 ,它们 通过 基因 重复 和 遗传 重组 作为 附加 物 被 插 人 。 这 一 ”图 14-8 单 倍 体 生物 中 
系列 事件 只 能 出 现在 二 笠 体 物种 内 ，, 单 倍 体 物种 的 更 新 较为 困难 。 假 “新 只 四 的 建立 * 这 -系列 
若 在 获得 新 基因 的 过 程 中 不 丢失 老 的 基因 ， 它 必须 一 直 等 到 更 新 突 ”的 简单 得 多 ,但 是 进程 却 
变 发 生 在 已 带 有 重复 的 适当 位 点 上 ， 而 发 生 这 类 突变 的 个 体 将 是 极 
少 的 。 由 于 特定 的 突变 和 特定 的 重复 两 者 均 仅 偶尔 发 生 ， 单 倍 体 物种 不 得 不 化 很 长 时 间 
来 等 待 它们 发 生 结合 (图 14-8)。 详细 地 计算 表明 ,二 倍 体 生物 用 具 新 效果 的 新 基因 来 扩 
大 并 丰富 其 基因 组 的 速率 比 单 倍 体 生物 快 数 百 或 数 千 倍 。 

总 之 ,) 有 性 生殖 保持 二 倍 性 ， 反 过 来 二 倍 性 给 物种 以 特殊 机 会 来 进化 出 更 大 、 更 复杂 
和 更 适应 的 基因 组 。 

现在 我 们 要 探讨 性 别 的 细胞 机 制 的 细节 。 首 先 将 讨论 发 生 遗 传 的 重组 和 种 系 二 倍 体 ， 
细胞 分 裂 产生 单 倍 体 配子 的 减 数 分 裂 事 件 ,然后 讨论 配子 本 身 ,最 后 讨论 配子 融合 形成 新 
的 二 倍 体 生物 的 受精 过 程 。 
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有 性 生殖 包括 二 倍 体 和 单 倍 体 时 期 的 周期 性 交替 : KE RARE RADROREE 
体 细 胞 , 单 倍 体 细胞 在 受精 过 程 中 双双 融合 形成 新 的 二 倍 体 细 胞 。 在 此 过 程 中 ,基因 组 混 

合并 重组 得 到 一 个 具有 基因 已 经 重新 分 配 芍 个 体 。 在 高 等 动 植 物 上 ， 生 洒 周 期 的 大 部 分 
处 于 三 倍 体 阶 段 , 单 倍 体 阶段 非常 短暂 。 进 化 可 能 有 利于 有 性 生殖 ,因为 随机 的 遗传 重组 

会 提高 子 代 在 一 个 不 可 预料 而 易 变 的 环境 中 存活 的 机 会 。 同 时 ， 性 能 促进 有 利 突变 在 一 
个 大 的 种 群 中 传播 。 性 对 保持 二 倍 性 亦 是 必需 的 ， 因 而 为 在 高 等 动 植 物 中 新 基因 的 迅速 
进化 蚀 造 了 条 件 。 

ee BL RM 

观察 的 结果 使 我 们 了 解 生 殖 细胞 是 单 倍 体 ， 所 以 必须 靠 细胞 分 裂 的 一 种 特殊 机 制 产 
生 , 同 时 这 也 是 提出 染色 体 携 带 遗 传 信息 的 第 一 批 观察 结果 之 一 。 在 1883 年 ， 在 进行 一 

Phi Cali Parascaris equorum) 发 育 的 细胞 学 研究 时 ， 发 现 每 个 卵 和 精子 核 内 

只 含有 两 条 染色 体 ， 因 而 受精 卵 含有 四 条 染色 体 。 因 此 遗传 的 染色 体 理 论 能 够 解释 长 期 

未 能 解释 的 疑问 , 即 尽管 卵子 和 精子 的 体积 差异 悬殊 ,但 母体 和 父 体 对 子 代 的 性 状 的 贡献 
， 是 相等 的 。 

这 一 发 现 的 另 一 重要 提示 是 ?生殖 细胞 必须 经 过 一 种 特殊 类 型 的 核 分 裂 才 能 形成 ,在 
这 核 分 裂 中 染色 体 组 分 被 精确 地 减 半 。 在 达到 减 数 的 减 数 分 裂 中 染色 体 减 少 的 行为 变 得 
比 最 初 所 设想 的 更 为 复杂 。 册 后， 直到 1930 年 ， We 
研究 的 结果 , 才 确立 了 减 数 分 裂 过 程 的 重要 特征 。 

减 数 分 裂 包括 两 次 核 分 裂 而 不 是 一 次 

除 性 染色 体外 ,一 个 二 倍 体 核 内 每 一 条 染色 体 有 着 两 份 拷贝 ,一 份 来 自 父 方 ， 另 一 份 

来 自 母 方 。 这 两 份 找 贝 称 为 同 源 染色 体 《homologs)。 在 普通 的 有 丝 分 裂 之 前 ,每 一 条 同 

源 染色 体 均 经 复制 ， 两 份 拷贝 保持 在 一 起 为 姊妹 染色 单 体 。 这 些 姊妹 染色 单 体 排列 在 纺 
锤 体 上 ,其 动 粒 丝 各 自 指向 一 极 。 结 果 姊 妹 单 体 在 后 期 被 彼此 分 开 ,每 一 子 细胞 接受 每 一 
同 源 染色 体 的 一 份 拷贝 。 但 由 二 倍 体 细 胞 在 减 数 分 裂 过 程 中 产生 的 每 个 单 倍 体 配 子 必 定 
只 有 每 对 同 源 染 色 体 中 的 一 条 。 这 种 需要 对 细胞 分 裂 的 机 制 有 一 额外 的 要 求 ， 因为 它 意味 
着 同 源 染 色 体 一 定 要 能 披 此 识别 ， 并 在 其 排列 在 纺 钴 体 上 以 前 配对 。 减 数 分 裂 所 特有 的 

每 一 染色 体 母 方 和 父 方 拷贝 配对 的 机 制 将 在 后 面 章节 讨论 。 

若 同 源 染色 体 配 对 有 一 种 机 制 。 减 数 分 裂 在 原则 上 应 在 同 源 染色 体 在 M 期 配对 之 前 

由 单个 有 丝 分 裂 周 期 的 儿 变 省 略 了 染色 体 的 复制 〈8$ 期 ) 而 发 生 的 。 结 果 细 胞 分 裂 能 够 
直接 地 产生 两 个 单 倍 体 细胞 。 然 而 ， 实 际 的 减 数 分 裂 过 程 更 为 复杂 。 在 同 源 染 色 体 配对 
之 前 ， 它 们 经 过 复制 产生 一 对 紧密 联合 的 姊妹 染色 单 体 。 减 数 分 裂 不 同 于 有 丝 分 裂 之 处 
在 于 姊妹 染色 单 体 的 行为 如 同一 个 整体 ， 就 像 染 色 体 复制 没有 发 生 一 样 。 首先 ， 每 个 

同 源 染 色 体 就 象 他 们 是 单个 似 的 进行 活动 ， 寻 找 其 同 源 对 象 并 与 之 配对 。 配 成 的 对 即 二 

价 体 , 然 后 排列 在 纺锤 体 上 。 在 后 期 两 个 同 源 染色 体 被 分 配 到 相对 的 两 极 , 每 一 个 仍然 由 ， 

ea 10 。 
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重复 染色 体 各 
自 排列 在 纺锤 

重复 染色 体 的 体 上 
By Pat ve LS 

图 14-9 比较 减 数 分 裂 和 正常 有 丝 分 裂 过 程 的 略图 。 为 了 清楚 起 见 仅 示 一 组 同 源 染色 体 。 同 源 染色 
体 配 对 是 减 数 分 裂 所 特有 的 ;因为 每 一 当 色 体 是 重复 的 ,在 配对 前 以 相连 姊妹 染色 单 体形 式 存在 ? 故 需 

两 次 核 分 裂 才能 产生 单 倍 体 配子 。 因 此 每 个 二 倍 体 细胞 通过 减 数 分 裂 产 生 四 个 单 倍 体 细胞 。 

相 联 的 姊妹 染色 单 体 组 成 。 因 此 , 当 细 胞 减 数 分 裂 时 ,每 一 个 子 细胞 接受 两 个 同 源 染 色 体 
中 的 一 个 同 源 染 色 体 的 两 份 找 贝 。 因 而 这 次 分 裂 〈 减 数 分 裂 1) 的 两 个 子 细胞 含有 二 倍 
体 量 的 DNA， 但 是 与 正常 的 二 倍 体 细胞 有 两 点 不 同 : (C1) 每 一 个 染色 体 的 两 份 DNA 

* 11 s 



拷贝 都 来 自 原来 细胞 中 两 个 同 源 染 色 体 之 一 〈 父 方 或 母 方 同 源 染色 体 );(〈2) KAHN 
是 以 紧密 结合 的 姊妹 染色 单 体 所 形成 的 单一 染色 体 的 形式 被 接受 的 (图 14-9)。 

3 对 间 源 染色 体 

ene ER ye) 母 方 的 
ee 2 人 父 方 的 

在 减 数 分 裂 过 程 中 非 
同 源 梁 色 体 的 独立 分 配 

可 能 有 的 配子 

(A) 

(B) 

14-10 图 解说 明 减 数 分 裂 过 程 中 
发 生 的 对 遗传 物质 再 分 配 的 两 个 主要 
起 作用 的 事件 。 两 种 机 制 都 增加 营 有 
性 生殖 的 生物 的 遗传 变异 。(A) 在 第 
一 次 减 数 分 裂 过 程 中 母 方 和 父 方 同 源 
染色 体 的 独立 分 配 ， 一 具 a 个 染色 体 
的 生物 产生 2" 个 不 同 的 单 倍 体 配 子 ， 
这 里 na 一 3 有 8 种 如 图 所 示 的 可 能 有 
AACE. CB) 在 减 数 分 裂 前 期 I 
交换 使 同 源 染色 体 互 换 节 段 ， 因 而 在 

各 染色 体 上 基因 再 分 配 。 

2。 

现在 实际 配子 核 可 以 简单 地 通过 第 二 次 细胞 分 

R , RAD RUM, MAD RU PRAKAAS 

制 即 排列 在 第 二 次 分 裂 的 纺锤 体 上 ， 姊 妹 染 色 单 体 像 

正常 有 丝 分 裂 一 样 分 开 ， 产 生 真 单 倍 体 DNA 含量 的 

细胞 。 这 样 ， 减 数 分 裂 由 伴 有 一 次 染色 体 复制 阶段 的 

两 次 核 分 裂 所 组 成 ， 因 而 每 一 个 细胞 经 过 减 数 分 裂 产 

生 四 个 单 倍 体 细胞 《图 14-9)e 

同 源 非 姊妹 染色 单 体 之 间 借 交换 增进 遗传 的 再 分 配 、 

我 们 已 经 知道 基因 可 由 两 个 不 同 个 体 配 子 的 融合 

而 混合 。 但 光 攒 这 种 办 法 还 不 能 产生 遗传 的 变异 。 同 

一 父母 的 两 个 子 代 没有 完全 相像 的 ， 除 非 它们 是 同 欠 

双生 。 这 是 由 于 早 在 两 配子 融合 以 前 ， 早 已 在 减 数 分 

裂 过 程 中 发 生 过 两 种 不 同 的 遗传 再 分 配 的 缘故 。 

一 种 再 分 配 是 在 减 数 分 裂 | 时 子 细胞 之 间 不 同 母 

方 和 父 方 同 源 染色 体 随机 分 布 的 结果 ， 因 为 每 一 配子 

得 到 一 个 来 自 母 方 和 父 方 染色 体 的 不 同 混合 物 〈 图 
14-10 A)。 仅 按 这 一 事实 ， 任 一 个 体 的 细胞 原则 上 能 

产生 2 个 遗传 性 不 同 的 配子 ， 这 里 a 是 染色 体 的 单 

倍数 。 例 如 人 ,每 一 个 体 至 少 能 产生 2" = 8.4 x 10 个 

遗传 性 不 同 的 配子 。 但 实际 上 的 数目 远 较 此 数 为 大 , 因 

为 在 减 数 分 裂 I 的 刘 长 的 前 期 发 生 同 源 染色 体 某 些 部 

分 互 换 的 染色 体 交换 过 程 ， 每 一 对 人 的 染色 体 上 和 平均 

BA 2 一 3 次 交换 s 这 过程 弄 乱 了 配子 内 每 一 条 染色 体 

的 遗传 组 成 ,如 图 址 =10 B 所 示 。 

染色 体 交 换 涉及 每 两 个 染色 单 体内 单个 母 方 或 父 

Fy DNA 双 螺 旋 的 断裂 和 借 遗 传 重 组 过 程 将 其 彼此 交 

互 重 新 接 起 来 。 此 过 程 中 已 知 的 分 子 细节 第 五 章 已 有 

叙述 。 重组 发 生 在 减 数 分 裂 工 的 前 期 ， 在 两 条 姊妹 

染色 单 体 紧 捆 在 一 起 ， 分 不 出 各 个 单 体 来 的 时 候 〈 见 

后 )。 在 这 长 长 前 期 的 更 晚 时 候 ， 每 ~ 染色体 的 两 个 

分 离 染色 单 体 又 变 得 清楚 可 见 。 现在 看 到 它们 在 其 

着 丝 粒 处 相连 ， 在 每 个 二 价 体 中 可 以 鉴别 四 个 染色 

单 体 中 的 每 一 个 属于 这 个 或 那个 同 源 染 色 体 。 两 个 

同 源 染 色 体 仍 在 父 方 和 母 父 染色 单 休 间 发 生 交 又 处 彼 

此 保持 接触 。 每 一 个 接触 点 称 为 交叉 chiasma，, 复 数 

chiasmata)， 可 以 看 到 四 个 染色 单 体 中 有 两 个 在 同 源 



图 14- 11 在 转 人 减 数 分 裂 I 中 期 阶段 ， 配 对 的 图 14-12 ， 在 双 线 期 含 多 个 交叉 的 几 个 二 价 
同 源 染 色 体 的 简 图 。 体 的 光学 显微镜 照片 。 这 些 大 的 蝗虫 染色 体 . 

单个 的 交换 事件 早 在 前 期 已 经 发 生 * 造 成 一 个 交叉 *。 江 为 这 类 细胞 学 观察 提供 了 特别 有 用 的 材料 
' 意 现在 四 条 染色 单 体 排 成 明显 的 两 对 姊妹 染色 单 体 ， 每 对 (Bernard John 赠 ) 
都 紧密 并 列 并 在 其 着 丝 粒 处 相连 接 。 因 而 这 里 所 示 的 整个 

的 单位 常 被 称 为 一 条 二 价 体 。 

染色 体 间 交叉 (图 14-11)。 因 而 交叉 是 先前 的 观察 不 到 的 交换 事件 的 形态 学 结果 。 

在 减 数 分 裂 的 这 个 时 期 ， 每 对 同 源 染色 体 或 二 价 体 通常 至 

少 有 一 个 交叉 使 它们 结合 在 一 起 。 许 多 三 价 体 含 有 不 止 一 个 的 

交叉 ， 这 反映 了 在 同 源 染 色 体 间 可 以 发 生 多 处 交换 的 事实 《图 
14-12 和 14-13)o 

联 会 丝 复合 体 介 导 染色 体 配对 ， 

在 减 数 分 裂 工 前 期 ; 当 染 色 体 配 对 ( 联 会 ) 和 分 离 ( 联 会 消失 ) 
It, 在 染色 体 上 发 生 精 致 的 形态 学 变化 。 此 前 期 可 以 按 这 些 形 
态 学 变化 而 分 成 五 个 连续 的 阶段 一 一 细 线 期 , 偶 线 期 ， 粗 线 期 ， 
双 线 期 和 终 变 期 。 最 醒目 的 事件 是 偶 线 期 (zygatene)。 当 称 为 
联 会 丝 复合 体 (synaptonemal complex) 的 特 化 结构 在 同 源 染 
色 体 间 开 始 发 育 时 ,开始 了 配对 的 染色 体 联 会 。 联 会 一 完成 , 粗 
线 期 (pachytene) 即 开 始 , 它 一 般 延 续 几 天 ,直到 终 变 期 (diplo- 
tene) 开始 时 联 会 才 消失 ,在 此 时 第 一 次 见 到 交叉 。 

遗传 重组 要 求 重 组 的 染色 体 之 间 严 格 对 齐 。 正 好 在 粗 线 期 
以 前 形成 并 在 粗 线 期 以 后 消失 的 联 会 丝 复合 体 (图 14-14) 使 同 
源 染 色 体 结合 在 一 起 并 严格 排 齐 ， 被 认为 是 发 生 交叉 事件 所 必 
BN. KAY BAKE TKN ERM EOD, ARBRE 
体 在 其 两 侧 严 格 对 齐 形成 一 条 长 线 状 染色 体 对 《三 价 体 ， 图 
芭 -15)。 在 每 一 条 同 源 染色 体 中 姊妹 染色 单 体 紧密 地 包装 在 一 
起 ,它们 的 DNA 自 蛋白质 梯 的 同 侧 种 出 呈 一 系列 的 侧 环 。 因 而 
当 同 源 染色 体 沿 着 它们 的 长 轴 紧 密 并 列 在 联 会 丝 复合 体 上 时 ， 

12 

14-13 ARSA 14-11 

中 的 相似 的 、 但 由 于 三 个 分 开 - 
的 交换 事件 的 结果 而 含有 3 个 
不 同 的 交叉 。 注 意 三 价 体 中 每 
一 染色 体 上 两 个 染色 单 体 的 每 
一 个 都 可 与 另 一 染色 体 的 两 条 
染色 单 体 之 一 发 生 交换 。 例 如 
这 里 染色 单 体 3 与 染色 单 体 1 
和 染色 单 体 2 进行 了 互 换 。 

es 13. 
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图 14-14 图 解说 明 减 数 分 裂 前 期 I 过 程 中 染色 体 联 会 和 联 会 消失 的 时 间 程 序 。 注 意 已 形成 的 完 
整 联 会 丝 复合 体 存在 于 粗 线 期 的 始终 。 

将 要 进行 重组 的 父 方 和 母 方 染 色 单 体 彼 此 在 蛋白 质 梯 两 侧 相 上 距 100nm 以 上 (图 14216)。 

tk RE 1 Lake 
和 2 的 染色 质 和 4 的 染色 质 

Biel 典型 联 会 丝 复合 体 的 略图 示 
复合 体 的 侧 体 和 中 体 ， 并 包括 一 个 重组 
节 (将 在 文中 描述 )。 仅 示 长 的 梯 状 复合 

KEI —/)\ Bee 

根据 细胞 学 的 研究 ， 可 把 沿 每 一 个 同 源 染 色 

体 的 强 状 蛋白 质 轴 的 形成 看 作 染 色 体 联 会 的 前 

导 , 当 配对 进行 时 , 轴 看 来 彼此 粘着 成 为 联 会 丝 复 

合体 的 侧 体 ， 形 成 蛋白 质 梯 的 两 侧 。 轴 和 出 体 都 

含有 一 种 具有 独特 银 染 特性 的 蛋白 质 ， 使 这 些 结 
构 能 在 光学 和 电镜 下 看 到 (图 14-17)o 

不 请 楚 是 什么 导致 染色 体 的 同 源 部 分 在 偶 线 

期 准确 地 排 齐 。 因 为 一 个 同 源 染色 体 的 染色 质 和 

它 的 配偶 体 的 染色 质 在 联 会 丝 复合 体 中 是 完全 分 

开 定 位 的 ， 这 就 提示 配对 的 专 一 性 是 由 办 本 身 所 
介 导 的 。 一 种 意见 认为 ， 在 这 些 轴 上 的 蛋白 质 的 

构象 最 初 必定 是 在 该 处 染色 体 的 染色 质 精 确 构造 
的 支配 下 装配 起 来 的 。 假如 轴 随 后 以 “相似 的 相 

配 ” 的 机 制 彼此 配对 ,那么 轴 的 排 齐 可 能 就 间接 地 
把 接触 的 染色 体 的 同 源 区 域 按 其 染色 质 结构 来 对 

FF CR 14-18)。 某 些 逐 点 的 匹配 的 机 制 对 解释 观察 到 的 现象 是 必需 的 ， 即 两 个 配对 同 源 
染色 体 之 一 出 现 了 染色 体 的 倒 位 区 段 时 ， 通 常 〈 不 是 必然 ) 会 导致 偶 线 期 正常 拉链 状 联 

会 发 生 暂时 中 断 , 人 允许 同 源 基因 甚至 在 倒 位 情况 下 联 会 (图 14-19 和 14-20), MRD RAY 

各 个 时 期 被 概 活 并 描述 于 图 14-21。 

重组 节 被 认为 介 导 染色 单 体 互 换 " 

联 会 丝 复合 体 为 重组 事件 提供 所 需 结构 框 架 ， 但 可 能 并 不 直接 参 预 重组 。 活 涛 的 重 

组 过 程 被 认为 由 大 的 重组 节 (recombination nodules) 所 介 导 。 重组 节 是 圆 形 、 椭 圆 形 

或 棒状 含 蛋白 质 的 集合 体 ,直径 大 约 90 nm 〈 一 个 分 子 量 为 400 000 ， 大 的 球 蛋 白 分 子 的 

直径 约 为 10 nm 可 供 对 比 ), 重 组 节 位 于 联 会 丝 复合 体 间隙 中 , 像 把 一 个 篮球 放 在 两 同 源 

es 14 。 
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导 14-16 os PA A 2 — OM OH eB LL 
WBS LAIR RY Be LL BES eB 1 HB HT 
环 。 每 一 侧 体 是 一 同 源 染 色 体 的 轴 ; 联 会 丝 复合 体 由 细 的 横向 纤维 联系 的 平行 相 联 的 侧 体 加 上 第 
三 条 线 状 的 中 体 所 形成 。 联 会 丝 复合 体 沿 二 价 体 心 部 扭转 * 但 靠近 其 终止 在 核 膜 处 的 末端 部 分 则 

直 而 粗 。( 引 自 M. J. Moses and A. J. Jolari. J. Ultrastruct, Res. 54: 109, 1976) 

一 



图 14-17 经 银 染 的 玫 装 铺展 的 小 鼠 精 母 细胞 全 套 联 会 丝 复合 体 的 电镜 妥 片 。 城 数 分 型 的 (A) 旱 
CREF) CB) 中 《〈 粗 线 期 ) 和 《C) MA ORAS) FI. (A) 在 联 会 中 ( 偶 线 期 六 由 于 轴 还 没 : 
有 联 会 的 染色 体型 式 , 它 们 看 起 来 是 分 开 的 。 然 后 ? 轴 移 向 一 起 并 在 一 个 或 多 个 联 会 起 始 部 位 有 
适当 的 间隔 时 ， 联 会 丝 复合 体 往 往 自 末 端 开 始 形成 。 性 染色 体 (CX 和 Y) 之 间 的 分 隔 显示 出 染 : 
色 体 为 了 配对 往往 需要 在 核 内 移动 很 长 的 距离 。 暗 色 小 体 是 核 仁 。(B) 联 会 完成 《 粗 线 期 思 当 
联 会 丝 复合 体 将 全 部 成 对 的 同 源 常 染色 体 完 全 连接 起 来 时 , 联 会 便 完 成 了 和 和 了 并 不 完全 联合 。 
交换 发 生 在 染色 质 〈 染 色 单 体 ) 链 之 间 ， 在 这 些 标本 上 看 不 清楚 。(C) KARA RAM): HE 
即将 解 聚 之 前 分 开 , 标 志 着 联 会 结束 。 在 联 会 丝 复合 体 仍 保持 在 一 起 的 地 方 ? 被 认为 代表 发 生 过 交 
换 之 处 。 随 后 ,染色 质 浓 缩 ) 染 色 单 体 可 见 , 交 又 指示 交换 (未 发 表 照 片 Montrose J. Moses jj) 

a ae 

D mae etka ee “和 
”一 条 由 2 条 姊妹 
es ae 

49,0) th; 
《于 SOR 

由 轴 和 蛋白 介 导 的 
相似 者 相配 识别 

图 14-18 有 可 能 发 生 的 相似 者 配对 的 高 度 概括 图 解 , 说 明 在 偶 线 期 所 见 的 同 源 染 色 体 配对 。 按 
照 这 种 见解 细 线 期 染色 体 上 的 蛋白 质 轴 获 得 的 局 部 特征 取决 于 每 一 染色 体 在 该 处 染色 质 结 构 的 

某 些 特征 。 

*。16。 
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包含 一 个 倒 位 区 段 的 同 源 染 色 体 

图 14-19 在 一 个 正常 染色 体 和 具 一 倒 位 区 段 的 同 源 染 色 体 间 联 会 丝 复合 体形 成 的 略图 。 这 种 结 
构 证 明 一 个 局 部 的 相似 的 相配 瑟 对 办 法 使 得 同 源 染色 体 结 合 在 一 起 。 

图 14-20 处 于 粗 线 期 的 两 个 紧密 联 会 的 小 鼠 同 源 染 色 体 的 电镜 照片 和 简 图 ,其 中 之 一 含有 一 个 
倒 位 。 在 环 上 可 见 一 重组 节 。 ( 引 自 P. A. Poorman, M. J. Moses. T. H. Roderick, and 

M. T. Davisson, Chromasoma 83: 419, 1981) 

染色 单 体 之 间 的 梯子 上 一 样 \ 见 图 14-15)， 它 们 被 认为 是 标志 着 大 的 多 酶 重组 机 械 的 

部 位 ,该 机 械 使 父 方 和 母 方 染色 单 体 上 DNA 的 局 部 区 域 穿 过 100 nm 宽 的 联 会 丝 复合 

体 而 相遇 。 
关于 重组 节 这 种 功能 的 证 据 是 间接 的 : 
1. 节 的 总 数 与 晚 前 期 所 见 的 交叉 总 数 大 致 相等 。 
2. 节 沿 联 会 丝 复合 体 分 布 和 交换 事件 的 分 布 相同 。 例 如 , 像 交 换 事 件 本 身 ， 它 们 在 那 

些 将 蜡染 色 质 结合 在 一 起 的 联 会 丝 复合 体 的 区 域 是 不 存在 的 。 而 且 ， 遗 传 和 细胞 学 的 测 
量 揭示 ,一 个 交换 事件 存在 将 会 阻止 第 二 个 交换 在 染色 体 的 邻近 位 置 上 发 生 。 同 样 , 贡 也 

有 彼此 不 靠 得 很 近 的 倾向 。 
3. 有 些 果 蝇 突 变 引 起 交换 在 染色 体 上 的 不 正常 的 分 布 , 也 引起 重组 频率 大 大 减少 ;在 

ea 17 。 
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这 里 可 发 现 重组 节 相应 变 少 ,其 分 布 的 改变 与 交换 的 分 布 改变 平行 。 这 种 相关 强 有 力 地 
提示 重组 节 决 定 交换 事件 的 部 位 。 

4. 遗传 重组 被 认为 涉及 在 每 一 交换 事件 部 位 上 的 有 限 的 DNA 合成 。 电 镜 放 射 自 显 

术 表 明 有 放射 活性 的 DNA 前 体 首先 挨 人 位 于 或 靠近 重组 节 处 的 粗 线 期 DNA。 

因为 有 多 少 重组 节 就 有 多 少 交换 事件 ， 它 们 在 交换 开始 中 的 作用 提示 重组 节 在 使 相 

100 nm 

RARER 
和 RNA Apt 

图 14-21 (A) 减 数 分 裂 前 期 工 的 五 个 阶段 

es 18 « 

细 线 期 〈leptotene) 前 期 1 始 于 细 线 期 ,此 时 第 一 次 看 到 
每 一 条 染色 体 从 它 的 分 裂 间 期 的 构象 浓缩 产生 一 条 细 长 而 具有 
蛋白 质 的 中 央 轴 的 丝 。 每 一 条 染色 体 的 两 端 通过 称 作 附着 板 
(attachment plaque) 的 特 化 结构 附着 在 核 被 了 模 。 虽 然 每 一 染 : 
色 体 经 复制 并 包含 二 条 姊妹 染色 单 体 , 但 这 些 染 色 单 体 通常 紧密 
地 并 列 , 因 此 每 一 条 染色 体 看 起 来 似乎 是 单一 的 、 在 前 期 末 的 双 ' 
线 期 或 终 变 期 之 前 是 看 不 到 分 离 的 染色 单 体 的 。 

偶 线 期 (zygatene) 在 二 同 源 染 色 体 之 间 联 会 或 配对 一 - 
开始 , 细 线 期 结束 ， 前 期 的 偶 线 期 阶段 便 开 始 了 。 最 初 的 识别 要 
求 同 源 染 色 体 在 一 定 距离 内 彼此 相识 别 。 当 两 个 染色 体 的 同 源 末 . 
端 在 核 膜 上 相遇 ， 并 自 两 端 以 拉链 状 方式 继续 向 内 ”使 二 同 源 业 
色 体 并 排 对 齐 时 联 会 就 开始 了 。 在 其 他 例子 中 ， 联 会 在 染色 体 的 

内 部 区 域 开 始 , 并 向 末端 前 进 ， 产 生 同 样 型 式 的 并 列 。 因 此 可 以 
认为 相对 染色 体 上 的 每 一 个 基因 被 带 到 与 它 同 源 的 基因 并 列 的 
位 置 上 。 在 同 源 染 色 体 配对 时 * 其 绳索 状 蛋白 质 的 轴 相 过 形成 称 
为 联 会 丝 复合 体 长 梯 状 结构 的 两 个 侧 体 或 “ 边 ”。 在 减 数 分 裂 前 期 
1 每 一 配对 而 成 的 染色 体 通常 称 为 二 价 体 。 但 是 由 于 配对 后 的 每 
一 同 源 染 色 体 包 含 两 条 紧 紧 并 列 的 姊妹 染色 单 体 , 最 好 把 每 个 当 
色 体 对 看 作为 四 分 体 ( 另 一 常用 的 术语 ) 

粗 线 期 (pachytene) 整个 染色 体 的 联 会 一 完成 。 细胞 就 
被 认为 进入 前 期 的 粗 线 期 了 ， 粗 线 期 要 维持 几 天 。 在 这 时 期 大 的 
重组 节 出 现在 联 会 丝 复合 体 的 间隙 并 介 导 染色 体 的 互 换 。 这 种 互 
换 导 致 两 个 非 姊妹 染色 单 体 ( 即 分 别 来 自 2 配对 的 同 源 染 色 体 之 
一 ) 之 间 的 交换 ,虽然 在 粗 线 期 还 看 不 见 * 每 一 个 这 样 的 交换 以 后 

表现 为 一 个 交叉 。 

双 线 期 (diplotene) ， 联 会 消失 开始 于 减 数 分 裂 前 期 [的 
双 线 期 联 会 丝 复合 体 溢 解 ， 使 一 个 二 价 染色 体 上 的 两 条 同 源 当 

色 体 彼此 拉 开 一 些 。 然 而 每 一 个 二 价 染色 体 仍 通 过 一 个 或 多 个 

交叉 保持 连接 标志 着 发 生 过 交换 的 部 位 。 卵 母 细胞 《发 育 中 的 

OB) 双 线 期 可 以 持续 几 个 月 或 几 年 ,由 于 就 在 这 时 期 染色 体 去 深 

缩 ; 并 从 事 RNA 的 合成 ;为 卵 准备 贮藏 物质 。 在 极端 情况 下 双 

线 期 染色 体能 非常 活跃 地 合成 RNA,， 并 大 大 扩展 形成 见于 两 栖 

类 和 某 些 其 他 生物 的 灯 刷 染色 体 。 

终 变 期 〈diakinesis) 由 双 线 期 不 易 察 觉 地 渐渐 进 和 人 转 人 

中 期 的 终 变 期 阶段 ,RNA 合成 停止 ;染色体 浓缩 、 变 粗 并 自 核 

被 膜 脱离 。 每 一 二 价 体 中 可 很 清楚 地 看 到 包含 4 条 分 开 的 染色 单 : 

体 , 每 一 对 姊妹 染色 单 体 在 它们 的 着 丝 粒 处 相连 接 ， 而 发 生 过 交 

换 的 非 姊 妹 染 色 单 体 则 在 交 又 处 相连 接 。 



当 长 长 的 前 期 结束 以 后 ， 不 间 以 DNA 合成 阶 候 的 两 次 相继 的 核 分 裂 将 减 数 分 裂 一 直 进行 到 
底 在 典型 情况 下 这 些 剩 下 来 的 减 数 分 裂 阶段 仅 占 整个 减 数 分 裂 所 需 全 部 时 间 的 10% 或 更 少 它 
们 按 有 丝 分 裂 相应 的 时 期 命名 。 因 此 减 数 分 裂 工 其 余部 分 包括 中 期 后 期 I 和 末期 LI， 在 第 一 次 
分 裂 末 期 染色 体 组 已 从 四 倍 体 回复 到 二 倍 体 , 正 像 有 丝 分 裂 一 样 ， 从 一 个 细胞 形成 两 个 细胞 。 这 
两 类 染色 体 的 根本 区 别 在 着 丝 粒 处 相连 的 两 个 姊妹 染色 单 体 分 到 一 个 细胞 中 去 而 不 象 在 有 丝 分 
裂 中 那样 两 个 染色 单 体 分 开 , 各 到 一 个 细胞 中 去 。 第 二 次 分 裂 迅 速 随 之 而 来 ， 包 括 没 有 染色 体 复 
制 短暂 的 间 期 UN, BBR UL PA, AU 和 末期 II。 最 后 ， 从 一 个 二 倍 体 细 胞 经 过 

减 数 分 裂 产 生 四 个 单 倍 体 细胞 。 



对 同 源深 色 体 上 染色 单 体重 组 中 起 极为 重要 的 作 
用 。 遗 柜 的 是 有 关 它 们 的 结构 或 作用 机 制 至 今 沿 
不 清 a 

3 减 数 分 裂 过 程 中 ， 交 叉 在 染色 体 分 离 中 起 重要 作 

姊妹 染色 单 体 的 | 用 

动 粒 纤维 指向 同 st 和 介 导 遗传 再 分 配 一 样 ， 交 换 看 来 对 两 同 源 
染色 体 分 离 到 两 个 子 细胞 核 去 是 极为 重要 的 。 这 
是 由 于 正 是 交叉 在 后 期 I 之 前 一 直 将 父 本 和 母 本 
的 同 源 染 色 体 保持 在 一 起 ， 起 着 通常 有 丝 分 裂 中 
的 着 丝 粒 的 作用 。 因 此 在 减 数 分 裂 时 缺乏 染色 体 
交换 的 突变 体 生 物 中 ， 有 些 染 色 体 在 中 期 [没有 
交叉 ,因而 不 能 正常 地 分 离 。 结 果 ,产生 的 配子 中 
有 很 大 比例 含 染 色 体 过 多 或 过 少 。 

现在 已 经 清楚 ,在 正常 的 有 丝 分 裂 和 减 数 分 
Bo 中 的 染色 体 分 离 至 少 有 两 大 主要 差异 。(1) 由 

y 于 在 有 丝 分 裂 过程 中 ,每 一 姊妹 染色 单 体 上 的 动 
ata 粒 与 指向 相反 方向 的 动 粒 纤维 相 系 ， 而 在 减 数 分 

一 io ch $1 【时 在 两 妹 妹 染色 单 体 上 的 动 粒 则 均 与 
同 向 的 动 粒 纤维 相 系 图 14-22);〈2) 在 有 丝 分 
裂 过程 中 每 一 染色 单 体 的 极 向 运动 由 妹 姊 动 粒 的 
分 离 所 触发 (由 此 后 期 开始 ) ， 而 减 数 分 裂 后 期 I 
运动 看 来 由 保持 姊妹 染色 单 体 臂 紧密 并 列 的 力 

Ly aas 的 瓦解 所 起 动 ， 并 进一步 解 开 使 同 源 的 父 方 

下， 动 粕 纤维 指向 检 和 母 方 染色 体 保 持 在 一 起 的 交叉 。 这 推论 不 仅 解 

信和 人 释 了 为 什么 在 许多 生物 中 ,在 中 期 工时 交叉 对 染 
色 体 的 正常 排列 是 必需 的 ， 而 且 亦 解 释 了 为 什么 

在 后 期 T 所 产生 的 染色 体 趋 向 于 具有 非 粘着 的 姊 
妹 染 色 单 体 辟 ,使 之 与 正常 有 丝 分 裂 染色 体 相 比 
时 有 着 不 寻常 “外 展 ”(splayed-out) 的 外 形 《 图 
14-22), 

性 染色 体 的 配对 保证 它们 也 进行 分 离 

我 们 已 经 解释 过 同 源 染色 体 如 何 配对 以 使 它 

们 分 离 到 子 细胞 中 去 。 但 在 雄性 哺乳 动物 中 不 同 

a 源 的 性 染色 体 情况 如 何 ? 峻 性 有 两 条 X 染 色 体 ， 

图 14_22 ce ME ”它们 像 其 他 同 源 染 色 体 一 样 配对 和 分 离 。 但 是 雄 

色 体 排列 (在 中 期 ) 和 分 离 (在 后 期 ) 的 机 制 的 性 只 有 一 条 XXX 和 一 条 立 染色 体 ， 要 是 精子 含有 一 

此 较 。 在 减 数 分 裂 芷 中 所 用 的 机 制 和 正常 有 
丝 分 裂 的 相同 〈 见 第 11 章 )。 条 立 或 一 条 X 染 色 体 而 不 是 两 者 都 有 或 两 者 都 没 

s 20 。 



有 的 话 ， 它 们 就 必须 在 中 期 I 配 对。 存在 于 X 和 YY 性 染色 体 之 间 的 、 使 之 能 在 减 数 分 发 

I 前 期 配对 的 一 小 眉 同 源 区 ,使 这 种 必要 的 配对 二 

成 为 可 能 。 这 样 便 保 证 了 X 和 站 染色体 在 纺锤 体 0 
上 的 平均 分 配 , 并 仅 产生 两 种 类 型 的 精子 : 含 一 条 细 线 期 

Y 染 色 体 的 精子 会 产生 雄性 胚胎 ; 含 一 条 XX 染 色 
体 的 精子 会 产生 雌性 胚胎 。 

减 数 分 裂 I 与 一 次 正常 有 丝 分 裂 相似 

构成 减 数 分 裂 的 两 次 相继 细胞 分 裂 中 ， 减 数 

分 型 工 几乎 占据 全 部 的 时 间 ， 而 且 远 为 复杂 A 

14-23) , 它 亦 有 许多 独 有 的 特征 。 例 如 , S 期 中 的 

DNA 复制 比 正 常 的 要 长 得 多 。 而 且 ,细胞 可 以 在 

减 数 分 裂 工 前 期 保持 几 天 、 几 个 月 或 甚至 于 几 年， 3 

取决 于 正在 形成 的 配子 和 物种 。 在 此 延长 了 的 时 ah 
Wire REsE ME, OLAERTIA 1 BA CRIA 1 i tah tery BE 
丝 开始 形成 时 才 消失 。 12 “ 二 完成 和 整个 

减 数 分 裂 I 之 末 ， 核 膜 在 两 子 核 周 围 重新 形 WH BM 

成 ,短暂 的 间 期 开始 。 在 此 阶段 染色 体 多 少 去 浓 

缩 ,但 很 快 又 重新 浓缩 ,前 期 II 开始 了 。 由 于 在 和 本 

此 期 间 不 合成 DNA， 在 有 些 生物 中 染色 体 看 来 

几乎 是 直接 从 一 次 分 裂 期 进入 另 一 分 裂 期 。 在 所 : obi i 
有 生物 中 ,前 期 I 都 是 短暂 的 : 当 新 的 纺锤 体形 成 

粗 线 期 
BY ia] RD 减 数 分 裂 前 期 

时 核 膜 就 破裂 ,以 后 中 期 Ua UAHA UI ARR en ee 
WET WADA SRE RE 人 ， 到 
单 体 上 形成 并 从 着 丝 粒 向 相反 方向 伸展 。 两 个 姊 羡 二 
妹 染色 体 单 体 一 直 在 中 期 板 上 保持 在 一 起 ,直到 Ff Cee) 
在 后 期 由 其 动 粒 突然 分 离 而 放 开 为 止 。 因 而 与 分 
裂 工 不 同 ,分 裂 工 极 相似 于 正常 有 丝 分 裂 唯 一 主 双 线 期 
要 区 别 是 每 一 染色体 只 有 一 个 拷贝 而 不 是 两 个 。 se eee 
核 膜 在 未 期 了 产生 的 4 个 单 倍 体 核 周 围 形成 dps 

后 , 减 数 分 裂 便 完 成 了 ( 见 图 14-21B)。 我 们 现在 m3) 
z ik > 言 ”图 14-23 图 表 比 较 在 图 14-21 所 示 的 减 数 分 知道 ， 肴 椎 动物 卵 在 减 数 分 裂 结束 前 已 充分 发 育 Lie Eb RMEMAR MA: Rat 

《在 有 的 例子 中 甚至 已 经 受精 ) ， 而 精子 却 只 是 刚 eemawyOwN—Hey (EH 
开始 发 育 。 近似 值 。 同 一 品种 的 雄性 和 肉 人性 配子 CRATE 

子 ) 时 间 有 差异 ， 对 不 同 物种 的 同 种 配子 也 是 如 

此 。 例 如 ， 减 数 分 型 在 男人 需 持 续 24 天 ， 小 鼠 
小 结 12 天 。 然而 在 所 有 例子 中 ;， 减 数 分 型 前 期 I 都 

比 减 数 分 裂 的 其 他 阶段 之 和 要 长 得 多 。 

在 减 数 分 裂 中 二 次 连续 的 细胞 分 裂 ， 从 单个 二 倍 体 细胞 产生 四 个 单 倍 体 细 胞 。 在 动 
物 中 , 卵 和 精子 的 形成 都 以 相似 的 方式 开始 。 在 两 种 情况 下 , 减 数 分 裂 都 是 减 数 分 裂 工 的 

e 21 e 



前 期 在 减 数 分 裂 中 占 优势 ,能 占 整个 减 数 分 裂 时 期 的 90 罗 。 在 此 时 ， 每 一 个 染色 体 包 售 
两 个 紧密 相连 的 姊妹 染色 单 体 。 染 色 体 交叉 发 生 在 前 期 工 粗 线 期 阶段 ， 此 时 每 一 对 同 源 
染色 体 借 联 会 丝 复合 体 保 特 对 齐 。 每 一 个 交换 被 认为 由 一 个 大 的 重组 节 所 介 导 ， 并 导致 
形成 一 个 保持 到 后 期 工 的 交叉 。 在 第 一 次 减 数 分 裂 时 染色体 对 中 仍然 由 相连 的 姊妹 染 
色 单 体 组 成 的 每 一 条 染色 体 被 分 配 到 每 一 个 子 细胞 中 去 。 第 二 次 没有 DNA 合成 的 细胞 
分 裂 紧 接 而 来 ,每 一 个 姊妹 染色 单 体 被 分 离 到 分 开 的 单 倍 体 细胞 内 。 

配 cr 
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增殖 后 ,经 减 数 分 裂 并 分 化 为 成 熟 的 配子 。 经 交配 后 卵 和 精子 融合 ,周期 又 重新 开始 。 

在 哺乳 动物 胚胎 中 导致 某 些 细胞 变 成 生殖 细胞 的 因素 还 不 清楚 。 但 是 至 少 在 一 种 生 

物 中 已 知 的 决定 因子 是 卵细胞 质 的 一 个 《或 一 些 ) 组 。 在 果 蝇 中 ， 细 胞 质 的 一 个 特 化 区 

域 一 一 极 质 ,位 于 卵 的 后 端 ,含有 小 而 富 于 RNA 的 颗粒 〈 极 颗粒 ); 在 卵 含 极 颗粒 的 一 端 
所 形成 的 细胞 成 为 原生 殖 细胞 ， 并 最 终 移 向 生殖 腺 形成 卵 母 细 胞 与 精子 。 假 使 将 极 质 注 

射 到 卵 的 前 端 ,那些 在 正常 情况 下 原来 会 发 育 为 体 细胞 的 细胞 便 发 育 为 原生 殖 细胞 ( 见 图 
15-41,84 Ti), 

在 高 等 动物 中 卵 是 唯一 能 够 发 育 为 新 个 体 的 细胞 

至 少 在 一 方面 , 卵 是 动物 细胞 中 最 非凡 的 ,一旦 被 激活 ， 它 们 就 能 在 数 天 或 数 局 内 产 
生 一 个 完整 的 新 个 体 。 在 高 等 动物 这 是 卵 所 独 有 的 特性 : 在 受精 过 程 中 与 精子 融合 开始 
了 发 育 的 程序 ,逐渐 产生 一 个 新 个 体 。 

大 多 数 非 哺乳 动物 卵 ,发 育 程序 的 早期 部 分 主要 包括 快速 的 细胞 分 裂 , 即 卵 裂 ， 在 此 
过 程 中 胚胎 的 总 量 通常 保持 恒定 。 卵 一 开始 是 很 大 的 , 随 着 每 次 分 裂 ,进行 卵 裂 的 细胞 体 
积 逐 渐 减 小 ,直到 达到 与 成 体 的 体 细胞 的 正常 大 小 为 止 。 虽 然 在 卵 裂 早期 合成 大 量 DNA 
和 和 蛋白 质 , 但 RNA 合成 (基因 转录 ) 却 不 需要 : HAW RNA 合成 , 卵 裂 照常 进行 ， 
甚至 在 一 个 细胞 核 已 被 除去 的 激动 卵 上 , 卵 裂 能 继续 进行 《虽然 是 不 正常 的 )。 解 释 是 这 
样 的 : 在 受精 以 前 这 些 卵 已 经 积累 了 大 量 储备 的 信使 RNA, BRK, tRNA 和 全 部 大 
分 子 合成 所 需 的 前 体 。 特 别 大 量 储备 的 营养 物 是 卵 在 体外 没有 外 源 营 养 时 进行 长 期 胚胎 
发 育 所 需 的 ;例如 ,由 于 这 一 原因 ， 两 栖 类 的 卵 要 比 哺 乳 类 的 卵 大 得 多 。 那 些 淡水 和 海产 
无 脊椎 动物 ,例如 从 体外 小 的 卵 发 育 的 海胆 ,通常 很 快 地 发 育 出 能 取 食 的 幼虫 。 

卵 是 具 独 有 特征 的 高 度 特 化 的 细胞 
在 发 育 方面 来 看 ， 卵 是 动物 中 最 不 受 限制 的 细胞 : 它 能 产生 生物 内 任何 一 种 类 型 的 

细胞 。 然 而 , 它 决 不 是 一 个 未 分 化 的 细胞 。 它 高 度 特 化 的 单一 功能 是 产生 新 个 体 ,因而 它 

有 许多 独 有 的 特征 。 
一 个 卵 的 最 明显 的 鉴别 性 特征 是 其 巨大 的 体积 。 卵 典型 地 呈 球 形 或 卵 圆 形 ， 在 人 和 

海胆 其 直径 为 60 一 150um。 在 蛙 和 鱼 为 1 一 2mm 在 鸟 和 有 疏 行 类 则 为 数 厘米 ( 记 住 一 个 典 
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典型 的 体 细 胞 

人 或 海胆 卵 

‘ 
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@ 1m = 100um 一 一 一 一 一 
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14-24 两 种 不 同 卵 的 实际 体积 。 图 14-25 各 种 卵 与 典型 体 细胞 比较 时 的 相对 体积 。 

型 的 体 细胞 直径 仅 约 20 wm) (A 14-24 和 14-25)。 细 胞 核 的 体积 同样 令 人 产生 深刻 的 

印象 ,例如 ,一 个 直径 为 1500 pm 的 蛙 卵 , 核 的 直径 约 为 400 um, 

卵 的 体积 大 的 一 个 理由 是 上 述 的 储备 营养 物 的 需要 。 这 种 需要 主要 由 卵黄 《yolk) 提 

供 * 孵 黄 富 含 蛋白 质 , 并 通常 包含 在 称 为 卵黄 颗粒 的 分 散 结构 肉 。 那 些 在 体外 发 育 出 大 动 

物 的 卵 内 ,卵黄 可 占 卵 体积 的 95% 以 上 ,而 在 哺乳 动物 , 它 的 胚胎 主要 靠 其 母亲 营养 ， 卵 

黄 少 于 总 卵 容积 的 5%。 

卵 的 另 一 重要 特 化 结构 是 外 面 的 卵 被 〈egg coat), 一 种 特 化 的 含有 大 量 糖 蛋 白 分 子 

的 细胞 外 基质 ;有 的 由 卵 分 这 。 有 的 由 周围 的 细胞 分 泌 而 来 。 在 所 有 的 物种 中 ,此 结构 有 
一 直接 包围 着 卵 质 膜 的 内 层 ,在 哺乳 动物 卵 中 称 之 为 透明 带 〈zona pellucida)( 图 14-26), 

在 其 他 背 椎 动物 和 无 糊 椎 动物 卵 上 则 称 之 为 卵黄 层 〈vitelline layer), 这 一 层 保护 卵 锡 

受 机 械 损 伤 ,在 有 的 卵 中 此 层 对 精子 起 物种 专 一 的 屏障 作用 ,只 允许 同 种 的 或 近 缘 种 的 精 
子 进 入 。 通 常 在 卵黄 层 外 有 由 周围 细胞 所 分 刻 的 附加 的 外 被 。 例 如 当 蛙 卵 从 卵巢 出 来 通 
过 输卵管 (将 卵 输 出 外 的 管道 ) 时 ,它们 得 到 好 几 层 由 输卵管 上 皮 细 胞 分 座 的 胶 质 外 被 。 同 

样 地 当 鸡 卵 (受精 后 ) 通 过 输卵管 时 附加 上 蛋白”( 卵 请 蛋 白 ) 和 蛋 壳 ,而 昆虫 卵 则 覆盖 着 
厚 而 坚韧 的 \ 由 围绕 于 每 一 个 发 育 着 的 卵 外 围 的 特 化 细胞 所 分 刻 的 外 层 , 称 为 卵 壳 。 

许多 卵 〈 包 括 哺乳 动物 的 ) 在 紧 接 质 膜 下 面 的 卵细胞 质 的 最 外 层 , 即 外 质 中 ,含有 特 
殊 的 分 泌 小 胞 (图 14-27), 当 卵 被 精子 所 激活 后 表层 粒 〈cortical granules) 借 外 排 作 用 

释放 它们 的 内 含 物 ,颗粒 的 内 含 物 起 改变 卵 被 的 作用 ,使 之 能 阻止 其 他 精子 与 卵 融 合 。 
通常 表 层 颗 粒 遍 布 于 卵 的 外 质 中 ,但 其 他 细胞 质 成 分 则 显著 地 不 对 称 分 布 。 例 如 在 

娃 卵 中 ,大 多 数 的 卵黄 在 一 极 ( 植 物 极 ) ,而 核 则 靠近 相反 的 一 极 (动物 极 )。 卵 的 极 性 常常 

RET MARR CLA 15-3), 
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SAYA CONF RAE oogenesis) 的 细节 在 

不 同 物种 上 不 同 ， 但 一 般 的 阶段 是 相似 的 《图 
14-28)。 原 生殖 细胞 移 向 正在 形成 的 生殖 腺 成 为 
卵 原 细胞 (oogonia), 经 过 一 疏 有 丝 分 裂 增殖 时 

期 后 分 化 为 开始 第 一 次 减 数 分 裂 的 初级 卵 母 细胞 

(primary oocyte)。 DNA 进行 复制 ,因而 每 一 条 

染色 体 含 两 条 桨 色 单 体 , 同 源 染 色 体 纵 向 配对 ,在 

= Pg 配对 染色 体 的 染色 单 体 之 间 发 生 交换 。 此 时 ， 前 

- 亏 寺 -期 玻 阻 一 段 时 期 ,从 几 天 到 许多 年 ， 随 物种 而 异 。 

在 此 期 间 ,初级 卵 母 细胞 获得 外 被 和 表层 颗粒 , 积 

累 核 糖 体 、 信 使 RNA: 卵 黄 、 糖 原 和 脂 质 ， 为 发 育 

程序 的 展开 作 好 了 准备 。 在 许多 卵 母 细胞 中 ， 这 

些 活动 反映 在 仍 在 配对 的 染色 体 的 外 形 上 ， 染 色 

体 去 浓缩 并 形成 侧 环 ， 呈现 忙碌 地 从 事 RNA 合 

成 的 染色 体 所 特有 的 “ 灯 刷 ”的 形状 。 
孵 发 育 的 下 一 个 阶段 称 之 为 卵子 成 熟 〈egg 

maturation), 它 只 随 着 性 成 熟 开始。 在 激素 的 影 

响 下 ( 见 下 面 ) 进 行 第 一 次 减 数 分 裂 : 染色 体重 新 

浓缩 , 核 膜 破裂 〈 一 般 认 作成 熟 开 始 的 标志 )， 已 

复制 的 同 源 染 色 体 分 离 到 两 个 子 核 中 ， 每 个 子 核 

| 所 含 染色 体 数 为 原来 的 一 半 《〈 虽 然 每 条 染色 体 不 

-  - ， 寻常 地 由 两 个 姊妹 染色 单 体 组 成 )。 然 而 细胞 质 的 

图 14-26 田鼠 孵 的 扫描 电镜 照片 , 示 透 分 裂 非常 不 对 称 地 产生 两 个 大 小 十 分 悬殊 的 次 级 

明 带 。 在 CBD. 透明 带 (许多 精子 附着 其 BNE AH Ke (secondary oocyte): 小 的 一 个 是 极 体 

Eee RO ee Me (polarbody); 大 的 一 个 细胞 拥有 全 部 的 发 青 江 
falas AMER 7 2: 能。 最 后 ,发 生 第 二 次 减 数 分 裂 : 由 第 一 次 分 裂 所 

得 的 每 一 个 染色 体 的 两 个 姊妹 染色 单 体 通过 类 似 

有 丝 分 裂 未 期 的 过 程 分 离 ， 只 是 现在 染色 体 数目 

只 有 正常 二 倍 体 数 的 一 半 。 在 染色 体 分 离 后 ， 大 

的 次 级 卵 母 细胞 胞 质 再 次 不 对 称 分 裂 ， 产 生 一 个 

成 熟 的 卵子 〈ovum) 和 另 一 个 小 的 极 体 , 它们 各 

具 单 倍数 的 单个 染色 体 。 由 于 它们 细胞 质 的 两 次 

不 对 称 分 裂 ， 卵 母 细胞 尽管 经 历 了 两 次 减 数 分 裂 

仍 保持 其 很 大 的 体积 。 所 有 的 极 体 都 是 小 的 ， 并 

最 终 退 化 。 卵 在 这 一 发 育 序 列 的 某 个 时 候 《〈 随 物 

B Meh, REAR Re 种 而 异 ) 经 过 排卵 过 程 〈《ovulation) BPR FE 
颗粒 的 位 置 。 注 意 卵 黄 层 被 一 层 胶 

质 被 所 覆盖 。 出 。 
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ar € 在 卵巢 内 二 倍 体 的 
卵 原 细胞 进行 有 丝 分 列 

初级 卯 母 细胞 

在 初级 卵 母 细胞 生长 时 
减 数 分 型 I 停滞 在 前 期 
初级 卵 母 细 胞 成 熟 

二 级 卵 母 细胞 成 更 

EE LY 

RMB I 完成 

图 14-28 卵子 发 生 的 不 同 阶段 。 卵 原 细胞 由 胚胎 发 生 早期 移 人 卵巢 的 原生 殖 细胞 发 育 而 成 。 经 
多 次 有 丝 分 裂 后 * 卵 原 细胞 开始 减 数 分 裂 1, 称 为 初级 卵 母 细 胞 。 在 畏 乳 动物 中 ,初级 卵 母 细胞 形 
成 得 很 早 ， 但 在 肉 性 动物 性 成 熟 前 一 直 停 淆 在 减 数 分 裂 工 前 期 。 此 时 在 激素 影响 下 少量 卵 定期 
成 熟 , 完 成 减 数 分 裂 工 成 为 次 级 卵 母 细胞 ,再 经 过 减 数 分 裂 霸 成 为 成 熟 旷 子 。 在 什么 时 候 卵 从 角 

集 排 出 而 被 受精 ? 随 物 种 而 异 。 

许多 卵 通 过 特殊 的 机 制 达 到 它们 的 大 体积 

一 个 直径 为 10 pm 的 小 的 体 细 胞 使 体积 加 倍 为 细胞 分 裂 作 准 备 典 型 地 大 约 需 要 24 

小 时 。 用 同样 的 机 制 和 速率 来 合成 大 分 子 , 同 样 的 细胞 达到 直径 为 100um 体积 为 千 倍 的 

哺乳 动物 卵 或 者 达到 直径 为 1000 pm 体积 为 百 万 倍 的 昆虫 卵 就 需要 很 长 时 间 。 然而 有 

些 昆虫 的 生命 仅仅 几 天 , 却 产 生出 直径 甚至 大 于 1000um 的 卵 。 显 然 ,该 卵 为 获得 其 大 体 
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积 , 必 定 有 着 特殊 的 机 制 。 
帮助 这 样 生长 的 一 个 因素 是 许多 物种 的 卵 将 减 数 分 裂 的 完成 延迟 到 卵 成 熟 结束 时 为 

目 因此 在 它们 大 部 分 生长 时 期 具有 一 式 两 份 的 二 倍 体 的 染色 体 组 。 因 而 比 起 通常 在 细 
胞 周期 G, 期 的 体 细胞 来 它们 有 更 多 的 DNA 可 
以 用 来 合成 RNA。 此 外 ， 借 保留 每 个 基因 来 自 母 
方 和 父 方 的 两 份 拷贝 ， 卵 避免 了 在 两 个 亲 代 染色 
体 组 中 之 一 隐 性 致死 突变 所 造成 的 风险 ， 假 如 拥 
长 期 存活 在 单 倍 体 状态 ， 每 一 基因 仅 有 一 份 拷贝 
的 话 ， 由 于 多 数 个 体 携带 某 种 隐 性 致死 突变 ， 这 
种 风险 将 会 很 大 。 

BENS 展 积累 额外 DNA 的 过 程 , 甚至 进 

而 产生 某 些 基因 的 额外 拷贝 。 我 们 已 经 在 第 八 章 
中 知道 ， 多 数 生 物 的 体 细 胞 为 了 产生 足够 的 合成 
蛋白 质 的 核糖 体 , 需要 100 一 500 份 核糖 体 RNA 

基因 的 拷贝 。 因 为 在 胚胎 发 生 早期 卵 需 要 更 大 量 
”的 核糖 体 来 维持 蛋白 质 合成 ， 在 某 些 两 栖 类 中 核 

sae Be RNA 基因 专 一 地 扩 增 ， 产 生 1 一 2 百 万 份 
图 14-29 从 一 个 蛙 卵 中 分 离 出 来 的 核 ¥ IN CA 14-29), 

ie ora ab wind or on 许多 卵 的 生长 ， 部 分 地 依赖 于 其 他 细胞 的 合 
量 扩 增 。( 引 自 D. D. Brown andl. 成 活动 ,特别 是 卵 梨 内 的 助 细胞 (accessory cell), 

人 有 两 种 不 同类 型 的 卵巢 助 细胞 在 卵子 发 生 中 有 这 
Association for the Advancement REARS AE.. ”有 些 无 峭 椎 动物 有 营养 细胞 Course 

检 cell), BAIA HMI, Ta Lie la ES OF 
MRA ,大 分 子 能 通过 胞 质 桥 直 接 到 卵 胞 质 去 。 BRA HLS RD AS 
核糖 体 、mRNA、 蛋 白质 ,等 等 一 这些 产 品 峭 椎 动物 卵 都 要 自己 制造 。 但 是 这 样 的 分 
子 如 何 进入 卵 内 ? 一 种 方法 可 能 借助 于 电泳 : 已 能 证 明 有 一 种 分 子 自 营 养 细 胞 进 估 卵 母 
细胞 的 电泳 运动 ,这 是 由 这 些 细胞 之 间 的 电压 梯度 所 驱动 的 。 

有 些 物种 中 ,营养 细 胞 是 由 产生 卵 母 细胞 的 同一 个 卵 原 细胞 产生 并 与 卵 母 细 胞 联合 
在 一 起 。 例 如 , 果 蝇 的 一 个 卵 原 细 胞 通过 四 次 有 丝 分 裂 形成 16 个 细胞 。 其 中 的 一 个 成 为 
卵 而 其 余 的 成 为 营养 细胞 ,同时 彼此 之 间 以 及 和 卵 之 间 通 过 胞 质 桥 保 持 联系 (图 14-30)。 
在 营养 细胞 内 反复 发 生 没有 细胞 分 裂 的 DNA 复制 ,以 臻 最 后 每 一 个 细胞 体积 很 大 ;DNA 
总 量 可 达 正 常量 的 一 千 倍 (排列 成 多 线 染色 体 )。 所 有 这 15 个 营养 细胞 〈 每 个 都 有 着 几 
百 或 几 千 个 的 基因 组 ) 从 事 合成 单个 卵 所 需要 的 物质 。 

另 一 类 帮助 抚养 正在 发 育 的 卵 的 助 细胞 是 小 胞 细胞 (follical cell), MF AER 
动物 中 。 它 们 在 卵 周 排列 成 上 皮层 (图 14-31)， 并 借 人 允许 小 分 子 而 不 允许 大 分 子 交 流 的 
间隙 连接 与 卵 相 联系 。 尽 管 这 些 细胞 不 能 够 通过 这 些 通讯 连接 为 卵 提 供 现成 的 大 分 子 , 而 
滤 胞 细胞 可 以 帮助 供应 制造 大 分 子 的 较 小 的 前 体 分 子 。 

卵 亦 可 以 靠 卵 偶 外 面 细胞 的 帮助 得 到 营养 。 例 如 ， 大 型 卵 的 一 个 主要 成 份 卵黄 通常 
是 在 卵巢 外 合成 ,然后 输入 卵 的 。 在 鸡 \ 两 栖 类 和 昆虫 中 其 卵黄 蛋白 由 肝 细 胞 〈 或 相当 于 ; 
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肝 细 胞 的 细胞 制造 ,然后 将 这 些 蛋 白质 分 泌 到 血 
小 中 。 在 卵巢 内 , 卵 母 细 胞 借 受 体 介 导 细胞 内 吞 作 
用 , 自 细胞 外 液体 中 摄取 卵黄 蛋白 ( 见 图 6-74)。 

ia He Ws BLO bk FA FO HE SP?" 

围绕 着 卵 的 助 细胞 对 卵 发 育 的 贡献 不 仅 限 于 
营养 上 :在 无 脊椎 动物 和 疹 椎 动物 中 , 助 细胞 对 产 
生 于 身体 其 他 地 方 的 多 肽 激素 〈 促 性 逐 激 素 gon- 
adotropin) 起 反应 来 控制 卵 母 细 胞 的 成 熟 和 最 后 
的 排卵 (在 大 多 数 物种 中 )。 

饰 的 成 熟 和 排卵 的 激素 基础 在 海星 和 两 栖 类 
上 了 解 得 特别 清楚 。 在 这 些 动物 上 促 性 腺 激素 刺 
激 助 细胞 分 刻 次 级 介 体 ， 它 作用 于 卵 母 细 胞 使 成 
邹 开 始 。 在 海星 中 这 种 介 体 是 1- 甲 基 - 腺 嘎 叭 ,而 
在 两 栖 类 中 是 当 体 激素 孕 酮 (progesterone)。 次 
级 介 体 与 卵 母 细 胞 质 膜 上 细胞 表面 受 体 相 结合 而 
户 导 成 熟 ,有 可 能 是 通过 从 内 部 贮藏 场所 释放 Caz+ 
以 增加 卵 母 细胞 内 部 游离 Cax+ 浓度 。 caz+ 在 
卵 成 熟 过 程 的 作用 是 由 下 列 实 验 所 证 明 的 ， (1) 
在 没有 激素 的 情况 下 将 Catt 注射 人 卵 的 胞 液 能 
雇 导 卵 成 熟 ,而 即使 在 激素 存在 时 注射 Caz+ BED 
剂 《 例 如 EGTA 化 合 物 ) 能 阻止 卵 成 熟 。(2) 当 
将 Ca 结合 水 母 发 光 蛋 白 〈 与 Cat 结合 时 会 
发 光 ) 注 射 人 海星 或 两 栖 类 卵 中 时 ,一 次 短暂 发 光 
伴随 着 适当 的 成 熟 -诱导 介 体 与 卵 表 受 体 结合 而 
出 现 。 

人 类 的 卵 母 细胞 发 育 和 由 促 性 腺 激素 诱导 的 
成 熟 和 排卵 过 程 要 复杂 得 多 ， 了 解 得 也 不 够 。 新 
生 几 体 的 初级 卵 母 细 胞 滞留 在 减 数 分 裂 前 期 ， 多 
数 被 一 层 滤 胞 细胞 所 包围 ， 这 样 的 卵 母 细胞 及 围 
绕 着 的 泪 胞 细胞 组 成 一 个 原始 滤 胞 (图 14-31 he 

14-30 示意 图 说 明 如 何 从 一 个 单个 果 蝇 卵 原 细胞 产 
生 15 个 营养 细胞 和 1 SAS ARIA, 它们 全 都 借 胞 质 
BHA (A), 每 次 有 丝 分 裂 时 ,每 一 细胞 分 裂 一 次 ;第 
一 次 有 丝 分 裂 ， 细 胞 1 分 裂 产生 出 细胞 1 和 2; 在 第 二 次 有 丝 分 裂 ， 细 胞 1 分 裂 产生 细胞 1 和 3, 而 细胞 ? 分 
裂 产生 细胞 2 和 4, 依 次 类 推 。 只 有 细胞 1 或 2 变 成 卵 ， 可 能 因为 只 有 这 两 个 细胞 借 细胞 疗 桥 与 其 他 四 个 细胞 
相连 (B)。 在 卵 发 育 时 营养 细胞 变 得 特别 大 并 制造 大 量 核糖 体 和 大 分 子 物质 ,这 些 物质 通过 胞 质 桥 被 泵 人 孵 母 

细胞 内 。 

Cate, 
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出 生前 不 久 ， 小 部 分 的 原始 滤 胞 相继 开始 生长 成 为 生长 滤 胞 〈developiig follicley: 
滤 胞 细胞 增 大 并 增殖 形成 一 个 多 层 的 包 膜 , 包 在 初级 卵 母 细胞 周围 。 孵 母 细胞 未 身 亦 增 

大 ， 发 育 出 透明 带 和 表层 颗粒 图 
14-32)o 生 长 滤 胞 继续 生长 ,其 中 有 
一 些 长 出 一 个 充满 液体 的 腔 或 密 ， 
成 为 有 腕 泪 胞 (antral follicles) 

(A 14-33), 在 青春 期 前 ， 所 有 开 

始 生 长 的 原始 滤 胞 都 在 卵 利 内 于 发 

育 的 不 同时 期 退化 ， 从 未 释放 出 它 

们 的 卵 母 细 胞 。 

什么 原因 致使 某 些 原始 小 胸 

开始 生长 尚 不 清楚 ， 但 是 被 认为 与 

激素 的 刺激 无 关 。 另 一 方面 ， 这 

种 滤 胞 继续 发 育 可 能 依赖 于 脑 垂体 

分 泌 的 促 性 腺 激素 《主要 是 滤 胞 刺 

激 激 素 FSH) 和 由 滤 胞 细胞 本 身分 

泌 的 峻 激素 。 从 青春 期 开始 ， 每 月 

h 一 次 〈 约 在 月 经 周期 中 途 ) hE 

人 人生 人 休 分 沁 的 另 一 种 作 激素 一 人 
成 。 原 始 滤 胞 又 为 卵巢 结缔 组 织 围 纱 。 注 意 发 育 到 这 个 时 RAMA (LH) 的 分 谈 高 淹 激 活 一 

Ven Blerlom ind P. Mecee Gelicive beds ob Mig.) Os) CSI oe pan 
mmalian Reproduction. Baltimore: Urban & 的 发 育 ; 其 中 的 初级 卵 母 细胞 成 熟 ， 

ee ee FERS Be 1, EER Bed AS 
网 迅速 增 大 ,并 在 卵 梨 表 面 破裂 ， 释 出 其 中 的 次 级 卵 母 细胞 (图 14-34)。 在 大 多 数 哺乳 

动物 中 ,次 级 卵 母 细胞 仅 在 为 精子 受精 以 后 才 发 动 减 数 分 裂 , Ho。 "4 

周期 中 期 LH Sein PTS Sm RAI ARS ROAR Om LS 

SR Ae RE BK, 4 LH 高 潮 激活 时 ， 一 个 结果 便 是 滤 胞 细 

胞 与 卵 母 细胞 解 偶 联 。 已 经 提出 ,在 正常 情况 下 ,在 一 个 发 育 的 有 腔 滤 胞 内 滤 胞 细胞 通过 

由 隙 连接 将 一 种 抑制 物质 转移 到 卵 母 细胞 中 ,以 阻止 初级 卵 母 细胞 成 熟 为 次 级 卵 母 细胞 。 

Lie ii yhoo 

制 物 的 水 平 下 降 所 造成 的 。 . 
在 灵 长 类 卵 母 细胞 成 熟 的 一 个 难 解 现象 是 ,在 每 月 LH 高 潮 中 ， on. eH AR 

ae A eae hk 生生 和 人 

活 , 必 定 有 着 某 种 反馈 机 制 保证 在 周期 中 不 再 有 其 他 滤 胞 成 熟 。 

鄞 子 发 生 是 不 经 济 的 ” 

在 女性 人 类 胚胎 发 育 的 第 一 个 月 中 约 有 1700 个 原生 殖 细胞 迁移 ;并 侵 估 发育 中 的 旷 
集 。 这 些 卵 原 细胞 经 几 个 月 的 增殖 产生 约 700 万 个 细胞 ,这 些 细胞 此 时 停止 增殖 ,开始 第 
一 次 减 数 分 裂 前 期 ， 形 成 初级 卵 母 细胞 。 然 而 多 数 卵 原 细胞 不 能 成 熟 为 初级 卵 母 细胞 而 

ee。 28 。 一 
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图 race ， 图 14-33” 免 旷 梨 内 的 滤 胞 及 的 光学 显微镜 
片 。 初 级 卵 母 细 胞 已 经 得 到 表层 颗粒 《这 张 照片 ” 照片 。 请 注意 在 照片 右上 角 的 原始 滤 胞 。( 引 
上 不 易 看 出 ) 及 一 层 厚 的 透明 带 , 同 时 卵 母 细胞 被 4 自 J. Van Blerkom and P. Motta, Ce- 

多 层 的 滤 胞 细胞 所 包围 。 最 内 层 滤 胞 细胞 伸 出 罕 llular Basis of Mammalian Reproduc- 

起 越过 透明 带 与 卵 母 细胞 形 RARER, ET tion. Baltimore: Urban & Schwarzen- 
胞 被 一 层 基 板 所 包围 。 ( 引 自 J. Van Blerkom- berg, 1979) 
and P. Motta, Cellular Basis of Mammalian 

Reproduction. Baltimore: Urban & 

- Schwarzenberg, 1979) 

EOD MLA ML. HOD YES ER AY ORD IB 亦 得 化 ， 因此 在 出 生 时 ， 在 卵 偶 内 仅 
保留 约 200 方 初级 卵 母 细胞 。 驯 母 细胞 的 退化 在 汪 留 的 长 长 的 减 数 分 裂 前 期 内 始终 继续 
着 ,也 在 妇女 的 整个 生殖 期 内 继续 着 : 一 部 分 原始 涉 胞 相继 开始 生长 ,但 是 其 中 99.9% UL 
上 不 能 完成 发 育 并 退化 。 到 青春 期 只 保留 约 30 万 个 初级 卵 母 细胞 ， 到 临近 绝经 期 只 一 
少数 几 个 了 。 

从 青春 期 开始 ,每 月 有 一 个 生长 滤 胞 受 刺激 成 熟 一 “完成 发 育 并 排卵 。 这 意味 着 ,在 
40 年 左右 的 妇女 生育 期 中 , 将 只 释放 400 一 500 个 卵 , 其 他 的 全 部 退化 。 为 什么 形成 这 公 
多 孵 而 只 是 为 了 死 在 卵巢 内 ， 仍 然 是 个 谜 。 

在 妇女 生育 期 的 未 期 ， 在 排卵 时 从 卵 草 排出 的 成 熟 卵子 滞留 在 第 一 次 减 数 分 裂 前 期 
ELA 40 到 50 年 了 。 在 这 时 期 中 卵 受 的 损伤 可 以 为 老年 妇女 所 生 的 小 孩 中 遗传 畴 形 发 生 
率 高 提供 一 个 解释 。 例如 40 岁 以 上 的 妇女 所 生 儿 童 中 ， 有 1% 有 唐 氏 综合 征 〈 先 天 电 
型 ); 这 是 由 于 染色 体 21 的 两 个 同 源 染色 体 在 成 熟 卵 母 细胞 第 一 次 减 数 分 裂 的 核 分 裂 时 
不 能 分 离 导致 的 \ 染 色 体 21 的 额外 拷贝 所 造成 的 。 

精子 非常 适 于 输送 它们 的 DNA 到 卵 ? 

在 机 体内 如 果 卵 是 最 大 的 细胞 ,那么 精子 (spermatozoon ) 通 常 是 最 小 的 细胞 。 一 条 精 

子 有 两 种 主要 功能 :为 有 性 生殖 重组 给 卵 输 送 其 单 倍 体 基因 组 ,并 激活 卵 的 发 育 程序 。 高 

度 致密 的 和 六 线 形 的 精子 配备 着 一 条 强 有 力 的 共 毛 ,以 推进 它 通 过 水 相 介质 (图 14-35)e 即 

2 29 。 
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使 如 此 ,它们 绝 大 多 数 不 能 完成 使 命 , 自 雄 体 释 放 的 数 亿 个 精子 中 只 有 几 个 能 使 卵 受 精 。 
多 数 精子 是 “除去 了 附属 物 ” 的 细胞 ,不 含 诸如 核糖 体内 质 网 或 高 尔 基 器 之 类 的 细胞 

器 ,这些 胞 器 对 完成 输送 DNA 到 而 去 的 在 务 是 不 需 
要 的 。 另 一 方面 ,它们 含有 许多 线粒体 , 颇 为 策略 地 安 
置 在 可 以 最 有 效 地 提供 鞠 毛 动力 的 地 方 。 精 子 通 常 包 
括 两 个 由 一 层 质 膜 所 包 庄 着 的 在 形态 上 上 和 功能 上 的 区 
别 明显 的 区 域 ; 含 有 一 个 高 度 浓 缩 的 单 倍 体 核 的 头 部 ， 
以 及 推动 精子 人 卵 并 帮助 它 通 过 卵 膜 的 尾部 。 核 内 的 
DNA 是 不 活动 的 ， 而 且 包装 得 非常 致密 ,使 转运 时 其 
体积 减 到 最 小 。 确 实 许多 精子 的 染色 体 不 以 体 细胞 的 
组 蛋白 而 以 单一 的 带 强 正 电 荷 的 蛋白 质 来 包装 。 

在 精子 头 内 紧 置 于 核 被 膜 前 端的 是 一 个 特 化 的 分 
WARE , 称 之 为 顶 体 泡 (acrosomal vesicle) 《图 14-35), 

泡 内 含有 能 使 精子 穿 过 卵 的 外 膜 的 水 解 酶 。 当 一 条 精 
子 与 卵 相 遇 时 , 泡 内 的 内 含 物 异 处 排 作 用 释 出 ; 称 为 顶 
体 反 应 。 在 无 脊椎 动物 精子 中 ， 这 一 反应 亦 释 放 使 精 “ 
子 紧 紧 地 与 卵 膜 相 粘 的 特殊 蛋白 质 。 | 

精子 能 动 的 尾部 是 一 根 长 的 鞭毛 ; 它 的 中 心 的 轴 
丝 从 紧 靠 核 后 的 基体 伸 出 。 像 早已 描述 过 的 那样 , 轴 
丝 由 9 根 间距 相等 的 微 管 二 联 体 围绕 着 两 根 单线 态 
的 中 央 微 管 组 成 。 有 些 精 子 “ 和 包括 哺乳 动物 的 ) 的 
鞭毛 不 同 于 其 他 的 鞠 毛 ， 它 们 的 轴 丝 又 再 被 " 个 外 至 
密 纤 维 包 围 ， 排列 成 +9 十 2 的 图 式 ， 而 不 是 较为 

常见 的 9 + 2 图 式 〈 图 14-36 和 14-37)。 RHE BH Be ， 
纤维 硬 而 不 能 收缩 ， 不 清楚 它们 是 否 参 巴 由 称 音 的) ASS Aram 

轴 丝 的 微 管 

致密 纤维 

图 14-36 电镜 下 哺乳 动物 精子 通过 中 妥 的 横 切 【= ”图 14-37 REM FMC Am. 请 
HA. 鞭毛 由 一 根 围 有 九 根 致密 纤维 的 轴 丝 组 成 。 注 帮 两 根 致密 纤维 所 在 的 区 域 已 近 末 端 并 与 外 
轴 丝 由 两 根 单 体 微 管 及 围 在 其 外 的 九 根 微 管 二 联 EAA, (Daniel S. Friend 赠 》 
体 组 成 。 请 注意 线粒体 包 在 致密 纤维 外 面 ， 这 里 

是 供应 鞭毛 运动 所 需 ATP 的 最 佳 位 置 。 
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图 14-38 精子 发 生 的 各 个 时 期 。 精 原 细 胞 从 在 胚胎 发 育 早期 迁移 到 洁 克 内 的 原生 殖 细胞 中 发 育 出 
来 ; 当 动物 性 成 熟 时 ， 精 原 细胞 借 有 丝 分 裂 继续 不 断 地 自我 更 新 有 有 些 开始 减 数 分 裂 成 为 初级 精 母 
细胞 ,再 进而 通过 减 数 分 裂 I 成 为 次 级 精 母 细胞 ,在 完成 减 数 分 发 开 后 ?这 些 次 级 精 母 细胞 产生 单 
倍 体 的 精子 细胞 ,进而 分 化 为 成 熟 精子 。 请 注意 精子 发 生 有 两 点 不 同 于 卵子 发 生 (图 14-28)5CL) 从 
青春 期 起 不 断 有 新 细胞 进 火 减 数 分 裂 ;(2) 开 始 减 数 分 型 的 每 个 细胞 产生 四 个 而 不 是 一 个 成 熟 配 子 。 

微 管 二 联 体 彼此 滑动 所 引起 的 对 毛 的 弯曲 活动 。 对 毛 运动 的 动力 是 由 精 巴 尾巴 前 端 
( 称 为 中 段 ) 高 度 特 化 的 线粒体 在 所 需 部 位 〈 图 14-35 和 14-36) 产生 的 .ATP 水 解 所 提 
供 的 。 | | | 

WHE BI 1 
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卵子 产生 (卵子 发 生 7 和 精子 产生 〈 精 子 发 生 spermatogenesis) 的 方法 是 有 重要 差异 

的 。 例 如 ;我 们 已 经 讲 过 ,女子 早 在 胚胎 发 生 时 期 许多 原生 殖 细胞 怎样 在 卵巢 内 增殖 产生 

WAAR RA, FESR RA Misc RRS RP ERAS. AD 
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图 14-39 哺乳 动物 宇 丸 精 小 管 的 横 切 面 示意 图 。 正 在 分 型 的 精 原 细 胞 沿 基板 排列 。 这 些 细胞 中 

有 的 停止 分 裂 进 入 减 数 分 裂 成 为 初级 精 母 细胞 ， 最 终 成 熟 精 子 被 释 人 腔 中 。 在 人 类 ， 精 母 细胞 完 
> 成 减 数 分 裂 药 需 24 天 :一 个 精 原 细 胞 发 育 为 四 个 成 熟 精子 约 需 9 周 。 

面 ,男子 精子 发 生 到 青春 期 才 开始 ,精子 在 塞 丸 内 长 而 十 分 弯曲 的 称 为 精 小 管 的 内 衬 上 皮 
中 不 断 发 生 。 未 成 熟 的 生殖 细胞 叫 精 原 细胞 〈spermatogonia)， 位 于 管子 的 外 缘 紧 靠 基 
膜 ， 在 那里 它们 继续 不 断 的 进行 有 丝 分 裂 。 某 些 子 细胞 停止 增殖 并 分 化 为 初级 精 母 细胞 
(primary spermatocytes)。 这 些 细 胞 进入 第 一 次 减 数 分 裂 前 期 ， 在 此 期 间 成 对 的 同 源 染 

色 体 参 预 交 换 ， 继 续 进行 第 一 次 减 数 分 裂 而 产生 两 个 次 级 精 母 细胞 (secondary sperma- 
tocytes)， 各 含有 22 条 已 经 过 复制 的 常 染色 体 和 一 条 已 经 过 复制 的 X 染 色 体 ， 或 是 一 条 
立 染色 体 。 每 一 条 染色 体 仍 然 包 含 两 个 姊妹 染色 单 体 ， 酚 个 次 级 精 母 细胞 进行 第 二 次 减 
数 分 裂 产生 四 个 精子 细胞 (spermatid); 每 一 个 仅 有 单 倍 体 数 的 单个 染色 体 。 这 些 单 倍 体 的 
精子 细胞 以 后 经 形态 分 化 成 为 成 熟 精子 ,成熟 精子 逸 至 精 小 管 腔 内 (图 14-38 和 14-39)。 
它们 随后 进入 在 府 丸 上 方 卷曲 的 管子 一 附 罕 (epididymis 中 贮藏 起 来 ,并 在 那里 进 一 
步 成 熟 。 

精子 发 生 中 一 个 有 趣 而 独一无二 的 特征 是 ,发 育 中 的 雄性 生殖 细胞 在 它们 有 丝 分 列 
和 减 数 分 裂 过程 中 不 能 完成 细胞 质 的 分 裂 ( 胞 质 分 裂 ), 因此 所 有 的 子 细胞 除 分 化 很 差 的 
精 原 细胞 以 外 , 都 有 细胞 间 桥 相连 (图 14.40) 这 些 细胞 间 桥 一 直 保持 到 精子 分 化 之 末 , 各 
个 精子 释 人 管 腔 为 止 。 这 意味 着 一 个 精 原 细胞 的 后 代 在 它们 的 分 化 过 程 中 通过 胞 质保 持 
联系 一群 细胞 以 这 种 方式 相连 称 为 合 胞 体 ) 吕 这 可 以 解释 在 一 根 精 小 管 的 任 二 已 知 区 域 
内 成 熟 的 精子 都 是 同步 发 生 的 原因 。 但 合 胞 体 排列 的 功能 又 是 什么 ? 

精子 核 是 单 倍 体 的 ,但 精子 细胞 分 化 是 受 二 倍 体 染 色 体 组 支配 ” 

与 卵 不 同 ， 精 子 的 大 部 分 分 化 多 半 是 在 其 核 已 经 完成 减 数 分 裂 成 为 单 倍 体 后 才 进 行 
的 。 胞 质 桥 提 供 了 一 个 手段 ,使 每 个 发 育 的 单 倍 体 精 子 通过 桥 与 它 的 邻居 们 共享 一 共通 

的 胞 质 ， 可 以 得 到 一 个 完整 二 倍 体 染 色 体 组 的 全 部 物质 的 供应 。 这 可 能 有 两 个 原因 : 第 
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彼此 之 间 的 联系 。 为 了 简便 起 见 只 表示 出 两 个 相连 的 精 原 细 胞 进入 减 数 分 型 ,最终 形成 八 个 相连 的 

单 倍 体 精 子 细胞 。 实 际 上 通过 两 次 减 数 分 型 并 一 起 分 化 的 相连 细胞 的 数目 比 这 里 所 示 的 要 大 得 多 。 

一 ， 产 生 精 子 的 二 倍 体 染 色 体 组 一 般 会 包括 一 些 与 隐 性 致死 突变 相当 的 有 缺陷 的 基因 搁 
由 ,一 个 单 倍 体 细胞 得 到 一 个 这 种 有 缺陷 基因 拷贝 就 可 能 会 死 , 除 非 它 得 到 由 具有 好 的 基 
因 拷 贝 的 其 他 核 所 编码 的 有 功能 的 基因 产物 。 第 二 ,在 减 数 分 裂 产生 的 精子 核 之 间 遗 传 物 
质 的 分 配 往往 不 平均 。 例 如 ,在 男子 有 些 精子 在 减 数 分 裂 中 继承 了 一 条 尺 染 色 休 ;而 另 圣 
些 继承 了 一 条 站 染色体。 因为 和 染色 体 携 带 许多 在 了 染色 体 上 没有 的 必 不 可 少 的 基因 , 假 
使 在 发 育 的 精 巴 之 间 彼 此 没有 胞 质 桥 , 那 么 携带 了 染色 体 的 精子 将 不 可 存活 和 成 熟 ; 其 后 ， 
果 是 下 一 代 将 没有 雄性 产生 。 

se 34 。 
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所 有 的 精子 细胞 都 正常 
分 化 与 染色 体 数 目 无 关 

Te Bk 染色 体 数 染色 体 数 目 正常 
目 增 加 目 减少 

国 14-41 分离 突 变 体 果 蝇 精子 发 生 过 程 的 示意 图 。 在 减 数 分 型 过 程 中 果 蝇 染色 体 常 常 不 均等 地 
分 配 到 子 细胞 中 ,使 有 些 细 胞 染色 体 过 多 ， 另 一 些 则 过 少 或 根本 没有 。 所 有 这 些 精子 都 十 分 正常 
地 发 育 ,: 即使 那些 没有 染色 体 的 也 正常 发 育 ， 其 理由 可 能 是 所 丢失 的 染色 体 的 产物 可 通过 胞 质 桥 

由 邻近 细胞 供应 。 为 了 清楚 起 见 图 上 只 画 了 一 对 染色 体 。 

事实 上 ， 直 接 的 实验 证 明 精 子 分 化 是 受 二 倍 体 基 因 组 产物 所 支配 。 其 中 有 些 证 据 来 

自 对 叫做 分 离 突变 体 的 果 蝇 突变 体 的 研究 ， 在 分 离 突 变 体 中 减 数 分裂 时 染色 体 被 不 均等 

的 分 到 子 细胞 中 。 结 果 , 有 的 精子 含有 过 少 的 染色 体 , 有 的 过 多 ,有 的 甚至 没有 染色 体 。 显 

然 精子 分 化 的 主要 特征 发 生 在 所 有 的 细胞 ,甚至 在 那些 没有 染色 体 的 细胞 中 《图 14-41)。 

这 可 按 上 述 的 线索 解释 : 丢失 的 染色 体 的 产物 能 由 邻近 生殖 细胞 通过 胞 质 桥 借 扩 散 来 供 

应 。 另 一 种 解释 是 ， 有 可 能 二 倍 体 的 精 原 细 胞 或 初级 精 母 细胞 在 减 数 分 裂 以 前 能 诱导 精 

子 按 稳 定 的 方向 分 化 《推测 以 长 寿命 的 mRNA 形式 ),， 因 此 在 分 化 阶段 不 需要 单 倍 体 精 

子 基 因 组 起 作用 。 无 论 那 种 解释 正确 , 它 都 证 明 一 个 精子 的 分 化 ,即使 当 精 子 核 是 单 倍 体 

时 都 使 用 双亲 染色 体 的 全 套 产 物 。 

小 结 

将 卵 为 精子 所 激活 后 按 程序 形成 一 个 新 个 体 。 由 于 别处 制造 的 大 分 子 例如 卵 黄 蛋 白 
的 输 六 和 周围 助 细胞 的 帮助 营养 卵 而 使 许多 卵 变 得 很 大 。 从 原生 殖 细胞 在 发 育 的 导 期 迁 
BSR RAW RAM KAMARA. NRA RARE DR RAR ee, 
CABRADA LTE, PELARLSERwH GH. Ei A I 
发 中 初级 卵 母 细胞 积累 核糖 体 和 大 分 子 。 H-FARA MSRM) 依赖 于 多 肽 激素 ( 促 

性 腺 激素 )， 这 种 激素 作用 于 周围 的 助 细胞 ,使 其 诱导 一 小 部 分 的 初级 卵 母 细胞 成 熟 。 这 , 

e 35 。 



些 被 诱导 的 初级 久 母 细胞 完成 减 数 分 裂 上 形成 一 个 小 的 极 体 和 一 个 大 的 次 级 和 孵 母 细胞 
次 级 卵 母 细胞 随后 进行 减 数 分 裂 J， 形 成 第 二 个 小 极 体 和 一 个 大 的 成 熟 卵子 。 发 育 的 钞 
母 细 胞 自 卵 介 释 出 并 准备 受精 的 时 期 ; 视 物 种 的 不 同 而 各 章 。 

精子 是 高 度 特 化 来 完成 向 卵 输送 其 DNA 的 细胞 。 它 是 一 个 小 而 致密 的 细胞 ， 有 一 

个 不 寻常 地 浓缩 的 核 和 一 条 长 靶 毛 5 精子 发 生 有 下 列 主要 方面 不 同 于 卵子 发 生 : 〈1) 许 
多 内 性 生物 中 卵 母 细胞 的 总 库 产 生 于 胚胎 发 生 早期 ， 而 在 雄性 生物 新 的 生殖 细胞 从 性 成 

熟 开始 不 断 地 进入 减 数 分 裂 。(2) 每 个 初级 卵 母 细胞 只 产生 一 个 成 熟 卵 《其 他 三 个 由 减 ， 
数 分 裂 产生 的 单 倍 体 核 退化 ) ,而 每 个 初级 精 母 细胞 产生 四 条 成 熟 精子 。(3) 成 熟 精 原 细 
胞 和 全 部 精 母 细胞 在 有 毕 分 裂 和 减 数 分 裂 过 程 中 不 能 完成 胞 质 分 裂 ; 一 个 精 原 细胞 的 后 
代 发 育 为 一 个 合 胞 体 ,在 发 育 中 始终 保持 胞 质 联 系 。 结 果 精 子 发 育 能 直接 受 双 亲 染 色 体 
产物 的 支配 ,不 像 孵 那 样 , 发 育 在 核 是 单 倍 体 时 发 条 

受 精 4 

卵子 和 精子 一 旦 排出 * 在 用 小 时 内 就 都 会 死亡 ,除非 他 们 彼此 相遇 并 在 受精 过 程 中 根 
融合 。 通 过 受精 , 卵 和 精子 就 得 数 了 ， 久 被 泊 活 开始 它 的 发 育 程序 ,两 个 配子 的 核 融合 而 

完成 有 性 生殖 过 程 。 我 们 所 了 解 的 受精 机 制 多 数 
来 自 对 海产 无 脊 椎 动物 ,特别 是 海胆 (图 14-42) 
的 研究 。 哺 乳 类 受精 发 生 在 交配 后 生 将 道 的 范围 
内 ,海胆 则 将 卵子 和 精子 排 在 海水 中 ,并 在 那里 受 
精 。 这 一 点 使 受精 研究 起 来 要 方便 得 多 。 况 且 由 
于 这 样 的 体外 受精 没有 保证 ， 这 些 水 生动 物产 生 
大 量 的 配子 。 一 个 典型 的 肉 海 胆 含 有 几 百 万 个 卵 ， 
而 二 个 奥 型 的 雁 海 胆 则 有 几 十 亿 精子 ， 因 此 可 以 
获得 大 量 的 处 于 同一 发 育 时 期 的 海胆 配子 。 如 将 
它们 混合 在 一 起 ,在 几 种 钟 内 精子 -卵子 相互 作用 

a a 的 事件 就 会 同步 地 开始 。 
图 14-42 海胆 的 照片 (接近 实际 大 小 )。 海胆 和 哺乳 动物 尽管 在 进化 上 相距 很 远 ， 但 

人 有 证 据 表明 ,受精 中 的 许多 事件 两 者 是 相似 的 。 

精子 必须 先 被 激活 才能 使 卵 受精 ” 

卵子 和 精子 虽然 是 为 融合 而 特 化 出 来 的 ， 但 重要 的 是 它们 仅 彼此 融合 而 不 与 机 体 的 
其 他 细胞 相 融 合 。 两 者 都 用 特殊 的 机 制 来 保证 专 一 的 融合 。 卵 只 能 与 精子 融合 是 由 于 其 
融合 表面 ( 质 膜 ) 包 被 着 一 层 只 有 同 种 的 精子 能 通过 的 特有 的 细胞 外 基质 ` 卵 黄 层 或 透明 
带 。 哺 乳 动物 的 精子 在 瞧 性 生殖 道内 经 受 分 泌 物 所 诱导 的 称 之 为 获 能 〈capacitation) 过 
程 之 前 ;是 不 能 使 卵 受精 的 。 获 能 的 机 制 还 不 清楚 ， 看 来 涉及 精子 质 肛 脂 质 组 成 的 改变 
获 能 的 精子 专 一 地 和 透明 带 上 一 种 主要 的 被 认为 触发 精子 发 生 项 体 反应 〈 将 顶 体 泡 内 含 
物 释 放 到 外 周 ) 的 糖 蛋白 结合 。 在 释 出 的 分 子 中 ， 水 解 酶 帮助 精子 穿 过 透明 带 而 接近 能 
与 之 融合 的 卵 的 质 膜 (图 14-43 和 14-44) 
* 36 。 
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1488 哺乳 动物 精子 与 孵 受精 时 发 生 的 顶 体 反应 的 示意 图 。 在 透明 带 内 单个 糖 蛋 白 被 认为 负 
责 精子 结合 及 诱发 顶 休 反应。 注意 一 个 哺乳 动物 精子 与 卵 质 膜 呈 切线 相互 作用 因此 融合 发 生 在 

侧面 而 不 在 精子 头 部 的 顶端 。 

在 海胆 等 无 脊 椎 动物 中 , 顶 体 反应 在 受精 过 程 中 亦 起 重要 作用 ,有 关机 制 已 经 知道 得 

很 多 。 在 哺乳 动物 精子 中 与 卵 融 合 的 是 精子 头 部 质 膜 的 赤道 区 ( 顶 体 后 区 )( 图 14-43) 而 

在 海产 无 装 椎 动物 中 则 是 顶 体 泡 膜 。 在 正常 情况 下 此 膜 保持 在 精子 内 ， 只 有 在 顶 体 反应 

时 当 它 与 精子 质 膜 融合 时 才 暴 露 在 精子 表面 。 和 

和 白 的 顶 体 突起 人 acrosomal process), MS Bl Hin 

突出 。 如 图 14-45 所 未 ， 此 突起 的 顶端 由 旧 的 顶 

体 泡 膜 的 成 分 所 覆盖 。 此 顶部 亦 被 顶 体 泡 所 分 这 

的 物质 包 被 ， 这 类 物质 包括 介 导 其 附着 在 卵黄 层 

上 的 专 一 结合 蛋白 和 使 精子 能 穿 过 此 层 到 达 卵 质 
后 的 水 解 酶 。 此 时 顶 体 突起 端 部 的 膜 和 卵 膜 相 融 

合 , 使 精 核 人 卵 ( 图 14-46), 

海胆 精子 顶 体 反应 的 触发 者 是 卵 胶 膜 的 多 糖 

组 分 ( 岩 荡 糖 硫酸 盐 的 聚合 物 );， 自 海胆 卵 将 此 物 

质 抽 提 出 来 加 到 同 种 精子 中 ， 能 在 几 秒 钟 内 引起 于， a se 

ERAT. RRS I RI ER Cat Hi TTT 
人 精子 头 ， 使 顶 体 泡 开 始 外 排 而 起 作用 的 。 与 此 BM“ 在 两 个 配子 的 质 膜 已 经 融合 后 一 条 豚鼠 精子 正 进入 一 个 豚鼠 卵 的 电镜 照片 
TARY, Ca? 流 人 引起 H* 流出 来 交换 Nat; 结 (HEH). (Daniel SFriend 赠 ) 

e 37% 
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14-45 海胆 顶 体 反 应 细节 的 示意 图 。 当 精子 与 胶 膜 接触 ?发生 顶 体 泡 外 排 作 用 (17，* 随后 肌 动 蛋 
白 的 突 发 聚合 作用 形成 长 的 顶 体 突 穿 过 胶 膜 (2)， 从 顶 体 泡 释 出 蛋白 质 ( 黑 点 ) 粘 着 在 顶 体 突 表 面 
使 精子 和 卵黄 层 相 结合 并 消化 此 层 (3)， 当 旧 顶 体 泡 (其 膜 构成 顶 体 罕 的 顶部 ) 拷 触 卵 的 质 膜 (3)， 

两 膜 融合 * 肌 动 蛋白 丝 去 装配 精子 人 卵 (4)。 

果 精 子 头 内 部 pH 上 升 , 通 过 刺激 肌 动 蛋白 突 发 的 聚合 作用 导致 顶 体 突 开始 形成 。 有 人 
提出 ,细胞 内 pH 的 上 升 引 起 未 聚合 的 肌 动 蛋白 自 精子 胞 质 内 特殊 的 肌 动 蛋白 结合 蛋白 

上 脱离 ,以 阻止 肌 动 蛋白 聚合 。 

精子 -卵子 粘着 由 物种 专 一 的 

蛋白 质 所 介 导 ” 

受精 的 物种 专 一 性 常常 取 
/， Nm 2 “ 决 于 精子 对 卵 被 最 内 层 结合 的 ee wa 专 一 性 。 例 如 ， 海 胆 精 子 通常 

: : | 会 产生 项 体 反应 来 应 答 不 同 品 
种 的 卵 ， 但 是 它们 不 能 和 这 祥 
的 卵 结合 ,因此 不 能 使 它 受 精 。 

Rha PR ae a 
be New 

z i 

然而 剥 去 卵 膜 往 往 除 去 了 种 间 

og 受精 的 屏障 : 例如 ， 用 专 一 酶 

mee 处 理 除去 透明 带 的 田鼠 卵 能 够 

图 14-46 ”电镜 照片 示 在 使 卵 受精 过 程 中 的 一 个 海胆 精子 。 精 子 被 人 精子 受精 e 但 不 足 为 奇 ? 这 
顶 体 突 顶 端的 膜 已 和 旷 表 的 微 关 毛 顶端 外 的 卵 质 膜 融 合 。 样 的 杂种 “田鼠 ”不 能 发 育 。 

在 海胆 精子 内 负责 精子 粘着 在 卵黄 层 的 物种 专 一 分 子 已 经 被 分 离 出 。 它 是 一 个 大 约 

30 000 道 尔 顿 蛋白 质 称 为 结合 蛋白 〈bindin)， 通 常 隐 藏 在 顶 体 泡 内 。 在 顶 体 反 应 中 当 

它 被 释放 以 后 ， 它 包 被 在 顶 体 突 的 表面 并 介 导 精子 附着 在 卵 上 。 分 离 的 结合 蛋白 分 子 仅 

与 同 种 海胆 卵 的 卵黄 层 结 合 。 在 一 个 海胆 卵 的 卵黄 层 已 经 找到 含有 物种 专 一 的 糖 蛋 折 ,在 

粘着 过 程 中 结合 蛋白 与 它 相 互 作用 。 某 些 证 据 表明 结合 蛋白 起 着 在 糖 蛋 折 分 子 上 识别 专 

一 的 糖 类 决定 因子 的 外 源 凝 集 素 那样 的 作用 《图 14-47)e 

e 38 。 



哺乳 动物 精子 在 它们 的 质 膜 内 含有 直接 与 卵 透明 带 内 的 专 一 糖 蛋白 结合 的 分 子 ; 与 

海胆 的 情况 不 同 ， 相 同 的 卵 糖 蛋白 能 激活 精子 进行 顶 体 反应 。 

卵 的 激活 为 细胞 内 离子 浓度 的 改变 所 介 导 “” 
一 旦 一 条 已 激动 的 海胆 精子 附着 在 卵 上 ,项 体 突 迅速 钻 通 卵黄 膜 , 突 起 端 部 的 膜 与 卵 

质 膜 融合 ， 精 子 核 被 注 人 卵 内 。 在 30 分 钟 内 精子 核 和 卵子 核 ( 均 称 原 核 pronuclei) 融 合 

重建 一 个 二 倍 体 核 。 

除了 给 所 谓 的 合子 提供 DNA 

外 ， 精 子 激 活 了 卵 的 发 育 程序 。 在 

受精 以 前 ， 卵 处 于 代谢 上 的 休 眼 状 

态 ; 它 不 合成 DNA, 合成 RNA 和 bindin 

蛋白 质 的 速率 亦 很 低 。 卵 一 旦 从 卵 “ 糖 蛋白 受 体 

介 供 养 的 环境 中 释 出 ， 将 在 几 小 时 ” “bindin 分 子 

内 死亡 ,除非 被 精子 所 拯救 。 

二 精子 和 卵 表 的 结合 导致 卵 增加 

其 新 陈 代 谢 并 开始 DNA ARAB 
裂 。 虽 然 激动 的 机 制 还 不 清楚 ， 但 

显然 精子 只 起 触发 卵 内 原 有 的 程序 

的 作用 。 精子 本 身 是 不 需要 的 。 儿 图 14-47 高度 示 意图 示 覆 盖 在 海胆 精子 顶 体 突 表 面 结合 
可 以 被 种 种 非 专 一 的 理化 处 理 所 激 蛋白 分 子 。 这 些 蛋 白质 被 认为 与 和 卵 的 卵黄 层 相 联 合 的 糖 

动 ; 例 如 ， 蛙 卵 可 以 被 针 刺 所 激动 。 蛋白 受 体 上 的 专 一 低 聚 糖 顺序 相 结合 。 

《在 没有 精子 的 情况 下 ,已 被 激活 的 卵子 的 发 育 称 为 单 性 生殖 ;有 些 生 物 , 包 括 少 数 状 椎 动 
物 , 是 以 单 性 生殖 正常 地 繁殖 的 )o: 此 外 , 卵 激动 的 初期 不 依赖 于 任何 新 蛋白 质 的 产生 , 因 

为 即使 存在 抑制 蛋白 合成 的 药物 ,仍然 会 完全 正常 地 出 现 。 

在 海胆 卵 激 动 的 所 有 早期 阶段 由 卵 内 离子 浓度 的 变化 所 介 导 。 加 精子 到 卵 的 悬 滚 
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图 14-48 受精 后 负责 海胆 卵 激 动 的 两 种 离子 的 改变 : 受精 后 大 
约 20 秒 钟 开 始 Cat 从 细胞 内 贮存 处 释 人 流 内 >; 使 细胞 内 游离 
Ca'+ 浓度 增加 约 2.5 分 钟 ; 约 在 60 秒 钟 时 与 Nat 注 人 偶 联 的 

持续 Ht 流出 使 细胞 内 .pH 持久 地 增加 。 

Ca2+ 流入 (mol/F) 

中 ， 几 秒 或 几 分 钟 内 发 生 三 种 

不 同 的 离子 变化 : C1) 质 膜 对 
Na* 的 通 透 性 增加 使 得 膜 在 几 

秒 钟 内 去 极 化 ;2) 自 细胞 内 不 

明 部 位 释放 的 大 量 Catt 使 得 

Hee ZE 20 一 30 秒 钟 内 Ga+ 浓 

度 显 著 增 加 ;《〈3) 在 60 OF ta 

的 与 Nat EAA H+ 渗 

出 使 得 细胞 内 pH 大 为 增加 

《图 14-48 )o 我 们 即将 叙述 这 

三 个 离子 的 变化 有 两 个 结果 ? 

第 一 ， 它 们 使 得 其 他 精子 不 能 

BS ASS —, EMS S58 
发 育 程序 的 最 初 阶段 。 
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卵 膜 迅速 地 去 极 化 防止 另外 的 精 - 卵 融合 ,因而 介 导 迅速 阻止 多 精 受 精 ” 

虽然 许多 精子 能 附着 在 卵 上 ， 但 正常 情况 下 只 有 一 条 与 卵 质 膜 融 合并 将 其 核 注 人 卵 

细胞 内 。 假 如 融合 的 精子 多 于 一 条 《此 情况 称 之 为 多 精 受 精 ,polyspermy7)， 就 会 形成 额 

外 的 有 丝 分 裂 纺锤 体 , 导致 卵 裂 期 染色 体 的 异常 分 离 ; 产 生 非 二 倍 体 细胞 ， 发 育 很 快 地 停 

止 。 这 意味 着 ， 卵 必须 在 受精 后 立即 采取 措施 阻止 额外 的 精子 进入 。 这 种 快速 阻止 多 精 

受精 的 机 制 在 所 有 物种 中 并 不 相同 。 鱼 旷 有 一 个 小 通道 叫 卵 孔 BF DART 

单个 精子 通过 小 沟 刺 激 了 卵 ,使 表层 颗粒 释放 其 内 含 物 将 孔 塞 住 ,因而 其 他 精 了 便 不 能 进 

Ko . 

Ril KREBRE DHA SFL, WPAHEAMO RESHMA. EAC Alin 

海胆 和 两 栖 类 的 ) 中 ,由 第 一 条 精子 的 三 从 而 引起 的 质 膜 迅速 去 极 化 导 臻 其 他 精子 不 能 再 

行 融合 。 一 个 海胆 卵 的 膜 电位 
50 约 为 一 60 mVa 加 精子 后 几 秒 

钟 内 膜 电位 直线 平 降 并 逆转 为 

约 十 20 maV， 维 持 一 分 钟 左右 
后 又 逐渐 恢复 到 受精 开始 时 的 

水 平 《 图 14-49)。 假 使 去 极 化 

二 被 受精 卵 在 低 Na+ 中 所 阻止 ， 
Mn — 低 Nat 减少 在 很 大 程度 土 负 

Ho “ 册 线 示 受 精 后 海胆 久 席 电位 的 变化 。 运 训 的 去 极 化 作 RABAT AH Nat 
用 以 某 种 方法 阻止 其 他 精子 与 卵 质 膜 融合 ,因而 介 导 了 对 多 精 受 流入 ， 则 会 提高 多 精 受 精 的 发 

EOE AR ike 生 率 。 而 且 ， 假 如 用 大 工 以 微 
电极 使 电流 通过 一 未 受精 卵 而 使 之 去 极 化 ,精子 便 只 能 够 附着 在 卵 上 而 不 能 与 之 融 侣 ; 假 

使 此 时 再 用 微 电 极 使 膜 重新 极 化 ， 那 么 附着 的 精子 能 与 孵 融合 并 进 大 卵 内 。 虽然 分 子 机 

制 不 清楚 ， 但 看 来 很 像 是 正常 地 伴随 着 受精 的 膜 的 去 极 化 改变 了 卵 质 膜 内 一 从 关键 性 的 
蛋白 质 构象 ,使 精子 膜 不 能 再 与 卵 膜 融合 。 

受精 后 几 分 钟 内 卵 膜 电位 恢复 正常 3 所 世 必 定 还 有 第 二 种 长 期 阻止 多 精 受 精 的 机 制 。 

在 大 多 数 巾 ;包括 人 卵 , 位 于 卵 皮质 部 的 表层 颗粒 释放 的 物质 提供 了 这 种 屏障 。 ”后 

WR HB fiz (mV) 

600 

皮质 反应 造成 了 对 多 精 受 精 的 后 期 防止 ” 

海胆 卵 在 加 精子 后 30 秒 钟 内 皮质 颗粒 与 质 膜 融合 ,并 释放 其 内 含 物 。 像 精子 顶 体 反 

应 和 多 数 触发 的 分 泌 过 程 一 样 ， 这 卵 表 反应 (cortical reaction) 是 由 胞 液 内 游离 FTCas 

浓度 大 大 上 升 所 介 导 的 已 激动 的 海胆 卵 在 加 精子 后 20 或 30 秒 内 Ca 浓度 增加 约 100 

倍 ， 0 CULM 14-48 )。 > 

a’t de Ra 22 rob SEM TT DLA Se MLB ES BS A A 

ep age on haga 14-50), 在 上 述 制 品 中 加 入 少量 Ca’* 时 ， 外 排 作 用 

在 几 秒 钟 内 发 生 。 

在 卵 表 反 应 中 释放 的 蛋白 酶 和 其 他 酶 以 这 样 的 方法 改变 卵 膜 的 结构 ， 使 外 放 的 精子 

不 能 穿 透 。 在 海胆 卵 , 卵 表 反 应 至 少 有 两 种 独立 的 效应 : 〈《172 从 表层 颗粒 释放 蛋白 水 解 酶 ， 

2 40 。 



迅速 破坏 充当 精子 附着 的 结合 蛋白 受 体 的 糖 蛋白 ;2) 表 层 颗粒 释放 的 内 含 物 造成 覆 于 质 

区 外 的 卵黄 层 离开 卵 表 , 同 时 ,释放 的 酶 在 卵黄 层 中 与 蛋白 质 交 联 使 卵黄 层 变 看 。 用 这 种 

方法 形成 精子 不 能 穿 透 的 受精 膜 ( 图 14-512o 在 哺 

乳 类 卵 中 卵 表 反 应 以 类 似 方式 防止 多 精 受精 一 

使 透明 带 内 的 糖 蛋白 起 变化 ， 因 而 不 能 再 与 精 于 

结合 或 使 之 激动 而 发 生 顶 体 反应 。 

epepoporroereproroememeaeciooyooot We 
pee < OO Sly a ts iu 

2 i Mia ay 

细胞 内 游离 Ca’ Hse DFT HARB” 

”虽然 膜 的 去 极 化 是 受精 后 第 一 个 可 检测 到 的 
亦 化 ， 但 它 并 不 激活 卵 开 始 生物 合成 。 人 工 使 卵 
膜 去 极 化 并 不 引起 卵 激动 ; 在 受精 时 亦 不 阻止 腊 
去 极 化 而 抑制 激动 。 因 此 ， 膜 去 极 化 看 来 仅仅 起 
阻止 多 精 受精 的 作用 。 

大 量 的 证 据 表 明正 是 胞 小 中 Caz+ ESN ， 
的 增加 (从 精子 融合 的 部 位 以 环 状 波 向 卵 周 传 播 ) SA 
开始 了 卵 发 育 的 程序 。 可 以 用 直接 注射 Cot 到 ete 
卵 中 ， 或 者 用 带 Ca+ 的 离子 载体 ,例如 A23187 。 。 当 Ca MAA, ARMS 
SSS BIA Sp MIMINNAWECH HK) Ca Yo CERGA Bese MMOH 18000 RE 
已 做 过 实验 的 动物 COEF Sb) th, ap Er REN KHAMRETA DO 
方法 都 能 使 卵 激 动 。 而 县 在 受精 后 用 注射 “Cai+ SOMMER ERIE. GIA VD. 
整合 物 EGTA 来 防止 Ca2t 增加 的 办 法 可 抑制 Vacquier, Dev. Biol. 43:62 一 74,1975.) 

卵 的 激动 。 至 少 -,Cax+ 在 细胞 内 作用 的 一 条 途径 是 靠 结 合 Co 的 调 钙 蛋 白 ， 再 由 调 钙 
EA WET WES 在 所 有 研究 过 的 卵 中 都 曾 发 现 大量 的 钙 调 蛋白 。 
因为 在 胞 流 中 Ca* 浓度 的 增加 是 暂时 的 ,受精 后 仅 持续 2 一 3 分 钟 , 显 然 它 不 能 直接 

介 导 在 卵 激动 后 期 内 所 看 到 的 事件 ， 在 海胆 这 些 事件 包括 在 第 八 分 钟 开 始 的 蛋白 质 合成 
增加 和 约 在 第 :40 分 钟 开 始 的 DNA; 合 成 。 因 而 Ca+ 浓度 上 升 仅 起 触发 一 系列 发 育 事 件 的 
作用 , 当 Ca 水 平 高 时 在 孵 中 必定 发 生 某 些 更 为 持久 的 变化 5 

在 某 些 生物 细胞 内 .PH 的 上 升 诱发 卵 激动 晚期 的 合成 事件 
在 海胆 ;Ca 半 浓 度 暂时 业 升 激活 了 卵 质 膜 上 专 一 的 转运 蛋白 (可 能 通过 调 钙 蛋白 ) 

这 些 蛋 白质 利用 贮存 在 跨 膜 Na+, 梯 度 中 的 能 量 将 Ht 泵 出 细胞 。 H+ eH ee 
胞 内 的 pH Mh 66 上 升 到 7523 并 一 直 在 以 后 的 合子 发 育 中 保持 着 CLE 14-48). 证明 
在 已 激动 的 海胆 卵 中 ， 这 种 pH 的 上 升 诱发 后 期 合成 事件 的 证 据 有 : 〈1) 将 未 受精 卵 培 
养 在 含 氨 培 液 中 使 其 细胞 内 pH 上 升 〈 图 14-52)， 即 使 在 细胞 内 游离 “Caz+ 不 增加 的 
情况 下 ,蛋白 质 合 成 和 DNA 复制 显著 增加 ; (2) 在 卵 受精 后 立即 族 在 缺 Nat 海水 
Hh RE Ay Nat 梯度 来 驱动 Ht He I pH 不 止 升 /后 期 事件 亦 不 发 生 。 在 
培 液 申 加 氨 可 使 这 些 卵 得 救 ; 细胞 内 pH | 上 升 诱发 蛋白 质 和 DNK 合成 ;即使 在 细胞 外 
RA Ca?t 

受精 的 卵 中 蛋白 质 合成 的 显著 增加 并 不 需要 RNA 的 合成 , 因此 不 受 抑 制 RNA 合 
8 41 6 
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x) 
% 人 SS 

表层 颗 粕 的 外 排 作用 

(三 卵 表 反 应 ) 
一 一 一 一 

i 夫 层 颗 煌 内 合 物 ， 
eA) Sh iE OB A Bt EPA ES 

KKK SS : 
ROCK A 22S 

卵 质 膜 融 合 

SRK 一人、 

ma mies) 已 改变 的 卵黄 层 、 
ol 没有 结合 蛋白 受 体 
bene) CSE EBD 

UHR RRS Oe 
nn a FO SB AY AR > 

OAKS EH, 

图 14-51 示意 图 说 朋 海胆 卵 的 卵 表 反 应 怎样 防止 多 余 的 精子 入 卵 。 表 层 颗 粒 释 出 的 内 含 物 抬 高 
卵黄 层 并 使 其 改变 ?因而 已 不 再 含有 结合 蛋白 受 体 ?而 变 硬 成 为 精子 不 能 穿 透 的 受精 膜 。 

成 的 药物 放 线 菌 素 D 的 影响 。 蛋 白质 合成 增加 在 正常 情况 下 至 少 是 两 方面 的 变化 的 结 
果 : 〈1) 贮藏 在 卵 内 已 有 的 mRNA 分 子 被 暴露 ,并 被 利用 来 合成 蛋白 质 ; (2) 卵 内 核糖 
体 被 激活 ,因而 更 迅速 地 转译 mRNA 分 子 。 反 之 ,在 用 氨 处 理 的 受精 卵 内 蛋白 质 合成 增 
加 只 是 由 于 所 利用 的 原 有 mRNA 分 子 增 加 5 这 提示 ， 细 胞 内 pH 上 升 只 负责 mRNA 
利用 过 程 , 而 在 正常 情况 下 某 些 其 他 因素 增加 核糖 体 沿 mRNA 链 运动 的 速率 。 

哺乳 动物 卵 可 以 在 体外 受精 ” 

虽然 受精 是 一 件 每 一 代 只 发 生 一 次 的 十 分 特殊 的 事件 ， 但 仍 依赖 通常 在 体 细胞 内 用 

来 调节 细胞 内 过 程 的 同样 类 型 的 离子 流动 ( 见 第 十 三 章 )。 受精 后 在 海胆 卵 激动 中 发 生 的 

一 些 事件 的 顺序 综合 于 表 14-1, 在 所 有 物种 中 顺序 并 不 相同 ,例如 ， 在 一 些 其 他 无 俏 椎 

DOME FAH MON AWA pH 并 不 随 激动 而 上 升 。 一 般 原 则 是 同样 适用 的 。 

与 海胆 卵 相 比 ;哺乳 动物 的 卵 极 难 研 究 。 因 为 海胆 有 成 千 上 万 个 卵 可 供 利用 ,而 对 研 
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宽 者 说 来 能 有 数 十 或 数 百 个 哺乳 动物 卵 用 来 工作 一 定 是 很 满足 了 。 现 在 有 可 能 在 体外 使 

哺乳 动物 卵 受 精 并 对 某 些 卵 激 动 后 所 发 生 的 事件 进行 研究 。 与 伴随 着 受精 质 膜 迅 速 去 极 
BAR 

Ri4-1 随 着 受精 海胆 卵 内 所 发 生 事件 的 顺序 

x OF 受精 后 时 间 | 。 细胞 内 介 导 因 邓 

1. 质 晓 去 极 化 作用 0 一 3 种 ”| 精子 诱发 的 质 膜 对 Naz+ eure 
( 某 种 程度 上 也 对 Ce) NH ae 
透 性 增加 

2 .细胞 内 游离 Caz+ 浓 | 20—140% | 自 细胞 内 贮藏 部 位 释放 结 oe) 

度 增加 合 Ca 

3. 皮 质 颗粒 外 排 30 一 60 秒 ”| 细胞 内 Ca?+ 增加 

4. 蛋 白质 合成 增加 细胞 内 pH 增加 图 14-52 示意 图 说 明 在 氨 中 培养 的 细 

胞 (诸如 卵 ) 如 何 增加 细胞 内 pH。 氨 通 
5 精 核 和 卵 核 融合 过 质 膜 扩散 并 和 胞 液 内 的 H+ 结合 形成 
6. DNA 复制 开始 40 一 45 分 | 细胞 内 pH 增加 NHz+， 因而 降低 细胞 内 Ht RE, 

pH 值 增加 。 

化 并 阻止 多 精 受 精 的 海胆 和 两 栖 类 卵 不 同 ， 田 鼠 卵 的 受精 导致 一 系列 暂时 的 看 来 并 不 阻 

业 其 他 精子 人 卵 的 过 极 化 作用 。 另 一 方面 ， Cat+ 从 细胞 内 贮存 处 释放 到 胞 液 中 去 看 来 
就 象 海胆 卵 一 样 使 哺乳 动物 卵 激动 开始 。 已 在 体外 受精 的 哺乳 动物 卵 在 移植 人 子宫 后 能 
发 育成 正常 个 体 ;用 这 种 方法 ,一些 原 先 不 孕 的 妇女 已 能 生出 正常 的 孩子 。 

在 胚胎 发 生 过 程 中 一 个 简单 的 受精 卵 能 够 发 育 为 像 人 类 那样 复杂 的 新 个 体 ， 也 许 是 
生物 学 中 最 为 奇异 的 现象 。 有 关 发 育 过 程 在 分 子 水 平 上 已 知 的 内 容 是 下 一 章 的 课题 。 

小 结 

精子 和 久 在 受精 过 程 中 融合 ,与 卵 膜 接 急 诱 发 精子 的 顶 体 反应 ; 某 些 释 出 的 蛋白 质 帮 
助 精子 消化 它 通 越 卵 膜 的 道路 使 精子 质 膜 能 与 铜 质 膜 融合 。 在 多 种 和 孵 中 有 两 个 过 程 阻止 
另外 精子 入 卵 融 合 : 《1) 卵 质 膜 的 迅速 去 极 化 作用 阻止 它 与 另外 精子 融合 ,因而 暂时 而 快 
速 地 阻止 多 精 受 精 。(2) Ca? 流入 胞 液 激活 表层 是 粒 释 出 其 内 含 物 ; 此 和 卵 表 反应 改变 了 
镶 膜 ,使 精子 不 能 再 与 卵 膜 结合 或 穿 入 ,因而 在 此 后 长 期 阻止 多 精 受精 。 由 精子 所 引起 的 
Ca’ 流入 卵 胞 液 亦 激活 了 卵 ， 使 之 开始 其 发 育 程 序 。 

[ 斋 诗 宜 译 ce 周 郑 校 ] 
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植 床 后 15 天 的 小 鼠 胚 胎 。 
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第 十 五 章 ”发育 的 细胞 机 理 
多 细胞 动物 几乎 都 是 由 单个 细胞 一 一 受精 卵 所 产生 的 细胞 克隆 。 因 此 通常 组 成 身体 

的 细胞 在 遗传 上 是 相同 的 。 但 在 表 型 上 却 不 同 : 有 的 特 化 为 肌肉 * 有 的 成 为 神经 元 ,有 的 

成 为 血细胞 ,等 等 。 不 同类 型 的 细胞 按 精确 的 结构 格局 排列 ,因而 整个 结构 有 着 一 定 的 形 

状 。 所 有 这 些 特征 都 取决 于 在 每 个 细胞 内 部 复制 的 基因 组 的 DNA 顺序 。 每 一 细胞 必定 

按 同 样 的 遗传 指令 行动 ,但 也 必定 在 适当 的 时 机 在 适当 的 环境 中 来 翻译 这 些 指令 ,使 这 些 “ 

细胞 在 多 细胞 社会 中 起 适当 的 作用 

多 细胞 动物 通常 十 分 复杂 ,但 封 通过 一 种 不 太 复 杂 的 细胞 活动 来 建成 的 :细胞 生长 和 

分 裂 ,细胞 死亡 。 它 们 形成 机 械 的 附属 物 ; 它 们 产生 力量 供 细 胞 运动 和 变形 。 它 们 彼此 融 - 

合 。 它 们 分 化 ， 即 生产 或 停止 生产 基因 组 编码 的 某 些 物质 。 它 们 在 其 表面 分 记 或 出 现 一 

些 影 响 邻 近 细 胞 活动 的 物质 。 细 胞 行为 的 这 些 方式 是 动物 发 育 的 一 般 基 础 。 本 章 试 图 说 

明 这 些 活动 怎样 在 正确 的 时 间 和 地 点 进行 以 产生 一 个 完整 的 生物 体 。 

我 们 并 不 从 头 至 尾 的 详 述 某 一 种 生物 的 发 育 过 程 ， 而 是 依次 考虑 细胞 在 发 育 中 行为 

的 各 个 方面 ， 以 最 能 说 明 问 题 的 动物 来 作为 阐明 一 般 原则 的 例子 。 我 们 将 讨论 细胞 怎样 

运动 并 赋 与 胚胎 一 定 的 形状 ; 细胞 内 的 基因 和 细胞 间 的 相互 作用 怎样 控制 分 化 空间 格局 

的 发 育 ， 以 及 某 些 细胞 怎样 沿 着 胚胎 中 的 一 定 途 径 定居 在 特定 的 位 置 上 的 。 我 们 将 用 两 

栖 类 海胆、 小 鼠 、 蝇 、 鸟 、 虹 螂 和 线虫 来 说 明 这 些 问 题 。 

”我 们 以 两 栖 类 和 海胆 为 例子 开始 来 说 明 控制 胚胎 形状 的 细胞 运动 和 力量 。 我 们 将 首 

先 用 小 鼠 ， 其 次 用 果 晶 ， 最 后 在 有 关 肢 体 发 育 方 面 用 鸟 类 和 蜂 螂 作为 例子 来 考虑 细胞 怎 

样 获 得 不 同 的 性 状 并 按 其 在 身体 中 的 位 置 来 表达 不 同 基因 的 问题 。 作 为 比较 ， 我 们 将 讨 

Wap AH Caenorhabditis clegaz3， 将 其 作为 一 个 不 同 于 关 椎 动物 和 昆虫 的 例子 ,在 线 

虫 中 ,发 育 的 进程 是 非常 准确 并 能 预测 的 ， 每 一 个 细胞 的 命运 都 得 到 精确 的 安排 。 最 后 ， 

本 章 中 简要 讨论 了 并 椎 动物 胚胎 中 的 细胞 迁移 ， 只 是 作为 在 第 十 八 章 中 讨论 的 神经 发 育 - 
特殊 问题 的 引言 。 

DAS ABE ATE BX 

在 本 节 和 下 节 中 ， 我 们 讨论 早期 胚胎 的 空间 结构 是 怎样 形成 的 以 及 对 其 产生 影响 的 
物理 力量 。 我 们 将 把 早期 发 育 已 被 很 好 研究 过 的 非洲 爪 蟾 《Xenopxwsr laevis) (图 :15-1) 
作为 主要 的 例子 。 非 洲 爪 风 的 胚胎 与 其 他 两 栖 类 的 一 样 ,生命 力 很 强 ,在 实验 时 也 便于 操 
作 。 

把 消 椎 动物 发 育 一 实际 上 许多 其 他 类 型 的 动物 的 发 育 也 一 样 一 看 成 由 三 个 阶段 
组 成 ,对 我 们 在 书 中 描述 这 些 事件 是 有 好 处 的 。 第 一 阶段 ,受精 孵 卵 裂 形成 许多 细 胸 ， 远 
些 细 胞 组 成 上 皮 和 进行 一 系列 复杂 的 原 肠 形 成 运动 ， 其 结果 产生 一 个 发 育 不 完全 的 消化 
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深 。 第 二 阶段 是 器 官 形成 阶段 ,身体 内 各 种 器 官 , 诸 如 四 肢 、. 眼 ,心脏 等 在 此 阶段 形成 。 在 

第 三 阶段 ， 上 述 方 法 所 形成 的 小 型 的 结构 格局 开始 逐渐 长 到 其 成 体 的 大 小 。 这 三 个 阶段 

彼此 有 了 明显 的 重 登 ， 不 能 截然 分 开 。 我 们 将 追 索 非 洲 爪 蟾 和 目 受精 

镶 起 直到 器 官 发 生 开始 时 为 止 的 发 育 机 理 。 

卵 裂 从 一 个 细胞 产生 许多 细胞 

两 栖 类 的 卵 是 一 个 大 型 的 细胞 ， 直 径 约 为 Imm, 外 面包 着 一 

层 透 明 的 被 膜 ， 即 卵 的 外 被 。 细 胞 的 大 部 分 充满 着 主要 由 脂 质 和 

蛋白 质 束 集 而 成 的 卵黄 小 板 。 卵 黄 集 中 在 卵 的 下 端 ; 称 为 植物 极 ; 
另 一 端 称 为 动物 极 。 在 受精 后 不 久 即 开始 的 卵 列 过 程 中 ， 受 精 久 
细胞 由 反复 有 丝 分 裂 成 为 许多 小 细胞 , 即 裂 球 ,但 总 的 质量 并 未 改 
变 。 由 于 卵 在 晤 体 内 成 熟 时 所 积累 的 RNA、 和 蛋白 质 和 其 他 物质 ， || 
这 最 初 的 几 次 分 裂 进 行 得 极 快 ,每 二 局 期 约 30 分 钟 。 显 然 最 重要 ee 
的 生物 从 成 是 DNA 的 合成 ,通常 罕见 的 大 量 复制 起 点 ， 使 复制 “SN 
DNA 得 以 快速 进行 。 oa 
KLEE, ISRO ““ 确 员 

为 对 称 的 两 半 (图 15-2)。 第 二 次 孵 裂 仍 是 垂直 的 ,也 垂直 于 第 一 
次 卵 裂 面 ， 结 果 产 生 四 个 天 小 相同 的 细胞 。 第 三 次 孵 裂 水 平地 通 

x 

4 

| 1 mm 

10 小 时 ,30 000 细 胞 

神经 胚 
$$ TT 

一 一 一 一 一 一 一 -一 

—- ——— ae 

eG PN 1a 
q” , Ons —— 

=> 

v ex ~e 

a pee 2 Ss Lh 
So ame 

一 .--_ 人 人 19 小 时 ,80 000 细 胞 .32 小 时 ,170 000 细 胞 
能 取 食 的 师 昨 
"110 小 时 ,105 细 胞 

图 15-1 FEW TYE (Xenopus laevis) 自 刚 受精 卵 发 育 到 能 取 食 的 幼虫 的 简要 情况 。 顶 部 示 几 
雄 成 体 在 交配 。 所 示 发 育 各 阶段 均 为 侧面 观 ? 但 10 小 时 的 胚胎 为 下 面 观 ， 19 小 时 的 为 上 面 观 。 除 
成 体外 的 所 有 阶段 均 用 同样 比例 画 成 。( 仿 P. P. Nieuwkoop, J. Faber, Normal Table of 

Xenopus laevis [Daudin], Amsterdam: North-Holland, 1956) 

pt SX POS ai, SH Eh, PRE PO TARA RS AS E 
所 有 细胞 的 最 初 12 Ve A) AES A RA. A PEO 8 A BK 
数量 较 少 。 大 约 在 12 个 卵 裂 周期 之 后 ,同步 突然 消失 。 

在 其 他 物种 中 ,连续 卵 裂 面 的 相互 定向 可 以 遵循 不 同 的 模式 。 在 卵黄 极 多 的 卵 中 ,如 
岛 卵 , 卵 裂 不 能 切割 卵黄 ， 所 有 细胞 核 部 聚集 在 动物 极 ， 胚胎 便 由 卵黄 顶部 的 帽 状 的 细胞 
群发 育 而 成 。 

FE fie HD RE RB BD a EY 

由 受精 卵 发 育 而 成 的 动物 有 头 尾 ̀ 背 腹 之 分 ， 一 个 中 间 的 对 称 面 使 动物 有 左右 之 分 。 
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在 描述 动物 时 常常 参照 三 个 轴 : 前 后 轴 , 自 头 至 尾 ; 背 腹 轴 , 自 背 至 腹 ; 中 | 侧 轴 ; 自 中 面向 
外 至 左面 或 右面 。 在 发 育 中 极 性 建立 得 很 旱 。 两 栖 类 的 卵 虽然 在 外 形 上 是 球形 对 称 的 ， 

但 在 其 化 学 组 成 上 却 并 非 球形 对 称 的 。 卵 裂 在 动物 极 和 
se EMMITT ROMMEL, BORA ROR 
iN 将 来 参与 形成 消化 道 ， 而 动物 极 细胞 则 产生 大 多 数 别 的 

组 织 。 在 某 些 两 枉 类 卵 中 在 受精 后 不 久 能 看 到 一 条 叫做 
N 灰色 新 月 的 淡淡 的 色素 带 ， 造 成 另 一 种 不 对 称 。 它 在 精 
1 小 时 1 细胞 子 人 卵 的 部 位 形成 ， 反 应 了 由 精子 带 人 的 中 心 粒 所 控制 
aoe 的 细胞 骨架 的 重组 ( 见 第 十 章 )。 卵 的 这 两 种 不 对 称 性 共 

同 确定 了 胚胎 的 前 后 轴 和 背 腹 轴 (图 15-3)。 第 一 次 卵 
裂 面 通常 通过 灰色 新 月 的 中 部 ， 因 此 第 一 次 分 裂 产生 的 

4 小 时 ,64 细 胞 
% 

B1S-2 FEW MMH PAH RM WM 图 15-3 SEPT MR OBRO A ete CE Dt ist AY A BT REC Do 

两 个 分 裂 球 代表 以 后 身体 的 左面 和 右面 。 

上 皮 围 着 一 个 腔 组 成 囊 胚 : 

从 一 开始 ,胚胎 细胞 就 不 仅 被 机 械 地 束缚 在 一 起 ,而 且 还 通过 间 阶 连接 偶合 ， 它 允许 

离子 和 其 他 小 分 子 通过 。 间隙 连接 的 重要 性 还 未 弄 清 。 其 他 机 能 较 清 楚 的 连接 也 在 形 

成 。 紧 密 连 接 将 两 分 裂 球 封 接 起 来 ， 使 胚胎 内 部 与 外 部 介质 隔 开 。 在 大 约 16 个 细胞 时 

期 ， 细 胞 间 的 有 裂隙 在 胚胎 内 部 扩大 形成 一 单个 的 腔 一 一 囊 胚 腔 。 其 机 理 是 钠 离 子 被 泵 出 

细胞 膜 并 进入 胚胎 内 部 的 细胞 间 的 空隙 ， 接 着 水 因 渗透 压 差 进入 腔 内 。 围 绕 囊 胚 腔 的 细 
臣 组 成 上 皮 ,此 时 的 胚胎 称 作 襄 胚 〈《 图 15-4)。 在 两 栖 类 中 ， 襄 胚 的 上 皮 有 几 层 细胞 ， 但 
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在 某 些 其 他 物种 中 它 可 以 只 是 单 层 的 。 就 象 所 有 上 皮层 一 样 , 圳 胚 上 皮 也 是 有 极 性 的 ,其 
细胞 的 外 表面 ， 内 表面 和 侧面 在 组 成 上 和 机 能 上 都 是 不 同 的 。 襄 胚 细胞 的 这 种 上 皮层 的 
结构 体制 在 协调 细胞 随后 的 行为 方面 是 十 分 重要 的 。 

图 15-4 襄 胚 。 这 个 阶段 细胞 经 排列 形成 上 皮 ， 包围 着 充满 液体 的 腔 一 -- 诈 胚 腔 。 细 胞 通过 间 阶 
连接 进行 电 侦 联 同时 靠近 外 表面 的 紧密 连接 ,创造 了 一 个 密封 的 、 使 胚胎 与 

外 部 介质 隔 开 的 内 部 环境 。 

小 结 

多 数 物种 的 卵 是 大 形 的 细胞 ， 含 有 储备 的 营养 物质 和 母体 基因 组 所 特有 的 其 他 细胞 
组 分 。 在 受精 后 的 卵 裂 过 程 中 , 孵 分 裂 成 许多 较 小 的 细胞 而 不 们 有 生长 。 在 两 栖 关 中 , 胚 
胎 外 层 的 细胞 之 间 发 言 出 的 紧密 连 革 将 胚胎 内 部 封闭 ， 使 之 与 外 部 介质 隔 开 。 流 体 进入 
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一 旦 圳 胚 细胞 已 经 排列 成 为 一 层 上 皮 时 ， 原 肠 形 成 的 协调 运动 便 开 始 了 。 这 一 激烈 

的 过 程 把 简单 的 细胞 组 成 的 中 空 的 球体 转变 为 一 个 具有 中 轴 和 两 侧 对 称 的 多 层 结构 : 一 

大 片 胚 胎 外 层 的 细胞 通过 一 种 复杂 的 肉 陷 进入 胚胎 内 部 。 随 后 的 发 育 取决 于 由 此 形成 的 

内 层 ̀ 外 层 和 中 层 的 相互 作用 。 整 个 动物 界 发 育 中 普遍 发 生 原 肠 形成 ,虽然 形成 的 方式 会 

有 所 不 同 。 由 于 两 栖 类 原 肠 形 成 在 空间 格局 上 颇 不 典型 ， 我 们 看 海胆 的 原 肠 形成 。 这 一 
脊 椎 动物 的 近亲 的 原 肠 形 成 说 明 同 样 的 基本 原理 。 

原 肠 形 成 将 细胞 组 成 的 空 球 转变 成 有 三 个 层次 的 结构 

由 于 海胆 的 胚胎 是 透明 的 ,在 活体 上 就 可 以 看 到 其 内 部 和 外 部 发 育 的 情况 ,并 可 以 分 
析 每 一 个 细胞 的 活动 。 原 肠 形 成 的 起 点 是 一 个 十 分 简单 的 历 胚 : 约 由 1000 个 细胞 组 成 
单 层 上 皮包 围 着 一 个 球形 的 腔 。 整 个 胚胎 包 着 一 薄 层 细胞 外 基质 ,并 能 区 别 出 植 物 极 和 动 
物 极 来 。 原 肠 形成 是 以 几 十 个 细胞 一 一 原 间 充 质 细胞 一 一 从 植物 极 上 皮 上 分 离开 始 的 
(图 15-5A)。 这 些 细 胞 进入 襄 胚 腔 ， 并 利用 伸 出 的 细 长 的 具 粘 性 顶端 的 穴 起 即 伪 足 沿 着 
囊 胚 腔 的 内 壁 移 动 ( 图 15-6)。 当 伪 足 的 顶端 接触 到 能 牢固 附着 的 表面 时 就 收缩 ,将 细 旋 
拉 向 前 去 。 老 的 伪 足 看 来 是 缩 回去 的 ,新 的 伪 足 几乎 是 随机 伸 出 的 ,因而 细胞 前 进 的 方向 
也 不 固定 。 然 而 细胞 最 终 还 是 在 一 定 的 位 置 上 定居 ,开始 形成 骨骼 〈 图 15-5F)。 BH 
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在 控制 细胞 安置 的 布局 ?也 许 囊 胚 腔 的 内 壁 有 着 粘度 梯度 ， 以 致 细胞 集中 在 伪 足 平均 粘 
着 力 最 大 的 地 方 。 研 究 组 织 培养 中 的 成 纤维 细胞 在 有 粘性 梯度 基质 〈 在 醋酸 纤维 素 上 沉 
积 厚度 不 同 的 金属 色 制 得 ) 上 的 运动 已 经 显示 上 述 机 理 在 原则 上 是 成 立 的 。 移 动 的 成 纤 
维 细胞 倾向 于 集中 在 梯度 中 最 粘 的 一 端 。 

在 原 间 充 质 细胞 开始 移动 时 ， 植 物 极 的 上 皮 开 始 向 囊 胚 腔 内 陷 形成 消化 道 (图 15- 
SC), 这 个 过 程 是 以 该 区 张 皮 细 胞 改变 其 形状 开始 的 : 上皮 细 胞 靠 囊 胚 腔 的 一 端 变 得 比 
人 靠 外 部 的 那 一 端 为 宽 , 使 这 一 层 上 皮 弯 曲 并 凸 人 囊 胚 腔 (图 15-7)。 但 是 单 靠 这 种 方法 还 
不 能 产生 很 深 的 内 陷 。 以 后 的 原 肠 形 成 运动 是 通过 内 陷 上 皮 岩 圆 形 顶端 处 某 些 细胞 的 活 
动 来 实现 的 。 像 原 间 充 质 细胞 一 样 , 这些 细胞 向 囊 胚 腔 伸 出 长 的 伪 足 ,但 与 原 间 充 质 细胞 
不 同 的 是 它们 目前 还 不 与 上 皮层 分 离 。 伪 足 与 腔 壁 接触 并 粘着 ,然后 收缩 ,于 是 把 上 皮 深 
深 地 拉 人 衷 胚 腔 内 而 形成 消化 道 管 ( 图 15-5E)。 在 消化 道 的 盲 端 到 达 胚 胎 另 一 端的 上 皮 
时 ,这 一 运动 便 结 束 了 〈 图 15-5F) 在 那里 两 层 上 皮 接触 .融合 并 形成 孔 , 这 便 是 口 。 这 
些 伸 出 伪 足 将 消化 道 往 胚胎 内 部 拉 的 细胞 在 完成 任务 后 ， 便 从 上 皮 上 松 脱 并 移 人 腔 内 成 
为 所 谓 后 成 间 充 质 ( 原 间 充 质 与 后 成 间 充 质 之 间 的 区 别 为 海胆 所 特有 ,并 非 原 肠 形 成 的 一 
般 特 征 )。 . 

动物 极 

图 15-5 海胆 原 肠 形成 ,通过 胎 胚 中 央 ， 聚 焦 在 腹 平 面 上 的 透视 图 。 (A) RAR RARE 
期 植物 极 上 皮 松 赔 。 (B) 这 些 细胞 然后 移 向 囊 胚 壁 的 内 袁 面 。 (C) 同时 植物 极 的 上 皮 开 始 内 
ff. (DAE) 伪 足 自 内 陷 的 上 皮层 伸 出 将 其 拉 人 囊 胚 腔 正中 ;形成 消化 道 。 (F) 消化 道 的 端 

部 与 襄 胚 壁 相 接 ; 相 接 的 部 位 将 来 是 口 开口 的 位 置 。( 仿 L. Wolpert and T. Gustafson, 
Endeavour 26: 85—90, 1967) 

原 肠 形成 将 中 空 球形 的 囊 胚 转变 为 具有 三 个 层次 的 结构 : 最 里 面 的 一 层 , 原 肠管 ,是 

狗 胚 层 , 最 外 的 一 层 , 仍 留 在 外 部 的 上 皮 , 是 处 胚层 ;二 层 之 间 由 原 间 充 质 细胞 和 后 成 间 充 

质 细 胞 组 成 的 较 松 散 的 组 织 层 是 中 胚层 。 一 般 较 高 等 的 动物 都 有 这 三 个 原始 胚层 。 三 层 

的 胚胎 结构 体制 可 以 大 体 上 与 成 体 结构 体制 相对 应 : 消化 道 在 里 面 ,表皮 在 外 面 , 结 缔 组 

织 在 两 者 之 间 。 笼 绕 地 说 ,这 三 种 类 型 的 成 体 组 织 可 以 说 分 别 由 内 胚层 .外 胚层 和 中 胚层 
于 产生 ,虽然 有 些 例 外 。 
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15-6 原 间 充 质 细胞 借 伸 出 具 粘 性 末端 的 \ 有 伸缩 能 力 的 伪 足 移 向 诈 胚 壁 内 表面 。 
( 仿 L. Wolpert and T. Gustafson, Endeavour 26: 85—90, 1967) 

细胞 外 层 

aa 

上 皮层 弯曲 度 的 改变 可 能 是 由 于 细胞 形状 的 改变 所 造成 

图 15-7 图 解 示 最 初 植物 极 上 皮 内 袜 是 如 何 产生 的 。 

细胞 伸展 \、 粘 着 和 收缩 的 能 力 是 形态 发 生 运动 的 一 般 基 础 ' 

原 肠 形成 运动 正 是 由 细胞 的 三 种 活动 来 实现 的 , 即 伸展 \ 粘 附和 收缩 。 几 乎 所 有 单个 
细胞 或 成 群 细胞 的 形态 发 生 运动 都 是 以 这 三 种 活动 结合 细胞 生长 和 分 裂 活动 为 基础 的 。 
内 胚层 被 拉 人 襄 胚 腔 说 明了 上 皮 内 的 少数 细胞 是 怎 桩 以 伸 出 粘性 突起 的 办 法 为 整个 细胞 

层 提 供 动力 的 。 在 组 织 培养 中 某 些 类 型 的 细胞 也 能 显示 类 似 的 现象 。 例 如 ， 将 正在 培养 
严 上 扩展 的 上 皮 前 缘 从 培养 基 上 和 剥离 时 ， 整 个 上 皮层 便 会 回 缩 。 这 就 表明 只 有 前 缘 的 细 

胞 是 粘 附 在 培养 基 上 的 ， 他 们 拉 着 上 皮层 的 其 余部 分 。 另 一 类 例子 是 海胆 内 胚层 的 最 初 
凹陷 ， 它 说 明细 胞 形状 改变 如 何 使 上 皮层 自发 弯曲 和 变形 。 在 讨论 神经 胚 形 成 时 我 们 还 
将 谈 到 ,即使 空间 结构 不 同 ,这 些 形 态 改变 的 基本 机 理 也 还 是 细胞 的 伸展 、 粘 着 和 收缩 s 

两 栖 类 的 原 肠 形成 ” 

两 栖 类 胚胎 是 不 透明 的 其 囊 胚 上 皮 不 是 单 层 的 , 富 含 卵黄 的 细胞 也 阻碍 着 内 陷 细 腹 
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层 的 运动 ， 这 就 使 原 肠 的 空间 结构 更 为 复杂 。 这 三 个 原因 使 弄 清 两 栖 类 的 原 肠 形成 较 海 

胆 为 难 。 内 胚层 的 内 禄 并 不 始 于 植物 极 顶 端 而 始 于 其 一 侧 ， 这 一 部 位 最 初 以 囊 胚 外 面 的 

一 短 的 缺 刻 , 即 胚 孔 为 标志 。 这 一 缺 刻 逐渐 扩展 《图 15-8) 而 形成 一 完整 的 环 , 中 间 围 着 

富 含 卵黄 细胞 的 栓 。 此 时 成 层 的 细胞 围绕 胚 孔 唇 并 深 深 地 移 人 胚胎 内 部 。 同 时 ， 动 物 极 

区 域外 层 上 皮 积极 铺展 取代 内 陷 细胞 层 的 位 置 。 最 后 ， 动 物 半 球 的 上 皮 以 这 种 方法 覆盖 

了 胚胎 的 外 表面 ,并 且 在 原 肠 形成 完成 时 , 胚 孔 环 几乎 收缩 为 一 个 点 。 

1 ELSE 1 

神经 外 胚层 yA 

横 切 面 

图 15-8 JAW BHR BER. 外 观 图 示 胚 胎 的 植物 极 观 。 其 下 相应 的 横 切 面 图 的 切面 如 虚线 
所 示 。 箭 头 示 细 驳 运 动 的 方向 。( 仿 R. E. Keller, J. Exp. Zool, 216: 81—101, 1981) 

看 来 内 陷 过 程 所 依靠 的 基本 机 理 与 海胆 的 一 样 。 内 陷 从 胚 孔 部 位 的 细胞 变形 开始 。 
这 些 细胞 在 两 栖 类 中 叫做 瓶 细胞 ， 其 狭 罕 的 颈 部 附着 在 上 皮 的 外 侧 而 宽广 的 本 体 部 向 着 
内 面 (图 15-9)。 可 能 他 们 起 着 株 子 似 的 作用 使 上 皮 弯 曲 并 因而 内 袜 , 产 生 了 外 部 可 见 的 
缺 刻 。 最 初 的 福 一 且 形 成 ,细胞 便 能 不 断 地 进入 内 部 ;进入 的 细胞 层 形成 消化 道 。 象 海胆 
的 一 样 ,细胞 户 可 能 是 被 拉 进 去 的 ;让 在 囊 胚 腔 壁 内 表面 的 未 来 中 胚层 细胞 伸 出 伪 足 ， 将 
内 胚层 细胞 拉 人 腔 内 。 结 果 形 成 了 一 个 标准 类 型 的 三 层 结构 : 最 外 的 一 层 外 胚层 ， 形 成 
消化 原 基 的 最 时 面 的 内 胚层 管 和 两 者 之 间 的 中 胚层 。 此 外 ,在 前 部 ,内 胚层 和 外 胚层 在 其 
闻 没 有 中 胚层 的 地 方 直接 接触 ,发 育成 孔 状 的 口 。 

运动 是 在 胚 孔 附近 组 织 起 来 的 ” 

所 有 这 些 过 程 虽然 复杂 然而 是 有 规则 的 ， 因 此 可 以 在 原 肠 形成 之 前 在 胚胎 表面 绘制 

一 张 命 运 图 ， 来 表示 出 在 极 早 阶段 的 那些 细胞 由 于 以 后 的 运动 会 形成 成 体 动物 的 什么 部 

分 。 但 是 整个 复杂 的 原 肠 形成 运动 是 如 何 准 备 和 组 织 的 ? 前 已 提 及 ,在 某 些 两 栖 类 受精 卵 

的 一 侧 可 以 看 出 一 条 称 为 灰色 新 月 的 色素 带 。 这 看 来 标志 着 即将 开始 内 陷 的 部 位 , 即 未 来 

胚 孔 的 背 层 。 如 果 在 原 肠 形成 开始 时 将 正常 胚胎 的 胚 孔 的 背 层 切 下 ， 并 移植 到 另 一 胚胎 

的 其 他 部 位 ， 接 受 移植 块 的 胚胎 便 在 自己 原 有 胚 孔 部 位 和 移植 胚 孔 部 位 都 进行 原 肠 形成 
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A 
动物 极 上 皮 
主动 扩展 

{ 

中 胚层 细胞 

NM 瓶 细胞 

(B) 中 胚层 细胞 
主动 向 内 移动 ， 
将 内 胚层 扒 
向 胚胎 内 部 

ILA Ie 

四 15-9 EA JT ia FE at HT A BS eo (A) 动物 极 上 皮 主 动 扩展 ， 在 此 过 程 

中 愈 来 愈 薄 。。 CB) 瓶 形 细胞 看 来 启动 胚 孔 背 唇 处 的 内 
陷 。 细胞 移动 到 层 部 并 逐渐 移动 

深入 胚胎 内 部 。 

供 体 与 受 体 胚 胎 均 系 早 期 原 

肠 胚 .但 所 具 的 色素 细胞 不 同 

S AA) KA 
“被 移植 的 胚 孔 、 

OE Gk RE TL 04) AF BE Br Laide i 
到 受 体 的 异常 位 置 上 人 人 

发 育 出 双 胚 ,其 组 织 几乎 全 部 来 自 受 体 

@ 15-10 _ xe REALE GI RVR Bit MAREE, 能 组 成 第 

二 套 身 体 结 构 。 这 里 以 蝶 晤 来 说 明 这 一 手术 ,结果 与 在 非洲 爪 奖 上 的 相似 。 ( 仿 L. Sax’en and 

S$. Toivonen, Primary Embryonic Induction. London: Logos Press, 1962) 
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《图 15-10)。 这 第 二 个 部 位 的 原 肠 形成 负责 形成 第 二 个 整个 身体 的 结构 ， 结 果 便 形成 一 

连 体 的 胚胎 ( 联 体 双 胎 )。 用 在 具有 不 同色 素 细胞 的 物种 间 进 行 这 种 移植 ， 由 于 可 以 区 分 

受 体 组 织 和 植 人 组 织 ， 业 已 显示 出 移 胚 孔 的 唇 确实 将 受 体 上 皮 收 编 到 自己 正在 内 陷 的 内 

肥 层 和 中 胚层 系统 中 去 。 现 在 还 不 知道 这 种 收编 在 多 大 程度 上 依靠 受 体 上 皮 对 移植 胚 孔 

的 机 械 附着 ， 在 多 大 程度 上 由 于 移植 块 对 受 体 组 织 的 化 学 影响 。 胚 孔 背 唇 由 于 在 诱发 原 

肠 形 成 和 由 此 而 引起 整个 身体 的 形成 中 所 起 的 中 心 作用 ,被 称 为 组 织 者 。 

内 有 征 层 将 形成 消化 道 及 诸如 肺 和 肝 等 的 附属 器 官 

现在 必须 大 体 上 勾 划 出 紧 接 原 肠 形成 后 组 成 胚胎 的 内 肥 层 -中 胚层 和 外 胚层 以 后 发 

微 管 延 伸 使 细胞 成 柱状 

ele 
| 

顶部 肌 动 蛋白 丝 束 

图 15-12 图 解 示 微 管 和 肌 动 蛋白 丝 如 何 
改变 细胞 形状 * 使 上皮 弯 曲 。 

育 的 情况 。 内 胚层 形成 一 个 由 口 至 肛门 的 管 ， 即 

消化 道 的 原 基 。 它 不 仅 产 生 咽 食道 、 胃 和 小 肠 ， 

PES PRA PONE BR. FP. Be. A 

管 和 肺 都 是 由 原先 简单 的 消化 道 壁 的 突起 经 发 育 

后 长 成 的 开口 在 消化 道 或 咽 部 的 分 支管 道 系统 。 

更 确切 地 说 ， 内 胚层 只 构成 所 有 这 些 结构 的 内 面 

的 上 皮 部 分 ,例如 消化 道 的 内 衬 , 而 不 是 其 壁 上 起 

支持 作用 的 肌肉 或 纤维 成 分 。 后 两 种 组 织 都 是 由 

中 胚层 产生 的 。 

中 胚层 将 形成 结缔 组 织 、 肌 肉 、 血 管 和 泌尿 生殖 
系 ? 

中 胚层 在 很 早 阶段 通过 分 裂 形成 分 别 位 于 身 

体 左 右 的 两 个 分 离 的 部 分 ， 中 胚层 在 很 早 就 特 化 

出 的 宥 索 规定 了 身体 的 中 轴 并 造成 这 种 中 胚层 分 

离 。 这 是 一 条 由 细胞 组 成 的 细 长 的 杆 状 物 ,直径 约 80 wm, 上 有 外 豚 层 、\ 下 有 内 胚层 ,两 侧 有 

中 胚层 4 见 图 15-13)。 状 索 细 胞 因 液 泡 增长 而 胀 大 ,因而 杆 状 的 脊 索 伟 长 并 伸 出 胚胎 。 在 

RAEN REREAD, 
SREARRHFES ROMA 

RA ERED ARAB D 

作用 ， 中 胚层 细胞 围绕 脊 索 集 中 形 

成 脊 椎 。 因 此 无 论 在 进化 或 发 育 意 

MEB ARAMA ENE 
总 的 说 来 中 胚层 产生 身体 的 结 

缔 组 织 , 最 初 是 产生 松散 的 、 填 充 性 

的 细胞 所 构成 的 三 维 网 架 ， 称 为 间 

充 质 。 最 终 产生 硬 骨 、 软 骨 、\ 肌肉 和 

纤维 组 织 , 包 括 皮 肤 内 部 的 真皮 层 。 

此 外 还 形成 泌尿 生殖 系 中 大 部 分 的 

管道 以 及 血管 系 , 包 括 心脏 和 血细胞 。 
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图 15-13 神经 管 已 闭合 的 青蛙 躯干 部 的 横 切面 。( 图 解 ) 



外 胚层 将 形成 表皮 和 神经 系统 

在 原 肠 形成 结束 时 ， 外 胚层 细胞 覆盖 在 胚胎 的 表面 ， 于 是 最 终 形成 皮肤 外 部 的 表皮 
层 。 此 外 ， 整 个 神经 系统 都 是 由 外 胚层 所 产生 的 。 在 称 作 神经 胚 形 成 的 过 程 中 ， 外 胚层 
宽阔 的 中 部 增 厚 ， 卷 成 管状 并 与 其 余 的 细胞 层 分 离 。 外 胚层 区 域 的 这 种 转变 看 来 是 由 其 
与 在 原 肠 形 成 过 程 中 位 于 其 下 的 中 胚层 即 状 索 和 邻近 脊 索 的 中 胚层 的 相互 作 用 所 决定 
Ho 这 个 由 外 胚层 形成 的 管子 叫 神 经 管 ， 这 是 脑 和 着 骨 的 原 基 。 沿 着 神经 管 与 未 来 表 
皮 芬 离 的 那 条 线 上 ， 许 多 外 胚层 细胞 自 上 皮 上 脱落 下 来 ， 一 个 个 地 进行 迁移 ; 穿 过 中 
Be, 这 些 是 神经 晴 细 胞 ,将 形成 几乎 所 有 的 袖 既 系统 的 外 围 部 分 《包括 感觉 和 交感 神 
经 节 及 构成 外 周 神经 髓 磷脂 东 的 施 旺 氏 细胞 ), 以 及 分 泌 肾 上 腺 素 的 肾上腺 细胞 和 皮肤 的 
色素 细胞 。 在 头 部 许多 神经 晴 细胞 将 分 化 成 软骨 、 硬 骨 和 其 他 结缔 组 织 , 而 结缔 组 织 在 身 
体 其 他 部 位 都 是 由 中 胚层 起 源 的 。 这 是 违背 成 体 的 三 个 同心 层次 对 应 于 三 胚层 的 总 的 概 
念 的 若干 例子 之 一 。 

_ 将 外 界 光 \ 声 \ 气 味 等 与 神经 系统 紧密 联系 起 来 的 感觉 器 官 也 起 源 于 外 胚层 :， 有 的 起 
源 于 神经 管 ， 有 的 起 源 于 神经 节 ， 有 的 起 源 于 外 胚层 的 外 层 。 例 如 视网膜 起 源 于 脑 的 突 
起 ,因而 是 由 神经 管 细 胞 所 产生 ,而 鼻 内 的 嗅 细 胞 则 直接 由 鼻腔 内 衬 止 皮 分 化 而 成 。 

神经 管 是 通过 细胞 形状 协调 变化 形成 的 " 

神经 管 的 形成 是 值得 看 的 戏剧 性 事件 。 最 初 原 肠 胚 的 外 表 大 致 上 是 一 样 的 ， 但 微妙 
的 变化 正在 进行 : 靠近 中 线 的 外 胚层 开始 增 厚 形成 神经 板 ， 然 后 神经 板 的 侧 缘 开 始 隆起 
成 福 ; 这 些 神 经 袜 逐 渐 内 卷 靠拢 ,而 神经 板 中 部 不 断 下 沉 ， 最 终 神经 袜 相 接 并 融 含 而 形成 
中 空 的 神经 管 ,其 上 获 有 连续 的 外 胚层 。 这 整个 过 程 和 原 肠 形成 时 一 样 ,也 依靠 上 皮层 内 
部 分 细胞 的 伸展 、 粘 附 与 收缩 。 

非洲 爪 蟾 外 胚层 有 两 层 细胞 ,而 在 其 他 物种 中 则 只 有 一 层 。 无 论 在 哪 一 种 情况 下 , 神 “ 
经 板 都 通过 细胞 形状 的 改变 而 增 厚 ,而 细胞 层次 并 不 增加 。 神 经 板 细胞 为 强 有 力 的 侧 向 连 
接 束缚 在 一 起 。 最 初 这 些 细 胞 伸 长 的 方向 与 细胞 层 表面 垂直 。 这 种 伸 长 与 成 排 的 微 管 有 
关 , 且 为 神经 胚 形 成 继续 进行 所 必 不 可 少 的 ,因为 使 微 管 解 聚 的 药品 ， 如 秋水 仙 素 等 能 阻 
正隆 起 或 使 神经 福 的 隆起 变 小 。 然 后 伟 长 的 细胞 成 为 标 形 ,其 尖端 指向 细胞 层 的 上 表面 。 
当 这 些 细 胞 侧面 紧密 相 接 而 底部 的 宽度 不 变 时 ， 就 导致 细胞 层 的 上 卷 (图 15-12)。 细 胞 
顶部 变 窗 是 由 细胞 上 表面 下 的 肌 动 蛋白 丝 束 的 收缩 而 实现 的 。 当 细胞 上 端 变 窄 时， 其 上 
表面 细胞 膜 便 皱 缩 ( 图 15-12)。 这 可 能 是 在 极 强 的 侧 向 联接 防止 多 余 的 膜 通过 联络 复合 
体 而 进 大 细胞 的 侧面 的 情况 下 ,细胞 因 收缩 而 迅速 变形 的 一 种 表征 。 

中 奸 层 细胞 的 团 块 在 体 轴 两 侧 分 离 形成 体 节 " 
在 新 形成 的 神经 管 两 侧 有 着 宽阔 的 中 胚层 (图 15-13)。 这 一 中 胚层 的 较 厚 的 、 较 靠 

中 间 的 部 分 产生 糊 椎 \ 肋 骨 \ 骨 骼 肌 和 真皮 。 最 初中 胚层 由 身体 两 侧 都 有 的 一 块 连续 的 板 

状 组 织 组 成 。 这 些 板 状 组 织 很 快 分 裂 成 分 离 的 “板块 ", 即 体 节 (图 15-14), WE eA HEBD 

物体 轴 的 重复 的 、 分 节 的 结构 每 一 体 节 与 一 个 最 终 形 成 的 分 节 身 体 的 一 个 节 段 相当 。 

体 节 并 不 是 同时 形成 的 ， 而 是 自 头 至 尾 依次 形成 的 。 分 节 是 以 改变 中 胚层 细胞 闻 的 

w。55 。 



联系 来 实现 的 。 这 些 细胞 在 两 栖 类 早期 未 分 节 的 中 胚层 中 是 通过 间隙 连接 进行 电 偶合 的 ， 

但 这 种 细胞 闻 的 偶合 在 节 体 发 育 时 或 临近 体 节 发 育 时 便 消 失 了 。- 显 然 ， 这 些 细胞 首先 改 
变 其 相互 间 的 连接 ,然后 依次 成 群 ,形成 

体 节 。 

尽管 表面 上 看 来 如 此 ， 实 际 上 体 节 

形成 过 程 的 时 间 安 排 并 不 取决 于 在 体 节 
形成 时 沿 着 中 胚层 自 头 部 传 到 尾部 的 再, 

. 激 。 如 果 将 胚胎 一 切 为 二 ， 将 未 分 贡 的 
后 端 与 正在 分 节 的 前 端 分 开 ， 后 部 中 胚 : 

层 仍然 会 断裂 成 为 体 节 ， 在 时 间 上 就 象 

其 不 曾 被 切 开 时 一 样 。 每 一 块 组 织 的 表 
现 ， 就 象 有 一 只 内 部 的 钟 在 控制 着 该 区 

细胞 该 在 什么 时 候 成 熟 以 形成 体 节 。 vai 
H15-14 +-WBKTHER. LATER  eEDMERVMRSEKARHRBAB 
虚线 示 下 图 水 平 切面 图 的 切面 。 最 下 图 是 中 是 层 细胞 在 在 胚胎 生长 过 程 中 一 直 保持 下 去 

形成 体 节 的 重组 过 程 中 的 高 倍 放大 的 图 解 。 

典型 的 体 节 形 成 时 期 的 胚胎 有 数 毫 
米 长 ,含有 10 Mal. ORM APA EAE, PR ROR, SKN 

和 细胞 数量 也 差不多 CH 15-15). RX ILA RRS KRA)DMBERRAARN SD 
AB FEIX DNR AT Be Bl (aA se AAA HE Se TH eo FERRI ES 

细节 会 逐步 得 到 补充 。 以 神经 管 代表 中 枢 神经 系统 ,其 一 端 有 一 个 膨大 部 分 代表 脑 ; 消 化: 

道 及 其 衍生 物 由 内 胚层 管 代 表 * 体 节 代表 躯干 部 的 节 ; 较 外 围 的 未 分 节 的 中 胚层 代表 包括 

血管 系统 在 内 的 其 他 结缔 组 织 ;外 胚层 代表 表皮 层 。 在 随后 的 发 育 过 程 中 ,所 有 这 些 组 成 

部 分 都 会 扩大 ,长 度 增长 百倍 以 上 ,体积 和 细胞 数目 增长 百 万 倍 或 更 多 。 然而 相同 的 身体 

基本 结构 体制 却 将 保持 不 变 。 

小 结 

在 原 肠 形成 过 程 中 ,部 分 囊 胚 上 皮 内 陷 。 看 来 内 陷 运 动 是 由 训 且 细 胞 改变 形状 迫使 
上 皮 向 内 弯曲 而 引起 的 。 在 以 后 阶段 中 其 主要 动力 可 能 是 未 来 中 胚层 细胞 对 上 皮层 的 棕 
‘lo 原 肠 形成 使 胚胎 具 三 层 结构 : 里面 一 层 是 内 胚层 的 上 皮 管道 ， 外 部 的 一 层 是 外 胚层 
的 上 皮 柳 盖 物 ， 以 及 中 间 的 一 层 是 从 原先 上 皮层 上 脱落 下 来 的 中 胚层 细胞 。 内 胚层 将 形 
成 消化 道 及 其 衍生 物 的 衬 蛙 ; 外 胚层 主要 形成 表皮 和 神经 系统 ,中 胚层 则 将 形成 大 部 分 有 
肉 、 结 缔 组 织 \ 血 管 系统 和 光 尿 生殖 管道 。 由 于 原 肠 形成 运动 是 有 规则 的 ,因此 可 以 标 出 一 
张 命运 图 来 预言 成 体 动物 的 各 个 部 分 是 由 原 肠 形成 前 期 胚 腾 “〈pregastrulatioal embryo) 
的 什么 部 分 形成 的 。 

原 肠 形 成 将 原先 分 离 的 然后 相互 作用 的 细胞 集合 在 一 起 例如 背部 中 且 层 诱导 位 于 
其 上 的 外 胚层 增 厚 、 卷 起 ,并 脱离 外 胚层 而 形成 神经 管 和 神经 奖 。 这 一 过 程 也 依靠 涉及 微 
管 和 册 动 蛋白 丝 的 上 皮 细 胞 的 变形 。 在 背部 中 胚层 的 中 部 ， 称 作 卷 索 的 特 化 细胞 条 组 成 
了 胚胎 的 中 轴 , 着 索 两 侧 的 长 条 状 的 中 胚层 分 节 成 为 体 节 。 在 体 节 形 成 中 "细胞 改变 共 接 
人 



图 15-15 鱼 \ 两 栖 类 、 鸟 和 哺乳 类 胚胎 发 育 的 比较 。 早 期 阶 侦 (上 ) 十 分 相似 ;后 阶段 (下 ) 各 不 相 
同 。 图 中 最 早 阶 段 比例 大 体 相 同 , 较 后 阶段 的 比例 则 不 同 。( 仿 E. Haeckel, The Evolution of 

Man, London, 1879) 

扫 , 自 胚胎 的 前 端 开 始 到 尾部 为 止 , 按 预定 的 程序 自动 重组 。 

小 鼠 格局 形成 的 早期 步骤 2 

我 们 现在 转 到 格局 形成 的 问题 。 这 是 细胞 行为 怎样 受 其 体内 位 置 控 制 和 胚胎 各 部 怎 

样 相互 作用 和 分 化 的 问题 ,作为 本 题 的 引言 ,我 们 简要 地 看 一 下 小 鼠 的 早期 发 育 。 

哺乳 类 的 发 育 还 要 复杂 一 些 

进化 大 都 依靠 小 的 调整 即 改 变 身 体 的 比例 ,而 并 不 依靠 其 结构 原则 的 根本 改变 。 这 就 

使 得 我 们 可 以 谈 兰 椎 动物 发 育 的 一 般 规 律 而 不 必 先 分 别 讨论 每 一 物种 的 发 育 。 我 们 已 经 

看 到 不 同 物 种 的 着 椎 动物 胚胎 形状 的 相似 性 比 起 其 成 体形 状 的 相似 性 实在 要 大 得 多 〈 图 

15-15): 使 鸟 具有 长 叭 或 使 人 具有 大 的 脑 的 这 种 分 化 生长 出 现 得 很 晚 。 那 些 在 成 体 时 已 

模糊 不 清 的 由 似 性 在 发 育 的 早期 阶段 是 十 分 清楚 的 。 因 而 人 们 能 在 哺乳 动物 胚胎 的 鳃 弓 
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中 辨认 出 鱼 鲁 的 原 基 ,但 在 哺乳 动物 中 这 些 原 基 以 后 融合 形成 脸 和 颈 的 一 部 分 ,而 不 形成 

呼吸 系统 。 在 早期 胚胎 中 进化 的 保守 性 是 不 难 理解 的 。 最 初 形成 的 结构 起 着 为 今后 发 育 
提供 骨架 的 作用 ,这 种 最 初 结构 即使 产生 很 小 的 突变 ,都 会 打 乱 许多 随后 依赖 它 的 发 育 过 
程 。 可 能 这 种 影响 早期 发 育 的 突变 极 少 会 通过 自然 选择 。 

通常 ,不 同 峭 椎 动物 早期 发 育 阶 段 出 奇 地 相似 。 但 也 有 例外 ,其 中 令 人 印象 最 深 的 也 
许 是 我 们 从 讨论 两 栖 类 胚胎 转 到 讨论 哺乳 类 胚胎 时 所 看 到 的 东西 。 哺 乳 动物 在 发 育 开 始 

时 与 两 栖 类 颇 为 相似 ， 在 原 肠 形成 后 的 阶段 身体 器 官 形成 时 也 很 相似 。 在 这 两 个 阶段 之 
间 ， 哺 乳 动物 的 发 育 走 了 很 长 一 段 弯路 ， 以 形成 一 组 复杂 的 结构 一 一 明显 的 是 尿 囊 和 胚 
盘 一 一 将 胚胎 适当 地 包围 并 保护 起 来 ， 以 及 提供 与 母体 交换 代谢 产物 的 场所 。 这 些 结 构 

虽 与 身体 其 余部 分 一 样 由 受精 卵 产生 ,但 因 其 不 构成 成 体 的 任何 部 分 而 在 出 生 时 被 抛弃 ， 

5) 

1S-17 二 小 鼠 早期 胚胎 的 扫描 电镜 照片 。 透 明 带 已 去 除 。 〈A) 两 细胞 期 。(B) 四 细胞 期 ( 除 四 
AY SRLS ha Ph i FT LARK). (C) RA: 8-16 细胞 桑 棋 期 致密 化 。 (D) 胚 泡 。 (Patricia 

Calarco 赠 ;D 引 自 P. Calarco and C. J. Epstein, Dev. Biol. 32: 208—213, 1973) 



被 称 作 胚 外 结构 。 由 于 胚胎 有 着 柔嫩 的 然而 是 活 的 胚 外 结构 ， 人 们 无 法 接触 在 母体 子宫 

内 的 胚胎 ， 使 得 在 原 位 进行 外 科 手 术 几 乎 是 做 不 到 的 。 哺 乳 类 胚胎 的 实验 只 是 最 近 随 着 

.在 母体 外 的 培养 条 件 下 维持 胚胎 生存 的 技术 发 展 后 才 成 为 可 能 。 

原 肠 形成 前 的 步骤 

胚 盘 的 发 育 使 哺乳 动物 胚胎 能 自 母体 获得 营养 ， 因 此 哺乳 动物 的 卵 不 需要 贮藏 大 量 

诸如 卵黄 那样 的 原料 。 因 而 小 鼠 卵 的 直径 只 有 80um, 比 典 型 的 两 栖 类 卵 小 2 000 倍 。 最 
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图 15-18 发育 13.5 天 的 小 鼠 胚 胎 中 部 的 纵 切面 。( 仿 R. Rugh Vertebrate Embryology, 

The Dynamics of Development, New York: Harcourt Brace World, 1964) 

SER IG KH) 

15-19 受精 后 小 鼠 胚 重量 增长 与 时 间 的 函数 关系 图 。 胚 胎 在 子 官 壁 上 着 床 后 
才能 开始 生长 。( 仿 R. Rugh，The Mouse: Its Reproduction and 

Development, Minneapolis: Burgess, 1968) 

e 60 。 



初 卵 外 包 有 一 层 透明 的 膜 即 透明 带 ， 受 精 久 在 这 层 膜 中 卵 裂 形成 一 团 桑 模 状 的 细胞 , 叫 
Sc HLUS (图 15-16)。 在 8 细胞 和 16 细胞 期 之 间 的 某 个 时 候 , 随 着 外 良 锚 腹 形 成 紧密 连接 
将 桑 棋 胚 的 内 部 和 外 界 隔 开 ,在 细胞 改变 其 粘着 性 并 紧密 地 集合 在 一 起 时 (图 15-17), 桑 
松 胚 变 得 表面 较为 平滑 ， 而 且 更 接近 圆 形 。 不 久 内 部 细胞 间 空 阶 扩 大 形成 充满 液体 的 中 
央 腔 一 “ 囊 胚 腔 。 在 这 一 时 期 的 桑 棋 胚 称 作 胚 淘 -(blastocyst)。 胚 泡 细胞 形成 包围 训 胚 
腔 的 球状 展 次， 其 中 一 极 因 细胞 较 多 而 增 厚 。 如 图 15-16 所 示 ， 外 层 细胞 是 滋养 外 胚层 
(trophectoderm)， 在 滋养 外 胚层 的 一 极 内 积累 的 细胞 叫 内 细胞 群 Cinner cell mass), 

整个 胚胎 本 身 是 由 内 细胞 群 产 生 的 。 滋 养 外 胚层 是 胚 盘 的 前 身 和 胚 外 结构 系统 初始 
的 组 分 。 一 旦 透明 带 脱落 ,滋养 外 胚层 细胞 便 与 子宫 壁 紧 密 接触 ,胚胎 便 在 这 里 植 床 。 与 
此 同时 内 细胞 群 在 生 次 都 分 开 始 分 化 ;最初 形成 两 不 未 来 的 胚 外 结构 二 二 eR 
囊 。 这 些 结构 发 育 后 ， 其 余 内 细胞 群 继续 通过 原 肠 形成 、 神 经 胚 形成 等 过 程 形 成 胚胎 本 
身 , 这 些 过 程 与 其 他 兰 椎 动物 中 所 看 到 的 十 分 相似 ,虽然 有 时 因 空 间 结构 上 的 变形 使 这 种 
相似 性 难以 看 清 。 

14% 天- 15% Re 16% 天 ， 

图 15-20 ZA 10.5—16.5 天 的 小 鼠 胚 胎 外 观 。( 引 自 R. Rugh, Vertebrate Embryology: The 
Dynamics of Development. New York: Harcourt Brace World, 1964) 
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出 生前 的 器 官 发 生 与 生长 

小 鼠 发 育 的 第 一 阶段 自 受 精 后 到 原 肠 形成 结束 时 为 止 ， 约 需 7 天 。 形 成 所 有 器 官 的 

器 官 发 生 时 期 (图 15-18), ABS 7 天 到 第 14 天 。 生 长 期 一 直 持续 到 成 年 期 。 受 精 后 第 

19 一 20 天 出 生 。 人 类 发 育 的 第 一 和 第 二 阶段 比 小 鼠 的 时 间 要 长 3 一 4 倍 , 在 子宫 中 的 生 
长 期 则 更 为 延长 。 

图 15-19 示 小 鼠 胚 胎 自 怀孕 到 出 生 的 重量 生长 曲线 ， 图 15-20 示 外 形 的 发 育 。 和 在 色 

划 出 哺乳 动物 发 育 过 程 之 后 ,让 我 们 转 而 讨论 在 小 鼠 胚胎 上 所 得 的 某 些 重 要 结果 。 

嵌 合 体 研 究 表明 哺乳 动物 极 早 期 胚胎 的 全 部 细胞 在 机 能 上 是 相同 的 

到 8 细胞 时 期 ,所 有 小 鼠 胚 胎 细 胞 看 来 是 一 样 的。 这 个 时 期 之 后 ,滋养 外 胚层 细胞 与 

内 细胞 群 细胞 之 间 在 化 学 成 分 上 出 现 差别 ， 例 如 在 蛋白 质 合成 方面 。 这 些 差别 是 怎样 产 
生 的 ? 是 细胞 质 的 各 个 部 分 或 细胞 膜 的 各 个 部 分 自从 未 卵 裂 的 细胞 中 接受 了 不 同 的 化 学 

成 分 ? 在 某 些 低 等 种 类 中 ， 确 实 有 充分 证 据 表明 在 卵 中 有 这 些 定位 分 布 的 决定 因子 ， 但 

在 哺乳 动物 中 有 绰 来 却 并 非 如 此 。 如 果 这 些 因子 确 是 重要 的 话 ， 那 么 如 果 人 为 地 重组 早期 
胚胎 的 那些 细胞 ， 或 加 进去 一 些 细胞 或 从 中 取 走 一 些 细胞 的 话 ， 必 将 严重 干扰 随后 的 发 

育 。 但 事实 上 实验 表明 早期 哺乳 动物 的 胚胎 适应 性 很 强 ， 它 的 每 一 个 细胞 都 能 形成 以 后 
胚胎 或 成 体 的 任何 部 分 。 

在 哺乳 动物 形成 同 卵 双生 中 可 以 看 到 早期 胚胎 细胞 多 能 性 的 一 个 例子 。 这 一 现象 表 

明 两 个 正常 的 个 体 可 以 来 自 单一 受精 卵 ,每 一 个 体 来 源 于 正常 胚胎 的 一 部 分 5 在 实验 中 ， 
人 们 可 以 取出 一 个 两 细胞 期 的 小 鼠 胚 胎 , 用 针 捣毁 其 中 一 个 细胞 ,将 剩 下 的 “ 半 胚 胎 A 
2% (foster mother) 的 子宫 中 使 其 发 育 。 多 数 “ 半 胚胎 ”能 发 育成 一 只 完全 正常 的 小 
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15-21 ”用 合并 两 个 不 同 基因 型 的 桑 棋 胚 产生 获 合 小 鼠 的 操作 方法 。 
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也 可 以 做 相反 的 实验 : 两 只 8 细胞 的 胚胎 能 合并 成 单一 的 大 型 桑 横 有 是， 这 个 胚胎 能 

发 育成 正常 大 小 的 小 鼠 ( 图 15-21)。 这 只 特殊 的 动物 有 四 个 亲 体 ， 其 血统 关系 可 以 借助 

| 遗传 标志 加 以 证 明 s 例如 , 若 一 对 亲 体 是 白 毛 品 系 ; 另 一 对 亲 体 是 黑 毛 品系 ,， 则 所 得 个 体 

毛色 将 是 黑白 相间 的 ,含有 两 种 不 同 基因 型 细胞 的 斑 块 4 图 15-21)e 这 种 由 遗传 上 不 同 的 

细胞 群 组 成 的 动物 称 作 艇 合体 。 将 一 种 基因 型 的 早期 鸡 胎 细胞 注 人 另 一 基因 型 的 胚 泡 中 

也 可 以 得 到 风 合 体 。 注 和 人 的 细胞 参加 到 受 体 胚 泡 的 内 细胞 群 中 去 而 发 育 出 艇 合体 动物 用 

这 样 的 办 法 甚至 可 以 注射 单个 细胞 来 得 到 赎 合 体 ; 这 样 大 们 便 可 以 来 检测 这 单个 细胞 的 

发 育 能 力 。 这 些 研 究 得 出 的 一 个 主要 结论 是 : 哺乳 动物 早期 胚胎 (到 8 细胞 期 为 止 ) 的 细 

胞 开始 时 是 一 样 的 ,其 能 力 是 不 受 限制 的 ,都 是 全 能 的 《tctipotent)。 

细胞 的 命运 取决 于 其 在 桑 棋 是 中 的 位 置 * 

如 果 在 8 细胞 期 的 细胞 在 潜能 土 都 是 一 样 的 ,那么 是 什么 造成 它们 分 道 扬 镶 ,其 中 一 

些 具 有 内 细胞 群 的 特 化 性 状 * 另 一 些 却 有 滋养 外 胚层 的 性 状 呢 ? 显然 ,一 种 可 能 的 解释 是 

它们 的 位 置 不 同 ,因而 接触 的 环境 也 不 同 。 

中 可 以 用 黎 合 体 来 直接 检验 这 一 假说 。 如 果 一 个 标记 的 胚胎 完全 为 未 标记 的 胚胎 包围 
而 形成 一 个 比 正 常 大 15 倍 的 桑 棋 县 * 则 标记 胚胎 倾向 于 形成 这 巨大 氏 合 体 的 内 细胞 群 部 

分 并 获得 内 细胞 群 细胞 独 有 的 特征 ;反之 ;如果 让 一 个 未 标记 胚胎 位 于 中 间 ， 而 使 一 些 标 

记 细 胞 围 在 胚胎 的 外 部 ,这些 细胞 便 倾 向 于 成 为 

滋养 外 胚层 的 一 部 分 。 这 就 指出 ,细胞 所 具有 的 

特征 是 受 位 置 控 制 的 。 

是 一 群 而 不 是 一 个 起 始 细胞 产生 特定 的 组 织 或 器 
— 

在 成 体 中 ,细胞 的 分 化 状态 通常 是 遗传 的 , 软 
骨 细 胞 分 裂 ,其 子 细胞 仍 是 软骨 细胞 。 同 样 , 硬 骨 
细胞 的 子 细胞 是 硬 骨 细胞 ， 肝 细胞 的 子 细胞 是 肝 
细胞 ,等 等 《 见 十 六 章 )。 如 果 我 们 把 发 育 的 电影 
倒 过 来 放 ， 并 追溯 成 体 中 各 种 不 同 已 分 化 细胞 的 
祖先 ,情况 会 是 怎样 虽 ? 是 否 我 们 会 发 现 每 一 种 
类 型 的 细胞 起 源 于 单个 “起 始 ” 细胞 (founder 
cell)， 即 单个 具有 特色 的 祖 细胞 , 就 象 人 们 在 寻 
找 突 变种 生物 家 系 的 起 源 时 能 找到 最 初出 现 这 种 bie ae ee 
突变 的 单个 祖先 呢 ? aL 

从 两 个 遗传 特点 不 同 的 胚胎 作出 一 个 嵌 合 体 
并 检查 所 得 各 种 不 同 已 分 化 组 织 的 组 成 (A 15- a 
22) 便 可 以 回答 这 个 问题 。 如 果 所 有 以 特定 方式 "RARE 
分 化 的 细胞 由 单个 起 始 细胞 产生 ， 则 其 遗传 性 必 ee. 
定 是 相同 ;如 果 其 遗传 性 不 同 , 则 不 可 能 由 单个 祖 

15-22 “图 解说 明 一 类 显示 由 一 群 细胞 而 不 是 
细胞 产生 。 事 实 上 ， 认 合 体 的 组 织 和 器 官 极 少 由 一 个 细 胸 产生 二 特定 器 官 基 组 织 的 实验 
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基因 型 相同 的 细胞 所 组 成 ， 即 这 些 细胞 几乎 不 可 能 由 单个 构成 胚胎 的 细胞 产生 。 通 常 嵌 

合体 中 的 特定 组 织 或 器 官 都 是 由 两 种 细胞 混合 组 成 的 。 混 合 的 比例 在 各 嵌 合 体 中 是 不 同 

的 ,因为 两 种 基因 型 的 细胞 是 混杂 的 ,而 且 在 早期 胚胎 中 是 随机 排列 的 。 

如 果 身 体 的 某 一 特定 部 分 有 着 许多 起 始 细胞 ， 而 且 在 赃 合 体 中 两 种 基因 型 是 随机 混 

合 的 ,那么 身体 这 一 部 分 几乎 总 会 含有 两 种 基因 型 的 细胞 。 如 果 这 种 起 始 细胞 数目 极 少 ， 

那么 常 稼 会 出 现 所 有 细胞 都 是 一 种 基因 型 的 可 能 ,以 致 身体 的 这 一 部 分 就 不 是 符合 的 。 统 

计 分 析 资 料 指出 ， 实际 上 身体 的 所 有 器 官 和 组 织 的 起 始 细胞 的 数 目 必 定 大 于 20 

在 不 适当 的 环境 中 发 育 的 胚胎 会 产生 畸 胎 交 " 

A Fin NTO SIERRA AMAR OO. TE, CORRS 
而 易于 破坏 的 , 另 一 方面 ,它们 也 能 危险 地 失控 。 在 正常 的 情况 下 ， 甬 在 与 精子 受精 之 后 
才 开 始 卵 裂 和 胚胎 发 生 ; 然后 胚胎 在 子宫 这 个 特殊 的 环境 中 发 育 。 但 这 不 正常 过 程 可 以 
被 扰乱 。 例 如 ,一 个 未 受精 卵 可 以 没有 精子 帮助 而 人 为 地 诱 使 其 卵 裂 ( 见 十 四 章 ), 这 种 单 
性 生殖 的 胚胎 在 子宫 中 开始 发 育 并 能 达到 肢 芽 形成 期 。 然 而 对 哺乳 动物 来 说 ， 看 来 这 是 
极限 了 ,接着 胚胎 便 退 化 。 尽 管 十 分 令 人 感 兴趣 并 作 了 实验 方面 的 努力 ,在 哺乳 动物 中 仍 
然 没 有 信人 信服 的 可 靠 的 处 女生 殖 的 例子 。 不 能 发 育 到 底 的 原因 仍然 不 明 。 在 状 椎 动物 
别 的 目 中 (例如 在 晰 蝎 中 ) 单 性 生殖 是 天 然 存在 的 ,并 能 产生 有 生活 力 的 成 体 。 

在 哺乳 动物 中 ,在 排卵 后 未 受精 卵 偶 而 也 能 自发 活化 。 这 在 某 些 动 物 例如 LT 株 的 
小 鼠 中 是 常见 的 ,但 形成 的 胚胎 在 子宫 内 退化 ,然而 几 一 个 被 激活 的 卵 母 细胞 偶尔 在 释 出 
卵 梨 之 前 就 开始 发 育 了 。 -这样 的 卵 母 细胞 在 卵 梨 内 产生 几乎 正常 的 胚 泡 ， 但 在 这 种 不 正 
常 的 即 异 位 的 部 位 ,它们 并 不 退化 ; 单 性 生殖 胚胎 的 细胞 开始 不 规则 和 无 控制 地 增殖 。 结 
果 便 长 成 二 种 异乎 寻常 的 类 型 , 即 畸 胎 瘤 。 这 是 一 团 不 规则 的 细胞 ,代表 着 各 种 已 分 化 的 
组 织 一 一 牙齿 ; 硬 骨 , 腺 体 上 皮 等 一 一 并 且 杂 s 有 未 分 化 的 干细胞 ， 它 们 不 断 的 分 裂 来 产生 
更 多 的 这 类 已 分 化 组 织 的 部 分 。 

畸 胎 瘤 也 能 自发 地 在 雄性 个 体 中 由 精 集中 的 生殖 细胞 产生 ， 常 见于 另 一 品系 的 小 鼠 
( 称 为 129) 中 。 将 年 青 胚胎 中 正在 发 育 的 含有 原始 生殖 细胞 的 雄性 生殖 逐 移 植 到 成 体 
中 ,或 者 将 一 完全 正常 的 胚胎 移植 到 成 体 的 骨 或 卵巢 内 去 的 录 法 也 能 产生 畸 胎 瘤 。 :下 

这 种 种 方法 所 产生 的 畴 胎 瘤 看 来 是 一 样 的 。 
可 能 。 畸 胎 癌 能 无 限 生 长 直到 杀 死 其 宿主 。 它 也 能 用 在 宿主 间 连 续 移 植 肿瘤 细胞 的 共 
法 ,或 以 体外 培养 的 办 法 无 限期 地 保持 下 去 。 这 种 肿瘤 总 是 含有 一 些 未 分 化 的 干细胞 ,并 
伴 有 由 于 细胞 产生 的 种 种 不 同类 型 的 分 化 细胞 。 

取 自 畸 胎 总 的 细胞 能 在 赃 合 体内 与 正常 细胞 共同 产生 正常 的 小 鼠 pa 

畴 胎 癌 的 千 细 胞 与 早期 胚胎 的 细胞 相似 。 实 际 上 ， 如 果 将 它们 放大 正常 的 胚胎 环境 

的 话 , 其 行为 就 象 早期 胚胎 细胞 一 样 ! 这 种 技术 是 取 一 只 通常 的 胚 泡 , 将 种 种 遗传 标记 与 

受 体 胚 泡 不 同 的 畸 胎 癌 细 胞 注射 到 其 圳 胚 腔 中 去 (图 15-23)。 注 人 的 细胞 参 人 胚 泡 的 内 

细胞 群 ,通常 发 育 出 一 只 嵌 合 体 小 鼠 。 在 这 只 小 鼠 中 , 自 畸 胎 癌 分 化 出 来 的 细胞 能 在 身体 

任何 部 分 中 找到 ， 它 们 与 邻近 的 正常 来 源 的 细胞 合作 产生 健康 的 小 鼠 。 这 样 畸 胎 瘤 和 干 细 

了 胞 显示 它 是 全 能 的 ,其 瘤 的 桂 点 看 来 是 可 以 逆转 的 。 
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图 15-23 显示 崎 胎 瘤 细胞 能 与 正常 囊 是 合并 形成 健康 的 钳 合 小 鼠 的 实验 。 

小 结 

哺乳 动物 的 早期 发 言 包括 一 套 胚 外 结构 的 形成 ， 这 些 结构 包 被 着 胚胎 本 身 并 使 胚胎 
BEEKRRRA EW 在 受精 孵 已 经 卵 裂 形成 8 细胞 的 桑 楼 胚 之 后 ;胚胎 变 得 坚实 ,并 
在 中 央 发 育 出 一 全 充满 液体 的 腔 而 成 为 胚 泡 。 逢 泡 的 外 层 细胞 组 成 滋养 外 胚层 ， 由 此 将 
发 育 出 且 盘 与 其 他 胚 外 结构 ; 胚 泡 外 内 细胞 群 以 一 个 包括 象 在 两 栖 类 中 发 生 的 原 肠 形成 、 
神经 胚 形成 等 过 程 而 产生 整个 胚胎 本 身 。 早 其 小 鼠 胚 胎 细 胞 在 8 细胞 期 之 前 在 其 发 育 潜 
能 方面 全 是 一 样 的 ， 而 且 两 个 旱 期 胚胎 的 细胞 能 联合 形成 一 个 大 小 正常 然而 是 嵌 合 体 的 
Do ERA TERM ULES, BUBB RA RAD RE, 每 种 特 化 组 织 
和 器 官 通常 也 都 是 嵌 合 的 8。 这 说 明 每 一 种 类 型 的 组 织 或 器 官 都 由 一 群 而 不 是 一 个 起 始 细 
胞 所 产生 。 

活化 的 哺乳 动物 卵 在 异常 环境 中 开始 发 育 会 产生 称 为 畸 胎 瘤 的 肿瘤 ， 由 此 可 以 得 到 
瘤 性 的 畸 胎 癌 细 胞 系 。 当 将 一 个 畏 胎 癌 细 胞 插入 正常 胚 泡 中 去 时 ， 这 个 细胞 的 表现 能 转 
为 如 同 正 铝 细胞 一 样 , 其 后 代 参 与 形成 正常 的 嵌 合 体 动物 。 这 就 充分 显示 出 总 的 原则 , 即 
早期 胚胎 细胞 是 由 其 所 处 的 环境 来 引导 和 控制 的 。 
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SHINAI ES RTARTA, —PA RHR DR, HERE 
因 组 决定 的 。 但 这 是 怎样 决定 的 ? 让 我 们 首先 考虑 最 后 的 结构 是 什么 ， 然 后 我 们 希望 逐 
一 涉及 分 子 过 程 。 身 体 由 种 类 有 限 的 天 然 就 有 区 别 的 细胞 组 成 ， 按 照 传统 的 组 织 学 来 分 
类 ( 见 十 六 章 ) 在 状 椎 动物 中 约 有 200 种 。 这 些 细胞 排列 成 复杂 而 规则 的 三 维 格局 。 细 胞 
类 型 有 本 质 的 区 别 ,因为 除了 许多 “普通 的 ” 谁 都 需要 的 蛋白 质 外 ,每 一 类 型 细胞 制造 一 批 
特殊 的 或 者 说 是 “难得 的 "蛋白质 * 上 皮 细 胞 中 的 角 蛋 白 ;红细胞 中 的 血红 蛋白 ;消化 道 细 
胞 中 的 消化 酶 ; 晶体 细胞 中 的 晶体 蛋白 ， 等 等 。 由 于 细胞 类 型 的 区 别 在 于 其 基因 产物 不 
同 ,人们 不 免 要 问 ， 这 是 否 简单 地 因 其 含有 不 同 基因 所 造成 ”例如 晶体 细胞 ,会 不 会 是 失 
去 了 血红 蛋白 ,角质 蛋白 等 基因 而 只 保留 晶体 蛋白 的 基因 ,抑或 由 于 晶体 蛋白 基因 的 选择 

性 扩 增 而 造成 ”许多 方面 的 证 据说 
明 情 况 并 非 如 此 ， 几 乎 所 有 类 型 的 
细胞 都 含有 受精 卵 中 所 含 的 完整 的 
基因 组 。 某 些 有 关 材 料 已 综述 在 第 
八 章 中 。 身 体 中 的 细胞 看 来 有 区 别 
并 非 因为 含有 不 同 的 基因 ， 而 是 其 
表达 的 基因 不 同 。 基 因 的 活动 是 受 
控制 的 ， 它 能 打开 或 关闭 。 ‘4 

说 明 不 同 分 化 的 细胞 中 基因 本 
身 仍 保持 完整 的 最 令 人 信服 的 证 据 
来 自 利用 两 栖 类 卵 的 核 移 植 实 验 。 
(图 15-24)。 这些 卵细胞 是 很 大 的 ， 
人 们 可 以 将 取 自 其 他 细胞 的 核 用 细 
的 吸管 注射 到 其 中 去 ， 卵 本 身 的 细 
胞 核 事 先 用 紫外 线 照 射 予以 破 环 。 
钊 为 注射 移植 核 的 吸管 扎 刺 所 激活 
而 开始 发 育 。 这 样 大 们 就 能 检测 来 
自己 分 化 体 细胞 的 核 是 否 含有 与 正 
常 受 精 卵 一 样 的 完整 基因 组 ， 并 能 
在 发 育 中 起 同样 的 作用 。 答 案 是 肯 
A, PARAS WR 
化 道内 衬 上 皮 已 分 化 细 胞 的 核 所 代 

图 15-24 图 解 示 一 个 来 自 录 时 消化 道 的 已 分 化 细胞 的 核 含有 ” 蔡 的 卵 能 产生 一 只 正常 的 有 生殖 能 
控制 形成 整个 青蛙 所 需 的 全 部 址 传 物质 的 实验 。( 仿 J. B， ， 力 的 成 娃 。 人 们 会 希望 这 类 实验 能 

Gardon，Gene Expression during Cell Differentiation. 

Oxford, Eng.: Oxford University Press, 1973) 在 更 多 的 分 化 细胞 类 型 中 和 在 更 广 

泛 的 物种 内 获得 成 功 ， 但 在 这 些 实 
验 中 还 存在 技术 上 的 困难 。 尽 管 如 此 ,看 来 总 的 规律 仍然 是 : 在 发 育 过 程 中 ,基因 组 在 很 
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大 程度 上 是 不 变 的 。 
已 经 知道 这 一 规律 有 少数 例外 。 例 如 在 某 些 无 脊 椎 动物 中 ， 某 些 存在 于 生殖 细胞 中 

的 染色 体 在 胚胎 发 生 初期 ;在 体 细胞 ( 非 种 系 细胞 ) 中 被 削减 ,在 另 二 些 物 种 ;包括 非洲 扑 

We, BRK RNA 基因 在 卵 母 细胞 中 是 选择 性 复制 的 , 在 某 些 昆虫 幼虫 中 染色 体 成 为 与 

众 不 同 的 多 线 染 色 体 ,结果 有 一 些 基 因 扩 增 得 比 另 一 些 基 因为 多 《第 八 章 )。 在 哺乳 动物 . 

中 ， 淋 巴 细 胞 生产 免疫 球 蛋 白水 及 在 这 些 特 化 细胞 中 原先 分 隔 开 来 的 DNA 的 剪接 ( 见 第 

十 七 章 )。 可 能 今后 应 用 基因 克隆 分 析 的 有 效 的 方法 会 在 不 同 特定 细胞 类 型 中 进一步 发 

现 DNA 序 列 的 局 部 易 位 和 重 排 。 

在 高 等 真 核 生 物 中 ,细胞 的 表现 取决 于 其 历史 ,也 取决 于 其 环境 与 基因 组 

核 移植 实验 说 明 在 发 育 中 细胞 性 状 不 同 通常 并 非 由 于 基因 组 的 改变 ， 而 是 由 于 与 基 

因 组 有 联系 的 分 子 的 改变 所 致 。 之 所 以 要 强调 这 个 一 般 原 则 ， 是 因为 不 然 的 话 分 化 便 可 

以 用 遗传 突变 来 解释 了 。 特 别 如 前 所 述 ， 分 化 状态 是 遗传 的 : 分 化 细胞 的 子 代 常 常 与 其 

亲 体 的 分 化 情况 一 样 。 

细胞 类 型 不 同 的 根本 原因 在 于 细胞 在 胚胎 中 所 受到 的 不 同 影响 ， 然 而 这 些 区 别 能 够 

保持 平 去 是 因为 细胞 多 少 记 住 过 去 所 受到 的 那些 影响 并 将 其 传 给 后 代 。 最 低级 的 细菌 能 

迅速 调节 其 化 学 活动 来 对 环境 的 变化 作出 反应 。 但 较 高 等 动物 细胞 则 较为 复杂 ， 它 们 的 

行为 不 仅 受 其 基因 组 及 其 现在 所 处 环境 的 支配 ,也 受 其 历史 所 支配 。 

细胞 往往 在 其 分 化 尚未 表现 出 来 之 前 ,其 特 化 的 前 途 就 时 已 被 决定 了 >” 
在 多 细胞 动物 中 ， 对 于 发 育 和 特 化 作用 的 复杂 格局 的 保持 ， 细 胞 记忆 都 是 极为 重要 

的 。 虽 然 在 很 大 程度 上 我 们 还 不 知道 其 机 理 ， 但 可 能 有 赖 于 细胞 内 部 控制 基因 活动 系统 

中 的 某 种 正 反 馈 回 路 。 第 八 章 中 解释 了 其 原因 ,并 提供 了 一 些 可 能 的 特有 的 机 理 的 详情 。 
.有 关 细 胞 记忆 最 熟悉 的 证 据 见 之 于 在 成 体 中 细胞 的 分 化 状态 的 持续 和 稳定 。 通 过细 

跑 记 忆 象 神经 元 那样 不 增殖 的 细胞 保持 其 原 有 的 特征 ， 而 增殖 的 细胞 则 将 其 特征 传 给 巴 

fi. 但 表现 出 来 的 分 化 通常 是 一 个 很 长 过 程 的 最 后 阶段 。 由 于 细胞 记忆 ， 那 些 指 导 细 胞 

按 这 种 或 那 种 方式 分 化 的 影响 可 能 在 很 早 之 前 就 作用 在 细胞 上 了 ， 例 如 某 些 体 节 细 胞 在 
很 早 阶段 就 特 化 为 肌肉 细胞 的 前 身 , 并 自体 节 上 移行 至 将 形成 四 肢 的 区 域 中 去 。 这 些 肌 细 

欧 的 前 身 并 不 含有 成 熟 肌 细胞 中 所 含有 的 大 量 特 化 的 收缩 蛋白 ; 确实 从 表面 上 看 它们 与 

并 非 来 自体 节 的 其 余 肢 原 基 细 胞 极为 相似 。 只 有 在 几 天 之 后 它们 才 表 现 出 分 化 ， 并 开始 

制造 大 量 特 化 的 肌 和 蛋白 。 反 之 ,与 其 混杂 在 一 起 的 其 他 四 肢 细 胞 分 化 成 结缔 组 织 。 可 见 早 

在 分 化 表现 出 来 之 前 很 久 就 已 经 作出 了 是 特 化 为 肌肉 还 是 特 化 为 结缔 组 织 的 发 育 ve Es 

推测 这 种 发 育 选择 是 以 一 种 多 少 是 稳定 的 化 学 差别 记录 在 细胞 中 的 。 | 

细胞 作出 发 育 选择 称 为 决定 。 决 定 是 一 种 我 们 必需 加 以 严格 定义 的 重要 的 和 微妙 的 

年 胎 学 概念 。 我 们 应 当 说 一 个 细胞 如 果 进 行 了 自我 永久 保持 的 内 部 特征 的 改变 ， 这 些 特 

征 能 将 其 及 其 子 代 与 胚胎 其 他 细胞 相 区 别 并 能 规定 其 子 代 的 特 化 发 育 过 程 的 话 ， 这 个 细 

臣 便 是 已 被 决定 了 。 这 个 术语 的 这 个 定义 值得 逐 点 加 以 考虑 。 

1. 这 种 变化 必须 将 一 种 细胞 及 其 子 代 与 其 他 细胞 相 区 别 : 决定 涉及 建立 代 代 相传 的 
差异 。 
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2. 这 种 变化 必须 规定 细胞 及 其 子 代 有 特 化 的 发 育 过 程 : 一 个 细胞 不 是 简单 地 被 决 
定 , 因 为 这 是 在 其 成 熟 过 程 中 其 他 步 孤 之 前 的 步 又， 决定 涉及 选择 特殊 的 发 育 途 径 。 

3. 这 种 变化 必须 是 三 种 内 部 性 状 的 变化 ， 而 不 仅 是 一 种 外 界 环境 的 变化 。 特 别 未 能 
简单 地 因 一 个 细胞 在 体内 已 占据 一 特殊 的 部 位 而 将 其 看 作 是 已 分 化 的 细胞 ,虽然 占有 二 
个 部 位 的 细胞 的 未 来 特 化 的 命运 通常 是 可 以 预料 的 。 

4. 这 种 变化 必须 是 自我 永久 保持 的 ; 记忆 的 成 分 是 必 不 可 少 的 。 不 管 什么 时 候 ， 妆 
使 细胞 产生 差异 的 那些 外 界 影响 消失 时 ,细胞 就 撩 去 其 区 别 性 特征 的 话 ,就 不 能 说 这 个 细 
胞 是 已 决定 的 。 

有 时 决定 被 定义 为 不 可 逆 的 改变 。 我 们 不 倾向 于 这 种 绝对 的 提 法 ， 而 宁可 将 其 说 成 
是 自我 永久 保持 的 ,因为 正 是 我 们 在 以 后 会 看 到 的 ,偶而 细胞 记忆 会 被 扰乱 ， 决 定 的 状 坊 
可 以 被 改变 。 

分 化 这 一 术语 通常 专门 用 于 表现 出 来 的 细胞 分 化 二 即 用 于 大 体 上 显现 出 来 的 细胞 本 
状 的 特 化 。 然 而 有 时 分 化 与 决定 之 间 的 区 别 易于 混淆 。 

移植 实验 能 发 现 细胞 决定 的 时 间 ” 

要 证 明 一 个 细胞 或 一 群 细胞 是 已 决定 的 ， 人 们 必须 要 证 明 这 些 细胞 不 在 其 原来 产生 
的 位 置 的 环境 中 仍 能 保持 其 所 具有 的 明显 特点 。 标 准 的 实验 方法 包括 将 其 移植 到 一 实验 
环境 中 去 。 这 样 ,决定 的 时 间 严 格 讲 起 来 是 受 限 制 的 ,在 操作 时 考虑 的 是 选择 特定 的 检测 

决定 状态 的 环境 ,因而 有 时 不 同 的 试验 会 得 到 略 有 不 同 的 结果 。 
检测 决定 实验 的 简单 例子 来 自 对 两 栖 类 胚胎 的 研究 。 正 如 前 述 ， 人 们 能 作出 囊 胚 或 

早期 原 肠 胚 的 命运 图 来 表明 其 那 一 个 部 分 将 正常 地 发 育成 什么 。 例 如 ， 一 个 区 域 的 细胞 
在 发 育 正常 进行 时 其 命运 显然 是 成 为 表皮 ， 而 另 一 区 域 的 细胞 的 命运 显然 是 形成 脑 。 但 

是 这 两 群 细胞 是 在 什么 时 候 决定 其 特定 的 分 化 方式 的 ? 答案 可 以 从 下 面 实验 中 得 到 ， 即 
从 一 个 部 位 切割 出 一 团 细胞 并 与 另 一 团 用 同样 办 法 从 另 一 部 位 切 出 的 细胞 进行 交换 ， 于 

是 未 来 表皮 区 的 细胞 放 在 未 来 脑 区 的 部 位 上 ， 而 未 来 脑 区 细胞 则 放 在 表皮 区 部 位 上 。 如 

果 在 移植 时 这 些 细胞 早已 决定 ， 未 来 表皮 区 的 细胞 作为 错位 在 脑 中 的 表皮 组 织 将 自动 的 
按 其 原先 的 方向 发 育 , 未 来 脑 区 的 细胞 作为 错位 在 表皮 中 的 脑 组 织 也 将 如 此 。 事 实 上 在 

早期 囊 胚 时 移植 的 细胞 对 其 原先 的 状况 并 无 记忆 ,他 们 的 分 化 方式 由 新 的 部 位 来 决定 这 
些 细胞 并 未 被 决定 成 为 表皮 细胞 还 是 脑 ， 即 使 在 其 原先 的 正常 胚胎 中 其 预定 的 命运 是 十 

分 清楚 的 。 然 而 如 果 在 略 晚 二 点 的 阶段 ,例如 在 晚期 原 肠 胚 中 ,移植 到 表皮 部 位 的 未 来 的 
脑 细胞 将 分 化 成 错位 的 神经 组 织 , 而 移植 到 脑 部 位 的 未 来 表皮 细胞 将 成 为 错位 的 表皮 这 

就 说 明 这 两 类 细胞 在 原 肠 胚 早期 和 后 期 之 间 已 经 进行 了 某 些 持续 的 内 部 变化 ， 因 而 已 成 

为 决定 的 了 。 

发 育 的 基因 控制 在 果 蝇 中 研究 得 最 好 ” 

在 阐明 了 决定 的 基本 概念 之 后 ， 大 在 我 们 来 讨论 这 些 硫 念 如 何 详细 地 应 用 于 具体 的 

生物 。 我 们 将 集中 于 果 蝇 ， 由 于 其 在 遗传 分 析 上 的 特殊 的 机 遇 。 果 蝇 的 研究 为 基因 如 何 ， 

: 在 身体 不 同 部 位 细胞 之 闻 规 定 区 别 方面 的 基本 问题 提供 某 些 关 键 的 认识 。 

果 蝇 自 卵 通 过 幼虫 发 育 为 成 虫 (图 15-25)。 但 是 成 体 或 成 虫 〈imago)， 并 不 是 扩大 
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的 成 熟 幼虫 的 形态 ， 而 是 一 种 根本 不 同 的 结构 。 成 晶 大 部 分 由 某 些 称 为 器 官 芽 细 胞 的 细 

胞 群 所 产生 的 ,在 幼虫 体内 ,这 受精 

些 细胞 被 放 在 一 边 ， 显 而 易 见 

是 未 分 化 的 。 我 们 几乎 可 以 认 一 

为 幼虫 相当 于 哺乳 动物 的 胚 外 

结构 ,不 过 能 走路 和 吃食 罢了 ， 胚胎 发 育 

可 以 把 幼虫 看 作 是 装载 并 营养 4 
发 育 出 大 部 分 成 虫 体 驱 的 器 官 12 ge 
芽 细 胞 的 一 辆 车 子 。 头 、 胸 和 ‘ef 
生殖 腺 的 器 官 芽 细 胞 组 成 称 为 
器 富 代 的 结构 ， 而 腹部 的 器 官 an 
FABRA Mik. PAK RA 

2A 4H Wy 82 (abdominal histo- yay 

blast nests) o | 

许多 实验 研究 集中 在 器 官 
5 天 a 

芽 上 (图 15-26)。 器 官 芽 共 有 
19, OM EKM MI, | 
一 个 在 中 间 。 这 些 芽 是 上 皮 组 sy Me wa 
mH, FRR ASO | 
BBR, Zea ASI IPMSE SY UL gl 
ERR WORE, 也 形成 某 些 内 | 
部 组 织 y$ 有 一 对 芽 发 育成 眼 和 
触角 ; 另 二 对 成 怒 和 部 分 的 咽 ; «=O 
另 有 一 对 形成 第 一 对 腿 ,等 等 。 
由 于 器 官 芽 看 起 来 彼此 相 似 ， 
问题 就 来 了 ， 是 否 其 发 育 的 特 
殊 方 式 在 幼虫 期 早已 被 决 
了 ? 

15-25 果 蝇 自 卵 发 育 到 成 蝇 的 简要 情况 。 

器 官 芽 细 胞 的 决定 状态 是 遗传 的 ” 

一 个 解决 分 化 问题 的 办 法 是 将 幼虫 中 的 器 官 芽 自 一 个 部 位 移植 到 另 一 个 部 位 。 幼 里 

ESA, 我们 发 现 移植 的 芽 自 发 地 分 化 出 与 其 原先 部 位 适应 的 结构 而 并 不 理会 新 的 部 

位 。 但 果 蝇 提供 了 做 决定 实验 的 其 他 可 能 性 , 它 以 更 吸引 人 的 方式 来 揭示 决定 状况 是 遗传 

的 ， 并 显示 出 决定 状况 还 不 单 是 终 末 分 化 尽头 的 先兆 。 
幼虫 是 以 连续 晓 皮 生长 的 ， 它 们 脱 去 老 的 角质 外 皮 并 长 成 一 个 较 大 的 幼虫 。 随 着 幼 

虫 生 长 ,其 器 官 车 也 生长 ,器 官 芽 细 胞 增殖 ， 但 仍 保持 未 分 化 状态 。 最 后 循环 系 中 激素 的 

改变 使 幼虫 化 晴 ， 并 经 变态 而 成 成 晶 。 促 使 化 晴 的 激素 改变 同样 促使 器 官 车 细胞 的 终 末 

分 化 。: 这 种 分 化 一 旦 完成 便 是 不 可 逆 的 ， 不 再 需要 引起 其 分 化 的 激素 条 件 了 。 所 以 成 体 

激素 条 件 与 年 轻 幼虫 的 是 相同 的 。 特 别 他 们 能 使 器 官 芽 细胞 不 分 化 而 增殖 。 这 可 以 用 实 
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图 15-26 ， 果 蝇 幼 虫 的 器 官 芽 ( 图 解 ) 及 由 其 产生 的 成 体 结构 。 三 个 腿 芽 中 只 画 出 一 个 。( 仿 J. W- 
Frustom，et al., in Problems in Biology: RNA in Development [E. W. Hanley, 

ed.], p. 382. Salt Lake City: University of Utah Press, 1969) 

幼虫 器 官 芽 变态 

一 部 分 器 官 菠 移 ， 

由 器 官 芽 细 胞 
分 化 的 成 刘 结 构 

| 

器 官 芽 细 胞 在 | 

| 
| 

成 蝇 体内 增殖 sr ae 一 一 一 > 
并 能 连续 移植 

取样 并 移植 到 就 象 来 自 原 
有 家 的 细胞 那样 

官 芽 细胞 的 形成 同 heh se FF BY We Pi Ee By 

15-27 ”检测 器 官 芽 细 胞 决定 状况 的 实验 。 检测 的 方法 是 将 细胞 植 人 即将 发 生变 态 的 幼虫 中 
于 是 细胞 分 化 形成 可 以 辨认 的 成 体 结构 》 但 在 受 体 蝇 体内 并 不 与 受 体 蝇 结 合 在 一 起 。 器 官 芽 细 胞 
可 以 立即 加 以 检测 ， 也 可 在 检测 细胞 决定 之 前 将 其 移植 到 成 晶 的 腹部 并 可 使 其 增殖 一 段 时 期 而 不 
分 化 。 无 论 哪 种 情况 ,细胞 会 逐步 分 化 形成 这 些 细 胞 原来 所 在 的 器 官 芽 会 形成 的 适当 结构 。 



RR, 将 幼虫 的 一 个 器 官 芽 (或 其 一 部 分 ) 移 植 到 成 蝇 的 腹腔 中 去 。 在 这 里 细胞 生长 

并 增殖 ,并 且 如 果 能 从 一 个 年 老 寄主 成 蝇 不 断 移 植 到 另 一 年 青 寄 主 成 蝇 中 去 的 话 , 这 些 细 

胞 维持 时 间 远 较 成 蝇 的 寿 限 为 长 。 于 是 成 蝇 的 腹腔 能 用 作 天 然 的 培养 室 。 

任何 时 候 都 可 将 一 部 分 器 官 芽 细 胞 团 自 成 蝇 腹 腔 中 取出 以 检测 其 分 化 状态 。 做 法 是 

这 样 的 : 将 此 组 织 植 大 幼虫 ;在 幼虫 变态 后 ,器 官 芽 细胞 分 化 形成 的 结构 可 以 作为 成 虫 结 

构 的 一 部 分 被 辨认 出 来 (图 15-27)。 如 果 所 培养 的 车 细 胞 来 自 翅 车 便 形成 翅 的 结构 ， 来 

自 眼 /触角 芽 的 形成 眼 / 触 角 结 构 , 等 等 。 所 以 很 清楚 ,器 官 芽 细 胞 的 决定 状态 确实 是 可 以 

遗传 的 ,并 可 以 无 限期 地 代 代 相 传 ， 在 传代 过 程 中 保持 其 潜力 。 然 而 此 规律 是 有 例外 的 ， 

而 且 这 些 例 外 所 具 的 意义 并 不 比 规律 本 身 小 。 

细胞 群 偶尔 有 转 决定 现象 2 
“有 时 培养 的 器 官 芽 细 胞 分 化 出 来 的 结构 并 非 原 先 培养 时 所 取 器 官 芽 应 分 化 的 结构 。 

这 种 细胞 称 为 已 转 决定 的 细胞 。 转 决定 现象 〈transdetermination) 代表 着 从 一 种 遗传 状 
态 转换 到 另 一 种 遗传 状态 ， 因 而 类 似 于 遗传 突变 的 结果 。 然 而 若干 事实 指出 这 是 另 一 类 
现象 。 例 如 ,出 现 的 转 决 定 现象 的 发 生 常 比 预期 发 生 的 自发 遗传 突变 要 多 得 多 ,并 且 其 频 

率 不 受 能 引起 DNA 序列 改变 的 化 学 诱 变 齐 的 影响 。 但 是 说 明 转 决定 现象 不 是 突变 结 

果 的 最 有 力 的 证 据 来 自 实验 ,这 些 实验 表明 经 受 转 决 定 的 是 一 群 而 不 是 单个 细胞 。 

论证 的 逻辑 与 论证 哺乳 动物 钳 合 体 中 是 一 群 细 胞 还 是 单个 细胞 在 决定 后 产生 特定 的 

器 官 或 组 织 的 逻辑 几乎 完全 一 样 。 在 果 蝇 实验 中 ,， 用 和 X 线 照射 使 器 官 芽 细 胞 中 产生 一 突 
变 细胞 。 这 一 细胞 的 后 代 将 形成 有 遗传 标记 的 克隆 ,可 以 其 突变 性 状 与 周围 细胞 相 区 别 。 
当 以 后 出 现 转 决 定时 ,在 经 转 决 定形 成 的 组 织 中 ,有 时 可 以 发 现 其 中 有 罕 变 基因 型 的 细胞 

和 正常 细胞 (A 15-28)。 所 以 人 们 可 以 得 出 结论 ,最初 发 生 转 决定 的 细胞 一 定 不 止 一 个 。 

幼虫 中 的 触角 休 

一 一 一 一 
:将 触角 芽 移 植 

到 成 蝇 腹 腔 中 
E+ 

分 偶然 的 情况 下 
才 发 生 转 决定 。 

在 一 群 细胞 中 发 生 白 触角 (A) 

| 到 翅 (W) 的 转 决定 , 包括 某 些 
具 突 变 基因 型 (灰色 ) 和 某 些 非 

突变 基因 型 (白色 ) 的 细胞 

图 15-28 图 解 示 转 决定 现象 发 生 在 一 群 细胞 而 不 是 一 个 细胞 的 实验 。 

a. i 



已 发 生 转 决定 的 细胞 可 以 转 回 其 原先 的 决定 状态 ， 也 可 以 转 为 另 一 种 决定 状态 。 某 

些 转变 出 现 的 频率 比 另 一 些 的 要 高 。 例 如 ,触角 细胞 最 经 常 转 决 定 为 起 ? 翅 细胞 可 以 转 决 

定 为 触角 ,或 者 它们 可 以 转 为 中 胸 人 长 翅 的 那个 体 节 ) ,或 者 在 较 少 情况 下 它们 可 以 转化 为 

触角 眼 
ps \ 
ag 

/ 党 
é 

只 
AN 
. 

ae ce te 

>< B 

中 

图 15-29 不 同 器 官 芽 之 间 转 决定 的 相对 频 度 。 长 箭头 代表 高 
频 度 的 转 决定 ; 短 箭 头 表 示 低 频 度 的 ;虚线 箭头 表示 机 率 极 小 或 
有 疑问 的 。( 仿 E. Hadorn, in The Genetics and Biology 

of Drosophila, Vol. 2c [M. Ashburner and T. F. Wright, 

eds.], pp 555—617. London: Academic Press, 1978) 

其 机 能 作 实验 分 析 。 

同 源 异 形 突 变 体 揭示 出 控制 细胞 决定 的 基因 - 

腿 ， 等 等 。 可 以 把 决定 转换 出 现 及 
其 频率 画 成 图 解 (图 15-29), Bk 
果 蝇 的 决定 有 着 数目 有 限 的 标准 的 
彼此 能 区 分 的 状态 ， 每 不 细胞 履 须 
选择 其 中 的 一 个 。 

所 有 这 些 有 关 器 官 芽 的 证 据 都 
证 明 存 在 着 分 管 器 官 芽 性 状 的 控制 
基因 ， 但 这 些 证 据 并 未 告诉 我 们 这 
些 基因 在 染色 体 上 的 什么 地 方 以 及 
它们 是 怎样 起 作用 的 。 然 而 有 关 果 
蝇 遗 传 学 的 丰富 知识 已 经 使 人 们 有 
可 能 将 这 些 基因 进行 定位 并 开始 对 

偶尔 可 以 遇 到 身体 布局 被 异常 地 打 乱 的 果 蝇 的 突变 株 s 例 如 ,可 以 在 头 部 原来 应 长 眼 
睛 的 地 方 长 出 翅 ( 眼 翅 ophthalmaptera), 或 者 在 触角 的 地 方 长 出 腊 CPB HE Antennape- 
dia) (图 15-30)。 这 种 将 身体 一 部 分 转化 为 原 应 在 其 他 部 位 的 结构 的 突变 称 为 同 源 异 形 

图 15-30 TERRA Drosophila (A) 与 一 具 同 源 异 形 突变 触角 腿 果 蝇 〈Ldztezzcbcedie) 

(B) 的 比较 。 这 里 所 示 的 蝇 具 有 极端 的 形状 ;通常 只 有 部 分 触角 转变 成 腿 的 结构 《〈 见 图 15-44)e 

CRRA MBE Peter Lawrence 提供 的 照片 绘制 ) 
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《homoeotic)。 因 为 受 影响 的 结构 由 器 官 芽 产生 ,这 些 突变 一 定 能 将 某 些 器 官 芽 细胞 转变 
为 在 正常 情况 下 位 于 身体 其 他 部 位 的 器 官 全 细 胞 所 特有 的 行为 方式 。 随 之 发 生 的 异常 就 
好 象 在 受 影响 器 官 芽 细 胞 已 发 生 了 转 决 定 一 样 。 所 以 同 源 异 形 突变 看 来 打 乱 了 涉及 决定 
和 转 决定 作用 的 一 类 控制 基因 。, 在 转 决定 作用 中 可 能 出 现 由 一 个 特征 切换 到 另 一 个 特 
征 , 例 如 ,在 一 个 控制 基因 的 转录 被 关闭 时 ， 另 一 方面 同 源 异 形 突变 可 能 改变 一 个 控制 基 
inky DNA 序列 , 使 其 转录 有 永久 性 的 缺陷 或 使 其 产物 的 机 能 不 适当 。 就 若干 通过 转 
决定 作用 出 现 的 一 些 器 官 芽 特性 的 转变 而 言 ， 现 在 已 知 同 源 异 形 突变 能 产生 类 似 的 效 
应 。 

双 胸 复合 体 控制 胸 节 和 腹 节 之 间 的 差异 

由 于 有 同 源 异 形 突变 体 ， 在 果 蝇 的 基因 图 上 已 鉴定 出 30 多 个 控制 基因 的 特殊 位 点 。 
已 发 现 某 些 同 源 异 形 突变 在 基因 组 中 彼此 相 挨 而 紧密 地 联合 成 往 。 这 些 敌 中 最 大 的 一 个 “ 
叫 作 双 胸 复合 体 , 它 至 少 由 8 个 基因 组 成 ,这 些 基 因 在 控制 身体 胸 节 和 腹 节 差异 中 起 着 重 
要 作用 。 例 如 这 些 基因 中 有 一 个 突变 叫 类 双 胸 (bithoraxoid), HA, 能 使 所 产生 成 蝇 原 
来 无 腿 的 第 一 腹 节 长 出 一 对 腿 来 并 且 具 有 后 胸 ( 即 胸部 的 最 后 一 节 ) 的 外 形 。 双 胸 复合 体 
的 作用 在 幼虫 发 育 的 研究 中 被 揭示 得 最 为 充分 。 

果 蝇 幼虫 和 成 晶 一 样 由 一 系列 各 有 特点 的 节 组 成 。 最 前 是 买 节 ,然后 是 三 个 胸 节 (前 
胸 .中 胸 、 后 胸 ) ,再 是 8 个 腹 节 〈 图 15-31)。 双 胸 复合 体 控制 幼虫 体 节 的 性 状 ， 也 控制 器 
官 芽 的 性 状 。 例 如 类 双 胸 幼虫 象 成 虫 一 样 ， 其 第 一 腹 节 的 外 形 转 变 成 中 胸 的 样子 。 这 组 
基因 中 的 某 些 其 他 同 源 异 形 突变 引起 的 结 梅 混乱 
更 为 严重 并 因而 致死 : 由 于 这 些 突变 体 在 发 育成 
成 蝇 之 前 便 死 去 ， 我 们 从 未 在 成 而 中 看 到 这 些 突 
变 的 效果 。 这 一 类 致死 突变 只 有 是 隐 性 的 才能 传 
播 。 异 合子 具有 一 个 突变 基因 拷贝 和 一 个 正常 基 
因 拷 贝 ， 因 此 是 能 存活 的 8。 人们 可 以 饲养 一 对 异 
香 亲 体 的 办 法 来 得 到 两 个 都 是 突变 基因 的 纯 合 子 
代 5 -这些 子 代 长 到 早 龄 幼虫 时 便 死 去 了 ， 但 其 存 
活 的 时 间 对 揭示 突变 体 的 表 型 来 说 已 是 够 长 的 
了 。 特 别人 们 可 以 用 这 种 方法 看 到 整个 双 胸 复合 
体 缺 失 的 效应 。 

发 现 所 有 双 胸 复合 体 基因 都 缺失 的 幼虫 具有 
简单 的 结构 : 它们 有 头 、 前 胸中 胸 交 又 是 二 个 中 : 
胸 , 等 等 一 一 一 共有 10 个 中 胸 节 ; 换 名 话说, 当 双 100 nap 
胸 复 谷 体 的 所 有 基因 都 缺失 时 ， 所 有 中 胸 以 下 的 
体 节 都 具有 同样 的 特征 即 中 胸 的 特征 。 双 胸 复合 图 15-31 正常 果 蝇 二 龄 幼虫 的 背面 观 。( 仿 

体 的 部 分 缺失 所 引起 的 变化 没有 那么 厉害 ， 例 如 eee eee 
后 胸 及 其 前 部 的 体 节 看 来 是 正常 的 ， 而 后 胸 以 后 
的 节 段 转变 为 后 胸 (图 15332)。 这 些 观 察 证 实 了 前 面 的 说 法 ， 即 双 胸 复合 体 在 控制 胸部 

_ 和 腹部 间 的 差异 方面 起 着 决定 性 的 作用 : 当 它 缺失 时 , 胸 腹 节 间 的 区 别 便 没 有 了 。 
°. 73 。， 



图 15-32 正常 果 蝇 胚胎 (A) 与 缺乏 大 多 数 双 胸 复合 体 基 因 的 突变 胚胎 《B) 的 比较 (此 突变 种 
的 精确 基因 型 是 DpbXd'"' Dfp9/Dfp9)。 在 突变 体 中 , 体 节 数 是 正常 的 ,但 在 后 胸 后 的 体 节 具 有 

后 胸 的 外 形 。(Gary Struhl 赠 : A . 引 自 Nature 293: 36—41. Copyright © 1981 

MacMillan Journals Limited) 

幼虫 体 躯 由 重复 节 段 基本 格局 的 调整 构成 ” 

不 单 要 知道 双 胸 复合 体 做 什么 ,也 要 知道 它 不 做 什么 ,这 是 很 重要 的 。 它 不 控制 体 节 

的 数目 ,也 并 不 确定 典型 节 段 基本 的 内 部 结构 。 一 个 基因 组 内 缺少 这 种 复合 体 的 幼虫 ;其 
体 节 数 是 正常 的 ,每 一 节 段 多 少 有 着 头 、 胸 或 腹 的 正规 解剖 学 的 特征 。 送 且 从 定 各 沪 5 

产生 标准 基本 单位 或 者 叫 原 型 的 特定 重复 次 数 的 潜在 机 理 。 

双 胸 复合 体 的 机 能 是 调节 这 种 重复 性 ,使 每 一 个 节 段 具有 其 特有 的 性 状 

所 以 果 蝇 必定 有 其 他 基因 。 一 方面 控制 着 节 段 单位 的 基本 内 部 规划 ， 另 一 方面 控制 

着 这 些 单位 总 数 。 一 个 控制 原型 节 段 基本 内 部 规划 的 基因 发 生 突变 ， 一 定 会 以 同样 的 方 

式 来 影响 每 一 节 段 。 对 影响 早期 发 育 阶 段 的 突变 进行 的 研究 已 经 揭示 了 这 一 类 基因 ，. 它 

们 在 基因 组 内 至 少 占 有 6 个 座位 。 例 如 在 具有 gooscherry 突变 的 幼虫 中 ,每 一 体 节 的 后 

半 部 都 有 同样 的 改变 。 已 知 另外 还 有 6 个 突变 看 来 能 在 每 隔 一 个 节 段 中 引起 缺失 最 

后 ， 有 3 个 突变 能 用 消除 一 组 相 邻 的 体 节 而 减少 体 节 的 总 数 。 例如 在 knirps 突变 体 

中 ,中 间 6 个 腹 节 全 没有 了 ,幼虫 只 剩 下 头 、 三 个 胸 节 、 第 二 腹 节 和 第 八 腹 节 6 
所 以 ,昆虫 幼虫 看 来 象 是 由 一 种 经 过 调整 的 基本 原型 单位 即 体 节 的 重复 所 组 成 的 。 许 

多 其 他 生物 和 生物 的 许多 部 分 看 来 都 按司 样 的 原则 组 成 。 在 将 椎 动物 中 这 方面 的 例 于 包 

se174 。 



括 成 列 的 体 节 、 牙 齿 以 及 四 肢 的 节 段 (上 臂 \ 前 臂 等 )e 但 是 对 于 潜在 的 遗传 控制 机 理 ， 我 

们 只 是 在 果 蝇 上 开始 了 解 , 在 罕 椎 动物 中 这 仍 完全 是 一 个 这 

利用 有 有 丝 分 裂 重 组 能 产生 有 标记 的 突变 细胞 克隆 2 

我 们 已 经 知道 ， 能 在 体内 产生 突 恋 克隆 对 分 析 发 育 是 有 用 的 。 在 果 蝇 中 要 做 到 这 一 

点 ;最 有 效 的 技术 是 利用 有 丝 分 裂 重 组 现象 。 

让 我 们 来 简要 回顾 一 下 第 十 四 章 的 内 容 : 正常 的 体 细胞 含有 两 套 同 源 染色 体 ， 每 七 

对 同 源 染 色 体 中 一 个 来 自 父 方 ， 一 个 来 自 母 方 。 在 正常 有 丝 分 裂 中 父 方 和 母 方 染色 体 之 

间 不 发 生 DNA 的 交换 ,每 一 子 细胞 接受 一 整套 父 方 基因 和 一 整套 母 方 的 基因 。 .在 正常 

情况 下 ,由 交换 产生 的 父 方 和 母 方 同 源 染 色 体 间 的 基因 交换 只 发 生 在 生殖 细胞 减 数 分 改 

(A) 正常 有 丝 分 烈 (B) “发 生 重组 的 有 丝 分 型 

站 重信 ceo 

| 染色 体 复 制 RH th 2 fil 5 | 

ne | og 5p es 

-是 一 一 O-= | | -看 一 一 (一 emg—0> | | < 一 一 

ch 一 一 一 和 = kez ra Cire | | eee as Be 

15-33 ”有丝分裂 重 组 与 正常 有 丝 分 裂 的 比较 .有 斜纹 的 是 父 方 染色 体 * 白 色 是 母 方 的 。 在 此 例 
中 ;我 们 假定 基因 组 含有 具 两 个 等 位 基因 .R( 黑 色 小 方块 ) 和 r 〈 白 色 小 方块 ) 的 色素 沉着 基因 位 

点 这样 纯 合 的 R/R 细胞 星 红色 ， 异 合 的 R/r MAHA WA r/r 细胞 白色 。 

(A) 在 正常 的 分 型 周期 中 异 合 细胞 的 母 方 染 色 体 复制 形成 两 条 在 母体 着 丝 粒 上 联接 的 染色 单 体 ， 
均 带 R 等 位 基因 ， 同 样 父 方 染色 体 复制 形成 在 父 方 着 丝 粒 上 联接 的 均 带 " 等 位 基因 的 染色 单 体 。 
在 有 丝 分 裂 时 ， 这 两 对 染色 体 的 两 条 染色 单 体 拉 开 。 每 一 子 细 雹 随机 分 配 到 在 母体 着 丝 粒 上 联接 
的 两 条 相同 染色 单 体 中 的 一 条 加 上 联合 在 父 体 着 丝 粒 上 两 条 染色 单 体 中 的 一 条 ”于 是 每 一 了 于 细胞 

BIHAN R/r 基因 型 
《B) 在 染色 体 复制 后 发 生 有 丝 分 裂 重组 的 分 裂 周 期 中 ,联接 在 母体 着 丝 粒 上 的 染色 单 体 是 不 同 的 ， 
其 中 一 个 仍 带 R， 另 一 个 已 经 与 一 条 父 本 染色 单 体 发 生 过 交换 ;因此 得 到 了 等 位 基因 r。 同 样 , 两 
条 父 本 染色 体 单 体 也 是 不 同 的 ?分 别 带 有 等 位 基因 上 和 -Rs 这 桩 每 一 子 细胞 随机 得 到 母 方 染色 单 体 
中 的 任 一 条 加 上 父 方 染色 单 体 中 的 在 一 条 s。 于 是 ?下 于 重组 ,一 个 子 细胞 能 得 到 两 个 R 基因 ， 而 另 
一 个 则 可 得 到 两 个 上 基因 。 这 样 * 一 异 合 的 Rjr 细胞 ( 浅 色 ) 产 生 两 种 不 同 基因 型 的 子 细胞 ， 一 种 
具有 纯 合 的 R/R《〈 深 色 )， 另 一 种 是 纯 合 的 t/t 〈 白 色 )。-- 这 两 种 纯 合 的 子 细胞 将 随后 以 正常 方 
式 繁 殖 ， 在 没有 发 生 有 丝 分 裂 重 组 的 粉红 细胞 中 产生 邻接 双 斑 -由 一 个 红色 细胞 克隆 〈(R/R) 和 

紧 挨 着 的 一 白色 细胞 克隆 (t/t) AR. 

有 丝 分 裂 重 组 取决 于 两 同 源 染色 体 之 间 的 随机 碰撞， 因此 是 很 少 发 生 的 。 在 有 丝 分 裂 周 期 中 没有 
在 减 数 分 裂 中 发 生 的 做 于 重组 的 有 规则 的 同 源 染色 体 配对 。 

es 75 。 



的 时 候 。 但 偶尔 同 源 染 色 体 的 交换 也 发 生 在 通常 体 细胞 分 裂 的 分 裂 周 期 中 。 这 就 叫做 有 
丝 分 发 重组 。 如 果 父 方 和 母 方 染色 体 之 间 所 交换 的 片段 相同 ， 即 细胞 在 这 一 被 交换 的 座 
位 上 是 纯 合 的 话 ,是 不 会 被 发 觉 的 。 然 而 有 丝 分 裂 重 组 如 果 发 生 在 分 裂 细 胞 杂 合 的 位 点 ， 
则 能 产生 巨大 的 效应 。 例 如 重组 能 产生 有 不 同色 素 的 子 细胞 ， 这 些 细胞 能 增殖 形成 具有 
特殊 颜色 组 织 的 斑 块 。 图 15-33 及 其 图 注解 释 了 这 种 机 理 。 图 中 说 明 单个 的 有 丝 分 裂 重 
组 事件 如 何 能 够 产生 一 双生 兽 (twin spot), 这 一 双生 次 是 由 正常 细胞 中 的 两 个 遗传 标 
记 不 同 的 邻接 细胞 克隆 组 成 的 。 

果 蝇 有 两 个 特点 使 有 丝 分 裂 重组 产生 标志 细胞 克隆 变 得 易于 进行 。 第 一 ,重组 过 程 
可 用 开 线 照射 胚胎 或 幼虫 的 办 法 人 工 诱发 〈 重 组 可 能 是 染色 体 损伤 的 一 种 副作用 )3 第 
二 ， 杂 合 动物 的 基因 组 ,特别 是 杂 合 基因 有 着 可 供 选 择 的 大 量 的 已 登记 清楚 的 各 种 各 样 的 
突变 的 原 种 。 于 是 几乎 任何 所 需 类 型 的 易于 鉴别 的 纯 合 细胞 克隆 都 能 在 特定 时 间 内 引 人 
体内 而 能 避免 手术 所 造成 的 破坏 。 

标记 克隆 的 大 小 取决 于 其 产生 后 细胞 分 裂 的 代数 。 通 常 胚胎 发 育 早期 受 和 X 刀 照 产生 
大 的 标记 克隆 ， 而 如 果 较 晚 受 辐 照 则 产生 小 的 克隆 。 因 此 利用 在 不 同时 间 进 行 X 射 线 辐 
照 并 在 成 晶 中 测量 所 产生 的 克隆 的 大 小 ， 人 们 就 可 以 得 到 生长 的 时 间 表 以 及 在 发 育 不 局 
阶段 成 体 各 部 分 原 基 的 大 小 。 

在 目标 仅 是 产生 一 个 有 特殊 外 观 的 细胞 克隆 时 ,有 许多 遗传 标记 可 供 利 用 。 例 如 ,在 : 

“~“、 太 X 线 引起 一 个 正在 增殖 的 器 官 

f > 芽 上 皮 细 胞 发 生 有 丝 分 裂 重 组 

he Ee a 
ith 

图 15-34 FURR AKER bP EASE (mwh) 标记 的 突变 细胞 克隆 。 



杂 合 的 黄色 隐 性 突变 (符号 为 y, 相应 的 野生 型 为 y+) 的 果 蝇 中 ,有 丝 分 裂 重 组 会 在 y/y+ 
的 组 织 中 产生 基因 型 为 y/y 和 y+/y+ 的 一 对 突变 克隆 。 由 于 黄色 突变 是 隐 性 的 ， 只 有 
y/y 才 有 突变 的 外 观 : 在 棕 式 的 Y/y+ 和 ?+/y+ 细胞 中 可 以 看 见 一 块 y/y 的 黄斑 。 同 

样 ,利用 隐 性 突变 多 翅 毛 (mwh)， 一 种 重组 克隆 作为 异常 细胞 mwh/mwh ee (oe 
位 于 翅 上 ) ,可 以 被 觉察 出 来 ， 每 一 个 这 种 斑 块 在 翅 角 质 层 上 产生 不 是 一 根 毛 而 是 好 几 根 
毛 (图 15-34)。X 线 照 射 诱发 的 有 丝 分 裂 重 组 ,利用 这 一 类 的 标记 ,为 分 析 身体 的 克隆 结 
构 提 供 了 有 用 的 方法 。 

清晰 的 界线 分 隔 多 克隆 区 室 ” 

果 蝇 的 翅 有 着 面积 较 大 而 平 的 上 皮 结 构 ， 非 常 适 于 作 克 隆 分 析 。 用 X 线 照射 所 产生 

的 标记 克隆 的 分 布 是 随机 的 ， 并 通常 有 着 颇 不 规则 的 轮廓 。 将 不 同 动物 中 的 克隆 加 以 比 

较 , 显 示 单 个 细胞 的 子 代 的 空间 排列 在 不 同 动物 中 是 不 同 的 ,而 且 不 是 前 决定 的 。 然 而 位 

置 靠近 翅 中 轴 的 那些 克隆 ,就 好 象 他 们 曾 受 一 条 看 不 见 的 界线 的 限制 ,这 一 条 界线 的 位 置 

在 每 一 成 蝇 中 都 是 一 样 的 , 它 把 翅 分 成 前 后 两 个 区 室 。 某 些 克 隆 位 于 线 的 一 侧 , 另 一 些 位 

于 另 一 侧 , 但 决 不 跨 两 侧 ; 克隆 的 轮廓 在 紧 靠 线 的 地 方 ,通常 是 轮廓 分 明 而 笔直 的 〈 图 15- 

35)。 每 一 个 区 室 都 是 多 克隆 的 ,由 好 几 个 完整 的 细胞 克隆 所 组 成 。 

进一步 的 遗传 设计 最 清楚 不 过 地 揭示 了 这 一 类 的 区 室 FR (compartment boundari. 

es)o 有 一 类 果 蝇 的 突变 种 叫 Minutes， 其 细胞 增殖 异常 的 慢 。Minutes 突变 是 显 性 的 ， 

前 部 区 室 

后 部 区 室 
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一 快速 生长 的 克隆 不 越过 
后 区 室 问 的 界线 

图 15-35 ” 果 蝇 翅 上 具 标 志 克 隆 的 形状 揭示 了 存在 一 条 “区 室 界线 ?。 每 一 个 具 标志 克隆 的 边界 是 
直 的 , 紧 靠 区 室 界 线 。 即 使 在 标志 克隆 较 翅 的 其 余部 分 长 得 快 ? 因 而 非常 大 时 ， 都 以 同样 的 方式 遵 
重 “ 区 室 界 线 %( 最 后 一 图 )。 注 意 区 室 界线 并 不 与 中 央 翅 脉 重合 。( 仿 F. H.C. Crick and P. 

A. Lawrence, Science 189:340—347, 1975) 
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所 以 M/M* 基因 型 的 杂 合 细胞 的 增殖 率 较 纯 合 的 野生 型 M+/M+ 细胞 为 低 o: 而且 可 以 

培育 出 一 种 Minutes 位 点 与 隐 性 标记 突变 诸如 多 翅 毛 〈mwh) 突变 位 点 紧密 联结 的 洒 

蝇 来 。 一 个 杂 合 的 :Mmwh+/M+*mwh 果 蝇 将 具有 野生 型 的 翅 毛 ,但 生长 速率 慢 。 在 这 种 

果 蝇 中 可 以 用 和 X 辐 照 产生 具 M*mwh/M+mwh 基因 型 的 重组 克隆 。 这 些 克 隆 生长 得 比 

周围 组 织 快 ， 而 且 因 其 异常 的 翅 毛 而 易于 认 出 来 。 这 样 人 们 便 观 察 到 巨大 M*mwh/M+ 
mwh 细胞 的 克隆 ,占据 着 整个 翅 的 一 大 部 分 ， 甚 至 在 发 育 得 相当 晚 的 时 候 进 行 诱 导 ; 结 

果 也 是 如 此 (图 15-35)。 沿 着 翅 中 部 的 室 界 仍然 严格 保持 着 ， 每 一 个 克隆 或 者 被 完全 限 

于 起 的 前 半 部 ,或 者 完全 限于 翅 的 后 半 部 ,分 界线 是 清楚 而 笔直 的 。 这 种 现象 能 不 能 用 由 
于 存在 着 某 些 福 或 机 械 障 碍 限制 了 器 官 芽 的 生长 来 解释 呢 ? 仔细 的 显 微 锁 检 查 结果 并 不 
支持 这 种 推论 。 例 如 区 室 界 并 不 与 中 央 翅 脉 或 其 他 明显 可 见 的 结构 一 致 。 看 来 倒是 某 些 
在 发 育 很 早 时 器 官 芽 细胞 就 具有 的 内 在 性 状 将 细胞 分 成 两 类 ;一 类 严格 的 把 自己 限于 起 
的 前 半 部 ,而 另 一 类 则 限于 后 半 部 。 的 句 话说 ,细胞 在 起 的 前 六 部 还 是 后 兴 部 在 某 -- 插 期 
阶段 看 来 就 已 被 决定 了 

不 同 组 的 基因 在 不 同 区 室 的 细胞 中 活化 

细胞 性 状 不 同 怎样 能 产生 地 上 的 这 秘 分 明 的 界线 呢 ? ~- 种 可 能 决定 状态 相同 细胞 之 
间 的 内 聚 力 比 决定 状态 不 同 细胞 之 间 的 内 聚 力 要 来 得 大 。 这 样 内 分 明 的 室 界 可 以 归 因 于 
一 种 表面 张力 效应 ， 就 象 油 和 水 之 间 的 界面 一 样 。 这 种 提 法 得 到 混合 离 体 培 养 的 器 官 芽 
细胞 的 归 类 和 选择 性 内 聚 实验 的 支持 : “从 这 一 混合 细胞 群 所 形成 的 人 为 的 细胞 集落 中 ， 
发 现 同一 区 室 的 细胞 优先 粘 附 在 一 起 。 

可 能 更 有 说 服 力 的 另 一 种 解释 区 室 是 由 于 细胞 决定 不 同 所 造成 的 证 据 来 自 遗 传 学 。 
例如 一 种 称 为 .engrailed 的 突变 只 影响 形成 器 官 芽 后 半 部 的 细胞 《在 起 芽 中 和 若干 其 他 
器官 芽 中 都 是 如 此 ) ,使 其 变 为 具 前 半 部 特征 的 细胞 。 结 果 ， 翅 的 后 半 部 或 多 或 少 转变 成 
前 半 部 的 镜 象 。 另 一 种 双 胸 突 变 (bithorax)，( 磁 巧 属于 前 述 双 胸 复合 体 ) 正 好 将 平衡 棍 
(一 个 小 结 节 状 平衡 器 ,在 飞行 中 起 重要 作用 ,位 于 翅 的 后 面 一 节 ) 的 前 半 部 转变 成 翅 的 前 
半 部 (图 5-36)。: 这 些 同 源 异 形 突变 表明 器 官 芽 前 后 区 室 的 细胞 在 正常 情况 下 有 不 同 的 

TS HDs 

15-36 具 双 胸 突 变 果 量 的 平衡 棍 (B) 与 正常 翅 及 正常 平衡 要 (A) 的 比较 。 突变 平衡 棍 的 
前 区 室 转 化 成 起 的 前 区 室 。(A，Peter Lawrence JH, B， 引 自 F. H. C. Crick and P、A，. 

Lawrence, Science 189: 340—347, 1975) 

2-78 。 
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基因 组 。 

决定 状态 是 复合 组 成 的 ” 

这 些 观察 自然 引起 人 们 去 寻找 其 他 的 区 室 界 线 , 也 果真 找到 了 。: 例如 在 翅 芽 ( 不 仅 产 
生起, 也 产生 胸部 称 为 背 板 的 区 域 ) 中 ,至 少 已 鉴定 出 3 个 不 同 的 区 室 界 线 , 这 三 者 交互 形 

成 8 个 各 有 特点 的 区 室 ( 图 15-37)o 
统 。 

利用 克隆 分 析 可 以 弄 清 区 室 的 决定 时 间 及 其 存在 。 在 
决定 以 后 ，X 辐 照 所 产生 的 突变 克隆 都 限于 这 一 个 区 室 或 
那 一 个 区 室 。 但 在 决定 前 以 同 法 所 产生 的 克隆 ,其 子 细 臣 可 
以 不 理会 区 室 界线 而 分 布 在 其 两 侧 。 用 这 种 方法 现 已 弄 清 
楚 在 翅 中 ,前 /后 界线 首先 建立 ， 而 背 / 腹 界线 和 近 侧 / 远 侧 
界线 ( 即 翅 / 背 板 界线 ) 建立 得 晚 一 点 。 所 以 看 来 在 果 蝇 任 
A) MIM RE RAE HERS EMER EAA 
ARS2ARKEWL#R HAA RN. AB RER 
变 影响 纪录 和 表达 这 些 选择 的 控制 基因 。 

已 知 区 室内 的 细胞 实际 上 获得 一 个 “地 址 "， 地 址 代表 
着 控制 基因 活性 的 一 个 特定 组 合 。 在 此 组 合 中 一 个 基因 活 
性 的 改变 能 将 地 址 变 为 果 蝇 中 别 的 地 方 的 另外 一 些 区 室 。 
决定 作用 的 这 种 组 合 方法 是 一 种 经 济 利用 控制 基因; 的 方 
法 ， 例 如 同一 个 遗传 机 构 可 以 在 若干 不 同 器 官 芽 中 用 来 表 
达 前 /后 的 区 别 。 
转变 为 有 前 起 的 特点 ， 而 且 也 能 把 腿 的 后 半 部 转变 成 有 前 
睫 的 性 状 。 在 幼虫 中 我 们 已 看 到 过 同样 的 原则 : 一 组 基因 
在 许多 连续 的 节 段 中 反复 起 作用 ， 在 每 一 节 段 中 安排 原型 
节 段 的 规划 ,区 分 前 后 等 等 ,而 另 一 组 基因 控制 节 与 节 之 间 
揭 区 别 。 好 几 组 基因 联合 起 作用 便 给 每 个 细胞 确定 了 一 个 
详细 的 地 址 。 

原则 上 ,如 果 有 jn 个 能 独立 地 活化 或 失 活 的 控制 基因 ， 
那 就 能 利用 这 些 基 因 的 不 同 组 合 而 产生 2" 个 不 同 细胞 状 
态 或 地 址 ,正如 我 们 可 以 从 前 /后 ̀  近 / 远 \ 背 / 腹 和 起 / 腿 这 
4 对 字 中 各 取 一 字 组 合 而 确定 2 个 不 同 区 室 中 的 每 一 个 。 : 

因此 engrailed 突变 不 仅 将 起 的 后 半 部 ”7 

在 眼 / 触 角 区 ， 在 腿 和 别处 也 发 现 了 类 似 的 区 室 系 
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图 15-37 一 组 对 应 于 三 个 交叉 
区 室 界 线 的 三 条 一 分 为 二 的 界 
线 一 共 能 规定 8 个 彼此 
不 同 的 区 室 。 

在 果 蝇 中 细胞 增殖 程度 并 不 由 计算 细胞 分 裂 的 代数 来 决定 : 快速 生长 的 克隆 能 几乎 填 满 
其 区 室 , 但 并 不 能 使 区 室 扩 大 “” 

我 们 早已 叙述 过 ,怎样 用 照射 杂 合 Minute (M/Mt) 果 蝇 的 办 法 来 产生 Mt+/M+ 细 

胞 克隆 ,这 些 细胞 分 裂 得 比 周 围 的 细胞 快 。 这 种 快速 生长 的 克隆 长 得 异常 的 大 ,并 可 以 几 

乎 充满 其 所 在 的 区 室 。 然 而 区 室 本 身 实际 上 仍然 在 大 小 和 格局 两 方面 都 正常 ， 例 如 左 起 

和 右 翅 , 即使 一 只 翅 内 含有 M+/M+ 克隆 而 另 一 只 中 没有 ， 两 翅 的 大 小 和 形状 几乎 是 一 
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样 的 。 要 形成 成 体 结 构 中 它们 异常 大 的 份额 ， 快 速生 长 克隆 在 慢 速 生长 的 细胞 中 比 其 在 
快速 生长 细胞 中 时 分 裂 的 代数 要 多 ， 而 在 同一 区 室 中 的 慢 速生 长 细胞 分 裂 的 代数 比 起 在 
没有 快速 生长 细胞 与 其 争夺 空间 时 分 裂 的 代数 还 要 少 。 对 于 这 两 组 细胞 说 来 ， 分 裂 周 期 
都 不 正常 ;显然 细胞 连续 增殖 直到 整个 区 室 已 达到 正常 大 小 时 为 止 , 而 不 是 自动 地 对 分 裂 
进行 计数 ， 到 预定 分 裂 的 代数 再 停 下 来 。 因而 果 蝇 中 区 室 的 大 小 并 不 取决 于 分 裂 的 代 
数 ,而 是 取决 于 某 种 空间 信号 ,这 个 信号 告诉 一 个 细胞 什么 时 候 这 些 细胞 所 在 的 结构 的 大 
小 已 经 达到 了 。 这 个 信号 可 能 是 由 区 室内 的 细胞 相互 作用 所 产生 ， 同 时 也 取决 于 细胞 彼 
此 之 间 的 距离 。 

着 椎 动物 纪 胞 决定 与 果 蝇 细胞 决定 相似 ? 

对 果 蝇 的 研究 可 能 为 阐明 动物 发 育 的 细胞 生物 学 开辟 了 广阔 的 前 景 。 如 果 这 些 研究 

继续 下 去 的 话 ,我 们 是 仅仅 了 解 了 这 种 蝇 类 ,还 是 我 们 将 会 发 现 能 普遍 应 用 的 ， 特 别 能 应 

FAT AE SAS RUDE? 令 那些 希望 得 到 普遍 原则 的 人 失望 的 是 实际 上 在 峭 椎 动物 中 并 
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只 是 因为 它们 在 果 蝇 中 易于 看 到 罢了 。 

然而 在 脊 椎 动物 的 细胞 决定 中 也 确实 看 到 基 林 王 与 果 蝇 细胞 决定 相同 的 现象 。 例 如 

移植 早期 乓 胎 原 基 的 实验 能 证 明 肴 椎 动物 中 的 决定 与 果 蝇 器 官 车 的 决定 大 体 相 同 。 因 为 

在 早期 鸡 肽 中 ， 大 们 能 在 其 远 未 分 化 之 前 将 体 节 从 一 个 部 位 移植 到 另 一 部 位 。 在 这 个 时 

期 胸部 体 节 与 颈 部 体 节 实际 上 看 不 出 有 什么 区 别 , 然 而 即使 将 胸部 体 节 移植 至 颈 部 它 也 

会 产生 带 有 肋骨 的 胸椎 ,而 颈 部 体 节 即使 移植 至 未 来 的 胸部 也 将 产生 典型 的 颈椎 。 

用 果 蝇 器 官 芽 培 养 在 成 蝇 腹 腔 中 的 办 法 可 以 决定 分 化 时 间 与 决定 时 间 ， 但 通常 这 两 

者 几乎 是 不 能 截然 分 开 的 。 然 而 人 们 确实 在 养 椎 动物 整个 生活 周期 中 遇 到 过 已 决定 而 未 

分 化 的 细胞 s。 特别 诸如 在 皮肤 基底 层 或 在 骨骼 内 的 干细胞 ,在 不 断 增殖 的 时 候 ， 源源 不 断 

地 产生 特定 形状 明显 分 化 的 子 细胞 ,分 别 成 为 诸如 角质 化 的 皮肤 或 血细胞 《〈 见 十 六 章 )o 

冰 椎 动物 上 的 实验 揭示 了 许多 细胞 在 发 育 中 的 相互 关系 ， 但 我 们 对 肴 椎 动物 发 育 的 

遗传 学 仍然 所 知 甚 徽 。 从 果 蝇 上 得 到 的 看 法 其 含意 必 将 远 远 超 出 果 蝇 的 范围 。 

小 结 

身体 的 细胞 看 来 含有 相间 的 基因 组 ,细胞 之 所 以 不 同 只 是 由 于 其 基因 表达 的 不 同 。 这 
些 基 因 表达 的 改变 往往 是 遗传 的 ， 并 在 这 个 意义 圭 细 胞 是 有 记忆 的 : 一 个 细胞 目前 的 性 
状 取 决 于 其 历史 及 其 基因 组 ， 也 取决 于 其 目前 所 处 的 环境 。 细 胞 可 能 远 在 其 分 化 看 得 出 
之 前 就 在 一 个 发 育 的 竺 化 过 程 中 被 决定 可 ,这 种 决定 是 遗传 的 。 

在 果 章 中 ;成 赐 表 皮 的 大 部 分 由 幼虫 的 器 官 革 发 育 而 来 ,不 同 器 官 芽 细 胞 处 于 不 同 的 
决定 效 态 让 ,这 种 决定 状态 使 其 特 化 形成 特殊 的 结构 ,例如 翅 和 触角 。 细 胞 能 保持 决定 而 
不 分 化 的 状态 经 过 许多 增殖 周期 ， 虽 然 某 些 细胞 群 可 能 偶尔 发 生 决定 转化 。 同 源 异 形 突 
变 影 响 控制 芽 与 芽 之 间 区 别 的 基因 。 研 究 幼虫 中 的 同 源 异 形 突变 提示 身体 是 由 代表 着 经 
调整 的 重复 的 藉 原型 节 段 的 同 源 节 用 所 组 成 。 由 同 源 异 形 突变 鉴定 出 来 的 基因 中 有 一 
些 控 制 着 调整 一 不 体 节 与 舅 一 体 节 的 差别 ; 另 一 些 控制 原型 节 段 的 基本 规划 和 节 段 的 总 
he 



利用 和 线 照 射 诱发 的 有 丝 分 裂 重 组 在 体内 产生 有 标记 的 突变 细胞 克隆 分 析 了 在 果 蝇 
中 细胞 决定 的 格局 。 标 记 充 隆 的 形状 揭示 了 起 (还 有 其 他 结构 ) 再 分 为 由 不 同 决定 状态 细 

胞 所 组 成 的 许多 区 室 。 在 一 已 知 区 室内 的 细胞 实际 上 有 着 特殊 的 地 址 ， 这 些 地 址 有 虱 控 制 
基因 的 活性 特殊 组 含 来 表示 。 不 同 区 室内 的 细胞 是 不 混杂 的 。 

RAM EW MARAE SAT MERON, BAUS RARE 
则 同样 可 以 适用 。 
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细胞 按 其 位 置 被 赋 与 不 同 的 性 状 > 

我 们 已 从 个 别 细 驳 及 其 内 部 状态 的 角度 讨论 了 决定 作用 。 今 我 们 只 简要 的 涉及 格 
局 形成 的 中 心 问题 : 不 同 状态 细胞 的 在 空间 上 的 有 序 排列 是 怎样 产生 的 ? 如 果 有 信号 的 
话 , 什 么 信号 告诉 细胞 这 是 什么 地 方 ? 这 些 信号 又 是 如 何 翻译 的 ? 

理论 上 有 两 种 极端 的 可 能 。 第 一 种 可 能 是 相 邻 细胞 开始 时 是 一 样 的 ,然后 以 一 种 空间 
上 有 序 的 方式 产生 出 细胞 间 的 差别 ,每 一 细胞 按 其 位 置 被 赋 于 不 同 的 性 状 〈 图 15-38A)。 
第 二 种 可 能 是 一 种 最 终 有 序 的 格局 可 能 由 最 初 混杂 的 不 同类 型 细胞 发 展 而 来 〈 图 15-38 
B)。 在 这 种 情况 下 ,或 者 这 些 细胞 按 其 特征 进行 整理 ,或 者 那些 在 不 合适 位 置 上 的 细胞 会 
死亡 ,而 位 置 合 适 的 细胞 将 存活 和 增殖 。 事 实 上 ,几乎 所 有 例子 都 说 明 第 一 种 可 能 比较 接 
近 实 际 情况 : 细胞 按 其 位 置 被 决定 。 几 乎 没有 什么 例子 能 证 明 在 正常 发 育 中 空间 的 有 序 
状态 是 由 不 同类 型 细胞 最 初 随机 混合 而 产生 的 。 
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(B) 

图 15-38 不 同 细胞 类 型 产生 规则 的 空间 格局 的 两 种 不 同 的 方法 。(A) 上 面 两 图 解 示 通常 发 生 的 
情况 。 (B) 下 面 三 个 图 解 示 在 正常 发 育 中 很 少 发 生 的 相继 事件 。 

在 讨论 由 最 初 是 相同 的 细胞 背景 上 产生 细胞 性 状 区 别 的 一 般 机 制 之 前 ， 我 们 要 考虑 

一 下 不 对 称 分 和 现 象 , 它 见 之 于 许多 物种 的 早期 卵 裂 中 ,并 涉及 在 卵细胞 质 中 定位 分 布 的 
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细胞 性 状 的 决定 子 \ 图 15-39)。 这 一 现象 代表 着 空间 上 有 组 织 的 细胞 之 间 的 特 化 差异 的 

一 种 特别 直接 的 方法 。 

| 有 时 在 卵细胞 质 中 定位 分 布 的 决定 子 是 可 以 鉴别 的 > 

定子 的 外 细胞 早已 指出 : 两 栖 类 胚胎 的 极 性 是 由 卵 的 极 性 所 决定 
的 。 卵 本 身 是 有 空间 的 布局 的 ， 一 定 的 组 分 集中 在 一 定 的 
区 域 。 这 种 不 对 称 的 结果 ,使 卵 裂 所 形成 的 细胞 不 同 , 因 为 ， 
它们 所 接受 的 定位 物质 不 同 。 卵 中 的 定位 决定 子 的 重要 性 
随 物 种 而 不 同 。 一 个 极端 是 哺乳 类 ,看 来 这 些 决定 子 没有 
什么 重要 性 ,因此 早期 桑 棋 胚 的 所 有 细胞 都 一 样 是 全 能 的 。 
另 一 极端 是 软体 动物 、 海 精 和 某 些 其 他 门类 中 的 所 谓 灸 嵌 
卵 ， 卵 裂 所 形成 的 分 裂 球 其 潜能 一 开始 就 不 同 。 证 氟 才 明 

图 15-39 在 卵细胞 质 局 部 分 布 的 决 “ 这 些 极 宇 期 的 不 同 是 由 于 接受 了 卵细胞 质 中 不 同 次 定子 的 
“产生 的 分 到 妹 从 下 7 有 不 对称” 缘故。 例如, 如果 将 未 分 裂 的 海 精 〈$77e1o) 的 卵 进行 离心 

而 使 其 内 含 物 有 可 见 的 重新 排列 ， 结 果 胚 胎 的 分 化 格局 就 
会 被 打 乱 , 其 方式 就 象 所 预期 的 重新 排列 的 细胞 质 区 中 含有 控制 因子 会 出 现 的 方式 一 样 。 
然而 最 清楚 的 证 据 与 作为 卵 和 精子 的 前 身 的 生殖 细胞 的 决定 有 关 。 

生殖 细胞 性 状 的 决定 子 集中 在 果 蝇 卵 的 一 端 ? 

生殖 细胞 在 体内 有 着 特殊 的 地 位 ， 并 往往 在 发 育 的 极 早期 就 被 决定 了 。 在 果 蝇 中 能 

看 出 生殖 细胞 性 状 决定 子 位 于 钊 一 极 的 细胞 质 的 特 化 区 中 。 
果 蝇 卵 象 大 多 数 其 他 昆虫 的 一 样 ,以 特定 方式 卵 裂 ,通过 一 个 合 胞 体 期 ， 此 时 成 干 个 

核 分 散在 一 团 未 分 裂 的 胞 质 中 《图 15-40)。 卵 后 端的 胞 质 称 为 极 质 〈polar plasm), A 

有 部 分 由 RNA 组 成 的 小 颗粒 《0.5 一 1.0wm) FARR (polar granules), (RIA BHF 

殊 的 外 观 。 在 卵 后 端 形 成 的 细胞 有 部 分 极 质 参 人 ， 称 为 极 细胞 。 极 细胞 与 其 他 细胞 相 区 

别 的 特征 是 体积 大 并 在 胞 质 内 含有 极 颗粒 。 它 们 是 原生 殖 细胞 ， 以 后 将 迁移 到 生殖 腺 并 

在 那里 发 育成 卵 母 细胞 或 精子 。 

在 卵 裂 之 前 用 紫外 线 照 射 卵 的 后 端 会 产生 由 于 不 含 生殖 细胞 而 不 育 的 动物 。 显 然 这 

是 极 质 失 活 的 结果 : 将 取 自 未 照射 的 卵 的 极 质 注射 到 受 照射 的 卵 中 去 ， 能 挽救 其 免 于 不 

育 。 极 质 作 为 生殖 细胞 性 状 决定 子 的 机 能 可 以 用 进一步 的 显 微 注射 实验 来 较为 直接 地 证 
BH CAV 15-41)a 可 从 供 体 卵 后 端 抽取 极 质 并 将 其 注射 到 另 一 卵 的 前 端 中 去 ， 在 正常 情况 

下 那里 只 形成 体 细胞 。 这 使 看 来 很 象 极 细胞 的 细胞 在 前 端 形成 。 然 后 将 这 些 细胞 自 第 二 

个 胚胎 中 取出 ， 并 注 和 基因 型 不 同 的 第 三 个 胚胎 中 去 。 在 这 第 三 个 胚胎 的 成 蝇 所 产生 的 

某 些 子 代 具有 被 注 和 人 细胞 的 基因 型 而 不 具有 亲 体 本 身 生 殖 细胞 的 基因 型 。 因 而 注射 到 钩 
前 端的 极 质 将 原来 会 发 育 为 体 细 胞 的 细胞 核 变 成 能 发 育 出 有 活力 的 卵 母 细胞 和 精子 的 生 

殖 细胞 核 。 某 些 证 据 表明 两 栖 类 生殖 细胞 可 能 以 类 似 方法 决定 。 

绍 胞 性 状 由 空间 指令 所 控制 ” 

卵 中 决定 子 的 定位 除 胚胎 中 少数 早期 特点 之 外 ,还 不 足以 精确 地 直接 说 明 什 么 ;在 某 
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些 物种 中 , 例如 在 哺乳 动物 中 还 不 能 说 明 。 当 细胞 增殖 时 ,细胞 性 状 的 差别 的 有 规则 的 格 

果 蝇 胚胎 〈 早 期 卵 裂 ) 

将 胚胎 A 后 端的 极 质 注射 
到 不 同 品系 胚胎 了 B 的 前 端 ， 

YE Seton Seen 
Pe se sess oy Ks 2 

二 

受 体 BB 前 部 的 某 些 核 埋 入 自 人 
注入 的 极 质 中 ， 形 成 矣 外 的 极 细胞 

将 在 前 部 发 育 起 来 的 
极 细胞 注射 到 品系 与 

A.B 都 不 同 的 胚胎 C 中 

oT 
mac ”也 sR a) oy 

ERE ETE 
Sy 

AMC KTM at am 

含有 基因 型 了 的 生殖 细胞 ， 
在 前 部 发 育 的 极 细胞 具有 
生殖 细胞 的 功能 

15-41 图 解 示 果 蝇 卵 中 的 极 质 是 生殖 细 
胞 人 狂 状 的 决定 子 的 实验 。 

局 迟早 必然 会 由 其 他 方法 在 最 初 都 是 相似 的 细胞 

背景 中 产生 。 要 发 生 这 种 情况 ， 不 同 地 位 的 细胞 

必定 遭受 不 同 的 影响 ， 这 些 影 响 向 细胞 提供 某 种 

有 关 其 位 置 的 指示 。 

安排 一 个 空间 格局 的 最 直接 的 机 制 一 定 是 一 
种 逐 点 变化 的 空间 信号 ， 诸 如 一 种 化 学 物质 的 浓 

度 。 例 如 我 们 可 以 想象 一 片 细胞 中 在 某 一 部 位 定 

位 着 某 种 可 扩散 物质 源 。 这 种 源 可 能 是 分 刻 某 种 

物质 的 一 团 早 已 特 化 的 细胞 。 让 我 们 假定 ， 一 且 

这 种 物质 分 刻 出 来 ， 它 一 定 由 于 在 组 织 中 的 扩散 

作用 而 逐渐 降低 其 浓度 。 浓 度 在 靠近 物质 源 的 地 

方 最 高 , 随 着 距离 的 增长 而 逐渐 递减 《图 15-42)。 

这 样 在 这 一 片 细胞 中 这 种 物质 会 产生 一 个 浓度 梯 

度 因 而 在 不 同 部 位 的 细胞 会 接触 到 不 同 的 浓度 ， 

导致 其 本 身 性 状 的 不 同 。 这 样 一 种 假设 的 、 浓 度 

可 扩散 的 形态 发 生 素 的 浓度 
区 距 点 源 XX 的 距离 

图 15-42 如果 一 种 物质 是 由 点 源 所 产生 在 其 由 
此 点 扩散 时 3 会 造成 一 个 中 间 浓 度 最 高 的 浓度 梯 
E> 这 种 物质 能 起 形态 发 生 素 (morphagen) 的 
作用 ， 其 局 部 浓度 ( 按 细胞 离 点 源 的 距离 决定 ) 控 

制 着 细胞 的 行为 。 

能 为 细胞 读 出 “以 决定 细胞 位 置 的 物质 , 称 为 形态 发 生 素 《morphogen)e 

* 84 。 



在 最 初 一 样 的 细胞 群 中 的 性 状 的 明显 差异 是 逐步 出 现 的 ” 

如 果 浓 度 梯度 是 平滑 的 话 , 人 们 能 预期 细胞 性 状 的 格局 结果 一 定 也 是 逐渐 改变 的 。 某 

些 组 织 中 确实 在 小 范围 内 存在 着 这 种 细胞 性 状 逐 步 改变 的 现象 。 但 在 发 育 中 许多 最 令 人 

感 兴趣 的 分 化 现象 是 不 连续 的 。 最 终 的 细胞 类 型 是 截然 不 同 的 ， 例 如 在 软骨 和 肌肉 之 间 

就 不 存在 一 系列 过 渡 的 成 熟 细 胞 类 型 。 决 定 的 状态 也 象 开 关 那 样 作 不 连续 的 选择 。 最 初 

是 一 样 的 细胞 群 怎样 对 一 个 连续 平滑 变化 的 空间 信号 作出 反应 而 产生 这 种 明显 不 同 的 区 

RI YE? 

”确切 的 答案 还 没有 ， 但 可 能 作 以 下 的 解释 。 细 胞 长 期 生存 在 许多 截然 不 同 的 交替 的 

自我 永久 增殖 的 状态 之 中 。 一 批 最 初 完全 相同 的 细胞 如 果 经 受 相 同 的 环境 会 倾向 于 成 为 

同 桩 的 最 终 的 状态 。 但 如 果 在 他 们 所 接触 环境 中 有 某 种 梯度 的 空间 变化 ， 某 些 细胞 会 被 

推 向 一 种 自我 永久 保持 的 状态 ， 另 一 些 则 向 另 一 种 状态 。 任 何 有 关 的 环境 参数 都 有 一 个 

阔 值 的 水 平 , 细 胞 接触 的 水 平 超过 阔 值 的 向 一 种 发 育 过 程 发展 , 而 们 触 水 平 低 于 疝 值 的 则 

向 另 一 种 。 可 能 对 于 一 种 环境 变量 来 说 确实 有 着 若干 个 反应 的 阀 值 ,因而 单个 的 变量 可 以 

控制 细胞 在 若干 种 不 同 的 格局 中 进行 选择 。 一 旦 细胞 开始 向 一 种 特定 的 自我 永久 保持 的 

状态 发 展 ,就 会 继续 这 个 过 程 ， 即 使 最 初 控制 选择 的 那 种 环境 影响 已 经 不 复 存在 。 这 样 ， 

短暂 的 、 依 赖 于 位 置 的 影响 有 着 记忆 效应 ， 能 被 作为 细胞 状态 的 不 连续 选择 而 被 记 亿 下 

来 ,并 因而 确定 决定 的 空间 格局 。 

可 以 认为 空间 影响 为 细胞 提供 了 位 置信 息 。 随 后 细胞 状态 的 选择 代表 细胞 对 所 提供 

的 位 置信 息 的 记录 。 这 种 表现 为 细胞 本 身 固 有 特点 的 记录 可 以 称 为 位 置 值 (positional 
value)o 

位 置信 息 是 分 期 给 予 的 ” 

刁 位 置信 息 和 位 置 值 的 概念 有 助 于 弄 清 对 许多 
不 同系 统 内 格局 形成 的 分 析 。 鸡 四 肢 发 育 的 简单 
实验 清楚 扼要 的 阐明 了 若干 重要 的 一 般 原则 。 在 
鸡 胚 中 ， 腿 和 翅 是 约 同时 从 体 侧 突出 的 小 型 的 舌 

， 状 芽 。 这 两 对 肢 芽 的 细胞 外 观 相似 ， 开 始 尚未 分 
化 ;并 未 显示 以 后 骨骼 格局 的 迹象 。 我 们 可 以 切 CN 
下 一 小 块 在 正常 情况 下 产生 大 腿 的 腿 芽 基部 的 未 et ROY 
盆 化 组 织 ， 并 移植 到 翅 芽 的 顶端 。 移 植 块 在 那里 久 
发 育 , 它 既 不 形成 起 的 一 部 分 ,也 不 形成 一 块 异 位 
的 大 腿 组 织 ， 却 形成 一 趾 ( 图 15-43)。 这 个 实验 
首先 说 明 , 早 期 腿 细胞 与 翅 细 胞 就 有 内 在 的 区 别 : 
其 位 置信 息 决 定 其 成 为 腿 ， 即 使 腿 和 翅 最 终 都 由 产生 的 起 A 

同样 的 少数 几 种 细胞 类 型 所 组 成 。 其 次 ， 这 个 实 2ST 
验 说 明 , 被 移植 的 细胞 虽然 已 被 决定 为 腿 , 却 仍 能 
对 沿 肢 轴 分 布 的、 指示 其 所 在 位 置 的 指令 作出 反 “ 图,5 43， 预定 大 腿 组 织 移植 至 鸡 起 芽 顶 端 。 形 

BRL. Cty J. W. Saunders, et al., Dev. 

应 ， 因 而 形成 了 腿 的 端 部 而 不 是 腿 的 基部 。 于 是 Biol. 1:281—301, 1959) 

se 85 。 

一 块 预定 形成 大 腿 
结构 的 中 胚层 组 织 

预定 形成 大 腿 的 组 
织 移植 到 起 芽 顶 端 

FR i FTL) Be 



我 们 能 得 出 结论 ， 在 脊 椎 动物 中 整个 的 位 置 特 化 并 非 一 下 子 给 予 的， 而 是 由 不 同时 间 陆 
续 储 和 人 细胞 记忆 的 位 置信 息 所 造成 的 。 就 象 在 昆虫 中 器 官 芽 区 室 的 决定 一 样 ， 最 终 的 细 
胞 状态 是 由 一 系列 的 决断 所 造成 的 。 

ASE: 最 终 以 同样 方式 分 化 的 细胞 可 以 有 不 同 的 位 置信 息 ”> 

四 肢 以 及 许多 其 他 器 官 如 齿 或 脊 椎 的 发 育 , 涉 及 相当 少 的 几 种 分 化 方式 。 例 如 ,在 四 

肘 中 ,主要 的 细胞 类 型 是 肌肉 \ 软 骨 、 硬 骨 和 蕊 松 结缔 组 织 。 但 这 几 种 已 分 化 的 类 型 排列 

成 复杂 的 空间 格局 。 前 胶 和 后 胶 的 不 同 ,不 是 因为 产生 的 组 织 类 型 不 同 ,而 是 因为 这 些 组 

织 的 空间 排列 不 同 。 正 如 移植 实验 所 指出 的 ,四 胶 在 格局 上 所 产生 的 内 在 的 不 同 , 是 早 在 

分 化 开始 之 前 就 被 决定 了 。 前 肢 工 和 后 胶 芽 的 细胞 ， 虽 然 他 们 都 产生 同样 几 种 细胞 分 化 

类 型 ， 然 而 是 不 等 价 的 : 他 们 有 着 不 同 的 位 置 值 。 前 已 述 及 体 蔬 的 情况 也 是 如 此 s BK 

和 后 肢 或 这 一 体 节 与 那 一 体 节 的 区 别 的 产生 ， 并 非 由 简单 地 指导 某 些 细胞 成 为 软骨 ， 另 

一 些 成 硬 骨 , 再 有 一 些 成 肌肉 等 等 的 信号 所 产生 的 。 反 之 ， 这 些 细胞 首先 接 到 一 个 指示 ， 

告诉 它们 位 于 身体 前 后 轴 的 什么 地 方 , 它 们 以 后 所 形成 的 复杂 格局 ,是 由 他 们 翻译 这 些 信 

息 的 方法 并 将 其 与 以 后 的 位 置 指令 结合 起 来 而 产生 的 。 于 

如 果 象 我 们 提出 的 那样 ,细胞 在 已 分 化 之 后 仍 能 保持 其 位 置 值 的 话 , 那 么 同样 的 细胞 

分 化 类 型 ,例如 软骨 ,可 以 是 不 等 价 的 。 这 就 暗示 身体 细胞 的 变异 比 起 组 织 学 家 通常 能 识 

别 的 类 型 要 多 得 多 。 只 要 我 们 能 足够 详细 地 分 析 细 胞 的 化 学 组 成 ， 并 检测 其 全 部 控制 基 

国 的 活动 状态 ,我 们 肯定 能 按 其 化 学 特性 将 传统 分 类 的 脊 椎 动物 细胞 分 成 200 多 类 。 

若 于 证据 和 表明 身体 不 同 部 位 同一 分 化 类 型 细胞 之 间 存 在 这 种 极 微细 的 差别 。 例如 ， 

形成 不 同 硬 骨 的 原 基 的 软骨 细胞 的 生长 速率 是 不 同 的 ;即使 处 于 培养 状态 下 ,并 被 彼此 分 

离 以 及 与 胚胎 的 其 余部 分 分 离 也 会 如 此 。 《这 一 实验 是 在 鸡 胚 腿 的 肥 骨 和 腓骨 原 基 上 做 

的 ， 这 些 原 基 最 初 一 样 大 小 ， 但 发 育成 大 小 十 分 悬殊 的 硬 骨 。) 皮肤 和 神经 系统 的 细胞 

提供 了 有 关 不 等 价 的 其 他 重要 的 例子 ， 这 一 点 在 本 章 的 后 面 和 在 十 八 章 中 还 妥 加 以 讨 
论 。 

分 隔 的 成 片 的 细胞 可 能 以 同样 方法 潜 受 位 置信 息 ,但 翻译 的 方式 不 同 2 

图 15-43 中 说 明 的 实验 用 来 进一步 强调 有 关 复 杂 的 位 置 特 化 的 方式 是 怎样 形成 的 。 

这 一 例子 表明 向 细胞 提供 的 其 在 着 椎 动物 四 肢 轴 上 位 置 的 信息 的 指令 在 腿 和 翅 上 同样 有 

效 。 腿 细胞 移植 到 起 端 后 能 正确 地 “ 读 出 “其 位 置 是 在 远 侧 端的 指示 ,并 因而 应 成 为 肢 端 。 

但 它们 是 以 自己 的 方法 来 翻译 位 置信 息 的 ,所 以 形成 趾 而 不 形成 指 。 借 助 细胞 记忆 ,相同 

的 提供 位 置信 息 的 办 法 能 反复 地 用 于 不 同 区 域 或 不 同 片 的 细胞 中 ， 并 仍 能 在 每 一 片 中 产 

生 不 同 的 格局 : 不 同 片 的 细胞 有 着 不 同 的 历史 ,因而 它们 对 同一 位 置 指令 的 反应 不 同 。 

这 一 原则 在 果 蝇 中 看 得 很 清楚 。 一 群 由 同 源 异 形 突变 转化 的 果 蝇 器 官 车 细胞 表现 出 

来 的 和 为 与 一 群 移植 到 异 位 的 鸡 胶体 细胞 的 行为 相似 。 触 角 腿 同 源 异 形 突变 体 提 供 了 一 
个 实例 。 在 这 种 类 型 的 果 蝇 中 ,触角 通常 只 有 一 部 分 转化 成 腿 , 所 以 只 有 一 小 块 触角 组 织 

而 不 是 整个 触角 转变 成 腿 的 样子 。 被 转变 组 织 的 位 置 是 可 变 的 。 然 而 在 被 转变 组 织 位 于 

触角 顶端 的 时 候 , 它 总 是 有 规则 的 形成 适合 于 腿 端 部 的 结构 ;如 果 位 于 触角 的 基部 ， 它 总 

是 规则 地 形成 相当 于 腿 基 部 的 结构 ,如 位 于 顶端 和 基部 之 间 的 位 置 上 , 则 可 以 此 类 推 〈 图 
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15-44), 因此 在 昆虫 附 肤 中 指示 位 置 的 指令 对 于 具 触 角 性 状 的 细胞 和 对 具 腿 性 状 的 细胞 

都 同样 有 效 , 只 是 这 两 种 类 型 的 细胞 各 自 按 和 目 己 的 方式 来 翻译 胺 了 。 

触角 节 

图 15-44 在 突变 体 触 角 腿 中 ,触角 的 某 些 部 分 同 源 异 形 地 转化 成 腿 的 某 些 部 分 。 转化 细胞 形成 
腿 的 某 些 部 分 ,与 其 在 触角 土 的 位 置 相 对 应 。 箭 头 示 妥 和 触角 各 部 的 对 应 情况 。( 仿 -本 . 

Postlekwait and H. A. Schneiderman, Dev. Biol, 25: 606—640, 1971) 

BT Rishi) KEHERMEK—-ERERIRE” 

不 管 在 动物 胚胎 中 提供 位 置信 息 的 机 制 是 什么 ;看 来 其 作用 范围 是 很 小 的 ; 通常 发 
现 它 们 只 作用 于 毫米 级 (或 约 100 个 细胞 直径 ) 或 更 小 的 一 小 块 场地 上 。 显 然 在 如 此 小 的 
空间 中 能 被 规定 的 细节 的 数量 是 有 限 的 。 何 以 一 个 细胞 的 位 置 特 化 要 以 不 同时 间 储 人 的 
二 系列 位 置信 息 的 组 合 来 产生 ， 其 根本 原因 便 在 于 此 。 这 也 使 得 涉及 细胞 记忆 的 决定 作 
用 对 天 型 复杂 动物 来 说 也 是 关键 性 的 。 头 与 尾 的 区 别 , 在 头 和 尾 的 原 基 相 上 不 到 Imm 时 
便 已 经 产生 了 。 当 动物 长 成 一 厘米 或 二 米 长 时 ， 产 生 头 尾 区 别 的 那 种 环境 条 件 已 成 为 朋 
远 的 历 现 ;但 如 果 头 和 尾 的 区 别 被 保持 下 来 , 那 必定 是 通过 细胞 记忆 。 

这 样 ;身体 的 宏观 规划 是 很 早 特 化 的 ,以 后 当 每 一 部 分 的 原 基 长 大 到 适 于 提供 另外 的 
位 置信 息 的 机 制作 用 时 ,再 补充 连续 的 水 平 不 同 的 细节 。 

小 结 

许多 动物 的 卵 含 有 定位 分 布 的 细胞 质 决定 子 ， 这 些 决 定子 旱 在 卵 裂 时 为 不 同 裂 球 所 
继承 ,并 控制 其 发 育 的 不 同方 式 。 然 而 在 以 后 的 发 言 中 ,细胞 性 状 的 差异 通常 是 由 最 初 相 
同 的 细胞 接触 不 同 的 外 界 影响 (这 种 影响 随 细 胞 在 胚胎 中 的 位 置 不 同 面 措 ) 而 产生 的 。 在 
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景 简单 的 情况 下 ， 一 种 可 扩散 物质 的 分 级 浓度 可 以 依 细胞 对 该 物质 源 的 距离 而 控制 细胞 
的 性 状 。 细 胞 性 状 的 不 连续 的 区 别 是 对 应 于 对 该 物质 反应 的 靖 值 。 细 胞 整个 的 位 置 特 化 
可 能 由 在 不 同时 间 提 供 的 位 置信 息 组 合 而 形成 的 。 例 如 眷 椎 动物 胚胎 前 肢 和 后 肢 区 的 旱 

期 细胞 获得 不 同 的 位 置 值 ,使 前 肢 和 后 肢 细 胞 在 内 在 性 状 上 不 等 价 ,即使 在 细胞 分 化 格局 

的 细节 尚未 被 决定 之 前 ， 情 况 也 是 如 此 。 细 胞 分 化 格局 的 细节 是 借助 在 器 官 内 的 位 置信 
息 而 在 以 后 特 化 的 。 同 源 器 官 ， 如 鸡 的 腿 和 翅 或 晶 的 腿 和 触角 看 来 都 应 用 同样 的 供应 位 

置信 息 的 系统 。 由 于 细胞 记忆 ， 在 这 些 不 同 地 方 的 细胞 对 同一 位 置信 息 按照 其 以 往 不 同 
的 历史 而 作 了 不 同 的 翻译 。 

由 于 空间 信息 的 作用 范围 通常 很 小 ， 成 体 生物 总 体 规 模 的 特征 通常 旱 在 胚胎 还 是 很 

小 时 就 决定 了 ， 以 后 再 特 化 出 较为 小 一 点 的 特征 。 身 体 不 同 区 域 细胞 的 不 同位 置 值 控 制 

其 随后 生长 的 不 同 程序 以 及 分 化 的 特殊 格局 。 

肢体 发 育 中 的 位 置信 息 

现在 我 们 来 详尽 地 讨论 某 些 可 能 提供 位 置信 息 的 方法 ， 举 肢体 发 育 的 例子 。 首 先 以 

鸡 四 肢 的 胚胎 发 育 为 例 , 然 后 为 了 不 同 的 看 法 ,以 暗 螂 胶体 的 再 生 为 例 。 

鸡 肢体 的 发 育 可 以 用 三 维 坐标 系 来 分 析 ?, 
鸡 胚 的 每 一 肢 芽 (图 15-45) 最 初 结构 十 分 简单 : 中 胚层 来 源 的 间 充 质 显然 是 由 同 

样 的 未 分 化 细胞 组 成 的 ， 它 外 包 一 层 薄 
的 外 胚层 的 表皮 《图 15-46)。 肌肉 、. 骨 

履 、 有 皮肤 和 其 他 结缔 组 织 最终 从 这 

些 间 充 质 中 发 育 出 来 在 早期 ， 胶 

体 的 主要 界 标 〈landmark) 是 外 胚层 加 

厚 成 为 沿 着 车 顶 部 形成 一 条 边 ， 称 为 顶 

ea Fe Zz WS «(apical ectodermal ridge) 

(图 15-47)。 三 天 之 后 ， 将 软骨 染色 便 

可 看 出 整个 骨骼 的 模糊 的 轮廓 ， 再 过 三 

天 ,骨骼 已 非常 分 明了 《图 15-48)。 细 

胞 这 种 复杂 和 高 度 有 组 织 的 格局 是 怎样 

产生 的 ? 
描述 肢体 的 方便 办 法 是 参照 三 个 

轴 : 由 基部 到 顶端 的 近 侧 - 远 侧 轴 ; 由 - 拇 

指 ? 到 “小 指 " 的 前 后 轴 和 与 此 轴 垂 直 的 图 15-45 骨 育 三 天 的 鸡 胚 ,图 示 早 期 肢 芽 的 位 置 。 
(4) W. H. Freeman and B. Bracegirdle, An 

Atlas of Embryology. London: 背 腹 轴 。 每 个 轴 看 来 都 有 独特 的 机 制 来 

DO 确定 位 置信 息 的 分 量 。 因 而 间 充 质 细胞 
可 能 在 一 个 三 维 坐标 系统 中 得 到 其 位 置 值 ， 这 些 位 置 值 被 认为 控制 各 区 域 不 同 分 化 状态 

的 选择 ， 去 规定 骨骼 以 及 其 他 组 织 的 格局 。 我 们 将 集中 讨论 目前 了 解 得 最 多 的 前 后 轴 和 

近 侧 =- 远 侧 轴 。 
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图 15-48 正常 发 育 中 的 鸡翅 ?背面 观 。(A) HR3.5 AN. (B) HAR O-SKH. (C) MAYS 
天 时 。(D) HMA CC) 上 的 起 所 描绘 的 图 。 

a 

极 化 区 的 细胞 控制 邻近 组 织 的 前 后 布局 ” 

移植 实验 揭示 : 发 育 中 的 肢体 后 缘 有 着 一 小 群 对 邻近 胶体 组 织 有 着 特别 重要 影响 的 
间 充 质 细 胞 。 移 植 后 缘 细 胞 到 另 一 翅 芽 的 前 部 , 可 以 最 清楚 地 看 到 这 种 影响 (图 15-49)e 在 
一 天 之 内 , 受 体 芽 在 移植 块 的 影响 下 会 长 得 宽 一 些 。 但 最 终 形成 的 翅 不 仅 大 一 些 , 而 且 具 
有 剧烈 重新 组 织 的 格局 : 其 散 有 两 套 ， 第 二 套 骨骼 自 拇指 "到 小 指 " 的 排列 顺序 与 第 一 

套 相 反 , 在 肢 的 中 线 两 侧 互 成 镜 影 对 称 。 这 一 点 在 指 的 格局 上 看 得 特别 明显 ,因为 每 一 个 
指 都 有 着 明显 的 独特 的 形状 。 
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重复 的 那 套 骨骼 几乎 全 由 受 体 组 织 形成 而 并 非 由 移 殖 块 本 身 所 形成 。 这 点 可 以 用 基 

种 方法 标记 的 移植 细胞 来 证 明 ， 因 为 这 时 可 

以 将 移植 细胞 与 受 体 细胞 区 别 开 来 。 如 果 在 

移植 手术 之 前 给 供 体 胚 胎 一 定 剂 量 的 和 X 线 照 

射 ， 所 移植 的 细胞 就 会 因 照 射 致 残 而 不 能 分 

裂 ,虽然 它们 变 得 比 正 常 细胞 略为 大 一 些 。 不 

过 它们 还 是 引起 受 供 肢 体 的 倍增 ， 可 以 看 出 

它们 是 一 小 团 大 得 不 大 正常 的 细胞 ， 实 际 上 

并 未 参与 由 其 诱发 而 形成 的 结构 。 所 有 这 些 

表明 供 体 芽 后 缘 组 织 的 移植 块 在 受 体 肢体 中 

特 化 出 一 种 新 的 结构 格局 ， 按 其 胶体 本 身 确信 
定 的 前 后 次 序 排列 。 这 种 倍增 既 表现 在 骨骼 人 < 一 aE 
上 ， 也 表现 在 受 体 肢体 中 任何 其 他 组 织 的 格 

”局 上 。 切 取 移 植 块 的 那个 区 域 叫 极 化 活动 带 
(zone of polariging activity) 或 叫 极 化 区 

(polariging region), 
前 缘 切 下 
小 方块 间 充 

质 及 外 衬 的 

ap 

前 后 轴 上 的 位 置信 息 可 能 是 由 来 自 极 化 区 细 

胞 信号 的 大 小 等 级 所 提供 的 “ 

看 来 正在 发 育 的 肢体 的 细胞 就 象 是 按 其 
离 极 化 区 的 距离 而 获得 其 在 前 后 轴 上 的 位 置 
信息 的 。 在 正常 的 翅 中 〈 其 3 个 指 相当 于 手 
的 5 个 指头 的 中 间 3 个 ,其 编号 为 2, 3 和 4) 
第 4 指 挨 着 极 化 区 形成 ,第 3 指 远 一 点 ,第 2 
指 更 远 一 些 。 当 额外 的 极 化 区 植 人 芽 周 缘 的 
不 同位 置 时 ， 所 得 到 的 指 的 布局 与 预料 中 的 
极 化 组 织 决定 指 的 布局 是 一 致 的 。 例 如 移植 
块 相 上 距 受 体 极 化 区 1mm 时 ,产生 指 的 布局 是 BI BCE SRS 
“432234”( 图 15-50)。 如 果 将 移植 块 再 靠近 
受 体 极 化 区 一 些 , 所 得 的 为 “43234” 或 甚至 为 “4334”。 如 果 将 极 化 区 移植 到 肢 芽 周 缘 的 
中 部 ， 指 在 移植 块 和 受 体 极 化 区 之 间 的 布局 则 为 “4334” 或 “434”， 加 上 一 个 具 正 常 指 序 
的 肢体 自 移植 块 前 部 的 芽 上 发 育 出 来 。 这 就 说 明 极 化 区 在 肢体 前 后 轴 上 所 给 出 的 信号 是 
双向 的 。 明 显 提示 出 极 化 区 可 能 通过 产生 一 种 在 肢体 上 扩散 造成 浓度 梯度 的 物质 而 起 作 
用 。 前 已 述 及 ， 细 胞 可 能 以 它们 接触 到 的 这 种 物质 的 浓度 而 测 出 其 离 极 化 区 的 距离 。 因 
此 最 靠近 极 化 区 的 第 4 指 ， 是 由 最 高 的 浓度 所 确定 的 ;最 远 的 第 么 指 ， 由 低 浓 度 决 定 ; 
位 于 第 2 指 和 第 4 指 之 间 的 第 3 指 ,是 由 中 等 浓度 所 决定 的 。 来 自 极 化 区 细胞 信号 的 这 
种 分 级 的 性 质 , 可 以 用 移植 少量 这 种 细胞 而 直接 显示 出 来 。 平 均一 个 30 细胞 的 移植 块 会 
形成 一 个 额外 第 2 指 。 80 细胞 左右 的 移植 块 会 产生 第 3 指 , 130 细胞 左右 的 则 产生 第 4 
指 。 

极 化 区 移植 到 
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图 15-50 受 体 翅 工 细胞 形成 什么 类 型 的 结构 取决 于 其 与 移植 的 极 化 区 之 的 距离 。 

要 证 明 这 种 假设 需要 对 这 种 假定 的 信号 物质 即 形态 发 生子 进行 化 学 定性 ， 但 这 点 还 

做 不 到 。 迄 今 对 此 化 学 机 理 线索 很 少 ， 只 有 一 个 发 现 : 取 自 极 化 区 细胞 的 移植 块 的 作用 

可 以 用 植 人 浸透 维生素 A 酸 的 惰性 载体 来 蔡 代 。 现 在 还 不 知道 极 化 区 的 影响 是 怎样 传递 

给 邻近 的 肢体 组 织 的 。 通 过 间隙 连接 ,细胞 间 可 以 有 通讯 ,但 虽然 在 间 充 质 细 胞 间 看 到 过 

这 种 连接 , 仍 没有 证 据 来 证 明 它 们 是 信号 的 通道 。 

哺乳 类 或 展 行 类 的 极 化 区 在 鸡 中 同样 有 效 ” 

鸡 的 腿 苛 和 翅 芽 一 样 地 具有 极 化 区 , 当 将 其 移植 到 另 一 腿 芽 中 时 能 引起 形成 额外 趾 ， 
-在 移植 到 翅 芽 中 时 导致 形成 额外 的 翅 指 。 这 一 效应 证 明了 前 后 肢 用 同一 系统 来 提供 位 置 

信息 。 此 外 , 取 自 稚 、 小 鼠 、 人 ， 甚 至 龟 的 肢 芽 后 缘 的 小 片 组 织 能 在 鸡 的 翅 芽 中 显示 出 极 
化 活性 来 。 这 些 发 现 说明 ; 不 同 物种 \ 不 同 肢体 的 极 化 信号 是 一 样 的 ， 虽 然 肢体 细胞 按 其 

自身 的 基因 组 和 历史 来 翻译 信号 。 不 管 所 移植 的 极 化 组 织 来 自 什 么 地 方 ， 在 鸡翅 上 间 充 

质 细 胞 所 形成 的 额外 指 总 是 鸡 的 翅 指 。 
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肢体 的 各 部 分 在 近 侧 - 远 侧 轴 上 是 一 个 接 一 个 形成 的 

当 肢 芽 生长 并 伸 长 时 ,分 化 从 其 最 近 侧 的 部 分 开始 ， 而 其 端 部 的 细胞 仍 是 未 分 化 的 。 
最 初 分 化 的 细胞 形成 肢体 最 近 侧 的 结构 ,然后 再 由 端 部 未 分 化 细胞 的 增殖 ,逐个 次 第 形成 
其 余 的 部 分 。 这 些 结构 的 形成 依靠 胶 芽 端 部 加 厚 的 外 胚层 水， 即 前 面 已 提 到 的 顶端 表皮 
晴 ( 图 15-51)。 如 果 将 哺 去 除 ,尚未 形成 的 远 仙 端 结构 就 不 再 形成 。 因 此 ,在 早期 从 肢 芽 
如 除 此 哺 , 会 产生 只 有 上 党 的 地 ;如 果 在 稍 后 稍 晚 时 期 进行 同样 的 手术 ， 产 生 具 上 荣 和 前 
臂 而 无 腕 \ 掌 \ 指 部 的 址 (图 15-51)， 等 等 。 

早期 芽 

TH San Fe Be 

Tie MR 

(A) 

上 -一 | 

图 15-51 如 果 切 去 顶端 表皮 晴 ? 肢 体 的 远 侧 部 分 不 能 自 -上 皮下 的 间 充 质 发 育 出 来 。 (A) MRF 
术 做 得 早 ? 结 果 琉 体 截 面 近 。(B ) 如 果 手 术 做 得 较 晚 ?截面 较 远 。 5 

顶端 表皮 琵 为 相继 发 育 出 远 端 名 部 的 间 充 质 的 特别 区 域 规定 界限 。 但 并 不 指示 间 充 质 应 
形成 什么 部 分 ” 
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进一步 显示 螨 对 于 肢体 生长 的 重要 性 。., 移 植 的 结果 发 育 出 第 三 个 突起 ; 其 各 部 分 具有 正 . 

确 远 近 排 列 顺 序 。 旺 规定 突出 的 部 位 ;其 下 保持 着 一 个 发 展区 (progress zone)， 这 是 一 

群 未 分 化 的 间 充 质 细胞 ， 由 此 逐步 产生 肢体 的 相 炙 各 部 。 但 是 否 峭 也 规定 这 些 部 分 都 将 

成 为 什么 ,比如 在 早期 发 出 成 为 上 臂 的 指示 ,在 稍 后 发 出 成 为 腕 、 掌 、 指 "的 指示 呢 ? 

这 个 问题 可 以 用 下 列 方法 研究 : 自 峭 部 为 界 切 开 并 将 间 充 组 织 与 外 胚层 套 分 开 ， 然 

后 把 不 同年 龄 的 这 两 部 分 重新 组 合 起 来 (图 15-52)。 如 果 晚 期 车 的 间 充 组 织 配 上 早期 芽 

的 外 胚层 套 ， 间 充 细 胞 继续 发 育 出 正常 次 序 的 各 部 分 。 如 果 将 早期 芽 的 间 充 质 组 织 塞 人 

晚期 芽 的 外 胚层 套 中 ,所 发 育 出 来 的 翅 的 各 部 在 近 侧 远 侧 轴 上 的 次 序 仍 完全 是 正常 的 。 简 

言 之 ， 外 胚层 的 年 龄 对 间 充 质 组 织 所 形成 结构 的 特点 没有 影响 。 所 以 峭 在 任何 已 知 时 刻 

都 不 能 告诉 间 充 组 织 应 该 形成 什么 部 分 ,反之 , 它 只 不 过 是 确定 了 发 展区 的 部 位 ， 并 告诉 

间 充 组 织 按 自 己 的 日 程 表 进 行 发 育 。 

山 -过 
将 老 的 间 充 质 
与 年 轻 的 外 胚 
层 套 组 合 起 来 = 一 

(A) 
AS 

将 年 轻 的 间 充 
FA EH HE 
层 套 组 合 起 来 

(B) 

图 15-52 ”用 年 轻 的 翅 芽 的 外 胚层 置换 老 的 翅 芽 的 外 胚层 〈《A)， 或 者 用 老 的 翅 芽 外 胚层 置换 年 轻 
的 〈《B7)， 可 以 看 出 外 胚层 的 年 龄 是 不 重要 的 。 是 间 充 质 的 年 龄 决定 发 育 出 什么 结构 。 

近 便 远 侧 轴 上 的 位 置 特 化 取决 于 在 发 展区 所 化 时 间 的 总 量 “ 

这 些 例子 说 明 ， 在 近 侧 到 远 侧 的 进程 中 下 一 个 产生 的 肢体 节 的 性 状 必定 是 由 间 充 组 
织 中 某 些 内 在 的 机 理 所 决定 的 。 但 是 怎样 决定 的 呢 ?” RARER RABE 
的 ,在 芽 顶 部 发 展区 中 的 细胞 的 后 代 所 组 成 。 但 由 此 区 产生 的 近 侧 结构 原 基 出 现 得 早 , 而 
远 侧 结构 原 基 出 现 得 晚 。 所 以 在 发 展区 中 所 呆 的 时 间 可 能 是 决定 产生 肢体 结 梅 的 因子 。 
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细胞 可 能 获得 一 个 近 侧 或 远 侧 的 位 置 值 , 因 而 形成 一 近 侧 或 远 侧 特征 的 结构 ,取决 于 它们 

《或 其 上 代 ) 是 短 时 间 还 是 长 时 间 地 呆 在 发 展区 内 。 

按照 这 种 看 法 ;在 基部 已 经 形成 的 结构 并 不 决定 下 一 次 形成 的 结构 是 什么 ,如 果 发 展 

区 被 移植 , 它 也 会 独立 地 表现 。 的 确 , 当 一 早期 芽 的 发 展区 被 移植 到 一 晚期 芽 的 发 展区 的 

位 置 上 时 ,结果 形成 的 翅 便 具有 重复 的 部 分 。 例 如 ,晚期 芽 的 基部 会 发 育 出 一 个 上 臂 和 闻 

臂 , 移 植 在 其 上 的 早期 芽 的 发 展区 会 依次 在 其 上 发 育 出 上 豆 . 前 臂 和 腕 、 掌 、 指 部 分 《图 

15-53)。 同样 ,如 果 一 个 晚期 芽 的 发 展区 移植 到 早期 芽 的 位 置 上 ,所 发 育 的 翅 会 缺失 一 择 

部 分 : 晚期 芽 发 展区 和 早期 芽 基 部 结合 可 能 发 育 出 一 个 上 劈 直 接 与 腕 、 掌 、 指 部 分 相连 的 

@ (A 15-54). 

国 15-53， 如 果 将 早期 翅 芽 的 顶部 进行 移植 以 代替 晚期 翅 芽 的 顶部 则 发 育 出 具有 
沿 近 侧 - 远 侧 轴 串 联 的 两 个 前 臂 的 混合 翅 : 受 体 残 部 与 移植 的 顶部 表现 与 他 们 

在 正常 位 置 上 分 别 发 育 时 的 表现 大 致 相同 。 

RA : 

早期 芽 

图 15-54 ， 所 做 的 手术 与 图 15-53 所 示 的 相反 。 当 将 一 晚期 芭 芽 顶部 进行 移植 久 代 替 早期 起 菠 的 
“顶端 时 所 产生 的 胶体 包含 上 臂 , 手 ?而 无 前 药 : 与 前 一 手术 一 样 , 混 合 起 芽 的 每 一 部 分 的 表现 大 体 

上 是 自主 的 。 

发 展区 看 来 把 格局 特 化 与 肢体 生长 联系 起 来 : 当 发 展区 细胞 增殖 时 改变 其 位 置 值 。 
如 果 细 胞 以 计算 细胞 分 裂 周期 的 办 法 来 衡量 其 在 发 展区 所 有 呆 的 时 间 的 话 ， 这 两 个 过 程 的 
速率 便 可 协调 得 很 好 ， 并 因而 也 固定 了 其 位 置 值 。 现 已 弄 清 ， 在 鸡翅 的 近 侧 远 侧 轴 上 产 
生 所 有 各 部 所 需 的 细胞 周期 大 约 是 7 个 。 如 果 我 们 将 由 许多 腕 骨 排 列 组 成 的 腕 部 算 作 相 
当 于 2 节 的 话 , 这 细胞 周期 数 便 等 于 翅 上 的 节 段 数 。 所 以 可 以 这 么 说 ,每 一 节 可 能 相当 于 
决定 位 置 值 的 细胞 分 裂 钟 的 滴答 一 响 。 肢 体格 局 的 这 种 由 骨骼 和 关节 交 蔡 的 类 似 重复 状 
态 , 可 能 反应 一 种 周期 的 计时 机 理 在 起 作用 。 
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然而 必须 强调 ,肢体 菠 的 细胞 并 不 同步 分 裂 , 在 发 展区 中 邻近 的 细胞 也 并 不 像 钟 -- 样 

走 同样 的 秒 数 ,在 肢体 上 任何 部 分 ,只 有 细胞 分 裂 周 期 的 平均 数 才 与 肢体 上 的 距离 成 光滑 

的 逐渐 变化 的 函数 关系 。 因 此 ， 一 个 有 条 不 率 的 格局 可 能 只 有 在 相 邻 细胞 近 距 离 的 相互 

作用 下 ,才能 使 其 在 分 化 前 消除 其 局 部 的 差异 。 i 

ES FAR FP SB aE BFE a SH REA Be DAT ETE” 

WED Sc Oe ONE a, AAEM, (LAER 
(7s Ee SRR LAL TERK AWS 15-53 和 
图 15-54 所 人 氢 述 的 十 分 相似 ,只 有 一 点 不 同 , 即 移植 不 是 在 不 同时 期 的 肢 芽 间 进行 习 而 是 
在 大 体 上 相同 的 早期 肢 芽 间 进 行 的 。 一 个 这 类 实验 是 这 样 进 行 的 ;切除 两 个 早期 的 肢 芽 
《一 个 在 近 侧 水 平 ,靠近 基部 , 另 一 个 离 基部 远 一 点 )， 然 后 将 取 自 第 二 个 翅 芽 的 较 小 的 远 
侧 部 分 接 到 第 一 个 肢 芽 的 残存 基部 上 去 。 这 一 手术 可 以 用 来 产生 诸如 一 个 异常 短 的 合成 
芽 ， 其 中 缺乏 在 正常 情况 下 发 育 出 前 臂 的 细胞 。 看 来 存在 着 某 种 调节 作用 使 所 产生 的 胶 
体 比 我 们 预期 的 合成 芽 每 一 部 分 自动 表现 时 要 来 得 正常 一 些 。 因 此 , 当 我 们 把 不 同 近 侧 - 
远 侧 水 平 的 间 充 质 细 胞 放 在 一 起 时 ， 显 然 它们 之 间 有 着 相互 作用 使 其 消除 位 置 值 格局 中 
的 不 连续 性 ,并 插 人 原先 缺少 的 位 置 值 。 

这 一 类 的 调节 只 有 早 在 任何 肢 芽 组 织 都 没有 开始 分 化 以 前 就 动手 术 时 ， 才 能 在 鸡 胚 
中 看 到 。 在 稍 晚 的 时 期 将 肢 芽 片段 嫁接 在 一 起 ， 实 际 上 就 看 不 到 相互 作用 : 每 一 部 分 都 
自动 的 按 其 各 自 的 历史 来 表现 。 然 而 我 们 即将 看 到 在 某 些 动物 中 ， 调 节 作 昨 是 终生 保持 
的 ,因此 可 以 再 生 失 去 的 部 分 。 

某 些 肢 体能 够 再 生 ” 

通常 我 们 不 能 指望 身体 会 重新 产生 出 已 被 切 去 的 一 个 较 大 的 部 分 。 切 除 后 的 条 件 往 
往 与 原先 导致 形成 那些 部 分 的 条 件 大 不 相同 。/ 但 在 某 些 例子 中 再 生 确实 存在 。 两 栖 类 肢 
体 再 生 是 研究 得 最 多 的 例子 。 例 如 若 一 条 蝶 晨 或 美 西 晨 的 腿 在 离 基部 一 段 距离 的 地 方 时 : 
被 切除 ,缺失 的 部 分 会 重新 长 出 来 。 一 堆 称 为 再 生 胚 代 〈regeneration blastema) 的 显然 
未 分 化 的 间 充 质 细胞 和 覆盖 在 其 上 的 表皮 ,在 被 切 残 肢 端 部 形成 。 胚 芽 生 长 与 分 化 ,精确 
地 发 育 出 切口 远 端 应 有 的 各 个 部 分 : 例如 , 切 去 手 部 便 长 出 手 来 ; 切 去 前 臂 和 手 ， 则 发 育 ， 
出 这 两 部 分 来 。 胚 芽 是 由 靠近 切口 面 的 细胞 产生 的 ， 这 些 细 胞 的 内 在 性 状 决定 再 生出 什 
么 结构 。 胚 芽 在 通常 的 肢体 残 基 的 末端 发 育 ， 还 是 用 实验 手术 使 其 在 切 下 来 的 肢体 的 远 ， 
侧 端的 切面 上 发 育 ( 见 图 15-55), 都 没有 什么 关系 。 在 这 两 种 情况 下 ,胚芽 细胞 都 自 切口 

水 平 开始 产生 那些 原来 远 侧 端的 部 分 ,即使 在 后 一 种 情况 下 ,这 样 造成 了 已 经 存在 的 部 分 ， 

当 胚 芽 经 维生素 A 酸 或 类 似 的 化 合 物 处 理 后 ， 便 能 看 到 明显 的 混乱 : 所 形成 的 部 分 ， 

常常 比 正常 的 部 分 为 多 ,例如 , 自 腕 部 切除 ,所 形成 的 肢体 各 部 依次 是 : BORA RR ， 

的 前 辟 \ 再 生 的 上 臂 、 再 生 的 前 臂 和 再 生 的 手 部 。 看 来 维生素 A 酸 多 少 改变 了 两 栖 类 再 生 ， 

胚芽 细胞 位 置 值 的 近 侧 - 远 侧 轴 的 份量 ,而 在 鸡 胚 肢 芽 中 ， 维 生 素 A 酸 只 改变 前 后 轴 的 分 

量 ! 这 一 效应 对 格局 形成 的 生物 化 学 提出 了 一 个 重要 的 ， 但 仍然 是 有 疑问 的 线索 RE | 

效应 也 提示 我 们 还 不 能 肯定 两 栖 类 再 生 时 在 多 大 程度 上 遵循 最 初 肢 依 发言 时 的 那些 规 | 

se 96 。 



将 残 肢 插 六 由 背部 再 生 芽 基 在 切口 两 面 
切入 肌肉 的 切口 中 并 形成 ,两 个 芽 荃 均 产 生 
令 其 在 该 位 置 上 愈合 肢体 切除 面 的 远 端 部 分 ， 

图 15-55 图 解 示 在 蝶 昕 上 所 做 的 实验 。 示 再 生 芽 基 产 生 的 肢体 部 分 取决 于 切 扼 水 平 而 不 取决 于 
”肢体 残余 部 分 的 结构 。 原 来 胶体 的 远 侧 和 近 侧 部 分 都 产生 前 臂 和 手 。 

律 , 即 在 多 大 程度 上 利用 同样 位 置 指令 系统 。 然 而 ， 正在 再 生 的 两 栖 类 肢体 的 胚芽 确实 看 

来 与 胚胎 胶 芽 相似 ,而 且 前 述 间 充 组 织 与 外 胚层 \《 即 表皮 ) 间 的 相互 作用 看 来 也 很 重要 。 

SSO HR AA BA” 

昆虫 ,例如 蜂 螂 的 肢体 也 能 再 生 , 并 且 用 某 些 方法 研究 起 来 很 容易 。 看 来 在 这 些 动物 

中 一 种 能 控制 肢体 格局 发 育 的 位 置 指令 系统 能 维持 到 肢体 形成 以 后 。 已 分 化 的 细胞 能 对 

这 些 指令 起 反应 ， 并 再 生出 被 打 乱 的 格局 。 因 此 这 个 格局 形成 系统 的 工作 情况 以 胚胎 发 

育 结束 很 久 以 后 的 手术 来 研究 。 蜂 螂 若虫 腿 再 生 的 实验 已 揭示 出 某 些 可 能 会 更 广泛 应 用 

的 简单 原则 。 
即将 叙述 的 实验 涉及 表皮 层 细 胞 和 有 履 盖 暗 螂 及 形成 胶体 外 表 可 见 部 分 的 角质 层 。 外 

面 的 覆盖 物 通过 不 断 晓 皮 而 生长 ,在 晓 皮 过 程 中 暗 螂 若虫 晓 去 其 旧 的 角质 层 , 并 在 原来 的 

位 置 上 产生 一 个 新 的 较 大 的 角质 层 。 角 质 层 由 其 下 单 层 排列 的 细胞 所 分 这 。 表 皮层 细胞 
的 位 置 值 是 由 其 产生 的 包 在 外 面 的 角质 层 的 格局 显示 出 来 的 : 在 表皮 细胞 布局 上 所 做 实 

验 操 作 的 效果 是 在 动物 晓 皮 后 的 角质 层 土 来 检测 的 。 再 生 只 能 在 若虫 中 看 到 ， 因 为 充分 

成 熟 的 成 虫 不 生长 也 不 晓 皮 。 

暗 螂 腿 由 以 下 数 节 组 成 ( 按 基部 至 端 部 的 顺序 ): BE RT RT AAAs 中 节 

本 身 又 由 数 小 节 组 成 ， 末 端 为 一 对 爪 《图 15-56)。 如 果 在 ,譬如 在 肥 节 的 不 同 水 平 ,将 两 

条 腿 切 断 , 可 以 把 一 条 近 远 侧 端 切 下 的 肢体 嫁接 到 另 一 条 人 靠近 侧 端 切 去 的 残 胶 的 端 部 ,在 

这 种 情况 下 愈合 后 的 合成 的 腿 便 缺 少 肥 节 的 中 间 部 分 。 但 在 动物 晓 皮 后 所 出 现 的 腿 看 来 
是 正常 的 : 缺失 部 分 已 经 绸 生 《 图 15-57A)e 如 果 把 手术 改变 一 下 ,所 得 的 结果 更 令 人 惊 

奇 。 我 们 把 暗 螂 的 一 条 腿 目 肥 节 基部 处 切 ， 把 另 一 条 腿 自 径 节 远 侧 端 切 。 然 后 把 前 一 条 

腿 切 下 的 那 块 大 的 部 分 接 到 后 一 条 腿 的 大 的 残 胶 上 ， 这 和 样 便 产生 了 一 条 中 都 有 重复 部 分 

AVM KBE CA 15-57B)。 然 后 让 昆虫 晓 皮 。 这 样 所 得 到 的 腿 ,不 仅 没 有 变 得 较为 正常 , 反 

° 97 。 



耐 更 长 了 一 截 , 因为 在 两 个 原 有 肥 节 之 间 又 发 育 出 第 三 段 豚 节 的 中 间 部 分 ! 如 图 15-578 
mn, BAAR RE REO AAS 

其 余部 分 的 刺 毛 方向 正好 相反 。 

这 一 类 型 的 不 同 手术 还 可 以 做 很 多 。 在 假定 

节 的 远 侧 - 近 侧 轴 不 同 水 平 上 的 细胞 具有 特 有 性 

状 的 基础 上 ， 这 些 结果 可 以 总 结 出 一 个 简单 的 规 

一 端 最 大 ,然后 逐 级 递减 ,到 另 一 端 时 最 小 。 在 上 
述 的 手术 中 ， 位 置 值 有 很 大 差距 的 表皮 细胞 被 接 
在 一 起 。 结 果 ， 新 细胞 由 联接 处 附近 的 表皮 赠 殖 
产生 。 这 些 新 细胞 得 到 的 位 置 值 插 在 两 组 相遇 的 
细胞 之 间 使 其 位 置 值 变 得 连续 (图 15-57)。 这 种 

BL EEER RE 行为 被 概括 为 插 人 规律 ; 不 连续 的 位 置 值 引起 局 
部 生长 ,新 生长 出 来 的 细胞 具有 过 渡 的 位 置 值 ,使 

格局 的 连续 性 得 到 恢复 。 只 有 具有 所 有 缺失 位 置 值 的 细胞 已 经 填补 了 原 有 的 空 随 而 且 重 
新 展现 出 正常 空间 分 隔 时 ,生长 才 会 停止 。 整 个 这 个 过 程 称 为 插入 再 生 。 

COND WH — 5 
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图 15-57 MAA4VR SRB RE EN MAHAR RE BAUM BHRR RSA 
1 一 10) 中 的 空缺 部 分 。 在 〈A) 例 中 * 插 人 部 分 恢复 缺失 部 分 。 在 〈B) 例 中 插 人 部 分 在 已 有 两 个 
肥 节 中 部 之 间 产 生 第 三 个 中 间 部 分 。 从 刺 毛 可 以 看 出 插入 组 织 的 极 人 性 。 在 两 种 情况 下 ， 都 在 最 终 

位 置 值 的 格局 中 恢复 了 连续 性 。 

律 。 用 数字 来 描述 这 种 性 状 即位 置 值 是 很 方便 的 ; 

和 a = 



在 螃 邵 眼 的 相继 节 段 中 同样 的 位 置信 的 格局 是 重复 的 ” 

把 上 述 一 个 腿 节 的 不 同 部 分 嫁接 的 办 法 改变 一 下 , ,人们 可 以 把 不 同 节 段 的 细胞 嫁接 
在 一 起 。 例 如 一 只 暗 螂 腿 可 以 从 有 径 节 切 断 而 另 一 只 可 以 从 股 节 切断 ， 并 将 分 离 的 肥 节 远 
侧 部 分 放 到 股 节 切 断后 所 剩 的 残 胶 上 ， 这 样 便 造 成 了 一 条 有 着 部 分 股 节 和 部 分 肥 节 的 杂 
合 的 肢 节 ; 我 们 可 以 把 一 正常 股 节 上 相继 的 水 平 用 符号 Po Poe: .Fi 来 表示 ( 自 节 的 近 端 
往 远 端 数 )， 正 常 肥 节 相应 的 水 平 用 符号 Th, T… .Ti 来 表示 。 如 果 我 们 将 两 条 腿 在 不 
则 肢 段 的 相应 水 平 上 切断 , 璧 如 将 受 体 腿 在 F; 和 Fs 间 切 断 , 将 供 体 腿 在 "Ts 和 民间 切断 ， 
使 接 成 的 肢体 的 杂 合 节 有 段 具 有 .FiF;F'F,Bs/TeTTaeTyTw 的 结构 。 结果 在 接合 处 没有 新 的 
组 织 插 人 。 然 而 ,如 果 在 水 平 不 相当 的 位 置 切断 肢体 ,例如 使 杂 合 节 段 具有 FiF:F:/TeTsTn 
的 绪 枸 ;结果 发 生 插入 再 生 : HERB, 或 者 两 者 都 有 ， 再 生出 所 缺 失 的 水 
平 4, 55 6, 7 Aaa BE PAE — NR FF 2F 345671319 T 10 组 谷 形 成 的 格局 。 这 一 新 的 节 

段 仍然 由 一 癌 分 股 节 和 一 部 分 有 轻 节 所 组 成 ， 但 具有 相当 于 1 一 10 的 位 置 值 。 因 此 插 人 规 
则 仍然 适用 ,不 同 的 是 它 与 表示 细胞 归属 的 “字母 ”无关 ,而 只 是 对 在 节 段 中 表示 细胞 位 置 
值 的 “数字 有关。 我 们 得 出 结论 : 在 每 一 节 段 型 用 来 组 织 表 皮 细 胞 的 位 置 值 系统 都 是 一 
样 的 。 这 里 有 与 鸡 十 分 相似 的 地 方 , 即 提供 的 位 置信 息 系统 在 腿 和 翅 上 是 一 样 的 ; 也 与 果 
晶 幼虫 有 十 分 相似 的 地 方 , 即 同样 的 基因 反复 使 用 来 决定 每 一 连续 体 节 的 基本 规划 。 

周围 插入 作用 和 近 便 - 远 便 插 人 作用 遵循 同样 的 规律 

“ 播 人 规律 正确 地 描述 了 蜂 嫌 腿 上 近 侧 - 远 侧 轴 上 再 生 的 格局 ,但 是 否 也 同样 能 描述 腿 

周围 再 生 的 格局 呢 ? 在 腿 的 周围 有 着 若干 标志 一 刺 毛 、 睛 和 颜色 一 一 这 些 能 用 以 区 分 

一 个 区 域 与 另 一 区 域 ,并 有 助 于 解释 实验 。 例 如 ;如 果 切 下 一 狭长 条 的 表皮 与 角质 层 ， 创 

造 出 一 种 位 置 值 在 周 国 格局 上 的 不 连续 ， 则 在 晓 皮 后 可 以 发 现 腿 再 生出 适当 的 组 织 来 填 

补缺 陷 ( 图 15-58)。 如 果 切 下 这 一 狭长 条 后 立即 植 大 被 切 去 了 一 条 的 另 一 条 腿 的 同一 区 

域 上 , 则 只 有 愈合 而 没有 再 生 。 但 如 果 植 人 的 切 条 取 自 另 一 条 腿 的 不 同 区域 , 则 开始 在 周 

国 格 局 中 创造 出 两 个 不 连续 的 面 ( 图 15-59)， 此 时 可 发 现在 晓 皮 后 腿 的 周围 在 嫁接 块 与 

BEER 

Bei RT 两 切 缘 被 挤 在 一 起 
造成 ”处 的 不 连续 ae 

® 15-58 DLA BBR He Me tO DE A HO SR 新 的 组 织 ( 灰 色 的 ) 插 人 以 
修复 缺损 并 重建 格局 中 的 连续 性 。 



插入 组 织 

图 15-59，” 蜂 螂 腿 节 横 切 面 示 切 除外 周 的 一 部 分 并 在 其 原来 位 置 上 移植 来 自 另 一 腿 的 另 一 外 周 区 
域 部 分 的 效果 。 这 就 造成 了 两 处 不 连续 那里 正常 情况 下 分 隔 开 的 外 周 部 分 彼此 磁 在 一 起 。 该 处 

均 有 新 组 织 插 人 以 形成 正常 情况 下 介 于 之 间 的 外 周 区 域 。 

“ 受 体 组 织 相 接 的 两 个 部 位 上 ， 都 增生 出 所 有 原来 在 正常 情况 下 应 该 位 于 两 个 彼此 紧 接 区 

域 之 间 的 组 织 而 使 腿 的 周围 扩大 《图 15-59), 简 言 之 ,这 种 表现 与 在 近 侧 - 远 侧 轴 上 所 观 

察 到 的 显然 一 样 。 细 胞 表现 出 就 好 象 在 周围 的 每 一 部 位 都 有 一 个 独 有 的 位 置 值 一 样 ， 也 

遵照 同样 的 规律 来 作出 重新 排列 : 位 置 值 的 不 连续 引起 表皮 的 局 部 生长 ， 新 长 出 的 细胞 ; 
有 着 过 渡 的 位 置 值 ,使 格局 的 连续 性 得 到 恢复 e 

表皮 的 插 人 作用 是 一 个 二 维 问题 ” 

从 所 有 这 些 事实 ， 我 们 可 以 说 就 象 一 已 知 腿 节 的 表皮 细胞 形成 了 一 个 卷 成 简 状 的 二 

维 层次 ,所 以 其 位 置 值 也 一 定 由 一 二 维 变量 来 代表 。 因此 ,在 正常 肢体 表皮 于 的 每 一 厅 簿 

置 与 一 个 特定 的 独一无二 的 位 置 值 联系 着 。 事 实 上 ， 用 分 别 考虑 每 一 维 的 办 法 来 谈 这 个 
系统 是 相当 不 妥当 的 一 一 扰乱 格局 的 一 维 通 稍 会 水 及 另 一 维 上 的 混乱 o: 然而 设计 一 组 能 

十 分 成 功 地 描述 二 维 空间 中 的 插 人 和 有 关 的 绸 生 过 程 的 简单 规律 被 证 明 是 可 能 的 。 这 些 
规律 能 正确 地 预言 许多 不 同 的 现象 ， 包 括 解释 在 某 些 类 型 的 嫁接 操作 后 产生 的 额外 肢体 

的 效应 在 内 。 在 三 维 空间 中 就 象 在 一 维 中 一 样 ， 主 要 的 原则 包含 在 插 人 规律 之 中 。- 规律 
的 关键 部 分 是 对 连续 性 的 要 求 , 即 邻近 细胞 要 求 十 分 接近 的 位 置 值 。 

二 维 空间 的 再 生 服从 插 人 规律 "” 

假如 在 暗 螂 腿 的 一 侧切 去 一 块 。 所 观察 到 的 结果 是 切 去 的 部 分 再 生 了 : 洗 着 伤口 边 
比 的 表皮 细胞 向 内 迁移 覆盖 伤口 区 域 ,这 些 细胞 在 这 里 增殖 ， 并 重建 肢体 被 切除 的 部 分 。 
这 正 是 插入 规律 预期 的 结果 。 因为 在 伤口 边缘 细胞 向 内 运动 覆盖 伤 蝇 时 ， 遇 到 伤口 另 一 
部 分 具 不 同位 置 值 的 细胞 ,就 产生 位 置 值 格局 中 的 不 连续 性 。 按 插 人 规律 ,这 种 不 连续 性 
刺激 生长 ,新 长 出 的 细胞 具有 过 渡 位 置 值 ,使 格局 中 的 连续 性 得 到 恢复 。 在 二 维 中 就 象 在 
一 维 中 一 样 ,对 违 续 性 的 要 求 足以 保证 切 去 的 每 一 部 分 都 获得 再 生 。 | 

同样 的 论点 可 以 精确 地 用 来 说 明 插 和 人 规律 也 能 解释 被 切除 腿 的 再 生 〈 见 图 15-60)。 
在 切除 之 后 , 像 在 腿 侧 切除 了 一 块 一 样 ,细胞 自 伤 口 边 缘 长 人 覆盖 切面 。 然 后 , 细胞 重建 
在 正常 情况 下 位 于 伤口 内 缘 的 表皮 部 分 。 在 这 种 情况 下 伤口 区 域 恰 好 包括 腿 的 端 部 ， 再 
生 的 上 皮 伸 出 成 为 长 形 。 在 切除 腿 再 生 中 的 一 个 完全 新 奇 之 点 是 这 些 细 胞 已 不 再 局 限于 
形成 原先 产生 它们 的 节 段 部 分 ， 而 能 重建 已 被 完全 除去 的 更 为 远 端的 节 眉 。 我 们 还 不 知 
道 为 什么 这 些 细胞 在 这 种 环境 下 而 不 在 前 述 嫁接 块 联合 时 改变 其 节 段 的 性 状 。 

* 100° 



基部 

弃 去 端 部 

(A) (B) (Cc) ° (D) 

15-60 seCheAO ER (A) 可 以 看 作 贺 锥 体 的 表面 〈B): 这 两 种 结构 在 拓扑 学 上 是 等 价 的 。 上 
皮 形 成 单一 连续 的 表面 。 腿 的 端 部 在 这 表面 上 正好 只 是 一 个 点 。 切 除 腿 〈《C) 相当 于 去 除 包括 端 
部 的 一 块 上 皮 。 新 的 组 织 ( 灰 色 ) 插 和 人 以 填补 失去 的 部 分 (D7， 就 像 在 腿 的 边 上 切 去 一 条 一 样 ( 见 

15-58)。 在 这 两 种 情况 下 ?形成 切割 界面 细胞 的 位 置 值 决定 必须 填补 的 位 置 值 以 恢复 连续 性 。 

插 人 规律 可 能 应 用 于 许多 不 同 的 系统 

插入 规律 代表 着 位 置 概念 的 某 些 成 就 。 这 个 规律 能 正确 预测 很 大 范围 内 的 再 生 现 

象 , 不 仅 在 暗 螂 ,而 且 在 两 醒 关 蝇 类 和 甲壳 类 中 。 但 是 从 细胞 机 理 方面 考虑 ,这 个 规律 意 

味 着 什么 ? 它 与 胚胎 发 育 中 的 格局 形成 过 程 有 什么 关系 ? 
这 里 提出 的 插入 规律 包括 称 为 生长 规律 和 连续 性 规律 的 两 大 要 点 : 第 一 点 说 明 ， 位 

置 值 不 连续 时 引起 局 部 生长 。 第 三 点 说 明 , 新 产生 的 细胞 具有 过 渡 的 位 置 值 , 使 格局 的 连 

续 性 得 到 恢复 5 人 们 可 以 预料 连续 性 规律 能 应 用 于 几乎 所 有 的 这 种 系统 中 ,在 此 系统 中 

细胞 的 位 置 值 是 连续 改变 的 ,并且 以 连续 等 级 在 易 感 的 邻近 细胞 之 间 保 持 影响 。 另 一 方 
面 * 这 个 规律 预料 不 能 应 用 于 另 一 种 系统 中 ,在 这 种 系统 中 每 一 细胞 的 行为 由 于 受到 过 去 

经 历 造 成 的 细胞 记忆 而 固定 下 来 ， 并 不 随 目前 环境 而 改变 。 例 如 我 们 早已 注意 到 在 鸡 的 
及 芽 中 的 相 邻 早期 细胞 能 相互 作用 以 消除 位 置 值 格局 中 的 不 连续 性 ， 就 好 象 遵 从 插 人 规 

律 似 的 。 在 稍 晚期 ， 这 种 能 力 便 丧 失 了 ， 细 胞 自主 表现 ， 实 验 造成 的 不 连续 性 会 保持 下 
去 。 

表达 为 位置 值 格局 的 不 连续 性 促使 局 部 生长 “的 生长 规律 ; 能 被 看 作 是 一 个 较 一 般 

的 规律 所 造成 的 结果 ， 这 个 较 一 般 规律 可 以 表达 为 : 在 位 置 值 格局 中 任何 密集 促使 局 部 
生长 。 后 一 规律 能 解释 何以 插 人 再 生 最 终 能 生长 到 正确 的 大 小 ， 而 且 这 可 能 是 在 正常 发 

育 中 一 个 控制 生长 的 简单 机 理 的 基础 : 一 个 最 初 产生 的 小 规模 的 位 置 值 格局 会 按照 此 规 

律 生长 ,到 不 同位 置 值 细胞 之 间 获 得 某 种 成 熟 的 间隔 为 止 。 例 如 ,这 可 以 解释 果 蝇 的 翅 室 
大 小 是 怎样 控制 的 。 

小 结 - 

在 鸡 属 体 的 发 言 中 不同 机 悍 的 联合 为 间 充 质 细 胞 提供 了 三 维 的 位 置信 息 。 前 后 轴 
的 格局 看 来 受 着 一 种 信号 所 控制 ， 这 种 信号 的 大 小 依赖 于 洪 离 位 于 天 芽 后 缘 的 极 区 的 距 
离 : 将 一 极 区 嫁接 到 前 部 位 置 时 , 它 产 生 一 种 前 后 格局 上 的 镜 影 重复 。 近 侧 - 远 侧 轴 土 结 
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Hie EW te ROR PA PE, 当 情 被 切除 时 ,肢体 的 远 侧 部 分 便 不 能 发 育 。 位 
于 此 轴 不 同 水 平 上 的 细胞 的 性 状 , 就 象 在 其 形成 的 骨骼 成 分 基 型 中 所 表现 的 ,看 来 取决 于 
细胞 在 其 开始 明 豆 分 化 前 在 紧 靠 顶 哺 下 的 发 展区 中 所 有 茶 的 时 间 。 看 来 在 早期 的 间 充 质 组 

胞 间 也 有 着 某 种 相互 作用 ,使 位 置 值 格局 中 的 任何 不 连续 性 得 以 消除 。 

EGR RATA AGAR REORDER RH, KREBS BEE HRURY 
口 的 细胞 增殖 来 实现 的 ， 其 结构 取决 于 其 位 置 值 。 当 在 正常 情况 下 不 在 一 起 的 服 体 被 媒 

接 在 一 起 时 ，, 便 发 生 播 入 再 生 。 这 在 里 螂 腿 中 看 得 最 清楚 。 这 一 过 程 被 描述 为 插入 规律 : 
位 置 值 的 不 连续 促使 局 部 生长 ， 新 长 出 的 细胞 具 过 湾 的 位 置 值 ， 使 格局 的 连续 性 得 到 恢 
复 。 在 里 旦 腿 部 上 皮 中 ， 位 置 值 是 一 个 二 维 变量 。 播 入 规律 可 以 应 用 于 二 维 空 间 并 能 正 

确 地 预测 被 切除 肢体 的 再 生 。 这 个 规律 可 以 应 用 于 许多 不 同 的 、 其 中 位 置 值 格局 和 对 绍 

RO ee ees I Ee 

统 中 。 

上 皮 发 育 中 的 相互 诱导 作用 

许多 器 官 包含 两 个 或 两 个 以 上 不 同 的 细胞 群 ,它们 来 源 不 同 ,以 后 来 到 一 起 并 业 作 
用 。 工 种 组 织 中 细胞 分 化 格局 受 与 其 紧密 接触 的 第 二 种 组 织 的 影响 的 控制 过 程 ， 加 作 诱 
导 作用 。 这 一 类 的 相 豆 作用 在 峭 椎 动物 上 皮 发 育 中 特别 重要 。 

中 胚层 诱导 外 胚层 形成 神经 管 的 不 同 部 分 3 

本 世纪 初叶 在 两 栖 类 上 所 做 的 实验 说 明 ， 外 胚层 形成 神经 组 织 是 由 于 受到 位 于 其 下 
的 中 胚层 的 诱导 影响 。 如 果 从 一 个 正 进 行 原 肠 形 成 的 两 栖 类 胚胎 的 紧 接 未 来 神经 管 下 方 
处 切 下 一 块 中 胚层 ,并 且 直 接 移植 到 另 二 正 进行 原 肠 形 成 的 胚胎 的 外 胚层 , 警 如 在 腹部 区 
域 的 外 胚层 的 下 面 ， 那 么 该 区 域 的 外 胚层 会 增 厚 、 卷 曲 而 形成 一 个 异 位 的 神经 管 。 而 且 
这 一 块 神经 管 的 特征 取决 于 所 移植 中 胚层 的 来 源 。 如 果 中 胚层 取 自 前 部 ;会 形成 前 脑 ; 如 
取 自 后 部 , 则 形成 一 段 养 戏 。 这 就 提示 外 胚层 细胞 所 有 的 特殊 的 位 置 值 是 由 其 下 衬 中 王 
ERM EERE offi 
ERTS LRA OER HERAEE LAR FROMRAAM BH. iM, 

i inc thebeats 
的 。 我 们 将 首先 考虑 皮肤 上 长 出 的 结 梅 。 

真皮 控制 着 由 表皮 形成 的 结构 的 性 质 和 格局 ” 

皮肤 由 两 层 组 成 : oo NIR Leen eRe LS meh 
RAVE PACAP ES 1S iE RAUL 28 AR A eR RE 
的 地 区 以 不 同类 型 的 附 器 及 其 局 部 排列 方式 为 特点 : WUOHRK, EPMULAUM 
在 腿 上 有 鳞 。 而 且 背 部 的 羽 排 成 整齐 的 六 角形 阵列 ,形成 十 分 清楚 的 羽毛 带 《 避 15- 剖 )。 

如 果 将 在 正常 情况 下 形成 鳞 的 胚胎 腿 部 表皮 从 其 正常 部 位 取 下 ， 然 后 与 在 正常 情况 
下 位 于 羽毛 下 面 的 胚胎 背部 真皮 结合 在 二 起 ， 结 果 从 腿 部 表皮 上 发 育 出 的 是 羽毛 而 不 是 
鳞片 (图 15-62)。 通 常 , 真 皮 不 仅 控制 表皮 所 形成 的 附 器 的 特点 ,而 且 还 控制 其 精细 的 排 
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图 15-61 Bw » Some wares: 注意 各 条 带 中 羽 原 基 的 有 规则 的 间隔 。 (A. Manger 
和 P. Sengel 赠 ) 

eee eee et 
腿 部 表皮 细胞 
所 形成 的 磅 片 

一 de Ze A 

腿 部 表皮 细胞 ， 
形成 的 羽毛 

图 15-62 ”图解 示 真 皮 控制 表皮 所 形成 附属 物 类 型 的 实验 。 

列 。 这 里 我 们 又 遇 到 了 不 等 价 现象 身体 不 同 区 域 的 表面 上 相似 的 真皮 组 织 是 不 同 的 ， 
它们 诱导 出 位 于 其 上 表皮 的 不 同 的 表现 。 

在 鸡 中 从 真皮 到 表皮 导致 形成 羽 的 信号 看 来 与 小 鼠 中 导致 形成 毛 的 信号 几乎 是 一 样 
的 。 因 此 ,如 果 将 小 鼠 胚 胎 口 鼻 部 长 须 区 域 的 真皮 与 鸡 胚 表 皮 结 合 在 一 起 , 鸡 的 表皮 将 会 
形成 羽 芽 ,但 其 排列 却 和 典型 小 鼠 须 的 排列 格局 一 样 

上 皮 侵 入 间 充 质 形 成 腺 体 小 管 ? 

大 多 数 的 腺 体 是 由 表皮 内 陷 人 其 下 的 间 充 组 织 而 形成 的 。 每 个 腺 体 是 以 其 特有 的 几 
何 形状 及 其 分 刻 物 的 化 学 性 质 为 特征 的 。 例 如 乳腺 ,最 初 是 侵入 其 下 间 充 组 织 的 一 个 外 
脖 层 藻 , 然 后 反复 分 支 形 成 " 树 ” 状 小 管 系 (图 15-63); 在 小 管 未 端 发 育 出 的 上 皮 细 胞 ， 在 

"103。 



乳腺 上 皮 “乳腺 上 皮 细胞 BR 
为 成 熟 的 表皮 

结 上 的 缺 刻 是 分 
支 的 第 一 个 信号 

[AL 
“乳腺 间 充 质 

现在 已 是 一 个 小 管 系统 

图 15-63 雌性 小 鼠 胚 胎 乳 腺 的 发 育 。 

适当 的 激素 刺激 下 会 产生 乳汁 ,在 体内 只 有 这 些 细胞 才能 产生 乳 秆 。 

对 于 腺 体 发 育 来 说 ， 来 自 间 充 质 的 诱导 指令 是 必 不 可 少 的 。 但 应 答 的 上 皮 也 按 自己 

的 本 性 来 翻译 这 些 指 令 。 例 如 ， 不 同 腺 体 的 预定 上 皮 和 间 充 质 的 成 分 可 以 在 逊 体 形成 的 

早期 加 以 分 离 ,并 在 培养 情况 下 重新 组 合 在 一 起 ,这 样 可 以 在 随后 的 发 育 中 研究 其 控制 关 

系 。 如 果 乳 腺 上 皮 与 唾 腺 间 充 质 结合 在 一 起 ， 结 果 形 成 的 上 皮 分 支 状 况 会 与 唾液 相似 矶 

与 乳腺 不 同 。 然 而 如 果 将 这 种 腺 体 移 植 到 怀孕 的 峻 体 身 上 ,在 接触 适当 的 激素 时 ,在 小 管 

端 部 的 内 衬 上 皮 会 产生 乳汁 ,这 种 分 这 物 与 其 起 源 相 对 应 。 在 这 一 特殊 例子 中 , 间 充 质 看 

来 控制 着 腺 体 的 几何 形状 ,而 分 废物 的 化 学 性 质 早 已 由 早期 上 皮 原 基 细 胞 的 特征 所 决定 ， 

但 其 他 例子 中 情况 并 不 是 这 样 。 

小 结 

许多 器 官 的 发 育 是 通过 两 个 或 两 个 以 上 独立 起 源 的 细胞 群 相遇 后 出 现 的 相互 作用 进 
行 的 。 在 这 些 情 况 下 ， 一 群 细胞 可 以 诱导 出 另 一 群 细胞 行为 的 特殊 格式 。 因 此 中 胜 层 诱 

导 位 于 其 上 的 外 胚层 形成 神经 管 ,也 控制 其 较为 详情 的 地 区 性 特 化 。 在 皮肤 中 ,真皮 控制 
着 表皮 形成 的 附 器 的 特征 和 排列 。 在 乳腺 和 唾 腺 形成 中 ， 上 皮 的 内 陷 和 分 支 的 格式 受 被 
入 侵 的 间 充 质 所 控制 ,而 分 沁 物 的 化 学 性 质 可 能 早已 由 上 皮 所 决定 。 

逐个 细胞 地 研究 多 细胞 动物 的 发 育 :线虫 ? 
ee 

现在 我 们 已 讨论 动物 发 育 中 的 许多 机 理 ， 并 已 知道 细胞 如 何 增殖 运动 \ 相 互 作用 和 

分 化 来 产生 一 个 有 序 的 结构 。 效 今 我 们 大 多 数 的 例子 来 自 颇 为 复杂 的 、 含 有 数 百 万 细胞 

的 动物 。 在 这 些 生物 中 要 逐个 追踪 每 一 个 细胞 的 命运 是 不 可 能 的 。 然 而 对 秀丽 隐 杆 线虫 

(Caenorhabditis elegans) 的 研究 中 却 已 做 到 了 这 一 点 。 
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秀丽 隐 杆 线虫 是 小 型 线虫 ,解剖 学 上 简单 并 便于 进行 遗传 操作 ,而 且 还 具有 特别 适 于 

进行 详尽 的 逐个 细胞 分 析 的 特点 。 在 我 们 已 经 讲 到 的 大 多 数 其 他 动物 种 类 中 ， 要 追踪 个 

别 细胞 是 困难 的 ,因为 不 仅 这 些 生物 大 而 复杂 ,而 且 还 因为 细胞 的 运动 方式 不 大 规则 : E 

们 在 发 育 的 某 个 阶段 可 能 杂乱 地 混在 一 起 ， 一 个 已 知 细胞 的 后 代 所 在 位 置 在 每 个 动物 个 

体 中 是 不 同 的 。 因此 一 对 相 邻 的 细胞 在 一 个 个 体 中 可 能 是 姊妹 关系 ， 而 在 另 一 个 体 中 可 

能 在 四 代 之 前 是 堂 姊妹 关系 : 在 细胞 谱系 和 细胞 位 置 之 间 的 关系 可 能 有 某 些 随机 性 。 反 

之 在 线程 和 某 些 其 他 门类 中 《诸如 软体 动物 和 环节 动物 ), 细胞 的 分 裂 和 置换 是 有 着 极 精 

确 规则 的 ,在 每 一 个 体 中 ,形成 身体 各 部 细胞 间 的 谱系 关系 几乎 都 是 相同 的 。 正 是 这 个 特 

点 使 得 逐个 细胞 地 追踪 秀丽 隐 杆 线虫 的 从 卵 到 成 体 发 育成 为 可 能 。 

秀丽 隐 杆 线虫 在 解剖 学 上 和 遗传 学 上 是 简单 的 

秀丽 隐 杆 线虫 成 虫 长 约 Immy, 仅 由 约 1000 个 体 细胞 和 2000 个 第 殖 细胞 所 组 成 〈 图 
15-64)。 已 用 电镜 连续 切片 重建 的 方法 研究 过 其 解剖 学 。 这 一 简单 的 线虫 身体 的 布局 与 
大 多 数 高 等 动物 基本 相同 ,两 侧 对 称 ; 再 三 个 胚层 发 育 而 来 的 长 形 的 身体 。 前 端 有 咽 能 将 
细菌 吸入 小 肠 ， 肛 门 位 于 近 后 端的 地 方 。 身 体外 壁 由 两 层 组 成 : 保护 性 下 皮层 ， 或 “ 皮 
肤 ”, 以 及 位 于 其 下 的 肌肉 层 。. 在 体 壁 内 一 条 简单 管状 的 内 胚层 细胞 形成 肠 道 。 第 二 条 管 
子 位 于 肠 道 和 体 壁 之 间 , 组 成 生殖 孙 。 这 二 生殖 管 是 由 体 细胞 组 成 ， 管 内 含有 种 系 细胞 。 
秀丽 隐 杆 线虫 有 两 种 个 体 :- 肉 雄 同体 个 体 和 雄性 个 体 。 因 此 ， 这 种 线虫 能 以 雌雄 同体 个 
体 自体 受精 繁殖 ,也 可 以 在 雄性 个 体 和 雌雄 同体 个 体 之 间 进 行 异体 受精 繁殖 。 这 就 为 秀 
丽 隐 杆 线虫 的 遗传 学 研究 提供 极 大 的 方便 。 

图 15-64 秀丽 隐 标 线虫 难 谁 同体 成 体 的 侧面 观 。( 引 自 J. E. Sulston and H. R. 
Horvitz, Dev. Biol. 56:110—156, 1977) 

秀丽 隐 杆 线虫 解剖 学 上 的 简单 性 也 反应 在 同样 简单 的 基因 组 上 。 这 种 动物 在 其 6 对 
同 源 染 色 体 上 估计 共有 3000 个 主要 的 基因 。 在 单 倍 体 基因 组 内 DNA 的 含量 约 比 大 肠 
杆菌 的 多 20 倍 ， 约 为 人 的 1/35。 目前 利用 突变 已 鉴定 出 350 个 基因 。 其 中 包括 影响 线 
虫 形 状 和 行为 等 可 见 特 征 的 基因 ; 为 已 知 蛋白 质 诸如 乙酰 胆 碱 脂 酶 和 肌 球 蛋白 编码 的 基 
玉 和 影响 发 育 过 程 的 基因 。 
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”线虫 的 发 育 基 本 上 是 不 变 的 % 

秀丽 隐 杆 线虫 的 生命 从 单 细 胞 的 受精 卵 开 始 。 在 胚胎 发 生 时 受精 卵 反复 分 裂 产生 约 

550 个 细胞 ,形成 在 卵 壳 中 的 一 条 小 线虫 。 在 孵化 后 , 进一步 分 裂 导致 生长 ， 并 在 经 过 晓 

充 ,通过 四 龄 幼虫 期 导致 性 成 熟 。 在 最 后 一 次 晓 皮 成 为 成 虫 后 ,开始 产 卵 。 整 个 从 卵 到 多 
的 发 育 过 程 历时 仅 三 天 。 

由 于 秀丽 隐 杆 线虫 是 透明 的 ， 在 活体 中 就 可 以 看 见 细胞 分 裂 、 移 动 和 分 化 〈 图 15- 
65 )o 用 这 种 直接 观察 的 简单 技术 ,从 单 细胞 卵 到 成 虫 的 所 有 细胞 的 行为 和 谱系 都 已 被 描 
述 过 。 在 胚胎 和 胚 后 发 育 时 期 ,在 所 有 考察 过 的 个 体 中 ,大 多 数 细胞 的 行为 都 是 相同 的 。 

生殖 腺 

5 ah 
om 

5-65 。 活 的 秀丽 隐 杆 线虫 幼虫 的 中 腹 区 ， 4 张 照片 是 连续 拍摄 的 之 问 间隔 数 分 钟 ， 可 看 到 下 
皮 内 的 一 个 细胞 正在 分 裂 。 

这 些 描述 性 的 研究 揭示 了 该 动物 身体 结构 是 通过 不 变 的 细胞 谱系 发 育 起 来 的 。 这 塌 
味 着 一 个 已 知 的 前 身 细胞 在 每 一 个 个 体 中 都 遵循 同一 细胞 分 裂 的 格式 ， 而 且 每 一 个 后 代 
的 细胞 的 命运 都 可 以 由 其 上 代 细 胞 或 在 谱系 灯 中 的 位 置 来 预测 《图 15-66)5- 唯 一 的 例 
外 是 少数 细胞 可 以 有 两 种 命运 )。 与 体 细胞 相反 ,种 系 细胞 并 无 精确 不 变 的 谱系 : ZEEE 
后 ,两 个 种 系 前 身 细胞 进行 顺序 可 变 的 细胞 分 裂 ,其 后 裔 的 命运 取决 于 其 在 生殖 腺 中 所 占 
的 位 置 。 

;早期 胚胎 的 细胞 谱系 说 明秀 丽 隐 杆 线虫 和 其 他 动物 一 样 ， 大 多 数 结构 并 非 由 单个 起 
始 细 胞 的 克隆 所 产生 。 因 此 ， 下 皮层 、 神 经 系 \ 肌 肉 系 和 生 将 腺 的 体 细胞 部 分 都 是 多 细胞 
起 源 的 ;都 由 若干 在 谱系 上 独立 的 细胞 组 成 。 而 且 在 少数 例子 中 甚至 一 个 神经 细胞 和 一 
个 肌 细 胞 可 以 由 谱系 树 上 最 后 一 次 分 裂 的 姊妹 细胞 所 产生 。 但 秀丽 隐 杆 线虫 某 些 部 分 不 
服从 这 一 规律 ， 而 全 部 由 单个 细胞 的 克隆 所 组 成 。 特 别 肠 道 细胞 和 种 系 细胞 都 分 别 由 最 
初 的 一 个 起 始 细胞 形成 的 克隆 所 组 成 (图 15-66)。 

细胞 分 化 不 需要 胞 质 分 裂 * 

当 线虫 胚胎 细胞 增殖 时 也 开始 分 化 ,制造 出 各 种 特 化 的 基因 产物 。 然 而 ,即使 细胞 分 - 

裂 受 阻 ， 或 者 说 得 确切 一 些 是 胞 质 分 裂 受阻 ， 特 化 基因 仍 能 按时 表达 。 而 且 当 卵 裂 被 阻 ， 
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时 ,通常 为 分 化 细胞 所 独 有 的 类 型 的 那些 基因 能 在 单个 细胞 中 一 起 表达 。 

这 一 现象 可 在 肥 胎 早期 用 药物 阻止 细胞 分 裂 的 办 法 来 显示 。 当 两 细胞 或 四 细胞 胚胎 

经 秋水 仙 素 和 细胞 松弛 素 B 的 混合 液 处 理 后 ， 胞 质 分 裂 立 即 被 阻 ， 然 而 DNA 的 合成 继 
续 进 行 ,使 每 一 裂 球 成 为 高 次 多 倍 体 。 大 约 在 正常 细胞 分 化 出 现 分 化 的 时 间 , 这 个 在 正常 
情况 下 产生 特殊 分 化 细胞 类 型 的 特殊 的 裂 球 能 显示 出 开始 合成 那 种 细胞 类 型 特有 的 基因 

产物 。 例 如 ,如 果 一 个 两 细胞 胚胎 以 后 的 分 裂 全 被 阻止 , 则 其 中 在 正常 情况 下 原来 会 产生 

肠 道 细胞 以 及 其 他 类 型 细胞 的 那个 细胞 将 显示 出 肠 道 分 化 的 迹象 。 如 果 细 胞 分 裂 受阻 在 
四 细胞 期 ,那么 四 个 细胞 中 只 有 一 个 会 合成 肠 道 的 产物 。 

某 些 遗传 突变 能 在 幼虫 发 育 过 程 中 代替 药物 用 来 阻止 细胞 分 裂 。 结 果 又 一 次 观察 到 

在 组 胞 分 裂 受阻 时 ,在 前 身 细 胞 中 有 着 某 些 分 化 的 特征 。 这 里 ,受阻 的 前 身 细 胞 展示 了 某 
些 混合 的 特 化 性 质 , 这 些 性 质 原 应 为 其 子 细胞 所 特有 的 。 

这 些 实验 说 明 在 线虫 的 分 化 中 ， 胞 质 分 裂 看 来 将 不 同 特 化 的 特点 分 到 在 分 开 的 细胞 

中 去 。 一 个 引入 注 具 的 假设 是 某 些 对 细胞 决定 起 关键 作用 的 分 子 在 一 次 分 裂 中 只 传 到 两 
个 子 细胞 的 一 个 中 去 。 这 些 决 定子 赋予 那个 细胞 (而 不 是 其 姊妹 细胞 ) 以 表达 一 组 特定 特 

化 基因 的 能 力 。 在 某 些 其 他 生物 中 细胞 内 决定 子 局 部 分 布 的 证 据 早已 讨论 过 ， 然 而 在 秀 

丽 隐 杆 线虫 中 存在 决定 子 还 只 是 一 种 推测 。 

发 育 过 程 中 局 部 细胞 相互 作用 对 细胞 行为 的 影响 可 用 激光 显 微 手 术 来 加 以 研究 ? 
细胞 的 发 育 受到 两 方面 的 控制 ,一 方面 是 其 其 上 代 细 胞 继承 的 因子 , 另 一 方面 是 取 自 

邻近 细胞 的 外 部 指令 。 如 果 在 秀丽 隐 杆 线虫 的 发 育 中 所 看 到 的 恒定 性 是 由 于 接受 来 自 邻 

近 细 胞 的 可 重复 的 外 部 信号 的 结果 , 则 杀 死 个 别 邻 近 细 胞 就 一 定 能 打 乱 细胞 正常 环境 并 

改变 其 高 度 可 预测 的 命运 。 用 一 柬 聚 焦 的 \ 直 径 约 为 0.5 pm 的 激光 《秀丽 隐 杆 线虫 细胞 

核 平均 直径 为 0.2 um) 便 可 以 做 到 这 一 点 。- 当 一 个 细胞 核 反 复 接触 激光 脉冲 ， 这 个 细胞 
就 会 死亡 ,而 不 对 动物 中 的 其 他 细胞 带 来 明显 的 损伤 。 

如 果 一 特定 细胞 的 发 育 命运 能 为 破坏 一 个 特定 邻接 细胞 而 出 现 可 重复 的 改变 ， 便 可 

以 假定 这 个 缺失 的 细胞 在 正常 情况 下 有 助 于 在 整体 动物 中 决定 那个 细胞 的 命运 。 这 类 实 

验 揭示 线虫 的 发 育 在 很 大 程度 上 受 细胞 谱系 而 不 受 细胞 间 相 互 影 响 的 控制 : 通常 即使 邻 

近 细胞 被 破坏 ， 细 胞 仍 将 坚持 其 正常 发 育 途径 。 然 而 也 有 例外 地 显示 细胞 信号 也 很 重要 

的 例子 。 产 卵 附 露 的 发 育 提供 了 一 个 例子 。 

一 个 “ 锚 细 胞 控制 阴 门 的 发 育 ”” 

卵 通 过 肉 雄 同体 个 体 下 胚层 (皮肤 ) 腹 部 的 孔 即 阴 门 产 出 〈 图 15-64)。 在 下 胚层 中 ， 

紧 接 形成 生殖 腺 的 体 细 胞 管 的 下 方 的 前 身 细 胞 以 特殊 的 谱系 产生 阴 门 细胞 。 在 生殖 腺 中 
单个 不 分 裂 的 细胞 称 作 锚 细胞 Canchor cell)， 将 其 上 的 生殖 腺 子宫) 附着 在 即 “ 锁 “在 

发 育 中 的 阴 门 上 ， 造 成 了 一 条 卵 从 子宫 通 向 外 界 的 通道 。 激 光 破 坏 的 研究 说 明 这 个 锚 细 

胞 负责 诱导 附近 的 下 皮层 细胞 形成 阴 门 。 如 果 锚 细胞 被 杀 死 ， 在 正常 情况 下 分 裂 形成 阴 

门 细胞 的 那些 前 身 细 胞 则 产生 通常 的 下 皮 细 胞 。 反 之 ， 如 果 杀 死 所 有 生殖 细胞 而 不 杀 死 

这 个 锚 细 胞 , 则 阴 门 仍 能 正常 地 形成 (图 15-67)。 

这 些 实验 指出 锚 细 胞 向 阴 门 前 身 细胞 发 出 信号 使 其 形成 阴 门 。 其 他 的 实验 说 明 锚 
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阴 门 的 正常 发 育 (B) 杀 死 钳 细 胞 (c) 条 死 除 锚 细 胸 以 外 
的 所 有 生殖 逐 细胞 

发 育 中 
的 阴 门 

， 有明 门 不 发 育 

15-67 ”图 解 示 阴 门 的 发 育 需要 来 自 锚 细 胞 的 诱导 影响 的 实验 。 

锚 细 胞 的 作 昨 不 止 提供 一 个 起 动 信号 。 如 果 在 阴 门 细胞 正常 分 裂 开 始 前 数 小 时 杀 死 错 绍 
胞 , 阴 门 便 不 发 育 o 如 果 在 稍 晚 一 点 ,正好 在 这 些 细胞 分 裂 时 杀 死 锁 细 胞 ,下 皮层 前 身 细胞 
能 产生 正常 数目 的 阴 门 细胞 ,但 这 些 细胞 不 能 装配 成 正常 形状 的 阴 门 因 此 ， 阴 门 完全 发 

育 需 要 锚 细 胞 继续 存在 。 这 可 能 意味 着 锚 细 胞 提供 两 种 类 型 的 信号 ,一 种 类 型 是 激活 细胞 

分 裂 使 产生 阴 门 细胞 的 信号 , 另 一 种 类 型 是 协调 阴 门 细胞 组 装 成 阴 门 的 信号 。 另 一 种 解释 
是 锚 细 胞 不 断 产 生 单 一 的 阴 门 诱导 物质 "， 在 阴 门 谱系 的 细胞 成 熟 过 程 中 引起 一 连 串 不 

同 的 反应 。 

“ 远 侧 顶 细胞 引起 附近 生殖 细胞 不 断 增殖 % 

在 幼虫 发 育 过 程 中 ,在 孵化 时 的 两 个 种 系 前 身 细胞 产生 约 2000 个 生殖 细胞 ， 这 些 细 

胞 在 成 体 时 充满 生殖 腺 。 人 靠近 生殖 腺 顶端 的 生殖 细胞 不 断 以 有 丝 分 裂 增殖 ， 而 其 余生 殖 
细胞 进入 减 数 分 裂 〈 图 15-68)。 这 些 正在 增殖 的 

细胞 ， 象 雄性 哺乳 动物 的 精 原 细胞 一 样 ， 起 着 种 过 滤 区 远 端 细胞 
系 干细胞 的 作用 ， 在 减 数 分 裂 生殖 细胞 成 熟 成 为 pat ( 体 细 胞 
配子 时 ,并 用 于 生殖 时 ,源源 供应 减 数 分 裂 生 殖 细 OOOO 
of eer OO 

无 论 在 幼虫 或 成 虫 中 , 远 侧 的 \ 生 殖 腺 的 有 丝 ce 
SMM AAD SOR GRA OC Le 
次 于 性 别 )。 这 两 个 细胞 叫 作 远 侧 顶 细胞 。 如 果 ES 和 放量 和 
它们 被 杀 死 ， 所 有 种 系 干细胞 都 将 很 快 进 入 减 数 
BA (图 15-69)。 显 然 远 侧 顶 细 胸 对 于 维持 邻近 BO ARRRASSMMG am 
生 将 细胞 群 的 有 丝 分 裂 增殖 和 抑制 这 些 邻 近 细 胞 
进入 减 数 分 裂 并 成 熟 为 配子 都 是 必需 的 。 我 们 可 以 不 破坏 远 侧 顶 细胞 而 将 其 从 正常 地 方 

移 到 另 一 个 地 方 。 如 果 在 生殖 腺 形成 的 早期 这 样 做 ， 则 种 系 干 细胞 群 在 相应 的 改变 的 地 
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减 数 分 裂 的 粗 线 期 

图 15-69 破坏 远 端 细胞 的 结果 。 照 片 示 已 从 线虫 身上 解剖 出 来 的 生殖 逐 ， 并 经 对 DNA 专 一 的 

孕 尔 根 法 染色 ,因而 揭示 了 有 丝 分 型 与 减 数 分 型 的 染色 体 。 上 面 的 照片 示 正 常 的 生殖 腺 ?下 面 照片 
示 切 除 远 端 细胞 24 小 时 后 的 生殖 腺 。( 引 自 J，E. Kimble and J. G. White, Dev. Biol, 

81:208—219,1981) 

方 发 育 。 因 此 远 侧 顶 细胞 的 位 置 在 正常 动物 中 建立 了 有 丝 分 裂 和 成 熟 减 数 分 裂 生 殖 细胞 
的 极 性 排列 。 人 们 在 这 里 看 到 的 作用 与 鸡 胶 芽 中 顶端 表皮 晴 控制 发 育 区 位 置 和 维持 发 展 
区 的 那 种 作用 相似 。 a4 

在 一 个 等 价 的 细胞 群 之 间 的 抑制 性 相互 作用 能 控制 细胞 的 命运 %#72 

在 少数 情况 下 ， 一 个 细胞 会 放弃 其 正常 发 育 过 程 而 采取 邻近 的 被 切除 细胞 的 发 育 过 
程 。 这 就 提示 这 两 个 相 邻 细胞 在 原先 是 等 价 的 ， 它 们 变 得 不 同 只 是 其 间 某 些 相 瑟 和 用 的 
结果 。 这 一 类 细胞 蔡 代 只 能 在 称 为 等 价 群 的 某 些 分 获 的 邻近 细胞 群 中 才能 看 到 。 每 个 这 
种 细胞 群 在 动物 中 都 形成 一 种 特 化 的 结构 。 在 下 皮层 中 的 两 个 已 被 许多 报道 证 实 的 等 价 
群 和 一 个 可 能 的 等 价 群 如 图 15-70 中 的 图 解 所 示 。 

潮 在 的 等 价 群 | 中 用 等 食品 wen 
0) 

15-70 腹部 下 皮 的 等 价 群 。 

最 说 明 等 价 群 中 细胞 的 等 价 作 用 的 实验 是 在 某 些 雌 雄 同体 的 线虫 下 皮 细 胞 的 中 腹 等 
$r#E (midvental equivalence group) 上 做 的 。 这 一 细胞 群 由 未 来 阴 门 区 的 6 个 前 身 细 
胞 组 成 【细胞 D 一 I， 图 15-70)。 其 中 F,G 和 日 三 个 细胞 在 正常 情况 下 分 裂 数 次 形成 
阴 门 本 身 ， 而 其 他 三 个 细胞 都 进行 一 次 分 裂 形成 6 个 下 皮 细 胞 。 阴 门 的 发 育 由 锚 细 胞 所 
激活 ;如 果 错 细胞 被 杀 死 ， 在 等 价 群 中 的 所 有 这 6 个 细胞 都 分 裂 一 次 产生 12 SP Be 
胞 。 而 且 , 如 果 细 胞 F、G 和 H 被 杀 死 ,细胞 D、E 和 II 会 放弃 其 正常 发 育 过程 而 发 育 出 
阴 门 细胞 ,因此 所 有 :6 个 细胞 都 是 等 价 的 ,都 有 着 成 为 下 皮 细 胞 或 成 为 阴 门 的 命运 。 

在 等 价 群 细 胞 间 相 互 作 用 的 性 质 在 座 性 线虫 下 皮 中 的 肛 前 等 价 群 (pre-anal equiva: 
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lence group) 中 显示 得 最 为 清楚 。 该 群 中 的 前 身 细 胞 合作 形成 雁 体 在 交配 中 必需 的 尾部 、 

结 笑 。 广 泛 破坏 该 群 周围 的 细胞 指出 ,这 样 细胞 不 受 群 外 细 炮 的 影响 ( 即 该 最 后 端 细胞 群 
外 不 存在 一 种 能 像 锚 细胞 那样 影响 中 腹 等 价 群 的 细胞 )。 这 一 等 价 群 由 3 个 细胞 所 组 成 
(细胞 JK 和 工 , 图 二 -70)， 在 正常 情况 下 这 3 个 细胞 J, K AL 4B ER HY 
命运 。 但 如 果 杀 死 细 胞 K ,细胞 会 放弃 其 本 身 的 命运 而 按 细胞 区 的 命运 发 展 。 而 且 如 
林芝 死 缅 胞 工 ， 细胞 K 代 替 工 细胞 按 工 命 运 发 展 ， 细胞 了 接替 细胞 疏 而 按 攻 命运 发 展 ， 
而 了 命运 被 弃 。 从 未 看 到 相互 替代 : 细胞 工 绝 不 代替 和 ， 细 脐 攻 绝 不 代替 Jo :因此 细胞 
蔡 代 的 次 序 明确 表明 了 一 种 命运 的 等 级 (L 高 于 K 高 于 JJ)。 在 细胞 区 和 L 都 被 永 死 时 等 
级 仍然 保持 ,因为 在 这 种 情况 下 细胞 ] 总 是 采用 工 命运 。 

从 这 些 结果 看 来 ,在 正常 情况 下 细胞 工 一 定 影响 细胞 ] 和 K 的 命运 ,同样 细胞 K 的 存 
在 也 必定 影响 细胞 的 命运 (图 15-71). RAB 
响 的 性 质 还 不 知道 。 一 种 可 能 是 细胞 L 和 分泌 
某 些 抑制 物质 来 正常 地 阻 正 邻近 细胞 进行 同样 的 
发 青 过 程 。 另 二 种 是 命运 可 能 由 位 置 决定 ;仅仅 
由 于 一 个 细胞 占有 特定 部 位 后 就 防止 邻近 细胞 占 
有 这 个 位 置 ,使 邻近 细胞 进行 不 同 的 发 育 过 程 。 

遗传 学 上 的 材料 支持 等 价 群 的 想法 。 有 一 种 
HEALER ARE a) ane aie) 
的 细胞 谱系 。 例如 ， 一 种 叫 多 阴 门 突变 Cmulti- 杀 死 区 细胞 后 改 

nulra) 能 引起 阴 门 等 价 群 中 所 有 6 个 细胞 全 部 变 || . 变 了 了 J 细 胞 的 命运 
成 阴 门 前 体 细胞 。 结 果 在 这 个 突变 估 中 阴 门 细胞 An: | 
不 是 正常 的 22 个 而 高 达 48 个 。 这 些 细胞 不 能 装 dois K “下 细胞 在 正常 
配 成 单个 大 型 阴 门 ， 而 是 局 部 内 陷 成 小 丛 而 产生 

> L 情况 下 阻止 了 
细胞 成 为 玉 

多 个 "小 阴 ry” (mini-vulvae), FEL BAH, is; caeee® 

环 锚 细 胞 并 不 影响 阴 门 细胞 谱系 ， 而 所 有 6 Nm A it 
胞 的 表现 就 象 它们 被 固定 在 锚 细 胞 激活 状态 中 Lots A RL 细胞 在 正 党 
{Bo ya | : 情况 下 阻止 K 

一 个 等 价 群 由 一 组 相 邻 的 前 身 细胞 组 成 。 在 as SR BE L 
4 Ip A. 杀 死 玉民 :两 细胞 后 .. 景 简单 的 假定 中 ， 这 些 细胞 最 初 的 决定 状态 是 aA iri 
FEW. 也 许可 以 把 等 价 群 看 作 基本 的 “ 装 配 单 A 
位 ,类 似 于 果 蝇 一 个 区 室 中 的 起 始 细胞 群 。 看 来 JN L 细胞 在 正常 
在 采取 恒定 细胞 谱系 的 发 育 方式 的 动物 中 ， 细 胞 | weer 
ERT OS RUM ATE Se nT RS eS 
因 胞 柱状 和 细胞 位 置 的 关系 不 那么 密切 的 动物 中 “9 全 BEER RR aRH eS 
起 作用 的 原则 相同 。 企 二 全 人 全 
小 结 图 15-71 图 解 示 在 肛 前 等 价 群 上 的 实验 , 指 

出 细胞 的 相互 作用 影响 细胞 的 命运 。 

线虫 和 某 些 无 养 礁 动物 其 他 门类 一 料 ， 但 与 
用 虫 和 着 椎 动物 不 同 ,其 发 育 由 一 种 可 精确 预期 的 细胞 分 裂 的 方式 进行 ,使 得 身体 中 二 个 
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对 定 部 位 的 体 细 胞 ,在 每 一 个 个 体 中 都 有 同样 的 谱系 。 秀 丽 隐 杆 线虫 正常 发 育 时 所 有 细胞 
的 谱系 都 已 被 详细 的 画 出 来 了 ,并 在 鉴定 过 的 各 个 细胞 的 水 平 上 研究 了 实验 干涉 的 结果 。 
如 果 细 胞 分 裂 受阻 ,分 化 仍 能 进行 ,在 正常 情况 下 分 化 细胞 特定 类 型 所 特有 的 特 化 基因 仍 
能 在 这 未 分 裂 的 单个 细胞 中 一 起 表达 e 在 线虫 大 多 数 细胞 自主 发 育 的 同时 ,也 有 某 些 细胞 、 

的 发 育 依 赖 于 与 其 他 细胞 的 相互 作用 。 锚 细胞 诱导 阴 门 细胞 的 发 育 , 生 殖 腺 远 侧 顶 细胞 保 

持 着 种 系 千 细胞 的 增殖 。 一 些 结构 显示 它 由 相 邻 前 身 细 胞 的 等 价 群 发 言 而 来 。 一 个 等 价 
和 群 的 细胞 看 来 最 初 有 着 相同 的 决定 状态 ， 群 内 的 一 个 细胞 能 顶替 另 一 个 细胞 ; 以 后 群 内 的 
细 胞 由 于 彼此 相互 作用 而 变 得 不 同 。 线 虫 的 等 价 群 可 能 相当 于 果 癌 一 个 区 室 中 的 一 组 黄 . 
基 细 胞 。 

ic Be A ie 

有 必要 来 讨论 一 下 最 后 一 个 在 胚胎 学 中 有 重要 意义 的 现象 : 细胞 迁移 。 细胞 迁移 是 

神经 系统 发 育 的 一 个 重要 的 特点 (将 在 第 十 八 章 中 讨论 )。 然而 迁移 细胞 不 只 是 神经 元 : 
细胞 迁移 对 其 他 器 官 系统 也 是 很 重要 的 。 

细胞 游 走 : 选择 性 粘 附 可 能 使 其 停 在 恰当 的 位 置 而 不 偏离 " 

个 体 的 细胞 常常 在 其 周围 细胞 之 间 游 走 。 例 如 在 嵌 合 体 小 鼠 中 ,两 种 组 成 部 分 的 桑 棋 
肥 细 胞 混在 一 起 ,因此 成 体 组 织 是 两 种 基因 型 的 杂乱 的 镶 黎 物 oj 在 果 蝇 中 ,在 科 辐 照 后 检 

测 到 的 每 一 细胞 克隆 的 边界 也 多 少 是 不 规则 和 无 规律 可 循 的 。 但 在 细胞 已 被 决定 之 后 的 

杂乱 无 章 的 移动 将 会 破坏 细胞 类 型 的 有 组 织 的 空间 布局 。 因 此 一 且 细 胞 被 指派 与 其 押 在 

位 置 相 适应 的 特征 时 ， 它 们 必须 留 在 这 一 合适 的 位 置 上 。 在 果 蝇 中 * 一 个 区 室 的 边界 看 

来 是 通过 选择 性 的 粘 附 建立 起 来 的 : 相同 特征 细胞 闻 的 粘 售 比 不 同 特征 的 细胞 间 的 粘 合 

为 强 。 体 外 培养 实验 提供 了 某 些 证 据 ， 表 了 明 同样 的 原则 在 着 椎 动物 中 可 以 使 已 分 化 的 细 

胞 不 迷失 方向 。 例 如 ,可 以 将 胚胎 的 心细 胞 与 肝 细 胞 解 育 并 混合 在 一 起 "结果 混合 物 重新 

形成 一 实心 细胞 球 。 这 两 种 类 型 的 细胞 常常 彼此 分 开 ,， 就 像 它们 对 同类 细胞 的 亲和力 比 
ee Tee 这 种 亲和力 当然 限制 细胞 使 其 不 从 其 发 源 8 Bie 

FF o 

PRT AEM SS IER LAE AE, TE LIBS KasA AS NSE OBB 
移 人 远方 的 部 位 。 

生殖 细胞 离开 卵黄 囊 并 定居 在 生殖 岁 内 ” 

生殖 细胞 在 发 育 的 极 早 时 期 就 已 被 决定 了 e 在 关 椎 动物 中 它们 从 食道 附 

近 或 卵黄 圳 中 的 发 源 地 迁移 到 很 晚 发 育 的 生殖 旺 的 上 皮 中 去 。 在 两 栖 类 中 生殖 细胞 

主动 运动 穿越 组 织 从 消化 道 经 很 长 距离 到 达 生 殖 晴 : 像 海胆 的 原 间 充 质 细 胞 一 样 * 这 些 细 

胞 显然 是 以 伸 出 突起 ,然后 再 缩短 而 将 细胞 拉 向 前 去 的 。 另 一 方面 在 鸡 中 ,生殖 细胞 很 大 

一 部 分 的 旅程 是 在 血 流 中 被 动 流动 的 。 但 不 管 以 何 种 运动 方式 ， 问 题 是 生殖 细胞 如 何 专 

一 地 移 人 生殖 晴 的 。 一 种 可 能 是 峭 分 泌 出 一 种 化 学 物质 ， 借 趋 化 性 吸引 生殖 细胞 然而 

在 鸡 中 ， 看 来 生殖 细胞 最 初 不 仅 定居 在 生殖 晴 ， 也 同样 定居 在 不 合适 的 部 位 《甚至 在 头 

*, ll2。 
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部 因而 定位 的 专 一 性 可 能 部 分 是 由 于 定居 在 错误 位 置 的 细胞 死亡 了 。 无 论 如 何 , 生 殖 细 

胞 至 少 能 辨认 出 生殖 晴 是 其 专 一 的 定居 和 存活 的 部 位 ,不管 是 由 于 趋 化 性 还 是 由 于 随机 。 

鸡 肢体 中 的 肌肉 细胞 起 源 于 迁移 来 的 体 节 细胞 ” viele 

早已 提 到 ， 鸡 肢体 中 的 肌肉 细胞 的 前 身 也 很 
早 就 被 决定 ， 并 从 体 节 迁 移 到 未 来 的 肢体 区 域 中 
去 。 用 秽 竟 胚胎 细胞 移植 到 鸡 胚 中 去 的 实验 已 证 
实 了 这 种 迁移 。 

虽然 鹊 鹊 与 鸡 在 许多 方面 相似 ， 但 其 细胞 却 
能 在 组 织 切片 上 加 以 分 辨 ， 躺 葛 核 仁 旁 伴 有 一 大 
块 深 染 的 异 染色 质 。 这 个 核 仁 标志 能 鉴定 出 从 移 
MMT KORE. MRA BNA 
组 织 代替 翅 芽 已 出 来 的 非常 幼小 的 鸡 胚 体 节 组 织 
《图 15-72), 可 以 发 现 所 有 的 肌肉 细胞 ,也 只 有 肌 
肉 细 胞 ,在 随后 发 育 出 来 的 翅 中 具有 竟 鹊 的 起 源 。 
显然 ,未 来 肌肉 细胞 迁移 到 预定 的 翅 区 ,并 在 分 化 
之 前 难以 觉察 地 留 在 那里 。 这 些 肌 肉 前 身 细胞 已 
经 决定 ， 但 尚未 分 化 ， 并 且 实 际 上 从 外 观 不 能 与 
其 他 早期 肢 芽 中 的 间 充 质 细胞 相 区 别 。 一 

然而 ， 未 来 的 肌肉 细胞 怎样 在 合适 的 位 置 定 ， 
居 并 形成 肌肉 呢 ? 极 可 能 是 其 周围 的 那些 不 是 由 
体 节 产生 的 结缔 组 织 细胞 控制 着 迁移 的 肌肉 细胞 
的 最 终 分 布 。 

取出 将 发 育 
LB HF a LE 
的 体 节 并 移 
植 到 鸡 胚 中 

细胞 自 神经 问 分 散 并 形成 许多 不 同 的 组 织 ? 
神经 管 闭 合 部 位 处 的 上 皮 产 生 重 要 的 迁移 

Fe, MARA A KERR | RM 

散 脱落 并 沿 着 胚胎 上 的 特异 的 通道 迁移 ,产生 
许 许 多 多 的 组 织 ， 包 括 外 周 神经 元 、 施 旺 氏 细 
胞 、 色 素 细胞 和 在 头 部 的 各 种 结缔 组 织 。 这 立即 aie 
FRSA, KEMAH BRBEER Soke 
什么 所 决定 的 ? 在 开始 迁移 之 前 ， 神 经 靖 细 胞 全 
都 是 等 价 的 呢 ， 还 是 早已 被 决定 而 不 同 了 ? 神经 
旺 细 胞 最 终 定 居 部 位 的 环境 对 这 些 细胞 的 特征 有 内 

什么 影响 ? patane 
HARKS RTEDEH POLES 分 右 

下 来 的 ， 这 些 实验 只 是 简单 地 切除 神经 晴 并 记录 15-722 wePemA SAREE 两 天 
所 造成 的 缺陷 。 在 较 近 代 的 实验 中 ， 利 用 跟踪 那 。。 鸡 是 的 体 节 细胞 并 在 一 星期 后 将 鸡翅 横 切 ， 

便 可 发 现 
些 在 开始 迁移 之 前 经 标记 的 细胞 已 较为 直接 地 在 Treo 

113。 



鸡 中 显示 神经 峭 细 胞 的 命运 标记 细胞 有 两 类 : 一 类 用 经 放射 性 胸 苷 标记 的 鸡 胚 细胞 , 另 
一 类 用 鹊 鹊 细 胞 。 无 论 用 上 述 哪 一 种 方法 标记 的 神经 晴 细 胞 都 能 移植 在 受 体 鸡 胚 的 适当 
位 置 上 ,以 代替 受 体 本 身 的 组 织 (图 15-73) ,然后 在 数 日 后 鉴定 迁移 的 细胞 。 这 种 移 秆 实 
验 已 经 把 神经 晴 衍 生物 的 范围 扩大 到 包括 分 这 激素 ( 降 征 素 ) 的 细胞 和 颈 动脉 体 《 监 测 卜 
内 氧 和 pH 的 内 部 感受 器 ) 细 胞 。 用 这 样 的 方法 也 已 有 可 能 回答 有 关 某 些 控制 神经 峭 细 胞 
运动 和 分 化 因子 方面 的 问题 。 
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el A \ 7 

切 下 一 块 含 神经 靖 的 aaa as 
WIN eas ee | SF RSS 
HA \, seresaersah am Dike | “aia 
PUA 、 站 在 上 面 的 中 胚 片 细胞 |\\\, aes ah oF an comes <n 
| 受 体 鸡 胚 的 相应 组 织 的 位 置 上 
NA \ 
AN \ 

15-73 Aen hs i RE RSM ARRRSAB RRO 
STEAD. CN, Le, Dourin, Nature 286:663—669, 1980) 

受 体 结缔 组 织 规定 迁移 的 途径 2% 

在 胚胎 中 轴 或 者 说 是 躯干 部 的 每 一 侧 ,细胞 以 两 条 主要 途径 离开 神经 晴 ,二 条 正好 在 
神经 晴 细胞 原来 位 置 

15-74 ” 简 图 示 神 经 峭 细 胞 移 人 鸡 胚 的 主要 通道 通过 体 躯 中 部 
横 切 。 通 过 外 胚层 下 浅 表 通道 的 细胞 将 形成 皮肤 的 色素 细胞 ， 通 过 
体 节 的 深层 通道 的 细胞 形成 感觉 神经 节 、 交 感 神经 节 和 肾上腺 的 一 
部 分 。 这 一 水 平 的 神经 晴 细胞 不 参与 形成 消化 道 神经 节 。 

。114。 

外 胚层 之 下 ， 另 一 条 通过 体 节 深 人 
体内 (图 15-74)。 那 些 迁 移 到 紧 靠 
外 胚层 处 的 细胞 产生 皮肤 的 色素 细 
胞 ， 而 那些 经 迁移 而 深入 体内 的 细 
胞 形成 多 种 神经 组 织 和 深层 器 官 中 
的 色素 细胞 。 峭 细胞 要 定居 的 部 位 
取决 于 其 在 体 轴 上 的 位 置 。 这 种 关 
系 在 那些 取 深 入 途径 迁移 并 分 化 为 
自主 神经 系 的 外 周 神经 元 的 哺 细 胞 
中 显示 得 最 为 清楚 。 这 些 神经 元 答 
REARS. RUA 
PAT, EET UA 
链 神经 节 和 在 消化 道 壁 止 的 肠 〈 副 
交感 ) 神 经 节 等 神经 节 内 。 
ERAT, BIHAR 

区 域 产生 不 同 的 神经 节 ， 如 图 jl5r 



75 所 示 。 这 些 不 同 区 域 贱 细胞 的 不 同 命运 并 不 受 细胞 最 初 的 不 同 特征 所 制 控 , 而 只 是 简 

单 地 由 其 出 发 时 的 位 置 所 控制 。 如 果 将 前 脑 、 

在 正常 情况 下 形成 肠 神 经 节 的 靠近 前 间 中 脑 

的 神经 晴 组 织 移植 到 较 后 部 的 位 置 上 

去 ， 便 会 形成 交感 神经 节 而 不 形成 肠 神 

BAH, Ae, MERRIE AN HAA 

移植 到 前 部 ， 则 形成 肠 神 经 节 而 不 形成 

交感 神经 节 。 因 此 ， 细 胞 的 迁移 所 走 的 

途径 由 受 体 结缔 组 织 所 决定 ， 并 由 这 些 消化 道 ， 
神经 节 

途径 将 其 带 到 其 定居 的 部 位 ， 并 未 显示 GD 
出 这 些 细胞 有 寻找 他 们 在 原先 部 位 时 应 eee 

走 的 特定 迁移 途径 的 迹象 。 ni) 

eZ US Se BREE On a EL 

的 ? AA ARET AE MYM ES AO 
地 不 大 象 是 由 于 只 是 简单 地 受到 目的 地 
所 释放 的 某 些 可 扩散 的 化 学 吸引 物质 的 
影响 5 迁移 的 通道 看 来 太 长 ,而 且 太 迁 回 
槛 折 了 。 例 如 , 肠 神 经 节 离 神经 哺 的 前 部 
RK SAGES BS EL BS Ho SK HY Hh A UR 图 15-75 AMARVHRERATLHRRTEAKARA AK 

000000000D0000000000000000000b0 

域 之 上 的 神经 峡 〈 图 解 中 未 示 头 部 的 神经 峭 细 胞 和 自主 神经 “ 
远 ， 神 经 晴 的 前 部 区 域 参与 肠 委 经 节 的 。 元 )。 不 同 水 平 的 神经 峡 细 胞 参与 形成 : 第 一 体 节 至 第 五 体 
形成 而 胸部 区 域 却 不 参与 。 迁 移 途 径 看 ， 节 一 一 消化 道 的 (副交感 ) 神 经 节 ， 但 不 形成 交感 神经 节 3 第 六 

和 第 七 体 节 一 _ 既 形成 消化 道 的 ?也 形成 交感 神经 节 ; 第 8 至 
来 更 象 是 由 细胞 迁移 中 亡 穿越 地 区 结缔 ”8 体 节 一 交感 神经 节 ( 及 肾上腺 甸 质 )， 但 不 形成 消化 道 神 
组 织 的 特点 所 决定 。 一 个 得 到 广泛 狗 同 ”经 节 ; ee ae ag aoa 

‘ 形成 交感 神经 节 。 为 了 清楚 起 见 ， 在 图 解 中 消化 首 
的 假设 认为 ， 在 细胞 间 基 质 中 的 粘连 蛋 。 示 左 侧 的 ， 交 感 神经 节 只 示 右 侧 的 。 实际 上 身体 两 侧 在 神经 
白 与 氨基 共聚 糖 的 分 布 标 出 了 所 选择 的 博 细胞 的 命运 方面 当然 是 对 称 的 。 
迁移 途径 。 细 胞 可 能 也 受到 胶原 纤维 方向 的 指引 。 现 在 仍然 无 法 确定 在 活体 内 这 些 指 导 

迁移 的 系统 是 否 确实 作用 于 神经 旺 细 胞 。 但 是 在 培养 细胞 中 可 以 看 出 ， 细 胞 所 接触 的 基 

质 的 与 上 述 类 似 的 特征 能 引导 细胞 的 运动 

局 部 环境 决定 神经 岁 细 胞 的 分 化 

”不 管 引 导 迁 移 途 径 的 机 制 是 什么 ,不同 区 域 的 神经 晴 细胞 定居 在 不 同 的 部 位 ,并 在 那 

里 焉 熟 成 为 不 同类 型 的 细胞 。 例 如 ， 大 多 数 成 为 交感 神经 节 神 经 元 的 细胞 会 合成 神经 递 

质 去 甲 肾上腺 素 ， 而 大 多 数 成 为 肠 神 经 节 ( 在 分 类 上 属 副交感 神经 ) 神 经 元 的 细胞 合成 乙 

酰 胆 碱 。 在 迁移 之 前 ， 神 经 峭 细 胞 并 未 内 定 为 交感 神经 或 副交感 神经 。 当 在 正常 情况 下 

参与 形成 肠 神 经 节 而 不 参与 形成 交感 神经 节 的 神经 晴 前 部 区 域 的 组 织 被 移植 到 神经 螨 的 

胸部 水 平时 ， 其 细胞 按 相 应 于 其 新 的 位 置 分 化 ， 并 合成 去 甲 肾 上 腺 素 而 不 合成 乙酰 胆 

碱 。 

而 且 神 经 晴 细 胞 对 局 部 环境 的 应 答 甚至 在 发 育 的 很 晚 时 期 还 保留 着 。 在 分 离 培 养 

时 ,来自 新 生 小 鼠 交感 神经 峡 的 细胞 能 成 熟 为 合成 去 甲 肾上腺 素 的 神经 元 。 但 如 果 其 与 某 
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些 非 神经 细胞 类 型 的 细胞 诸如 肌 细 胞 一 起 生长 时 ,能 转 而 成 熟 为 合成 乙酰 胆 碱 的 神经 元 。 
如 末 改 变 培 养 条 件 ， 可 以 看 到 这 种 单一 培养 的 神经 元 能 从 一 种 表现 型 切换 为 另 一 种 表现 
型 ， 在 切换 的 过 程 中 有 一 个 时 期 会 同时 合成 这 两 种 神经 递 质 。 这 种 非 神经 细胞 对 选择 神 
经 递 质 的 影响 并 不 需要 细胞 与 细胞 直接 接触 。 分 离 出 来 的 神经 细胞 可 以 简单 地 使 其 接触 

已 经 生长 过 适当 非 神经 细胞 的 培养 基 而 诱导 其 合成 乙酰 胆 碱 。 这 提示 这 种 切换 是 由 非 神 

经 细胞 杰 放 在 培养 基 中 的 一 种 可 溶性 化 学 物质 控制 的 。 

神经 系统 的 发 育 提出 了 一 些 特殊 的 问题 

讨论 神经 峭 使 我 们 注意 到 一 个 本 章 中 一 直 未 提 到 的 问题 :神经 系统 的 发 育 问 题 o 所 有 
有 关 这 方面 的 问题 可 以 归纳 如 下 : 体内 不 同 种 类 的 细胞 是 怎样 产生 并 被 排列 在 其 适当 位 
置 上 的 ? 但 神经 系统 提出 了 另 一 个 问题 : 神经 细胞 是 怎样 适当 地 联系 的 ? 在 胚胎 学 的 大 
多 数 其 他 部 分 中 ,我 们 可 以 把 细胞 看 作 是 一 个 点 状 的 物体 ,每 一 个 都 有 着 自己 确定 的 位 置 
和 固有 的 特点 。 然 而 神经 元 的 本 质 却 不 是 点 状 的 而 是 极度 伸展 的 ; 具有 一 个 长 的 轴 突 和 
与 其 他 细胞 相 联系 的 树 突 。 它 们 依靠 这 些 联 系 行使 控制 和 协调 身体 各 种 活动 的 功能 。 如 
果 联 系 错 了 ， 神 经 系统 的 机 能 就 不 正常 。 我 们 可 以 按照 应 用 于 身体 其 他 部 分 的 同样 原则 
来 解释 这 些 不 同类 型 的 神经 细胞 是 怎样 产生 的 ， 以 及 这 些 神经 细胞 本 体 是 如 何 有 规则 地 
排列 起 来 的 。 但 有 规则 长 出 轴 突 和 树 突 和 形成 有 规则 的 突 触 则 是 另 一 类 的 现象 。 一 个 正 
在 生长 的 轴 突 和 树 突 的 前 端的 行进 确实 和 一 个 迁移 细胞 的 情况 颇 为 相似 :; 它 可 被 称 为 固 

” 着 细胞 的 移行 器 官 。 在 某 种 程度 上 ,控制 其 运动 的 因素 与 控制 迁移 细胞 的 是 一 样 的 ,包括 
接触 引导 ,等 等 。 但 它 与 其 起 源 细胞 的 联系 与 其 他 神经 纤维 的 关系 和 形成 突 触 的 能 力 等 
都 提出 了 一 些 需要 专门 讨论 的 新 问题 。 所 以 我 们 把 神经 系统 的 构造 一 这 个 发 育 的 精心 
杰作 , 留 到 第 十 八 章 中 去 加 以 分 析 。 

小 结 

许多 类 型 的 细胞 进行 长 距离 的 迁移 ,通过 胚胎 的 其 他 组 织 到 达 其 最 终 的 部 位 o 生 殖 细 
胸 是 一 个 例子 ， 他 们 最 终 在 体内 有 限制 的 分 布 的 部 分 原因 是 那些 定居 在 不 适当 位 置 旨 的 
细胞 发 生死 亡 。 养 椎 动 物 四 肢 中 的 肌肉 细胞 也 由 迁移 的 前 身 细 胞 产生 。 HAM A 
一 个 重要 的 例子 。 神 经 晴 细 胞 是 许多 不 同类 型 细胞 包括 景 素 细胞 、 外 周 神经 元 与 神经 胶 
质 和 头 部 的 结缔 组 织 。 在 体 轴 上 不 同 部 位 产生 的 神经 旺 细胞 , 沿 着 不 同 的 途径 迁移 ,可 能 
是 由 机 械 接触 引导 或 由 在 细胞 外 基质 或 细胞 表面 上 的 化 学 标志 所 决定 的 。 和 神经 旺 细胞 查 
其 开始 迁移 之 前 并 未 被 完全 决定 : 例如 , 歼 些 在 正常 情况 下 产生 副交感 神经 元 的 细胞 ,如 
果 移 植 到 体 轴 上 不 同 水 平时 ， 便 能 转 而 产生 交感 神经 的 神经 元 。 这 可 以 看 出 这 些 迁 移 细 
胞 的 分 化 是 受 其 定居 部 位 的 环境 所 控制 。 迁 移行 为 是 神经 元 所 特有 的 一 个 一 般 特 征 ， 这 
委 行 为 在 神经 系统 的 发 育 中 起 着 重要 的 作用 。 
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第 十 六 章 “” 分 化 细胞 和 组 织 维持 

在 几 天 或 几 周 之 内 ,一 个 受精 卵 就 可 演变 成 一 个 按 精 确 格局 排 布 的 .由 分 化 细胞 组 成 
的 复杂 的 多 细胞 生物 。 通 常生 物体 的 格局 先是 按 小 规模 建造 的 ;然后 再 长 大 。 胚胎 发 育 
期 间 , 不 同 的 细胞 类 型 被 决定 ,各 有 自己 适当 的 位 置 。 在 后 来 的 生长 期 中 ， 除 有 些 例外 的 
情况 外 ,细胞 继续 增殖 ,而 其 分 化 特征 却 仍然 或 多 或 少 地 固定 不 变 。 一 些 动物 ， 如 大 部 分 
甲壳 动物 和 鱼 类 ,在 一 生 之 中 ,可 以 持续 不 断 地 长 大 ,而 鸟 类 和 哺乳 动物 ,长 到 一 定 大 小 就 
停止 生长 。 有 些 动物 身材 的 大 小 却 是 固定 的 ,诸如 蝇 和 线虫 之 类 ， 一 到 成 年 期 后 , 体 细胞 
的 增殖 就 停止 。 然 而 ,许多 其 他 动物 ,尤其 是 较 高 等 的 脊椎 动物 ， 在 成 年 期 细胞 继续 不 断 
地 增殖 ,以 替换 死去 的 细胞 。 

宥 椎 动物 的 组 织 细胞 ,例如 皮肤 .血液 和 肺 , 随 着 细胞 的 衰老 和 破坏 ,就 被 相应 类 型 的 
新 细胞 取而代之 。 因 此 ;成 年 生物 体 可 比拟 为 一 个 徇 定 的 生态 系统 ,其 中 一 个 世代 的 个 体 
继承 另 一 个 世代 的 个 体 ,而 系统 总 体 的 组 织 结构 却 保 持 不 变 。 本 章 将 着 重 以 高 等 脊椎 动物 
为 研究 对 象 ， 讨 论 组 织 维持 和 更 新 的 问题 ， 试 图 展示 在 它们 的 各 类 特 化 细胞 中 发 现 的 结 
构 、 功 能 和 生活 史 方 面 显著 的 多 样 性 。 

分 化 状态 的 维持 : 

尽管 机 体 各 类 组 织 在 许多 方面 差别 甚大 ,但 它们 都 有 一 定 的 基本 要 求 。 首 先 ,它们 都 

需要 经 常 由 细胞 外 基质 的 支持 网 架 所 提供 的 机 械 强 度 。 例 如 ， 在 肌肉 、 腺 体 、 骨 髓 内 以 及 
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皮肤 表皮 下 均 可 发 现 这 种 结缔 组 织 支架 (图 16-1)。 
结缔 组 织 的 支架 主要 是 由 生活 在 基质 中 的 成 纤维 细胞 产生 的 。 其 次 ， 几 乎 所 有 组 织 

都 需要 提供 营养 和 清除 废物 的 血液 供应 ， 所 以 ， 衬 有 内 皮 细胞 的 血管 几乎 遍布 所 有 的 组 
织 。 同 样 ,大 多 数组 织 是 受 神 经 支配 的 ,含有 来 自 神经 细胞 的 轴 突 以 及 包 训 它们 的 施 旺 氏 
细胞 。 巨 只 细 网 经 常 出 现在 这 些 组 织 内 ,以 吞噬 死 细 胞 的 残 怠 和 清除 不 需要 的 基质 ,而 淋 
巴 细胞 和 其 他 白 血 细 胞 是 抗 感染 的 。 黑 色素 细胞 可 能 是 用 来 提供 色素 的 。 大 多 数 这 些 畏 
助 组 织 的 特 化 功能 的 不 同 细胞 都 来 自 外 部 ， 或 者 在 组 织 发 育 过 程 中 侵入 组 织 〈 如 内 皮 细 
胞 ,神经 细胞 、, 施 旺 氏 细胞 和 色素 细胞 )， 或 者 终生 继续 不 断 地 侵入 (如 巨 叹 细 胞 和 白 血 细 
胞 )。 在 所 有 这 些 支 持 结构 之 间 , 存 在 着 该 组 织 主要 的 特 化 的 细胞 例如， 肌肉 的 收缩 细 
胞 , 腺 体 的 分 沁 细 胞 或 骨骼 的 造血 细胞 。 

因此 ， 几 乎 每 一 种 组 织 都 是 一 个 许多 细胞 类 型 的 复杂 混合 体 ， 然 而 这 些 不 同类 型 的 
细胞 共处 于 相同 环境 中 时 必需 仍然 保持 相互 的 差别 。 这 主要 是 通过 细 胸 记忆 而 成 为 可 能 
的 ,分 化 细胞 借 此 得 以 自主 地 维持 其 特征 ,并 把 这 种 特征 传递 到 子 代 细胞 。 组 织 培养 实验 
直接 证 明细 胞 具有 这 种 极其 重要 的 能 力 :在 脱离 它们 通常 的 环境 联系 后 ,这 些 细胞 及 其 子 
代 仍然 完全 地 保留 了 它们 原来 的 指令 。 

即使 在 离 体 培养 状态 ,分 化 细胞 通常 仍 记 住 它们 的 特征 : 视网膜 色素 上 皮 ，  ，， ， 
分 化 状态 可 遗传 的 有 力 证 据 获 自 形成 视网膜 色素 层 上 皮 细 胞 的 组 织 培养 研究 (图 16: 

图 16-2 ” 兰 椎 动物 眼 的 发 生 。(A ) 视 网 膜 由 视 泡 发 育 而 来 ; 视 泡 系 前 脑 上 皮 突 出 的 诈 。(B) 上 皮 和 
覆盖 头 部 的 外 胚层 接触 诱导 外 胚层 陷 人 * 而 形成 一 个 晶状体 。〈C) 与 此 同时 , 视 泡 外 壁 
内 陷 , 结 果 使 视 泡 腔 缩小 成 为 形成 一 个 杯 状 构造 的 两 层 之 间 的 界面 。 接 着 与 晶状体 最 接 
近 的 视网膜 分 化 成 神经 视网膜 。 神 经 视网膜 包括 光 受 体 和 递送 光 信 号 到 脑 的 神经 细胞 
〈 见 图 16-8)。 其 余 层 分 化 为 视网膜 色素 上 皮 。 色 素 上 皮 细 胞 载 有 许多 黑色 素 的 颗粒 》 以 
作为 感光 系统 的 黑色 包 被 用 来 减少 散射 光 , 很 象 照相 机 内 污 上 黑色 的 外 壳 ， 另 外 ,色素 细 
胞 通过 紧密 连接 而 结合 在 一 起 ， 这 有 助 于 神经 视网膜 和 体 臣 的 隔离 ， 这 种 液体 渗透 到 眼 

球 周围 的 结缔 组 织 。 
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2)。 这 类 细胞 具有 产生 深 棕色 的 黑色 素 粒 的 特点 ， 这 就 容易 用 来 检测 它们 的 分 化 状 
表 。 由 鸡 胚 视网膜 可 以 分 离 得 到 色素 上 皮 细胞 ,并 且 能 在 培养 条 件 下 生长 ,通过 增殖 形成 
克隆 。 将 获 自 这 些 克 隆 的 单个 细胞 进行 培育 ， 可 以 得 到 完全 类 同 的 具有 色素 的 上 皮 细 胞 
的 亚 克 隆 。 按 照 这 种 方法 ,分 化 状态 的 维持 可 达 50 个 以 上 的 细胞 世代 。 但 是 ,分 化 细胞 
的 行为 是 和 周围 的 环境 有 一 定 关系 的 ,要 证 明 这 一 点 ,就 需要 设计 一 种 色素 细胞 得 以 存活 
的 培 液 。 在 若干 培 液 中 ,或 者 在 过 于 拥挤 的 培养 条 件 下 ,色素 细胞 可 能 存活 ， 但 只 能 合成 
极 少 的 或 者 根本 不 能 合成 色素 。 色 素 细胞 虽 不 能 表达 它们 的 分 化 特征 ， 但 仍 保持 着 业已 
确定 的 色素 细胞 的 本 质 ,一 当 回复 到 更 有 利 的 培养 条 件 ,它们 立即 再 合成 色素 。 从 未 发 现 
对 培 液 或 培养 条 件 的 任何 处 理 能 导致 黑色 素 细胞 分 化 方向 的 改变 ,如 分 化 为 血细胞 、 肝 细 
胞 或 心脏 细胞 。 

细胞 分 泌 的 细胞 外 基质 有 利于 细胞 分 化 态 的 维持 

人 们 还 用 一 些 别 的 细胞 作 了 与 视网膜 色素 上 皮 相 类 似 的 实验 ， 其 中 有 些 培养 细胞 显 

示 出 比 色素 细胞 更 为 丰富 多 采 的 行为 。 软 骨 细 胞 就 是 一 个 特别 引人入胜 的 例子 ， 这 是 基 

于 软骨 细胞 和 围绕 它们 周围 的 细胞 外 基质 能 互相 起 作用 的 缘故 。 

早期 的 研究 揭示 了 一 个 和 视网膜 上 皮 细 胞 十 分 平行 的 结果 。 如 将 分 化 的 软骨 细胞 

《castilage cell 或 chondrocyte) 放 人 适当 的 培 液 ,以 形成 分 化 软骨 的 细胞 克隆 。 分 化 的 

软骨 细胞 合成 大 量 很 清楚 的 软骨 基质 ,因而 很 容易 识别 出 来 。 倘若 软骨 细胞 的 生长 条 件 

适当 ,细胞 经 历 反 复 的 亚 克 隆 培养 后 ,软骨 细胞 的 表 型 则 仍 能 保持 不 变 。 甚 至 在 不 许可 合 
残 软 骨 基质 的 不 适当 培 液 里 生长 了 许多 代 以 后 ,再 把 它们 回 到 许可 的 培养 祖 里 ,软骨 细 

胞 又 重新 合成 那 种 软骨 基质 。 

然而 ,把 软骨 细胞 放 在 另 一 种 稍 许 不 同 的 培 液 里 作 低 密度 培养 几 个 星期 ,其 中 越 来 越 

高 比例 的 细胞 发 生根 本 的 变化 : 即 它 们 停止 生产 具有 软骨 特征 的 工 型 胶原 ， 而 开始 合 

成 有 成 纤维 细胞 特征 的 I 型 胶原 。 这 两 种 胶原 (可 用 荧光 标记 抗体 技术 予以 区 分 ) 是 不 同 

基因 的 产物 ,因此 这 似乎 表明 ,一 些 软骨 细胞 已 经 转化 为 成 纤维 细胞 了 。 当 培养 时 间 达 二 

月 终 未 时 ,几乎 所 有 的 低 密度 培养 的 软骨 细胞 全 都 转变 为 合成 | 型 胶原 的 细胞 。 合成 胶 

苦 的 基因 开关 一 定 是 骤然 开启 的 ,因为 能 观察 到 可 以 同时 合成 两 种 胶原 的 细胞 极 少 。 

控制 开关 的 机 制 还 不 甚 清楚 。 但 有 某 些 证 据 提 示 , 这 可 能 与 细胞 的 形状 有 关 。 细胞 

生长 在 不 同 粘 稠度 的 基质 上 时 ， 表 型 转换 是 与 细胞 在 培养 基 上 变 扁 平 的 程度 相关 的 。 另 

基本 机关 从属 扼 姑 的 代 处 芷 岂 天 不 避让 机 影 蜂 风 计 训 .D 

克隆 方式 生长 的 软 肯 细胞 在 培养 下 表面 形成 不 同 的 集落 。 在 集落 中 央 的 软骨 细胞 容易 让 

众多 的 软骨 基质 将 其 四 周 包 围 起 来 ， 而 在 外 周 的 软骨 细胞 其 四 围 的 软骨 基质 就 较 少 。 所 

以 外 周 的 软骨 细胞 容易 最 先 转变 成 合成 I 型 胶原 的 细胞 , 而 在 中 央 的 细胞 ,这 种 转变 就 来 
得 晚 些 。 关 此 有 人 提出 ,软骨 细胞 分 刻 的 基质 有 助 于 软骨 细胞 表 型 的 维持 。 

其 他 的 实验 似乎 支持 这 个 假设 。 把 软骨 基质 特异 糖 蛋白 加 入 软骨 细胞 培养 基 里 ， 这 

些 特 异 糖 蛋白 刺激 软骨 细胞 合成 更 多 同类 型 的 基质 。 这 提示 ,细胞 外 物质 能 参与 正 反馈 回 
路 的 作用 ,致使 软骨 基质 的 合成 具有 自我 维持 作用 。 透 明 质 酸 也 能 影响 软骨 细胞 的 分 化 ， 
不 过 是 以 相反 的 方式 。 已 知 成 纤维 细胞 能 分 刻 大 量 的 透明 质 酸 ， 而 软骨 细胞 相对 就 要 少 
得 多 。 当 把 透明 质 酸 加 入 培养 的 软骨 细胞 ,很 强 地 抑制 了 软骨 基质 的 合成 。 

He . 



在 正常 环境 中 ,成 年 动物 的 软骨 细胞 和 成 纤维 细胞 似乎 都 是 稳定 的 分 化 细胞 类 型 。 

上 述 实 验 指出 ， 这 些 细 胞 分 刻 的 基质 作用 于 细胞 本 身 ， 从 而 有 助 于 它们 分 化 状态 的 维持 
(图 16-3)o 
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图 16-3” 细 胞 外 基质 对 成 纤维 细胞 和 软骨 细胞 分 化 的 假设 性 影响 。; 成 纤维 细 胸 能 转变 成 软骨 细胞 的 证 据 是 来 自 笑 
体内 的 观察 ,从 软骨 膜 来 源 的 类 似 成 纤维 细胞 的 细胞 能 补给 软骨 的 生长 。 

细胞 间 的 相互 作用 能 够 调 变 分 化 状态 ̀ 

俏 若 细胞 的 分 化 状态 是 受 细胞 外 基质 影响 的 ， 那 么 它 也 一 定 会 受 分 泌 基 质 的 周围 细 
胞 的 影响 。 因 此 ,可 以 推测 软骨 之 间 存 在 着 合作 性 的 相互 作用 ,它们 之 间 的 互相 刺激 的 结 
果 导 致 了 软骨 基质 的 形成 。 然 而 ,软骨 细胞 和 成 纤维 细胞 之 间 却 存在 着 相互 的 持 抗 作用 。 
成 纤维 细胞 的 存在 有 助 于 对 软骨 细胞 的 分 化 产生 抑制 效应 ， 因 而 这 说 明 并 不 是 细胞 分 化 
态 的 所 有 方面 都 是 自主 维持 的 。 
甚至 在 成 体 ; 当 细胞 环境 改变 时 ,细胞 的 特征 也 会 发 生变 化 。 然 而 ， 这 些 特征 变化 并 

不 太 大 。: 它们 的 大 多 数 可 归 类 为 分 化 细胞 的 调 变 (modulation), 也 就 是 说 ， 这 是 密切 
相关 的 细胞 表 型 之 间 的 可 逆 的 互 变现 象 。 调 变 效 应 可 能 依赖 于 相 邻 细胞 间 的 短程 相互 作 
用 ,这 与 胚胎 中 控制 细胞 特征 的 细胞 和 细胞 之 间 的 相互 作用 相 类 似 ,或 者 调 变 效应 可 依赖 
于 其 他 的 信号 ， 如 像 释放 到 血循环 中 激素 之 类 的 物质 。 例 如 ， 肝 脏 细胞 就 是 根据 其 周转 
关 因 本 激 素 氢 化 考 的 松 的 浓度 来 调整 特异 酌 的 合成 的 《通过 特异 信息 核 六 六 酸 水 平 的 赤 
化 )。 但 是 ,根本 性 的 转化 ;譬如 肝 细 胞 向 神经 细胞 的 转化 ,一 般 是 受到 阻止 的 。， 

皮肤 组 织 为 细胞 特征 的 维持 归 因 于 邻近 细胞 影响 的 假说 提供 了 一 个 很 好 的 例子 。 在 
. 胚胎 , ;表皮 或 外 胚层 的 发 育 是 受 位 于 表皮 下 面 的 胚胎 真皮 控制 的 。 但 是 ,这 种 
相互 作用 是 短暂 的 吗 ? 这 种 作用 难道 纯粹 是 胚胎 的 事件 ,到 成 年 仅 存留 记忆 而 已 或 者 这 
种 相互 作用 能 伴随 机 体 终生 ? 这 个 问题 可 以 应 用 成 年 组 织 ， 重 复 在 胚胎 上 做 过 的 实验 来 

- 得 到 回答 。 璧 如 ,能 够 把 某 一 部 位 (例如 耳 ) 的 皮肤 的 表皮 和 另 一 部 位 (例如 特点 截然 不 同 
的 足 底部 ) 的 真皮 结合 在 一 起 ,就 象 在 胚胎 所 见 到 的 那样 , 足 底 真皮 层 会 指导 表皮 的 行为 * 
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-与 足 底 真 皮 结合 一 起 的 耳 芝 表皮 就 变 成 明显 增 厚 和 出 现 足 上 皮 隆 起 的 外 形 。 因 此 ， 局 部 

表皮 的 特异 性 是 受 在 成 年 继续 起 作用 的 来 和 目 真皮 的 区 域 性 信号 的 控制 的 。 

应 该 强调 ， 以 这 种 方式 来 调 变 的 分 化 状态 其 程度 是 有 限 的 : 表皮 并 非 完全 依赖 其 所 

处 环境 来 维持 其 特征 。 璧 如 , 舌 表皮 层 即 使 移植 到 耳 采 的 真皮 上 面 , 仍 旧 保持 舌 表 皮 的 外 

形 。 此 外 ,虽然 表皮 细胞 可 以 改变 其 局 部 的 特有 状态 ,但 在 极其 相 异 的 环境 中 ， 仍 然 保持 

为 表皮 细胞 : 如 把 大 鼠 尾巴 表皮 细胞 制 成 悬 液 注入 肾 膜 之 下 ， 在 那里 的 细胞 生长 而 形成 

表皮 襄 , 里 面 含有 毛发 滤 泡 和 皮脂 腺 ,就 象 体 表 的 皮肤 一 样 。 

一 些 结构 的 维持 是 通过 它们 各 部 分 之 间 的 不 断 相 互 作 用 : 味 曹 及 其 神经 供应 

味 蔓 为 我 们 提供 了 分 化 态 取决 于 细胞 和 细胞 之 间 相 互 作 用 的 最 典型 例子 之 一 。 这 些 
能 感受 甜 、 酸 、 碱 和 苦 的 细小 结构 主要 是 在 舌 上 表面 的 表皮 内 形成 的 。 每 一 结构 约 由 50 

全 细胞 组 成 ,它们 很 容易 和 围绕 它们 的 表皮 细胞 的 形状 相 区 分 (图 16-4)。 KR 
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图 16-4 ”一 个 味蕾 示意 图 。 

跑 排列 得 象 圆 桶 的 桶 板 ， 其 高 度 与 上 皮层 的 厚度 一 样 ， 并 且 形 成 一 小 孔 ( 味 孔 ) 和 外 界 相 

通 。 提 估计 ;感受 到 味觉 的 分 子 必须 通过 此 小 孔 。 味 蕾 有 两 类 能 予以 区 分 的 细胞 ,一 类 是 

小 色 的 , 另 一 类 是 深 色 的 。 就 某 种 意义 上 来 说 ,这 两 类 细胞 所 起 的 味觉 传感器 的 作用 仍 是 
环 清 楚 的 。 感 觉 信 号 通过 穿 人 味蕾 并 终 正 在 味 蓄 细 胞 上 结 的 神经 纤维 ， 传 递 到 大 脑 。 如 

果 这 类 神经 被 割断 ,整个 味蕾 就 会 消失 ,一 当 神经 再 生 ， 神 经 细胞 就 诱导 表皮 细胞 改变 它 

们 的 分 化 状态 ， 形 成 新 的 味 董 。 味 蕾 甚至 可 以 在 通常 一 点 没有 味蕾 的 上 皮 区 域 产生 ， 如 

果 将 舌 表 面 下 的 上 皮 组 织 和 适当 的 感觉 神经 节 一 起 培养 ， 从 而 使 得 该 上 皮 组 织 受 到 神经 
的 支配 的 话 。 

引起 DNA 甲 基 化 变化 的 药剂 能 使 分 化 特征 发 生根 本 的 改变 吗 '? 

已 知 从 一 种 分 化 态 极 端 地 转变 为 另 一 种 分 化 态 的 其 它 例子 是 为 数 不 多 的 。 例 如 ， 若 

把 成 年 蝶 蚌 既 有 的 晶状体 去 除 ， 虹 膜 的 一 些 色 素 芋 皮 细 胞 的 特征 就 会 发 生变 化 而 形成 一 
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个 新 的 晶状体 。 这 种 细胞 类 型 的 变化 称 为 转 分 化 或 组 织 化 生 (transdifferentiationm 或 me- 

taplasia)。 然 而 ,这 类 例子 毕竟 是 颇 为 例外 的 ， 就 大 部 分 情况 来 讲 , 正 常 细胞 是 不 会 从 一 
个 终 示 分 化 态 往 另 一 个 截然 不 同 的 分 化 态 过 渡 的 ， 可 是 在 癌 细 胞 中 偶然 会 观察 到 这 种 现 
象 。 

倘 使 分 化 细胞 确实 失去 了 它们 不 表达 的 基因 ， 那 么 大 多 数 细胞 的 分 化 状态 的 惊人 稳 
定性 就 不 会 是 神秘 莫 测 的 了 。 可 是 ,如 先前 讨论 过 的 ,实际 情况 并 不 是 如 此 ， 大 多 数 分 化 
细胞 仍然 具有 完全 的 基因 组 。 只 有 当 我 们 能 够 发 现 一 些 特殊 处 理 方法 ， 能 促使 这 种 受到 
阻 遏 的 转化 发 生 , 那 么 我 们 或 许 才 有 可 能 透彻 地 理解 通常 阻 遇 组 织 化 生 的 机 理 。 

已 知 只 有 很 少 一 些 作 用 物 对 若干 细胞 类 型 具有 这 种 功效 。 特 别 是 最 近 的 二 些 培 养 细 
胞 株 的 实验 指出 ,干扰 DNA 甲 基 化 的 作用 可 能 引起 组 织 化 生 ， 从 而 支持 这 样 二 种 概念 ， 
DNA 甲 基 化 在 保持 某 些 基因 稳定 活性 或 者 基因 稳定 地 再 表达 中 起 着 作用 六 要 验证 这 一 
假设 只 需 作 一 个 简单 的 试验 ， 即 人 为 地 改变 DNA 甲 基 化 状态 并 寻找 细胞 分 化 状态 的 任 
何 变化 。 所 用 的 方法 是 把 细胞 放 在 内 含 人 工 合成 的 核 昔 酸 类 似 物 5- 氮 胞 背 酸 (5-azac) 
的 培养 液 中 生长 一 个 细胞 周期 或 几 个 细胞 周期 ,5- 氮 胞 苷 酸 就 参 大 到 DNA 上 代替 某 些 
C 残 基 。5- 氮 胞 背 酸 不 但 不 能 被 甲 基 化 ， 而 且 还 很 强 地 抑制 甲 基 化 酶 的 活性 。 从 而 破坏 
了 一 个 基因 的 甲 基 化 效应 从 一 个 世代 到 另 一 世代 的 一 连 串 的 传递 模式 过 程 。 当 应 用 这 种 
方法 去 处 理 与 成 纤维 细胞 相 类 似 的 培养 细胞 株 时 ,这 些 细胞 就 分 化 成 其 他 各 类 细胞 ,其 中 
包括 正常 条 件 下 决 不 会 产生 的 骨骼 肌 细胞 。 把 含有 一 个 来 自 女 性 失 活 六 染色 体 的 细胞 用 
5- 氨 胞 昔 酸 处 理 , 有 时 会 引起 该 染色 体 上 基因 中 的 某 些 基因 再 表达 。 这 些 和 其 他 一 些 例 
子 都 表明 ，DNA 甲 基 化 对 分 化 态 的 维持 是 很 重要 的 。 

小 结 

胚胎 发 育 期 间 , 机 体 的 细胞 成 为 不 可 逆 的 分 化 细胞 。 -因而 视网膜 色素 细胞 虽 在 体外 
生长 了 50 个 世代 仍 保持 其 特征 不 变 。 尽 管 分 化 状态 一 般 是 稳定 的 和 不 可 相互 转换 的 ,但 
有 些 细 胞 可 以 经 历 某 些 有 限 的 改变 。 例 如 ,软骨 细胞 显然 能 转化 为 成 纤维 细胞 。 围绕 这 
些 细胞 的 细胞 外 基质 似乎 能 控制 它们 所 产生 的 基质 的 类 型 ,如 此 一 来 ,软骨 基质 或 成 纤维 
细胞 基质 的 产生 就 正常 地 成 为 一 个 自我 维持 的 过 程 。 分 化 状态 的 微小 可 逆 性 改变 或 调 
变 , 可 在 许多 其 它 类 型 的 细胞 中 发 生 , 它 们 反映 了 细胞 与 细胞 之 间 不 间断 地 相互 作用 的 重 
要 性 。 味 曹 提供 了 一 个 分 化 状态 的 维持 依赖 于 细胞 间 持 续 的 相互 作用 的 极端 的 例子 ,在 
神经 缺 如 的 情况 下 , 味 曹 的 特征 完全 消失 ,一 俊 味 曹 细胞 的 神经 供应 得 到 恢复 ,味蕾 的 特 
GO ah GE 
胞 的 根本 性 转化 s 

具有 永久 性 细胞 的 组 织 

并 不 是 机 体 所 有 的 分 化 细胞 群 都 经 历 转换 和 更 新 。 已 在 胚胎 期 形成 相当 数目 的 有 些 : 

细胞 类 型 能 在 成 体 终生 保持 ;从 未 见 到 它们 有 任何 细胞 分 裂 ， 倘 若 这 些 细胞 失去 ,就 再 也 
不 能 增补 。 就 这 种 意义 上 来 说 ， 几 乎 所 有 种 类 的 神经 细胞 都 是 永久 性 细胞 。 少数 几 种 : 
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een 胚胎 期 形成 ,其 1 
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成 薪 的 晶状体 
纤维 ) 

图 16-6 人 晶状体 的 发 生 (示意 图 )。 

成 年 人 晶状体 的 晶状体 纤维 片断 之 扫描 电镜 照片 。 晶 状 体 纤维 犹如 木料 场 上 之 木板 > 
紧密 地 推 集 在 一 起 ,每 根 纤维 为 一 个 无 生命 的 细胞 ,个 别 晶状体 纤维 可 长 达 12 mm, 

( 引 自 R.G.Kessel and R.H. Kardon, Tissues and Organs: A Text-Atals of Scanning 

Electron Microscopy. San Francisco: Freeman. 1974, ©1979 W.H. Freeman and Com- 
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其 他 类 型 的 细胞 亦 旭 如此， 包括 哺乳 动物 的 心肌 细胞 和 眼睛 晶状体 细胞 也 都 是 永久 性 细 _ 

胞 。 

虽然 所 有 这 些 细 胞 都 具有 极 长 的 生命 期 和 都 必须 生长 在 受 保护 的 环境 之 中 ， 但 它们 ， 

在 其 他 方面 则 有 很 大 的 不 同 ， 并 且 要 去 说 明 当 其 它 许 多 细胞 群 需 经 历 更 新 而 它们 为 什么 
应 是 永久 性 的 理由 则 是 十 分 困难 的 。 事 实 上 ,就 心肌 而 言 , 要 找到 任何 一 点 理由 都 是 困难 

的 。 至 于 神经 细胞 (神经 细胞 将 在 第 十 八 章 作 详 细 讨论 )， 成 体 的 神经 细胞 如 果 有 广泛 的 
细胞 更 换 , 似 乎 很 可 能 会 招来 诸多 浆 端 , 因为 在 成 体 要 再 次 确立 在 发 育 期 间 的 完全 不 同 环 

境 下 建立 起 来 的 ， 神 经 系统 所 赖 以 行使 功能 的 这 种 十 分 精确 和 复杂 的 神经 联结 方式 将 是 

非常 困难 的 。 况 且 以 个 别 神经 细胞 在 结构 或 联结 形式 上 的 微小 变化 的 形式 记录 下 来 的 任 

何 记忆 估计 就 会 在 细胞 更 换 过 程 中 消失 。 另 一 方面 ， 晶 状 体 中 细胞 的 永久 性 似乎 单纯 是 

一 个 组 织 生长 方式 的 必然 的 结果 。 

成 年 晶状体 中 心 部 位 细胞 是 胚胎 的 残留 物 ” 

成 体 很 少 含有 胚胎 期 就 已 产生 的 同一 分 子 。 眼 睛 的 晶状体 是 机 体 中 为 数 不 多 的 结构 
之 一 ,不 仅 它 们 的 细胞 而 且 细 胞 的 内 含 物 都 原封 不 动 地 从 胚胎 期 就 保留 下 来 了 。 

“HAAR be 眼睛 的 晶状体 是 由 外 胚层 
在 发 育 中 的 眼 泡 与 它 接 和 触 的 地 
方形 成 的 该 处 的 外 胚层 增 厚 、 
凹 人 ， 最 后 掉 下 来 成 为 晶状体 
泡 (lens vesicle) (图 16-2). 

因此 ， 晶 状 体 来 源 于 单 层 细胞 
围绕 中 央 腔 体 的 上 皮 所 形成 的 
细胞 球形 外 壳 。 上 皮 后 部 
也 就 是 正 对 视网膜 的 部 分 一 一 
很 快 经 历 十 分 显著 的 转化 。 转 
化 的 上 皮 细 胞 合成 晶状体 特 
有 的 晶体 蛋白 〈crystallins) 并 

被 晶体 蛋白 所 充满 。 在 这 一 过 
程 中 它们 极 大 地 伸 长 ， 分 化 
为 晶状体 纤维 。 最 后 它们 的 
细胞 核 解体 ， 蛋 白质 合成 中 

a . 止 。 通过 这 种 方式 ， 正 对 着 
| 视网膜 的 晶状体 泡 上 皮 部 分 

基板 ese 扩大 为 颇 厚 的 折光 体 ， 由 许多 

Be i mKIN. —MR—/ Mb aa 
国 16-7 BEARISH A 来 的 无 生命 的 棱柱 形 细胞 所 组 

no |e aie, Se 
fi SH ROU TAG BS BC OBR Ok oF HE 的 中 央 腔 消失 〈 图 16-6)。 同 

时 ， 晶 状 体 泡 的 前 部 
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图 16-3 “视网膜 结构 示意 图 。 神 经 原 之 间 和 神经 视网膜 光 感 受 器 之 间 具 有 灰白 阴影 的 空间 存在 着 
特 蜡 的 支持 细胞 ， 支 持 细胞 的 个 别 轮廓 此 图 未 予 显 示 。 (根据 J-F. Dowling 与 B.B. Boycott 

的 图 谱 更 改 ,Proc. R. Soc. Lond. (Biol.) 166: 80—11, 1966) 

晶状体 的 生长 依赖 位 于 前 部 的 细胞 增殖 ， 把 晶状体 边缘 区 的 一 些 细胞 推 向 后 部 。 一 当 这 
些 细胞 移 到 后 部 ,细胞 分 裂 就 停止 ,并 开始 合成 晶体 蛋白 和 分 化 为 晶状体 纤维 。 更 多 的 唱 

状 体 纤 维 终生 按照 这 种 方式 不 断 地 补充 , 唯 其 增补 速率 不 断 降低 。 
充满 第 一 代 晶 状 体 纤 维 的 晶体 蛋白 的 类 别 是 与 后 期 形成 晶状体 纤维 中 的 晶体 蛋白 不 

相同 的 ,正如 胎儿 红细胞 的 血红 蛋白 与 成 年 红细胞 内 血红 蛋白 不 同一 样 。 但 是 不 同 的 是 

红细胞 到 一 定 寿 命 就 被 机 体 消 除 ,而 晶状体 纤维 则 否 。 因而 在 成 年 晶状体 的 核心 部 位 存 
在 着 在 胚胎 期 产生 的 晶状体 纤维 ， 并 且 仍 然 装载 着 早期 产生 的 性 质 不 同 的 晶体 蛋 折 。 胚 

胎 早期 晶体 蛋白 和 后 期 形成 的 晶体 蛋白 在 类 型 上 所 表现 的 折光 指数 的 差异 有 助 于 消除 眼 
睛 晶状体 的 光 象 差 效应 ， 而 简单 用 同 质 介 质 , 如 玻璃 制 成 的 单一 晶体 ,就 会 因 光 象 差 效应 

ii Tit KR 

* 125 。 



大 多 数 永久 性 细胞 更 新 它们 的 部 件 : 视网膜 光 感 受 器 细胞 

儿 乎 没有 其 他 细胞 象 晶状体 纤维 那样 永久 不 变 的 了 。 一 般 说 来 ,持续 终生 不 进行 分 裂 
的 这 些 细胞 是 要 更 新 它们 的 组 成 部 件 的 。 例 如 ,心肌 细胞 和 神经 细胞 尽管 没有 细胞 分 裂 ， 

但 它们 却 具 有 代谢 活性 ,不 但 能 够 合成 新 的 RNA 和 蛋白 质 ,而且 在 成 年 生活 期 间 改 变 绍 

外 节 段 部 分 

ARB? 

ae 

eva 

yet Cn) 

图 16-9- (A) —* MH CHKRZSAWREA HtRBDCRLERAHRLRAW 
10004, (B) 视 杆 形 光 感 受 器 细胞 一 部 分 的 电子 显微镜 照片 显示 了 外 节 段 部 分 的 基底 部 和 ) 二 
内 节 部 段 分 相连 的 变形 纤毛 。 (A 图 引 自 T.L. Lentz, Cell Fine Structure, Phila- 

delphia: Saunders, 1971; B 图 引 自 M.J. Hogan, J.A Alvarado, and J.E.Wedd- 

ell, Histology of the Human Eye: An Atlas and Textbook, ‘Philadelphia: Saun- 

ders, 1971) 
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1 2 3 - 5 

图 16-10“ 视 杆 细胞 膜 鼻 外 的 转换 。 加 大 CH]- : 亮 氨 酸 放射 性 标记 物 和 在 参 人 细胞 后 作 放 射 
自 显影 观察 。 着 色 的 小 点 表示 已 参 信 多肽 的 亮 氮 酸 ;其 余 的 标记 物 在 组 织 制备 期 间 已 经 洗 去 。 
参 入 的 亮 氨 酸 首先 在 高 尔 基体 附近 见 到 (1)， 并 由 此 进入 细胞 外 节 段 部 分 的 基底 部 再 通 向 新 合 
成 的 光 感 受 器 膜 盘 (2). “新 模 盘 的 形成 速率 为 每 小 时 3 一 4 企 ( 在 哺乳 动物 ) 靠 近 色素 上 皮 的 

膜 盘 显得 较 陈 旧 (3 一 5)。 

胞 大 小 和 结构 。 例 如 ,如 果 心 肌 细胞 的 负荷 增加 ,心肌 细胞 就 会 长 大 ， 而 神经 细胞 能 够 再 

生 已 被 切除 的 轴 突 和 树 突 ( 见 第 十 八 章 )。 | 
高 度 特 化 的 、 形 成 视网膜 光 感 受 器 的 神经 细胞 是 细胞 成 分 的 转换 过 程 特别 引 人 注 目 

的 例子 。 神 经 视网膜 由 数 层 细胞 组 成 ,其 构建 方式 似乎 有 违 党 理 。 传 递 视觉 信号 到 大 脑 的 

神经 元 位 于 和 外 界 最 为 接近 的 部 位 ， 以 致 由 晶状体 汇聚 的 光线 必须 通过 它们 才能 到 达 光 

感受 器 细胞 〈 图 16-8)。 这 些 神经 细胞 以 其 光 受 体 末 端 或 外 节 段 部 分 〈outer segments), 

部 分 地 埋 在 色素 上 皮 内 。 按 照 光 感受 器 的 形状 ,把 光 感 受 器 细胞 分 为 视 杆 细胞 (rod cells) 

和 视 锥 细胞 (cone cells) 两 个 类 型 e 光 感受 器 细胞 含有 对 光敏 感性 不 同 的 蛋白 和 视 色素 的 

光敏 感 复合 物 。 视 杆 细胞 对 弱 光 特别 敏感 ,而 视 锥 细胞 可 根据 其 对 光谱 反应 的 不 同 差异 再 

分 为 三 种 ;它们 都 是 担任 感受 颜色 的 细胞 。 每 一 类 光 感 受 器 细胞 的 外 节 段 部 分 好 像 是 变 

形 的 纤毛 ,共有 特征 性 纤毛 样 的 微 管 排列 ,通过 这 个 区 域 的 纤毛 把 光 感 受 器 的 外 节 段 部 分 

和 光 感 受 器 的 其 余部 分 连结 在 一 起 (图 16-9)。 然 而 ”外 节 段 的 其 余部 分 几乎 全 部 是 致密 

膜 堆 集 而 成 的 膜 盘 ， 在 膜 盘 中 贮藏 着 载 有 色素 的 光敏 感 蛋白 。 而 在 相反 的 ， 最 靠 里 的 一 

端 , 光 感受 器 细胞 则 形成 连接 一 组 视网膜 中 间 神 经 元 的 突 触 。 
光 感 受 器 细胞 是 永久 性 的 细胞 ,它们 是 不 会 分 裂 的 。 但 是 ,光敏 感 蛋白 却 不 是 永久 性 

No 应 用 放射 性 同位 素 标记 的 氨基 酸 持 续 地 参 人 光敏 感 蛋白 分 子 的 试验 可 以 证 明 ， 光 敏 

感 蛋白 是 经 常 地 在 更 换 着 的 。 在 放射 性 氨基 酸 短 时 间 了 脉冲 标记 细胞 后 ， 分 析 一 队 标记 蛋 

所 分 子 通 过 细胞 的 运行 轨迹 ， 可 观察 到 在 杆 细胞 内 这 种 更 新 是 组 织 成 一 条 有 序 的 生产 线 ， 

的 (图 6-10)。《〈 奇 特 的 是 , 视 锥 细胞 内 未 观察 到 这 种 现象 co) 在 通常 蛋白 参 人 期 并 在 细胞 内 

节 段 的 高 尔 基体 内 包装 之 后 ,放射 活性 先 在 细胞 外 节 段 的 膜 盘 层 底 部 出 现 。 随 着 新 的 物质 ， 
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摄 人 膜 盘 层 的 基底 部 ,放射 性 物质 由 此 逐渐 朝 顶部 扩展 。 最 后 (在 大 鼠 , 大 约 10 天 后 ), 到 

达 细胞 外 节 段 的 顶端 ,标记 蛋白 和 包 埋 这 些 蛋 白 的 膜 层 被 色素 上 皮 细 胞 吞噬 ( 吃 掉 和 消化 

掉 )。 在 第 十 八 章 的 神经 系统 中 ,我 们 将 更 多 地 论述 光 感 受 器 和 它们 的 功能 。 

小 结 

神经 细胞 \ 心 肌 细胞 和 晶状体 纤维 是 持续 终生 不 分 裂 和 不 被 更 替 的 。 成 熟 的 晶状体 
纤维 ,其 细胞 核 已 退化 , 蛋 自 项 合成 也 已 停 耻 8 以 致 成 年 晶状体 的 核心 仍 由 旱 在 胚胎 时 期 
形成 的 蛋白 质 所 组 成 。 但 大 多 数 其 他 永久 性 细胞 的 代谢 活动 仍然 持续 不 断 ， 细 胞 成 分 也 
钨 定 地 在 更 换 着 。 视 网 膜 的 视 杆 细胞 清楚 地 展示 了 这 种 情况 ， 新 的 光 感 受 器 膜 层 的 合成 
先 在 近 细 胞 核 处 ,随后 向 外 礁 移 ,最 后 被 视 网 瞳 色 素 上 皮 细胞 吞噬 和 消化 。 

以 和 侧 单 倍增 来 更 新 ? 

大 多 数 状 椎 动物 的 分 化 细胞 群 不 是 永久 性 的 ,: 而 是 经 常 更 新 的 。 成 年 机 体 生 命 活动 

期 间 产 生 新 的 分 化 细胞 的 方式 有 两 种 : CL) 新 的 分 化 细胞 能 够 通过 已 存在 的 分 化 细胞 简 

单 倍增 而 形成 , 即 分 化 细胞 通过 分 裂 形成 相同 类 型 成 双 的 子 代 细胞 ; 〈2) 它 们 也 能 通过 涉 

及 细胞 表 型 改变 的 过 程 , 由 未 分 化 的 干细胞 来 产生 。 本章 后 面 将 对 此 加 以 曾 明 。 

不 同 的 组 织 其 更 新 速率 也 不 相同 , 短 则 可 以 是 一 周 或 不 到 一 周 的 时 间 , 如 小 肠 的 上 皮 
细胞 (由 干细胞 来 更 新 ), 长 则 可 达 一 年 或 一 年 以 上 ,如 胰 脏 (由 简单 倍增 来 更 新 )。 许 多 正 

常 更 新 速率 十 分 低 的 组 织 ， 在 需要 时 被 刺激 即 能 以 较 高 的 速率 产生 新 的 细胞 s 革 我 们 将 

讨论 肝 胜 和 衬 在 血管 内 壁 的 上 皮 细 胞 ， 以 作为 用 简单 倍增 来 更 新 细胞 群 的 两 个 例子 5 这 
两 种 组 织 通常 都 具有 一 个 缓慢 的 细胞 转换 速率 ， 但 在 受 损害 之 后 能 快速 地 再 生 新 的 细 

胞 。 bt 

肝脏 是 消化 道 和 血液 间 的 一 个 界面 " 

消化 是 一 个 复杂 的 过 程 。 衬 在 消化 道内 壁 的 细胞 分 刻 许多 物质 到 肠 腔 ， 诸如 盐酸 和 

销 化 酶 之 类 ,把 食物 分 子 降 解 为 较 简 单 的 营养 物 。 有 些 细胞 吸收 来 自 肠 腔 的 营养 物 , 并 进 

行 加 工 ,随后 释放 到 血液 为 机 体 其 他 细胞 所 利用 。 所 有 这 些 活 动 是 根据 所 消耗 的 食物 成 

分 和 循环 中 代谢 物 的 水 平 来 调节 的 。 这 一 系列 的 复杂 任务 通过 分 工 来 完成 (图 46-11): 

有 些 细 胞 专门 分 记 盐 酸 , 有 的 分 刻 酶 ;* 有 的 专 司 营养 的 吸收 ;有 的 产生 多 肽 激素 ,如 产生 调 

ACA EN Bw (gastrin), SS, :| 这 些 不 同类 型 细胞 中 的 一 些 细 胞 在 肠 壁 ， 

内 紧密 地 混杂 排列 ,而 其 余 的 细胞 则 分 隔 位 于 与 肠 道 相通 的 大 腺 体内 ,这 些 腺 体 起 源 于 胚 

胎 肠 上 皮 的 突起 。 

和 肠 道 相通 的 最 大 腺 体 是 肝脏 。 在 胚胎 期 肝 及 发生 在 主 表 脉 接近 原 肠 壁 的 部 位 ， We 

而 成 年 的 肝脏 保持 了 和 血液 独特 的 密切 关系 。 从 原 肠 上 皮 衍 生出 来 的 肝 细 胞 《hepatocy- . 

te) 排列 成 折 受 的 薄 层 ,朝向 充满 血 的 , 称 为 血 察 (sinusoid). 的 空间 (图 16-127c 扁 乎 的 单 ， 

层 内 皮 细 胞 覆盖 了 肝 细 胞 层 的 两 侧 壁 ,从 而 把 肝 细胞 的 表面 和 血液 隔离 开 来 (图 16=13)e 

这 种 结构 有 利于 肝脏 行使 其 主要 功能 ， 即 集中 表现 在 肝 细 胞 和 血液 闻 代 谢 物 的 交换 上 | 

肝脏 是 由 肠 吸 收 而 后 转 输 到 血液 中 以 供 机 体 其 它 细胞 使 用 的 营养 物 所 在 的 主要 场 | 
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分 泌 盐酸 的 胃 沁 酸 细胞 

小 肠 分 沁 粘 液 的 杯 状 细胞 ， 
小 肠 吸 收 营养 的 刷 缘 细胞 \ 

图 16-11 在 肠 上 皮 内 衬 中 观察 到 的 一 些 特 化 的 细胞 类 型 。 上 皮层 的 邻近 部 位 经 常 有 类 型 不 同 的 
细胞 存在 着 《 见 图 16-20 B)。 

所 。 因 而 ,肝脏 细胞 负责 合成 ,降解 和 赂 存 大 量 的 不 同 物质 ; 同时 ， 肝 及 通过 细微 的 小 管 
(canaliculi) 和 较 大 的 管道 系统 使 肝脏 细胞 和 肠 腔 保持 着 联系 (图 16-13), 通过 这 个 途径 
把 有 助 于 脂肪 吸收 的 乳化 剂 ; 胆 着 (bile), 分 刻 到 肠 腔 。 在 肝脏 细胞 群 中 似乎 缺乏 明显 
分 工 (与 消化 道 的 其 余 细胞 有 所 不 同 ): 每 个 肝 细胞 看 来 都 能 抠 行 同样 广泛 的 代谢 和 分 这 
任务 。 

肝脏 细 驳 的 生活 方式 也 和 脑 腔 内 衬 细胞 不 同 ; 后 者 暴露 在 干 分 艰难 的 环境 中 :由 于 
和 肠 道 研 磨 和 腐蚀 性 物质 的 直接 接触 , 它们 的 寿命 不 长 ， 必 须 迅 速 不 断 地 为 新 细胞 所 更 
替 。 然 而 ,肝脏 细胞 避免 了 和 肠 道 内 容 物 的 直接 接触 ,它们 通常 不 会 经 历 这 种 快速 的 细胞 
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图 16-12 部 分 肝脏 的 扫描 电镜 照片 。 此 图 指出 了 不 规则 的 肝 细 胞 层 和 用 于 血液 流通 的 许多 小 的 

通道 或 血 赛 。 大 的 通道 是 血管 ;用 以 蕊 散 或 汇集 流 经 密 状 隙 的 血液 。( 引 上 自 R.G. Kessel and R.H. 
Kardon, Tissues and Organs: A Text-Atals of Scanning Electron Microscopy. San 

Francisco: Freeman, 1979 ©1979 W.H. Freeman & Co.) 

By ty ABI 

图 16-13 ”肝脏 微细 结构 示意 图 s: 单一 的 内 皮 细 胞 薄 层 把 血 流 和 肝脏 细胞 隔离 开 来 。 内 皮层 小 
和 孔 可 使 肝脏 细胞 与 血 流 之 间 的 分 子 和 小 颗粒 物质 得 以 交换 ， 从 而 不 使 肝 细胞 受到 血细胞 的 直接 冲 
击 。 除 了 和 血液 交换 物质 外 ， 肝 脏 细 胞 形成 的 细微 的 胆 小 管 系统 供 肝 脏 细胞 分 刻 的 胆汁 排出 , 胆 

汁 最 后 经 胆管 排 人 肠 道 。 真 实 结构 不 像 此 示意 图 那么 规则 。 
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更 换 。 肝 脏 细胞 通常 是 以 十 分 缓慢 但 又 受到 精确 控制 的 速率 进行 更 新 的 。 

哮 细 胞 的 缺失 刺激 了 肝 细 胞 增殖 ” 

即使 在 缓慢 更 新 的 组 织 ,细胞 生成 率 和 细胞 丢失 率 之 间 存 在 微小 而 又 持续 的 不 平衡 
都 会 导致 祸患 如果 大 体 肝 细 胞 每 周 有 2 多 的 细胞 分 裂 ,而 丢失 率 为 1 多 , 八 年 内 其 肝脏 的 
重量 就 会 超过 身体 其 余部 分 的 总 重量 。 某 些 体内 稳定 机 制 (homeostatic mechanism) 4 

须 按照 既 存 组 织 块 大 小 来 调整 细胞 的 增殖 速率 。 毋 良 置 疑 ， 像 肝脏 这 样 的 器 官 这 种 控制 
作用 尤其 是 十 分 必要 的 ,因为 肝 细 胞 时 刻 可 能 受到 饮食 中 的 毒物 (如 酒精 ) 的 损害 。 

肝 细 胞 增殖 体内 稳定 控制 的 确凿 证 据 是 获 自 大 量 肝 细 胞 的 外 科 切 除 术 或 者 有 意 用 四 
氧化 碳 的 中 毒性 杀伤 实验 。 用 上 述 两 种 方法 中 任何 一 种 去 损伤 肝 细胞 后 的 一 天 左右 时 间 
里 ,细胞 分 裂 的 高 潮 就 在 肝 细 胞 中 发 生 , 失 去 的 组 织 很 快 得 到 增补 。 例 如 ， 若 把 大 鼠 肝 脏 
切除 三 分 之 二 ,一 个 接近 正常 大 小 的 肝脏 在 一 周 左右 时 间 内 会 从 原来 剩余 部 分 再 生出 来 。 
在 这 种 情况 下 能 够 证 明 血 循环 中 肝脏 的 再 生 信 号 : 倘若 把 两 只 大 鼠 的 血循环 用 外 科 手 术 
连接 起 来 ， 一 只 切除 了 三 分 之 二 肝脏 的 大 鼠 会 激 起 另 一 只 未 经 手术 切除 肝脏 大 鼠 的 肝 细 
胞 分 裂 。 循 环 因子 是 什么 , 它 是 怎么 起 作用 的 , 仍 是 不 能 回答 的 问题 。 类 似 的 再 生 现象 也 
在 肾脏 观察 到 , 它 似乎 具有 自己 单独 的 ,然而 相似 的 生长 控制 系统 。 

混合 组 织 的 组 分 不 协调 生长 可 能 阻碍 再 生 - 

正 像 大 多 数组 织 一 样 ,肝脏 是 一 个 各 类 细胞 的 混合 体 。 除 肝 细胞 和 血 察 阶 衬里 的 内 皮 
细胞 外 ， 肝 脏 还 含有 专门 吞 吻 血 液 中 颗粒 和 清除 陈旧 红 血 细胞 的 巨 噬 细 胞 〈 枯 否 氏 细胞 
Kupffer cell) 和 少量 提供 精细 结缔 组 织 支架 的 成 纤维 细胞 (图 16-13)。 所 有 这 些 细胞 类 
型 都 是 能 够 分 裂 的 。 对 一 个 完善 的 再 生来 说 ， 这 些 细胞 的 增殖 作用 必须 适当 地 协调 。 胚 
胎 发 育 产 生 了 一 个 平衡 的 和 组 织 完 善 的 混合 体 ,而 在 成 体 的 再 生 就 不 能 如 此 尽善尽美 。 例 
如 用 四 氧化 碳 或 酒精 如 此 频繁 地 \ 反 复 地 使 肝 细胞 中 毒 ,以 致使 这 些 细胞 在 两 次 攻击 之 间 
不 能 完全 恢复 ;结果 即使 在 毒性 物质 撤去 之 后 ;成 纤维 细胞 仍 会 趁机 发 展 ,以 致 结缔 组 织 不 
可 逆 地 填塞 了 肝脏 , 留 给 肝 细 胞 生长 的 空间 已 所 番 无 几 。 这 种 情况 称 为 肝 硬 变 (cirrhosis)， 
常见 于 慢性 酒精 中 毒 症 。 

议 的 胶 质 细胞 也 能 以 类 似 的 方式 增 计 而 形成 特殊 的 洛 妆 组 织 。 使 受 损 后 神经 细胞 新 
的 突起 的 出 芽 生 长 受阻 。 此 外 ， 骨 骼 肌 的 再 生 也 经 常 严 重地 受到 过 快 生长 的 结缔 组 织 成 
芬 的 仿 碍 ;以 致 疤痕 组 织 替 代 了 肌肉 纤维 。 

内 皮 纪 胞 构成 了 所 有 血管 的 主要 成 分 ” 

和 上 述 例 举 的 成 纤维 细胞 和 胶 质 细胞 不 协调 的 行为 有 所 不 同 ， 构 成 血管 衬里 的 内 皮 
细胞 具有 很 强 的 能 力 来 调整 它们 的 数目 和 排列 ,以 适应 局 部 的 需要 。 几 乎 所 有 组 织 都 需要 
血液 供应 ,而 血液 供应 又 取决 于 内 皮 细 胞 。 它 们 创建 了 一 个 可 适应 的 生命 支持 体系 ,遍布 
机 体 每 一 个 区 域 。 倘 若 机 体 没 有 内 皮 细 胞 的 扩展 和 血管 网 络 的 重建 ， 就 不 可 能 有 组 织 的 

生长 和 修复 。 

最 大 的 血管 是 动 脉 和 静脉 ,它们 具有 厚实 的 结缔 组 织 和 平滑 肌 的 血管 壁 (图 TI6-14)。 

管 由 极 薄 的 内 皮 细 胞 作 衬 里 ,通过 基 障 把 内 皮 细 了 胞 和 外 围 层 隔 开 。 血管 壁 结缔 组 织 成 
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分 的 厚度 根据 血管 直径 和 功能 而 各 异 ,但 是 内 皮 细 胞 衬里 是 所 有 血管 都 有 的 (图 16-15), 

100Am 

图 16-14 小 动脉 血管 壁 的 部 分 示意 图 。 内 皮 细 胞 虽 不 易 察 党 ， 但 它们 是 血管 的 主要 成 分 。 吉 贺 “ 
16-16 的 毛细 血管 作 比较 。 

rm 04 <) 

“ty 
\ 

“图 16-15 “细小 动脉 (很 小 的 动脉 ) 横 切面 的 扫描 电镜 照片 。 显 示 了 内 皮 细 胞 的 衬里 、 外 力 的 平滑 及 
和 胶原 结缔 组 织 。: 因 平 滑 肌 稍 有 收缩 ?致使 血管 内 皮 衬 里 煞 折 。 ，  — et Ut ae TH 

“在 固定 中 ;内 皮 衬里 部 分 已 因 收 缩 而 与 肌肉 壁 脱 开 ; 留 下 一 个 小 的 间 阶 。 may 
( 引 自 R.G. Kessel and R.H. Kardon, Tissue and Organs: A Text-Atlas of Scanning Electron 

Microscopy. San Francisco: Freeman ,1979©1979 W.H. Freeman and Company) 
< 

血管 系统 的 最 细小 分 枝 一 一 毛细 血管 和 血 赛 一 一 其 管 壁 除去 内 皮 细 胞 和 基 膜 外 别 无 它 物 
(图 16-16)。 因 此 ,从 心脏 到 最 小 的 毛细 血管 ,整个 血管 系统 都 由 内 皮 细胞 作 衬里 ， 并 且 
控制 着 血 流 物 质 的 进 进 出 出 。 胚 胎 研 究 揭示 ， 动 脉 和 静脉 都 是 由 小 而 简单 的 仅 为 内 皮 细 
胞 和 基板 构成 的 小 管 发 育 而 成 。 内 皮 细 胞 是 血管 的 先驱 ， 硕 厚 的 结缔 组 织 和 平滑 肌 层 是 
以 后 视 哪里 需要 再 围绕 血管 而 形成 的 。 LGR 

新 的 内 皮 细 胞 由 现存 的 内 皮 细胞 简单 倍增 而 产生 * ee 
成 体 的 整个 血管 系统 ， 其 内 皮 细 胞 一直 保持 着 分 型 和 移动 的 能 力 。 ee 

有 部 分 受 损 和 内 皮 细 胞 被 暴露 出 来 ， 新 的 细胞 就 会 在 裸露 区 的 周围 形成 并 移动 去 覆盖 暴 
露 的 表面 。 这 些 新 细胞 甚至 会 去 覆盖 外 科 医 生 用 来 代替 血管 受 损 都 分 的 塑料 管 的 内 表 ， 
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站 两 细 胸 堪 尖 作 用 能 用 -音标 记 期 细胞 来 证 明 。 正 党 血管 内 皮 细 胞 特别 高 的 
标记 部 位 是 在 主动 脉 分 又 部 位 ,由 于 该 处 血液 的 市 流 ， 内 皮 细 胞 耗损 颇 大 ,似乎 币 激 了 内 
皮 细胞 的 更 新 。 然 而 ,总 的 说 来 ， DA 和 每 天 大 约 一 百 个 细胞 中 

用 有 一 个 被 更 换 。- SPEARS A 
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细胞 必须 具备 这 种 本 领 ,以 保持 与 身体 的 生长 同步 ; 在 成 年 正常 组 织 ， 如 骨 和 子宫 壁 , 经 党 
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于 新 血管 起 源 于 现存 小 血管 出 芽 长 出 的 毛细 血管 。 血 管 形成 过 程 可 以 用 兔子 的 实验 来 
观察 ,在 免 耳 上 戳 一 小 孔 , 双 侧 用 玻璃 盖 片 固定 ,创建 一 个 透明 的 小 室 , 以 观察 创伤 口 周 转 
细胞 的 生长 。 血 管 生成 的 过 程 也 可 方便 地 应 用 如 眼角 膜 这 类 天 然 的 透明 结构 来 观察 。 用 
刺激 物 处 理 角膜 可 诱导 新 的 血管 从 血管 丰富 的 角膜 边缘 向 通常 几乎 无 血管 的 角膜 中 央 生 
长 。 通 过 内 皮 细 胞 侵 人 挤 满 胶原 的 粘 稠 的 膜 组 织 ,使 得 角膜 得 到 血管 分 布 。 
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诸如 此 类 的 这 些 观察 揭示 ， 将 形成 新 毛 
细 血 管 的 内 皮 细 胞 是 从 现存 的 毛细 血管 或 小 

静脉 的 一 侧 以 伸 出 伪 足 的 方式 长 出 来 的 《图 

16-17)。 最 初 ， 内 皮 细 胞 形成 一 个 实心 的 芽 
体 ,随后 中 间 变 空 ,形成 一 个 小 管 ， 这 个 过 程 

会 一 直 延 续 下 去 ， 至 到 芽 体 遇 到 另 一 个 和 它 

连接 的 毛细 血管 时 方 始 停止 ， 并 且 让 血液 进 

和 人 循环 。 

组 织 培养 实验 显示 ， 如 把 内 皮 细 胞 从 其 

他 细胞 类 型 中 分 离 出 来 ， 内 皮 细 胞 就 会 自发 

地 形成 毛细 血管 (图 16-18)。 培 养 条 件 下 血 

管 生成 的 第 一 个 信号 是 在 细胞 中 出 现 一 个 拉 

长 了 的 空 抱 ， 开 始 时 空 泡 是 完全 被 细胞 质 包 
围 住 的 。 与 它 相 邻 的 内 皮 细胞 也 发 生 了 类 似 

的 空 泡 ， 并 且 这 种 细胞 安置 它们 的 空 泡 的 一 

端 对 着 另 一 细胞 的 空 泡 端 ， 以 臻 最 后 一 个 细 

胞 的 空 泡 和 另 一 个 细胞 的 空 泡 连接 起 来 ， 形 

成 毛细 血管 通道 。 单 纯 由 内 皮 细 胞 培养 而 成 

的 毛细 血管 是 不 含 血 液 的 ， 也 没有 任何 物质 

VENER KABA, CAME 

网 络 的 形成 是 不 需要 血 流 和 压力 的 。 
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毛细 血管 网 络 的 生长 受 周围 组 织 释 放 的 因子 
控制 5 

在 活动 物 ， 内 皮 细胞 仅 在 需要 的 地 方才 
形成 新 的 毛细 血管 5 在 伤口 修复 中 ,受伤 的 邻 
近 组 织 会 刺激 毛细 血管 的 陡然 生长 。 局 部 的 
刺激 和 感染 也 能 引起 新 的 毛细 血管 的 增殖 。 
一 些 证 据 揭 示 ， 集 聚 在 损伤 和 感染 部 位 的 巨 
噬 细 胞 分 泌 了 一 种 诱导 内 皮 细 胞 形成 新 毛细 
血管 芽 休 的 因子 。 当 复 修 过 程 完成 之 时 , 许 
多 新 近 形 成 的 毛细 血管 就 会 消退 和 消失 oj 组 
织 能 产生 血管 生成 信号 的 最 显著 的 证 据 也 许 
是 来 自 肿 瘤 的 研究 。 倘 若 肿瘤 没有 毛细 血管 
的 供应 ， 作 为 实体 生长 的 肿瘤 就 只 能 停留 在 
微小 阶段 : 由 于 没有 扩展 到 肿瘤 内 部 的 血液 
供应 ， 肿 瘤 只 得 依靠 外 部 渗透 进来 的 营养 物 
质 ,所 以 肿瘤 的 直径 就 不 会 超过 几 个 毫米 s 倘 
若 肿瘤 能 诱导 毛细 血管 网 长 到 瘤 块 内 部 ， 肿 

内 皮 细 胞 分 裂 

毛细 血管 腔 

内 皮 细 胞 

发 育 图 16-17 现存 小 血管 壁 内 皮 细胞 出 芽 形 成 一 条 新 的 毛细 血管 。 此 示意 图 根据 对 活 师 寻 透明 的 尾部 细胞 的 观察 而 绘制 毛细 血管 芽 长 到 周围 的 结缔 组 织 时 ， 伪 足 的 突 
”起 指导 了 毛细 血管 芽 的 

此 内 皮 细 胞 将 形成 一 个 新 的 毛细 血管 分 枝 
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«16-18 se. Py BSE A SEH 合 起 来 ?形成 毛细 血管 网 络 。 
“照片 (A)(B) 和 《C) 显 示 了 血管 形成 过 程 的 各 期 。(A) 图 箭头 指示 空 泡 开 始 在 单个 内 ， 

皮 细胞 内 形成 。(D) 显示 高 倍 放大 条 件 下 ?两 个 内 皮 细 胞 的 连接 。 (箭头 所 示 位 置 是 两 
个 细胞 连接 形成 的 毛细 血管 通道 )。 

此 培养 建 自 2 一 4 个 内 皮 细 胞 ,内 皮 细 胞 从 毛细 血管 小 片 获 得 。 把 内 皮 细 胞 置 于 覆盖 有 胶 
原 的 培 严 表面 随 着 细胞 的 增殖 ;形成 一 个 逐渐 增 大 的 小 的 扁平 集落 。 这 个 集落 扩展 遍布 
BME, 20 天 以 后 ,毛细 血管 开始 在 中 央 区 形成 ;一 当 毛 细 血 管 的 形成 开始 ,毛细 血管 
分 枝 立 即 出 现 。 再 过 5 一 10 天 ;就 可 看 到 广泛 分 布 的 毛细 血管 网 络 。 缩 时 摄影 照片 显示 。 

已 经 建立 的 毛细 血管 经 历 着 改建 ,呈现 新 的 分 枝 ? 而 其 余部 分 缩 回 亲 代 血 管 。 
 ( 引 自 J. Folkman and C. Haudenschild, Nature 288: 551—556, 1980, © MacMil- 

lan Journals Ltd.) 
eT] AN at 1 ， aT 司 bi ie \ 全 二 下 wry 

MOLKRRALSIRG. AHWR, (CL KROME — AMELIE 
式 作 用 于 内 皮 细 胞 的 因子 , 叫做 肿瘤 血管 生成 因子 (tumor angiogenesis factor), 把 一 
小 志 这 种 肿瘤 组 织 接种 于 角膜 ,就 会 很 快 招致 血管 从 角膜 的 边缘 朝 肿 瘤 部 位 生长 图 16” 
19)。 很 可 能 正常 缺 氧 细 胞 是 通过 分 谱 同 样 的 血管 生成 因子 来 吸引 血液 供应 的 。 

肿瘤 细胞 对 内 皮 细 胞 的 依赖 性 说 明了 一 个 主题 ， 对 此 主题 我 们 将 在 本 章 结束 时 再 回 

“135。 
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过 来 讨论 。 很 清楚 , 瘤 的 问题 不 仅 需 要 根据 瘤 细胞 本 身 行 为 来 考虑 ,而 且 也 需要 根据 它们 
.和 机 体 其 他 细胞 的 相互 关系 来 考虑 

小 结 
角膜 让 if THEO MEN KS aM MOH 

过 细胞 的 死亡 和 更 新 而 经 常 发 生 转 换 
的 。 在 有 些 情 况 下 ,完全 分 化 的 细胞 通过 

Bm A 简单 的 分 裂 ， 形 成 与 分 化 细胞 相同 的 子 
ee | 细胞 。 肝 脏 的 肝 细 胞 和 血管 衬 星 的 内 皮 

细胞 就 是 例子 。 这 些 细胞 的 增殖 速率 是 
受 控制 的 ， 以 致 它们 的 细胞 总 数 维持 在 
适宜 的 水 平 。 倘 若 大 部 分 肝脏 受到 破坏 ， 
其 余 的 肝 细 胞 的 分 裂 速率 就 会 增加 ， 以 
补偿 损失 的 部 分 。 但 是 组 织 的 修复 经 党 

iN 是 不 完善 的 ， 在 严重 损伤 芍 肝脏 ， 当 成 
| | 纤维 细胞 的 生长 速度 相对 过 快 于 肝脏 细 

它 就 能 无 限 生长 胞 时 ， RAM RE AER se 
f 现象 

errr erry ees 
的 单 细胞 层 ， 它 们 调节 着 血 流 和 周围 组 
织 之 问 的 物质 交换 。 新 的 血管 是 由 现存 

的 小 血管 辟 通 过 内 皮 细 胞 交 朝 外 生长 发 
言 而 成 的 ， 基 至 把 分 离 得 到 的 内 皮 细 胞 

图 16-19 接种 于 角膜 的 肿瘤 组 织 释放 了 一 种 使 毛 Ab FE, EN a PE BY 
细 血 管 朝 肿瘤 内 生长 的 因子 ， 肿 瘤 得 到 血液 中 营养 = ie 
物质 的 供应 ,不断 生 长 ?毛细 血管 朝 肿 瘤 内 生长 被 称 管 。 活 动物 内 ， 横 伤 组 织 和 一 些 各 瘤 能 

为 血管 形成 。 够 吸引 血液 供应 是 通过 分 沁 活 性 因子 来 

刺激 邻近 内 皮 细 胞 去 构建 新 的 毛细 血管 芽 体 的 。 isha Aedilabschoiossan ai 

重 限制 。 

通过 干细胞 来 更 新 : 表皮 

现在 我 们 要 从 以 简单 倍增 来 更 新 的 细胞 群 转向 由 于 细胞 来 更 新 的 细胞 群 。 这 些 细 胞 

群 不 单单 在 细胞 特征 和 转换 速率 上 广泛 不 同 ， 而 且 在 细胞 更 蔡 过 程 的 几何 学 上 也 大 不 相 

同 。 例如 ,在 小 肠 的 衬里 细胞 排列 成 单 层 上 皮 。 这 层 上 皮 履 盖 了 伸 向 肠 腔 的 绒毛 的 表面 % 

而 且 衬 盖 着 深 次 伸 信 到 结缔 组 织 之 下 的 隐 罕 (图 16-20), ;干细胞 位 于 隐 窝 深 处 受 保护 的 
部 位 。 由 它们 产生 的 分 化 细胞 ， 通 过 上 皮 叶 的 向 上 滑动 把 它们 带 到 绒毛 的 外 表面 % 最 后 
从 绒毛 的 顶端 脱落 。) 我 们 能 在 皮肤 观察 到 与 此 相反 的 例子 : ”这 里 的 表皮 是 多 层 的 上 皮 

细胞 ， 正 在 分 化 的 细胞 由 起 源 部 位 沿 垂直 于 细胞 层 的 方向 朝 外 移行 。 ;而 就 血细胞 来 说 ， 

“136i。 
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分 化 细胞 产生 的 空间 图 形 看 来 是 杂乱 无 章 的 。 在 作 进一步 详细 讨论 前 ， 我 们 必须 暂停 一 
下 ，, 先 来 讨论 干细胞 是 什么 。 

TAR ATER RET Ee 7 MR 
干细胞 的 确定 的 性 质 如 下 : 

1. 干细胞 本 身 不 是 终 末 分 化 细胞 (也 就 是 说 ， 二 细胞 不 是 处 于 分 化 途径 的 人 Shi 5 
2. 干细胞 能 无 限 地 分 裂 ; 
3. 当 于 细胞 分 裂 时 ,每 个 子 代 细 胞 具有 一 种 选择 : aR FRY TA, 或 

者 不 可 逆 地 开始 向 终 末 分 化 方向 发 展 ( 图 16-21)。 
7 RS 是 什么 控制 子 代 细胞 务必 在 终 未 分 化 和 

入 细胞 从 “出身 ” 
Biba BK RLS 
到 绒毛 的 苏 部 后 消 
失 ̂ 历时 3 一 5 天 )。 

SAR 隐 窝 横 切 面 

不 分 殊 细胞 

”细胞 移动 方向 

快速 分 裂 细胞 
〈 周 期 三 11 小 时 ) 

ERE 5} 295 4 Fa 
( Fa] HAS 24 

(A) 
(B) 

图 16-20 (A) 小 肠 内 衬 中 的 干细胞 的 增殖 和 转换 示意 图 。 (B) 小 肠 内 衬 部 分 切片 照片 示 
” 绒毛 和 隐 窝 。 注 意 分 泌 粘 流 的 杯 状 细胞 (可 见 白 色 卵 圆 部 分 ) 是 如 何 相间 在 绕 毛 上 皮 中 的 吸 

收 性 的 刷 缘 细胞 中 的 。 

“31s 



作为 干细胞 生存 这 两 者 之 局 作 出 抉择 ? 子 代 细 胞 向 终 未 方向 分 化 时 ; 子 代 细 臣 演变 的 可 
能 范围 又 是 什么 ”这 些 重要 的 问题 将 在 下 面 的 段落 中 论 及 。 

凡 需 要 不 断 产生 新 的 分 化 细胞 ,以 及 分 化 细胞 本 身 不 能 分 裂 的 地 方 都 需要 有 干细胞 。 
有 些 组 织 , 其 终 未 细胞 的 分 化 态 显 然 是 不 能 同 细 胸 分裂 并 存 的 。 它 们 的 细胞 核 可 以 晓 化 ， 
如 象 最 外 层 的 皮肤 ,或 者 它们 的 细胞 核 可 以 被 排出 ,如 象 哺 乳 动 物 的 红 血 细胞 。 另 二 种 情 
形 是 它们 的 细胞 质 可 为 一 些 物质 ;如 肌肉 细胞 的 肌 原 纤维 所 塞 满 , 以 致 妨碍 有 丝 分 裂 和 胞 : 
质 分 裂 的 进行 。 在 其 余 的 终 示 分 化 细胞 中 ， 分 化 的 化 学 可 能 以 更 微妙 的 方式 来 排斥 细胞 
分 裂 。 总 之 ,在 任何 这 类 情况 下 ,细胞 更 新 必须 依赖 于 细胞 。 | 

干细胞 的 职能 不 是 去 执行 已 分 化 的 功能 ,而 是 去 产生 具有 分 化 功能 的 细胞 。 :因而 ， 
干细胞 经 常 具有 一 个 相当 难以 描绘 的 外 形 ; 使 得 人 们 难以 把 它们 认识 出 来 ;但 不 等 于 说 它 
们 全 都 是 一 样 的 。 尽 管 它们 显然 是 未 分 化 的 ,然而 ;它们 却 是 已 被 决定 了 的 : 肌肉 的 卫星 
细胞 ， 作 为 骨 侣 肌 的 来 源 ;表皮 的 基底 细胞 ， 作 为 角 化 表皮 细胞 的 来 源 ; 精 原 细 胞 ， 作 
为 精子 的 来 源 ; 噢 上 皮 基 底细 胞 ， 作 为 嗅 神经 细胞 的 来 源 ( 图 16-22》, 如 此 等 等 。 凡 是 只 
能 形成 一 种 分 化 类 型 的 干细胞 称 做 单 能 (uniporent) 干 细胞 ; 能 够 形成 一 种 以 上 分 化 类 型 ， 
的 干细胞 叫做 多 能 (pluripotent) 干细胞 。 我 们 从 讨论 玫 皮 开始 ,是 因为 表皮 简单 的 空间 | 
组 织 结构 使 得 去 研究 表皮 于 细胞 的 自然 史 和 它们 子 代 的 命运 相对 容易 些 。 

终 未 分 化 细胞 

图 16-21 干细胞 分 裂 时 产生 的 子 图 16-22 噢 上 皮 ( 专 门 感受 气味 的 ) 剂 面 示意 图 。 可 区 

代 细 胞 或 保持 为 干细胞 本 身 或 继 分 为 三 类 细胞 :支持 细胞 ， 基 底细 胞 和 嗅 神经 细胞 。 

续 变 为 终 末 分 化 细胞 。 放射 自 显影 实验 揭示 ?基底 细胞 是 形成 嗅 神经 细胞 的 干 
细 驳 。 神 经 细胞 是 永久 性 细胞 ， 而 嗅 神 经 细胞 是 很 少 
的 例外 之 一 。 每 个 嗅 神经 细胞 在 被 替代 前 ， 大 约 能 生 

存 一 个 月 (在 哺乳 动物 ) ， 嗅 神经 细胞 的 球形 头 部 长 出 

6 一 8 根 变形 的 纤毛 ， 它 们 被 认为 含有 嗅觉 感受 器 。 通 

过 神经 细胞 另 一 端 伸 出 的 轴 突 将 信息 传送 到 大 脑 。 每 

当 基 底细 胞 分 化 为 嗅 神经 细胞 时 ， 必 有 一 个 新 的 轴 窗 : 
生长 出 来 并 作 适 当 的 连接 。 

/ 
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图 16-23 ”中 等 厚度 的 哺乳 动物 表皮 剖面 示意 图 。 EMRE RR laze 
息 处 于 角质 化 的 前 期 ?内 含有 着 色 深 的 ?特征 不 显著 的 称 为 透明 角质 的 集聚 ( 它 与 角 蛋 白 截 
然 不 同 )。 除 了 指定 要 角质 化 的 细胞 外 ?在 表皮 的 深层 还 具有 为 数 不 多 特征 完全 不 同 的 细 
上 胞 ,尤其 是 起 源 于 骨 表 的 巨 噬 细胞 、 郎 格 罕 氏 细胞 和 由 神经 晴 衍 生出 来 的 色素 细胞 ,以 及 

在 表皮 与 神经 末梢 有 关 的 美 克 耳 氏 细 胞 。 

图 16-24 表皮 棘 细胞 剖面 。 此 切片 显示 角 蛋 白 纤 维 束 越过 细胞 , 镶 谋 在 点 状 桥 粒 接合 点 ， 把 该 细胞 和 相 邻 细胞 连接 
起 来 。( 引 自 R. V. Krstié, Ultrastructure of the Mammalian cell: An Atlas.Berlin: Springer,1979) 
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/-— 304m —= paar 正在 分 裂 的 基底 细胞 

基底 细胞 

图 16-25 小 饼 耳 采 薄 皮肤 内 的 表皮 增殖 单位 或 柱 在 含 氢 氧 化 钠 的 溶 沪 中 浸泡 后 所 显示 的 角质 化 
鳞 状 细胞 的 结构 。 豚 鼠 的 研究 表明 * 这 类 柱状 结构 存在 于 表皮 薄 于 40um 的 区 域 。 

表皮 组 建成 为 增殖 单位 "” 

皮肤 的 表皮 层 和 消化 道 的 上 皮 衬 里 是 与 外 界 交往 最 为 直接 并 且 最 容易 受到 损害 的 两 

种 组 织 。 在 这 两 种 组 织 中 ;成 熟 分 化 细胞 从 暴露 最 甚 部 位 很 快 地 丢失 。 与 此 同时 ,居住 在 

较 隐 蔽 部 位 较 少 分 化 的 细胞 通过 增殖 正 以 同 祥 快 的 速率 来 替代 它们 。 

表皮 由 外 形 不 同 的 数 层 细 胞 组 成 (图 16-23)e。 内 层 由 代谢 活 跃 的 细胞 组 成 ,通过 点 桥 

粒 连接 而 把 这 些 细胞 牢固 地 集合 在 一 起 ; 外 层 的 细胞 是 装 满 纤 维 蛋白 一 一 角 蛋 白 的 死 细 

胞 残 通 。 内 层 的 最 里 层 由 基底 细胞 组 成 ,基底 细胞 位 于 基板 之 上 ,基板 把 表皮 层 和 下 面 的 

真皮 层 分 隔 开 来 。 主 要 是 这 些 细胞 进行 细胞 分 裂 。 在 基底 细胞 上 面 有 几 层 较 大 而 扁平 的 

细胞 , 根据 光学 显微镜 下 的 外 观 ， 取 名 为 棘 细胞 Cprickle cell): 它们 的 无 数 点 桥 粒 以 及 

插 在 每 一 桥 粒 内 的 粗 束 角 和 蛋白 纤 维 〈 亦 称 张力 丝 tonofilaments) 正好 似 环绕 着 细胞 表面 

的 细 刺 (图 16-24)o 

从 环 细 胞 进一步 向 外 ,是 一 些 所 有 细胞 器 已 消失 的 细胞 , 退 变 成 扁平 的 鳞 导 或 鳞 状 细 

胞 ,除去 角 和 蛋白 外 , 别 无 他 物 。 由 于 鳞 状 细胞 如 此 扁 而 薄 ， 以 致 用 常规 光学 显微镜 制 片 来 

观察 它们 的 细胞 边 弄 是 困难 的 。 然 而 ,把 它们 浸泡 在 氢 氧 化 钠 溶 牙 中 ,可 以 使 细胞 稍微 膛 

胀 , 经 适当 染色 后 就 能 在 皮肤 薄 层 区 域 观 察 到 鳞 状 细胞 十 分 有 规则 的 几何 排列 。 人 们 发 

现 表 皮 鳞 状 细胞 是 以 整齐 的 六 角形 柱 和 倒 起 来 的 ?如 图 16-25 所 示 , 它 们 的 边缘 都 是 紧凑 地 

连锁 在 一 起 的 。 每 根 柱 的 直径 是 这 样 的 ,大 约 有 10 从 基底 细胞 构成 了 它 所 依赖 的 基础 。 根 

据 基底 细胞 是 位 于 柱 的 正中 下 方 还 是 外 围 ， 分 成 中 央 的 或 外 围 的 两 类 。 在 由 基底 层 通 向 

棘 细胞 层 时 ,有 时 能 够 见 到 外 围 的 基底 细胞 ,而 不 能 见 到 中 央 的 基底 细胞 (根据 下 文 将 要 

谈 到 的 理由 )e 每 个 柱 被 称 作为 一 个 表皮 增殖 单位 (epidermal proliferative unit), SBA 

规律 的 柱状 排列 仅 在 皮肤 的 某 些 区 域 才 能 观察 到 ， 但 是 它 能 很 好 地 用 来 阐明 表 皮 细 胞 更 

新 的 一 般 原 理 。 
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分 化 上 皮 细 胞 在 成 熟 时 合成 了 一 系列 不 相同 的 角质 蛋白 oo 

上 面 已 经 叙述 了 静止 的 图 象 , 现 在 让 我 们 把 它 以 动态 的 方式 描画 出 来 。 中 央 基 底细 
胞 和 它 子 代 中 某 些 细胞 的 分 裂 都 会 使 细胞 从 中 央 移 向 基底 的 外 围 。 外 围 的 基底 细胞 从 基 
展 层 进入 环 细 胞 层 ,从 而 路 上 了 向 土 移动 的 自动 扶梯 的 第 一 步 。 环 细 胞 变 得 扁平 ,最 后 转 
化 为 角质 化 的 鳞 状 细胞 。 当 它们 到 达 表 面 时 ， 失 去 了 细胞 核 ， 角 质 化 的 鳞 状 细胞 最 后 脱 
洲 ， 化 为 皮 悄 随 风 开 逸 。 一 个 细胞 在 人 体 皮 肤 基底 层 产 生 到 从 表皮 脱落 ;历时 两 至 四 有 
不 等 ,取决 于 皮肤 所 在 的 部 位 。 

与 此 相 随 的 化 学 上 的 转化 可 以 通过 对 平行 于 表面 的 表皮 切片 或 用 胶带 重复 贴 上 和 取 
下 所 剥离 下 来 的 逐 层 细 胞 进行 的 分 析 研究 来 揭示 。 角 蛋白 分 子 可 以 被 抽 提 , 也 可 根据 其 电 
荷 、 分 子 量 \ 对 特异 抗体 的 亲 和 性 ;以 及 部 分 降解 后 产生 的 小 肽 图 谱 来 鉴定 。 运用 这 种 方 
法 表明 ,表皮 各 层 细 胞 都 具有 角 蛋 白 分 子 而 且 存在 着 许多 不 同类 型 的 角 蛋 白 ， 估 计 它 们 
是 通过 某 些 祖先 基因 的 复制 和 突变 而 进化 的 一 个 大 的 基因 家 族 所 编码 的 ; 并且 在 不 同 的 
表皮 层 , 产 生 不 同 的 角 蛋 白 。 璧 如 说 , 棘 细胞 内 的 角 蛋 白 和 已 死 的 充满 了 角质 化 链 状 细胞 
内 的 角 蛋 白 是 不 相同 的 。 当 柱 底部 的 干细胞 转化 为 顶部 鳞 状 细胞 时 ， 它 表达 了 从 全 套 同 
源 角 蛋白 基因 中 选 出 的 一 系列 的 不 同 的 组 合 。 Soa aes 

永生 的 干细胞 
每 个 增殖 单位 具有 一 个 “永生 * 的 干细胞 2 

{Olel@le 
按 上 图 所 示 ， 每 个 表皮 增殖 单位 隐藏 着 一 个 Jelelelelel 

位 于 它 下 面 的 中 央 基 底细 胞 ， 增 殖 单位 的 未 来 细 ‘A / | IN 
胞 就 从 这 个 中 央 基 底细 胞 衍生 而 来 。 由 这 个 干 细 

胞 繁衍 的 后 裔 在 动物 一 生 中 是 永 无 止息 的 。 在 略 
为 曲解 的 意义 上 ， 我 们 可 以 称 这 种 干细胞 为 永生 
(immortal) 的 细胞 (图 16-26)。 永 生 的 干细胞 每 

次 分 裂 时 ， 其 子 代 中 有 一 个 细胞 继承 了 永生 的 衣 
钵 ;而 其 余 的 细胞 或 迟 或 早 ， 或 许 经 几 次 分 裂 后 ， 
进入 分 化 细胞 柱 , 最 终 由 皮肤 脱落 。 永生 性 干 细 
胞 与 其 它 干细胞 的 区 别 是 什么 ? 迄今 为 止 ， 尚 无 
理由 认为 永生 性 干细胞 和 邻近 基底 细胞 在 内 在 性 
质 上 有 什么 不 同 。 其 实 它们 在 本 性 上 也 是 干细胞 ， 
它们 之 所 以 成 为 终 将 一 死 的 细胞 仅仅 由 于 它们 从 3 
中 央 部 位 被 挤 了 出 来 并 被 带 到 将 被 清除 的 行列 里 diolelolol 
的 缘故 。 ; 简 音 之 ， 永 生性 这 个 名 词 是 根据 干细胞 
未 来 命运 规定 的 ,而 不 是 固有 的 特性 。 可 是 ,大 概 MIO Laramie 
FHWA AOL, SALERNO a, 它 的 后 代 友 夺 远 的 将 水 让 闪失 在 
一 死 的 子 代 准 是 越过 了 一 个 不 可 首 的 特定 点 ， 层 eh a gal igual 
于 此 点 之 外 干细胞 的 内 在 特性 就 会 改变 ; Dizi St 2 NE ae aC 
把 它 再 放 回 中 央 基 底 位 置 ， 再 也 不 能 成 为 一 个 干细胞 了 。; 到 底 这 一 点 在 哪里 呢 ? 
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干细胞 潜能 可 通过 和 基板 的 接触 来 维持 ” 

BULL ,永生 干细胞 的 分 裂 总 是 不 对 称 的 ,使 得 它 的 子 代 细 胞 中 有 一 个 ， 并 且 只 有 一 
个 细胞 遗传 耶 因 永生 性 而 需要 的 特征 ,而 其 余 的 子 代 细 胞 产生 时 已 经 发 生 了 略微 的 变异 ， 
追 使 它 走 上 分 化 和 最 终 死亡 之 路 。 在 这 种 情况 下 就 决 不 会 再 有 永生 干细胞 数量 上 的 任何 
增加 。 然 而 ,倘若 有 一 块 表皮 遭受 毁坏 ， 人 们 就 可 观察 到 周围 健康 表皮 细胞 迁移 和 增殖 ， 
覆盖 受 损 区 域 , 从 而 把 它 修复 。 在 这 过 程 中 ， 新 的 表皮 增殖 单位 形成 ,它们 的 中 央 基 底细 
胞 最 后 必然 会 从 一 个 细胞 分 裂 为 两 个 永生 干细胞 。 

因此 干细胞 子 代 的 命运 必定 是 受 外 界 环境 控制 的 ,而 不 是 单纯 受 内 在 特性 控制 的 。 那 
么 这 个 决定 性 因素 是 什么 ?一 个 吸引 人 的 假设 认为 干细胞 的 特征 是 通过 和 基板 的 接触 来 
维持 的 ,一 当 失 去 和 基板 接触 ,导致 终 未 分 化 的 变化 就 会 马上 开始 。 组 织 培养 实 验 为 这 个 
假设 提供 了 一 些 论据 : 如 果 把 它们 培养 在 一 个 和 适当 基质 接触 的 环境 里 ， 例 如 成 纤维 细 
胞 层 上 ,表皮 细 胞 就 不 断 增殖 ， 如 果 保 持 在 悬 滚 里， 就 会 促使 其 迅速 分 化 。 尽 管 对 这 个 
假设 尚 有 争议 和 可 能 过 于 简单 ， 然 而 这 个 假设 确 是 简洁 地 解释 了 干细胞 的 供应 数量 何以 
可 能 按 所 覆盖 的 体 表 的 需要 而 调整 的 。 

基底 细胞 的 增殖 是 根据 表皮 厚度 来 调节 的 ” 

虽然 干细胞 通过 和 基板 的 接触 就 可 决定 是 作为 干细胞 存活 还 是 通过 终 未 分 化 后 死 

亡 ， 但 是 其 他 因素 也 必定 操纵 着 表皮 细胞 形成 速率 的 调节 作用 。 各 种 激素 和 生长 因子 被 

认为 是 与 上 述 效应 有 关 的 。 倘 若 把 表皮 的 外 层 剥 去 ， 基 底细 胞 的 增殖 速率 就 增加 ， 经 短 

暂 的 细胞 突 增 后 表皮 正常 厚度 得 到 恢复 ， 此 时 基 守 层 的 细胞 分 裂 就 降 回 到 正常 水 平 。 好 
像 是 外 层 细胞 的 去 除 解 除了 对 基底 细胞 增殖 的 抑制 性 影响 ， 当 外 层 细 胞 恢复 到 正常 厚 

度 , 基 底层 细胞 的 增殖 又 重新 受到 抑制 。 根据 一 种 假设 ， 表 皮 合 成 了 一 种 称 为 表皮 抑 素 

(chalone) 的 活性 因子 直接 行使 了 这 种 自我 抑制 效应 ,来 减 慢 基 底层 细胞 的 分 裂 速 度 ， 以 

便 根 据 需要 来 调整 分 化 细胞 的 形成 速率 。 牛皮 瘤 (psoriasis) 就 是 基底 细胞 增殖 速率 失 

控 的 结果 。 在 这 种 常见 的 皮肤 功能 失调 情形 下 ， 基 底细 胞 增殖 速率 有 很 大 增加 一 一 表皮 
变 厚 ,并 且 细 胞 从 基底 层 冒 出 后 ,尚未 有 时 间 充 分 角质 化 之 前 的 短 短 一 周 肉 ， 就 从 表皮 脱 

% To 

皮肤 分 泌 细 胞 隔离 在 腺 体内 并 具有 不 同 的 群体 动力 学 “ 

皮肤 除了 给 机 体 提 供 一 个 保护 屏障 外 还 有 其 他 功能 , 除 上 述 角质 化 细胞 外 , 某 些 特异 
区 域 其 他 类 型 的 细胞 也 是 从 表皮 发 育 而 来 的 。 特 别 是 ， 分 刻 作 用 是 由 隔离 在 深部 的 腺 体 

细胞 产生 的 ,它们 的 更 新 方式 和 角质 化 区 域 的 细胞 更 新 有 很 大 差异 。 

汗腺 是 这 一 类 结构 最 简单 的 例子 。 它 是 由 一 头 为 盲 端的 长 管 构成 ， 由 表皮 朝 内 生长 

发 育 而 成 。 汗 液 由 管 底部 的 细胞 分 谈 , 通 过 排泄 管 将 汗 流 输送 到 皮肤 表面 (图 16-27), 

端 分 泌 部 分 形成 仅 一 层 厚 的 上 皮 , 被 少数 可 收缩 的 肌 上 皮 细 胞 〈myoepithium cells) Pram 
m (LA 16-29), 分 刻 管 细胞 是 由 两 层 厚 的 上 皮 构 成 ,但 无 肌 上 皮 细 胞 成 分 。 EAA 

种 不 同类 型 的 汗腺 ， 而 一 些 其 他 类 型 的 腺 体 可 能 是 同一 原型 的 进化 变异 。 产生 眼泪 \ 耳 

垢 唾液 和 乳汁 的 腺 体 都 属 这 个 范畴 。 所 有 这 些 腺 体 , 其 分 刻 细 胞 和 衬 在 管道 里 的 细胞 之 
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4 个 存 在 着 差别 ， 至少 在 唾液 腺 和 乳腺 ,它们 的 管道 含有 更 新 分 沁 细 胞 的 干细胞 。 

由 于 乳腺 细胞 分 裂 和 分 化 明显 受 
激素 控制 ,乳腺 已 被 广泛 地 研究 。 婴 处 女 
儿 出 生 时 产 乳 的 开关 务必 打开 ， 当 和 孩 

子 断 了 奶 , 此 开关 得 关闭 。. 在 一 个 既 
不 产 乳 也 不 准备 产 乳 的 乳腺 中 ， 乳 腺 

组 织 是 由 包 埋 在 结缔 组 织 中 的 分 梳 的 

怀孕 妇女 

ra ae ‘id 胀 满 乳汁 
的 小 泡 

图 16-27 ”一个 汗腺 示意 图 。 图 16-28” 人 怀孕 和 哺乳 期 间 乳 腺 管道 腺 泡 生长 示意 图 。 此 处 仅 
指出 乳腺 的 二 小 部 分 。 休 焉 的 乳腺 含有 少量 无 活性 的 包 埋 在 
大 量 脂肪 结缔 组 织 中 的 腺 体 组 织 ( 灰 自 部 分 )。 怀孕 期 间 在 广 
泛 的 脂肪 结缔 组 织 中 发 生 了 腺 体 组 织 的 巨大 增殖 。 腺 体 的 分 

泌 部 分 优先 形成 腺 泡 。 

图 16-29 一 个 忆 逐 的 乳汁 分 泌 小 渔 * 有 一 个 肌 上 皮 细 胞 小 袋 包 在 外 面 。 由 于 对 唤 乳 刺激 的 反射 反应 
引起 激素 催产 素 的 释放 ;致使 用 上 皮 细 胞 收缩 和 腺 泡 排 出 乳汁 。 

外 分 这 导管 系统 所 组 成 ,其 分 刻 部 分 是 由 单 层 较 不 活跃 的 上 皮 细 胞 ,包括 一 些 肌 上 皮 细 胞 

作为 分 枝 系 统 的 衬里 。 作 为 大 量 产 乳 的 第 一 步 ， 怀 孕期 间 参 与 循环 的 激素 引起 导管 细胞 
增殖 和 导管 终 末 部 分 生长 并 分 枝 , 形 成 略为 膨大 的 囊 ， 即 腺 泡 (alveol) 《图 16-28)。 衬 
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在 腺 泡 里 的 细胞 (图 16-29) 是 分 刻 细 胞 ,但 尚未 开始 谱 乳 (图 16-30), 直 到 婴儿 出 生 后 通过 

母体 内 参与 循环 的 激素 的 重新 组 合 , 才 刺激 了 分 谈 细 胞 的 座 乳 。 和 孩子 断奶 和 停止 吸 乳 时 ， 

ps : 
Os Re yO ee ae 
aS = a 

图 16-30 正在 泌乳 的 乳腺 泌乳 细胞 示意 图 。 SKA ELEAMAEAPOR. & 
白质 是 以 通常 细胞 的 外 排 方式 分 泌 出 来 ， 而 脂肪 是 以 被 有 质 膜 的 小 离 开 细胞 的 方式 释放 出 来 。 

分 泌 细 胞 退化 , 巨 唉 细胞 请 除 其 残 通 ,大 多 数 腺 泡 消 失 , 腺 体 回复 到 静止 状态 ,直到 下 次 怀 
孕 ， 整 个 周期 再 重新 被 开动 。 因 而 乳腺 在 控制 和 细胞 更 新 的 周期 以 及 此 过 程 的 空间 组 构 
方面 都 与 上 皮 有 很 大 的 不 同 。 

小 结 

许多 组 织 ,尤其 是 快速 更 新 的 组 织 一 如 肠 的 衬里 细胞 ,皮肤 的 表皮 层 和 血液 一 一 都 

是 依靠 干细胞 来 更 新 的 。 根 据 定 义 , 生 细胞 具有 无 限 的 分 裂 能 力 , 有 些 形 成 分 化 的 子 代 细 
胞 ,其 佘 的 仍 保留 为 和 干细胞。 皮肤 组 织 的 表皮 于 细胞 位 于 基底 层 并 和 基板 相 接 触 。 干 细 
胞 的 子 代 一 离开 这 层 就 开始 分 化 。 当 它们 朝 外 移动 时 ,连续 合成 了 类 型 不 同 的 角 和 蛋白 * 直 
至 最 后 细胞 核 退化 ,形成 无 生命 的 角质 化 细胞 外 层 , 景 终 从 皮肤 脱落 o ,在 表皮 薄 的 区 域 放 
乎 都 组 建 了 增殖 单位 或 柱 * 在 各 自 的 底部 都 有 一 个 “永生 "的 于 细胞 。 干细胞 子 代 的 命运 
是 受 外 界 因素 控制 的 ,例如 和 基板 的 接触 。 干细胞 的 增殖 率 是 根据 表皮 类 度 自动 平衡 地 
AAT Ho 和 表皮 关连 的 腺 体 , 如 汗腺 和 乳腺 存在 着 开 细 胞 ,但 细胞 更 新 约 方式 是 不 同 

的 。 
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由 多 潜能 干细胞 进行 更 新 : 血细胞 的 形成 

血液 含有 许多 功能 不 同 的 细胞 类 型 ,从 氧 的 输送 到 抗体 的 形成 。 然 而 ,所 有 的 血细胞 

其 生活 史 却 有 一 定 的 相似 性 。 它 们 有 一 部 分 时 间 生 活 在 别 的 组 织 中 ， 而 另 一 部 分 时 间 则 
自由 地 循环 在 血 流 里 。 它 们 的 寿命 都 有 限 , 但 在 动物 的 整个 生命 过 程 中 不 断 地 产生 。 最 

显著 的 共同 点 是 , 它们 最 终 都 来 自 同 一 类 型 的 干细胞。 造血 的 〈hematopoietic) (aM 

成 血 的 ) 于 细胞 是 多 潜能 的 ,可 以 形成 各 种 不 同类 型 终 末 分 化 的 血细胞 。 

上 血细胞 (图 16-31) 可 按 红细胞 或 皇 细 胞 分 类 。 红 血细胞 或 红血球 8 携 

CARER AEE MHL Fy fit 26H Hed IGA WA ER SS Sr eR AS AAR SP SE aE TA Ss a 
骸 , 它 们 可 以 越过 血管 壁 ， 迁 移 到 多 种 组 织 去 执行 这 些 任 务 。 此 外 ， 血 液 中 还 有 血小板 

《platelets)， 它 们 不 是 完整 的 细胞 ,而 是 从 巨大 细胞 ,也 称 巨 核 细胞 Cmegakaryocytes) 脱 

离 下 来 的 细胞 碎片 ,或 称 " 微 细胞 ”(minicells)。 Mey ene 

管 壁 的 缺损 。 - 

一 个 红细胞 或 一 个 十 小 板 和 另外 的 红细胞 或 血小板 是 征 此 相似 的 | 而 白细胞 却 存 在 

着 许多 不 同 的 类 别 。 根 据 光学 显微镜 下 所 见 的 外 形 ， 传 统 地 把 白细胞 分 成 五 大 类 : 嗜 中 
性 细胞 (neutrophils) 〈 也 称 多 形 核 白细胞 polymorphonuclear leucocytes, 因为 它们 有 

不 规则 的 叶 状 核 ), 哮 酸性 细胞 〈eosiaophils)， 嗜 碱 性 细胞 (basophils), 淋巴 细胞 (]ym- 
phocytes) 和 单 核 细 胞 (monocytes) (WLR 16-1)。 这些 细胞 中 的 一 些 细胞 的 细微 结构 如 

图 1 6-32 所 示 5 嗜 中 性 细胞 , 嗜 酸性 细胞 和 嗜 碱 性 细胞 可 合 归 一 类 , 通称 为 粒 细胞 〈gra- 

nulocyte), 它们 含有 大 量 的 溶 酶 体 ， 分 这 小 泡 或 颗粒 ,并 且 根 据 颗粒 着 色 性 质 上 的 差异 

分 别 给 它们 取 名 。 染 色 性 质 上 的 差别 主要 反映 化 学 与 功能 上 的 区 别 。 嗜 中 性 细胞 是 最 普 
一 

一 一 ee ae < ~- 

10 um 

图 16-31 BAAD hE tH hABARRARY. RAN RMAMHR MBE MSR 
小 、 较 为 光滑 扁平 的 细胞 是 红细胞 。 (5/8 R. G Kessel and R. Hs Kardon, Tissue and 

Organs: A Text-Atlas of Scanning “Electron Microscopy, San Francisco: Freeman, 

1979 ©1979, W. H. Freeman and Company) 
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通 的 一 类 细胞 ,从事 吞 噬 \ 杀 伤 和 消化 细菌 的 功能 。 淋 巴 细胞 是 由 功能 上 蜡 质 的 ， 全 部 与 

免疫 应 答 有 关 的 细胞 群 组 成 ;此 外 ,还 有 看 来 像 淋巴 细胞 的 杀伤 细胞 ， 在 免疫 反应 中 起 着 
辅助 细胞 的 功能 ,但 它们 不 是 免疫 系统 本 身 的 一 部 分 。 单 核 细胞 ,在 离开 血液 时 变 成 巨 噬 

细胞 ,它们 能 通过 吞噬 作用 除 掉 人 侵 的 微生物 、 异 物 和 细胞 残 信 。 哮 中 性 细胞 和 巨 哦 细胞 

是 机 体 主 要 的 :专业 吞噬 细胞 。 
不 同类 别 的 血细胞 具有 不 同 的 细胞 数目 ， 每 一 类 细胞 的 产生 都 是 根据 需要 个 别 调整 

的。 血细胞 的 生成 必然 涉及 某 些 复杂 的 控制 机 理 , 我 们 对 这 些 的 了 解 仍 然 是 很 不 完全 的 。. 

要 分 析 血 细胞 形成 过 程 , 比 起 如 皮肤 表皮 层 组 织 的 转换 来 要 困难 得 多 。 在 表皮 ,存在 着 有 

规则 的 空间 组 织 结构 ,因而 容易 追踪 表皮 的 更 新 过 程 ， 也 容易 鉴定 其 干细胞 ;而 血液 的 情 

况 却 不 如 此 。 研究 血液 细胞 的 转换 要 依靠 更 复杂 的 实验 技术 ,涉及 放射 性 示 踪 ,把 细胞 从 

一 个 动物 转移 到 另 一 个 动物 ,以 及 各 类 细胞 和 它们 的 子 代 细 胞 的 离 体 培养 研究 。 

表 16-1 血细胞 

细胞 类 型 主要 功能 

红细胞 (红血球 ) 输送 氧气 和 二 氧化 碳 
白细胞 (白血球 ) 
粒 细胞 消灭 人 侵 的 细菌 
嗜 中 性 细胞 (多 形 核 白细胞 ) 
嗜 酸性 细胞 ， 消灭 较 大 的 寄生 虫 和 调节 过 敏 性 炎症 反应 
嗜 碱 狂 细胞 在 一 些 免疫 反应 中 释放 组 腕 和 5- 羟 色 胺 

淋巴 细胞 产生 免疫 应 答 
杀伤 细胞 杀伤 病毒 感 们 细 胞 和 一 些 肿 瘤 细胞 
单 核 细胞 在 组 织 中 成 为 巨 噬 细 胞 

巨 核 细胞 ,产生 血小板 5 | de a 

新 的 血细胞 在 骨髓 产生 ” 

红细胞 是 血液 中 最 普通 的 细胞 类 型 。 当 成 熟 时 , 装 满 了 血红 蛋白 ,特别 是 没有 通常 的 

细胞 器 。 成 年 哺乳 动物 的 红细胞 甚至 连 核 \ 内 织 网 ̀  线 粒 体 、 核 糖 体 也 是 缺乏 的 ,它们 是 在 

发 育 过 程 中 从 细胞 中 排出 去 的 〈 图 16-33). 因此 ,红细胞 不 能 生长 或 分 裂 ; 要 形成 更 多 数 

量 的 红细胞 唯一 的 途径 是 通过 于 细胞 。 其 次 ,红细胞 的 寿命 是 有 限 的 。 这 是 可 以 应 用 短暂 

剂量 放射 性 铁 处 理 来 证 明 , 在 形成 红细胞 时 它们 参 入 红细胞 的 蛋白 质 , 一 直 保持 到 红细胞 

死亡 。 给 予 放射 性 同位 素 后 的 几 个 月 内 ,在 血循环 中 已 标记 放射 性 的 红细胞 的 比例 大 致 是 
恒定 的 ,随后 开始 下 降 ,直到 最 后 不 再 留 下 任何 标记 红细胞 。 借 助 这 个 技术 确定 了 人 体 血 

循环 中 红细胞 的 平均 存活 期 为 120 天 ， 陈 旧 的 红细胞 被 肝脏 和 脾脏 中 的 巨 哦 细胞 捕获 和 

消灭 6 

白细胞 \ 白 血细胞 ?的 细胞 数目 比 红细胞 要 少 〈 在 血液 中 的 比例 大 约 是 1:1000)。 不 

同类 型 的 白细胞 具有 不 同 的 更 新 率 。 大 部 分 粒 细胞 在 迁移 到 结缔 组 织 前 只 在 血循环 中 待 ， 

几 个 小 时 ;而 在 结缔 组 织 内 的 时 间 稍 长 一 些 。 例 如 , 嗜 中 性 细胞 离开 血液 后 活 上 几 天 ， 随 

后 死亡 。 相 反 , 单 核 细胞 能 持续 作为 血液 外 巨 噬 细 胞 的 时 间 可 达 几 个 月 ,甚至 数 年 。 各 类 
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图 16-32 在 严 循 环 中 所 观察 到 的 主要 白 血 细胞 (白细胞 ?类 型 的 超 薄 切 片 , 展 示 了 所 观察 到 的 各 
种 内 部 结构 。 所 有 这 些 细胞 都 从 相同 的 多 潜能 干细胞 发 育 而 来 。 

淋巴 细胞 的 生活 史 就 更 复杂 , 它们 将 在 第 十 七 章 讨论 到 ;虽然 有 一 些 淋 巴 细胞 能 在 血 流 和 

其 他 组 织 间 来 来 往往 ,而 大 多 数 淋巴 细胞 在 形成 后 玫 天 或 几 周 内 就 得 死亡 。 

所 有 这 些 类 型 细胞 的 更 替 务必 按 适 当 速 率 来 产生 。 为 了 保持 红细胞 数目 的 稳定 ,新 

细胞 必须 以 一 个 极 迅猛 的 速率 来 生成 (在 人 体 ， 每 秒 钟 需 形成 2 x 10 以 上 的 红细胞 )c 在 

哺乳 动物 ,这 些 新 的 红细胞 主要 在 骨髓 产生 。 在 骨髓 大 们 能 够 鉴定 红细胞 的 前 身 细胞 , 它 

们 含有 血红 蛋白 ,但 仍 有 细胞 核 。 根 据 血 红 蛋 白 量 的 多 少 能 够 排出 这 些 前 身 细 胞 的 先后 次 

序 , 代 表 成 熟 红 细胞 在 发 育 中 的 连续 阶段 。 和 在 骨 骨 5 三 类 未 成 熟 的 粒 细胞 和 巨 只 细胞 是 相 

当 容 易 识 别 的 。 成 熟 时 , 巨 核 细 胞 仍然 留 在 骨骼 中 ,这 是 它 的 最 突出 的 特征 之 一 (图 16- 

34), 巨 核 细胞 不 寻常 的 巨大 (直径 达 80 wm), 具有 非常 多 极 的 核 ， 细 胞 质 被 弯 弯 曲 曲 的 

膜 层 再 度 分 隔 (图 !16-35)。 血小板 起 源 于 巨 核 细胞 较 外 区 域 大 量 脱离 出 来 的 小 泡 。 

骨 骨 中 不 同类 型 的 血细胞 是 相互 换 和 在 一 起 的 ,并且 也 和 脂肪 细胞 以 及 形成 纤细 的 
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图 16-33 ”一 个 未 成 熟 的 红血球 (红细胞 ) 离 开 骨 图 16-34 ee ere ae a 
散 授 向 页 液 循环 前 排出 细胞 核 的 示意 图 。 BH 巨 核 细 胞 。- 和 周围 的 骨 覆 细胞 相 比 较 ， BY M ; 

HHBRERBET A EN—TERAB SRA 核 细胞 的 巨大 实际 上 是 由 于 它们 具有 高 

ko 剩 下 的 线粒体 和 核糖 体 也 将 在 一 两 天 内 ， ， 度 多 倍 体 的 核 。 a 对 

失去 7 7 的) 
Ge r ne? yt 

BUR TH URE ESR OIE AE I SANh 55} ERT MeN ASE SR LAR 
HAL MIMO MLA AS 0 5 MATT STF BL EA LEC 16-36) 一 二 

骨 通 含有 能 建立 造血 集落 的 参 潜能 干细胞 Ds | 5 .3 图 

由 于 骨 骨 细 胞 排列 杂乱 无 章 ,除了 立即 就 要 成 熟 的 前 身 细胞 外 ,是 难以 确认 任何 前 身 
细胞 的 。 在 任何 明显 分 化 前 仍 处 于 早期 发 育 阶段 的 相应 细胞 ,外 形 是 十 分 酷似 的 ,至 于 终 

极 干细胞 的 形状 尚 属 猜测 。 事 实 上 ,要 去 证 明 这 些 干细胞 确实 是 集中 在 骨髓 ;或 者 要 确定 

每 一 类 血细胞 是 否 具 有 特殊 干细胞 类 型 , 单 从 描述 性 研究 是 不 可 能 获得 成 功 的 。 然 而 ,这 
些 问 题 可 以 通过 实验 手段 来 给 以 回答 。 大 多 数 至 关 重 要 的 信息 来 自 小 鼠 的 研究 DT 

倘若 将 动物 进行 大 剂量 的 X 射线 照射 ,机 体 各 组 织 的 细胞 分 裂 ， 包 括 血 细胞 的 分 裂 
都 得 停止 。 和 射线 引起 染色 体 断 裂 和 其 他 不 可 逆 的 损伤 ,致使 丧失 产生 新 细胞 的 能 力 * 这 ， 
样 ,动物 在 几 天 内 就 会 死亡 。 但 是 , 只 要 把 健康 的 ， 免 疫 上 相 容 供 体 的 骨 通 细胞 输入 照射 

动物 ,就 可 拯救 照射 动物 的 生命 。 在 输入 的 骨 允 细 胞 中 ,显然 存在 着 一 些 能 在 照射 动物 体 
内 形成 集落 的 细胞 ,并 且 通 过 造血 组 织 重新 装备 受 照射 的 动物 。 

脾 脏 是 致使 集落 得 以 发 展 的 组 织 之 一 * 它 是 血细胞 生成 的 另 一 个 重要 部 位 。 输入 健 

康 供 体 细胞 后 的 一 周 或 两 周 内 ,检查 照射 小 鼠 的 脾脏 ,可 以 观察 到 许多 明显 的 结 节 ， 每 个 
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结 节 中 发 现 含有 大 量 正 在 增殖 的 造血 组 织 (图 16-37)。 散 在 的 结 节 提示 ， 每 个 结 节 可 能 

有 点 象 培养 板 上 的 细菌 集落 ,每 一 个 细胞 克隆 是 由 单个 开创 细胞 繁衍 而 来 的 ;并 且 借 助 遗 

二 NS 人 AAA 0 SA 

VS is) 
SMEBALO SNS she : \ San @: 

(B) 血小板 7 a 

图 16-35 (A) 一 个 巨 核 细 胞 (切面 图 解 ) (B) 血小板 之 一 (根据 立体 剖面 描绘 )。 注意 维系 血 小 

板 形 状 的 四 周 的 微 答 带 。( 引 自 了 R. V. Krstié, Ultrastructure of the Mammalian Cell: An 

Atlas. Berlin: Springer, 1979) 
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图 16-36 ”局 部 骨骼 切片 。 骨 人 散 组 织 是 成 年 人 新 生 血 液 的 来 源 。 各 种 类 型 血细胞 的 前 身 细 胞 在 骨 
通 是 不 容易 区 分 的 。 因 此 ， 实 际 上 的 骨 骨 似 乎 比 此 更 为 混乱 。( 引 自 L. Weiss andR. O. Greep, 

Histology, 4th ed. New York: McGraw-Hill，1977. 稍 加 修改 ) 

传 标 志 物 能 够 证 明 这 种 看 法 是 正确 的 。 每 个 集落 的 创建 者 称 作为 集落 形成 单位 《colony- 
forming unit, CFU), @—% CFU, 若非 全 部, 应 是 干细胞 ， 因 为 来 自 它 们 的 一 些 集落 
在 不 断 地 产生 新 的 终 未 分 化 细胞 的 同时 ,能 无 限期 地 自我 更 新 。 

这 类 实验 表明 ， 造 血 干细胞 存在 于 血液 循环 和 骨髓 中 ， 虽 然 细胞 数目 较 少 ; 这 些 细 
胞 能 够 离开 血 流 并 在 一 些 组 织 内 ,例如 脾脏 ,定居 和 增殖 。 这 种 集落 形成 能 力 在 造血 组 织 
的 胚胎 发 育 中 是 很 重要 的 。 血 细胞 的 形成 首先 在 远离 胚 外 区 的 中 胚层 发 生 ， 随 后 在 肝 和 
脾脏 ,最 后 在 骨 骨 产生 ;在 骨髓 血细胞 的 形成 将 持续 于 成 体 的 终生 。 在 正常 发 育 中 ， 似 乎 
很 可 能 由 来 自 别 处 的 干细胞 在 脾脏 ,肝脏 和 骨 骨 中 相继 地 形成 集落 。 

为 了 证 明 至 少 有 一 些 CFU 是 能 形成 许多 不 同类 型 血细胞 的 多 潜能 的 干细胞 ， 只 需 
检查 个 别 生 长 良好 的 脾脏 集落 的 组 成 就 足以 说 明 问 题 了 。 检 查 发 现 其 中 有 一 些 脾脏 集落 
是 一 个 由 成 熟 的 红细胞 \ 巨 核 细胞 、 粒 细胞 和 巨 哦 细胞 组 成 的 混合 体 。 通 过 稍 复杂 一 些 的 
技术 * 还 有 可 能 证 明 , 主 要 在 机 体 其它 区 域 发 育 的 淋巴 细胞 也 能 和 其 他 血细胞 类 型 一 样 起 
源 于 同一 的 克隆 。 〈 有 证 据 表明 肥大 细胞 有 类 似 的 来 源 ， 通 常 在 血液 中 不 会 遇 到 肥大 细 
胞 ,但 能 在 结缔 组 织 的 边缘 找到 它们 。 炎 症 反 应 过 程 中 ,在 结缔 组 织 中 的 肥大 细胞 分 这 肝 
AMAR Ak, 有 着 来 自 骨 允 一 -能 产生 所 有 不 同类 别 的 血细胞 一 一 的 CFU 干细胞 
《图 16-38)。 当然 ， 它 们 的 子 代 可 以 在 几 个 不 同 分 化 途径 中 间作 出 一 个 选择 。 这 个 选择 
可 能 是 随机 的 ;或 许 也 有 可 能 ,例如 , 受 干 细胞 的 环境 控制 的 。 尽 管 存在 许多 争论 ,但 是 是 
什么 控制 着 这 种 选择 的 问题 仍 归 悬而未决 。 
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特 化 血细胞 的 数目 通过 定型 后 的 细胞 分 裂 来 扩 增 ” 

一 旦 一 个 细胞 已 分 化 成 红细胞 ,或 粒 细胞 或 某 种 其 他 类 型 的 细胞 ,就 不 能 再 返回 ， 因 

为 分 化 态 是 不 可 逆 的 。 因 此 ， 在 它们 发 育 的 某 些 
阶段 ， 多 潜能 千 细 胞 的 子 代 必须 不 可 逆 地 定型 或 
决定 沿 特殊 途径 分 化 。 这 个 定型 作用 (commitm- 
ent) 发 生 在 什么 阶段 ? HEM EH MAE 
镜 检查 就 清楚 表明 ， 远 在 成 熟 的 分 化 细胞 借以 形 
成 的 最 终 分 裂 之 前 ,细胞 的 定型 作用 早已 发 生 了 ， 
因为 人 们 能 够 辨认 出 这 些 已 显示 开始 分 化 的 征兆 
但 仍 处 在 增殖 阶段 的 特 化 的 前 身 细 胞 。 因 此 ， 这 
似乎 在 定型 向 一 定 途径 分 化 后 ， 接 着 是 一 连 串 的 
细胞 分 裂 ， 以 扩 增 一 定 分 化 类 型 细胞 的 数目 。 通 
过 这 个 方法 ， 很 少数 的 多 潜能 干细胞 用 来 产生 庞 
大 数目 的 分 化 血细胞 。 再 者 ， 还 证 明 扩 增 分 裂 受 
重要 控制 ,以 按 需 要 产生 每 一 类 型 的 血细胞 。 这 
种 控制 作用 对 定型 生成 红细胞 的 细胞 谱系 得 到 万 
其 清楚 的 证 明 。 

红细胞 的 产生 是 通过 定型 后 细胞 分 裂 的 激素 调节 
来 控制 的 2 ?28 

促 红 细胞 生成 素 (erythropoijetin) 是 一 种 糖 
蛋白 激素 ,分 子 量 约 46 000 ,主要 在 肾脏 产生 。 红 
细胞 的 缺乏 (例如 失血 后 )， 会 刺激 肾脏 中 的 细胞 
合成 和 分 这 促 红细胞 生成 素 到 虚 流 内 。( 反 之 ,过 
量 红细胞 抑制 了 促 红 细胞 生成 素 的 产生 。) 促 红 细 
胞 生成 素 又 转 而 刺激 红细胞 的 生成 。 由 于 在 血 流 
中 促 红细胞 生成 素 水 平 增加 后 的 短 短 一 天 或 两 天 
里 就 可 以 观察 到 新 的 红细胞 释放 到 血 流 的 速率 变 

x 射线 照射 停止 了 血细胞 的 产生 
如 不 改进 一 步 处 理 ， 动物 就 会 死亡 / 

hes: 

| 
TEA RK A ft Re HE kA) 

PRIA: 注射 后 二 周 ， 

许多 健康 血细胞 在 循环 中 出 现 

检查 脾脏 揭示 ” 不 寻常 
的 结 节 在 它 的 表面 呈现 

每 个 脾脏 结 节 含有 一 
个 造血 细胞 的 克隆 ， 
这 是 从 注射 骨 介 细 胞 中 

的 一 个 细胞 繁衍 下 来 的 

图 16-37 图 解 示 输入 健康 供 体 造 血 干 细胞 在 经 
高 剂量 照射 的 小 鼠 脾 驻 内 繁衍 生长 的 实验 。 

化 ,所 以 该 激素 一 定 是 作用 在 十 分 接近 成 熟 的 红细胞 前 身 细 胞 上 的 。 在 定型 为 分 化 的 红 细 

胞 系 以 后 ， 细 胞 对 促 红 细胞 生成 素 就 变 得 十 分 敏感 。 这 种 敏感 性 可 用 来 表示 红细胞 前 身 

细胞 已 在 分 化 道路 上 走 了 多 远 。 

PO DRA Ss HAS. 只 有 当 培 养 液 里 含有 促 红细胞 生成 素 , 才 会 有 红细胞 集 
落 的 发 生 。 如 果 处 在 适当 低 的 激素 浓度 中 ,长 出 的 集落 相对 就 小 ,每 集落 里 的 红细胞 不 超 、 

过 60 个 ,集落 的 发 生 需 几 天 时 间 。 这 些 集落 的 每 一 个 显然 都 是 由 一 个 前 身 细 胞 来 创建 的 

[ 称 为 一 个 红细胞 集落 形成 单位 (an erythrocyte colony-forming unit) 或 (CFU-E)], 

它 是 对 红细胞 生成 素 高 度 敏 感 的 ， 大 概 六 次 分 裂 或 少 于 六 次 分 裂 后 ， 形 成 了 成 熟 的 红 细 

胞 。 此 外 ， 骨 髓 样品 中 这 种 前 身 细 胞 的 数目 取决 于 培养 前 整体 动物 先前 接触 促 红细胞 生 

成 素 的 程度 。 如 果 动 物 血 循环 中 促 红 细胞 生成 素 的 浓度 异常 之 高 ， 就 会 发 现 培养 中 产生 

。 151。 



one SEUNG E
I
 G
y
 A
R
N
 O
A
 

ge-91 

(
c
h
i
 
B
R
)
 

(
中
 
请
 
铺
子
 )
 

BH H
Y
 
A
 

B
Y
 h
e
 Bu
 

e 
@ } 

RA 

4 

Au 
A 

mune 

IY 

C
t
 
e
e
 C
c
 

en 
a
 

aes 

4
 fal tte LAY HR 

*152°¢ 



纪 ' 细 胞 集落 的 CFU-E 细胞 数 蜡 常 的 多 。 这 似乎 表明 ， 骨 髓 中 CFU-E 细胞 本 身 准 是 由 

一 类 较 早 期 的 前 身 细 胞 产生 的 ， 这 些 前 身 细 胞 的 增殖 也 是 受 了 促 红 细胞 生成 素 的 刺激 。 

这 个 结论 经 过 组 织 培养 的 进一步 研究 而 肯定 。 倘 使 培养 液 里 促 红细胞 生成 素 的 浓度 

增加 到 适合 产生 小 的 红细胞 集落 量 的 10 倍 , 就 可 观察 到 一 种 更 大 的 集落 类 型 ， 每 个 集落 

包含 有 5000 个 以 上 的 红细胞 (图 16-39), 要 长 成 这 些 集落 需要 一 周 或 十 天 的 时 间 。 相 

反 , 形 成 一 个 小 的 红细胞 集落 只 需 两 天 时 间 。 产 生 大 集落 的 前 身 细 胞 称 为 红细胞 突 增 - 形 
成 单位 (erythrocytic burst-forming unit 或 BFU-E), BFU-E 和 多 潜能 干细胞 不 同 ， 

BFU-E 对 促 红 细胞 生成 素 起 反应 ,通过 增殖 产生 红细胞 。BFU-E 也 与 CFU-E 不 相同 ， 

BFU-E 需要 较 高 水 平 的 激素 来 刺激 并 且 成 为 成 熟 的 红细胞 以 前 要 经 历 多 达 12 次 的 分 裂 
周期 。BFU-E 和 CFU-E 在 细胞 大 小 上 也 各 蜡 , 通常 沉降 技术 可 把 它们 区 分 。 一 个 特 

征 上 位 居 BFU-E 和 CFU-E 两 者 之 间 的 中 间 细 胞 也 已 观察 到 。 因此 , BFU-E 似乎 是 

已 定型 向 红细胞 分 兹 的 ,并 且 是 早 于 CFU-E 的 祖 细胞 (图 16-40), 

定型 为 红细胞 的 前 身 细 胞 显然 经 历 了 连续 几 轮 的 细胞 分 裂 ， 在 此 期 间 它 们 变 得 对 促 

红细胞 生成 素 逐 渐 越 益 敏感 。 一 直到 CFU-E 期 以 后 ， 才 不 受阻 遇 地 大 量 产生 编码 血红 

蛋白 的 mRNA 和 血红 蛋白 。 促 红细胞 生成 夷 的 影响 提供 了 一 个 有 力 的 手段 来 控制 红 细 

FE AK FA Mt fe oe 、 在 高 剂量 促 红 细胞 
生成 素 的 博 况 下 ， 生成 素 的 情况 下 ， 
CFU-E 经 过 三 天 BFU-E 同样 受 其 
产生 成 熟 的 红细胞 刺激 ， 经 过 10 天 生 

形成 小 的 克隆 产 成 熟 的 红细胞 ， 
形成 大 的 克隆 ， 同 
时 ， 小 的 CFU 一 
五 克隆 细胞 解体 

4 & tan 

316-39 D7 fe A Amie A: Be HR BY Me a A SH Ak HH) A HA AS FES NA. BFU-E 
和 CFU-E 是 两 类 红 血 细 胞 前 身 细胞 ,通过 对 激素 的 反应 可 以 把 它们 区 分 。 
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] 2 ”成熟 红 细胞 

图 16-40 显示 多 潜能 干细胞 (CFU)、BEFU-E、CFU-E 和 成 熟 红 细胞 之 间 关 系 的 谱系 示意 图 。 

胞 的 产生 而 又 不 致 扰乱 其 他 类 型 血细胞 的 产生 。 

特异 的 糖 蛋白 激素 控制 着 不 同类 别 已 定型 的 血细胞 生成 前 身 细 胞 的 存活 和 命运 ” 

不 断 增多 的 证 据 显 示 ; 存 在 着 与 促 红细胞 生成 素 相 类 似 的 其 它 激素 。 它们 是 应 各 类 

白细胞 之 需 而 产生 的 ,似乎 是 每 一 类 定型 的 前 身 细 胞 都 需要 特异 的 糖 蛋白 因子 ， 如 果 没 

有 这 类 适合 的 因子 ,细胞 就 会 死亡 。 加 上 了 这 类 因子 ,定型 的 细胞 就 会 增殖 产生 分 化 的 子 

代 。 

嗜 中 性 粒 细胞 和 巨 喉 细 胞 的 产生 提供 了 一 个 饶 有 兴趣 的 例子 。 这 两 类 细胞 都 起 源 于 

相同 的 前 身 细 胞 ,在 这 个 意义 上 来 说 , 嗜 中 性 粒 细胞 和 巨 鸣 细 胞 是 不 会 形成 其 他 类 型 细胞 

的 ,而 且 前 身 细 胞 的 分 裂 能 力也 是 有 限 的 。 前 身 细 胞 依赖 于 粒 细胞 - 巨 喉 细 胞 集落 刺激 因 

子 (granulocyte/macrophage colony-stimulating factor, B% GM-CSF) 而 存活 。 这 个 活 

性 分 子 是 分 子 量 约 为 23 000 的 糖 蛋白 ,由 体内 许多 不 同类 型 的 细胞 分 这 产生 。 此 活性 分 子 

在 血液 中 的 浓度 因 感 染 而 急剧 上 升 s 当 骨 骨 细 胞 放 人 内 含 GM-CSEF 的 培养 下 中 培养 时 ,就 

会 形成 约 达 10 000 个 细胞 的 集落 ,集落 仅 由 粒 细胞 和 巨 吻 细胞 组 成 把 单个 前 身 细 胞 取出 

来 (显微镜 下 显 微 操 作 ) ,单独 放 人 具有 GM-CSF 的 小 孔 中 培养 , 长 出 的 细胞 克隆 可 以 由 

粒 细胞 或 巨 噬 细 胞 ,或 者 两 种 细胞 混合 组 成 。 为 了 试验 GM-CSF 本 身 是 否 能 指导 这 种 分 化 
方向 的 选择 ,可 把 由 单个 分 裂 细胞 产生 的 未 分 化 的 两 个 子 细 雹 取出 来 ,其 中 一 个 放 人 含 高 

浓度 GM-CSF 的 培养 小 孔 ， 另 一 个 放 人 低 浓 度 的 培养 小 孔 。 有 时 两 个 姊妹 细胞 都 可 能 

形成 同一 种 细胞 类 型 的 集落 。 但 当 它 们 出 现 差别 时 ，, 它们 总 是 按 可 预测 的 方向 分 化 的 : 即 

2° 154。 



在 高 浓度 GM-CSF 中 生长 的 集落 由 粒 细胞 组 成 ,而 在 低 浓 度 GM-CSF 中 生长 出 来 的 集 

落 由 巨 哦 细胞 所 组 成 。 这 提示 ,在 粒 细胞 - 巨 噬 细 胞 的 共同 前 身 的 生活 史 中 存 在 着 一 个 阶 

眉 ,在 这 个 阶段 ,前 身 的 预定 命运 被 定型 得 更 为 狭窄 ,在 两 种 命运 中 选 定 这 一 种 或 那 一 种 ， 

并 且 这 种 选择 可 能 是 受 环境 中 GM-CSF 的 浓度 来 决定 的 。 随 着 技术 的 发 展 , 例如 在 控 

制 条 件 下 研究 单个 造血 细胞 的 技术 发 展 ， 就 有 指望 汐 清 许多 运用 混合 细胞 群体 证 明 是 难 

以 解决 的 问题 。 

小 结 

: 许多 不 同类 型 的 血细胞 都 起 源 于 一 个 共同 的 多 潜能 干细胞。 在 成 年 机 体 ， 它 们 主要 
在 明 英 产生。 胚胎 发 育 期 间 , 在 血 流 中 循环 的 多 潜能 干细胞 是 能 在 骨 散 、 脾 脏 或 肝脏 定居 
下 来 ,并 在 那里 建立 新 的 造血 细胞 集落 。 每 一 类 成 熟 血细胞 的 生成 速率 很 大 程度 上 是 通 

过 定型 为 特殊 分 化 系 后 ， 完 全 分 化 前 的 不 同 的 血 前 身 细胞 所 经 历 的 一 系列 的 分 裂 来 调节 
的 。 在 红细胞 世系 , 当 它 们 分 裂 时 ,已 定型 的 细胞 对 促 红 细胞 生成 素 的 敏感 性 越 益 增加 。 
此 激素 是 应 红细胞 之 需 由 肾脏 产生 的 ;并且 通 过 诱发 定型 细胞 的 分 裂 和 完成 其 成 熟 来 刺 
激 红细胞 的 产生 。 了 此外， 还 有 相 类 似 的 因子 控制 着 各 种 定型 的 白细胞 前 身 细 胞 的 存活 和 

43 Ho 

静止 的 和 干细胞: 骨骼 肌 

“肌肉 一 词 包括 多 种 细胞 类 型 ,所 有 这 些 细胞 都 专 司 收缩 ,而 在 其 他 方面 却 不 一 样 。 
正如 在 第 十 四 章 所 注意 到 的 ， 包 含 肌 动 蛋白 和 肌 球 蛋白 和 受 钙 离子 调节 的 收缩 器 是 一 般 
真 核 细胞 的 基本 特征 ， 然 而 那些 收缩 器 高 度 发 达 的 特 化 细胞 ， 却 具有 一 些 独特 的 方面 。 
哺乳 动物 具有 四 大 类 专 司 收缩 的 细胞 ;骨骼 肌 细 胞 ,心肌 细胞 ,平滑 肌 细 胞 和 肌 上 皮 细 胞 
(图 16-41)。 它 们 在 功能 、 结 构 和 发 育 上 都 有 所 不 同 。 尽管 它们 通过 肌 动 蛋白 和 肌 球 蛋 
折 都 能 产生 收缩 力 , 但 是 所 应 用 的 肌 动 蛋白 和 肌 球 蛋白 的 类 型 的 氨基 酸 顺 序 略 有 差别 ,其 
空间 排列 上 也 不 相同 ,并且 与 控制 收缩 的 几 套 不 同 的 蛋白 质 相 联系 。 

骨骼 肌 细 胸 是 肌肉 细胞 中 最 郊 悉 的 成 员 ,实际 上 承担 子 所 有 的 随意 运动 。 骨骼 肌 细 
胞 可 以 很 大 (在 成 人 ,可 达 0.5 mm 长 ,细胞 直径 可 达 100um)， 由 于 它们 的 形状 ， 常 被 称 为 
肌 府 纤维 。 每 个 肌肉 纤维 是 一 个 合 胞 体 ,在 一 个 共同 的 细胞 质 内 含有 许多 核心 肌 细 胞 、 平 
滑 肌 细胞 和 肌 上 皮 细 胞 较为 寻常 ,只 有 单个 细胞 核 。 心 肌 细 胞 类 似 骨 骼 肌 细 胞 ,都 有 排列 
成 行 的 肌 动 蛋白 和 肌 球 蛋白 细 丝 ,细胞 呈现 横 纹 与 此 相反 ,平滑 肌 细 胞 所 以 如 此 称呼 ;是 
因为 它们 不 呈 横 纹 。 平 滑 肌 功能 多 种 多 样 ,从 把 食物 沿 消化 道 向 前 推进 直到 因 冷 和 恐惧 使 
毛发 芝 起 。 肌 上 皮 细 胞 与 其 他 所 有 肌肉 细胞 都 不 相同 ,它们 位 于 上 皮 ， 起 源 于 外 胚层 , 没 
有 横 纹 。 它 们 构成 了 肛 膜 的 扩张 肌 , 也 用 来 排出 各 相应 腺 体 产 生 的 唾液 .汗液 和 乳汁 〈 见 

16-29), 

这 四 大 类 肌肉 细胞 可 以 进一步 分 成 不 同 的 亚 类 ,每 一 亚 类 细胞 都 有 自己 独特 之 处 s 我 
们 在 这 里 不 准备 对 它们 继续 作 比 较 ， 而 要 集中 论述 骨骼 肌 细胞 精巧 奇妙 的 发 育 方式 和 不 
寻常 的 修复 手段。 
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心肌 细胞 、 

全 肌 上 皮 细胞 

16-41 ”哺乳 动物 的 四 类 肌肉 细胞 。 

ARUBA RSD Ra” 

细胞 分 裂 要 求 细 胞 质 和 细胞 核 在 转变 和 运动 时 十 分 精确 地 协调 。 对 骨骼 肌 来 说 这 一 
过 程 将 会 是 异乎 寻常 的 复杂 和 困难 重重 的 ,因为 骨骼 肌 细胞 不 是 只 有 一 个 细胞 核 , 而 是 多 
核 的 ,并 且 其 胞 质 中 装 满 了 排列 有 序 的 肌 动 蛋白 和 肌 球 蛋白 。 事 实 上 ,骨骼 肌 细胞 是 不 分 
裂 的 。 每 个 细胞 核 均 含有 二 倍 体 的 _ DNA 量 , 并 不 能 复制 自己 的 DNA, 大 部 分 骨骼 肌 
细胞 有 可 能 在 动物 终生 存活 下 来 ,而 有 些 细胞 可 能 受到 不 同方 式 的 损坏 。 鉴于 骨骼 肌 细 
胞 是 不 分 裂 的 ,失去 的 细胞 就 不 可 能 通过 活 细胞 的 倍增 来 增补 。 PSLRA RA 
通过 重新 激活 胚胎 中 形成 骨骼 肌 细胞 的 过 程 来 实现 。 at: 

新 的 骨骼 肌 细胞 通过 成 肌 细胞 的 融合 而 形成 : 
前 一 章 叙 述 了 起 源 于 兰 椎 动物 胚胎 很 早期 体 节 的 一 些 细胞 是 如 何 决 定 为 成 肌 细胞 的 
《骨骼 肌 细 胞 的 前 身 )。 成 肌 细胞 能 够 ;也 确实 进行 着 分 悄 ,在 此 整个 期 间 保 持 着 明显 未 分 
化 ,并 与 邻近 的 间 叶 细胞 很 难 区 别 。 为 了 形成 多 核 的 骨骼 肌 细 胞 ,在 适当 时 候 ， 二 个 成 肌 
细胞 和 另 一 个 成 肌 细 胞 融合 ， 随 细胞 的 融合 它们 陡然 开始 合成 分 化 肌肉 特有 的 特异 蛋白 
《图 16-42)o -融合 包含 有 成 肌 细 胞 间 某 种 形式 的 专 一 的 相互 识别 ， 因 为 成 肌 细胞 不 会 和 
邻近 的 非 成 肌 细 胞 融合 。 

在 组 织 培养 条 件 下 ,成 肌 细 胞 保持 增殖 作用 可 长 达 两 年 之 久 ;在 这 段 时 间 里 ,成 肌 细 胞 ， 
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而 图 16-42 成 肌 细胞 将 在 培养 条 件 下 增殖 ， 排 成 一 列 ， 随 后 融合 成 多 核 的 肌肉 细胞 。 图 片 (A) 至 (D) 
是 活体 培养 成 肌 细胞 的 相差 显 微 照 片 。(D) 是 更 高 倍 的 放大 照片 ,显示 收缩 器 发 育 出 刚刚 开始 可 见 的 条 

纹 ( 长 箭头 ) 和 单个 细胞 内 许多 核 的 累积 ( 短 箭 头 )。 (Rosalind Zalin 赠 ) 
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仍 保持 着 对 培养 条 件 进 当 变化 必 出 反应 而 发 生 融 合 和 分 化 为 肌肉 细胞 的 能 力 。 融 合 是 一 

个 合作 的 过 程 ， 融 合 的 成 肌 细胞 会 改变 培 该 的 成 分 ， 通 过 这 种 方法 来 促使 其 他 成 肌 细 胞 

的 融合 。 各 个 成 肌 细 胞 融合 的 准备 似乎 和 它们 的 细胞 分 裂 周期 活动 相关 联 ， 并 且 成 肌 细 
胞 的 融合 作用 只 发 生 在 G, 期 。 

肌肉 分 化 要 求 许 多 不 同 基因 在 表达 时 的 协调 变化 ” 

由 于 适当 地 改变 培 流 成 分 会 触发 培养 的 成 肌 细 胞 同步 地 分 化 ， 所 以 成 肌 细 胞 为 分 化 

期 间 基因 表达 的 调控 的 生化 研究 提供 了 一 个 便利 的 系统 。 通 过 许多 特征 性 蛋白 ， 包 括 特 

殊 类 型 的 肌 动 蛋白 \ 肌 球 蛋白 \ 原 肌 球 蛋白 \ 肌 征 蛋 白 ( 全 部 收缩 器 )、 磷 酸 肌 酸 激酶 (用 于 

专门 的 代谢 入 乙酰 胆 碱 受 体 (使 细胞 膜 对 神经 刺激 变 得 敏感 ) 所 显示 的 差异 可 以 把 成 熟 的 

肌肉 纤维 和 其 他 细胞 相 区 别 。 增 殖 的 成 肌 细胞 不 具有 上 述 这 些 蛋 白质 ， 或 者 其 量 微 平 其 

微 。 例 如 , 鸟 类 增殖 的 成 肌 细胞 里 是 检测 不 到 肌肉 特有 的 肌 球 蛋白 \ 原 肌 球 蛋白 积 肌 征 蛋 
折 亚 基 的 。 把 增殖 的 成 肌 细 胞 放 人 降低 增殖 和 促进 分 化 的 培 液 里 触发 后 约 12 小 时 ,成 肌 

细胞 开始 融合 时 , 方 能 初次 检测 到 这 些 蛋 白质 的 合成 肌肉 特异 蛋白 的 产生 是 和 相应 种 类 

信使 RNA 的 浓度 增加 密切 平行 ;此 处 基因 表达 似乎 是 在 转录 水 平 调控 的 。 在 培 液 改 变 后 

40 小 时 内 ， 许多 肌肉 特异 蛋白 合成 速率 是 以 每 分 钟 每 个 细胞 核 至 少 500 个 分 子 ， 最 大 可 

达 40 000 个 分 子 的 系数 来 增加 的 。 七 个 亚 基 ( 肌 球 蛋白 重 链 , 二 个 肌 球 蛋白 轻 链 ， 原 肌 球 

蛋白 和 肌 和 钙 蛋 白 各 两 个 亚 基 ) 的 每 个 亚 基 , 在 10% 范围 内 ,是 以 相同 速率 合成 的 。 蛋 白质 
增加 的 时 间 过 程 也 实际 上 是 相同 的 。 尽 管 在 定量 的 细节 上 有 点 差异 ,但 是 对 于 其 他 肌肉 - 
特异 蛋白 一 般 活动 的 型 式 却 是 相同 的 。 然 而 , 当 分 化 的 成 肌 细 胞 开始 合成 肌肉 -特异 蛋白 

时 ， 通 过 双 相 聚 丙烯 酰胺 凝 胶 电泳 分 析 技 术 检 测 到 其 他 许多 蛋白 质 的 生成 率 也 发 生 了 变 

化 : 有 些 蛋 白质 合成 关闭 ,其余 的 蛋白 质 合 成 上 升 , 达 到 一 个 高 峰 , 随 后 下 降下 来 ,其 余 的 

从 一 个 稳定 水 平 转向 另 一 个 水 平 , 等 等 。 要 了 解 这 个 复杂 活动 型 式 是 如 何 控制 和 协调 的 

似乎 还 有 一 段 漫 长 的 路 程 。 

一 些 成 肌 细胞 在 成 体内 作为 卫星 细胞 保留 下 来 

虽然 不 成 熟 的 合 胞 体 肌 肉 细 胞 可 以 靠 征集 更 多 的 成 肌 细胞 与 其 融合 来 增 大 ， 但 是 关 

于 组 织 生 长 和 更 新 的 基本 要 点 是 ,一 当成 肌 细 胞 已 经 融合 ,就 不 再 可 能 进一步 分 裂 。 倘 若 

胚 所 有 的 胎 成 肌 细胞 都 同时 相互 融合 ,此 后 就 不 会 再 有 成 肌 细 胞 剩 留 下 来 , 随 着 有 瓜 有 抬 的 生 

长 ,就 不 可 能 有 骨骼 肌 细 胞 数量 上 的 增加 。 事 实 上 ,在 很 长 的 发 育 期 间 融 合 过 程 是 中 勋 进 

行 的 ,而 且 成 肌 细 胞 的 贮存 可 以 通过 分 裂 来 补充 ,使 得 成 肌 细胞 永远 不 会 耗 尽 。 即 使 在 成 

体 , 总 有 几 个 小 而 扁平 并 无 活性 的 成 肌 细胞 和 成 熟 的 肌肉 纤维 以 紧密 接触 的 方式 靠 在 一 

起 〈 图 16-43)。 如 果 肌 肉 受 到 损害 ， 这 些 称 为 卫星 细胞 的 成 肌 细胞 就 被 激活 一 它们 开 
. 始 增殖 ,并 且 它 们 的 子 代 细胞 融合 成 新 的 肌肉 纤维 。 同 时 , 卫 昆 细胞 是 一 个 目 我 更 新 的 缁 

‘WE BAAD ABNER, 它们 是 骨骼 肌 的 干细胞 。 

寺 散 肌纤维 的 分 化 态 能 通过 电 刺 激 调 变 # 

终 未 分 化 的 骨骼 肌纤维 不 是 完全 相同 的 。 但 它们 之 间 的 差别 和 血细胞 间 的 震动 是 不 ， 

一 样 的 ,它们 在 从 共同 干细胞 分 化 的 过 程 中 并 不 是 不 可 逆 地 被 决定 。 | 
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卫星 细胞 的 一 个 核 
FEA IE VLA EA 
卫星 细胞 包围 起 来 

图 16-43 肌肉 卫星 细胞 (静止 的 成 肌 细胞 ?被 紧 压 在 多 核 的 肌肉 纤维 表面 

有 两 大 类 肌纤维 很 容易 识别 。 一 类 是 红 肌 纤维 (red muscle fibers)， 如 鸡 的 瞳 肌 

(dark meat), 富 含 和 氧 结合 的 肌 红 蛋白 (myoglobin)。 另 一 类 肌纤维 是 白 肌 纤维 (white 

muscle 8ibers)， 如 鸡 的 白 肌 《white meat)， 它 们 所 含 的 肌 红 蛋白 就 少 得 多 。“《 同 样 有 

居中 的 肌纤维 ， 但 我 们 将 集中 讨论 红 肌 纤维 和 白 TE i 

肌纤维 。) 不 同 的 肌 红 蛋 白 一 一 种 与 血红 蛋白 ，z 基 "神经 传递 短 ， Le aT 

类 似 的 分 子 一 “的 量 的 不 同 反映 了 不 同 氧 需求 的 快 的 刺激 脉冲 惕 的 刺激 脉冲 

代谢 差异 ; 红 肌纤维 专门 适用 于 氧化 磷酸 化 , 白 肌 
纤维 专门 适用 于 无 氧 酵 解 。 不 同类 型 的 代谢 又 转 
过 来 维持 不 同类 型 的 收缩 活动 。 红 肌纤维 对 刺激 
PANIC, PRACT ERS AU 
持续 力 。 白 肌纤维 对 刺激 产生 快 收缩 , 较 易 疲劳 和 
最 有 效 地 胜任 快 的 \ 间 歇 性 运动 。 红 肌纤维 和 白 肌 
纤维 具有 不 同类 型 的 由 不 同 基因 转录 而 来 的 收缩 
蛋白 (例如 肌 球 蛋白 )。 有 些 肌 肉 主要 由 红 ( 或 慢 ) 
肌纤维 组 成 , 另 一 些 主要 由 和 白 (或 快 ) 肌 纤维 组 成 ， 
而 大 部 分 肌肉 却 是 两 类 肌纤维 的 混合 体 。 

肌肉 纤维 是 接受 神经 的 指令 而 起 作用 的 ， 倘 
若 肌肉 的 类 型 和 所 收 到 的 神经 指令 不 能 匹配 ， 那 
入 刚才 指出 的 收缩 性 质 上 的 特 化 作用 将 毫 无 效 人 
果 。 于 是 所 观察 的 匹配 效应 是 如 何 产生 致使 传递 gape Xo Bay 
持续 收缩 指令 的 轴 突 支配 红 肌 纤维 ， 而 传递 快 而 支配 的 快 肌 支配 的 慢 肌 

间断 收缩 指令 的 轴 突 支配 白 肌 纤维 呢 ? 通过 大 志 。 。 变 成 慢 肌 eae 

AARHUS ee ee mae 
是 快 收缩 肌肉 的 实验 ， 可 以 回答 这 个 问题 (图 16- 支配 肌肉 的 分 化 特征 。 

44)s。。 把 到 达 这 两 块 肌肉 的 神经 切断 ,随后 作 互 换 连接 ,以 使 每 根 神经 再 重新 去 支配 与 原 
来 性 质 相 反 的 肌肉 ,肌肉 的 性 质 因此 发 生变 化 : 快 肌 变 成 慢 肌 , 慢 肌 变 成 快 肌 。 神 经 细胞 
显然 支配 了 肌肉 分 化 态 的 选择 。 姑 且 不 论 在 这 两 种 神经 之 间 是 否 可 能 存在 着 其 他 差别 ,但 
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至 少 这 点 是 肯定 无 疑 的 , 那 就 是 ,它们 发 出 不 同 兴 奋 方式 的 信号 。“ 慢 ”神经 倾向 于 传送 较 

长 的 一 阵 阵 爆 发 的 低 重 复 率 的 动作 电位 ， 而 * 快 神经 倾向 于 传送 短 的 一 阵 阵 爆发 的 高 重 

复 率 的 动作 电位 。 这 些 肌 肉 刺激 方式 能 用 切断 神经 和 通过 插 人 金属 电极 直接 刺激 肌肉 的 

方法 来 模拟 。 用 这 种 方法 人 为 地 以 慢 电 晨 击 方式 刺激 肌肉 几 个 星期 ,肌肉 收缩 就 会 变 慢 ， 
以 快 电 震 击 方式 刺激 肌肉 ,肌肉 收缩 就 会 变 快 。 由 此 看 来 , 电 刺 激 方式 控制 了 肌肉 细胞 基 
因 表达 的 模式 ,这 是 分 化 状态 调 变 的 另 一 个 例子 : 尽管 这 可 以 改变 肌肉 的 肌 球 蛋白 \ 肌 红 

蛋 旦 的 含量 和 它 的 代谢 酶 的 数量 ,但 基因 表达 的 变化 是 有 限制 的 和 可 逆 的 ,肌肉 纤维 仍然 
是 肌肉 纤维 。 

小 结 

骨骼 肌 细 胞 代表 养 椎 动物 四 大 类 特异 收缩 细胞 中 的 一 类 。 它 们 负责 随意 的 运动 。 每 
个 骨骼 肌 细 胞 是 一 个 合 胞 体 ， 由 单 核 的 成 肌 细胞 融合 而 成 。 成 肌 细 胞 能 行 有 丝 分 裂 ， 但 
多 核 的 骨骼 肌 细 胞 是 不 能 分 裂 的 。 成 肌 细胞 的 融合 行为 通常 和 肌肉 细胞 分 化 的 开始 相 偶 
联 。 在 成 年 生涯 ,一 些 成 肌 细胞 作为 卫星 细胞 持续 处 于 静止 状态 。 当 肌肉 细胞 受 损 时 ; 它 “ 

们 作为 干细胞 重新 恢复 增殖 和 融合 来 蔡 代 已 失去 的 肌肉 细胞 。 成 熟 明 散 肌 细胞 的 分 化 状 
态 根据 它们 从 神经 细胞 接受 的 电 刺激 类 型 来 调 变 。 

软 的 细胞 和 坚硬 的 基质 : 骨骼 结缔 组 织 的 生长 、 
更 替 和 修复 

骨骼 肌 借以 活动 的 分 节 的 坚硬 支架 是 由 骨 组 成 的 。 尽管 骨 很 坚硬 ,但 骨 决 不 是 永久 

性 的 或 不 变 的 组 织 。 骨 的 坚硬 的 细胞 外 基质 遍布 活 细胞 占据 的 小 管 和 和 孔 穴 ,这些 活 细胞 
致力 于 不 停息 的 骨 改 建 过 程 。 一 类 细胞 拆除 老 的 骨 基 质 ， 另 一 类 细胞 则 忙于 新 骨 基 质 的 . 

沉积 ,这 为 骨 内 基质 更 新 和 替换 提供 了 途径 。 
鉴于 基质 的 刚性 ,致使 骨 组 织 只 能 通过 外 积 作用 来 生长 ,这 就 是 说 ， 通 过 新 的 基质 和 

细胞 放置 在 硬 组 织 的 游离 面 上 。 和 凭借 生长 方式 的 这 种 限制 ;有 助 于 维护 成 体 一 生 中 的 骨骼 
结构 。 在 胚胎 , 骨 的 外 积 性 生长 一 定 要 和 其 他 组 织 的 生长 保持 协调 ,使 得 机 体 的 体型 能 按 
比例 生长 ,而 不 致 有 生长 比例 的 严重 失调 。 

就 大 部 分 骨骼 来 说 ,尤其 是 四 肢 长 骨 和 躯干 协调 生长 是 通过 复杂 的 策略 来 完成 的 。 在 
胚胎 , 先 有 一 套 很 小 的 由 软骨 构成 的 骨 的 “比例 模型 ”(“scale models”), 每 个 比例 模式 
生长 并 随 着 新 的 软骨 形成 ， 老 的 软骨 就 为 骨 所 替代 。 软 骨 生 长 和 侵蚀 以 及 骨 的 沉积 作用 
在 成 年 骨 的 发 育 期 间 是 如 此 绝妙 协调 ， 以 致 长 达 半 米 的 成 年 骨 和 最 初 不 过 几 毫 米 长 的 软 
骨 模型 几乎 有 完全 一 样 的 形状 。 我 们 不 准备 详细 论述 这 一 过 程 的 几何 学 ， 而 将 着 重 讨论 ， 

构成 软骨 和 骨 生 长 与 更 替 的 形式 ,这 种 生长 形式 涉及 胚胎 和 成 体 。 

软骨 细胞 能 通过 膨胀 来 生长 ”” 

~ 骨 和 软骨 的 合作 取决 于 它们 完全 不 同 的 特性 。 这 两 类 组 织 都 是 由 分 刻 大 量 胶原 的 细 

胞 外 基质 的 间 质 细胞 组 成 的 。 不 过 骨 基 质 是 坚硬 的 ， 软 骨 基 质 却 是 可 变形 的 。 由 于 已 包 ， 

埋 在 基质 里 的 软骨 细胞 分 刻 更 多 包围 在 它们 周转 的 基质 ,结果 ,和 骨 不 同 ， 软 骨 可 以 通过 
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软骨 细胞 

在 I 型 .本 型 胶原 和 
蛋白 育 糖 的 基质 中 ， (A) 

图 16-45 (A) —RK EOE REA RABMTREKER ,每 个 软骨 细胞 占据 着 一 个 陷 窝 。(B)) 
鸡 胚 软骨 横 切 面 光学 显 微 照片 此 图 代表 了 软骨 的 早期 发 育 。 当 组 织 生长 时 ， 每 个 软骨 细胞 的 基质 

变 得 越 多 ?在 软骨 和 软骨 膜 之 间 的 界线 变 得 更 加 鲜明 。 

WIKRE Ko 
ee IETS, fe Se TERI BS Clacuna) (AI 16-45), 

软骨 通常 无 毛细 血管 ,来 自 远 离 血管 的 营养 物质 和 气体 以 扩散 方式 经 基质 供给 软骨 细胞 。 

致密 的 胶原 结缔 组 织 软骨 膜 (perichondrium) 最 大 量 地 把 绝 大 部 分 软骨 包围 在 内 《图 16- 

457， 随 着 软骨 细胞 分 这 新 的 基质 ,软骨 由 内 向 外 扩展 ,而 纤维 性 软骨 膜 的 作用 象 紧身 胸 衣 

防止 由 此 引起 的 形状 改变 。 新 的 细胞 在 生长 过 程 中 形成 : 一 个 隔离 在 基质 陷 窝 内 的 软骨 
细胞 会 分 裂 成 两 个 细胞 ,随后 它们 每 个 细胞 继续 分 谈 更 多 基质 ,使 得 一 个 基质 层 很 快 在 它 

们 之 闻 形 成 ， 结 果 成 双 成 对 相 邻 的 姊妹 细胞 构成 了 显微镜 下 所 观察 到 的 软骨 细胞 显露 的 
特征 。 每 个 成 对 细胞 可 以 再 分 裂 ,形成 一 个 细胞 家 族 , 各 个 成 员 又 分 认 基 质 ， 由 此 逐渐 和 

它们 的 亲属 离开 (图 16-46)。 

软骨 的 新 细胞 也 可 以 从 软骨 膜 得 到 补给 。 软 骨膜 细胞 ,类似 成 纤维 细胞 ,分 裂 并 发 生 

改变 ,开始 分 谈 软 骨 基 质 到 细胞 周围 ,迅速 成 为 成 熟 的 软骨 细胞 。 这 一 过 程 好 像 本 章 前 述 

现象 ( 即 软骨 细胞 能 转化 为 类 似 成 纤维 细胞 ?的 逆转 。 

KPBS De SAMs awake?” 

“与 软骨 细胞 相 比 , 骨 是 更 复杂 的 组 织 。 骨 基 质 是 由 成 骨 细胞 (osteoblasts) 分 泌 的 ;成 
骨 细 胞 位 于 现存 的 骨 基 质 表面 并 把 刚 形成 的 骨 质 沉积 在 基质 上 面 (图 16-47)。 有 些 成 骨 
细胞 在 骨 表面 保持 着 游离 状态 ,而 其 余 的 成 骨 细胞 逐渐 包 埋 在 它们 自己 的 分 泌 物 里 。 刚 
刚 形 成 的 物质 (主要 成 分 是 胶原 ) 称 为 类 骨 质 〈osteoid)。 由 于 磷酸 钙 晶 体 ( 更 准确 地 说 是 
羟基 础 灰 石 ) 在 基质 中 沉积 ,类 骨 质 很 快 转变 为 坚硬 的 骨 基 质 。 一 种 牢固 地 和 胶原 及 羟基 
磷 灰 石 两 种 物质 结合 在 一 起 的 骨 特 异 蛋白 , 骨 粘 连 蛋 白 ，(osteonectin)， 看 来 为 晶体 生长 
提供 了 场所 并 把 胶原 和 羟基 础 灰 石 固 定 在 基质 中 。 一 且 原 来 的 骨 形 成 细胞 现 称 骨 细 胞 
(osteocyte) 被 束缚 在 基质 里 , 骨 细 胞 就 没有 机 会 进行 分 装 和 分 泌 大 量 基质 和 软骨 细胞 一 
样 , 骨 细 胞 在 基质 中 也 占有 一 个 小 腔 或 陷 窝 ， 但 与 软骨 细胞 不 同 的 是 , 骨 细胞 不 和 其 伙伴 
隔离 。 由 每 个 陷 窝 辑 射 出 来 的 微细 管道 或 小 管内 含有 属于 骨 细胞 的 突起 ,使 它们 能 和 邻近 
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细胞 形成 间隙 连接 。 虽 然 骨 细胞 网 络 本 身 不 分 泌 或 者 不 侵蚀 骨 基 质 ， 然 而 它们 在 控制 分 
— 泌 或 侵蚀 骨 基 质 的 活动 中 可 能 起 主要 作用 。 在 成 骨 

细胞 沉积 骨 基质 时 , 破 骨 细胞 (osteoclasts) 则 把 它 侵 
蚀 掉 ( 图 16-48)。 这 些 巨大 的 多 核 细胞 是 一 类 巨 噬 细 
胞 ， 和 其 他 巨 噬 细 胞 一 样 ， 它 们 起 源 于 骨 骨 造 血 组 
织 的 单 核 细胞 。 这 些 前 身 细胞 被 释 人 血 流 ， 汇 育 在 
骨 的 消融 部 位 ， 在 那里 它们 融合 形成 多 核 的 破 骨 细 
胞 , 紧 贴 在 骨 基质 的 表面 ,把 骨 基 质 吃 掉 。 

形成 骨 的 细胞 
(成 骨 细胞 前 身 》 

10wm 

图 16-46 软骨 的 生长 。 软 骨 组 织 随 着 软骨 细胞 16-47 ”示意 图 示 排 列 在 骨 表 面 的 成 
分 裂 和 产生 更 多 基质 而 扩展 增 大 。 图 片上 的 阴 骨 细 胞 是 怎样 分 刻骨 的 有 机 基质 的 《类 
暗部 分 是 围绕 软骨 周围 新 合成 的 软骨 基质 。 K 骨 质 )， 而 当成 骨 细胞 被 包 埋 在 基质 中 
骨 生 长 也 通过 来 自 软 骨膜 的 成 纤维 细胞 及 其 转 时 ， 又 是 怎样 转变 为 骨 细胞 的 。 骨 基质 
变 成 软骨 细胞 的 方式 来 补充 。( 见 图 16-457 沉积 后 不 久 就 发 生 钙 化 。 

关于 这 个 过 程 存在 着 许多 未 解决 的 问题 。 尤 其 是 ， 在 一 个 特定 的 骨 表面 是 什么 因素 ， 
决定 骨 基质 是 应 由 成 骨 细 胞 来 产生 ， 还 是 应 由 破 骨 细胞 来 消融 9 骨 具 备 相当 能 力 改造 自 ， 
身 结 构 ,通过 这 个 途径 来 适应 施加 其 上 的 负荷 。 这 意味 着 骨 基 质 的 沉积 和 消 蚀 在 某 种 程 
度 上 是 受 局 部 机 械 应 力 控制 的 。 按 照 一 个 理论 认为 ， 这 种 应 力 可 能 通过 形成 细胞 对 其 敏 
感 的 局 部 电场 末 作 用 于 细胞 的 : 基质 中 胶原 纤维 就 可 能 介 导 这 种 作用 ， 因 为 胶原 纤维 是 ， 
压 电 物质 ,这 就 是 说 , 当 胶 原 纤维 受到 机 械 应 力 时 就 会 在 电学 性 质 上 极 化 。 且 不 论 其 作用 
机 理 可 能 是 什么 ， 看 来 很 可 能 是 与 骨 细胞 有 某 种 关系 : 因为 在 骨 细胞 死去 的 骨 基 质 区 域 
(如 中 断 血 液 供应 ), 骨 基质 就 会 及 时 地 被 侵蚀 掉 。 

破 骨 细胞 能 深 遂 地 穿 透 到 致密 的 骨 内 ;形成 小 腔 , 这 些小 腔 随后 补 其 他 细胞 侵入 。 毛 
细小 管 长 到 这 类 小 管 的 中 央 , 管 壁 衬 有 一 层 成 骨 细 胞 。 这 些 成 骨 细胞 产生 同心 的 一 层 层 ， 
新 骨 , 逐 渐 填 满腔 体 , 仅 在 新 血管 周围 留 下 一 个 狭 窑 的 小 管道 。 众 多 的 成 骨 细 胞 陷 人 骨 基 
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HER 破 肯 细 胞 的 Kero nmol. eae 
pe 3 Be 

Hl6-48 ” 破 骨 细胞 是 侵蚀 骨 基 质 的 巨大 细胞 。 此 处 显示 的 是 破 骨 细 胞 的 横 切 面 。( 引 自 Krstie, 
k. D. PSteaastne tice, of the ce aa Cell: An Atlas. Berlin: Springer, 1979) 

质 中 ， 成 为 同心 图 的 骨 细胞 存活 下 来 。 一 些小 管 4 给 骨 组 织 填 满 之 同时 ,其 他 管道 则 给 破 骨 

细胞 钻 孔 打眼 , 穿 透 老 的 同心 层 ,这 样 永 不 停顿 地 改建 下 去 致使 在 致密 骨 质 观察 到 所 展现 

的 美丽 的 多 层次 的 基质 图 案 (图 16-50)。 

玻 骨 细胞 侵蚀 软骨 为 骨 开 道 * 
在 发 育 过 程 中 ,软骨 被 骨 替 代 《〈 图 16-51) :也 认为 是 取决 于 破 骨 细 胞 的 活动 。 软 骨 成 

熟 时 和 骨 一 样 ， 通 过 磷酸 钙 晶 体 在 基质 中 沉积 ， 软 骨 就 开始 在 一 些 区 域 矿物 化 。 与 此 同 

Fy ,在 这 些 区 域 的 软骨 细胞 膨胀 死亡, 留 下 大 的 空 腔 , 破 骨 细胞 和 血管 随后 进入 此 腔 侵 蚀 
矿物 化 的 软骨 基质 ,而 成 骨 细胞 尾随 它们 开始 产生 骨 基 质 。 成 年 长 骨 中 仅 剩 余 的 存活 软 

骨 是 在 骨 与 另 一 骨 连 接 的 关节 部 位 ,形成 骨 表面 光滑 覆盖 的 薄 薄 一 层 组 织 。 

能 够 形成 新 软骨 的 一 些 细 胞 持续 存在 于 把 骨 包围 起 来 的 结缔 组 织 里 。 倘若 骨 被 折 

断 , 骨 折 邻 近 细 胞 就 会 以 原来 胚胎 过 程 的 大 致 相仿 的 重演 方式 来 修复 受 损 的 骨 组 织 ,在 修 
复 过 程 中 ,软骨 首先 把 骨折 两 端 搭 接 起 来 ,随后 由 骨 来 替代 。 一 根 骨 犹如 一 个 完整 机 体 ， 
是 一 个 动态 系统 ,通过 各 种 具有 相反 活性 的 专门 化 细胞 之 闻 的 平衡 来 保持 它 的 结构 。 

ves 
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即将 去 建造 新 骨 挖 据 隧 道 通 过 

以 填 满 被 开 瘦 的 旧 骨 的 破 骨 细胞 1004m 

Be 

图 16-49 RHSKEREA.—)A-KADORE Bie ST ASIEN). SAAN 50pm 
的 速度 向 前 推进 ?随后 成 骨 细胞 进入 小 隧道 衬 在 其 壁 上 开始 形成 新 骨 。 与 此 同时 ， 毛 细 血 管 在 隧道 的 中 央 : 
向 下 抽出 新 芽 。 最 后 这 个 隧道 将 被 同心 层 的 新 骨 填 满 * 仅 留 下 一 个 狭窄 的 中 央 管 道 。 每 个 管道 除了 为 破 骨 
细胞 和 成 骨 细 胞 提供 进入 的 通路 外 ?还 具有 一 条 或 一 条 以 上 的 血管 ;通过 血管 把 骨 细 胞 生存 必需 的 营养 物质 

带 入 。 特 别 在 成 年 健康 哺乳 动物 ,每 年 大 约 骨 的 5 一 1096 是 以 这 种 方式 来 更 替 的 。 

旧 小 管 

100 um 

图 16-50 部 分 长 骨 横 剖面 的 显 微 照 片 。 此 切片 是 由 磨 骨 工具 制备 而 成 的 骨 磨 片 ; 坚 硬 的 基质 被 保 
存 下 来 ,但 无 细胞 ,然而 被 骨 细 胞 占据 的 陷 窝 和 小 管 清 晰 可 见 。 交 替 着 的 亮 和 暗 的 同心 圈 与 骨 基 质 
连续 层 交 替 的 胶原 纤维 方向 相对 应 ? 骨 基 质 由 生命 期 间 衬 其 管 壁 的 成 骨 细 胞 产生 (此 处 所 示 的 照片 
是 通过 对 位 于 部 分 相交 偏振 光 滤 片 间 的 样品 的 观察 )。 注 意 观 察 右 下 方 具 有 狭窄 中 央 管道 骨 的 旧 同 
心 层 系统 已 部 分 被 较 新 的 系统 贯穿 和 替代 。 较 新 系统 的 中 央 管 估 计 还 要 增 大 因为 它 仍 处 在 被 填 

注 的 过 程 中 。 

胀 来 生长 ,而 嚼 却 是 坚硬 的 ,只 能 在 它 的 表面 通过 沉积 作用 来 生长 。 然而 , 骨 通 过 侵蚀 明 
基质 的 破 骨 细胞 (特殊 的 巨 呼 细胞 ) 和 分 淡 骨 基质 的 成 骨 细胞 的 联合 作用 使 明 能 不 断 的 改 
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造 。 有 些 成 明细 胞 作为 骨 细 胞 被 埋 在 基质 里 ,在 骨 基 质 的 更 蔡 中 起 调节 作用 。 大 多 数 长 

骨 由 细小 的 软 明 模型" 发 育 而 成 ， 随 着 长 骨 的 生长 ,通过 成 骨 细 胞 和 破 盟 细胞 联合 作用 ， 

软骨 “模式 ?就 起 着 骨 沉 积 的 模板 作用 。 在 成 年 骨折 修复 中 ， 骨 折 间 上 隐 首 先 由 软骨 把 它 拱 

BRK HK BREE Ko 

图 16-51 从 一 个 小 的 软骨 模型 发 育成 骨 的 示意 图 。 未 钙化 的 软骨 显示 为 灰白 色 , 和 钙化 软骨 显示 为 
深 灰 色 , 骨 为 黑色 血管 为 彩色 。 软 骨 不 能 转变 成 骨 ， 但 通过 破 骨 细 胞 和 成 骨 细胞 的 作用 可 逐渐 被 
骨 所 代替 "它们 侵入 软骨 与 血管 有 关 。 破 骨 细胞 侵蚀 软骨 和 基质 而 成 骨 细胞 分 这 骨 基 质 。 骨 化 过 
程 从 胚胎 开始 ， 直 到 青春 末期 才 迎 完善 。 注 意 并 不 是 所 有 骨 组 织 都 是 按照 这 种 方式 发 育 的 。 例 如 ， 

颅骨 的 膜 骨 是 直接 以 骨 板 来 形成 ;不 存在 任何 先 有 软骨 的 模型 

成 体 身 体 的 区 域 稳定 性 邓 

我 们 已 讨论 了 各 类 组 织 细胞 是 如 何 维持 它们 的 分 化 状态 ， 新 产生 的 细胞 如 何 替 代 失 

去 的 细胞 ， 以 及 如 何 改造 和 更 新 细胞 外 基质 。 但 是 ， 不 同类 型 的 细胞 为 什么 不 会 逐渐 地 

杂乱 无 序 和 搞 错 地 方 呢 ? 为 什么 整个 结构 不 会 凌 缩 、 弯 曲 或 新 旧部 分 交替 时 不 会 改变 它 

的 大 小 比例 呢 ? 

当然 ,在 某 种 程度 上 来 说 , 随 着 时 间 流 逝 , 机 体 是 会 萎缩 和 变形 的 ,这 也 就 是 衰老 的 一 

部 分 表现 。 但 通常 毕竟 十 分 罕见 骨骼 虽 在 不 停息 地 改造 ,但 它 提供 了 一 副 体 积 大 小 上 几 

平 没 有 变化 的 坚实 支架 。 这 是 由 于 骨 的 各 部 分 的 更 新 并 非 一 幅 而 就 ， 而 是 一 点 一 点 地 完 

成 的 , 颇 象 一 座 大 厦 的 砖 块 是 一 块 一 岂 地 更 换 一 样 。 倘 若 机 体 的 大 部 件 整个 被 挪 去 , 剩 下 

的 结构 无 疑 会 发 生变 化 。 假 如 把 牙齿 一 股 脑 儿 拔除 ,就 会 造成 下 蜂 骨 的 变形 (图 16-52)o 

机 体 许 多 软 部 件 的 生长 和 更 新 受 体内 平衡 控制 ， 以 致 每 一 组 成 部 分 都 被 调整 到 适当 

位 置 。 表 皮 扩 展 以 覆盖 体 表 , 当 最 终 目标 达到 时 ， 通 过 接触 抑制 效应 中 止 了 细胞 的 迁移 ; 

为 着 把 创伤 造成 的 裂口 填 平 补 齐 ， 结 缔 组 织 只 生长 到 恰好 所 需 的 程度 ; 如 此 等 等 。 但 除 
此 之 外 还 有 更 多 的 要 求 。 各 类 分 化 细胞 不 仅 必须 维持 正确 的 相对 量 ， 还 必须 维持 正确 的 ， 
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相对 位 置 。 组 织 更 换 必 然 涉及 细胞 移动 。 而 细胞 移动 一 定 会 受到 某 种 方式 的 限制 ， 细 胸 
必定 受到 区 域 性 的 制约 。 

这 些 限制 因素 是 各 种 各 样 的 。 Pin 
体 和 其 他 专门 化 的 细胞 群 通常 包含 在 坚韧 的 

结缔 组 织 被 膜 里 ， 假 如 它们 脱离 自己 所 处 的 

正常 环境 ， 失 去 它们 赖 以 生存 的 特异 生长 因 

子 ， 某 些 类 型 细胞 就 会 死亡 。 然 而 ， 不 同 细 

胞 为 保持 各 得 其 所 ， 也 许 最 重 的 策略 要 算 选 

ET: 相同 类 型 细胞 容易 粘 合 在 一 起 ， 

在 实体 块 如 平 谓 肌 ， 或 在 上 皮层 如 肠 的 衬 

里 。 

ete 上 皮 组 织 结 构 有 助 于 经 胞 保持 在 适当 区 域 

图 16-52 ”此 图 上 部 表示 二 个 正常 人 的 颗 ; 下 部 wih 丫 连 A 
显示 ,如 果 没有 了 牙齿 , 肯 是 如 何 改 变形 状 的 。 上 皮 细 胞 通过 租 互 粘连 RABBI 
(5|8 R. J. Goss, The Physiology of 着 使 它们 约束 在 适当 位 置 。 基板 在 两 个 区 

Gro wth, New York: Academic Press, 1978) 室 上 皮 组 织 和 位 于 它 下 面 的 结缔 组 织 之 

间 形 成 了 一 条 双方 严格 遵守 的 边界 。 在 正常 个 体 , 仅 有 少数 特殊 类 型 的 细胞 ,例如 淋巴 有 

胞 、 巨 叹 细 胞 和 神经 细胞 的 突起 能 越过 这 个 屏障 。 
上 皮层 除了 是 构成 上 皮层 的 细胞 和 这 些 细胞 子 代 的 禁 杀 处 以 外 ， 还 能 够 形成 一 个 容 

纳 其 他 细胞 的 围栏 。 璧 如 在 血管 系统 内 衬 在 血管 里 的 内 皮 细 胞 层 包围 着 血细胞 。 与 此 类 
似 的 , 衬 在 肠 里 的 上 皮 防 止 肠 结 缔 组 织 细胞 错 人 肠 腔 。 机 体 大 部 分 细胞 类 型 包括 许多 经 

历 快 速 更 换 的 细胞 类 型 是 象 上 皮层 那样 安置 的 。 因 此 ,由 上 皮 建 成 的 身体 的 区 室 化 对 于 保 

持 细 胞 适当 隔离 和 把 它们 限制 在 恰当 范围 起 着 至 关 重 要 的 作用 。 

正常 体 细胞 为 了 生殖 绝 胞 的 生存 而 注定 要 死亡 ” 

本 章 开 始 ,我 们 曾 提出 可 把 机 体 当 作 一 个 社会 或 生态 系统 ,其 成 员 是 细胞 。 本 章 最 关 
心 的 事情 与 生态 学 家 相 类 似 : 出 生 、 死 亡 \ 住 处 .领域 限制 .群体 大 小 的 维持 ， 等 等 。 但 显 

然 缺 少 一 个 生态 学 论题 : 自然 选择 我们 没有 谈论 过 体 细 胞 闻 的 竞争 和 突变 。 其 理由 是 ， 

一 个 健康 机 体 在 这 方面 就 是 一 个 十 分 独特 的 社会 : 这 是 一 个 对 于 各 类 成 员 , 除 一 类 外 , 绝 

对 利他 主义 是 至 高 无 上 的 行为 准则 的 社会 为 了 让 生殖 细胞 有 独自 存活 的 机 会 ,每 一 个 体 

细胞 注定 要 死去 ,不 留 下 后 代 。 然 而 ， 在 这 一 点 上 并 没有 什么 玄 奥 的 。 虽然 体 细胞 死去 

了 ,但 它们 帮助 了 它们 所 携带 基因 的 永存 ,因为 机 体 是 一 个 克隆 ， 并 且 体 细胞 的 基因 和 生 

殖 细胞 的 基因 是 相同 的 。 产 生 终 未 分 化 的 基因 组 是 成 功 的， 因为 这 种 基因 组 也 产生 生殖 

细胞 ,由 于 它们 亲属 的 自我 牺 竹 ,生殖 细胞 得 以 存活 下 来 。 

有 利于 密切 亲属 的 利他 行为 的 进化 ,社会 生物 学 家 已 作 过 许多 讨论 。 我 们 所 见 的 利他 

行为 有 如 双亲 对 下 代 的 关心 照料 ,尤为 显著 的 例子 是 工蜂 对 蜂 后 的 照管 。 诸 如 蚂蚁 、 密 蜂 

和 黄蜂 这 一 类 社会 昆虫 所 显示 的 独特 的 利他 行为 是 能 用 它们 有 性 生殖 周期 的 独特 遗传 学 

来 解释 的 ,这 种 独特 的 遗传 学 致使 这 些 物 种 的 昆虫 的 姊妹 间 比 大 多 数 其 他 物种 的 姊妹 间 、 

或 兄弟 间 ,或 实际 上 是 双亲 和 子 代 间 ,具有 更 多 祖 类 似 的 基因 组 。 于 是 为 蚂蚁 、 蜜 蜂 或 黄蜂 
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姊妹 间 带 来 神 益 的 利他 行为 比 其 它 物 种 相同 的 利他 行为 更 能 促进 支配 这 一 行为 的 基因 的 

存活 。 在 形成 多 细胞 植物 或 动物 体 的 细胞 社会 中 ,基因 组 不 仅 相 类似 而 且 完 全 相同 ,因而 

人 们 就 不 应 为 利他 主义 在 这 里 达到 登峰造极 程度 而 感到 惊异 了 。 

诚然 ， 一 个 克隆 的 个 别 细胞 并 不 一 定 遵循 这 一 分 工 和 利他 主义 的 方针 ， 因 为 成 于 上 
万 个 由 单个 亲 代 细 菌 繁衍 的 遗传 上 同一 的 大 肠 杆 菌 就 是 相互 竞争 而 不 是 相互 合作 的 。 但 

是 一 旦 在 进化 中 形成 了 基因 组 传播 的 合作 性 策略 ， 集 体 之 个 别 成 员 产 生 导 致 任何 非 利 他 

行为 的 突变 都 将 招致 特大 的 灾难 局 面 。 机 体内 一 个 突变 细胞 的 自私 行为 会 玖 及 整个 多 细 

胞 体系 的 未 来 , 换 句 话说 , 体 细胞 群体 内 的 突变 和 自然 选择 作用 就 是 一 种 绝 后 的 方法 。 这 

一 诱因 招致 的 祸患 其 危害 程度 有 多 大 ? 在 进化 中 形成 了 哪些 预防 性 措施 ? 

癌 细 胞 破坏 利他 的 社会 行为 准则 ” 

在 人 的 一 生 中 大 致 发 生 了 10 次 细胞 分 裂 。 突 变 作用 会 时 时 刻 刻 自发 地 发 生 : BIE 

确 估计 出 人 细胞 罕 变 的 平均 速率 是 困难 的 。 但 有 可 能 ,平均 每 个 细胞 分 裂 中 每 个 基因 大 约 

有 10” 次 突变 。 这 样 在 任何 个 体 一 生 中 一 个 典型 基因 很 可 能 经 历 约 有 102 次 不 同 诱因 的 

突变 。 在 这 些 突变 细胞 里 肯定 无 疑 存在 许多 无 视 正 常 控 制 或 比 非 突 变 的 细胞 增殖 得 更 快 

的 细胞 。 从 这 种 观点 出 发 , 瘤 的 问题 似乎 不 在 于 瘤 为 什么 发 生 , 而 在 于 癌 为 什么 不 是 如 此 

频繁 地 发 生 。 为 什么 我 们 永远 不 会 被 一 个 在 选择 上 比 我们 健康 正常 细胞 优越 的 细胞 突变 

克隆 所 征服 ? 1 

回答 是 复杂 的 。 举 个 例子 来 说 ， 假 定 肠 上 皮 内 的 一 个 细胞 经 历 了 一 次 增加 细胞 分 虱 

率 的 突变 。 其 结果 将 取决 于 突变 发 生 时 细胞 所 处 的 部 位 。 假如 突变 细胞 位 于 隐 窝 颈 部 ， 

它 与 它 的 突变 后 代 仍 会 以 通常 方式 被 移动 到 绒毛 外 表面 ， 就 此 排 人 肠 腔 并 清除 掉 〈 见 图 

16-20)。 要 确立 一 个 在 体内 持续 存在 的 克隆 ,突变 作用 就 必须 发 生 在 干细胞 。 然 而 ,单单 

这 一 点 还 不 会 出 现 即刻 的 危险 。 每 个 隐 窝 代表 一 个 独立 的 增生 单位 ， 隐 人 窝 彼 此 之 间 被 一 

个 暴露 区 域 有 效 地 隔离 开 来 ,在 该 区 域 细 胞 发 生 终 末 分 化 并 遭 到 破坏 。 因 此 ,一 个 单单 比 

其 他 细胞 增生 快 一 些 的 突变 干细胞 能 在 自己 所 处 的 隐 窝 和 绒毛 内 繁衍 ， 但 突变 细胞 的 后 

代 却 不 能 从 一 个 隐 窝 越 人 另 一 个 隐 窝 ， 就 好 像 这些 细 胞 如 若 要 移居 到 肠 的 其 他 部 分 时 所 

要 求 的 那样 。 要 造成 危险 ， 肠 上 皮 突 变 干 细胞 就 必须 破坏 把 正常 细胞 保持 在 适当 地 点 的 

区 域 约 束 性 。 它 们 一 定 要 侵 润 或 转移 (invade 或 metastasize )。 由 于 某 种 原因 ， 突 变 细胞 

一 定 会 生长 和 播 散 到 位 于 它 下 面 的 结缔 组 织 中 去 ， 正 常 细胞 则 由 于 基板 的 阻挡 和 受 上 皮 

细胞 行为 准则 的 支配 而 做 不 到 这 一 点 或 者 突变 细胞 准 会 派 遗 殖民 者 ,横行 于 相 异 区 域 并 

在 正常 细胞 不 能 增殖 的 环境 里 继续 增殖 。 突 变 细胞 增殖 过 量 , 但 仍 留 在 原 处 形成 良性 肿瘤 

(benign tumors)， 通 过 局 部 外 科 手 术 可 以 去 除 。 相 反 ， 癌 是 恶性 肿瘤 (malignant tu- 

mors)， 癣 细胞 不 单单 越 出 对 它们 的 增生 的 正常 控制 ,而 且 也 越 出 对 它们 的 位 置 的 正常 控 

制 。 这 类 细胞 在 体内 播 散 得 越 广 泛 , 要 用 手术 根除 它们 就 越 困 难 。 

也 许 畸 胎 瘤 和 少数 其 他 病毒 诱发 肿瘤 有 例外 ， 一 般 认 为 人 体 癌 肿 是 由 突变 细胞 克隆 

发 展 所 致 。 但 是 机 体 是 以 这 样 一 种 方式 组 织 起 来 的 , 当 许 多 细胞 突变 时 , 仅 有 十 分 少数 突 

变 构 成 危险 。 要 形成 一 个 瘤 肿 ,突变 必须 发 生 在 一 个 位 置 适 当 的 细胞 ,而 且 还 必须 赋予 那 

个 细胞 复杂 的 新 特征 。 其 实 已 有 证 据 显 示 ， 通 常 单 次 突变 是 不 够 的 : 大 多 数 癌 肿 只 有 在 

单个 细胞 世系 发 生 多 次 突变 后 才 会 显著 发 展 。 癌 研究 的 艰巨 任务 是 去 分 析 突变 细胞 破坏 
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利他 行为 准则 的 诸多 不 同谋 略 ， 以 及 分 析 研究 它们 侵犯 和 占据 通常 为 其 他 类 型 细胞 专 有 
_ 的 栖 生 之 地 的 机 理 。 

_ 小结 

成 年 俏 椎 动物 机 体 处 在 一 个 动态 平衡 状态 ， 配 备 有 对 细胞 增殖 的 体内 平衡 控制 和 防 
“ 止 细 胞 离开 它们 适当 位 置 的 各 种 机 制 。 在 动物 一 生 中 ， 尽 管 数目 庞大 的 体 细胞 突变 总 要 
和 但 是 所 产生 的 某 些 不 受 正常 控制 的 细胞 , 瘤 ， 却 相对 很 少 。 这 很 可 能 大 部 分 是 因为 
悉 性 肿瘤 的 形成 需要 单个 细胞 同时 发 生 好 几 次 特殊 的 突变 作用 ， 才 能 使 得 窒 变 细胞 可 以 
无 视 通常 的 制约 而 增殖 ,并 且 去 侵犯 通常 它 不 能 进入 的 机 体 部 位 。 

附 ze 
成 年 人 身体 细胞 一 览 表 

成 年 人 体 有 多 少 不 同 类 别 的 细胞 ”大 部 头 的 组 织 学 教科 书 会 提 及 各 个 合格 的 名 称 约 
有 200 种 之 多 。 与 颜色 的 名 称 不 同 ， 这 些 传统 的 名 称 不 是 把 一 个 连续 的 各 部 分 人 为 地 以 
一 些 标志 来 划分 的 ,就 大 多 数 来 说 ,它们 代表 着 不 连续 的 和 有 了 明确 区 别 的 范畴 。 在 一 个 特 
定 的 种 类 中 ,常常 存在 着 一 些 差异 一 一 转动 眼球 的 骨骼 肌纤维 是 纤 小 的 ,而 移动 大 腿 的 骨 
骼 肌纤维 却 是 十 分 巨大 的 ; 耳 的 不 同 部 位 听 毛 可 能 是 分 别针 对 不 同音 频 的 ， 等 等 。 但 是 ， 
成 体 细胞 类 型 的 特征 之 间 , 例 如 肌 细 胞 和 听 毛 细胞 之 间 ,不 存在 连续 的 中 间 类 型 。 

传统 的 组 织 学 分 类 是 根据 显微镜 所 见 到 的 细胞 形状 和 结构 ， 以 及 十 分 粗糙 地 根据 它 
们 对 各 种 染料 的 亲 和 性 判断 其 化 学 性 质 来 进行 的 。 更 精细 的 方法 在 传统 分 类 范围 内 发 现 
更 细 的 类 别 。 例 如 现代 免疫 学 指出 , 老 的 “淋巴 细胞 ”范畴 包括 10 种 以 上 完全 不 同 的 细胞 
类 型 ( 见 第 十 七 章 )。 同 样 , 药 理学 和 生理 学 试验 揭示 ， 平 滑 肌 细 胞 存在 许多 不 同 差异 , 例 
如 ,子宫 壁 平滑 肌 对 肉 激 素 是 高 度 敏感 的 ,而 在 怀孕 后 期 却 对 催产 素 是 高 度 敏 感 的 ， 但 肠 
壁 平滑 肌 不 具有 这 些 特 征 。 在 这 些 例 子 里 ， 细 胞 生物 学 家 已 看 到 这 些 区 别 的 化 学 基础 的 
蛛丝马迹 。 另 外 , 较 重 要 的 差异 是 第 十 五 章 讨 论 的 这 类 胚胎 实验 所 揭示 的 。 这 些 实验 指 
出 ,在 许多 情况 下 ,来 自 机 体 不 同位 置 ,表面 上 很 相似 的 细胞 其 实 是 不 相同 的 ， 这 就 是 说 ， 
它们 的 发 育 能 力 和 对 其 他 细胞 的 作用 有 着 本 质 上 的 区 别 。 例 如 ， 真 皮 不 同 区 域 的 结缔 组 
织 一 定 是 不 相同 的 ,因为 它们 诱导 位 于 它 上 面 的 表皮 层 细胞 表现 不 同 的 行为 。 因 此 ,在 例 
如 “成 纤维 细 跑 ”的 类 目 中 有 可 能 存在 着 许多 性 质 不 同 的 ， 我 们 还 不 能 直接 通过 化 学 的 方 
法 来 察觉 的 不 同类 别 的 细胞 。 

由 于 这 些 理 由 ,就 其 分 类 的 精细 度 而 言 ,机 体 任何 细胞 类 型 的 分 类 都 不 免 有 些 人 为 的 
情况 。 此 处 所 给 的 类 目 仅 仅 罗 列 了 大 的 现在 组 织 学 教科 书 认为 有 差别 的 成 年 人 细胞 类 
型 ,并 大 致 根据 功 能 归 类 。 凡 在 某 种 显然 需要 对 传统 类 目 再 细 分 ,但 这 些 亚 类 尚 无 充分 特 
征 的 情况 下 ,我 们 就 在 此 细胞 类 型 的 名 字 后 单独 写 上 “各 种 的 ”。 尤 其 要 说 明 的 ,我 们 不 准 
备 对 中 枢 神经 系统 的 神经 细胞 作 进一步 分 类 。 还 有 ， 当 诸如 角质 表皮 细胞 一 类 单个 细胞 
类 型 当 它 成 熟 时 为 方便 起 见 先后 给 予 不 同名 字 时 ,我 们 列 出 两 条 一 一 一 条 给 分 化 细胞 ,一 
条 给 干细胞 。 经 过 这 一 系列 的 限制 性 附 文 说 明 ， 在 这 一 览 表 中 210 种 不 同 细胞 或 多 或 少 
地 体现 了 目录 的 详尽 无 遗 和 特定 的 哺乳 动物 基因 组 在 成 年 机 体 正 常 细胞 表 型 中 得 以 表达 
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的 特色 。 值 得 注意 的 是 ,所 罗列 的 60 多 以 上 的 细胞 类 型 是 上 皮 细 胞 。 
小 肠 潘 尼 氏 细胞 (Paneth cel1)， 分 泌 溶菌 酶 角质 化 上 皮 细胞 肺 IN 型 肺 细胞 ,分 泌 表面 活性 剂 “ 表皮 角质 细胞 (二 分 化 表皮 细 隐 ) 肺 的 克拉 拉 《〈Clara) 细胞 (功能 未 知 ) 

表皮 基底 细胞 (干细胞 ) ， 专 司 分 泌 激 素 的 细胞 
手指 甲 和 脚趾 甲 角 质 细 胞 
甲 床 (nail bed) 基底 细胞 (于 细胞 ) 垂体 前 叶 细 胞 分泌 ERE (hair shaft) 细胞 生长 激素 

Hi iky (medullary) 滤 泡 刺激 激素 皮质 的 〈cortical) 促 黄 体 (生成 ?激素 表层 的 〈cuticular) EFL RK 毛根 精细 胞 促 肾 上 腺 皮质 激素 
表层 的 《cuticular) 甲状 腺 刺激 激素 
mSRENW CHuxley’s layer) 垂体 中 叶 细 胞 ,分 泌 促 黑 激 素 
汉 勒 氏 层 的 《Henle”s layer) 垂体 后 叶 细 胞 ”分 泌 外 表 的 催产 素 
毛 基质 细胞 (干细胞 ) 加 压 素 

肠 细 胞 ,分 泌 
湿 复 层 屏障 上 皮 细 胞 5- 羟 色 胺 

内 啡 肽 (endorphin) 
天 口腔 ,食管 , 肛 道 ,尿道 远 端 ,阴道 之 复 层 鳞 状 上 皮 的 生长 激素 抑制 素 (somatostatin) 表面 上 皮 细 胞 Bw (gastrin) 
这 些 上 皮 的 基底 细胞 (干细胞 ) j 胰 沁 素 (secretin) hal Sh #2 FAME _E Be AH Ha 肠 促 胰 酶 肽 (cholecystokinin) 这 尿 上 皮 细 胞 ( 衬 着 膀 胱 和 尿道 ) ices 

胰 高 血糖 素 
专 司 外 分 泼 上皮 细 胞 甲状 腺 细胞 ,分泌 

甲状 腺 激素 唾液 腺 细胞 降 钙 素 (calcitonin) 粘液 细胞 (分 刻 流 富 含 多 糖 ) ， 副 甲状 腺 细胞 ,分 沁 
浆 波 细胞 (分 刻 流 富 含 糖 蛋白 酶 ) 副 甲 状 腺 激素 BRA RMR (von Ebner’s gland) 细胞 (分 泌 液 浸 嗜 酸 细胞 (功能 未 知 ) 

HRB) 
Wy ee a is gape eg 

泪腺 细胞 ,分 刻 泪 流 去 甲 肾上腺 素 
耳 垢 腺 细胞 ,分 这 耳 垢 类 固 醇 激素 
外 分 泌 汗 腺 细胞 ,分 泌 糖 蛋白 ( 深 色 细胞 ) 盐 皮 质 激素 
外 分 泌 汗 腺 细胞 分泌 小 分 子 (明亮 细 胞 ) 糖 皮质 激素 
顶 浆 分 泌 的 汗腺 细胞 〈 获 发 气味 的 分 泌 物 性 激素 敏感 性 腺 细胞 ,分 沁 
m3) 2M ALUMI Leydig cell) 有 眼 上 险 莫 耳 氏 腺 〈gland of Moll) 细胞 (〈 特 化 的 汗腺 ) ARE FE CON SE ae Yea Py BBA a) 皮脂 腺 细胞 (分 泌 富 于 脂 质 的 皮脂 ) 孕 酮 (破裂 的 卵巢 滤 泡 的 黄体 细胞 ) 

鼻 的 鲍 曼 氏 腺 (Bowman’s gland) 2H Hel A hs ee BBE 肾脏 肾 球 旁 器 细胞 

REBE) : 球 旁 细胞 (分 泌 肾 素 ) 十 二 指 肠 的 布 伦 内 氏 腺 (Brunner’s gland) (Aw 致密 斑 细胞 
性 粘液 和 酶 ) 极 周 细胞 《未 肯定 ?或许 与 功能 有 关 : 精囊 细胞 分 泌 包含 果糖 (作为 精子 泳 动 的 燃料 ) 的 精液 系 膜 细胞 “| 可 能 涉及 促 红细胞 生成 素 的 分 说 ) 前 列 腺 细胞 ,分 这 其 它 精液 成 分 

尿道 球 部 腺 细胞 ,分 泌 粘液 肠 外 分 泌 腺 和 泌尿 生殖 道上 皮 吸 收 细 胞 前 庭 大 腺 (Bartholin’s gland)7) 细 胞 ,分 泌 阴 道 润滑 剂 
尿道 腺 《gland of Littre) 细胞 ,分 沁 粘 波 肠 刷 缘 细胞 ( 带 有 微 绒毛 ) 子 官 内 膜 细胞 ,主要 分 泌 糖 类 外 分 泌 腺 的 条 纹 导 管 细胞 
呼吸 道 和 消化 道 分 离 的 杯 状 细胞 ,分 泌 粘 液 胆囊 上 皮 细 胞 
BA Bik sala 肾脏 邻近 小 管 刷 缘 细胞 
胃 腺 的 酶 生成 细胞 ,分 记 胃 和 蛋白酶 原 肾脏 远 侧 小 管 细胞 
胃 腺 的 这 酸 细胞 ,分 泌 HCI 输出 小 管 不 具 纤 毛细 胞 
胰腺 的 腺 泡 细 胞 分泌 消 化 酶 和 重 碳酸 盐 附 尝 主 细胞 
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附近 基底 细胞 

专 司 代 谢 和 败 存 的 细胞 

肝 细 胞 
旧 肪 细胞 
白 脂 
tris 
Arie fa aia 

ESHA RMI FM, BASSE 
生殖 道 的 衬里 

I 型 肺 细胞 ( 衬 肺 的 空间 ) 
胰腺 导管 细胞 ( 泡 心 细胞 ) 
汗 逐 、 唾 沪 腺 等 不 具 条 纹 的 导管 细胞 (各 种 的 ) 
B/N Ek BE a Bi 
Be) EE aa 
TD AEC AER SDI BBD ZEB) 
A ARS SS ae) 

村 在 封闭 体腔 内 部 的 上 皮 纪 胞 

血管 和 计 巴 管 的 脉 管内 皮 细 胞 

A LB 
连续 的 

脾脏 的 
滑 液 细胞 ( 衬 在 关节 腔 , 分 这 大 量 透 明 质 酸 ) 
RMI A EB BD BB) 
衬 在 耳 淋巴 管 周围 空间 的 扁平 细胞 
衬 在 耳 内 淋巴 管 腔 的 细胞 

扁平 细胞 
ARE RER AA 

AA BRE 

不 具有 微 绒毛 
< 障 深 色 ? 细 胞 
前 庭 膜 细 胞 (类 似 脉 络 从 细胞 7 
血管 纹 基 底细 胞 
血管 纹 边 缘 细胞 
克 劳 迪 乌 斯 氏 细 胞 (cell of Claudius) 
伯 特 合 氏 细胞 〈cell of Boettcher) 

脉络 丛 细胞 (分 泌 脑 养 液 7 
软 膜 蛛网 膜 扁平 细胞 
眼 睫 状 上 皮 细 胞 

具 色 素 的 
不 具 色 素 的 

”角膜 “内 皮 ? 细 胞 

具有 传送 功能 的 有 纤毛 的 细 塌 

呼吸 道 的 
输卵管 和 子宫 内 膜 的 (女性 ) 
学 丸 网 和 输出 小 管 的 (男性 ) 
中 枢 神 经 系统 的 ( 衬 隔 脑 腔 的 室 管 膜 细胞 ) 

专 司 分 泌 细 跑 外 基质 的 细胞 

上 皮 的 

es 了 和 0 

成 釉 细 胞 (分 泌 牙 齿 釉质 ) 
耳 前庭 器 半 规 管 细胞 (分 泌 蛋 白 聚 糖 ) 
MBAR Corgan of Corti) 牙 间 细 胞 (AB 
覆盖 柯 蔡氏 器 毛细 胞 的 顶 盖 <“ 膜 ? 的 
非 上 皮 的 (结缔 组 织 ) 

成 纤维 细胞 (各 种 疏松 结缔 组 织 \ 角 膜 , 键 和 骨 贷 网 
状 组 织 ) 

毛细 血管 的 外 膜 细胞 
HE A) AS a a 
成 牙 骨 质 细胞 〈cementoblast)/ 牙 骨 质 细胞 (ce- 

mentocyte) (分 泌 牙 根 的 类 似 骨 的 牙 骨 质 ) 
成 牙 质 细 了 胞 〈odontoblast)/ 牙 质 细胞 〈odonto- 

cyte) (分 沁 牙 齿 的 牙 质 > 

软骨 细胞 

透明 软骨 

纤维 软骨 
弹性 软骨 

成 骨 细胞 / 骨 细 胞 

骨 祖 细胞 (成 骨 细胞 的 干细胞 ) 

眼 玻璃 体 的 透明 细胞 (hyalocyte) 
耳 外 周 淋巴 管 空间 的 卫星 细胞 

骨骼 肌 细 胞 
红 ( 慢 ) 的 
白 ( 快 ) 的 
中 间 的 gM 
RR—BRN 9. te 
肌 梭 一 一 核 链 的 
卫星 细胞 (于 细胞 ) 

心肌 细胞 
普通 的 
结 节 的 
WA SRA 
平滑 肌 细胞 (各 种 的 ) 
肌 上 皮 细 胞 

ir BRAY 
外 分 泌 腺 的 

血 和 免疫 系统 的 细胞 

红细胞 
巨 核 细 胞 
巨 哦 细胞 
单 核 细胞 
结缔 组 织 巨 叹 细 胞 (各 种 的 7 
郎 格 罕 氏 细胞 (Langerhan’s cell) 在 表皮 ) - 
破 骨 细胞 (在 骨 ) 
树 突 细胞 (在 淋巴 样 组 织 ) 
小 胶 质 细胞 (在 中 枢 神 经 系统 ) 
哮 中 人 竹 细胞 
哮 伊 红细胞 
嗜 碱 性 细胞 
肥大 细胞 
工 淋巴 细胞 
辅助 狂 工 细 胞 



抑制 性 T 细胞 

杀伤 性 工 细胞 
号 淋巴 细胞 

IgM 

IgG 

IgA 

IgE 

杀伤 细胞 
血 和 免疫 系统 的 干细胞 (各 种 的 ) 

感觉 传感器 

光 感 受 器 
杆 状 的 
REN 

BIER RAY 
绿 光敏 感 的 
红 光 敏感 的 

WF 

柯 替 氏 器 的 内 毛细 胞 
柯 替 氏 器 的 外 毛细 胞 

加 速度 和 重力 
耳 前 庭 器 I 型 毛细 胞 
耳 前 庭 器 Ul 型 毛细 胞 

味觉 
Tl 型 味 荤 细胞 

wt 
Ua ithe a 
嗅觉 上 皮 基 底细 胞 ( 蜡 神 经 元 的 干 细 跑 ) 

i PH 

RRNRR RA (Merkel cell) 
等 化 的 触 碰 初 级 感觉 神经 元 (各 种 的 ) 

光度 
特 化 的 温度 初级 感觉 神经 元 

冷 感 觉 的 
热 感 党 的 

be 
特 化 疼痛 初级 感觉 神经 元 (各 种 的 ) 
在 肌肉 骨骼 系统 中 的 结构 和 力 的 本 体感 受 初级 感 
觉 

神经 元 (各 种 的 ) 

自主 神经 元 

胆 碱 能 的 (各 种 的 ) 
肾上腺 素 能 的 (各 种 的 ) 
肽 能 的 (各 种 的 ) 

感觉 器 官 和 外 周 神经 元 的 支持 细胞 
柯 替 氏 器 支持 细胞 

内 柱 细胞 . 
外 柱 细胞 

内 指 ( 趾 ) 骨 细胞 
外 指 ( 趾 ) 骨 细胞 
缘 细胞 
享 森 细胞 (Hensen cell) 

前 庭 器 支持 细胞 
味蕾 支持 细胞 (I 型 味蕾 支持 细胞 ) 
嗅觉 上 皮 支 持 细胞 
施 旺 氏 细 胞 
卫 是 细胞 (密封 的 外 局 神经 细胞 体 ) 
肠 胶 质 细胞 

中 并 挤 经 系统 的 神经 元 和 胶 质 细胞 

神经 元 (类 型 十 分 多 样 化 一 一 仍 未 给 以 很 好 分 类 ) 
胶 质 细胞 

星 形 细胞 (各 种 的 ) 
少 枝 神 经 胶 质 细胞 

aa f 2H 58 

前 晶体 上 皮 细 胞 
晶体 纤维 ( 含 晶体 蛋 折 的 细胞 ) 

色素 细胞 

黑色 素 细 胞 
视网膜 色素 上 皮 细 胞 

生殖 细胞 

办 原 细胞 / 散 母 细胞 
精 母 细胞 
精 原 细胞 ( 精 母 细胞 的 干细胞 ) 

营养 细 隐 (nurse cell) 

5B 38 38 2a Sata 
支柱 细胞 (sertoli cell) (4B3i) 

胸腺 上 皮 细 胞 

LKR ERR] 
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第 十 七 章 免疫 系统 
”我 们 的 免疫 系统 换 救 我 们 免 遭 某 些 感染 招致 的 死亡 。 任 何 具有 先天 性 免疫 缺损 的 孩 
: 子 很 快 就 会 死去 ， 除 非 采取 一 些 非 常 特殊 的 措施 ， 也 就 是 让 他 和 众多 的 感染 因子 一 一 细 
菌 \ 病 毒 \ 真 菌 和 寄生 虫 一 一 隔离 开 。 事 实 上 ， 任 何 免疫 缺损 的 养 椎 动物 也 冒 同样 的 致命 
危险 。 

所 有 状 椎 动物 都 有 免疫 系统 。 无 脊椎 动物 中 见 到 的 防御 系统 是 更 原始 的 ,往往 主 要 
依靠 吞 叹 细 胞 。 所 谓 的 专职 性 的 吞噬 细胞 (主要 是 巨 吃 细 胞 和 多 形 核 白 细胞 ) 在 状 椎 动物 
抵抗 感染 中 也 起 重要 作用 ， 但 它们 只 是 一 个 复杂 和 巧妙 得 多 的 防御 战略 的 一 部 分 。 

免疫 学 ,这 门 研 究 免疫 系统 的 学 问 ;, 它 的 产生 是 基于 一 个 常见 的 现象 ， 即 人 们 从 某 些 
感染 恢复 过 来 以 后 对 该 疾病 就 “免疫 ”了 ， 也 就 是 他 们 很 少 再 患 同样 的 疾病 。 免 疫 是 有 高 
度 特异 性 的 : 从 麻疹 复原 的 个 体能 抵抗 麻疹 病毒 ,但 不 能 抵抗 其 它 常见 的 病毒 ,如 腮腺 炎 

”或 水 总 的 。 这 种 特异 性 是 免疫 应 答 (immune response) 的 基本 特点 。 
免疫 系统 的 各 种 反应 能 摧毁 和 去 除 人 侵 的 生物 以 及 它们 产生 的 任何 毒性 分 子 。 由 于 

免疫 反应 是 摧毁 性 的 ,因而 必须 使 反应 只 针对 对 宿主 而 言 是 外 来 的 分 子 , 而 不 是 自身 的 分 
子 。 这 种 把 自身 分 子 和 外 来 分 子 区 别 开 来 的 能 力 是 免疫 系统 的 另 一 个 基本 特点 。 有 时 它 
不 能 区 分 并 对 宿主 自己 的 细胞 起 反应 ;这 种 自身 免疫 反应 是 能 致命 的 。 

虽然 免疫 系统 的 进化 是 为 了 保护 着 椎 动物 抵抗 微生物 和 较 大 的 寄生 物 的 感染 ， 然 而 
我 们 对 于 免疫 性 的 认识 大 多 来 自 研究 实验 动物 对 注 人 的 非 感染 性 物质 〈 如 异 源 蛋白 质 和 
多 糖 ) 的 反应 。 几 乎 所 有 的 大 分 子 , 只 要 它 对 受 主 是 “外 来 的 ”都 能 引起 反应 ;任何 能 引起 锡 
疫 应 答 的 物质 称 为 抗原 〈aatigen)。 免 疫 系统 显然 能 区 分 彼此 非常 相像 的 抗原 , 例如 只 差 
一 个 氨基 酸 的 两 种 蛋白 质 或 两 个 光学 异 构 体 。 
免疫 应 答 有 两 大 类 : (1) 体液 抗体 应 答 ,涉及 抗体 的 产生 ， 它 们 在 血 流 中 循环 ,能 和 

诱发 它们 产生 的 外 来 抗原 特异 性 结合 。 结 合 了 抗体 的 抗原 更 易于 为 吞噬 细胞 所 摄 人 ， 并 
往往 激活 血液 中 总 称 为 补体 (complement) 的 蛋白 系统 ,而 补体 有 助 于 摧毁 抗原 ; 〈2) 细 
胞 介 导 的 免疫 应 答 ,涉及 某 些 特 化 细胞 的 产生 ;它们 主要 和 宿主 细胞 表面 的 外 来 抗原 起 反 
应 ,或 者 是 杀 死 宿主 细胞 (假若 抗原 是 感染 性 病毒 ) ,或 者 是 诱发 另 一 些 宿主 细胞 如 巨 鸣 细 
胞 去 摧毁 抗原 。 

免 流 学 中 主要 的 挑战 性 问题 是 要 了 解 (1) 免疫 系统 如 何 对 千 百 万 不 同 的 外 来 抗原 进 
行 特 异性 识别 和 反应 ; (2) 如 何 区 分 外 来 的 和 自身 的 分 子 ; 〈3) 如 何 区 分 不 同类 的 人 侵 
微生物 ， 从 而 定制 其 反应 使 之 能 有 效 地 消除 人 侵 者 。 我 们 首先 从 免疫 性 的 细胞 基础 人 手 
来 讨论 免疫 系统 是 如 何 完成 这 三 方面 的 功能 的 。 然 后 再 详细 考虑 抗体 的 功能 和 结构 、 补 
体系 统 ， 以 及 细胞 介 导 免疫 的 特点 。 
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免疫 性 的 细胞 基础 

免疫 系统 是 由 亿 万 淋巴 细胞 组 成 的 ， 
担负 免疫 性 的 细胞 是 称 为 淋巴 细胞 的 白 细胞 。 大 量 存 在 于 血液 和 淋巴 〈 一 种 无 色 的 

液体 ,位 于 体内 连接 淋巴 结 的 淋巴 管 中 ), 以 及 特 化 的 淋巴 组 织 中 ,如 胸腺 、 淋 巴结 、 脾 和 益 
(Aj 17-1)。 

体内 淋巴 细胞 的 总 数 非常 多 《在 人 

约 为 2 x 10"); 如 细胞 积聚 在 一 起 ， 免 

疫 系统 可 与 肝 或 脑 相 比 拟 。 虽 然 早 就 认 

识 到 淋巴 细胞 是 血液 中 的 主要 细胞 成 

分 ,可 是 直到 50 年 代 后 期 才 阅 明 它 们 在 

免疫 中 的 中 心 作用 。 证 据 是 来 自 受 大 剂 

量 照射 的 大 鼠 ， 照 射 的 目的 是 杀 死 绝 大 

多 数 的 白细胞 ,包括 淋巴 细胞 在 内 ;由 于 

这 些 大 鼠 不 能 起 免疫 应 答 ， 这 样 就 有 可 

能 通过 细胞 输入 以 检测 哪些 细胞 可 以 逆 

转 这 种 缺损 。 实 验证 明 只 有 淋巴 细胞 可 

以 使 照射 动物 的 免疫 应 答 恢 复 〈 图 17- 

2)， 由 于 抗体 和 细胞 介 导 的 反应 都 恢复 

了 ， 从 而 确定 淋巴 细胞 是 负责 这 两 类 免 

疫 应 答 的 。 

B 淋巴 细胞 产生 体液 抗体 应 答 ， 
T 淋巴 细胞 产生 细胞 介 导 免 疫 应 答 : 

图 17-1 人 淋巴 组 织 模式 图 。 淋 巴 细胞 在 胸腺 和 骨 伐 (黑色 ) 

在 60 年 代 发 现 丙 大 类 免疫 应 答 是 中 发 生 ， 因 而 它们 被 称 为 中 央 淋 巴 组 织 。 新 形成 的 淋巴 细胞 
由 两 类 不 同 的 淋巴 细胞 介 SQ. 工 细 。 从 这 些 中 央 组 织 迁 移 到 外 周 淋巴 组 织 ( 汉 色 )。 在 那里 和 抗原 
胞 ,发 生 于 胸腺 ， 负 责 细 胞 介 导 免疫 ; B Wi 
细胞 ,其 发 生 和 胸 蛛 无 关 , 是 产生 抗体 的 ,因而 去 除 新 生动 物 的 胸腺 ,其 细胞 介 导 的 免疫 反 

应 明显 受 损 , 但 对 抗体 反应 的 影响 却 小 得 多 。 在 鸟 类 有 可 能 证 实 相 反 的 效应 : 因为 鸟 类 的 

B 淋巴 细胞 是 在 鸟 类 特有 的 一 个 与 肠 道 有 关 的 淋巴 器 官 一 一 法 氏 圳 (bursa of Fabicius ) 中 

发 生 的 ,在 孵化 时 切除 法 氏 圳 会 损伤 鸟 类 产生 抗体 的 能 力 ， 但 对 细胞 介 导 免疫 影响 不 大 。 

研究 先天 性 免疫 缺损 的 儿童 也 显示 了 同样 的 两 重 性 : 有 些 儿 童 不 能 制造 抗体 ， 但 细胞 介 

导 免 疫 却 是 正常 的 ; 另 一 些 儿 童 却 表现 了 相反 的 缺损 ;那些 单 有 细胞 介 导 免疫 缺损 的 儿童 

几乎 总 是 胸腺 异常 的 。 

研究 免疫 缺损 动物 时 令 人 费解 的 特点 之 一 就 是 , 工 细胞 缺损 的 个 体 (它们 的 胸腺 或 是 

出 生 时 切除 掉 或 是 异常 的 ) 不 但 不 能 产生 细胞 介 导 免疫 应 答 ,而且 抗 体 应 答 也 有 某 种 程度 

的 损伤 。 下 面 我 们 可 以 看 到 ,这 是 因为 某 些 工 细 胞 在 免疫 中 起 关键 的 调节 作用 ,它们 对 于 

帮助 B 细胞 产生 抗体 是 必要 的 。 
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所 有 的 淋巴 细胞 都 从 多 能 造血 二 纪 胞 发 生 - 

淋巴 细胞 是 从 多 能 造血 干细胞 发 育 来 的 。 多 能 造血 干细胞 发 育 出 所 有 的 血细胞 ， 包 

人 : 抗原 

- 正常 免疫 

本 a 常 动物 
& oP 

ym 

si 无 免疫 应 答 ) 

经 照射 
的 动物 

免疫 应 
+— 答 恢复 

Oy 照射 动物 给 予 正常 
cs 动物 的 淋巴 细胞 

& E 

mK |. 

所 fy + 

无 免疫 应 答 
照射 动物 给 予 正常 
动物 的 其 他 细胞 

图 17-2 说 明 淋巴 细胞 担负 着 对 外 来 抗原 识别 和 反应 功能 的 经 典 实验 。 所 有 这 
些 细胞 传递 实验 的 重要 特点 是 细胞 是 在 同一 近 交 系 的 动物 间 传 递 的 。 一 种 近 交 
系 内 的 个 体 在 遗传 上 是 相同 的 。 假 如 淋巴 细胞 传递 到 遗传 上 不 同 但 经 过 照射 过 

的 动物 体内 * 它 们 会 对 宿主 的 “外 来 ?抗原 起 反应 ?并 能 杀 死 该 动物 。 

括 红 细胞 、 白 细胞 和 血小板 。 这 些 干 细胞 主要 位 于 肝 内 (胎儿 时 ) 和 骨骼 内 (成 体 时 )。 它 
们 的 后 代 中 有 一 些 从 造血 组 织 通过 血液 迁移 到 胸腺 ,在 胸腺 中 增殖 和 分 化 成 为 淋巴 细胞 
由 于 胸腺 是 产生 淋巴 细胞 的 地 方 ， 因 而 被 称 为 中 央 淋 巴 组 织 。 鸟 类 的 法 氏 训 也 是 产生 淋 
巴 细胞 的 地 方 ,所 以 也 是 一 个 中 央 淋巴 组 织 。 

许多 淋巴 细胞 在 中 央 淋 巴 组 织 中 发 育 后 很 快 死亡 ， 另 一 些 则 从 血液 迁移 到 外 周 淋巴 
组 织 一 -淋巴结 、 脾 、 与 肠 道 有 关 的 淋巴 组 织 (小 肠 的 集合 淋巴 结 ， 亲 尾 、 扁 桃 腺 和 腺 样 
体 ); 在 那里 它们 成 为 胸腺 来 源 的 工 淋巴 细胞 和 历来 源 的 B 淋巴 细胞 ( 鸟 类 )。 工 细胞 和 了 
细胞 是 在 外 周 淋巴 组 织 中 和 外 来 抗原 起 反应 的 。 

哺乳 类 没有 法 氏 襄 ， 它 们 的 造血 干细胞 在 造血 组 织 本 身 发 育 为 淋巴 细胞 ， 然 后 迁移 
到 外 周 淋巴 组 织 成 为 B 淋 巴 细胞 (图 17-3)。 因 而 在 哺乳 类 ,造血 组 织 也 用 作 中 央 淋 巴 组 
$n 
“AD 

淋巴 细胞 从 胸腺 和 襄 的 迁 出 (在 哺乳 类 是 从 造血 组 织 迁 出 ), 大 多 发 生 在 发 育 的 早期 ， 

切除 成 体 动物 中 的 这 类 器 官 对 免疫 应 答 影响 不 大 。 这 就 是 它们 在 免疫 中 的 作用 这 人 么 久 没 

有 定 发 现 的 原因 。 然 而 在 成 体 动物 中 淋巴 细胞 进行 缓慢 持续 的 更 换 ， 新 的 淋巴 细胞 在 一 
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图 17-3 TB 淋巴 细胞 的 发 生 。 在 哺乳 类 和 鸟 类 造血 干细胞 由 血液 迁移 到 胸腺 ， 在 那里 它们 分 
化 成 为 胸腺 淋巴 细胞 。 其 中 有 些 淋巴 细胞 在 胸腺 内 死亡 > 其余 迁移 到 外 周 淋巴 组 织 成 为 工 细胞 。 在 
鸟 类 ， 另 一 些 造血 干细胞 迁移 到 法 氏 囊 ?在 那里 分 化 为 襄 淋 巴 细胞 ,其 中 有 一 些 淋 巴 细胞 死亡 ,其 他 
迁移 到 外 周 组 织 成 为 B 细 胞 。 在 哺乳 类 ， 定 型 为 B 细 胞 的 造血 干细胞 在 造血 组 织 本 身 内 分 化 为 淋 

巴 纪 胞 ， 然 后 迁移 到 外 周 淋巴 组 织 成 为 B 细胞。 

年 中 不 断 从 中 央 淋巴 组 织 的 干细胞 发 育 出 来 。 

细胞 胡 面 标志 能 用 来 区 分 和 分 离 TB 细胞 ; 

I\B 细 胞 只 在 抗原 刺激 后 才能 在 形态 上 区 别 开 来 -未 经 刺激 (“ 静止 ) 的 TB 细胞 就 是 

在 电镜 下 看 起 来 也 非常 相似 : 通常 两 者 都 是 小 的 , 比 红细胞 仅 大 一 点 ， 并 被 核 所 填充 (图 

17-4A)e 两 者 均 受 抗原 激活 而 增殖 、 分 化 。 激活 的 B 细胞 发 育成 为 抗体 分 认 细 胞 ， 其 

中 最 成 熟 的 就 是 浆 细 胞 (plasma cell)， 充 有 丰富 的 粗糙 内 质 网 并 具有 典型 的 形态 (图 17- 

4B)。 与 此 相反 ,激活 的 工 细胞 含有 极 少 的 内 质 网 ,也 不 分 谱 抗 体 ( 图 17-4C)。 

T.B 淋巴 细胞 并 存 于 所 有 的 外 周 淋巴 组 织 中 , 因而 有 必要 找到 一 些 方便 的 方法 来 区 

分 和 分 离 这 两 类 细胞 , 以 研究 其 个 别 性 质 。 很 幸运 的 是 T、B 细胞 的 质 膜 蛋白 质 上 有 许 

多 差异 可 用 作为 区 分 的 标志 。 最 广泛 应 用 的 标志 之 一 是 Thy-1l PEA, CHET DA 

的 工 细胞 而 不 是 了 B 细胞 上 ， 因 而 抗 Thy-1 抗体 可 用 来 去 除 或 纯化 小 鼠 混合 的 淋巴 细胞 

RAHAT Alo 应 用 细胞 表面 标志 来 区 分 和 分 类 T、B 细胞 的 方法 革新 了 细胞 免疫 

学 ,并 在 近年 来 这 个 领域 的 迅速 进展 中 起 重要 作用 。 在 大 实验 动物 和 人 类 ,能 区 别 功能 上 

SHH TB 淋巴 细胞 亚 类 的 新 标志 正在 不 断 被 发 现 中 。 

大 多 数 淋 巴 细胞 在 血液 和 淋巴 间 不 断 再 循环 

绝 大 多 数 的 T、B 淋巴 细胞 不 断 再 循环 于 血液 和 淋巴 之 间 。 他 们 离开 血 流 ， 从 某 些 
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图 17-4 小 淋巴 细胞 (A7)， 激 活 的 B 细胞 (B) 和 激活 的 工 细胞 (C) 的 电镜 照片 。 这 小 淋巴 细胞 可 能 是 
TRB 细胞 ， 因 为 这 些 细 胞 在 形态 上 很 难 区 分 ， 除 非 已 经 活化 。 然 而 注意 激活 的 B 细胞 ( 桨 细胞 ) 内 广泛 充 
满 了 因 抗体 分 子 而 扩张 的 粗糙 内 质 网 〈ER)。 激 活 的 工 细 胞 只 有 相当 少 的 粗糙 ER， 但 充满 了 游离 的 核糖 
体 。 注 意 三 种 细胞 都 以 同样 的 放大 倍数 显示 。(A 由 D. Z. Franklin 提供 ; B 由 C. Grossi 提供 3 A 
和 B 引 自 D. Zucker-Franklin, et al., Atlas of Blood Cell: Function and Pathology, Philadel- 

phia: Lea and Febiger,1981; C 由 S. de Pertris 提供 ) 

小 静脉 特 化 的 内 皮 细 胞 间 挤 出 来 进入 各 种 组 织 ， 其 中 包括 所 有 的 淋巴 结 。 在 活 滤 某 个 组 
织 后 ， 它 们 堆积 在 通 到 一 系列 下 游 淋 巴结 的 小 淋巴 管 中 。 这 些 淋巴 细胞 在 经 过 越 来 越 大 
的 淋巴 管 后 最 终 进 入 主 淋巴 管 ( 胸 导管 )， 胸 导管 把 它们 带 回 到 血液 。 这 种 不 断 的 再 循环 
可 能 保证 了 淋巴 细胞 和 相应 的 抗原 (或 其 他 淋巴 细胞 ， 参 阅 下 文 ) 相 接触 ， 并 把 所 激活 的 
T.B 淋巴 细胞 分 送 到 全 身 各 淋巴 组 织 中 。 

T.B 细胞 在 各 种 外 周 淋巴 组 织 中 大 多 分 布 在 不 同 区 域 图 17-5)， 如 果 把 它们 注射 
人 另 一 个 动物 体内 ， 它 们 也 会 同样 特异 性 地 迁移 到 这 些 区 域 。 这 种 区 域 特 异 的 返 家 过 程 
(area specific homing) 的 分 子 基础 还 不 清楚 。 然 而 ,这 些 区 域 大 概 没有 严格 的 疆界 ， 医 
为 我 们 会 看 到 在 大 多 数 抗体 应 答 中 ，T、`B 细胞 必须 有 相互 作用 。 

其 次 ,TB 细胞 除了 在 迁移 途径 上 存在 着 一 般 的 不 同 点 外 ,在 每 一 类 别 的 各 亚 类 中 ， 
其 运输 方式 也 存在 同等 重要 的 不 同 点 。 例 如 有 一 亚 类 的 B 细胞 是 在 小 肠 壁 内 离开 血 流 
的 ; 这 些 细 胞 事实 上 组 成 了 淋巴 细胞 的 消化 道 特 异 的 亚 系 统 , 它 们 是 特别 用 来 对 付 从 肠 道 
进入 体内 的 抗原 的 。 
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图 17-5 人 淋巴 结 的 高 度 简化 图 。B3 淋巴 细胞 主要 位 于 淋巴 滤 泡 ， 而 工 细 胞 主要 见于 副 皮质 区 。 
两 者 都 由 血液 通过 副 皮 质 区 的 特 化 小 静脉 进 和 淋巴结。T 细胞 仍 停留 在 该 区 ，B 细胞 迁移 到 淋巴 
滤 泡 。 最 终 TB 细胞 都 迁移 到 人 窦 , 通 过 输出 淋巴 管 离开 淋巴 结 。 淋 巴 管 最 终 汇 人 血 流 使 淋巴 

细胞 开始 另 一 轮 循 环 。 

免疫 系统 是 通过 克隆 选择 进行 工作 的 ̀ 

免疫 系统 最 突出 的 特点 就 是 它 能 对 几 百 万 不 同 的 外 来 抗原 以 高 度 特异 的 方式 进行 反 

应 ,历史 上 曾 提出 两 种 假说 来 解释 免疫 系统 怎么 会 产生 如 此 众多 不 同 的 抗体 。 在 40 年 代 

中 主 字 了 免疫 学 思想 的 诱导 假说 instruction hypothesis) 认为 抗体 是 由 未 经 折 登 的 多 

肽 链 构成 的 ,其 最 后 构象 是 由 它们 绕 之 折 受 的 抗原 来 决定 的 。 在 那 时 ,这 对 于 动物 能 对 自 

然 界 中 不 存在 的 人 工 物质 产生 特异 抗体 的 现象 似乎 是 提供 了 最 简单 的 解释 。 然 而 ， 当 和 蛋 

白质 化 学 家 们 发 现 蛋白 质 分 子 的 三 维 折 爱 结构 ,例如 抗体 , 仅 由 其 氨基 酸 序列 决定 时 ， 诱 

导 假 说 就 不 得 不 被 放弃 了 。 事 实 上 ， 变 性 的 ( 开 链 的 ) 抗 体 分 子 甚至 能 在 抗原 不 存在 的 情 

况 下 重新 折叠 而 形成 其 原来 的 抗原 结合 部 位 。 

在 50 年 代 诱 导 假 说 被 克隆 选择 学 说 (clonal selection theory) 所 取代 ,而 克隆 学 说 
现今 是 已 确立 的 免疫 学 信条 的 一 部 分 。 这 一 学 说 是 建立 在 如 下 的 设想 上 的 ， 即 每 个 淋巴 

细胞 在 发 育 过 程 中 已 定型 为 只 对 从 未 接触 过 的 一 个 特定 抗原 起 反应 的 细胞 。 细 胞 的 这 种 

定型 是 以 与 抗原 特异 吻合 的 表面 受 体 蛋白 的 形式 表现 出 来 的 。 抗 原 和 受 体 的 结合 激活 了 

细胞 ， 引 起 其 增殖 和 成 熟 。 因 而 外 来 抗原 能 选择 性 地 刺激 那些 具有 互补 抗原 特异 受 体 的 

细胞 ， 这 些 细 胞 是 早 就 预定 好 对 抗原 起 反应 的 。 这 就 是 造成 免疫 应 答 之 抗原 特异 性 的 原 

因 〈 图 17-6)。 

克隆 选择 中 “克隆 一 词 是 由 这 样 的 设想 衍生 而 来 的 ， 即 免疫 系统 是 由 数 以 百 万 计 的 

不 同族 或 克隆 的 细胞 所 构成 ,每 一 个 克隆 包含 着 许多 由 一 个 共同 祖先 来 的 工 或 3 淋巴 细 

了 胞 。 由 于 每 个 祖先 细胞 早已 定型 为 只 制造 一 种 抗原 特异 的 受 体 蛋白 ， 因 而 一 个 克隆 中 的 

所 有 细胞 都 有 同样 的 特异 性 。 

根据 克隆 选择 学 说 ,免疫 系统 是 根据 "现存 而 不 是 “定做 的 原则 起 作用 的 。 这 样 , 动 

物 如何 制 造 这 么 许多 不 同 抗体 的 问题 就 成 为 遗传 学 而 不 是 蛋白 质 化 学 的 问题 了 。 

有 令 人 信服 的 证 据 支持 克隆 选择 学 说 。 例 如 ， 把 未 经 免疫 的 动物 的 淋巴 细胞 和 用 放 

射 性 同位 素 标记 的 各 种 抗原 一 如 ABC、D 一 一 放 在 一 个 试管 中 温 育 , 仅 有 极 少 的 部 分 
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” (< 0.01 匈 ) 结 合 每 种 抗原 ,提示 只 有 少数 细胞 具有 对 AWBLC.D 的 特异 受 体 。 把 抗原 A_、 
标记 到 使 结合 它 的 任何 细胞 都 受到 致死 照射 的 方法 进一步 证 实 了 这 个 假说 ， 因 为 遗留 下 

0 

抗原 结合 在 特异 性 | 
St 

see, D OG © 1 Sana 

Pope bine 
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es ee 

i 5 72 "YY | 

图 17-6 克隆 选择 学 说 的 示意 图 。 HRRKAREECHANCHERMHY T. B 细胞 克隆 。 免 疫 
系统 被 认为 是 由 数 以 百 刀 计 的 不 同 讲 巴 细胞 克隆 所 组 成 ， 某 种 特定 抗原 可 以 激活 其 中 数 以 百 计 的 

克隆 。 

来 的 淋巴 细胞 类 型 不 再 能 对 A 起 反应 ,然而 还 能 正常 地 对 B\C、D 抗原 起 反应 。 借 助 把 

淋巴 细胞 通过 包 被 抗原 A 的 玻璃 珠 柱 的 方法 也 能 获得 同样 的 效应 。 带 有 受 体 A 的 细胞 粘 

在 珠 上 而 其 他 细胞 通过 ,结果 从 柱 中 流出 的 细胞 不 再 对 A 起 反应 ,但 却 正常 地 对 其 它 抗原 

起 反应 《图 17-7)o- 

这 两 个 实验 说 明 : 〈1) 淋巴 细胞 在 和 某 种 特定 的 抗原 接触 之 前 就 已 预定 好 对 它 起 反 

应 ; (2) 淋巴 细胞 具有 特异 结合 抗原 的 表面 受 体 。 克 隆 选 择 学 说 的 两 个 主要 预见 从 而 都 

得 到 证 实 。 虽 然 大 多 数 这 类 实验 是 涉及 B 细胞 和 抗体 应 答 ， 在 工 细胞 上 的 类 似 实验 提示 

克隆 选择 学 说 同样 适用 于 工 细胞 介 导 的 反应 。 

大 多 数 抗原 刺激 许多 不 同 的 淋巴 细胞 克隆 

大 多 数 大 分 子 ， 包 括 实际 上 所 有 的 蛋白 质 和 大 多 数 多 糖 都 能 用 作 抗 原 。 抗 原 表 面 上 

能 和 抗体 的 抗原 结合 部 位 或 淋巴 细胞 受 体 结合 的 部 分 称 为 抗原 决定 簇 (antigenic deter- 

minants), 能 和 抗体 或 淋巴 细胞 受 体 特异 结合 但 不 能 引起 免疫 应 答 的 分 子 称 为 半 抗 原 

《haptens)。 如 果 把 半 抗 原 结 合 到 称 为 载体 (carrier) 的 适当 的 大 分 分 上 ， 能 使 半 抗 原 具 

有 抗原 性 。 在 免疫 学 实验 中 常用 的 半 抗 原 是 二 硝 基 茶 CDNP) 基 团 ， 通 常 把 它 偶 联 到 一 

个 蛋白 质 上 使 它 具 有 抗原 性 《图 17-8)。 
大 多 数 抗原 在 其 表面 上 具有 各 种 不 同 的 抗原 决定 簇 , 以 刺激 产生 抗体 或 工 细胞 反应 。 

有 些 决定 往 比 别 的 决定 簇 更 富有 免疫 原 性 (免疫 诱发 性 )， 因 而 对 它们 的 反应 可 能 主宰 了 

整个 反应 ;这 样 的 免疫 决定 簇 称 为 免疫 优势 (immunodominant) RE io 
可 以 预计 用 克隆 选择 来 进行 工作 的 系统 中 ， 甚 至 单个 抗原 决定 簇 一 般 都 激活 许多 不 

同 的 克隆 ,其 中 每 一 个 克隆 都 产生 一 个 针对 该 决定 簇 的 ,但 具有 不 同 亲 和 力 的 抗原 结合 部 
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实验 1 6’® 实验 2 

巴 细胞 

性 的 抗原 A 

3e5 50 具有 抗原 A | PP) 
So RK: 受 体 的 细胞 
eS 因 粘 附 到 涂 

ti A 抗原 的 
珠子 上 而 被 
除去 
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COME 原 oe cat A 
wee 受 体 的 细 
om 受到 致死 照射 
人 

将 淋巴 细胞 输入 不 能 产 
生 免 疫 应 答 的 照射 小 鼠 

小 鼠 对 人 抗原 不 反应 
但 能 对 其 他 抗原 起 反应 

图 17-7 支持 克隆 选择 学 说 的 两 类 实验 。 为 了 简化 只 显示 那些 定型 为 对 抗原 A 起 反应 的 淋巴 细 
胞 上 的 表面 受 体 。 事 实 上 TI、B 淋巴 细胞 都 在 它们 表面 上 有 抗原 特异 受 体 。 

位 。 例 如 ， 甚 至 相当 简单 的 结构 DNP 基 团 都 可 

从 不 同 的 方面 来 识别 。 因 而 当 它 接合 到 蛋白 质 载 

体 上 时 , 它 能 刺激 几 百 种 不 同 的 抗 DNP 抗体 的 产 

生 ， 每 一 种 抗体 都 由 一 个 不 同 的 B 细 胞 克隆 所 产 

生 , 这 样 的 反应 被 认为 是 多 克隆 的 (polyclonal), 

当 只 有 几 个 克隆 起 反应 时 ,反应 是 可 克 隆 的 〈oli- 

goclonal); 当 整 个 反应 只 是 由 单个 B 细 多 或 工 细 

胞 克隆 所 产生 时 ,反应 是 单 克 隆 的 (monoclonal)。 

对 大 多 数 抗 原 的 应 答 是 多 克隆 的 。 

有 关 淋 巴 细胞 激活 的 早期 生化 过 程 知道 得 非 

常 少 , 原 因 有 三 。 第 一 ,虽然 一 个 特定 的 抗原 通常 

可 以 激活 数 以 百 计 的 不 同 的 淋巴 细胞 克隆 ， 但 这 

多 肽 主 链 

图 17-8 简单 半 抗 原 DNP 共 价 地 结合 到 一 个 
蛋白 质 的 赖 氨 酸 侧 链 上 。 只 有 结合 到 这 样 一 个 大 : 

分 子 载体 上 ， 半 抗原 才能 引起 免疫 应 答 。 

些 克 隆 只 是 组 成 整个 免疫 系统 的 数 以 百 万 计 的 淋巴 细胞 克隆 中 的 极 少 部 分 ， 非 常 困难 把 
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它们 分 离 出 来 研究 。 第 二 ,免疫 应 答 只 在 抗原 结合 到 淋巴 细胞 上 好 几 天 以 后 才能 检 出 ;, 那 
时 的 细胞 已 从 早期 的 激活 过 程 中 走出 了 好 多 步 了 。 然 而 ， 第 三 个 也 是 最 重要 的 理由 是 事 
实 上 所 有 的 淋巴 细胞 应 答 都 涉及 各 种 细胞 类 型 之 间 复 杂 的 相互 作用 。 因 而 研究 任何 一 种 
细胞 类 型 的 早期 生化 变化 是 极端 困难 的 。 

免疫 记忆 是 基于 克隆 扩张 和 淋巴 细胞 分 化 、 

免疫 系统 像 神 经 系统 一 样 能 记忆 。 这 就 是 我 们 初次 接触 病毒 后 能 对 许多 种 常见 的 病 

” 囊 性 疾病 产生 终生 免疫 的 原因 。 在 实验 动物 中 很 容易 证 实 同样 的 现象 。 一 旦 动物 注 和 人 抗 

原 A 后 ,经 过 几 天 的 迟滞 期 ， 会 出 现 免疫 应 答 急 速 按 指数 曲线 地 上 升 , 然 后 逐渐 下 降 。 这 

是 初级 免疫 应 答 〈primary immune response) 的 典型 过 程 ， 发 生 于 动物 初次 接触 抗原 

时 。 经 过 几 周 \ 几 月 或 甚至 几 年 后 ,动物 再 注 和 人 抗原 A, 会 产生 和 初级 免疫 应 答 十 分 不 同 

的 次 级 免疫 应 答 〈secondary immune response); 迟滞 期 变 短 , 反 应 加 强 ， 持 续 时 间 延 长 

《图 17-9)。 这 些 不 同 点 说 明 该 动物 已 “ 记 住 ” 了 它 对 抗原 A 的 第 一 次 接触 。 如 果 在 第 二 

次 不 注入 抗原 A 而 是 注 和 人 另 一 种 抗原 (如 抗原 B) 给 动物 ， 反 应 就 是 典型 的 初级 免疫 应 答 

而 不 是 次 级 免疫 应 答 。 因 而 次 级 免疫 应 答 反 映 了 对 抗原 A 的 抗原 特异 的 记忆 。 

克隆 选择 学 说 对 理解 免疫 记忆 的 细胞 基础 提供 了 有 用 的 概念 框架 。 成 熟 动物 外 周 淋 

巴 组 织 中 的 工 、B 细胞 至 少 是 三 种 不 同 分 化 阶段 的 细胞 混合 物 ， 这 三 种 细胞 可 称 为 未 致 

敏 细 胞 〈virgin cell), 记忆 细胞 (memory cell) 和 效应 细胞 〈effector cell)。 当 未 致 敏 

对 抗原 人 的 
次 级 应 答 

抗体 应 答 (log ) 

0 20 40 60 

' ' -一 时 间 (天 数 ) 
注入 抗原 人 第 二 次 注入 抗原 A 

第 一 次 注入 抗原 了 ， 
图 17-9 图 示 第 一 次 和 第 二 次 接触 抗原 A 后 相应 地 引起 的 初级 和 次 级 抗体 应 答 。 注意 次 级 应 答 
比 初 级 应 答 快 些 也 强 些 ， 并 对 人 是 特异 的 ， 说 明 免 疫 系统 能 特异 地 记忆 先前 遇 到 的 抗原 A。 如 果 
测定 的 是 工 细 胞 介 导 反应 而 不 是 3 细胞 抗体 反应 ?也 能 得 到 同样 类 型 的 免疫 记忆 的 证 据 。 

细胞 第 一 次 和 抗原 接触 时 ,其 中 某 些 被 刺激 而 增殖 并 成 为 效应 细胞 ,也 就 是 能 活跃 地 从 事 

产生 反应 的 细胞 CT 效应 细胞 产生 细胞 介 导 应 答 ，B 效应 细胞 分 泌 抗 体 )。 男 一 些 未 至 
敏 的 TB 细胞 受到 刺激 后 增殖 、 分 化 为 记忆 细胞 ,也 就 是 细胞 本 身 不 产生 反应 ， 但 以 后 

在 遇 到 同样 抗原 时 ， 很 快 就 能 诱导 成 为 效应 细胞 (A 17-10)。 有 些 证 据说 明 未 致 敏 淋巴 

细胞 倾向 于 停留 在 外 周 淋 巴 组 织 中 ,并 不 "再 循环 "于 血液 和 淋巴 间 。 再 者 ,它们 相对 地 短 | 

命 , 大 概 在 几 周 或 几 天 内 死亡 ,除非 遇 到 它们 的 特异 抗原 。 记 忆 细 胞 是 再 循环 的 ， 能 生存 
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好 几 个 月 甚至 好 几 年 而 不 分 裂 e 
按照 这 种 方案 ,免疫 记忆 是 在 初级 免疫 反应 中 产生 的 ， 因 为 (1) 每 种 抗原 触发 未 致 敏 

细胞 的 增殖 能 创造 许多 记忆 细胞 一 一 这 过 程 称 为 
克隆 扩张 (clonal expansion);(2) 记忆 细胞 的 寿 a Sin Se oo 

命 延 长 并 再 循环 于 血液 和 淋巴 之 间 ; (3) 每 一 个 (4: sal 
记忆 细胞 准备 好 能 比 未 致 敏 细胞 更 快 地 对 抗原 起 ie Se 
反应 。 这 些 初级 反应 所 引起 的 变化 就 保证 了 淋巴 
细胞 再 循环 库 中 的 大 多 数 细胞 能 适合 动物 的 抗原 oe 
环境 ， 它 们 已 经 致 敏 并 作 好 反应 的 准备 。 

缘故 ， 
免疫 系统 如 何 把 外 来 抗原 同 自身 抗原 区 分 出 

来 8》 一 种 可 能 性 是 动物 只 遗传 能 编码 针对 外 来 抗 ERA 
原 的 受 体 而 不 是 自身 抗原 受 体 的 基因 ， 因 而 免疫 ” ，_， 
系统 从 遗传 组 成 上 就 只 能 对 前 者 起 反应 。 另 一 种 
可 能 性 是 免疫 系统 本 身 是 能 对 外 来 和 自身 抗原 都 
起 反应 ， 但 在 早期 发 育 中 学 习 到 不 对 自身 起 反 
应 后 一 种 解释 几乎 是 确定 无 疑 的 .这 方面 的 第 一 

=) 

不 能 对 自身 抗原 起 反应 是 由 于 获得 性 免疫 耐 受 的 

图 国 

第 ea 

个 证 据 是 来 自 1945 年 的 一 个 观察 。 正 常情 况 下 ， 

当 组 织 从 一 个 个 体 移 植 到 另 一 个 个 体 时 ， 它 们 被 

免疫 系统 识别 为 外 来 成 分 并 被 破坏 。 然 而 , 双 合子 
的 挛 生 小 牛 ( 即 异 卵 双生 ) 由 于 它们 的 胎盘 自然 融 17-10 当 未 接触 抗原 的 工 或 B 细胞 被 它们 的 

合 而 在 子宫 内 曾 交换 过 血细胞 ， 人 们 发 现 它们 能 特异 抗原 所 激活 时 ,它们 通常 增殖 ,分 化 为 效应 细 
相互 接受 皮肤 植 片 ( 图 17-11)。 这 些 发 现 后 来 在 yg stead OAR, SUE 
实验 上 重复 出 来 了 一 一 在 鸡 里 让 两 个 不 同 胚胎 的 接触 抗原 的 细胞 的 分 化 更 为 有 效 。 

血管 融合 ;在 小 鼠 里 把 一 个 小 鼠 品 系 的 脾 细 胞 注 人 另 一 个 品系 的 新 生 小 鼠 体 内 ,它们 能 在 

受 主体 内 长 期 生存 。 在 这 两 种 情况 下 , 当 动 物 成 熟 时 都 能 接受 来 自 联 体 动物 的 或 供 体 动物 

的 移植 物 (图 17-12)， 而 排斥 ”第 三 者 ”的 移植 物 。 因 而 在 免疫 系统 成 熟 之 前 非 自 身 抗 原 

的 持续 存在 ， 能 导致 对 特异 的 非 自 身 抗原 产生 永久 的 无 反应 性 。 所 造成 的 这 种 抗原 特异 
的 免疫 无 反应 状态 称 为 获得 性 免疫 醒 受 (acquired immunological tolerance), 

1962 年 的 一 个 精巧 的 实验 阐明 ， 动 物 免疫 系统 对 自身 组 织 不 起 反应 〈 天 然 免 疫 耐 受 
natural immunological tolerance) 是 以 同样 方式 获得 的 , 而 不 是 天 生 的 。 这 实验 是 基于 

大 多 数组 织 都 具有 独特 的 组 织 特异 抗原 ， 而 这 些 抗 原 是 正在 发 生 的 免疫 系统 必须 学 习 把 

它 识 别 为 自身 的 。 切 除 树 蛙 旺 时 的 脑 垂体 ， 这 样 在 免疫 系统 成 熟 时 星 时 就 不 含有 脑 垂体 

特异 抗原 。 把 脑 垂体 移植 到 另 一 个 免疫 系统 尚未 成 熟 因 而 不 能 排斥 外 来 腺 体 的 师 的 皮 

肤 下 面 以 保持 脑 垂体 的 存活 。 当 两 个 果 时 成 熟 后 ,再 把 脑 垂体 重新 移 回 原 主 时 , 便 受 到 明 

显 的 排斥 ,就 好 像 它 是 异物 似 的 。 另 一 方面 ,只 切除 脑 垂 体 的 一 半 并 把 它 贮存 在 另 一 个 旦 

时 的 皮肤 下 ,* 当 把 它 归 还 原 主 时 ,该 脑 垂 体 组 织 就 不 受 排斥 (图 17-13)。 因此 ， 这 清楚 地 
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玫 明 免疫 系统 遗传 上 是 能 对 自身 起 反应 的 ， 但 能 学 会 不 这 样 做 。 其 他 的 实验 证 明 自 身 研 
受 的 维持 需要 自身 抗原 一 直 存 在 着 ;假如 把 某 个 特定 抗原 除去 ,动物 就 能 在 几 周 或 几 个 月 
内 重新 获得 对 它 反应 的 能 力 。 

融合 的 胎盘 

Li 

半 L 皮肤 移植 移 被 接受 ] 
图 17-11 提示 免疫 自身 耐 受 是 后 天 获得 而 非 遗 传 的 最 初 观察 。 在 子 官 内 通过 公共 胎盘 交换 过 血 

细胞 的 异 卵 双 生 的 成 体 牛 ,彼此 不 把 对 方 的 组 织 识别 为 外 来 的 ?能 接受 对 方 的 皮肤 移植 物 。 在 子宫 
内 胎盘 分 离 的 异 卵 双生 会 排斥 对 方 的 皮肤 移植 物 。 

Pete i pe Bee NS 5 ata i Aa wi Se i 这 z U 

图 17-12 这 里 见 到 的 皮肤 移植 物 是 从 棕色 成 体 小 鼠 移 植 到 白色 成 体 小 鼠 已 存活 了 许多 周 ， 其 原 
因 只 是 因为 后 者 在 出 生 时 注 和 人 了 棕色 小 鼠 的 血细胞 造成 了 免疫 耐 受 所 致 。 

有 了 时 对 自身 抗原 的 耐 受 破坏 了 ， 就 能 造成 工 或 B 细胞 (或 两 者 ) 对 自身 组 织 抗原 起 反 
冰 。 这 样 的 自身 免疫 反应 (autoimmune reactions) 是 许多 疾病 的 原因 。 例 如 ,重症 肌 无 
力 (myasthenia gravis) 是 一 种 自身 免疫 病 ， 患 者 能 产生 针对 自身 骨骼 肌 细 胞 上 己 酰 胆 
碱 受 体 的 抗体 ， 这 种 抗体 干扰 受 体 的 正常 功能 ， 使 病人 衰弱 ， 并 会 因 不 能 呼吸 而 死亡 。 

在 成 熟 的 动物 中 也 能 诱发 对 外 来 抗原 的 免疫 耐 受 " 

在 成 体 动 物 中 诱发 对 外 来 抗原 的 免疫 耐 受 一 般 要 比 未 成 熟 的 动物 困难 得 多 。 但 是 对 
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脑 垂 体 被 植 入 另 半 个 脑 垂体 被 植 入 
一 个 幼体 皮肤 下 。 另 一 个 幼体 皮肤 下 
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原 主 遭 到 排斥 

图 17-13 ”示意 图 表明 在 树 蛙 幼体 上 所 做 的 实验 。 该 实验 阐明 关 椎 动物 的 免疫 系统 天 生地 能 对 自身 组 织 起 
反应 ,但 在 发 育 过 程 中 “学 习 ?不 这 样 做 。 

某 些 抗原 可 以 通过 下 列 实验 方法 获得 :〈1) 注 人 极 高 剂量 的 抗原 ; (2) 重复 注 人 极 低 量 
的 抗原 ;3) 注 人 抗原 时 加 上 免疫 抑制 药物 ;(4) 静脉 和 注 人 经 过 超 离 心 的 抗原 ， 通 过 这 样 
的 处 理 可 除去 所 有 的 聚集 物 ， 从 而 可 以 绕 过 抗原 递交 的 正常 机 制 (参阅 下 文 )。 在 这 些 情 
形 下 ， 如 果 再 次 接触 同样 的 抗原 (在 会 引起 正常 反应 的 条 件 下 )， 不 但 不 引起 次 级 免疫 应 

EN 

\ f ' 时 间 ( 天 数 ) 一 一 

注入 耐 受 原形 式 的 注入 免疫 原形 式 的 

抗原 人 A 抗原 A AB 

图 17-14 实验 性 诱导 对 外 来 抗原 的 免疫 耐 受 。 注入 诱 引 耐 受 的 ( 耐 受 原 性 的 ?剂量 和 (或 ) 形 式 的 
抗原 A 后 ?不 但 不 能 引起 免疫 应 答 , 还 能 使 动物 特异 地 对 以 后 注入 的 正常 能 引起 反应 的 剂量 和 形式 

的 抗原 A 不 起 反应 。 注 意 对 不 同 的 抗原 B 的 反应 不 受 影响 。 

答 ， 反 而 常常 是 根本 不 引起 任何 反应 。 可 是 这 些 耐 受 的 动物 对 其 他 抗原 仍 能 正常 地 起 反 
应 ,说 明 免 疫 耐 受 和 免疫 记忆 人 一样 是 抗原 特异 的 (图 17- 14)。 在 成 体 中 ，T、B 细胞 都 能 
被 诱发 耐 受 ， 但 工 细胞 一 般 比 B 细胞 容易 些 。 

对 自身 或 外 来 抗原 耐 受 的 分 子 机 制 还 不 清楚 ， 但 有 证 据说 明 其 细胞 机 制 可 能 有 所 不 
e。 183。 



同 : 在 某 些 情况 下 是 去 除了 对 特定 抗原 正常 起 反应 的 淋巴 细胞 克隆 ;在 另 一 些 情 况 下 ,这 
些 克 隆 还 存活 ， 但 是 它们 的 反应 受到 某 一 亚 类 的 工 细胞 〈 称 为 抑制 工 细胞 suppressor T 
cell) 的 特异 性 抑制 。 

总 之 ， 抗 原 和 T 或 B 淋 巴 细胞 上 互补 的 受 体 结合 之 后 可 以 导致 至 少 三 种 后 果 中 的 一 

种 : C1) 淋巴 细胞 分 裂 并 分 化 成 效应 细胞 或 记忆 细胞 ;(2) 成 为 耐 受 的 ;(3) 它们 可 能 不 

受 抗原 人 侵 的 影响 。 细 胞 将 采取 ”启动 ~、 关闭 ”或 “不 理 采 ”的 决定 主要 根据 抗原 的 性 质 

和 浓度 ,以 及 各 类 淋巴 细胞 之 间 \ 淋 巴 细胞 和 特 化 的 类 巨 噬 细 胞 的 抗原 递交 细胞 之 闻 的 复 

杂 的 相互 作用 。 这 些 将 在 以 后 的 部 分 中 讨论 。 决 定 也 依据 于 淋巴 细胞 的 成 熟 程度 例如 ， 

新 形成 的 B 细胞 非常 容易 引起 耐 受 而 成 熟 的 B 细胞 就 比较 困难 ， 因 而 正在 发 育 中 的 B 细 

胞 ,如 对 周围 环境 中 的 自身 分 子 有 高 亲和力 的 话 ,就 成 为 耐 受 ， 永 不 被 激活 。 

小 结 

免疫 系统 是 因 保护 眷 椎 动物 抵抗 感染 进化 而 来 的 。 它 是 由 数 十 亿 淋巴 细胞 组 成 的 ， 
其 中 包括 了 数 以 百 万 计 的 不 同 克隆 ; 每 一 个 克 降 中 的 淋巴 细胞 都 有 共同 的 独特 的 细胞 表 
面 受 体 ,使 它们 能 和 特定 的 抗原 决定 佬 结合 ,这 抗原 决定 佬 是 由 分 子 中 部 分 的 原子 排列 组 
成 的 。 有 两 类 淋巴 细胞 : 制造 抗体 的 B 细胞 和 产生 细胞 介 导 免疫 应 答 的 工 细胞 

在 淋巴 细胞 发 育 的 时 期, 工 、B 淋巴 细胞 的 受 体 若 是 针对 自身 分 子 的 抗原 决定 化 ,这 
些 细 胞 就 被 消除 或 受到 抑制 ， 结 果 在 免疫 系统 正常 情况 下 只 能 对 外 来 抗原 起 反应 。 外 来 
抗原 结合 到 淋巴 细胞 上 就 启动 了 该 细胞 起 有 助 于 清除 抗原 的 反应 。 了 此 外 ， 作 为 反应 的 一 
部 分 是 淋巴 细胞 增殖 分 化 为 记忆 细胞 ， HW TAR SAR ee 
.免疫 反应 。 

-抗体 的 功能 特点 2 

B 淋巴 细胞 已 知 的 唯一 功能 是 制造 抗体 : 抗体 有 别 于 其 他 所 有 已 知 蛋白 质 的 特点 是 

"它们 可 以 以 数 以 百 万 计 的 不 同形 式 存在 ， 每 一 种 都 有 它 自己 独特 的 抗原 结合 部 位 。 它们 

总 称 免疫 球 蛋白 〈immunoglobulins, 简 写 为 I1g)， 是 血液 中 的 主要 蛋 白 质 之 一 , 约 占 血 桨 

蛋白 总 重量 的 20%, 

B 细胞 上 的 抗原 特异 受 体 是 抗体 分 子 ” 

克隆 选择 学 说 预言 从 一 个 了 细胞 来 的 所 有 抗体 分 子 都 具有 相同 的 抗原 结合 部 位 。 新 
形成 的 B 细胞 所 制造 的 第 一 批 抗体 并 不 分 谈 出 去 ， 而 是 插 人 质 膜 作为 抗原 受 体 。 每 个 B 

细胞 质 膜 上 约 有 10° 的 这 种 抗体 分 子 。 
当 抗原 和 静止 期 B 细胞 表面 的 抗体 分 子 结合 时 ， 通 常 引 起 一 系列 复杂 而 甚 少 了 解 的 

事件 ,导致 细胞 增殖 和 分 化 为 抗体 分 刻 细 胞 。 于 是 这 些 细胞 便 大 量 制造 可 溶性 (而 不 是 膜 
上 的 7) 抗体 ,它们 都 具有 和 细胞 表面 抗体 一 样 的 抗原 结合 部 位 并 被 分 刻 到 血液 中 。 虽 然 活 

化 的 B 细胞 还 在 小 淋巴 细胞 期 时 就 开始 分 刻 抗 体 ,而 其 分 化 途径 的 终 期 是 大 的 桨 细胞 (图 

17-4B)， 以 2 000 分 子 每 秒 的 速率 分 刻 抗体 。 浆 细 了 胞 看 来 是 已 经 定型 的 ， 其 制造 抗体 的 

蛋白 质 合 成 机 构 是 如 此 之 多 ,以 致 它们 不 能 再 进一步 生长 和 分 裂 ,在 分 论 抗 体 几 天 之 后 杯 ， 
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能 在 培养 四 中 刺激 B 细胞 产生 抗体 " 
在 60 年 代 中 有 两 个 明显 的 进展 使 B 细胞 的 研究 起 了 革命 ,第 一 个 是 建立 了 溶血 空 斑 

测定 (hemolytic plaque assay), 从 而 能 鉴别 和 计数 分 刻 特 异性 抗体 的 B 细胞 。 这 个 测定 的 

最 简单 的 方法 是 取经 过 羊 红细胞 (SRBC) 免疫 的 动物 的 淋巴 细胞 (通常 来 自 脾脏 ), 然 后 

与 过 量 的 SRBC 一 起 包 埋 在 琼脂 中 , 这 样 培养 四 上 就 有 一 薄 层 不 能 移动 的 SRBC ， 其 中 

偶尔 杂 有 些 淋巴 细胞 。 在 这 样 的 条 件 下 ,细胞 不 能 移动 ,而 B 细胞 分 刻 的 抗 SRBC 抗体 将 
会 向 外 扩散 包 被 到 分 泌 细 胞 周围 的 SRBC -, —H SRBC 上 包 被 了 抗体 ， 在 加 上 补体 

之 后 它们 就 能 被 杀 死 。 用 这 样 的 方法 ， 每 一 个 抗体 分 刻 细 胞 就 由 位 于 不 透明 SRBC 薄 

层 中 的 一 个 清楚 的 空 诬 而 显示 出 来 。 同样 的 测定 可 用 于 计数 其 他 抗体 分 谈 细 胞 ， 例 如 

其 针对 的 抗原 是 蛋白 质 或 多 糖 ， 在 这 种 情形 下 只 需 把 抗原 偶 联 到 SRBC 的 表面 上 即 

可 。 

第 二 个 重要 的 进展 是 体外 培养 的 B 淋巴 细胞 在 接触 抗原 后 能 被 诱发 产生 抗体 ， 其 环 

境 是 在 控制 条 件 下 ,而且 可 以 操纵 细胞 闻 的 相互 作用 ,从 而 发 现 B 淋巴 细胞 对 大 多 数 抗原 

产生 抗体 反应 时 需要 工 淋 巴 细胞 和 特 化 的 抗原 递交 细胞 ; 所 涉及 的 细胞 相互 作用 将 在 这 

章 的 以 后 部 分 谈 到 。 

抗体 具有 两 个 相同 的 抗原 结合 部 位 ” 

最 简单 的 抗体 分 子 是 呈 Y 字 形 的 分 子 ， 带 有 两 个 相同 的 抗原 结合 部 位 ， 各 位 于 YY 的 

两 臂 的 顶端 (图 17-15)。 由 于 有 两 个 抗原 结合 部 位 被 称 为 双 价 的 〈bivalant)。 这 样 的 搞 

体 分 子 只 要 抗原 分 子 具 有 三 个 或 三 个 以 上 的 抗原 决定 簇 就 能 交 联 抗原 分 子 形成 大 的 网 格 

; 抗原 结合 部 位 

抗体 的 功能 特性 
Ny fe Hk sr FH AE 

人 

ER 
B11 带 有 两 个 相同 抗原 结合 部 位 的 抗体 图 17-16 抗体 分 子 的 掀 链 区 增加 抗原 结合 和 交 联 的 效率 。 | 

分 子 的 高 度 示意 图 。 
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《图 17-30)。 一 旦 网 格 达到 一 定 大 小 ， 就 会 从 溶液 中 沉淀 出 来 。 这 种 大 的 免疫 复合 物 的 

沉淀 倾向 对 检测 抗体 和 抗原 的 存在 是 很 有 利 的 ， 在 下 面 会 看 到 这 一 点 。 抗 体 结合 抗原 和 
交 联 作用 的 效率 由 于 匀 链 区 〈hinge region) 的 弯曲 性 而 大 大 增加 , 贸 链 区 是 在 Y 的 双 臂 

和 尾部 相 接 的 部 位 ， 它 可 以 使 两 个 抗原 结合 部 位 之 间 的 距离 有 变化 〈 图 17-16)。 

抗体 的 保护 作用 不 只 是 由 于 能 结合 抗原 ,它们 还 通过 Y 的 尾部 参 预 各 种 生物 学 活动 。 

抗体 分 子 的 这 部 分 决定 对 结合 的 抗原 将 起 什么 反应 ， 具 有 相同 抗原 结合 部 位 的 抗体 可 有 
不 同 的 尾 区 ， 因 而 具有 不 同 的 功能 。 

抗体 分 子 是 由 四 条 多 肽 链 组 成 一 一 两 条 相同 的 轻 链 和 两 条 相同 的 重 链 ” 

抗体 分 子 的 基本 结构 单位 由 四 条 多 肽 链 组 成 ， 两 条 相同 的 轻 链 《〈light chains) (L 

链 , 每 一 条 约 含 220 个 氨基 酸 )， 和 两 条 相同 的 重 链 Cheavy chains) (H 链 , 每 一 条 通常 

约 含 440 个 氨基 酸 )。 这 四 条 链 是 由 非 共 价 键 和 共 价 键 (二 硫 键 ) 的 结合 而 联接 在 一 起 。 抗 

体 分 子 是 由 相同 的 两 半 组 成 ， 在 每 一 半 中 工 链 和 瑟 链 几乎 相等 地 参与 两 个 相同 抗原 结合 

部 位 的 组 成 《图 17-17), 

抗原 结合 部 位 抗原 结合 部 位 

. COOH COOH 
图 17-17 典型 抗体 分 子 的 图 解 。 它 是 由 两 个 相同 的 重 〈H) 链 和 两 个 相同 的 轻 〈(L) 链 组 成 。 注 
意 抗原 结合 部 位 是 荆 和 蔬 链 两 者 氨基 端 区 域 的 复合 物 组 成 ， 但 尾 区 只 由 五 链 组 成 。 每 个 互 链 含有 

一 个 或 一 个 以 上 的 功能 不 明 的 寡 糖 链 。 

蛋白 水 解 酶 一 一 木瓜 蛋白 酶 和 胃 和 蛋白酶 能 将 抗体 分 子 裂解 成 不 同性 质 的 片 眉 : 木瓜 
蛋白 酶 产生 两 个 分 离 而 又 相同 的 Fab (抗原 结合 片 朋 ) ,每 一 个 上 面 都 有 一 个 抗原 结合 部 
位 ,以 及 一 个 Fe 片段 (这 样 称呼 因为 它 很 容易 结晶 )。 胃 蛋白 酶 产生 一 个 F(abD: HE, 
这 样 称呼 是 因为 它 由 两 个 共 价 键 联合 的 F(ab)) HERR, 每 一 个 F(ab!) 要 比 Fab 片 
段 稍 大 些 ， 分 子 的 其 余部 分 断裂 成 几 个 较 小 的 断 片 (图 17-18)。 由 于 F(ab0, 片段 是 双 
价 的 ,和 单价 的 Fab 片 奶 不 同 ， 因 而 它 仍 能 交 联 抗原 和 形成 沉淀 。 没 有 一 种 片段 具有 完 
整 抗体 分 子 的 生物 学 特性 ,因为 它们 缺乏 介 导 这 些 特 点 的 尾 区 (Fc 区 )。 
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图 17-18 被 两 种 不 同 的 蛋白 水 解 酶 (木瓜 蛋白 酶 和 胃 和 蛋白 酶 ) 所 裂解 的 抗体 分 子 的 不 同 片 妇 为 研 
究 抗 体 四 链 结构 的 研究 者 提供 了 重要 的 线索 。 

有 五 类 不 同 的 H 链 ,每 一 类 都 具有 不 同 的 生物 学 特性 : 

高 等 脊椎 动物 有 五 类 不 同 的 抗体 ,IgA、IgD、IgE、IgG 和 IgM, 每 一 类 都 具有 自己 

RHE TAMA w\5\e\Y Ale He; Hn IgA DT RA «ft, leG 分 子 具 有 7Y 链 ,等 等 ( 表 

17-1)。 此 外 ，IgG 和 某 些 免疫 球 蛋 白 存在 亚 类 。 不 同 的 重 链 给予 抗 体 分 子 尾 区 以 不 同 

的 构象 ,并 给 予 “ 类 -的 典型 特点 《图 17-19)。 

IgG 分 子 组 成 了 血液 免疫 球 蛋 白 的 主要 类 别 , 在 次 级 免疫 应 答 中 大 量 产生 。1IgG 的 

表 17-1 人 类 主要 抗体 类 别 的 特性 

抗 体 类 

特 性 IgM IgD IgG 

重 链 已 6 r 

轻 链 上 或 和 上 或 和 # 或 和 

4 链 单位 的 数目 5 1 1 

mmm Ig 的 92 5 <1 80 

补体 激活 1 al a sab: 

穿 过 胎盘 my rm + 

SREB MENAA BRABASERA Ala) - = aa 

与 肥大 细胞 和 嗜 碱 性 细胞 结合 二 ae = 
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Fe 委 能 结合 吞 叹 细 胞 如 巨 噬 细 胞 和 多 形 核 白 细胞 的 特异 受 体 ， 从 而 能 提高 这 些 知 鸣 细 
胞 摄 入 和 破坏 包 被 eG 抗体 的 人 侵 的 微生物 的 

MK IgG 是 在 抗 感染 反应 中 产生 的 (图 17-20)。 
SS AN 这 是 IgG 对 抗 感 当 的 唯一 途径 。 AMAR 

细胞 上 一 样 ，IgG 的 Fc 区 还 能 结合 补体 系统 的 
第 一 成 分 从 而 使 其 激活 ， 在 这 些 情况 下 补体 系统 
便 能 开展 生化 攻击 以 杀 死 微生物 。 

age IgG 7h? Sb Wg betes n ee 
. 和 母体 血液 接触 的 胎盘 细胞 具有 结合 IgG Fe 区 

的 受 体 ， 能 介 导 它 们 进 和 胎儿。 抗体 首先 由 受 体 
SS Vy 介 导 的 内 大 作用 摄 人 细胞 内 ,然后 在 细胞 内 输送 ， 

并 通过 细胞 的 外 排 作用 释放 到 胎儿 血液 内 。 其 他 
类 抗体 不 能 和 这 些 受 体 结合 ,因而 不 能 穿 过 胎盘 。 

虽然 IgG 是 在 大 多 数 次 级 免疫 应 答 中 产生 
a Ht 的 最 主要 的 抗体 ,然而 在 初级 反应 的 早期 ,IgM 则 

\ VW 是 释 人 血液 的 主要 抗体 类 别 。 分 记 形 式 的 IgM 

eet IgG 抗体 的 细菌 Dy, SD een 

Fe Rik 

f 

人 Be 

SZ 

9 oe 

77 

e Bt 

17-19 高 度 图 解 式 的 模式 图 说 明 每 一 类 不 同 图 17-20 说 明 一 个 为 IgG 抗体 包 被 的 纪 菌 如 何 有 效 地 
的 抗体 都 各 有 一 类 不 同 的 匡 链 ， 该 链 赋 与 其 尾部 被 巨 叹 细 胞 知 叹 的 示意 图 。 巨 叹 细 胞 具有 能 结合 IgG 分 

或 Fe 区 以 不 同 的 构象 。 子 Fe 区 的 细胞 表面 受 体 。 抗体 覆盖 的 细菌 和 巨 鸭 细胞 
上 Fec 受 体 的 结合 激活 吞噬 过 程 。 
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是 五 聚 体 ,由 五 个 四 链 单位 组 成 ， 因 而 总 共有 10. 个 抗原 结合 部 位 。 当 它们 结合 在 抗原 上 

时 ,这 些 五 聚 体 在 激活 补体 系统 方面 比 IgG 甚至 更 有 力 。 每 个 五 聚 体 都 还 有 一 个 拷贝 的 

多 肽 链 , 称 为 了 链 (joining chain 连接 链 ,分子量 约 20 000 ) 由 IgM 分 刻 细 胞 产生 ,以 共 

价 键 插 人 到 两 个 相 邻 Fe 区 之 间 。 设 想 它 由 此 发 动 袁 ( 低 ) 聚 合作 用 的 过 程 〈《 图 .17-21)e 

u Bt 

et 

图 17-21 ”一 个 五 聚 体 的 (eM 分 子 。 五 个 亚 单位 由 二 硫 键 结合 在 一 起 。 以 二 硫 键 联结 在 两 个 上 
重 链 之 间 的 单个 丁 链 被 认为 是 用 来 皮 动 五 聚 体 的 装配 。 

IgM 也 是 发 育 期 间 的 B 细胞 首先 产生 的 抗体 类 别 ,， 虽然 许多 B 细 胞 最 终 转 换 到 产生 

其 他 类 别 的 抗体 。 B 细 胞 最 紧 接 的 前 身 细 胞 一 一 前 B 细 胞 (pre-B cells) 所 制造 的 4 和 链 

《但 缺少 轻 链 ) 推 积 在 细胞 中 。 当 前 B 细胞 也 开始 合成 经 链 时 ,它们 便 和 链 结合 ,形成 四 

AEA 15M《〈 两 条 汉 链 和 两 条 轻 链 ), 并 插 人 到 质 膜 中 起 抗原 受 体 的 作用 。 这 时 细胞 已 成 

为 B 淋 巴 细胞 ,能 对 抗原 起 反应 了 。 虽 然 所 有 类 别 的 抗体 都 能 以 膜 结 合 的 形式 (作为 抗原 

特异 的 细胞 表面 受 体 ) 或 水 溶性 的 分 这 形式 存在 ,但 大 多 数 静止 B 细胞 上 的 主要 抗体 类 别 
是 IgM 和 IgD。 令 人 奇怪 的 是 极 少 B 细 胞 能 被 激活 分 泌 IeD 抗体 , 除了 作为 抗原 受 体 

之 外 ， 这 类 抗体 的 作用 是 不 清楚 的 。 

IgA 是 分 这 物 (乳汁 \ 唾 液 \ 眼 泪 、 以 及 呼吸 道 和 肠 道 分 这 物 ) 中 的 主要 抗体 类 别 。 它 

RAR IgG 那样 以 四 链 的 单 体 存在 ,或 者 以 两 个 这 样 单位 的 二 体 存在 。 分 泌 物 中 的 IgA 

是 二 体 , 带 一 个 丁 链 ， 此 外 还 有 一 个 称 为 分 记 成 分 〈secretory component) WAKE (A 

17-22) ;这 分 这 成 分 是 IgA 二 体 分 子 从 肠 道 \ 支 气管 ,以 及 乳 计 、 唾 液 和 泪水 管道 的 内 表 

皮 细 胞 的 表面 上 得 来 的 。 分 谈 成 分 由 上 皮 细 胞 合成 ， 最 初 是 暴露 在 这 些 细胞 的 非 管 腔 

表面 ， 也 就 是 外 表面 作为 结合 血液 中 IgA 的 受 体 。 形 成 的 IgA- 分 这 成 分 复合 物 通过 受 

体 介 导 的 内 乔 作 用 摄 人 胞 内 ， 穿 过 上 皮 细 胞 胞 质 ， 被 运送 到 细胞 另 一 端的 管 腔 面 而 释 人 

管 腔 内 (图 17-23)。 除 了 运输 作用 外 ， 分 泌 成 分 还 能 保护 IgA KAW OWPSAK PS 

的 消化 。 

IgE SFA Fo 区 以 极 高 的 亲和力 (> 10°L/mole) 和 组 织 中 肥大 细胞 以 及 血液 中 
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的 嗜 碱 性 白细胞 表面 的 特异 性 受 体 蛋 日 

抗原 结合 部 位 
图 17-22 分 泌 物 中 二 聚 体 IgA 分 子 的 高 度 示 

意图 。 两 个 IgA 单 体 是 通过 它们 的 二 个“ 重 链 
以 二 硫 键 相 联 。 此 外 还 有 一 个 丁 链 和 一 个 额外 的 

多 肤 链 ; 分子量 71 000 道 尔 顿 ， 称 为 分 泌 成 分 。 

结合 ,结合 的 IgE 再 充 作 抗原 受 体 : 抗原 和 它们 

结合 时 便 激 发 细胞 分 刻 各 种 生物 活性 胺 《特别 是 

组 胺 ,在 某 些 物种 则 为 五 羟色胺 )〈 图 17-24)。 这 

些 胺 类 能 使 血管 扩张 \ 通 透 性 增加 ,并 是 造成 变态 

反应 临床 症状 的 主要 原因 ,如 枯草 热 \ 哮 喘 和 和 肆 麻 

疹 。1lgE 的 保护 作用 不 很 清楚 ， 但 一 般 认 为 它们 © 

”可 能 在 让 和 白细胞、 抗体 和 补体 成 分 进入 炎症 区 中 

起 作用 。 

抗体 可 具有 # 或 人 轻 链 但 从 不 兼 有 两 者 

除了 五 类 重 链 外 ,高 等 脊椎 动物 有 两 种 轻 链 : 

“和 1, 它们 都 可 和 任 一 种 重 链 相 联 ( 图 17-25)o 
然而 一 个 抗体 分 子 总 是 由 相同 的 轻 链 和 相同 的 重 
链 组 成 ,因而 它 的 两 个 抗原 结合 部 位 总 是 相同 的 ， 
这 种 对 称 性 对 抗体 的 交 联 是 很 关键 的 ， 因 而 一 个 
免疫 球 蛋白 分 子 可 以 或 具有 上 链 , 或 具有 1 链 ,但 
从 不 兼 有 两 者 。 这 两 种 类 型 的 轻 链 迄 今 在 生物 学 

功能 上 尚未 证 明 有 何不 同 。 

抗原 -抗体 相互 作用 的 强度 取决 于 结合 部 位 的 亲 

和 力 和 数目 " 

抗原 结合 到 抗体 上 就 像 底 物 结合 到 酶 上 一 样 
是 可 逆 的 。 它 是 由 氢 键 、 芒 水 键 \ 范 德 瓦 尔 斯 力 和 离子 相互 作用 等 相当 弱 的 非 共 价 力 的 总 

细胞 外 空隙 

_ Bik SMR 
和 穿 过 细胞 的 转运 

一 

图 17-23 FWRKANSoORK IgA 分 子 穿 过 上 皮 细 胞 的 机 制 。 整个 复合 体 从 细胞 外 流 运 送 到 
上 皮 细 胞 管 的 管 腔 内 。 分 泌 成 分 是 上 皮 细 胞 合成 的 穿 膜 糖 蛋白 ， 在 其 基底 的 表面 用 作为 结合 1g 信 
RANK. DURA CA 复合 体 进 入 细胞 后 在 内 知 小 泡 内 ?内 知 小 泡 穿 过 细胞 在 其 尖端 面 被 
外 吐 。 结 合 在 IgA 二 有 聚 体 上 的 分 刻 成 分 然后 从 穿 膜 尾部 上 裂解 下 来 * 从 而 把 复合 体 释 人 腔 内 。 

©1906 

Ee 



和 所 造成 的 。 这 些 弱 的 力量 只 有 当 抗 原 分 子 近 得 可 以 让 它 的 某 些 原 子 装 进 抗体 表面 的 互 
补 四 陷 时 才 起 作用 。 四 链 抗体 单位 的 互补 区 域 是 它 的 两 个 相同 的 抗原 结合 部 位 ， 而 抗原 

-su 蒜 才 的 对 应 部 位 是 它 的 抗原 决定 笠 (图 17-26)。 大 多 
数 具 有 抗原 性 的 大 分 子 可 以 有 许多 不 同 的 决定 
i, MRAM TMT LR REY 
像 具 有 重复 结构 的 多 聚 体 ， 该 抗原 就 称 为 多 价 的 
(multivalent) (4 17-27)o 

抗原 上 单个 决定 化 (符号 为 Ag) 和 单个 抗原 
结合 部 位 (符号 为 .Ab) 之 间 的 可 逆 结 合 反 应 可 表 
IRA: 

FF 

Ag + Ab=—AgAb 

平衡 点 主要 取决 于 Ab 和 Ag 两 者 的 浓度 以 及 

”其 相互 作用 的 强度 。 当 抗原 浓度 增加 时 > 显然 大 

部 分 Ab 就 会 和 Ag 结合 。 其 相互 作用 的 强度 一 
AAR AR Mis WM (affinity constant) 〈K) 参 阅 

3-5) ce ry 

多 价 抗原 交 联 
接近 的 Ig 巨 分 子 

抗体 的 功能 特点 
合 抗原 的 细胞 表面 受 体 。 由 激活 的 了 淋巴 锰 胞 所 分 泌 的 IgE 抗体 进入 组 织 ， 结合 到 特 

因而 每 个 肥大 细胞 和 嗜 碱 性 细胞 与 3 细胞 不 同 ， 其 细胞 表面 抗体 具有 各 种 不 同 的 抗原 结合 部 位 。 

结合 在 毁 上 的 \ 带 有 互补 抗原 结合 部 位 的 IgE 抗体 由 此 激活 肥大 细胞 通过 外 排 释 出 其 组 胺 。 

抗原 分 子 交 联 那 些 

7 Ht 

图 17-25 一 个 IgG 分 子 可 具有 “或 入 经 链 ， 但 任何 一 个 分 子 ， 
这 两 个 轻 链 总 是 一 样 的 。 图 17-24 图 示 肥 大 细胞 (以 及 嗜 碱 性 细胞 ?如 何 被 动 获得 能 结 识别 IgE 抗体 Fe 区 的 肥大 细胞 表面 的 受 体 蛋 白 上 。 

K = [AgAb]/[Ag][Ab] 

RAT RB HH GA (association constant) (K,), 可 以 通过 测量 填充 抗体 下 半 : 
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高 亲 和 人 性 结合 
低 亲 和 性 结合 

图 17-26 ”大 分 子 上 的 一 个 抗原 决定 签 结 合 到 两 个 不 同 抗体 分 子 上 的 抗原 结合 部 位 的 高 度 示意 图 。 两 个 搞 
体 分 子 一 个 是 高 亲 和 性 的 ,一 个 是 低 亲 和 人 性 的 。 抗 原 决 定 敌 是 由 各 种 弱 的 \ 非 共 价 力 置 于 结合 部 位 内 。 注 意 

抗体 的 轻 链 和 重 链 都 构成 抗原 结合 部 位 。 

数 的 抗原 结合 部 位 所 需 的 游离 抗原 的 量 而 测定 。 当 半数 的 部 位 都 给 占据 时 ，[AgAb] 二 
[Ab], 因 而 和 一 1/[Ag]。 因 此 :产生 半数 最 大 结合 的 抗原 浓度 的 倒数 就 等 于 这 抗体 对 这 

STAARRR ER 

BA HDL SBE 
(一 个 多 价 抗原 

(B) 

图 17-27 蒂 有 许多 抗原 决定 簇 的 分 子 的 示 痢 
图 。(A) 具有 许多 不 同 抗原 决定 签 的 球状 蛋白 。 
注意 多 肽 链 的 不 同 区 域 能 在 折 爱 的 结构 中 集合 形 
成 蛋白 质 表面 的 单个 抗原 决定 伐 。(B) HAS 
相同 抗原 决定 簇 的 多 聚 体 结构 。 这 样 的 分 子 称 为 

多 价 抗原 。 

抗原 的 亲和力 。 其 值 的 范围 通常 可 从 低 至 5X10' 

到 高 达 10L/mole。 一 个 免疫 球 蛋白 的 亲 合 常数 

低 于 某 一 值 时 就 不 再 成 其 为 抗体 ， 此 值 是 有 些 武 
断 的 ， 不 过 一 个 抗体 的 玫 值 若 低 于 104 就 不 太 可 

能 有 生物 学 效力 了 。 

搞 体 的 亲 和 性 是 反映 一 个 抗 夺 决定 答对 一 个 

抗原 结合 部 位 适合 的 程度 ， 和 结合 部 位 的 数目 无 

关 。 然 而 ,一 个 抗体 对 多 价 抗原 (如 带 有 重复 亚 单 

位 的 多 聚 体 ) 的 总 亲 合 力 (avidity) 则 是 指 其 所 

有 结合 部 位 加 在 一 起 的 总 结合 力 。 就 一 个 暴 型 

IgG 分 子 结合 一 个 多 价 抗原 来 说 ， 两 个 抗原 结合 

部 位 都 结合 要 比 只 有 一 个 抗原 结合 部 位 结合 至 少 
强 10000 倍 。 

同样 的 理由 ,假如 一 个 IgG 和 一 个 IgM 分 

子 结合 部 位 的 亲 和 性 是 同等 的 话 ，IgM 分 子 ( 有 
10 个 结合 部 位 ) 对 一 个 多 价 抗原 的 亲 合 力 就 要 比 

IgG 分 子 ( 有 2 个 结合 部 位 ) 大 得 多 。 亲 合力 有 不 ， 

同 是 很 重要 的 ， 因 为 免疫 反应 早期 所 产生 的 抗体 ， 

亲 和 性 通常 要 比 后 期 产生 的 亲 和 性 低 得 多 。 (CH 
疫 后 抗体 的 平均 亲 和 性 随 着 时 间 增 加 称 为 亲 和 性 成 熟 affinity maturation), IgM, K+ 

REM MPS EAE Ig 类 别 , 由 于 其 总 亲 合 力 高 ,甚至 在 其 每 个 结合 部 位 低 亲 和 力 

的 情况 下 都 能 起 作用 。 
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抗原 -抗体 的 相互 作用 可 用 多 种 方法 来 测量 "” 

抗体 的 精确 抗原 特异 性 使 它们 成 为 多 方面 应 用 的 有 力 工 具 , 可 用 于 检测 ,定量 和 定位 

大 量 生物 学 上 有 意义 的 分 子 。 但 如 何 检测 和 测量 抗体 -抗原 相互 作用 ? 抗原 和 抗体 最 初 

的 结合 反应 一 一 所 谓 的 初次 反应 〈primary reaction) 一 一 能 用 多 种 方法 来 测量 ， 放射 锡 

疫 是 一 种 可 测定 甚至 微量 物质 的 可 贵 技 术 ， 它 是 将 已 知 量 的 标记 抗原 和 国定 量 的 抗体 一 

”起 加 入 到 含有 非 标记 的 待 测 抗原 的 样品 中 。 非 标记 抗原 和 标记 抗原 竞争 抗体 的 结合 部 

位 ;因而 未 知 样品 中 抗原 量 越 大 ,标记 抗原 结合 到 抗体 上 的 量 就 越 少 。 游 离 和 结合 的 标记 

抗原 可 根据 它们 不 同 的 特性 ， 用 各 种 方法 把 它们 分 离 和 测定 出 来 。 常 用 的 方法 是 用 抗 锡 

疫 球 蛋白 抗体 来 沉淀 抗体 -抗原 复合 体 ( 图 17-28)。 

固定 重 的 .具有 + 
放射 性 的 抗原 A | 

加 入 固定 量 的 加 入 免疫 球 蛋白 抗体 
抗 -A 抗体 以 沉淀 抗 -A 抗体 及 

其 结合 的 抗原 人 

eo® o 
固定 量 的 放射 活性 的 | .o 

A 抗 原 和 未 知 量 的 非 

标记 的 抗原 A 混合 
一 一 一 

图 17-28 放射 免疫 测定 的 原理 。 未 标记 抗原 和 放射 活性 的 抗原 竞争 和 抗体 相 结合 。 这 减少 了 搞 
原 抗体 沉淀 物 中 放射 活性 的 量 。 和 对 照样 品 相 比 ， 沉 淀 物 中 所 减少 的 放射 活性 的 量 就 能 指示 未 知 

样品 中 抗原 的 浓度 。 

另 一 方面 ,放射 标记 \ 荧 光标 记 或 酶 联 抗体 能 用 于 检测 或 定位 细胞 或 组 织 中 的 特异 分 

子 。 其 所 结合 的 抗体 可 用 放射 自 显 影 术 或 荧光 显微镜 来 观察 ;也 可 用 酶 - 底 物 反应 中 的 显 

色 产 物 来 观察 ( 见 第 十 章 )o 

然而 ,许多 测定 是 根据 继 抗 体 和 抗原 的 一 级 反应 结果 而 发 生 的 二 级 反应 来 进行 的 * 这 

些 二 级 反应 包括 沉淀 反应 ,细胞 凝集 ( 团 集 ) 和 补体 固定 《complement fixation), 应 用 补 

体 固 定 的 缘故 是 由 于 补体 系统 的 成 分 只 和 已 结合 抗原 的 抗体 结合 。 但 是 最 常见 的 二 级 反 

应 是 检测 在 液体 或 凝 胶 中 形成 的 抗体 -抗原 沉淀 物 。 例如 在 Ouchterlony ME ORT RK 

试验 ) 中 ,抗原 和 抗体 分 别 放 在 琼脂 凝 胶 中 所 挖 的 小 孔 内 ， 让 它们 从 筷 内 扩散 出 来 直到 它 

们 以 形成 大 沉淀 物 的 最 适 比 例 相 遇 , 这 些 沉淀 物 成 为 不 透明 的 线条 :, 因 它 们 使 光 散 射 而 可 . 

以 看 得 见 (图 17-29)。 

所 形成 的 抗原 -抗体 复合 体 的 大 小 友 决 于 抗原 的 价 数 和 抗原 、 抗 体 的 相对 浓度 “2” — 

沉淀 反应 的 基础 是 多 价 抗原 和 双 价 抗体 的 交 联 过 程 。 人 很 如 只 有 一 种 抗体 存在 ， 拥 有 ， 
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图 17-29 检测 抗原 -抗体 相互 作用 的 Ouchterlony 17-30 不 同类 型 的 抗体 -= 抗原 复 合体 的 形成 取决 于 
测定 的 图 解 。 抗 体 和 抗原 放 在 琼脂 凝 胶 的 不 同 孔 内 ， “抗原 上 抗原 决定 签 的 数目 。 这 里 显示 了 单 种 抗体 ( 单 
让 它们 彼此 相 扩 获 。 当 抗 原 和 互补 抗体 在 最 适 比例 “克隆 抗体 ) 结 合 到 含有 一 个 ， 两 个 或 三 个 同样 抗原 决定 
时 相遇 ,大 的 抗体 -抗原 复合 体 就 沉淀 下 来 ;从 这 些 沉 BMPR be 

淀 所 散射 的 光 就 能 检 出 它们 。 

单个 抗原 决定 答 的 分 子 不 能 被 交 联 。 假 如 抗原 是 双 价 的 , 它 能 和 抗体 形成 环 状 复 合体 或 直 
链 。 如 果 抗 原 拥有 三 个 或 三 个 以 上 的 决定 伐 ,就 能 形成 大 的 三 维 空间 的 网 格 , 很 容易 沉淀 
出 来 。 然 而 事实 上 ， 大 多 数 针对 某 种 抗原 的 抗 血清 含有 许多 不 同 的 抗体 能 和 抗原 上 不 同 
的 决定 簇 起 反应 ;并 在 交 联 抗原 中 协同 起 作用 。 反 之 ,均一 的 ( 单 克隆 的 ) 抗 体 ; 则 能 沉淀 
带 有 重复 相同 的 抗原 决定 镁 的 分 子 ( 一 种 多 价 抗原 , 图 17-31)。 

在 已 知 抗原 或 抗体 的 价 数 能 形成 大 聚合 物 的 条 件 下 ,所 形成 的 抗原 -抗体 复合 体 大 小 
的 关键 则 取决 于 两 种 反应 物 相 对 的 摩尔 浓度 。 如 果 抗 原 或 抗体 过 量 就 不 可 能 形成 大 的 复 
Stk: 抗原 过 量 时 ， 大 多 数 复 合体 将 只 包括 两 个 抗原 结合 部 位 各 和 抗原 分 子 结合 的 单个 
抗体 分 子 :抗体 过 量 时 ,大 多 数 复 合体 将 包括 所 有 抗原 决定 簇 都 和 抗体 结合 的 单个 抗原 分 
Fo 最 大 复合 体 是 在 等 当量 左右 形成 。 

抗体 -抗原 复合 体 的 大 小 和 组 成 不 但 对 试管 中 的 沉淀 反应 有 重要 影响 ,它们 对 决定 复 ， 
合体 在 体内 的 命运 也 是 十 分 重要 的 。 等 当量 或 抗体 过 量 时 所 形成 的 复合 体 有 许多 突出 的 ， 
Fe 区 (图 17-32) 可 和 巨 噬 细胞 上 的 Fo 受 体 牢 固 结合 而 被 吞噬 或 降解 ;在 抗原 过 量 时 形成 
小 复合 体 ,一 个 复合 体 只 有 一 个 Fc 受 体 (图 17-32), 因 而 和 巨 叹 细 胞 上 的 Fc 受 体 结合 很 、 
差 ， 受 到 的 破坏 也 很 不 有 力 。 它 们 常 沉 积 在 皮肤 、 肾 、 关 蔬 和 脑 部 的 小 血管 内 ， 在 那里 激 ， 
活 补 体系 统 引 起 炎症 和 组 织 的 破坏 。 | 

2194+ 



(8) 

图 17-31 (A) 不 同 抗体 的 混合 物 结合 到 同 
一 抗原 的 不 同 抗原 决定 捞 上 能 够 协同 形成 网 
格 (沉淀 物 )。 这 样 的 混合 抗体 存在 于 抗 大 多 
数 大 分 子 的 一 般 抗 血清 中 。(B) 单 克 隆 抗 体 
不 太 有 效 ， 因 为 它 只 沉淀 还 有 多 个 相同 决定 

RMT. 

在 等 当量 时 

沉淀 量 

加 入 到 固定 基 抗 体 的 抗原 量 

图 17-32 抗体 和 抗原 的 浓度 影响 所 形成 的 抗原 -抗体 复合 体 的 天 
小 。 当 两 种 分 子 以 大 约 相同 的 当量 浓度 存在 时 (“ 等 当量 2)， 能 形 
成 最 大 的 复合 体 。 当 抗原 极端 过 量 时 形成 最 小 的 复合 物 。 注意 在 
抗原 过 量 时 形成 的 小 复合 体 ， 一 个 复合 体 只 有 一 个 抗体 分 子 。 由 
于 这 原因 ， 它们 不 能 有 效 地 被 巨 噬 细 胞 从 细胞 外 液 中 清除 。 

抗体 招引 补体 以 及 各 种 细胞 同感 染 作 斗 争 = 

我 们 已 经 讨论 过 抗体 如 何 发 动 巨 吃 细 胞 或 补体 破坏 人 侵 微生物 的 过 程 ， 但 这 不 是 搞 

覆盖 抗体 的 入 侵 生 驳 
人 

Fe CONS 

Sy 7 

[eee | 
L_ 吞噬 作 用 | 

-~ - 一 一 -一 一 -- 

ES iat 
;补体 介 导 的 细胞 和 杀伤; 
| er 

| .抗体 依赖 的 细 | 
at iy WR | 

17-33 抗体 帮助 消除 人 侵 生物 的 三 种 方式 。 已 知 抗体 促进 的 知 鸣 作用 以 及 补体 介 导 的 杀伤 在 
对 抗 感染 上 是 重要 的 。 玉 细胞 的 杀伤 迄今 主要 在 试管 中 盖 明 ， 是 以 抗体 包 被 的 脊椎 动物 细胞 为 靶 

细胞 。 
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“ 体 保 护养 椎 动物 对 抗 感染 的 唯一 方式 。 在 这 过 程 中 最 活跃 的 细胞 称 为 K Soa CRE 
胞 killer cell)， 它 们 看 起 来 像 淋 巴 细胞 但 不 是 T 或 B 细胞 。K 细胞 杀伤 的 机 理 还 不 清 
楚 。 因 而 ,抗体 本 身 虽 然 不 能 杀伤 人 侵 的 生物 ,但 在 招引 补体 \ 知 噬 细 胞 和 天 细 胞 加 人 之 后 
就 能 致 它们 于 死命 《图 17-33)。 再 者 ， 抗 体能 和 病毒 或 细菌 毒素 (如 破 伤风 或 肉 毒 毒素 ) 
结合 ,使 它们 不 能 和 靶 细 胞 上 的 受 体 结合 。 因 此 ，, 着 椎 动物 若 不 能 制造 抗体 便 将 很 快 死 于 
感染 ,这 是 不 足 为 奇 的 。 

小 结 

抗体 分 子 是 丫 字形 的 蛋白 质 , 在 站 的 顶端 有 两 个 相同 的 抗原 结合 部 位 ， 并 且 在 其 Fe 
区 的 部 位 还 有 结合 补体 成 分 和 (或 ) 结 合 各 种 细胞 表面 受 体 的 部 位 。 抗 体 保 护养 椎 动物 对 
抗 感染 或 是 使 病毒 或 细菌 毒素 失 活 ， 或 是 招 至 补体 和 各 种 细胞 以 杀 死 或 乔 鸣 入 侵 的 微 生 
物 。 

每 一 个 B 细胞 克隆 制造 的 抗体 都 有 其 独特 的 抗原 结合 部 位 。 最 初 抗 体 分 子 是 插入 
到 质 膜 内 充 作 抗原 的 细胞 表面 受 体 。 当 抗 原 结 合 到 膜 上 的 抗体 时 ，B 细胞 就 被 激活 增 
殖 , 并 合成 大 量 带 有 相同 抗原 结合 部 位 的 可 溶性 抗体 释 出 到 血液 内 。 

每 一 个 抗体 分 子 是 由 两 条 相同 的 重 链 (H 链 ) 和 两 条 相同 的 轻 链 (L BAK HL 
链 的 一 部 分 都 参 预 抗原 结合 部 位 的 形成 。 有 五 基 不 同 的 抗体 ga, IgD, IgE, IgG 和 
IgM), 每 一 类 都 有 其 不 同 的 HH (cp6\s\yY 和 uw). H 链 还 形成 抗体 的 Fe KR, CRE 
亏 些 蛋白 质 可 结合 到 抗体 上 上 * 因 而 决定 这 类 抗体 的 生物 学 特性 。 EH LR 或 2) 
都 可 和 任 一 类 的 H 链 相 联 。 

抗体 的 精细 结构 

抗体 独特 的 特性 就 是 它们 以 如 此 众多 不 同 的 形式 存在 : 每 类 免疫 球 蛋白 都 包含 数 羽 

百 万 计 的 不 同 抗体 ， 每 一 种 抗体 都 有 其 不 同 的 抗原 结合 部 位 和 不 同 的 氨基 酸 顺 序 。 因 而 
任 一 种 抗体 只 组 成 血液 免疫 球 蛋 白 分 子 的 百 万 分 之 一 还 弱 。 这 给 免疫 化 学 家 在 蛋白 质 化 

学 上 带 来 了 特殊 的 困难 问题 : -如何 获 得 任 一 种 抗体 的 足够 数量 以 测定 其 氨基 酸 顺 序 和 三 

维 空间 结构 。 

骨 肯 瘤 蛋白 是 浆 细胞 瘤 产 生 的 均一 抗体 

这 问题 由 一 种 称 为 多 发 性 骨 侯 瘤 的 癌 的 细胞 的 特性 而 解决 了 。 所 以 称 为 多 发 性 骨 骼 

瘤 (multiple mycloma) 是 因为 它 发 生 在 骨髓 中 或 骨 骨 性 组 织 中 。 这 些 肿 瘤 分 褒 大 量 单 

种 抗体 进入 病人 的 血液 内 。 这 种 抗体 是 均 质 的 或 单 克隆 的 ， 因 为 瘤 通 常 起 始 于 单个 细胞 

失 却 控制 的 生长 ,在 多 发 性 骨 允 瘤 , 这 单个 细胞 是 分 记 抗 体 的 浆 细胞 ， 积 累 在 血液 内 的 抗 
体 称 为 骨髓 瘤 蛋白 〈mycloma protein), 

从 19 世纪 开始 就 知道 这 种 病人 的 尿 中 含有 一 类 称 为 本 琼 氏 蛋白 (Bence Jones pro- 

teins) 的 特殊 蛋白 质 , 这 名 字 是 来 自 第 一 个 描述 它们 的 英国 内 科 医生 ， 但 是 直到 50 年 代 

才 认识 这 些 蛋 白质 是 游离 的 工 链 。 关于 抗体 详细 结构 的 知识 相当 多 是 来 自 研究 骨 骨 瘤 
病人 的 尿 或 血液 中 的 骨 允 瘤 蛋白 或 是 带 有 意 诱 发 的 同样 驯 瘤 的 小 鼠 。 
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上 有 重要 和 惊人 的 意义 。L 和 五 链 在 其 氨基 端 都 有 高 度 变 化 的 顺序 ， 而 在 羧基 端 都 是 恒 

定 的 顺序 。 例 如 ,比较 许多 不 同 “ 上 链 的 氨基 酸 顺序 ,每 链 约 220 氨基 酸 长 ， 羧 基 端 这 一 半 

都 相同 或 只 有 细微 的 不 同 ， 而 氨基 端 这 一 半 却 都 不 同 。 因 而 工 链 具 有 一 个 长 约 110 氨基 © 

酸 的 恒定 区 (constant region) 和 一 个 同等 大 小 的 可 变 区 (variable region), H 链 氨基 

端的 可 变 区 也 约 110 氨基 酸 长 ,但 WH 链 的 恒定 区 约 330 或 440 氨基 酸 长 , 随 免疫 球 蛋 白 

的 类 别 而 异 〈 图 17-34)。 

17-34 经 链 和 重 链 都 有 不 同 的 恒定 区 和 可 变 区 。 对 轻 链 来 说 同类 链 的 羧基 端 这 一 半 不 管 是 4 
或 和 都 有 同样 的 顺序 (偶尔 有 小 的 不 同 点 )? 而 氨基 端 这 一 半 都 不 同 。 对 重 链 链 来 说 ,氨基 端的 可 变 
区 和 轻 链 的 大 小 相同 ( 约 110 氨基 酸 残 基 )* 然 而 恒定 区 是 轻 链 恒 定 区 大 小 的 三 到 四 倍 ( 取 决 于 类 别 )。 

就 是 L MH 链 的 氨基 端 结合 一 起 形成 抗原 结合 部 位 , 其 氨基 酸 顺 序 的 可 变性 提供 
了 抗原 结合 部 位 多 样 化 的 结构 基础 。 抗 体 分 子 上 存在 可 变 和 恒定 区 引起 了 重要 的 遗传 学 
问题 ,这 将 在 以 后 讨论 。 但 在 可 能 直接 研究 这 些 遗 传 学 问题 之 前 ,对 骨 侯 瘤 蛋 白 的 结构 研 

究 显 示 了 抗体 结构 上 的 重要 特点 。 

L 和 蔬 链 各 含有 三 个 高 变 区 集合 形成 抗原 结合 部 位 ”” 

只 有 部 分 可 变 区 直接 参与 抗原 结合 ,这 结论 最 初 是 从 估量 一 个 抗原 结合 部 位 的 最 大 

位 置 推 昕 出 来 的 。 这 些 测量 是 应 用 大 小 逐渐 增加 的 寡 聚 物 作为 分 子 尺 ， 最 初 是 测量 抗 

重 链 的 可 变 区 

G 

MY RN 
轻 链 的 可 变 区 \ 

图 17-35 每 个 轻 链 和 重 链 上 的 三 个 高 变 区 如 何 合 起 来 形成 抗体 分 子 的 抗原 结合 部 位 的 高 度 示意 图 。 
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右 旋 糖 彰 (D- 葡 萄 糖 的 多 聚 物 ) 的 抗体 。 当 葡萄 糖 的 二 糖 、 三 糖 和 更 大 一 些 的 寡 聚 物 用 来 

抑制 右 旋 糖 彰 结 合 到 抗 右 旋 糖 背 抗 体 上 时 , 随 着 链 的 长 度 增 加 抑制 也 增加 ,直到 六 个 葡萄 

糖 单位 ， 再 大 的 诊 聚 物 不 产生 更 大 的 抑制 作用 。 这 提示 最 大 的 抗原 结合 部 位 最 多 能 接触 

抗原 的 5 一 6 个 糖 的 残 基 。 因 而 工 MH 链 可 变 区 的 所 有 220 个 氨基 酸 都 直接 构成 抗原 

决定 部 位 是 非常 不 可 能 的 。 

事实 上 现在 知道 抗体 的 结合 部 位 是 由 每 链 可 变 区 上 约 只 有 20 一 30 个 氨基 酸 残 基 组 

成 ， 这 首先 是 由 氨基 酸 顺 序 的 数据 提示 的 。 数 据 表 明 IL 和 互 链 可 变 区 的 可 变性 极 大 部 分 

是 限制 在 每 链 上 三 个 小 的 高 变 区 上 。 可 变 区 的 其 余部 分 称 为 支架 区 是 相对 恒定 的 ， 因 而 

预计 每 个 高 变 区 中 只 有 5 一 10 个 氨基 酸 参 预 抗原 结合 部 位 的 形成 《图 17-35)。 这 个 预计 

已 被 用 和 X 线 衍射 研究 抗体 分 子 而 证 实 (参阅 下 文 )。 

LAH 链 折 又 形成 重复 性 的 功能 区 ”…” 

第 一 个 H 链 的 顺序 分 析 是 在 60 年 代 的 末期 完成 的 , 随 着 看 到 了 免疫 球 蛋 白 结 构 上 

的 另 一 个 重要 特点 。 第 一 个 新 启示 来 自 恒 定 区 的 顺序 分 析 ， 在 大 多 数 WH 链 中 它 约 为 工 

链 的 三 倍 长 。 以 后 证 实 H 链 恒定 区 由 三 个 同 源 片 段 组 成 ， 每 一 个 约 110 个 氨基 酸 长 并 
有 一 个 链 内 的 二 硫 键 。 这 三 个 片 恨 的 氨基 酸 顺 序 不 但 彼此 间 有 明显 的 同 源 性 ， 而 且 和 上 工 

链 的 恒定 区 也 有 同 源 性 。 同 样 :L MH 链 的 单个 可 变 功 能 区 也 彼此 同 源 ,并 在 较 小 程度 
上 和 恒定 功能 区 也 同 源 。 

从 这 些 发 现 中 那 时 就 正确 地 预计 到 工 和 也 链 都 由 重复 的 片段 或 功能 区 所 组 成 ,每 

一 个 独立 折合 成 一 个 实体 的 功能 单位 。 因 而 如 图 17-36 所 示 , 一 个 工 链 由 一 个 可 变 功能 

17-36 ”图解 说明 轻 链 和 重 链 折 县 形成 彼此 相同 的 重复 性 的 功能 区 。 Sew 
BHA (Vi 和 Va) 组 成 抗原 结合 部 位 〈 图 17-35)。 重 链 的 功能 区 
(主要 是 Ca2 和 Ca3) 决定 分 子 的 其 他 生物 学 特性 。 IgM 和 IgE 的 重 链 具 

有 额外 的 恒定 功能 区 (Cut). 

区 (Vi) 和 一 个 恒定 功能 区 (CL) AM, 而 大 多 数 H 链 由 一 个 可 变 功 能 区 Va) 和 三 

个 不 同 的 恒定 功能 区 (Cal,Ca2,Ca3) Ako 4 链 和 8s 链 有 一 个 可 变 功 能 区 和 四 个 恒 
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定 功能 区 。 可 变 功能 区 担负 抗原 结合 ，H 链 的 恒定 功能 区 《Cal 除外 ) 形成 Fe Ke 
定 抗体 的 生物 学 特点 。 

功能 区 之 间 的 同 源 性 提示 免疫 球 蛋 白 链 可 能 是 在 进化 中 从 一 系列 的 基因 倍增 中 产生 
的 ,这 些 基因 倍增 起 始 于 一 个 原始 基因 ， 它 编码 未 知 功能 的 110 个 氨基 酸 的 单个 功能 区 。; 
最 近 的 证 据 表明 H 链 恒定 区 的 每 个 功能 区 是 由 插 人 顺序 ( 即 内 含 子 ) 分 隔 开 的 DNA. Iii 
序 所 编码 的 , 这 些 是 和 上 述 的 设想 是 一 致 的 ， 虽 然 初级 RNA 转录 本 和 剪接 成 mRNA 时 
要 除去 内 含 子 的 顺序 (图 17-37)， 然 而 在 _DNA 中 存在 内 合子 可 能 有 利于 DNA 片 眉 的 
意外 倍增 ,在 进化 过 程 中 产生 抗体 基因 。 记名 

Cul gee Cu2 CH3 

转译 

Cul St Cu2 Cu3 

PsN is Se SS Cr 

重 链 的 恒定 区 Soe 

tas, 图 17-37 @eARREABERH DNA 顺序 的 组 成 ， 注意 编码 各 个 功能 区 
的 顺序 和 编码 匀 链 区 的 顺序 由 非 编码 顺序 (内 含 子 ) 隔 开 。 在 把 一 级 RNA 转录 
本 剪接 为 mRNA 时 把 内 含 子 顺 太 去 掉 。 图 内 未 显示 编码 讲 链 可 变 区 的 DNA。 

X 线 衍射 研究 显示 了 免疫 球 蛋 白 功能 区 和 抗原 结合 部 位 的 三 维 空间 结构 ?> 
即使 知道 了 蛋 白 质 整 个 的 氨基 酸 顺 序 ， 还 不 能 推断 它 的 三 维 空间 结构 。 要 测定 三 维 

空间 结构 需要 对 蛋白 质 晶体 作 民 线 衍射 研究 。 现 在 几 个 骨 散 瘤 蛋 昌 的 片 侦 和 一 个 完整 的 

IgG 分 子 已 被 结晶 ， 对 这 些 结构 的 和 X 线 研究 证 实 了 免疫 化 学 家 的 预言 。 更 重要 的 是 这 些 
研究 显示 了 数 以 百 万 计 的 不 同 抗原 结合 部 位 在 共同 的 结构 原理 上 建造 的 方式 。 

如 图 17-38 所 示 , 所 有 le 的 功能 区 都 有 极其 相似 的 三 维 空间 结构 , 建立 在 现在 称 之 

为 “免疫 球 蛋白 折 登 ”的 基础 上 。 每 个 功能 区 约略 为 4X 2.5 X 2.5nm 的 圆柱 体 ; HAE 
伸展 的 蛋白 质 层 夹心 组 成 : 一 层 含 三 股 多 肽 链 ， 另 一 层 有 四 股 。 每 一 层 相 邻 的 股 间 是 反 

平行 地 形成 了 8 片 。 两 层 组 合 在 一 起 粗略 相互 平行 ， 并 由 单个 的 链 内 二 硫 键 相 联 。 

可 变 功能 区 是 独特 的 ,因为 每 个 有 它 自 己 的 特殊 的 三 个 高 变 区 ， 排 列 成 三 个 高 变 环 。 

L 和 H 可 变 功能 区 的 高 度 可 变 环 , 正 如 预计 那样 ,聚集 在 一 起 形成 抗原 结合 部 位 (图 17=- 

38)。 从 这 些 研 究 中 引出 来 的 一 个 重要 原则 是 ,抗体 分 子 的 可 变 区 是 由 高 度 保守 的 、 刚 性 

的 支架 和 附着 在 顶端 的 高 度 可 变 环 所 组 成 。 因 而 只 要 改变 高 变 区 的 氨基 酸 ， 就 能 产生 抗 
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OH 

s KO 

TRAE (B) ”恒定 功能 区 

图 17-38 IgG 抗体 分 子 折 倒 结构 的 模式 图 。(A) 蛋白 质 的 每 个 氨基 酸 残 基 被 画作 一 个 小 球 。 一 条 重 链 画 成 白色 ， 
另 一 条 是 深 灰 色 。 轻 链 的 功能 区 是 彩色 的 。 连 接 到 Ca2 功能 区 的 寡 糖 链 是 浅 灰 的 。(BJ) 简 略图 示 了 整 条 轻 链 的 多 
肽 链 的 途径 。 可 变 和 恒定 功能 区 都 由 两 个 6 片 组 成 ,一片 由 三 股 》 一 片 由 四 了 观 组 成 。 两 片 内 的 各 链 显示 为 不 同 的 颜 
色 。 片 出 二 硫 键 连接 起 来 。 注 意 所 存 的 高 变 区 都 在 可 变 功能 区 的 最 远 端 形成 环 ? 在 那里 集合 形成 抗原 结合 部 位 。(A， 
仿 E. W. Silverton, M. A. Navia and D. R. Davies, Proc. Natl. Acad. Sci. USA 74:5140，1977; B 念 

M. Schiffer, R. L. Girling, K. R. Ely, and A. B. Edmundson, Biochemistry 12:4620, 1973) 

原 结合 部 位 巨大 的 多 样 性 ,并 且 不 干扰 执行 抗体 功能 时 所 必需 的 总 的 三 维 空间 结构 。” 
X 线 分 析 抗原 决定 簇 ( 半 抗 原 ) 结 合 到 抗原 结合 部 位 的 结晶 的 结果 ,确实 显示 了 L 和 

H 可 变 功能 区 的 高 度 可 变 环 如 何 组 合 以 形成 每 个 特定 情况 中 大 面积 的 、 连续 的 抗原 结合 、 
表面 。 不 同 结合 部 位 在 大 小 和 形状 上 的 变化 是 依据 高 度 可 变 环 中 多 肽 链 的 构象 ， 而 它们 
又 决定 于 环 内 氨基 酸 侧 链 的 顺序 。 因 此 虽然 抗体 结构 的 总 原则 是 知道 了 ， 几 种 抗原 结合 
部 位 的 详细 结构 也 已 经 测定 了 ,但 对 大 多 数 现 存 的 \ 数 以 百 万 计 的 抗原 结合 部 位 的 详细 结 
构 我 们 可 能 将 永远 无 法 知道 。 ” 
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小 结 

每 个 免疫 球 蛋 白 的 L 和 H 链 是 由 氨基 端 约 110 个 氨基 酸 残 基 的 可 变 区 ,以 及 其 后 

的 恒定 区 组 成 , 工 链 的 恒定 区 的 大 小 与 可 变 区 相同 ， 而 互 链 的 恒定 区 则 要 大 3 一 4 倍 ， 

每 一 条 链 是 由 重复 性 的 、 同 样 折 秋 的 功能 区 组 戌 : 工 链 有 一 个 可 变 区 (Vi) 和 一 个 恒定 

区 (CL) MHRE, WH 链 有 一 个 可 变 区 (Vu) 和 3 一 4 个 恒定 区 (Ca) 功能 区 。 在 

L 和 H 链 的 可 变 区 中 氨基 酸 上 顺序 的 变化 大 多 数 局 限 在 几 个 小 的 高 变 区 中 ， 这 些 高 变 区 

在 分 子 的 一 端 集合 形成 抗原 结合 部 位 。 每 个 抗原 结合 部 位 的 大 小 只 足以 同 由 5 一 6 个 糖 

基 组 成 的 抗原 决定 伐 接 触 

抗体 多 样 性 的 产生 2 

据 估 计 小 鼠 能 产生 10°—10° 不 同 种 的 抗体 ， 
这 些 总 称 为 抗体 库 (antibody repertoire)o 这 个 库 

显然 大 到 足以 保证 其 抗原 结合 部 位 可 以 适合 几乎 

任何 一 种 抗原 决定 徐 。 由 于 抗体 是 蛋白 质 ， 而 蛋 

白质 是 由 基因 所 编码 的 ;于 是 ,动物 能 产生 数 以 百 

万 计 的 不 同 抗体 的 能 力 就 提出 一 个 遗传 学 上 独特 

Aa, 如 何 产生 数 以 百 万 计 的 不 同 蛋白 质 而 又 

不 致 需要 数目 大 到 不 合理 的 基因 。 这 个 问题 的 解 

决 将 会 涉及 某 些 独特 的 遗传 学 机 理 是 不 足 为 育 

的 。 

不 止 一 个 基因 片段 编码 一 个 HH 链 ” 

有 个 特殊 的 遗传 机 制 在 产生 抗体 中 起 作用 ， 
这 在 弄 请 楚 这 些 机 理 如 何 造 成 抗原 结合 部 位 多 样 

性 之 前 早 就 知道 了 。 因 为 早 就 注意 到 ， 对 骨骼 瘤 

蛋白 氨基 酸 顺 序 的 研究 表明 每 个 免疫 球 蛋 白 链 由 
不 同 的 可 变 区 和 恒定 区 组 成 ,这 就 产生 了 ”这些 链 

是 如 何在 遗传 上 编码 ”的 问题 。 那 时 就 怀疑 到 每 

EN V.C 区 可 能 由 两 个 不 同 的 基因 编码 ， 在 

它们 表达 之 前 在 DNA 里 以 某 种 方式 连接 在 一 

起 。 

DNA 在 B 细 胞 发 育 过 程 中 要 重 排 的 第 一 个 
证 据 是 从 1976 年 的 实验 中 获得 的 ,在 实验 中 把 还 

不 能 制造 抗体 的 早期 小 鼠 胚 胎 的 DNA 和 能 制造 

抗体 的 小 鼠 骨 通 瘤 细 胞 作 比 较 ， 然 后 用 一 种 限制 

AN BA FE HF 
胞 制造 4 轻 链 “小 鼠 胚 胎 细胞 

-| 用 限制 性 内 切 本 
抽 提 和 消化 DNA 

用 电泳 分 离 DNA 
ae 

17-39 直接 阐明 DNA 在 B 细胞 发 生 过 程 中 
重 排 的 实验 。DNA BMA HHH AB RAV 
鼠 浆 细 胞 瘤 〈 一 种 骨 骨 瘤 ) 以 及 一 个 13 天 的 小 鼠 

胚胎 中 抽 提 来 的 。 用 限制 性 酶 来 消化 这 两 个 DNA 
制备 物 并 经 琼脂 凝 胶 电 泳 。 提 带 C: 编码 顺序 和 
携带 特定 的 V. 编码 蜂 序 的 不 同 片 眉 是 通 过 和 放 

射 活性 的 DNA 顺序 的 杂交 来 检测 的 。 这 DNA 
顺序 是 在 体外 复制 通过 决定 特异 性 骨 骨 瘤 么 链 的 
mRNA 分 子 的 YV 区 和 C 区 顺序 而 制备 出 来 的 。 在 

骨 通 瘤 细 胞 的 DNA H, V, 和 C, 顺序 是 在 同 

一 个 DNA FEE, 而 从 胚胎 中 抽 提 的 DNA 

中 ， 这 两 个 顺序 是 在 不 同 片 恨 上。 在 另 一 个 制造 
不 同 轻 链 的 骨骼 瘤 中 抽 提 的 DNA 中 也 是 如 此 。 

性 核酸 酶 来 消化 两 种 DNA, 把 生成 的 断 片 和 放射 活性 的 DNA 顺序 进行 杂交 ， 这 些 
_DNA 顺序 是 从 骨 通 瘤 细 胞 分 离 出 来 的 工 链 的 Y 或 C 顺序 的 mRNA 分 子 在 体外 拷贝 
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. 来 制备 的 。 结 果 表 明 在 胚胎 中 编码 V,、C 的 顺序 是 位 于 不 同 的 DNA 限制 性 断 片 中 ,但 
在 骨 骨 瘤 中 它们 则 是 位 于 同一 个 限制 性 断 片 中 (图 17-39)。 因 此 在 免疫 球 蛋白 基因 尚未 
表达 的 胚胎 DNA 中 ， 编 码 免疫 球 蛋 白 VC 区 的 DNA 顺序 位 于 基因 组 的 不 同 部 位 ， 
而 在 产生 免疫 球 蛋白 链 的 骨 骨 瘤 细胞 ,这 两 个 顺序 就 被 放 在 一 起 了 。 

Bl EAE SR HERE A “ 轻 链 、1 轻 链 和 重 链 一 一 存在 不 同 的 基因 库 * 从 中 
最 终 合 成 一 条 多 肽 链 。 每 个 基因 库 含 有 一 套 不 同 的 V 基因 ， 位 于 与 一 个 或 一 个 以 上 C 

基因 上 游 ( 即 在 编码 _DNA 的 5 端 这 一 边 ) 相 距 几 十 万 个 核 背 酸 的 地 方 。 当 了 细胞 发 生 ， 
时 ， 任 何 一 个 V 基因 都 能 移 位 ， 结果 它 能 靠近 一 个 特定 CAA, 只 有 发 生 了 这 样 的 
DNA HHA HR AK GRERE 

编码 kw. 和 互 链 的 基因 库 位 于 不 同 的 染色 体 上 。 在 小 鼠 , RARER 6 条 染色 体 

上 ,含有 单个 C 基因 《Ce) 加 上 一 大 套 的 V 基因 《Vsl,V<2,V。3…-“)o。 1 库 在 第 16 条 

染色 体 上 , 只 含有 两 个 V EW (V1 和 V.2), 每 个 V 基因 和 (或 ) 两 个 不 同 的 C 基因 

《C; 基因 ) 祖 联结 。 重 链 库 是 在 染色 体 12 上 , 它 有 一 大 套 V 基因 (Va 基因 7) 加 上 一 个 有 

次 序 的 不 同 的 C 基因 和 集群， 每 个 C 基因 编码 一 类 重 链 (Cu;Ci,Cy,C。 和 C,)(A 17-40), 

对 重 链 来 说 , RON Va 基因 移 位 总 是 把 它 带 到 最 靠近 C, 基因 的 地 方 ， 因 而 在 发 育 的 
B 细 胞 中 IgM, 分 子 总 是 最 早产 生 的 抗体 。 

事实 上 基因 库 比 图 17-40 中 所 显示 的 要 复杂 得 多 。 每 个 多 肽 链 的 V 区 不 是 像 原 来 想 
像 的 那样 由 单个 Y 基 因 编 码 ， 而 是 由 两 或 三 个 不 同 的 V 基 因 片 段 编码 。 这 些 V 基 因 片 段 
只 在 DNA 重 排 时 ,也 即 把 编码 V、C 区 的 基因 放 在 一 起 时 才 联 合成 为 一 个 功能 性 的 V 

基因 。 以 后 我 们 会 看 到 不 同 V 基 因 片 段 连接 产生 一 个 V 区 基因 对 抗原 结合 部 位 的 多 样 性 

有 重要 作用 。 

8 BRA Dee 

a BARA 

5‘_. aaa ai a aaa 
iT Ata 

HAE a 

站 一 ER FEI TFT FT ET FS 二 9 
ae Vu2 Cy C; Cry Ce. Ge 

& 17-40 在 哺乳 类 中 发 现 的 三 个 不 同 的 免疫 球 蛋 白 的 基因 库 。 此 图 未 按 比 例 画 ?并 省 略 了 很 多 细节 。 
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两 个 基因 片段 编码 一 个 工 链 的 V 区 ” 

V 区 是 由 一 个 以 上 的 基因 片段 编码 的 事实 是 在 1978 年 完成 了 第 一 个 免疫 球 蛋 白 基 

因 ( 小 鼠 胚 胎 中 分 离 的 Vi 基因 ) 的 核酸 顺序 分 析 时 发 现 的 。 Va 基因 不 是 编码 Vi KT 

有 的 110 个 氨基 酸 ,而 是 只 编码 氨基 端的 97 FAR, Va 区 的 其 余 13 个 氨基 酸 已 证 明 
是 由 另 一 个 分 隔 开 的 短 的 DNA 片段 所 编码 , 位 于 下 游 几 十 万 个 核 彰 酸 处 ， 是 个 连接 或 

称 为 iL 基因 片段 (不 要 和 丁 链 蛋白 混淆 在 一 起 , 它 是 基因 组 的 其 它 地 方 编码 的 )om 基因 

BEAM DNA 区 

Vi 
Ji JeJs Js 

B 淋巴 细胞 分 化 中 

-一 [Ce 通过 切割 和 再 接 过 程 

JI1J: i] DNA BAER 

17-41 )\RAHMBSBRABRN V-J 连接 过 程 。 在 “种 系 "?DNA (其 免疫 球 蛋 白 基 因 不 在 表达 ， 
而 没有 重 排 ) 中 ;4 个 本 基因 片 妇 和 C 基因 间 以 及 彼此 间 由 短 的 内 含 子 隔 开 , 并 由 数 以 百 计 的 kb 和 V 基 因 片 
段 隔 开 。 在 B 细胞 发 生 过 程 中 , 被 选择 的 V 基 因 ( 在 现 情 况 中 为 V2) 通 过 丢失 插 人 的 DNA 被 移 到 恰 在 一 
个 丁 基 因 片 仆 ( 在 现 情 况 中 为 J3) 的 旁边 。“ 额 外 "的 J 基因 (J42 和 内 含 子 顺序 也 被 转录 然后 通过 RNA 

WEEK. 

FRB SE C 基因 的 地 方 ,中 间 由 内 含 子 隔 开 。 在 B 细 胞 发 生 时 ，V;: 2A OM 

现在 起 称 之 为 , V; 片段 ， 因 为 它 只 编码 多 肽 链 中 部 分 的 Va 区 ) Bir, UHL J, 

基因 片段 的 旁边 产生 Vi-L—-ASFf—C, DNA 顺序 。 这 顺序 转录 为 RNA OF, 

通过 RNA 剪接 把 其 中 内 含 子 除 去 ,产生 的 mRNA 分 子 中 V、J 和 C 顺序 是 相连 接 
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的 , 正 是 由 这 些 mRNA 分 子 转译 为 轻 链 多 肽 。 

继而 确定 了 小 鼠 的 免疫 球 蛋白 基因 库 中 有 几 种 不 同 的 本 基因 片段 : 在 1 链 的 基因 库 . 

中 ,一 个 片 候 和 一 个 C 基 因 相 接 ， 在 “和 互 链 的 基因 库 中 是 4 个 片段 和 一 个 C 基 因 相 接 ， 

相 邻 的 丁 基 因 片 段 间 有 内 含 子 隔 开 。 在 上 和 互 链 基因 库 中 ，B 细 胞 发 生 时 任何 V 基 因 片 

段 能 和 任何 的 本 基因 片段 相 联 。 从 而 增加 这 些 库 内 所 制造 的 V 区 数目 四 倍 。 再 者 由 于 

V-J 连接 在 位 置 上 的 变化 使 氨基 酸 顺序 产生 更 多 多 样 性 。 V-J 连接 部 位 显然 编码 轻 链 

中 部 分 的 第 三 高 变 区 。 

在 V-J 连接 后 ， 所 有 在 连接 的 ] 基因 片 肛 下 游 的 "多余 * 的 本 基因 片段 都 被 转录 ， 它 

们 的 顺序 和 内 含 子 顺序 以 后 在 RNA 剪接 过 程 中 被 除去 (图 17-41)。 
越 来 越 多 的 证 据 表 明 * 在 B 细 胞 发 生 过 程 中 特异 性 VLC 基因 片段 的 连接 涉及 丢失 

所 有 位 于 两 者 之 闻 的 DNA， 如 图 17-41 所 示 。 V 和 了 丁 基因 片段 其 间 可 相隔 几 十 万 个 核 

昔 酸 ,它们 连接 的 机 制 始 终 还 是 个 谜 。 然 而 ,在 V 基 因 片 段 的 下 游 和 在 I ZR ROLE 

之 间 存 在 着 特异 的 ,高 度 保守 的 DNA 顺序 ， 设 想 这 里 可 能 作为 DNA 重组 酶 之 特异 的 

识别 部 位 《图 17-32)。 这 种 酶 目前 尚未 被 证 实 。 

三 个 基因 片段 编码 每 个 H 链 的 V 区 ” 

在 B 细 胞 发 生 过 程 中 装配 编码 互 链 V 区 〈Va) 的 基因 比 装配 工 - 链 可 变 区 〈Vz) 基 

因 的 过 程 还 要 复杂 。 仍 涉及 丁 基 因 片 段 , 但 此 外 Va 区 第 三 高 变 区 中 某 些 氨基 酸 是 由 另 
外 一 个 分 离 的 基因 片段 编码 的 , 称 为 D( 多 样 性 ) 基 因 片 段 。 不 同 D 基 因 的 数目 不 清楚 ,但 

在 小 鼠 中 不 能 少 于 10。 在 一 系列 部 位 -特异 性 的 重组 过 程 中 D 基因 片段 可 和 任何 Vi 
或 Ja 基因 片段 连接 而 造成 一 个 功能 性 的 Va 基因 。 不 同 D 片 肌 的 存在 进一步 增加 Va 

的 数目 ,这 使 小 鼠 能 产生 的 Va 区 至 少 增加 10 倍 。 

体 细胞 重组 、 轻 链 和 重 链 的 组 合 性 连接 以 及 体 细胞 突变 增加 了 抗体 的 多 样 性 2 

免疫 系统 在 进化 过 程 中 发 展 了 各 种 不 同 的 机 制 以 使 抗体 的 抗原 结合 部 位 多 样 化 ， 其 
中 只 有 部 分 依赖 于 上 述 的 B 细 胞 发 生 过 程 中 的 DNA 的 体 细胞 重组 , 应 用 DNA 杂交 技 
术 , 从 基因 计数 实验 中 提示 小 鼠 遗 传 几 百 种 _V。 ERR. APRA Ve BBR, 以 
人 Vv, 基因 片段 。 根 据 遗 传 的 不 同 V.D,、J 基因 片段 的 各 种 组 合 ,合理 的 估计 一 下 ， 
个 小 鼠 至 少 能 产生 10 000 种 不 同 的 Vu 区 和 1 000 种 不 同 的 Vi 区 。 
另 一 个 大 大 地 增加 抗体 多 样 性 的 简单 而 又 重要 的 机 制 是 各 种 不 同 的 站 和 互 链 的 组 

合 ， 这 发 生 在 免疫 球 蛋白 分 子 装配 的 时 候 ， 因 为 工 和 五 链 的 V 区 都 参与 建造 抗原 结合 部 
位 , 带 有 编码 Vi 区 的 1.000 个 基因 和 编码 Va 的 10 000 个 基因 动物 可 以 1000X10 000: 
种 不 同 的 方式 来 组 合 它们 的 产物 , 制造 出 107 种 不 同 的 抗原 结合 部 位 (假定 任何 工 链 可 以 ， 
和 任何 互 链 结合 以 形成 一 个 抗原 结合 部 位 )。 

最 近 证 明 体 细胞 突变 发 生 在 V 区 基因 之 内 及 其 附近 ， 这 样 大 概 增加 不 同 抗体 的 数目 ， 
10 一 100 倍 。 特 异性 地 在 V 区 基因 内 及 其 附近 诱发 突变 的 机 制 尚 不 清楚 。 然 而， 已 发 现 ， 
从 同一 个 Vu 基因 来 的 三 类 抗体 中 IgG 和 IgA 抗体 的 突变 要 比 IgM 抗体 多 得 多 。 这 
可 能 并 不 奇怪 ,因为 IgM 在 免疫 反应 早期 就 产生 了 , 而 IgG 和 IgA 出 现 得 比较 晚 ， 因 ， 
而 已 从 IgM 转换 到 IgG 或 IgA 的 B 细 胞 一 般 已 经 过 更 多 次 的 细胞 分 裂 ， 可 以 想像 它 ， 
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们 比 还 在 制造 IgM 的 B 细 胞 积累 更 多 的 突变 。 但 也 可 能 也 有 一 种 机 制 是 在 IgM OF 
换 为 其 他 免疫 球 蛋 白 后 增加 V 基 因 的 突变 率 。 不 论 怎样 ， 体 细胞 突变 引起 的 抗原 结合 部 
位 的 变化 ， 以 及 继 之 而 来 的 抗原 诱导 那些 因 变 化 c 
.而 具有 高 亲和力 结合 部 位 的 B 细 胞 的 增殖 ， 这 一 = EESTI 

切 至 少 部 分 地 可 以 解释 免疫 后 观察 到 的 抗体 亲 和 
力 的 增加 (亲和力 成 熟 )， 因 而 除了 增加 抗体 的 多 
样 性 外 ， 体 细胞 突变 也 可 能 用 来 精细 调节 抗体 反 
应 。 

抗体 基因 表达 的 机 制 保证 B 细胞 是 单一 特异 性 
的 ” | } 

克隆 选择 学 说 预计 到 ,各 种 实验 也 已 经 证 明 ， 
一 个 B 细胞 只 有 一 种 特异 性 ， 亦 即 它们 制造 的 搞 J 

“SSSTIESSS_ESS= 
体 只 有 一 种 抗原 结合 部 位 。 这 意味 着 了 细胞 的 免 V 内 含 子 'C 
疫 球 蛋白 基因 在 发 生 过 程 中 被 激活 时 ， 必 然 有 某 ”图 17-42， 樟 式 图 解 在 V 基 因 片 疏 下 游 侧 以 及 了 

PLANT BIS SRT MLR BET Oe enna Oh 
制 。 结 果 使 它们 只 制造 一 种 工 链 和 一 种 五 链 。 例 HERRON RERAN RAM SRR 
tn, 一 个 B 细胞 不 能 又 制造 上 和 1 轻 链 又 维持 单 这 些 顺 序 的 DNA 双 螺 旋 的 断裂 和 重新 连接 。 

一 的 特异 性 ,因为 两 种 链 几 乎 总 是 有 两 种 不 同 的 可 变 区 ,因而 形成 的 抗体 将 带 有 不 止 一 种 

的 抗原 结合 部 位 。 事 实 上 ,在 每 个 B 细胞 中 可 以 激活 这 两 个 基因 库 中 的 任 一 个 ,但 从 不 两 

个 一 起 激活 。 
再 者 ， 由 于 了 细胞 像 其 他 体 细胞 一 样 是 二 倍 体 的， 每 个 细胞 有 6 个 编码 抗体 的 基因 

库 : 由 双亲 各 自 带 来 的 一 个 互 链 库 , 一 个 2 链 库 ,和 一 个 上 链 库 〈 图 17-43)。 因 而 就 像 选 

择 还 是 2 那样 ,一 个 B 细 胞 必须 选择 是 父亲 还 是 母亲 的 抗体 基因 库 。 在 任何 一 个 B 绍 

胞 中 只 表达 母 方 或 父 方 的 免疫 球 蛋白 等 位 基因 的 现象 称 为 等 位 性 排斥 (allelic exclusi- 

on)。 对 体 细 胞 基因 编码 的 其 他 蛋白 质 而 言 , 父 方 或 母 方 基因 在 一 个 细胞 中 的 表达 几乎 相 

等 。 疹 椎 动物 中 已 知 的 唯一 的 另 一 个 例外 是 崔 性 的 两 个 和 染色 体 中 有 一 个 失 活 。 

B 细胞 单一 特异 性 的 重要 性 何在 ? 单一 特异 性 保证 每 个 抗体 是 由 两 个 相同 的 一 半 组 ， 
成 ,也 就 是 它 有 两 个 相同 的 抗原 结合 部 位 ,这 特性 可 能 是 在 进化 中 选择 来 的 。 因 为 它 赋 与 

抗体 能 和 抗原 交 联 形成 大 网 格 的 能 力 。 

在 B 细胞 发 生 过 程 中 的 等 位 性 排斥 和 选择 一 种 类 型 既 链 的 机 制 还 不 清楚 ,一 种 明显 

的 可 能 性 是 在 不 表达 的 基因 库 中 的 那些 抗体 基因 片段 干脆 没有 重 排 过 。 然 而 有 充分 的 证 

据说 明 不 是 这 样 ,在 不 表达 的 染色 体 中 常常 发 生 了 重 排 。 但 是 是 异常 的 ,因而 不 能 产生 有 

功能 的 免疫 球 蛋白 链 。 上 述 观察 提出 一 种 可 能 性 ， 即 B 细 胞 发 生 过 程 中 V 区 基因 片段 的 

联合 是 个 有 点 紊乱 的 过 程 ， 其 中 发 生 的 没有 成 效 的 重 排比 有 成 效 的 重 排 要 多 。 在 这 种 情 

况 下 ,等 位 性 排斥 之 所 以 发 生 只 不 过 是 简单 地 由 于 对 于 每 一 条 链 来 说 ,在 一 个 以 上 的 基因 

库 中 出 现 一 个 成 功 的 重 排 的 机 率 是 非常 低 的 。 这 种 可 能 性 意味 着 许多 细胞 中 根本 没有 成 

功 的 重 排 ， 因 而 也 就 没有 抗体 合成 。 这 样 的 细胞 不 能 被 任何 抗原 刺激 ， 它 们 很 快 就 会 死 

亡 。 如 此 的 机 制 看 起 来 十 分 浪费 ,但 它 可 能 是 为 单一 特异 性 付出 的 代价 。 
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同一 抗体 从 膜 结合 形 式 转换 到 分 谤 形 式 是 通过 H- 链 RNA 转录 本 上 的 变化 ” 

“现在 从 决定 抗体 的 抗原 结合 部 位 的 遗传 机 制 转 到 决定 其 生物 学 特性 的 机 制 ， 即 决定 
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B1-43 在 B 细胞 发 生 过 程 中 一 定 要 进行 免疫 
球 蛋 白 基 因 激 活 的 顺序 性 选择 ， 以 使 产生 的 抗体 
只 有 一 种 抗原 结合 部 位 。 每 个 细胞 一 定 要 从 四 个 
轻 链 的 基因 库 以 及 两 个 重 链 的 基因 库 内 各 选 一 
个 。 在 发 生 过 程 中 前 身 细 胞 首先 激活 一 个 重 链 基 
因 库 ,以 成 为 能 制造 游离 正 重 链 的 前 B 细胞 。 通 过 
大 量 繁 殖 阶 段 后 ， 前 3 细胞 激活 一 个 上 或 和 轻 链 
库 ， 以 成 为 一 个 能 产生 独特 IgM 分 子 的 B 细胞 。 
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合成 何 种 重 链 恒定 区 的 遗传 机 制 。 选择 特定 的 
DNA 片段 来 编码 抗原 结合 部 位 对 B 细胞 及 其 后 

代 来 说 是 个 终生 的 决定 ， 但 对 制造 何 种 Ca 区 的 

类 型 在 B 细胞 发 生 过 程 中 却 是 可 以 改变 的 。 
我 们 已 经 提 到 所 有 类 别 的 抗体 都 可 以 制造 成 

为 膜 结合 形式 或 是 作为 可 溶性 的 分 记 形 式 。 膜 结 

合 形式 的 抗体 在 B 细胞 表面 上 充 作 抗原 受 体 , 在 

抗原 刺激 后 同样 的 抗体 以 分 刻 的 形式 产生 。 在 

IgM， 这 两 种 形式 唯一 的 不 同 点 在 上 4 链 的 羧基 端 : 

膜 结合 4 链 有 个 蕊 水 性 的 羧基 末端 固着 在 B 细 

胞 质 膜 的 脂 双 层 中 ,而 分 刻 形 式 IgM 分 子 的 4 链 

有 个 亲 水 性 的 尾部 使 它们 能 脱离 细胞 。 因 为 了 B 细 

胞 的 一 个 单 倍 体 基 因 组 只 含有 一 个 拷贝 的 C。 基 
因 ， 因 而 最 初 看 起 来 这 和 它们 能 制造 带 两 种 不 同 

恒定 区 的 4 链 是 矛盾 的 。 
这 了 矛盾 随 着 发 现 B 细胞 在 抗原 激活 后 引起 细 

RAY SE RNA 转录 本 的 变化 而 解决 了 。 这 些 
新 的 转录 本 总 比 那些 编码 膜 结 合 4 链 的 要 短 些 。 
我 们 在 第 八 章 已 讨论 过 编码 分 刻 形式 IgM 分子 的 
GIR REA RNA 顺序 如 何 从 产生 膜 结合 分 子 的 
较 长 的 转录 本 中 除去 。 这 过 程 表明 于 图 17-44o 可 
能 其 他 类 别 的 抗体 从 膜 结合 到 分 刻 形 式 的 转换 也 
涉及 同样 的 机 制 。 

B 细胞 能 转换 它们 所 制造 的 抗体 类 别 ”?” 

从 膜 结合 抗体 转换 到 分 泌 形式 的 抗体 不 是 了 B 

细胞 发 生 过 程 中 重 链 C 区 发 生 的 唯一 类 型 的 变 

化 。 所 有 的 B 细胞 都 从 制造 IgM 起 开始 它们 合 ， 
成 抗体 的 生涯 ， 然 而 其 中 许多 最 终 转 换 为 制造 其 
他 类 别 的 抗体 ,例如 IgG 或 IgA, 这 过 程 称 为 类 ， 

别 转换 (class switching)。B 细胞 能 够 转换 它们 所 制造 的 抗体 的 类 别 而 并 不 改变 其 抗原 
结合 部 位 ,说 明 同 一 个 装配 好 的 Va 基因 能 够 相继 地 和 不 同 的 Ca 基因 联结 。 

类 别 转换 看 来 发 生 在 两 个 相继 的 步骤 内 ， 第 一 步 是 制造 膜 结 合 IgM 的 细胞 能 转换 ， 
为 同时 制造 膜 结合 的 IgM 以 及 膜 结合 的 其 他 类 别 的 抗体 , 例如 IgD。 这 样 的 B 细胞 被 
认为 是 产生 一 个 大 的 初级 RNA 转录 本 ,这 转录 本 包含 装配 好 的 Vu 区 顺序 以 及 Cs 和 | 
Cs 两 个 顺序 。 这 些 RNA 转录 本 以 两 种 不 同 的 形式 剪接 而 产生 带 有 同一 Va 顺序 的 两 ， 
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种 不 同 的 mRNA 分 子 : ”一 个 带 有 C, 顺序 ， 一 个 带 有 Cs 顺序 (图 17-45)。 同样 的 

机 理 被 认为 , 在 B 细胞 转换 为 同时 产生 膜 结 合 的 IgM 以 及 另 一 种 其 他 类 别 的 抗体 (如 

IgG, IgE 或 IgA) 时 也 起 作用 。 

第 二 步 的 类 别 转换 发 生 在 B 细胞 中 

受 抗原 刺激 开始 分 刻 第 二 类 的 抗体 =: 
& 

ii <t “a 

时 ， 那 时 B 细胞 同时 制造 膜 结合 的 & ee a 
IgM 和 第 二 类 的 膜 结合 抗体 。 这 个 步 Es Re 
又 牵涉 DNA 的 丢失 。 例 如 ， 一 个 细 
胞 能 从 一 个 长 的 RNA 转录 本 同时 制 
造 膜 结合 的 IgM 和 IgA， 这 个 长 转 F J é 
录 本 包括 所 有 的 Ca 的 顺序 以 及 带 有 
Va-2-D1-Ja3 结构 的 装配 好 的 Va 9 o oa 

基因 顺序 ， 在 丢失 了 位 于 Ja3 和 C。 > (iste Cate a 5 

V-J Re | ) : 

V,3 Vi4 Ce Ci Cy Ce Ce 
二 es 人 Sead DNA 

D4 
| ie | 

V3 Syd Cy Cs 
En 288 
D4 

图 17-46 在 第 二 步 类 别 转换 中 的 DNA 重 排 。 一 般 认 为 ， 带 有 VH2-D1-JH3 结构 的 Va 基因 以 制造 膜 结 合 的 [gM 和 IgA 两 种 抗体 的 8 细 

表示 分泌 型 和 膜 结 合 的 IgA 抗体 的 重 链 恒 定 区 《Ce。) 有 人 少许 不 同 ; 正 如 图 17-44 IgM 中 所 示 的 那样 。 

胞 能 产生 含有 所 有 Ca 基因 顺序 的 长 RNA 转录 本 。 这 些 转录 本 如 图 17-45 所 示 ， 以 两 种 不 同方 式 来 剪接 ， 使 产生 的 mRNA 分 子 具 有 相同 的 Va 顺序 ,但 联接 到 Cu 或 Ce。 顺序 上 。 当 这 样 的 细胞 受 抗原 刺激 时 , 它 通 过 丢失 Ja3 和 C。 之 间 的 DNA 来 开始 分 刻 IgA 分 子 。 虽 然 图 内 未 

I 
两 种 RNA 剪接 的 方式 

: < | 
IR a "1 

Via Cy Vi3 Cg Il @ Ry | 
mRNA 2A ， 

D4 4 D4 ‘Jy4 & 3 时 类 ry 
i} .转译 & 党 隐 = 

o|| ##eE + 
VH3 Cy Vh3 ay 链 c2. 
CR ia 。 “ 汪 = 一 

gtr Jn4 D43n4 这 ss 
“ > 

“a ; oy | f iis 

图 17-45 ”能 同时 制造 具有 相同 抗原 结合 部 位 的 G 人 
膜 结合 的 (eM 和 IgD 分 子 的 B 细胞 被 认为 是 要 [is 林 
产生 了 含有 C, 和 C， 两 种 顺序 的 长 RNA 转 cli 
录 本 。 这 些 转录 本 以 两 种 不 同 的 方式 剪接 使 产生 <a Z 
的 mRNA 分 子 具有 相同 的 VH 顺序 ,但 联接 到 ar}? 作品 
C, 或 c, 顺序 上 。 可 能 这 些 细胞 产生 的 RNA a z 
转录 本 比 所 示 的 还 长 些 ?它们 含有 所 有 不 同 的 Ca mes OL i 

顺序 。 ， 

之 间 包 括 Ce*、Cs， 和 C。 基 因 等 大 多 数 DNA 之 后 能 开始 分 泌 IgA (图 17-46)。 KH 

PRP AAS Ae ew Be DNA pice) ais“ oh 分 这 IgG AY Hes 2 

缺少 编码 Cs 和 Cs 的 DNA347H IgA 的 缺乏 编码 其 它 所 有 重 链 恒定 区 的 DNA, 

任 一 装配 好 的 Va 基因 能 和 任 一 Ca 基因 相 联 结 的 能 力 具 有 重要 的 功能 上 的 意义 8 
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它 说 明 在 一 个 动物 个 体 中 ， 环 境 抗原 所 选择 的 特定 的 抗原 结合 部 位 能 分 配 到 所 有 不 同类 

别 的 免疫 球 蛋白 ,从 而 获得 所 有 类 别 抗体 的 不 同 的 生物 学 特性 。 

抗体 分 子 上 的 独特 型 构成 免疫 网 络 的 基础 * 

除了 保护 机 体 免 遭 感染 之 外 ， 抗 体 本 身 还 在 调节 免疫 反应 中 起 重要 作用 。 对 某 一 搞 

原 的 抗体 反应 的 终止 部 分 是 由 于 分 刻 的 抗体 和 抗原 相 结合 ， 从 而 使 它们 不 能 和 B 细胞 的 
受 体 结 合 , 因 而 了 B 细胞 停止 受 刺 激 。 除 了 参与 这 类 简单 形式 的 反馈 抑制 之 外 ,抗体 还 能 作 

为 复杂 的 免疫 网 络 的 一 部 分 在 免疫 调节 中 起 更 精细 的 作用 。 
抗体 本 身 是 有 抗原 性 的 ， 能 引起 识别 免疫 球 蛋 白 链 上 恒定 区 和 可 变 区 上 抗原 决定 簇 

的 抗体 的 产生 。 和 抗原 结合 部 位 有 关 的 L MH 链 的 可 变 区 上 的 抗原 决定 得 称 为 独特 型 

(idiotypes) (i 17-47)。 每 个 抗原 结合 部 位 都 有 自己 一 套 特征 性 的 独特 型 ， 因 而 带 有 数 
以 百 万 计 的 不 同 的 抗原 结合 部 位 的 动物 会 含有 数 以 百 万 计 的 不 同 的 独特 型 。 因 为 每 种 独 
特 型 在 体内 存在 的 量 极 微 ,动物 不 会 对 自己 的 独特 型 耐 受 , 任 一 种 自身 的 抗体 如 免疫 得 得 

当 ，, 会 产生 针对 它们 的 并 细胞 和 B 细 胞 的 应 答 。 
可 能 会 这 样 想 ,动物 用 抗原 A 免疫 后 首先 会 产生 大 量 的 抗 A 抗 体 , 以 后 产生 抗 这些 抗 

有 & 抗体 独特 型 的 抗体 ,然后 依次 是 抗 这 些 抗 独特 型 抗体 的 抗体 ,等 等 。 事 实 上 这 种 类 型 的 
网 络 反应 已 在 某 些 情况 中 阐明 ， 即 针对 某 抗原 产生 的 初级 反应 的 大 多 数 抗体 都 表达 同一 

的 独特 型 。 在 这 种 "限制 性 的 反应 "中 ,特异 识别 这 优势 独特 型 的 抗体 和 T 细胞 都 被 激活 ， 

图 17-47 ”独特 型 是 抗体 分 子 上 和 抗原 结合 部 位 有 关 的 抗原 决定 簇 。 它 能 由 Va\Vr 或 两 者 一 起 
构成 。 每 个 不 同 的 抗原 结合 部 位 都 有 它 自 己 独特 的 一 套 独特 型 。 

它们 能 抑制 或 促进 表达 这 种 独特 型 受 体 的 淋巴 细胞 的 反应 。 抗 独特 型 的 相互 作用 已 被 证 

明 在 调节 限制 性 反应 中 是 很 重要 的 ,然而 还 不 能 肯定 它们 是 否 能 调节 更 通常 的 反应 , 亦 即 
反应 中 所 产生 的 抗体 表现 许多 不 同 的 独特 型 。 

思考 动物 能 制造 抗 自身 任 一 独特 型 的 抗体 的 意义 是 很 有 兴趣 的 事 。 因 为 如 果 设 想 不 - 

同 独特 型 的 数目 至 少 和 不 同 抗原 结合 部 位 一 样 多 ， 则 平均 每 个 抗原 结合 部 位 必然 至 少 识 

别 它 自己 免疫 系统 中 的 一 个 独特 型 。 这 样 一 个 免疫 系统 中 的 所 有 的 抗原 结合 部 位 是 潜在 

地 联结 成 一 个 复杂 的 独特 型 - 抗 独特 型 相互 作用 的 网 络 (图 17-48)。 由 于 T、B 细胞 可 

能 至 少 共 有 某 些 独特 型 ， 两 类 淋巴 细胞 大 概 都 参与 这 样 一 个 网 络 。 因 此 免疫 应 答 可 能 看 

作 是 对 免疫 网 络 的 反 折 性 干扰 , 而 不 是 独立 的 \ 抗 原 反应 性 的 淋巴 细胞 的 反应 。 

s。 209。 



带 有 抗 A 受 体 
AE 

淋巴 细胞 1 能 结合 
FRE A 

匆 巴 细胞 1 也 能 和 淋巴 细胞 2 作用 ， 
在 2 上 的 受 体 表达 类 的 
抗原 决定 戏 A 的 独特 型 

nO) 
一 一 

狱 巴 细胞 1 也 能 和 淋巴 细胞 3 作用 ，、 
3 上 有 受 体能 识别 淋巴 细胞 1 的 池 特 型 

图 17-48 任何 一 个 淋巴 细胞 都 可 通过 独特 型 - 抗 
独特 型 反应 功能 性 地 和 其 它 淋 巴 细胞 相 联系 。 这 
样 一 个 独特 型 网 络 的 潜在 范围 是 很 巨大 的 ， 因 为 
这 里 显示 的 和 抗 A 淋 巴 细胞 相互 作用 的 每 个 淋巴 
细胞 也 都 能 以 同样 方式 和 其 它 淋巴 细胞 起 作用 。 
越 来 越 多 的 证 据 表 明 ， 这 样 的 独特 型 - 抗 独特 型 
相互 作用 至 少 在 某 些 免疫 反应 的 调节 中 起 重要 作 

用 。 

= 2 下 We 

小 结 

抗体 是 由 编码 ey 1 和 互 链 的 三 个 不 同 的 基 
因 库 所 产生 的 。 每 个 库 内 在 B 淋 巴 细胞 分 化 过 程 
中 ， 编 码 世 和 五 链 可 变 区 不 同 部 分 的 各 个 基因 片 
段 通过 部 位 特异 的 重组 过 程 而 结合 在 一 起 。 工 链 

基因 库 包 括 一 个 或 多 个 恒定 (C) LAMAZE 
可 变 〈V) 和 连接 GC) AHR H 链 基因 库 

包括 一 套 C 基 因 及 多 套 的 VD (SFE) IH 

因 片 段 。 要 制造 一 个 抗体 分 子 ，V 基 因 片 段 要 各 
丁 基因 片段 结合 而 产生 轻 链 的 V 基 因 ， 而 Va 基 

因 片 段 是 和 D 以 及 In 基因 片段 再 结合 而 产生 重 
链 的 V 基 因 。 每 个 装配 好 的 基因 片段 然后 再 和 适 
当 的 C 区 顺序 同时 转录 ， 以 产生 编码 完整 多 肽 链 
的 mRNA 分 子 。 由 于 编码 Vi 和 Va 区 的 遗传 
的 基因 片段 的 不 同 组 合 ， 养 椎 动物 能 制造 数 以 千 
计 的 不 同 的 工 链 和 五 链 ， 它 们 能 联合 形成 数 以 百 
万 计 的 不 同 抗体 分 子 。 这 数目 又 由 于 体 细胞 突变 
而 大 概 至 少 增加 10 倍 到 100 倍 。 体 细 胞 突变 发 
生 在 编码 V 区 的 基因 片段 内 。 

所 有 的 B 细胞 开始 时 制造 IgM 抗体 。 有 些 
以 后 转换 为 制造 其 他 类 别 的 抗体 ， 它 们 都 具有 同 
原来 IEM 抗体 一 样 的 抗原 结合 部 位 。 这 样 的 类 
别 转 换 能 让 同一 的 抗原 结合 部 位 分 配 到 带 有 许多 
不 同 生 物 学 特点 的 抗体 中 去 。 

th 体 系 B® 

补体 (complement) 补充 抗体 杀 死 细胞 的 作 

用 。 事 实 上 ， 它 是 抗体 保护 峭 椎 动物 抵抗 感染 的 

主要 方式 ， 缺 少 补 体重 要 成 分 之 一 《C3) 的 个 体 

易于 遭受 反复 感染 。 补 体 除 了 在 抗体 介 导 的 溶 细 

胞 过 程 中 起 作用 外 ， 还 能 吸引 吞 吻 细 胞 到 感染 的 

部 位 ， 增 强 这些 细 胞 摄 人 和 破坏 微生物 的 能 力 。 

补体 的 激活 涉及 顺序 性 蛋白 质 水 解 的 级 联 反应 

补体 不 是 一 种 蛋白 质 , 而 是 由 约 20 种 相互 作 | 

用 的 蛋白 质 成 分 组 成 的 复杂 系统 ， 它们 叫做 Cl 

(三 种 蛋白 质 )、 C2、C3、.… .直到 C9、B AF. D 



因子 和 各 种 调节 性 蛋白 质 。 它们 都 是 分 子 量 在 24 000 和 400 000 之 间 的 可 溶性 蛋白 质 ， 

在 血液 和 细胞 外 液 内 循环 。 它们 大 多 数 是 不 呈现 活性 的 ， 直 到 它们 受 免疫 反应 或 直接 

受 人 侵 的 生物 或 其 他 的 某 些 方法 所 触发 之 后 才 呈 现 活 性 。 补 体 激 活 的 最 终结 果 之 一 是 顺 

序 性 地 装配 所 谓 晚 补体 成 分 〈late complement components) (C5 .C6、C7.C8 和 C9) ,成 

为 介 导 细胞 溶解 的 大 蛋白 质 复合 体 ( 溶 解 复合 体 lytic complexes), 

晚 补体 成 分 的 集聚 是 由 顺序 性 的 蛋白 质 水 解 激活 反应 所 触发 ,涉及 早 补体 成 分 (early 
complement components) (C1.C2、C3、C4 、 因 子 B 和 因子 D)。 大 多 数 的 早期 成 分 是 酶 

原 , 由 蛋白 裂解 而 顺序 性 激活 : 因为 顺序 中 的 每 个 成 分 被 裂解 后 , 它 就 被 激活 而 产生 一 个 

能 裂解 顺序 中 下 一 个 酶 原 的 蛋白 水 解 酶 ,等 等 。 由 于 大 多 数 激活 的 成 分 和 膜 紧 密 结合 ,大 

多 数 的 过 程 就 发 生 在 细胞 表面 上 。 

蛋白 水 解 级 联 的 轴 心 成 分 是 C3, 它 受 裂 解 后 的 激活 是 整个 补体 激活 顺序 中 的 中 心 反 

应 。 补 体能 被 两 种 不 同 的 途径 所 激活 , 即 经 典 途 径 和 旁 路 途径 ,两 种 情况 中 C3 都 被 称 为 

C3 转化 酶 (convertase) 的 酶 复合 体 所 裂解 。 两 种 途径 中 产生 的 C3 转化 酶 不 同 ， 但 在 

两 者 情况 中 它们 都 由 级 联 早期 激活 的 两 个 补体 成 分 目 发 装配 形成 ,C3 转化 酶 裂解 C3 为 

两 个 片段 。 大 片段 〈C3b) RK C3 转化 酶 之 后 结合 到 靶 细 胞 膜 上 形成 更 大 的 特异 性 变 

更 了 的 酶 复合 体 一 -C5 转化 酶 。C5 转化 酶 裂解 CS 启动 了 晚 补体 成 分 的 自发 装配 一 一 

从 C5 到 C9 一 一 造成 溶解 复合 体 ( 图 17-49)o 

球状 头 

细胞 裂解 

图 17-49 简化 的 模式 图 说 明 由 经 典 途径 和 ”图 17-50 Cla 奇特 结构 的 模式 图 。 它 是 一 个 大 蛋白 质 ( 一 400 000 
旁 路 途径 激活 补体 时 所 产生 的 CHM OR 道 尔 顿 )， 由 六 个 相同 的 亚 单位 组 成 每 个 都 由 三 个 不 同 的 多 肽 链 构 

化 酶 。 成 。 每 个 亚 单位 的 三 个 多 肽 链 的 羧基 端 这 一 半 都 折 县 成 球状 结构 , 氨 
基 端 这 一 半 具 有 典型 的 胶原 蛋白 氨基 酸 的 顺序 ， 绕 在 一 起 形成 胶原 
状 的 三 股 螺旋 。 这 六 个 亚 单位 在 它们 的 三 股 螺旋 干 之 间 由 二 硫 键 相 
联 ? 使 它们 形成 一 束 郁 金 香 那 样 的 结构 。 是 郁金香 的 那些 头 部 和 IgG 
或 1gM 抗体 相 结合 。 因而 每 个 Cla 分 子 有 六 个 抗体 结合 部 位 。 

由 于 每 个 激活 的 酶 能 裂解 链 内 许多 下 一 步 的 酶 原 分 子 ， 早 期 成 分 的 激活 是 个 逐 级 

e2l1le 



放大 的 级 联 过 程 : 在 顺序 开始 被 激活 的 每 个 分 子 能 导致 多 个 溶解 复合 体 的 产生 。 

经 典 途 径 是 由 抗原 -抗体 复合 体 所 激活 

经 典 途 径 (classical pathway) 涉及 Cl, C2 和 C4 KD, WHE FE IgG 或 IgM | 

闹 体 结合 到 微生物 表面 的 抗原 时 激活 ， 经 典 和 途径 的 第 一 个 成 分 是 Cl, 它 由 三 个 亚 成 分 

——Clq, Clr 和 Cls 组 成 ，C1q 是 一 个 大 而 独特 的 蛋 日 质 ， 形状 像 六 支 一 东 的 郁金香 : 

花 ， 每 支 郁金香 都 有 一 个 球状 蛋白 的 头 和 一 个 胶原 状 的 尾 ( 图 17-50)。 每 一 个 球状 的 头 

会 和 IgG 或 IgM 抗体 的 单个 恒定 区 相 结 合 (相应 在 Y 或 上“ 链 上 ), 这 是 要 在 抗体 的 另 一 ， 

站 已 和 抗原 结合 之 后 发 生 。 和 抗体 的 结合 能 激活 Cla 去 启动 经 典 途 径 的 早 蛋白 质 水 解 

级 联 反 应 。 然 而 ,必须 不 只 一 个 头 按 这 种 方式 结合 时 ， 激 活 作 用 才能 发 生 ; 因 而 需要 一 群 

外 来 抗原 决定 徐 才 能 触发 经 典 途 径 。 这 样 的 决定 得 群 常 存在 于 微生物 航 面 。 

Cl 复合 体 中 Clq 亚 成 分 的 激活 能 激活 Clr, 使 之 具有 水 解 蛋白 质 的 能 力 ; 它 依次 ， 

裂解 ,从 而 激活 Cls。 激 活 的 Cls 然后 顺序 裂解 C4 和 C2。 激活 的 C4 立即 和 就 近 的 ， 

膜 结合 ,然后 和 膜 上 激活 的 C2 结合 ,形成 了 C42 复合 体 , 这 就 是 经 典 途 径 中 产生 的 ca: 

转化 酶 。C42 裂解 C3 PAWITHE,C3a 和 C3b; 后 者 很 快 地 紧 靠 近 C4? 的 地 方 结合 ， 

Zi BOREL ,形成 C42,3b, 这 是 经 典 途 径 中 的 CS 转化 酶 。C5 转化 酶 裂解 CS 为 Coa 和 

C5b,C5 和 Co 结合 ,启动 后 成 分 的 装配 ,形成 溶解 复合 体 (图 17-51)o 

抗体 一 抗原 、 BRE 
复合 体 ok 

激活 的 C1 

C4 | C3 (C5) 转化 酶 溶解 复合 体 

二 C42 C42 ,3b 

C2 

C3 C3b 5 ae ao ae eth 

C3b 一 一 一 一 一 C3b,Bb = (C3b),Bb 

C3 (C5) #40 

a 

图 17-51 比较 旁 路 和 经 典 途 径 产生 C3 和 55 转化 酶 过 程 的 模式 图 。 经 典 途径 是 由 抗体 -抗原 复合 体 所 

触发 。 旁 路 是 由 C3b 的 存在 以 及 由 细胞 壁 多 糖 和 其 它 激活 剂 所 触发 。 激活 的 补体 成 分 常 以 上 面 一 个 横道 

来 标明 。 例 如 活化 的 Cl 是 CI。 为 了 简化 课文 我 们 删 去 了 这 些 横道 。 

专 路 途径 能 直接 由 微生物 激活 

当 经 典 途 径 被 激活 时 , 旁 路 途径 (alternative pathway) 也 被 动员 充 作 放 六 C3b 最 

初 产生 的 正 反 馈 环 。 然而 在 没有 抗体 时 , 它 也 能 被 细菌 、 酵 母 和 原生 动物 的 细胞 被 膜 上 的 

多 糖 所 激活 ,因而 被 认为 是 提供 了 免疫 反应 开始 之 前 对 抗 感染 的 第 一 道 防线 。 

旁 路 途径 的 主要 成 分 是 C3b， 因 子 B 和 因子 D。 激活 它 的 第 一 步 是 因 于 B AR 
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- 合 的 C3b 相 结合 。 以 活性 形式 在 血液 中 循环 的 因子 D 裂解 结合 的 因子 B 产 生活 性 片段 
Bb, 并 由 此 产生 旁 路 途径 中 的 C3 转化 酶 一 -C3b,Bb 一 -它们 再 依次 产生 更 多 的 C3b, 几 
个 外 加 的 C3b 分 子 依次 于 C3b,Bb 结合 到 靶 膜 上 ,形成 〈C3b)。Bb, 为 旁 路 途径 中 的 C5 
转化 酶 ,后 者 裂解 C5 而 启动 了 溶解 复合 体 的 装配 (图 17-51)。 由 于 旁 路 途径 需要 Mg++ 
而 不 需要 Cat+, 因 而 在 实验 中 很 容易 和 需要 两 种 离子 的 经 典 途 径 区 别 开 。 

经 典 途 径 通过 产生 C3b 能 自动 激活 旁 路 途径 ,但 细胞 胞 膜 多 糖 如 何 激活 旁 路 途径 ? 
这 主要 取决 于 C3b 样 分 子 能 自 C3 以 低 率 自发 产生 ， 甚 至 当 补体 级 联 反应 都 还 未 曾 被 
激活 。 自 发 形成 的 C3b 样 分 子 不 像 经 典 途 径 中 产生 的 大 量 的 C3b， 它 是 以 单 分 子 结合 
到 随机 选择 的 膜 上 ， 并 很 快 地 就 受到 特殊 的 抑制 性 蛋白 所 破坏 。 然 而 某 些 类 型 微生物 的 
细胞 被 膜 上 的 多 糖 能 保护 这 些 膜 结合 的 C3b 样 分 子 不 受降 解 , 结 果 其 中 某 些 分 子 存留 下 
KAGE SRE. : 

不 论 是 经 典 还 是 旁 路 途径 产生 的 C3b, 都 有 许多 重要 的 特性 。 我 们 已 经 见 到 它 能 激 
活 旁 路 途径 产生 更 多 的 C3b; 能 和 C3 转化 酶 结合 形成 CS 转化 酶 。 此 外 它 能 和 巨 噬 细 
胞 以 及 多 形 核 白 细胞 上 的 特异 受 体 蛋白 结合 ,从 而 加 强 这 些 细胞 吞噬 附 有 C3b 的 细胞 的 
能 力 。 以 这 种 方式 C3b 甚至 在 没有 溶解 复合 体 的 情况 下 ， 在 抵抗 微生物 方面 起 主要 作 
用 。 

在 补体 级 联 反应 的 过 程 中 ， 由 于 蛋白 质 水 解 几 种 成 分 产生 了 几 个 小 的 有 生物 活性 的 
EAH Blo KH BIR C3a、C4a 和 C5a, 它们 都 能 刺激 肥大 细胞 和 嗜 碱 性 白细胞 
分 泌 组 胺 。C5a 也 是 多 形 核 白 细胞 的 趋 化 吸引 剂 。 这 些 不 同 的 蛋白 质 片 眉 是 通常 和 补体 
激活 联系 在 一 起 的 局 部 炎症 反应 的 原因 。 

晚 补体 成 分 的 装配 产生 穿 膜 的 溶解 复合 体 ”“ 
晚 补 体 成 分 的 装配 开始 于 CS 转化 酶 (由 经 典 或 旁 路 途径 产生 ) 分裂 C5 为 C5a 和 

C5b, C5b 仍然 结合 在 C5 转化 酶 上 并 有 结合 Co 形成 C56, 再 结合 C7 形成 C567 的 
短暂 能 力 。 然 后 C567 复合 体 牢 固 地 结合 到 位 置 紧 靠 补体 起 始 激活 的 膜 上 。 这 复合 体 加 

上 一 分 子 C8 和 六 分 子 C9 BREAK C56789， 两 个 复合 体 再 结合 形成 分 子 量 约 两 百 
万 的 大 溶解 复合 体 ( 图 17-52)。 它 们 在 负 染 色 的 电镜 照片 中 具有 典型 的 圈 饼 状 形 态 ， 反 
上 映 了 复合 体 中 补体 成 分 的 环 状 排列 (图 17-53)。 这 溶解 复合 体能 使 膜 逃 漏 一 一 一 方面 因 

bacon! 跨 膜 的 水 通道 | 
Co C5b C5b | | ANCE) 

ANC3D—— CaCab (C7) C773 | CH 

a Yeats een eee ae ee dc CE 

17-52 后 补体 成 分 装配 成 跨 膜 通 道 的 模式 图 。 真 正 的 通道 是 由 溶解 复合 体 中 12 分 子 的 C Ae 
解 复合 体 是 由 两 个 C56789 复合 体 的 二 聚 体 所 构成 。 

为 它们 使 脂 双 层 不 稳定 ， 一 方面 是 因为 它们 形成 穿 透 膜 的 水 通道 。 由 于 小 分 子 可 围绕 或 
通过 溶解 复合 体 而 次 人 或 次 出 ,大 分 子 依然 在 内 部 。 水 就 由 渗透 作用 被 吸 到 细胞 内 部 ,使 
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它 胀 破 。 这 过 程 是 如 此 有 效 以 至 极 少 量 的 C56789 复合 体 ( 或 者 甚至 一 个 ) 就 能 杀 死 一 个 

细胞 。 即 使 质 膜 内 外 没有 大 阔 透 压 梯 度 的 细胞 , 亦 即 不 易 遭 受 沙 透 压 溶 解 作 用 ,仍然 会 被 

溶解 复合 体毛 杀 死 ， 设 想 它 们 破坏 了 质 膜 。 

补体 级 联 反应 是 个 受到 严密 调节 和 设计 的 过 程 以 攻击 就 近 的 膜 

补体 级 联 反 应 的 炎症 性 、 破 坏 性 和 放大 性 使 得 关键 的 激活 成 分 在 产生 之 后 必须 很 快 
地 使 它们 失 活 。 至 少 有 两 种 方式 可 以 去 活性 第 一 ,血液 中 
存在 的 特异 的 抑制 性 蛋白 一 旦 被 裂解 激活 后 ， 它 们 或 是 结 
合 或 是 裂解 某 些 成 分 从 而 终止 级 联 过程 。 例 如 抑制 性 蛋白 
结合 到 C1 复合 体 的 激活 成 分 上 阻 断 它们 的 进一步 作用 。 其 
它 血 液 中 的 抑制 性 蛋白 裂解 C3b 而 使 之 失 活 。 没有 这 些 
抑制 剂 , 血清 中 C3 可 能 被 旁 路 途径 所 造成 的 正 反馈 环 而 
#638. 

| 第 二 个 重要 的 调节 机 制 是 依靠 级 联 反 应 中 某 些 激活 成 
图 17-53 红细胞 质 异 上 补体 损伤 的 “分 的 不 稳定 性 。 这 些 成 分 除非 它们 立即 和 和 链 内 适当 的 成 分 

AF ARE ney 或 就 近 的 膜 结合 ,否则 它们 很 快 地 会 失 活 , 特 别 有 趣 的 是 在 
显 的 跨 膜 通 道 。 在 每 个 通道 内 显示 负 活化 的 C4 和 C3b 情况 中 , 当 任 一 种 成 分 在 裂解 后 形成 ， 

RDO Lin Iemerdlony a, 它们 经 受 一 系列 快速 的 构象 变化 ， 造 成 一 个 短命 的 活性 形 
205—212, 1978) 。 式 。 这 个 活性 形式 通过 蛋白 质 内 不 常见 的 硫 酯 键 的 机 械 断 

AAT Bik BOL EEN SUE (A 17-54)。 结 果 这 谷 氨 酸 和 近 
旁 的 膜 上 蛋白 或 多 糖 形成 共 价 键 。 由 于 这 些 活性 形式 的 半衰期 极 短 (DF 0.1ms), C4 
和 C3b 正常 情况 下 都 只 和 膜 上 极 靠近 激活 它们 的 补体 成 分 的 部 位 相 结合 。 这 样 补体 的 
攻击 只 限于 微生物 的 表面 膜 , 使 它们 不 能 扩散 到 附近 的 正常 宿主 细胞 上 。 

这 样 一 个 补体 成 分 的 复杂 系统 如 何 进 化 来 的 ?显然 , 它 是 逐步 发 展 来 的 ,就 许多 更 精 
细 的 成 分 如 大 的 溶解 复合 体 (从 成 分 CS 到 C9) 而 言 , 是 在 这 系统 进化 相当 晚期 加 大 的 。 
可 能 这 系统 原先 环绕 C3 进化 而 来 , 主要 建立 C3b 和 外 来 细胞 膜 之 间 的 共 价 复合 体 。 单 
这 复合 体 就 能 显著 促进 专职 吞 鸣 细 胞 报 人 和 破坏 微生物 的 能 力 。 事 实 上 ， 人 如 缺少 后 其 
成 分 中 的 一 种 ,就 不 能 装配 复合 体 , 但 仍 能 抵抗 除了 极 少数 细菌 外 的 全 部 细菌 的 感染 。 

小 结 

补体 系统 在 保护 养 椎 动物 抵抗 感染 时 能 独立 起 作用 ， 也 能 和 抗体 协同 起 作用 。 它 主 
要 由 血液 内 非 活性 的 蛋白 质 所 组 成 ,这 些 蛋 白质 在 一 系列 放大 的 反应 中 依次 被 激活 ,或 是 
经 由 结合 抗原 的 IgG 或 IgM 所 触发 的 经 典 途径 ,或 是 经 由 直接 被 入 侵 微生物 细胞 被 膜 
所 触发 的 专 路 途径 而 激活 。 最 重要 的 补体 成 分 是 C3 EAR, 它们 能 通过 蛋白 质 裂 解 而 
激活 ?然后 共 价 地 结合 到 附近 的 膜 上 ; 有 C3(C3b) 在 表面 的 微生物 能 很 快 地 被 专职 的 吞 
vit 2 HL TRA RH Usb, C3b 能 启动 晚 补 体 成 分 的 装配 ， 在 膜 上 形成 可 杀 死 细胞 的 
大 深 解 复合 体 。 补 体 激活 过 程 中 也 释放 各 种 小 的 多 肽 片段 ,能 吸引 多 形 核 和 白细胞 和 刺激 肥 
大 细胞 分 沁 组 胺 ， 导 致 在 补体 激活 部 位 的 炎症 反应 。 补 体 蛋 白质 级 联 反应 集中 在 靶 细 胞 
膜 上 ,是 由 其 几 个 包括 C3b 在 内 的 成 分 (激活 时 间 短 于 一 毫秒 的 十 分 之 一 ) 所 造成 。 

。214.。 



OM
T 

GH
 

SE
ER
 

al
 

AC
 

I 
Tre

 
i 

AE
 

fi
 

Hy
 

OY
 

TA
Y 

2 
GH
 

HA
 

IX
 

S
D
 

“
s
t
e
 

O
P
 

S
U
A
E
A
 

S
C
C
R
I
T
E
L
R
O
E
M
U
 

“
W
M
 

M
A
L
E
 

OT
s 

U
5
C
L
 

—
t
o
K
e
R
R
R
L
U
N
C
A
R
D
 

m
e
e
 

H
R
Y
 

— A
 

lS
 

AA
 

A
 

N
Z
S
 

E
E
 

L
H
 

“B
le
 

R
T
E
 

AO
E 

B
d
 

EE
F 

C
U
E
S
 

SO
) 

S
O
N
S
 

O
h
 

RA
 

E
E
G
 

LE
 

¢
 

6
 

B
O
R
E
 

ps
-2
1 

EA
 

Be
 

Ra
 

| 
‘ 

3
 id B

e
 A ae 

r
e
t
e
 

W
W
 
2
7
%
 
W
E
 
B
t
 

: 
a
!
 
E
D
 

Pg 

memier ere 
F
a
y
,
 

‘\ ; yw 
% 

W
S
 

he 

BUR 
a
E
 

¥ A
A
 
S
E
 

E
R
E
R
E
 

°215 



T 淋巴 细胞 和 细胞 介 导 免疫 

T 细胞 的 各 种 不 同 反应 总 称 为 细胞 介 导 免 疫 反 应 (cell-mediated immune reac- 
tions), 它们 像 抗 体 反 应 一 样 在 保护 养 椎 动物 对 抗 感染 中 是 很 重要 的 ,特别 是 对 病毒 和 真 

菌 引起 的 感染 。 它 们 还 跟 抗 体 一 样 是 十 分 抗原 特异 的 ， 然 而 并 不 涉及 抗体 的 分 这 。 事 实 

上 对 工 细胞 及 其 反应 要 比 对 B 细胞 知道 得 少 得 多 ， 主 要 是 因为 它们 的 受 体 和 产物 的 特点 : 

和 抗体 相 比 还 了 解 得 很 少 。 

T 细胞 受 体 之 谜 

已 知 T 细 胞 表面 有 抗原 特异 的 受 体 ,但 对 这 些 受 体 的 生化 性 质 , 特 别 是 它们 是 否 和 抗 | 

体 有 关 ， 一 直 是 长 期 争论 的 主题 。 一 方面 有 间接 证 据说 明 至 少 有 某 些 工 细胞 是 应 用 抗体 

样 受 体 来 识别 抗原 ,然而 另 一 方面 更 直接 的 分 子 遗 传 学 证 据 却说 明 它们 没有 。 

全 

同一 个 抗 独特 型 抗体 -有 BRR alent ae 

和 溶液 中 抗 X 抗 体 的 ”的 抗 发 受 体 起 作用 ”的 抗 尽 受 体 起 作用 

抗原 结合 部 位 起 反应 

图 17-55 “表明 和 同一 抗原 起 反应 的 T、B 细胞 有 时 会 在 其 表面 受 体 上 表现 相同 独特 型 的 实验 的 
图 解 。 独 特 型 是 抗体 的 抗原 结合 部 上 的 抗原 决定 簇 。 

间接 证 据 来 自 应 用 抗 独特 型 抗体 的 研究 。 我 们 已 经 讨论 过 ， 有 可 能 产生 识别 抗体 的 
抗原 结合 部 位 上 抗原 决定 得 的 抗体 ， 这 样 的 抗原 决定 簇 叫做 独特 型 。 和 任意 抗原 入 的 可 

溶性 抗体 上 抗原 结合 部 位 起 反应 的 抗 独特 型 抗体 不 但 和 溶液 中 的 抗 往 抗体 相 结合 ， 并 和 

表面 上 具有 同样 抗体 (作为 抗原 尽 的 受 体 ) 的 B 细 胞 相 结合 。 抗 独特 型 抗体 结合 到 B 细胞 

表面 的 受 体能 抑制 B 细胞 对 抗原 X 的 识别 和 反应 能 力 是 并 不 意外 的 。 在 某 些 情况 中 还 

证 明 同样 的 抗 独特 型 抗体 能 结合 到 工 细 胞 上 ， 并 抑制 它们 对 抗原 A 反 应 的 能 力 CA 17- 

55)o 遗传 学 研究 提示 T. B 细胞 受 体 所 共有 的 独特 型 可 能 是 由 决定 免疫 球 蛋白 互 链 可 

变 区 的 基因 片段 所 编码 的 。 抗 独特 型 受 体 曾 用 于 从 工 细胞质 膜 上 分 离 少量 的 受 体 。 虽 然 这 

些 受 体 含 有 和 通常 五 链 同 样 大 小 的 多 肽 链 ， 它 们 并 不 和 任何 已 知 的 五 链 或 世 链 恒定 区 的 
抗体 起 反应 。 这 些 发 现 提 示 工 细胞 受 体 可 能 由 一 类 新 的 免疫 球 蛋白 互 链 组 成 ， 它 们 是 由 

一 组 新 的 恒定 区 基因 或 者 可 能 是 由 编码 一 般 抗 体 Va 区 的 同样 的 基因 片段 中 的 某 些 所 编 

码 的 , 这 个 假说 的 困难 之 处 是 在 于 用 DNA 重组 技术 的 实验 不 能 在 功能 性 工 细胞 内 阐明 ， 
所 预期 的 Va、D 或 Ja 片段 的 重 排 。 提 示 工 细胞 可 能 有 编码 它们 抗原 结合 部 位 的 自己 ， 
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一 套 基 因 。 目 前 ， ji 细胞 受 体 的 问题 仍然 未 解决 。 

不 同 的 T 细胞 反应 是 由 不 同 的 T 细胞 亚 类 所 介 导 的 ” 

当 工 细胞 受 抗 原 刺激 时 ,它们 分 裂 、 分 化 为 活化 的 效应 细胞 ， 担 负 各 种 细胞 介 导 免疫 

到 应。 至 少 有 三 种 不 同 的 反应 是 由 工 细胞 实现 的 : C1) 它们 特异 地 杀 死 外 来 的 或 病毒 感 

染 的 兰 椎 动物 细胞 ;(2) 它们 帮助 特异 的 T 或 B 淋 巴 细胞 对 抗原 起 反应 ,并 能 激活 某 些 非 

淋巴 细胞 如 巨 噬 细 胞 ; (3) 它们 抑制 特异 性 工 或 B 淋 巴 细胞 的 反应 。 这 些 不 同 的 功能 是 

由 不 同 亚 类 的 工 细 胞 一 一 相应 地 称 为 细胞 毒 下 细胞 (cytotoxic T cells) Hi By iB |)T 
细胞 (helper or inducer T cells) 和 抑制 T 细胞 (suppressor T cells) 一 一 所 实现 。 这 

些 亚 类 能 因 它们 表现 的 细胞 表面 抗原 而 彼此 区 分 开 。 再 者 ， 有 证 据说 明 辅 助 和 抑制 工 细 

胞 本 身 就 有 不 同 的 细胞 类 群 。 辅 助 工 细胞 和 抑制 工 细 胞 在 免疫 反应 中 是 调节 者 ， 因 而 这 
两 类 工 细 胞 称 为 调节 工 细 胞 (regulatory T cells), 

细胞 毒 T 细胞 杀 死 病毒 感染 的 细胞 ” 

当 细 胞 毒 工 细胞 和 外 来 的 或 病毒 感染 的 脊 椎 动物 细胞 相遇 时 ， 它 们 在 几 天 的 过 程 中 

被 激活 为 效应 细胞 ， 能 特异 地 结合 和 杀 死 激活 它们 的 靶 细胞 。 检 测 活 化 的 细胞 毒 工 细 胞 

的 杀伤 能 力 最 方便 的 方法 是 把 它们 和 含 “Cr 的 靶 细胞 温 育 几 小 时 ,再 测定 被 杀 死 的 靶 细 

胞 释 出 的 “Cr 的 放射 活性 的 量 。”*Cr 被 活 细胞 所 摄取 并 只 在 细胞 死亡 后 才 释 出 。 

细胞 毒 工 细胞 保护 我 们 抵抗 某 些 病毒 性 疾病 ,它们 在 病毒 于 胞 内 复制 之 前 , 和 表达 在 

病毒 感染 细胞 表面 上 的 外 来 病毒 抗原 起 反应 , 杀 死 感染 的 细胞 ,从 而 阻止 病毒 繁殖 (图 17- 

56)o 虽然 杀 死 靶 细 胞 的 分 子 过 程 不 清楚 ,但 已 知 细胞 毒 了 细胞 和 靶 细 胞 一 定 要 接触 ， 这 
能 在 几 分 钟 内 在 丢 细 胞 上 造成 不 可 逆 的 损伤 ， 已 经 观察 到 一 个 细胞 毒 工 细胞 能 杀 死 好 几 

个 纪 细 胞 而 不 损伤 自己 。 

病毒 核酸 进入 细胞 ， 病毒 术 酸 的 去 衣 ， 病毒 的 复制 和 装配 由 于 
将 被 膜 蛋白 遗留 在 表面 上 宿主 细胞 的 死亡 而 中 断 

图 17-56 图 解说 明细 胞 毒 工 细 胞 如 何 识别 感染 细胞 表面 的 病毒 抗原 以 及 在 病毒 开始 复制 前 杀 死 它们 。 

ASR B 细胞 和 T 细胞 对 抗原 反应 时 需要 辅助 工 细胞 ? 

虽然 工 细胞 本 身 不 分 刻 抗 体 ， 它 们 是 B 细胞 对 大 多 数 抗原 起 反应 时 所 必需 的 。 这 首 

先是 在 60 年 代 的 中 期 发 现 的 ,其 实验 是 把 胸腺 细胞 或 骨髓 细胞 加 上 抗原 注 人 照射 过 的 小 

志 中 。 只 接受 骨 允 或 胸腺 的 细胞 不 能 制造 抗体 ,但 如 注 人 胸腺 和 骨髓 细胞 的 混合 物 , 就 能 
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产生 大 量 抗 体 ,以 后 证 明 这 类 实验 中 胸腺 提供 工 细 胞 、 骨 骨 提 供 了 细胞 (图 17-57)。 应 用 
了 能 区 别 注 和 人 的 工 .B 细胞 的 特异 性 染色 体 标志 后 显示 所 有 的 抗体 分 刻 细 胞 是 B 细胞 , 导 
致 工 细 胞 必须 帮助 8 细胞 对 抗原 起 反应 的 结论 。 

是 否 产生 ， 
抗 A 抗体 

图 17-57 首次 表明 动物 产生 抗体 反应 时 TB 细胞 都 需要 的 实验 。 ， 

提供 辅助 的 工 细胞 现在 已 被 发 现 为 一 个 特殊 亚 类 的 辅助 工 细胞 。 并 且 已 清楚 辅助 细 

胞 在 细胞 毒 工 细胞 和 抑制 工 细胞 对 抗原 起 反应 中 也 是 需要 的 。 

虽然 对 大 多 数 抗原 的 抗体 反应 是 依赖 于 辅助 工 细胞 ， 有 某 些 抗原 能 直接 激活 了 淋巴 ， 

细胞 而 无 需 工 细胞 辅助 。 BO AURA Salo eae 相同 抗原 决定 入 

HAS Rk. 

辅助 T 细胞 通过 分 泌 淋 巴 因子 激活 巨 噬 细 胞 ? 

某 些 辅助 工 细胞 通过 分 弯 许 多 能 激活 包括 其 它 淋巴 细胞 在 内 的 各 种 白细胞 的 物质 来 

对 抗原 起 反应 。 这 些 因子 总 称 为 淋巴 因子 〈lymphokine) ;在 某 些 情况 下 ， 或 者 称 为 白 细 

胞 间 介 素 (interleukin) (HAZ). 它们 与 抗体 不 同 ， 不 特异 地 对 引起 它们 产生 的 

抗原 起 反应 或 识别 。 

最 重要 和 研究 得 最 清楚 的 淋巴 因子 之 一 就 是 巨 史 细 胞 移动 抑制 因子 (macrophage 
migration inhibition factor，MIF)， 它 能 激活 近 旁 的 巨 吃 细 胞 使 它们 在 吞噬 和 消化 人 侵 

的 生物 时 更 为 有 效 。 另 一 个 功能 , 正 像 它 的 名 字 所 提示 是 抑制 巨 噬 细 胞 的 移动 ,因而 它们 

堆积 在 工 细胞 被 激活 的 地 方 。 这 种 激活 巨 噬 细 胞 的 能 力 在 防御 经 非 激活 巨 叹 细 胞 吞噬 后 

仍然 存活 的 微生物 的 感染 上 是 特别 重要 的 ,结核 病 就 属于 这 一 类 感染 。 

抗原 触发 的 辅助 工 细 胞 的 淋巴 因子 分 刻 是 为 人 熟知 的 结核 菌 素 皮肤 试验 的 基础 。 假 

如 结核 菌 素 〈 结 核 菌 的 抽 提 物 ) 注 人 到 经 结核 病 免疫 的 或 曾 生 过 结核 病 的 个 体 的 皮肤 内 ，， 

在 皮肤 上 就 会 发 生 一 种 典型 的 免疫 反应 。 它 起 始 于 注射 的 部 位 ， 由 对 结核 菌 素 起 反应 的 | 
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记忆 辅助 工 细胞 分 泌 淋巴 因子 所 启动 的 。 淋 巴 因子 吸引 巨 噬 细 胞 到 该 部 位 ， 引 起 对 结核 

菌 素 阳 性 反应 的 典型 的 肿胀 。 
某 些 辅助 工 细 胞 分 泌 的 另 一 个 重要 淋巴 因子 是 工 细胞 生长 因子 (或 白细胞 闻 介 素 2)e 

它 结 合 到 活化 工 细 胞 的 表面 受 体 上 刺激 它们 增殖 。 如 果 工 细胞 在 一 直 保 持 有 白细胞 间 介 

素 2 的 培 液 中 被 抗原 激活 ,它们 便 会 无 限 增殖 。 用 这 种 方法 就 能 产生 细胞 毒 工 细胞 、 辅 助 
工 细 胞 和 抑制 工 细 胞 的 抗原 特异 的 工 细胞 系 。 其 中 某 些 细胞 系 能 被 克隆 化 而 提供 有 功能 

的 ,抗原 特异 的 ,均一 的 工 细 胞 类 群 。 它 们 有 和希 望 划 新 细胞 介 导 免疫 和 免疫 调节 的 研究 。 

抑制 T 细胞 抑制 其 它 淋巴 细胞 的 反应 ” 

发 现 工 淋巴 细胞 能 帮助 B 细胞 产生 抗体 反应 之 后 几 年 ， 接 着 又 发 现 它们 也 能 抑制 了 

细胞 或 其 他 工 细胞 对 抗原 的 反应 。 这 样 的 工 细 胞 抑制 首先 是 在 造成 对 羊 红细胞 (SRBC) 

抗原 不 起 反应 ( 耐 受 ) 的 小 鼠 中 冰 明 的 。 当 工 细 胞 从 耐 受 小 鼠 传 递 到 正常 小 鼠 ， 后 者 也 变 

成 对 SRBC 抗原 特异 性 地 不 起 反应 。 这 表明 耐 受 状 态 是 由 于 工 细胞 抑制 了 反应 。 以 后 

应 用 表面 抗原 标志 的 实验 说 明 ， 造成 这 状态 的 所 谓 抑制 工 细胞 是 一 类 不 同 于 辅助 了 细胞 

的 类 群 。 

与 大 多 数 TB 淋巴 细胞 不 同 ， 抑制 工 细胞 只 有 在 不 断 被 辅助 工 细胞 触动 时 才 起 作 

用 ， a. XT RBH ERA AN, 

因为 它 说 明 两 类 细胞 的 活动 帮 是 自我 调节 的 ， 这 只 是 相互 作用 的 淋巴 细胞 网 络 中 许多 自 

我 调节 的 例子 之 一 。 

免疫 系统 中 成 亿 的 工 淋 巴 细胞 中 的 大 多 数 被 认为 是 辅助 或 抑制 工 细胞 ， 它 们 的 主要 

功能 是 调节 TLB 淋巴 细胞 两 者 的 活动 。 这 些 调 节 工 细胞 如 何 识别 它们 所 影响 的 特异 性 

T、B 细胞 ? 

辅助 和 抑制 T 细胞 能 识别 靶 淋 巴 细胞 表面 的 外 来 抗原 ' 

”调节 工 细 胞 和 B 细 胞 或 和 其 他 工 细胞 相互 作用 的 一 种 方式 是 识别 相互 作用 的 细胞 表 

面 上 附着 的 外 来 抗原 。 例如 ， 这 似乎 解释 了 小 鼠 在 用 半 抗 原 ( 如 DNP) 共 价 接 到 蛋白 载 

体 (X) 后 在 辅助 工 细 胞 和 B 淋巴 细胞 间 发 生 的 协同 作用 。 在 协同 作用 中 B 细胞 识别 半 抗 

原 - 载 体 复合 体 中 的 半 抗 原 , 而 T 细 胞 识别 载体 。 这 首先 是 在 应 用 照射 小 鼠 的 实验 中 冰 明 

的 ,这 些小 鼠 不 能 对 抗原 起 反应 ,除非 给 予 淋巴 细胞 。 
通常 照射 过 的 小 鼠 给 予 来 自 经 DNP-X (DNP 偶 联 到 X) 免 疫 过 的 小 鼠 的 TB a 

胞 混合 物 后 ,会 产生 大 量 抗 DNP 半 抗 原 的 抗体 , 这 是 对 注 人 的 DNP-X 的 反应 。 然 而 ， 

如 果 同 一 小 鼠 用 DNP-y, [是 同一 半 抗 原 联 在 不 同 蛋白 质 载 体 (CY) 上 组 成 ] 攻 击 那 小 鼠 

就 不 会 产生 抗 DNP 抗体 。 这 种 载体 效应 (carrier effect) 表明 特异 性 的 载体 在 对 半 抗 

原 的 抗 反应 过 程 中 也 以 某 种 方式 被 识别 。 证 明 工 细胞 识别 载体 的 一 个 设计 聪明 的 实验 是 

照旧 给 予 照射 小 鼠 以 来 自 DNP-X 结合 物 免 疫 过 的 小 鼠 的 T.B 细胞 ， 但 此 外 还 传递 给 
它 来 自 单 用 载体 Y 免疫 过 的 小 鼠 的 工 细胞 ， 这 样 的 小 鼠 现在 是 在 对 DNP-X 和 DNP-Y 

两 者 都 起 反应 的 情况 下 制造 抗 DNP 抗体 的 《图 17-58 )。 这 个 重要 的 实验 前 明 ， 要 帮助 
B 细 胞 对 抗原 上 某 一 决定 簇 (在 本 例 中 为 DNP) 产 生 抗 体 时 ,要 求 工 细 胞 能 对 同一 抗原 上 

的 另 一 决定 簇 (在 此 例 中 为 蛋白 质 Y) 起 反应 。 在 这 些 情 况 中 辅助 T 细 胞 被 认为 是 识别 了 
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图 ,17-58 这 实验 首次 说 明 B 细胞 针对 大 分 子 上 某 一 抗原 决定 签 产生 抗体 时 需要 针对 同一 大 分 子 
上 另 一 抗原 决定 簇 起 反应 的 T 细胞 的 辅助 。 实 验 中 动物 用 偶 联 到 蛋白 质 X 的 DNP (DNP-X) 
来 免疫 ， 当 其 T、B 细胞 的 混合 物 传 递 到 另 一 照射 动物 并 用 侦 联 到 第 二 个 蛋白 质 y 上 的 DNP 
(DNP-y) 来 攻击 时 ， 不 产生 抗 DNB 抗体 。 然 而 单独 用 蛋白 质 了 来 免疫 的 动物 的 工 细胞 却 能 帮 
助 上 面 同样 的 B 细胞 产生 抗 DNP 抗体 。 这 实验 情况 不 同 于 图 17-57 中 所 示 的 实验 ， 其 不 同 在 于 
未 经 免疫 的 (未 和 抗原 接触 ) 的 淋巴 细胞 当 传递 到 照射 宿主 并 第 一 次 接触 某 一 抗原 时 ， 并 不 产生 可 

检 出 的 抗体 反应 。 

B 细胞 表面 的 抗原 而 被 导 引 到 了 细胞 处 。 图 17-59 表明 了 这 可 能 如 何 发 生 的 最 简单 模 

式 。 在 抑制 T 细 胞 上 得 到 同样 的 结果 提示 它们 可 能 以 同样 方式 识别 它们 的 靶 细 胞 e 
另 一 种 调节 了 淋巴 细胞 识别 它们 靶 细 胞 的 方式 是 通过 独特 型 - 抗 独 特 型 的 相互 作用 。 

在 那些 产生 的 抗体 大 多 数 表现 同一 独特 型 的 抗体 反应 中 ,发 现 了 两 类 辅助 工 细 胞 ,一 类 识 
AB 细胞 表面 的 外 来 抗原 ， 另 一 类 识别 B 细胞 表面 作为 受 体 的 膜 结合 的 抗体 分 子 上 的 独 

特 型 (图 17-60)。 究 竟 这 样 的 独特 型 反应 的 辅助 工 细 胞 是 否 也 牵涉 在 产生 的 抗体 是 许多 
不 同 独特 型 的 那些 免疫 反应 中 则 还 不 清楚 。 

调节 工 细胞 可 以 通过 分 讽 可 溶性 的 辅助 或 抑制 因子 和 它们 的 驾 细 胞 通信 

有 关 淋 巴 细胞 用 来 相互 通信 的 分 子 机 制 知道 得 非常 少 。 一 种 可 能 性 是 它们 如 图 ; 17- 

60 所 示 直 接 通过 抗原 或 独特 型 的 搭桥 来 相互 作用 , 因而 非常 短程 的 信号 分 子 ， 或 是 膜 结 

合 的 ,或 是 分 沁 出 来 的 ,都 能 在 两 者 之 间 起 作用 。 但 是 对 某 种 特定 抗原 起 反应 的 相互 作用 

的 淋巴 细胞 构成 整个 淋巴 细胞 类 群 中 如 此 小 的 部 分 ， 使 人 怀疑 究竟 抗原 和 (人 或) 独特 型 的 

识别 是 否 足以 把 两 个 有 关系 的 细胞 带 到 一 起 。 对 此 许多 免疫 学 家 都 被 一 种 想法 吸引 了 ， 

即 淋巴 细胞 可 以 通过 分 刻 能 在 相当 长 距离 起 作用 的 特异 信号 分 子 而 进行 通信 。 

事实 上 ,已 从 工 淋巴 细胞 分 离 出 各 种 可 溶性 蛋白 的 调节 因子 ,如 来 自 辅 助 工 细 了 胞 的 辅 
助 因子 (helper factor) 和 来 自 抑制 工 细胞 的 抑制 因子 (suppressor factor), 大 多 数 的 

因子 像 产 生 它们 的 工 细胞 那样 具有 同样 的 抗原 特异 性 和 活性 〈 在 这 方面 它们 同 没有 抗原 
特异 性 的 淋巴 因子 或 白细胞 闻 介 素 不 一 样 )o 然而 ,仍然 不 清楚 究竟 这 些 抗原 特异 的 因子 

是 否 在 正常 情形 下 以 可 溶 的 形式 起 作用 。 例 如 它们 可 能 代表 从 细胞 上 脱落 的 膜 结 合 的 受 

体 。 事 实 上 ,已 经 证 明 某 些 可 溶性 因子 像 工 细胞 受 体 一 样 可 以 和 抗 独特 型 抗体 起 作用 ， 提 

示 它 们 的 抗原 结合 部 位 至 少 部 分 可 能 是 由 互 链 基因 库 中 的 V 基 因 片 段 编码 的 。 
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许多 因子 的 另 一 个 令 类 感 兴趣 的 特点 是 它们 不 但 和 抗 独特 型 抗体 ;而 县 还 和 抗 某 些 

由 主要 组 织 相 容 性 复合 体 基因 编码 的 蛋白 质 的 抗体 起 反应 ， 主 要 组 织 相 容 性 复合 体 就 是 

和 和 细胞 功能 密切 相关 的 大 段 染 色 体 ， 现 在 即将 讨论 到 。 这 个 遗传 复合 位 点 原先 是 由 生 

物 学 家 们 开始 研究 为 何 组 织 在 两 个 不 同 个 体 间 移 植 时 会 被 排斥 而 发 现 的 。 
对 抗原 起 反应 
的 辅助 工 细胞 

B 细胞 < 铺 助 工 :细胞 — 
Sa enn iiptciel 对 独特 型 起 反应 

抗原 桥 的 辅助 工 细胞 

图 i7-59 图 17-58 中 所 示 的 抗 DNP 抗体 发 生 的 可 图 17-60 有 些 调节 T 细 胞 是 通过 淋巴 细胞 表面 上 
E 迁 人 径 之 一 是 : WY RR MAY REBT IM 的 抗原 来 和 其 施 淋 巴 细胞 相 作 用 ， 另 一 些 是 识别 受 ”一 
DNP 反应 性 了 B 细胞 相互 作用 * 从 而 激活 该 B 细胞 产生 体 上 的 独特 型 。 
抗 tik. XA TB 细 腹 通过 其 受 体 的 抗原 

We He .- 桥 而 得 以 接触 

Sik we. uy sm StS 8h Se BEE 机 

当 组 织 移植 物 在 同 种 或 异种 个 体 间 交 换 时 (分 别称 为 同 种 异体 移植 和 异种 移植 )， 它 

们 通常 是 被 排斥 的 。 在 50 年代 不 同 品 系 少 志 间 皮肤 移植 的 实验 阐明 ;移植 物 排 所 (graft 

rejection) | 是 对 植 人 细胞 表面 的 外 来 抗原 所 起 的 免疫 反应 。 现在 知道 这 些 反应 主要 由 T 

细胞 介 导 ; 关 概 细胞 毒 细 上 胞 和 辅助 细胞 都 参与 ?虽然 对 此 还 有 争论 。 免 疫 排斥 是 人 类 器 官 

移植 的 主要 障碍 , 肾 和 心脏 移植 物 通常 不 能 存活 ， 除 非 供 者 和 受 者 在 遗传 上 是 相等 的 ( 同 

卵 双生 )。 另 一 种 方法 是 用 药物 来 抑制 受 者 的 免疫 系统 , 供 者 和 受 者 适当 的 配 型 ， 以 最 大 

限度 地 减少 他 们 的 抗原 性 不 同 。 了 

移植 的 组 织 被 受 者 排斥 是 人 所 熟知 的 反应 。 较 鲜 为 人 知 的 是 相反 的 反应 一 一 受 体 组 

织 被 移植 物 排 斥 。 这 常 发 生 在 接受 骨 骨 移 植物 以 治疗 它们 免疫 缺损 的 病人 中 。 给 正常 的 

不 体 这 样 的 移植 物 会 发 生 对 抗 移植 细胞 (包括 淋巴 细胞 ) 的 反应 ， 并 破坏 它们 。- 免 疫 缺 损 

的 病人 不 能 够 这 样 做 ,通常 植 人 的 淋巴 细胞 以 移植 物 抗 宿主 反应 Cgraft-versus-host res- 

ponse) 对 抗 受 者 自己 的 抗原 ,这 种 反应 是 可 以 致命 的 。 这 个 反应 一 般 认 为 主要 是 由 辅助 

工 细胞 所 介 导 的 ,是 人 类 骨 骨 移 植 的 主要 障碍 。 

移植 物 排 斥 和 移植 物 抗 宿 主 反应 都 可 用 组 织 培养 中 一 人 个 体 的 细胞 和 另 一 个 体 的 淋 

巴 细 胞 混合 在 一 起 时 发 生 的 同类 反应 来 模拟 。 在 这 样 的 混合 培养 物 中 ,两 群 细胞 中 的 畏 

助 工 细 胞 相互 被 刺激 而 开始 分 裂 , 这 称 为 混合 淋巴 细胞 反应 《mixzed-lymphocyte respon- 
se)o 在 混合 淋巴 细胞 反应 过 程 中 , 每 个 个 体 的 细胞 毒 开 细胞 被 激活 而 杀 死 另 一 个 体 的 淋 
蕊 细胞 ,这 称 为 细胞 毒 工 细 胞 反应 Ccytotoxic-T-cell response), 



这 两 种 体内 和 体外 的 反应 总 称 为 移植 反应 〈transplantation reaction), 所 有 这 些 反 

应 是 针对 称 为 "移植 抗原 "或 ”组 织 相 容 性 抗原 的 外 来 的 细胞 表面 抗原 。 其 中 最 主要 的 是 

主要 组 织 相 容 性 抗原 ， 它 是 称 为 主要 组 织 相 容 性 复合 体 〈《major histocompatibility com- 

plex, MHC) 的 基因 复合 体 编 碍 的 一 群 抗原 。 

T 细胞 好 像 被 外 来 的 MHC 抗原 所 于 扰 ” 

主要 组 织 相 容 性 复合 体 〈MHC) 的 抗原 是 引 人 注 意 的 , 至 少 有 两 个 原因 。 首 先 ， 它 

们 以 压倒 的 优势 作为 了 细胞 移植 反应 中 的 靶 抗 原 ， 即 使 细胞 表面 上 大 量 其 他 的 抗原 也 为 
工 细 胞 所 识别 。 其 次 ,异常 大 部 分 的 工 细胞 能 识别 外 来 的 MHC 抗 原 , 一 个 个 体 的 工 细胞 

中 ,小 于 0.1 多 是 对 任何 六 般 抗 原 起 反应 的 ， 但 约 有 5 一 10 多 是 对 任何 其 他 个 体 的 MHC 

抗原 起 反应 的 。 后 面 的 观察 构成 了 对 克隆 选择 学 说 重要 的 挑战 ， 因 为 该 学 说 预计 只 有 极 

小 部 分 的 淋巴 细胞 能 对 任 一 抗原 、 甚 至 任 一 群 抗 原 起 反应 。 

脊椎 动物 无 需 保护 自己 对 抗 种 内 其 他 成 员 的 外 来 细胞 的 人 侵 。 因 此 ， 动 物 的 工 细胞 

明显 受 外 来 MHC 抗原 所 于 扰 的 事实 提示 ，MHSC 分 子 在 通 和 党 的 工 细胞 介 时 的 免疫 中 有 

某 种 特殊 的 意义 。 

存在 两 类 MHC 分 子 ” 

MHC 抗原 在 所 有 高 等 脊椎 动物 细胞 上 均 有 表现 。 它 们 首先 在 小 鼠 中 被 阐明 ， 称 为 
Le Bi H-2 抗原 《组 织 相 容 性 -2 抗原 )。 在 人 类 被 称 为 

细胞 毒 工 细 有 MHC 糖 蛋白 HLA 抗原 (人 类 白细胞 相关 抗原 )， 因 为 它们 首 

先 在 白细胞 上 证 实 。H-2 复合 体 的 基因 位 于 小 鼠 

的 第 17 条 染色 体 上 ; HLA 复合 物 的 基因 则 位 于 
人 类 第 6 条 染色 体 的 短 辟 上 。 

两 类 主要 的 MHC 抗原 ,，I 类 和 Il 类 ,都 各 

自 包括 一 组 细胞 表面 糖 蛋白 。 在 移植 反应 中 细胞 

. Sp eH 1 毒 T 细胞 主要 对 外 来 | 类 糖 蛋 白 起 反应 ， 而 畏 
anh T 4AM MHC 糖 蛋 白 助 细胞 主要 对 外 来 第 :I 类 糖 蛋白 起 反应 (图 17- 

61)。 两 类 MHC 抗原 责 激 两 个 不 同 亚 类 的 工 细 

胞 ,这 对 了 解 它 们 的 功能 提供 了 重要 线索 。” 

I 类 MHC 糖 蛋白 几乎 存在 于 所 有 有 核 细 胞 并 
呈现 高 度 多 态 性 2 

图 17-61 在 各 种 移植 反应 中 ， 细胞 毒 T 细 胞 主 
six} 16 MHC 稿 蛋白 起 反应 ,而 辅助 工 细胞 主 138 MHC 糖 蛋 日 至 少 由 三 个 不 同 的 遗传 位 
要 是 对 外 来 的 IL 类 MHC 糖 蛋白 起 反应 。 点 所 编码 ,小 鼠 中 称 为 H=2K，H-2D 和 H-2L; 

人 类 中 为 HLA-A, HLA-B 和 HLA-C《〈 图 17-62)。` 每 一 个 位 点 编码 一 条 分 子 量 约 为 

45 000(~345 ARE SK. 每 一 条 多 肽 链 都 插入 到 质 膜 内 短 的 亲 水 性 的 羧基 端 

片段 位 于 细胞 质 内 ,接着 是 短 的 穿 过 脂 双 层 的 臣 水 性 片段 ,然后 是 暴露 于 细胞 外 的 一 个 大 

的 氮 基 端 片 有 侦 。 后 一 片段 代表 了 80% 的 总 量 * 折 县 为 三 个 不 同 的 功能 区 ， 其 中 两 个 各 含 

有 一 个 链 内 的 二 硫 桥 ( 图 17-63)。 氨基 酸 顺 序 分 析 提 示 三 个 不 同 的 I 类 MHC 位 点 是 由 | 
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人 的 染色 体 6 

‘ALAS EY 兴 : 

HLA-B HLA=A, sg y 

HLA 复合 体 

图 17-62 小 鼠 和 人 的 主要 组 织 相 容 性 复合 体 (MHC) 的 图 解 ， 显示 编码 I 类 MHC 糖 蛋白 位 
点 的 位 置 。 

基因 倍增 演化 来 的 。 

12 MHC 糖 蛋 白 有 三 个 特点 : CQ) 它们 在 

上 玫 乎 所 有 的 有 核 体 细胞 表面 ， 组 成 多 到 1 多 的 质 

膜 蛋 自 ( 约 5 x 10° 分 子 /细胞 );《〈27 它们 非 共 价 

WHA & 微 球 蛋白 的 小 蛋白 质 相 联 ， 包 THER 

蛋白 是 由 另 一 条 染色 体 上 的 基因 编码 的 。 氮 基 酸 

顺序 分 析 表 明 这 个 11 500 道 尔 顿 的 蛋白 质 和 锡 

疫 球 蛋白 的 一 个 功能 区 是 同 源 的 ， 提 示 了 1 类 

MHC 糖 蛋白 和 免疫 球 蛋白 之 间 的 进化 关联 。 最 

WAR 工 类 糖 蛋白 中 的 一 个 二 硫 键 连 起 来 的 环 和 

免疫 球 蛋白 中 那样 的 环 在 氨基 酸 顺 序 上 是 同 源 

的 ， 进 一 步 支持 了 上 述 看 法 ; 3) 编码 这 些 糖 蛋 

白 的 位 点 在 糊 椎 动物 中 已 知 是 最 多 形 性 的 ; 也 就 

是 说 在 一 个 种 内 ， 每 一 个 位 点 上 都 有 异常 大 数目 

的 不 同 的 等 位 基因 (同一 个 基因 的 不 同形 式 )， 每 

个 等 位 基因 都 以 相当 高 的 频率 出 现 。 例如 ， 在 

H-2K 和 H-2D 位 点 上 已 知 有 50 以 上 的 等 位 基 

两 。 同 一 位 点 上 的 一 个 等 位 基因 可 以 和 另 一 个 等 

位 基因 在 蛋白 质 上 可 多 到 有 25% 的 氨基 酸 残 基 

不 同 。 

I 类 MHC 多 肽 

COOH 

LA 
b2 微 球 蛋 白 

SSE S =—: | 
“KRESS 一 一 一 -一 一 

ON xe 
POR LLKIOK LYS 

17-63 Ae 1 2% MHC 糖 蛋白 分 子 。 它 几 
乎 表达 在 所 有 有 核 体 细胞 的 表面 上 。 它 非 共 价 地 
和 一 个 小 些 的 多 肽 链 8， 微 球 蛋 白 相 联 。 Bs 微 
球 蛋 白 和 免疫 球 蛋 白 功能 区 同 源 ， 但 不 在 MHC 
内 编码 。 标 明 A 的 功能 区 也 和 免疫 球 蛋 白 的 一 个 

功能 区 同 源 。 

13 MHC 糖 蛋白 的 多 样 性 和 抗体 的 多 样 性 性 质 上 十 分 不 同 。 作为 整个 一 个 种 虽 

然 可 以 制造 数 以 百 计 工 类 糖 蛋白 ， 每 个 个 体 的 每 个 位 点 上 只 从 亲 代 一 方 遗 传 一 个 等 位 基 

因 ， 因 而 对 每 个 工 类 糖 蛋白 最 多 只 能 产生 两 种 不 同形 式 的 分 子 。 反 之 每 个 个 体 可 以 制造 

数 以 百 万 计 的 不 同 抗体 。 抗 体 多 样 性 的 作用 是 很 明显 的 , (AA HES) th MHC 糖 蛋白 的 

巨大 的 多 态 性 还 是 许多 和 MHC 有 关 的 未 解 之 谜 中 的 一 个 。 

编码 Il 类 MHC 糖 蛋白 的 基因 早先 发 现时 称 为 免疫 反应 〈Ir) 基因 ” 

28 MHC 糖 蛋白 的 发 现 起 始 于 观察 到 T 细胞 依赖 的 免疫 反应 受 不 编码 抗体 的 特 

*。，223。 



殊 基 因 所 控制 。 当 不 同 的 豚鼠 用 同样 简单 的 抗原 免疫 时 ， 例 如 只 由 赖 氨 酸 残 基 组 成 的 称 
为 多 聚 赖 贷 酸 的 合成 多 肽 ， 某 些 动物 对 它 起 强烈 的 反应 而 其 它 的 根本 不 反应 。 不 反应 者 
间 的 交配 总 是 产生 不 反应 者 ， 说 明 对 这 简单 抗原 反应 的 能 力 是 受 遗传 控制 的 。 当 不 反应 
者 (tr) MARMARA (Rr) 交配 时 , 约 有 50% 的 后 代 是 不 反应 者 《rr); 提示 对 多 聚 赖 
氮 酸 的 反应 是 由 一 个 显 性 基因 控制 的 ， 因 而 被 称 为 免疫 反应 〈Ir) 基因 。 对 不 同 抗原 的 
反应 稼 由 不 同 的 Ir 基因 控制 。 

Ir, 基因 的 阐明 是 依靠 简单 抗原 的 应 用 , 例如 合成 多 聚 物 ， 它 们 只 有 少数 不 同 的 抗原 
决定 簇 。 由 于 天 然 蛋 白质 是 带 有 许多 不 同 抗原 决定 得 的 复杂 抗原 ， 一 个 个 体 不 能 对 其 中 
任何 一 个 起 反应 而 显示 为 不 反应 者 的 机 会 是 极 水 的 。 用 不 同 近 交 系 小 鼠 〈 即 系 内 每 个 小 
鼠 在 遗传 上 都 是 一 致 的 ) 的 同类 实验 产生 的 结果 和 早期 用 豚鼠 的 结果 是 相同 的 ， 某 些 品 
系 当 用 简单 的 合成 多 聚 物 免 疫 时 产生 强烈 的 工 细 胞 依赖 的 免疫 反应 ， 而 其 他 品系 根本 不 
反应 。 在 特殊 育种 的 小 鼠 品 系 中 ， 即 只 在 它们 染色 体 中 的 局 部 区 域 不 同 的 所 谓 同类 系 小 
鼠 中 所 作 的 基因 定位 研究 ， 把 这 些 Ir 基因 定位 于 H-2 基因 复合 体 的 H-2K 和 1H-2D 
之 间 ， 以 后 这 区 域 称 为 工区 。 每 一 个 Ir 基因 都 控制 着 对 不 同 抗原 决定 往 的 T 细 胞 依赖 
反应 。 放 多 不 同 的 Ir 基因 已 经 在 小 鼠 中 确定 ， 并 已 在 工区 的 包 个 不 同 的 亚 区 中 定位 (图 
17-64), 这 些 基 因 中 的 大 多 数 所 控制 的 对 抗原 决定 得 的 反应 性 是 作为 显 柱 的 特点 而 遗传 
的 ,在 少数 基因 中 不 反应 性 是 显 性 的 。 在 这 些 情况 下 ,已 证 明 这 种 遗传 士 的 不 反应 性 是 由 
抑制 工 细 胞 所 介 导 的 ,这 些 细胞 中 控制 对 一 一 特定 决定 化 反应 的 基因 称 为 免疫 抑制 《6) 基 
因而 不 年 Ir Alo 

HLA-B 8 
= SSN IRSSSEESSESSS WWRRRURVASE hc RUSSEL: CVV 

AWRERE - 人、 HLA-D HLA-C HLA-A 

vas - TS
 

图 1 17-64 H-2 和 HLA 复合 体 的 图 解 , 显 示 编 码 上 类 (有 色 ) 和 UU 类 (黑色 ) MHC 糖 蛋白 位 点 | 
的 位 置 ,小 鼠 的 工区 被 认为 合 有 三 个 亚 区 ， 虽 然 其 中 只 有 两 个 (A 和 E) Weaker 

(EVLA 17-65), ARK HLA-D 区 也 含有 许多 位 点 。 

在 确定 Ir 基因 以 及 定位 于 MHC 之 后 几 年 , 发 现 一 族 细胞 表面 抗原 也 定位 于 同 二 
区 域 。 这 些 所 谓 的 工区 相关 Cla) 抗原 [I-region-associated(Ia) antigens]， 或 现 称 为 I 

类 MHC 抗原 是 高 度 多 态 性 的 细胞 表面 糖 蛋白 。 它们 和 工 类 MHC 抗原 不 同 的 地 方 即 

在 于 它们 的 组 织 分 布 要 穿 得 多 : 它们 只 在 某 些 细胞 类 型 上 表达 ， 其 中 包括 大 多 数 的 卫 细 

胞 、 某 些 工 细胞 、 其 皇 巨 只 细 胞 和 递交 抗原 给 工 细胞 的 巨 哗 细 胞 样 细胞 (所 谓 的 抗原 递交 

细胞 )。 

I 类 MHC 糖 蛋白 是 由 两 条 非 共 价 键 相 联 的 多 肽 链 所 组 成 ， 一 条 o 链 分 子 量 约 
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33 000 ,一 条 5 链 分 子 量 约 28 000。 两 条 链 都 由 工区 基因 编码 , 排 布 方向 上 都 穿 过 膜 ， 并 

且 都 是 糖 基 化 的 《图 17-65)。 氮 基 酸 顺序 的 研究 提示 这 些 糖 蛋白 可 能 也 含有 抗体 样 的 功 

能 区 。 人 类 由 HLA-D 区 编码 了 类 糖 蛋白 (人 参阅 图 17-64)o 

开始 时 IIL 类 糖 蛋白 和 . Ir 基因 之 间 的 关系 是 不 肯定 的 , 现 越 来 越 多 的 证 据 表 明 至 少 

某 些 Ir 基因 是 编码 也 Sealant 但 I 类 MHC 分 子 如 何 影 响 工 细胞 对 特异 抗原 

BRE TRAY WE? 

T 细胞 识别 和 自身 MIHC 分 子 相 联系 的 外 来 抗原 " 

-许多 年 来 MHC 提出 许多 使 锡 疫 学 家 感到 困惑 的 问题 . (1) 为 何 T 细胞 为 移植 反 
应 中 的 外 来 MHC 抗原 所 干扰 ? (2) 为 何 MHC 
糖 蛋白 呈现 如 此 多 态 性 ? (3) 12 MHC 分 
子 在 几乎 所 有 有 和 核 的 体 细胞 上 都 存在 , 而 II 类 
MHC 分 子 主要 是 在 和 免疫 反应 有 关 的 细胞 上 才 
存在 ? (4) II 类 MHC REA MMA WH 
特异 的 抗原 决定 簇 产 生 反 应 的 能 力 ? MHC 糖 蛋 
自 显然 在 了 细胞 功能 上 起 重要 作用 ， 但 是 以 什么 
方式 ? 
TARA BFS MHC 之 谜 的 最 重要 的 一 

ASS ETE 1974 年 做 的 。X 品系 的 小 鼠 用 病毒 
和 感 渴 ,T7 天 之 后 ， 这 些小 鼠 的 脾 中 含有 活化 的 
细胞 毒 工 细胞 ， 能 在 几 小 时 内 杀 死 培养 的 、 病 毒 
感染 的 、X 系 的 成 纤维 细胞 。 仁 们 只 杀 死 病毒 A 
感染 的 成 纤维 细胞 而 不 能 杀 死 病毒 B 感染 的 ， 因 
而 细胞 毒 工 细 胞 是 病毒 特异 的 。 然 而， 出 人 意料 
号 同一 工 细胞 不 能 杀 死 同样 感染 病毒 和 A 的 Y 系 小 
鼠 的 茂 纤维 细 胞 《图 17-66)。 细 胞 毒 工 细 胞 在 杀 图 17-65 Ul 类 MHC 糖 蛋 白 的 图 解 ， 小 鼠 的 
GMS ABI RES EAT RE) ee homiemoman name ew 
BETXAMAEYARA AAEM ERE eH, CMAWK RGN 6 链 相 结合 。 

主 成 分 。 进 一 步 的 实验 证 明 有 关 的 宿主 成 分 是 I 类 MHC MEA. ae RAT AEM 
和 被 感染 的 小 鼠 在 它们 的 基因 组 中 除了 任 一 工 类 MHC 位 点 相同 之 外 其 他 都 不 同 ,它们 
很 容易 被 杀 死 ; 但 如 果 役 细胞 和 被 感染 的 小 鼠 在 这 些 位 点 上 不 同 而 基因 组 的 其 它 部 分 相 
同 ; 获 和 就 不 被 杀 死 。 因 而 工 类 MHC 糖 蛋白 以 某 种 方式 牵涉 到 递交 结合 在 细胞 表面 的 
病毒 抗原 给 细胞 毒 工 细胞 的 过 程 。 

关于 ll 类 MHC 分 子 功 能 的 重要 线索 来 自 记忆 辅助 T 细胞 在 体外 的 增殖 反应 实验 。 
该 反应 取决 于 培养 物 中 存在 的 抗原 递交 细胞 :辅助 工 细胞 只 有 当 抗原 存在 于 抗原 递交 细 
胞 表面 时 才 对 抗原 起 反应 。 有 个 关键 性 的 观察 就 是 当 抗体 结合 到 抗原 递交 细胞 表面 的 I 
类 糖 蛋白 时 ， 就 能 阻止 这 些 细胞 递交 抗原 给 辅助 工 细 胞 。 针 对 抗原 递交 细胞 上 其 它 细胞 
表面 分 子 的 抗体 ,包括 工 类 MHC 分 子 在 内 ,都 没有 这 种 作用 。 

从 这 些 以 及 其 他 有 关 的 实验 可 以 引出 几 个 重要 的 结论 : (1) 大 多 数 工 细胞 不 对 溶液 
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病毒 A 

Ga zy 
wy 

Garr: 
X AAA A 

i § 、 将 细胞 毒 

T 细胞 
Rte B 的 LBRE 
x 品系 小 鼠 的 成 .人 > 

纤维 母 细胞 CD OB 
BZ 

Pa nen 
Oo—Xanthn I> 2 

的 成 纤维 母 细胞 

二 下 细胞 加 入 感染 病毒 A 的 Q 
Y 品系 小 鼠 的 PO F 
成 纤维 母 细胞 

图 17-66 说 明细 胞 毒 工 细胞 除了 识别 外 来 (病毒 ) 抗 原 外 还 识别 宿主 缀 纪 胞 表面 某 些 部 分 的 关键 
性 实验 。 通 过 应 用 和 原来 感染 小 鼠 的 细胞 只 在 基因 组 的 局 限 区 域 上 不 同 的 细胞 作为 外 细 胞 来 重复 

该 实验 证 明细 胞 毒 T 细胞 所 识别 的 彼 细 胞 表面 的 特点 是 I 类 MHC 糖 蛋 白 。 

17-67 ”辅助 工 细 胞 识别 抗原 递交 细胞 表面 上 
和 Il 类 MHC 糖 蛋白 相 联系 的 外 来 抗原 ;而 细胞 
毒 工 细胞 识别 任何 宿主 细胞 表面 上 和 工 类 MHC 

糖 蛋 白 相 联系 的 外 来 (通常 是 病毒 人 性) 抗原 。 

中 的 抗原 起 反应 ， 而 只 对 细胞 表面 上 的 抗原 起 反 、 

应 。 例 如 ， 辅 助 工 细 胞 是 对 抗原 递交 细胞 表面 上 

的 抗原 起 反应 ， 而 细胞 毒 工 细 胞 只 对 它们 靶 细 胞 

表面 上 的 抗原 起 反应 ;3〈2) 大 多 数 工 细 乃 所 识别 

的 细胞 表面 上 的 抗原 只 是 那些 和 表达 于 同一 细胞 

表面 的 自身 MHC 糖 蛋白 相 联系 的 抗原 。 TA 

胞 的 这 种 特性 称 为 MHC 相关 识别 (MHC asso- 

ciative recognition); (3) 不 同 亚 群 的 工 细 胞 识 

别 和 不 同类 MHC 糖 蛋白 相 联系 的 抗原 ; 某 些 辅助 

工 细 胞 对 与 II 类 糖 蛋 白 相 联 的 抗原 起 反应 ,而 细 

胞 毒 工 细胞 是 对 和 IL 类 糖 蛋白 相 联 的 抗原 起 反应 

《图 17-67)。 此 外 ， 有 证 据说 明 ， 至 少 某 些 抑制 

工 细胞 像 B 细 跑 一 样 对 溶液 中 的 抗原 起 反应 而 无 

MHC 相关 识别 ， 其 他 的 抑制 工 细胞 则 可 能 是 对 

和 Il 类 MHC 分 子 中 的 一 种 亚 类 相 联系 的 抗原 

起 反应 。 这 些 亚 类 分 子 的 化 学 性 质 还 不 知道 

MHC 糖 蛋白 可 以 充 作 激活 适当 的 T 细胞 亚 类 

的 向 导 ” 

假如 免疫 系统 是 由 于 防御 微生物 感染 而 进化 

来 的 , 则 MHC 相关 识别 看 来 有 两 个 明显 的 优点 。 

第 一 , 它 把 工 细胞 的 注意 力 集 中 在 细胞 表面 圭 , 例 ， 

如 细胞 毒 工 细胞 结合 游离 病毒 《或 可 溶性 病毒 搞 

原 ) 的 效率 很 低 , 因 为 它们 会 占据 抗原 受 体 阻止 它们 破坏 病毒 感染 的 细胞 。 第 三 ， 它 可 能 

提供 一 种 机 制 ， 以 保证 每 一 类 抗原 激活 适当 类 型 的 免疫 反应 : 细胞 毒 工 细胞 不 能 处 置 可 

溶性 的 外 来 抗原 ,如 细菌 毒素 ,它们 也 不 能 杀 死 细菌 或 其 他 微生物 ; 因而 能 否 识别 它们 想 

必 也 没有 意义 。 
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| 可 能 MHC 糖 蛋白 的 正常 功能 至 少 部 分 是 引导 适当 的 工 细胞 亚 群 到 适当 的 抗原 去 。 

引导 过 程 可 能 涉及 MHC 糖 蛋白 只 和 特殊 类 别 的 抗原 相 联 系 。 一 般 认 为 病毒 抗原 和 I 

类 MHC 糖 蛋白 相 联 ， 从 而 激活 细胞 毒 T aie 〈 由 于 每 个 有 核 的 体 细胞 都 可 能 被 病毒 

感染 ,这 可 能 解释 了 为 何 几乎 所 有 这 样 的 细胞 都 表达 工 类 分 子 )。 其 他 的 抗原 ， 例 如 细菌 

产生 的 抗原 : 一 般 认为 是 和 抗原 递交 细胞 上 的 工 类 糖 蛋白 相 联 ， 由 此 激活 辅助 工 细 胞 ， 

这 工 细胞 依次 再 激活 B 细胞 和 巨 吻 细 胞 ,导致 吞 喉 以 及 补体 介 导 的 杀菌 作用 。 

I 类 和 11 2 MHC 基因 和 糖 蛋白 的 某 些 特点 在 表 17-2 上 比较 。 

表 17-2 | 390 U A MHC 糖 蛋白 的 性 质 

128 IL 类 

遗传 位 点 (ity H-2K,H-2D,H-2L | NH 1K 
Ath HLA-A,HLA-B,HLA-C| Arh HLA=D 

链 的 结构 45 000 道 尔 由 的 糖 蛋白 + c 链 (33 000 道 尔 顿 
8, MER REC 50058 A) + B 链 (28 000 ARH) 

细胞 分 布 几乎 在 所 有 的 有 核 体 细胞 上 大 多 数 的 B 细胞 ， 某 些 工 细 
胞 , 某 些 巨 咬 细 胞 抗原 递交 细 
胞 > 胸腺 上 皮 细胞 

ea 细胞 毒 工 细胞 辅助 工 细 胞 
多 A 人 性 十 十 十 十 ++ 

辅助 T 细胞 可 能 识别 抗原 递交 细胞 表面 上 的 外 来 抗原 的 片段 ? 

MHC 相关 识别 的 分 子 机 制 是 不 清楚 的 。 虽 然 有 间接 证 据 表 明 外 来 抗原 和 MHC 糖 

蛋白 在 细胞 表面 上 相 联 多 成 复合 体 , 但 这 些 联 系 的 性 质 尚未 肯定 。 

因为 大 多 数 的 免疫 反应 是 由 辅助 工 细胞 所 启动 的 ， 抗 原 如 何 激活 这 些 细胞 的 问题 就 

特别 重要 。 我 们 已 经 看 到 辅助 T 细胞 主要 是 对 特 化 的 抗原 递交 细胞 所 摄取 的 抗原 起 反 

应 -但 辅助 工 细胞 可 识别 的 抗原 的 分 子 形式 究竟 是 什么 ?- 有 间接 证 据说 明 至 少 它们 中 某 

辅助 了 细胞 

抗 厌 的 内 吞 过 程 tne 抗原 片段 联合 羡 类 Mac 。 辅助 下 细胞 的 激活 
. 糖 蛋白 表达 在 细胞 表面 

图 17-68 图 解 沉 原 如 何 被 抗原 递交 细胞 <“ 加工? 的 假说 。 

些 是 识别 抗原 递交 细胞 表面 上 的 II 类 MHC 糖 蛋白 复合 体 的 外 来 大 分 子 的 已 消化 片 
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Be, 从 而 被 激活 os: 这 一 过 程 的 假设 轮 廊 如 图 17-68 Fo 激活 的 工 细胞 其 次 可 能 识别 B 

细胞 表面 上 的 抗原 决定 答 和 :II 类 -MHC 糖 蛋白 的 同样 的 复合 物 , 以 激活 B 细胞 。 

* 扯 -细胞 如 何 同时 识别 一 个 外 来 抗原 和 -MHC 糖 蛋 白 的 问题 至 今 尚未 解决 。 主 要 的 

争论 点 是 ,究竟 它们 是 有 两 个 不 同 的 细胞 表面 抗原 受 体 ,一 个 识别 外 来 抗原 , 另 一 个 识别 

MHC 糖 蛋 咎 人 《 双 识 别 ); 还 是 只 有 一 个 受 体 ,识别 抗原 和 . MHC 的 复合 体 ( 变 相 自 身 识 别 

altered-self recognition) 《图 17-69)e。 无 论 哪 种 情况 , 工 细胞 被 移植 反应 中 的 外 来 MHC 

分 子 所 刺激 可 能 反映 这 样 的 事实 ， 即 它们 上 只 有 当 一 般 的 外 来 抗原 和 它们 自己 的 或 自身 

BJ) MHC 糖 蛋白 相 联系 时 才能 识别 这 些 抗原 。 尤其 可 能 的 是 ， 许 多 工 细胞 所 以 能 对 外 

来 MHC 糖 蛋白 起 反应 是 因为 这 些 分 子 《不 论 是 单独 的 或 是 和 外 来 细胞 玫 面 上 的 其 Ga 

子 结合 着 的 ) 类 似 自身 MHC 分 子 与 一 般 外 来 抗原 片 届 复 合 时 的 各 种 组 个 

At] MHC 糖 蛋白 具有 如 此 多 态 性 ?” © 

现在 我 们 已 经 知道 .MHC PEA ABSA TBS, FE 基因 便 丧 失 了 
它 许 参 的 神秘 感 。 我们 至 少 能 想像 HW AS MHC 糖 蛋白 (P) 的 某 种 等 位 形式 如 何在 递 

a 交 特 定 的 抗原 决定 簇 (A) 给 辅助 工 细 胞 时 是 无 
效 的 , 但 还 是 能 递交 其 它 的 抗原 决定 租 (BC, D 
等 );, 例 如 ，P 或 许 不 能 以 有 效 递交 抗原 决定 簇 A 
的 形式 来 结合 抗原 分 子 ; 或 者 ;能 识别 P AGRA 
特定 组 合 的 辅助 工 细 胞 已 在 携带 了 等 位 基因 的 个 
体 的 工 细胞 库 中 丢失 。 这 是 可 能 发 生 的 ， 例 如 了 
+A 的 这 种 组 合 如 果 碰 巧 和 一 种 自身 的 MHC 
HEA 〈 不 论 是 单独 的 或 是 和 其 他 自身 分 子 结合 
着 的 ) 相 似 : 在 那 种 情况 下 ,对 P 十 A 反 应 的 辅助 
工 细 胞 在 淋巴 细胞 发 育 过程 中 对 自身 发 生 耐 受 时 
会 被 消除 (我 们 将 在 下 面 简略 讨论 自身 耐 受 )。 

同 理 ， 某 些 I 类 糖 蛋白 的 等 位 形式 也 会 以 共 
同 的 Ir 基因 影响 辅助 T 细胞 的 同样 方式 来 影响 
细胞 毒 工 细胞 对 特异 抗原 决定 簇 的 反应 。 与 此 相 
类 似 的 ,应 有 些 MHC 的 等 位 基因 在 递交 抗原 决 
RAR MET AM RA, MERE 

128 MHC 

ry | HARB RBH 

Hl7-69 1 组 胞 如 何 识别 与 MHC meee 
联 的 抗原 的 另 一 个 假说 。 双 识别 假说 认为 ，T 细 
胞 通过 两 各 不 同 的 受 体 来 识别 外 来 抗原 和 自身 
MHC 糖 蛋白 。 自 身 改 变 识 别 假说 认为 ，T 细胞 
只 有 一 类 受 体 识别 外 来 抗原 和 自身 MHC 糖 蛋 

RSE Ho 

‘a 

om ARM Cs) 基因 。 事实 上 两 类 等 位 基因 
被 发 现 的 数目 正在 增加 。 

MHC 糖 蛋白 与 外 来 抗原 相 联 并 将 它们 递交 
给 工 细胞 的 假说 为 MHC 分 子 的 极其 多 态 性 提供 
了 一 个 合理 的 解释 。 在 微生物 和 免疫 系统 的 进化 
斗争 中 ,微生物 趋向 于 改变 其 抗原 以 避免 和 MHC 

分 子 相 联 。 当 成 功 时 , 它 就 得 以 一 场 瘟疫 横扫 一 个 类 群 。 在 这 种 情况 下 ,产生 新 MHC 分 
子 并 能 与 改变 了 的 微生物 的 抗原 相 联 的 少数 个 体 在 选择 上 就 有 很 大 的 优势 。 由 此 ， 自 然 

选择 倾向 于 在 一 种 群 内 保持 众多 不 同 的 MHC 分 子 。 
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免疫 系统 对 大 多 数 肿 瘤 是 无 效 的 “ 

直到 最 近 以 前 广泛 持 有 这 样 的 看 法 , 即 肿瘤 在 我 们 所 有 人 中 经 常 发生, 但 很 早 就 被 免 

疫 系统 所 察觉 和 消灭 ,特别 是 通过 工 细 胞 介 导 的 反应 ,这 称 为 免疫 监护 假 阅 (immaune sur 

veillance hypothesis)。 偶 尔 发 生 的 恶性 肿瘤 的 自然 消退 被 当 作 支持 的 证 据 。 这 假说 预言 

免疫 缺损 的 病 大 或 实验 动物 会 有 异常 高 的 肿瘤 发 生 率 。 现 在 有 很 强 的 证 据说 明 大 多 情况 
下 不 是 这 委 回 事 。 最 使 人 信服 的 观察 是 在 裸 鼠 上 做 的 , 裸 鼠 是 先天 性 无 毛 ( 因 而 得 名 )，, 而 

且 明 显 地 工 细胞 缺损 (因为 它们 具有 非常 畸形 的 胸腺 )。 当 处 于 无 感染 的 条 件 下 ， 这 些小 

鼠 并 不 比 正常 小 鼠 有 更 高 的 肿瘤 自然 发 生 率 ; 当 用 化 学 致癌 剂 处 理 时 ,它们 也 并 不 更 易于 

发 生 肿瘤 。 因 而 看 来 工 细 胞 依赖 的 疫 免 性 在 控制 天 然 发 生 的 或 化 学 诱 引 的 肿瘤 中 不 起 什 

父 大 作用 。 另 一 方面 ， 免 疫 系统 在 保护 养 椎 动物 对 抗 实验 动物 中 病毒 诱发 的 绝 大 多 数 肿 

瘤 起 重要 作用 ， 它 们 大 概 也 对 抗 人 类 中 病毒 起 源 的 少数 肿瘤 。 在 病毒 诱发 肿瘤 中 的 免疫 
性 和 许多 其 它 病 毒 感染 中 的 免疫 性 并 没有 什么 不 同 。 

目前 对 其 他 非 免疫 机 制 在 对 抗 肿瘤 中 起 重要 作用 的 可 能 性 感到 很 大 兴趣 s 有 两 种 主 

要 的 可 能 性 : 巨 唉 细胞 或 天 然 杀 伤 CNK) 细胞 对 瘤 细 胞 的 杀伤 。 NK 细胞 是 天 然 发 生 

的 .相对 非特 异 的 、 小 的 淋巴 样 细胞 。 它 们 能 杀 死 培养 中 的 各 种 肿瘤 和 病毒 感染 的 细胞 。 

它们 不 像 多 细胞 ， 不 需要 丢 细 胞 上 包 被 抗体 后 才 杀 死 它们 。 它 们 如 何 把 正常 和 导 向 细胞 
区 分 开 是 不 请 楚 的 。 I ) 

免疫 系统 在 该 愿 识别 上 要 解决 的 三 个 主要 问题 

如 在 林 章 开始 时 提 到 的 ， 免 疫 系统 在 抗原 识别 上 面临 三 个 问题 。 第 一 个 问题 是 如 何 

把 显然 是 无 限 的 抗原 序列 区 别 开 并 保证 能 对 其 中 大 多 数 的 抗原 产生 特异 性 反应 ， 即 使 宫 

们 是 以 低 浓 度 存 在 。 第 二 是 如 何 保证 对 某 类 和 人 侵 抗 原 的 反应 是 恰当 的 ;从 而 消灭 它们 s 第 

三 是 如 何如 免 对 大 量 自身 抗原 起 反应 。 

免疫 系统 通过 产生 数 以 百 万 计 的 不 同 免疫 球 蛋白 分 子 来 解决 第 一 个 问题 。 每 一 个 球 

蛋白 分 子 都 有 其 特殊 揭 抗 原 结合 部 位 并 分 布 到 数 以 百 万 计 的 不 同 的 淋巴 细胞 克隆 上 ， 每 

个 克隆 预定 产生 一 种 特定 抗原 结合 部 位 。 虽 然 外 来 抗原 包罗 万 象 的 数目 比 不 同 抗原 结合 

部 位 的 数目 要 大 些 , 但 每 个 部 位 能 和 各 种 相关 但 不 同 的 抗原 决定 簇 起 反应 ,这 些 反 应 称 为 

交叉 反应 8 再 者 有 各 种 机 制 能 将 抗原 浓 集 在 反应 的 淋巴 细胞 的 附近 ， 以 增加 反应 的 敏感 

性 。 一 般 认 为 抗原 递交 细胞 在 这 过 程 中 起 重要 作用 。 

对 第 二 个 问题 一 一 恰当 性 〈appropriateness) 的 解决 , 至 少 部 分 在 于 MHC BAAS 

免疫 系统 是 由 不 同类 和 亚 类 的 淋巴 细胞 所 组 成 , B 细胞 产生 各 类 抗体 , 工 细 胞 产生 各 类 细 

胞 介 导 免疫 反应 。 一 般 认 为 MHC 糖 蛋白 有 助 于 把 每 类 抗原 输送 到 合适 的 免疫 反应 渠 

道 。 这 个 假说 如 果 正 确 的 话 , 就 意味 着 MHC 糖 蛋白 以 原始 的 方式 在 区 别 不 同类 的 抗原 

中 起 抗原 识别 分 子 的 作用 。 假 使 是 如 此 , 则 它们 如 何 这 样 做 还 有 待 阐明 。 

关于 第 三 个 问题 我 们 知道 得 还 要 少 ， 即 免疫 系统 如 何 区 分 自身 和 非 自身 抗原 。 某 些 

自身 抗原 隐藏 在 细胞 和 组 织 内 从 不 和 淋巴 细胞 接触 ,有些 之 所 以 不 能 刺激 淋巴 细胞 ,或 者 

是 因为 它们 存在 的 浓度 太 低 ， 或 者 它们 不 和 MHSC 糖 蛋白 相 联 。 免 疫 系统 不 必 对 这 些 自 

身 抗 原 感到 麻烦 。 但 在 另 一 方面 ,许多 自身 抗原 是 和 淋巴 细胞 接触 的 ,并 能 和 MIC 88 ae 
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白 相 联 而 激活 淋巴 细胞 。 在 淋巴 细胞 发 生 过 程 中 这 些 识别 自身 分 子 的 淋巴 细胞 必 被 灭 

活 。 灭 活 的 获得 是 通过 杀 死 或 抑制 4 通过 抑制 工 细胞 ) 适 当 的 B 细胞 和 细胞 毒 工 细胞 ;或 

是 杀 死 或 抑制 激活 它们 的 辅助 工 细胞 ,或 两 者 兼 有 。 虽然 对 这 过 程 知道 得 很 少 , 可 能 杀 死 

和 抑制 之 间 的 选择 是 决定 于 自身 分 子 的 性 质 \ 位 置 和 浓度 。 

这 些 显著 的 识别 能 力 使 免疫 系统 独特 于 其 他 细胞 系统 (可 能 除了 神经 系统 之 外 )sj 事 

实 土 ， 免 疫 系统 和 神经 系统 具有 许多 共同 的 特性 5 最 重要 的 是 他 们 都 由 极 大 数量 表 型 上 

不 同 的 细胞 组 织 成 为 复杂 的 网 络 。 在 网 络 内 各 个 细胞 能 够 正 向 或 负 向 地 相互 作用 。 一 个 

细胞 的 反应 可 以 通过 影响 其 它 许 多 细胞 而 在 系统 内 反 折 。 神 经 网 络 在 位 置 上 是 相对 固定 

的 ,而 组 成 免疫 网 络 的 细胞 不 断 变换 它们 的 位 置 ,彼此 间 的 相互 作用 也 是 短暂 的 oj 下 一 章 
我 们 将 讨论 神经 系统 , 它 是 迄今 已 知 的 最 复杂 和 最 精巧 的 细胞 系统 

小 结 

至 少 有 三 种 功能 上 不 同 的 工 细 胞 亚 类 : 《〈] 六 细胞 毒 工 细胞 ， 它 能 直接 杀 死 外 来 或 病 
毒 感 染 的 细胞 ;(2) 辅助 工 细胞 , 它 能 辅助 B 细胞 疙 生 抗 体 反应 ， 辅 助 其 他 工 细胞 产生 细 

胞 介 导 反应 ,以 及 激活 巨 鸣 细 胞 江 3) 抑制 工 细胞 ;能 抑制 了 细胞 和 其 它 工 细胞 的 反应 5 畏 
助 和 抑制 工 细胞 是 免疫 反应 的 主要 调节 者 ,它们 通过 识别 靶 淋 巴 细 胞 表面 的 外 来 抗原 或 
受 体 独特 型 而 和 蔓 细 胞 相互 作用 。 

大 多 数 T 细胞 识别 外 来 抗原 是 当 外 来 抗原 和 膜 表面 上 由 主要 组 织 相 容 性 复合 体 
(MHC) 基因 编码 的 糖 蛋白 相连 时 才 识 别 。 有 两 类 主要 的 MHC BEE: 《1) I REE 

白 是 表达 在 几乎 所 有 的 有 核 体 细胞 上 ,并 在 递交 病毒 抗原 给 细胞 毒 工 细胞 上 起 作用 ;5 《27 
1 类 糖 蛋白 一 一 当 和 外 来 抗原 相连 时 被 辅助 工 细胞 所 识别 一 一 表达 在 大 多 数 也 细胞 上 ， 
某 些 工 细 胞 和 巨 叭 细胞 上 ,以 及 特殊 的 抗原 递交 细胞 上 。 在 所 有 这 些 不 同 的 细胞 表面 上 ， 
一 般 认 为 MHC 糖 蛋 自 是 充 作 原 始 的 抗原 结合 受 体 ， 帮 助 每 类 外 来 抗原 激活 恰当 类 型 的 
工 细胞 反应 。 某 些 工 类 和 JI 类 MHC 糖 蛋 自 的 等 位 形式 在 递交 某 些 抗原 决定 佬 给 工 细 

胞 时 是 无 效 的 ,这 带 实 解释 了 为 何 它们 是 养 椎 动 物 已 知 蛋白 质 中 最 为 多 态 性 的 。 
[Tree EVER) 



第 十 八 章 神经 系统 

我 们 如 何 能 认识 我 们 的 头脑 是 怎样 工作 的 呢 ? 我 们 甚至 又 如 何 能 够 辨认 这 样 庞大 而 

又 复杂 的 网 络 , 它 由 10" 以 上 个 神经 细胞 组 成 ,而 相互 联系 的 数目 还 妥 多 上 千 余 倍 ?》 甚 至 

现代 最 大 的 计算 机 也 不 如 它 那样 复杂 ,而且 在 很 多 方面 的 效能 也 没有 它 那 样 高 ,至 少 目前 

看 来 是 如 此 。 我 们 对 于 脑 的 认识 很 肤浅 ,甚至 不 知道 将 脑 与 计算 机 相 比 是 否 恰当 ;我 们 其 

至 还 说 不 上 来 ,神经 细胞 究竟 存在 多 少 种 功能 独特 的 类 型 。 1 

但 是 ,已 经 取得 了 重要 的 进展 ,特别 是 通过 研究 个 别 神经 细胞 以 及 组 成 这 些 细胞 的 分 

子 。 至 少 在 这 方面 我 们 已 经 可 以 看 出 一 些 原则 ， 这 些 原 则 提供 解释 必须 建立 的 多 细胞 系 

统 的 基础 。 说 来 奇怪 ,虽然 就 整体 而 论 脑 仍然 是 机 体内 最 令 人 困惑 不 解 的 器 官 , 但 我们 对 

于 各 个 神经 细胞 特性 的 了 解 却 比 对 其 他 任何 细胞 类 型 的 更 为 清楚 。 根 据 这 些 特性 ， 我 们 

能 开始 解释 这 有 机 体 中 较 大 系统 中 的 一 小 部 分 是 如 何 运转 的 。 因 此 ， 本 章 集中 讨论 神经 

细胞 ,并 由 分 子 谈 起 。 我 们 将 描述 少数 几 种 膜 蛋白 一 一 主要 是 组 成 离子 通道 的 蛋白 质 

怎样 使 神经 细胞 能 传导 和 传递 信号 ,以 及 能 对 信号 作出 反应 。 然 后 ,介绍 离子 通道 如 何 能 

使 神经 细胞 对 这 些 信号 所 传递 的 信息 进行 综合 和 处 理 。 最 后 ， 我 们 还 要 讨论 神经 细胞 如 

何 发 育 , 来 形成 高 度 有 序 的 、 组 成 有 功能 神经 系统 的 连接 网 络 。 

神经 系统 的 细胞 简介 

在 详细 描述 神经 系统 的 细胞 之 前 ,最 好 先 概括 地 评述 一 下 它 的 某 些 主要 特征 。 

神经 细胞 携带 电信 和 号 

神经 细胞 ,又 称 神经 元 ,负责 接受 、 传 导 和 传递 信号 。 这 些 信 号 的 含义 随 各 个 细胞 在 

神经 系统 整体 功能 中 所 起 的 作用 不 同 而 异 (图 18-1), 在 运动 神经 元 ， 这 些 信号 代表 让 特 

定 肌肉 收缩 的 指令 ;在 感觉 神经 元 ,这 些 信号 表示 在 身体 的 某 一 部 位 存在 着 特殊 类 型 的 刺 

激 , 如 光 、\ 机 械 力 或 化 学 物质 等 ;在 中 间 神 经 元 ,这 些 信号 则 表示 对 不 同 来 源 的 感觉 信息 进 

行 综合 ,并 对 发 出 相应 的 运动 指令 的 部 分 信息 加 工 。 尽 管 信号 的 含义 不 同 ,但 其 形式 相同 ， 

都 是 由 跨越 神经 元 质 膜 的 膜 电位 变化 组 成 。 信 息 之 所 以 能 交流 ， 是 因为 细胞 一 部 分 的 电 

位 变化 可 以 传 到 其 他 部 分 。 如 果 不 经 放大 ,电位 变化 将 随 传 导 距 离 的 增加 而 逐渐 衰减 。 当 

然 , 短 距离 通讯 所 造成 的 衰减 是 可 以 忽略 的 ,事实 上 许多 小 神经 元 被 动 地 传导 信号 时 就 不 

经 过 放大 。 但 是 ,对 于 长 距离 通讯 ,这 样 被 动 的 传导 方式 就 不 够 了 。 因 此 ， 较 大 的 神经 元 

就 发 展 出 一 套 主动 的 信号 发 放 机 制 ， 代 表 着 这 些 神经 元 最 明显 而 具 特 色 的 特征 。 一 个 电 

刺激 超过 一 定 阔 值 就 会 触发 一 种 电 活 动 , 这 一 电 活 动 沿 着 神经 元 的 质 膜 迅 速 地 传播 ,所 传 

播 的 电 兴 奋 波 称 做 动作 电位 ， 或 神经 冲动 。 它 可 以 将 信号 由 神经 元 的 一 端 坚 无 衰减 地 带 

到 另 一 端 , 速 度 高 达 100 米 每 秒 , 在 有 些 细胞 中 甚至 更 快 。 
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神经 细胞 的 功能 取决 于 它 的 形状 ， 因 为 细胞 的 形状 决定 它 能 从 什么 地 方 接收 信息 和 

能 将 信息 送 到 什么 地 方 。 一 般 神 经 元 都 很 长 ， 超 过 体内 任何 其 他 细胞 类 型 的 长 度 。 和 人体 

的 一 个 运动 神经 元 ,其 细胞 突 由 兰 髓 直达 足 部 肌肉 ,可 达 一 米 长 。 典 型 的 神经 元 可 区 分 为 

三 个 主要 部 分 : 细胞 体 、. 树 突 和 轴 突 《图 18-2)。 缁 胞 体 是 生物 合成 中 心 ， 含 有 细胞 核 及 

几乎 全 部 的 核糖 体内 质 网 和 高 尔 基 器 。 树 突 是 一 组 分 枝 的 管状 细胞 突 , 像 触角 一 样 由 细 

胞 体 伸 出 ,提供 一 个 扩大 的 表面 积 , 以 接收 来 自 其 他 细胞 的 信号 。 轴 突 通常 单 根 ， 比 树 突 

长 ,将 动作 电位 由 细胞 体 传 向 远方 靶 器 官 ; 它 通 常 在 远 端 又 分 为 若干 小 枝 ， 同 时 将 信号 传 

达到 许多 终点 。 

神经 细胞 在 突 触 部 位 化 学 通讯 

神经 元 的 信号 是 在 一 个 叫做 罕 触 的 特殊 接触 部 位 由 一 个 细胞 传 至 另 一 个 细胞 《图 

18-3)。 通 常 的 传递 机 制 令 人 惊奇 地 表现 为 间接 的 。 细 胞 彼此 间 是 绝缘 的 , 罕 抱 前 细胞 与 

突 触 后 细胞 之 间隔 有 突 触 间 阶 。 突 触 前 细胞 内 的 电位 变化 能 引起 它 释放 一 种 化 学 物质 ， 

称 为 神经 递 质 ， 递 质 跨 过 突 触 间 孙 而 扩散 至 突 触 后 细胞 ,并 在 该 细胞 内 引起 电 变 化 。 

此 ,信号 传递 过 程 包括 将 电信 号 变 为 化 学 信号 ,然后 再 将 化 学 信号 变 回电 信号 
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,中 枢 神 经 系统 

( Api + ZF BD 

自主 神经 节 

(交感 的 或 副交感 

AY — 2a AAD 

自主 (不 随意 ) 活动 随意 活动 

(C) 

图 18-1 ， 冰 椎 动物 神经 系统 的 总 体 结构 。(A) 人 脑 ， 底 面 观 。 (B) SAB. (C) 兰 椎 动物 神经 系统 
的 方 框图 解 。 每 根 外 周 神经 包含 许多 极 长 的 神经 细胞 突 ; 一 部 分 属于 感觉 神经 元 ;将 信息 向 内 传 至 中 枢 神经 
系统 ?其 他 则 属于 运动 神经 元 向 肌肉 发 出 指令 。 神 经 细胞 体 或 存在 于 中 枢 神经 系统 内 〈 如 控制 骨骼 肌 的 运 
动 神经 元 ); 或 在 外 而 集中 于 神经 节 中 《如 感觉 神经 元 和 自主 运动 神经 元 )。 在 中 枢 神经 系统 内 ， 绝 大 多 数 神 
经 细胞 是 中 间 神 经 元 ， 它 们 由 其 他 神经 细胞 接受 信息 并 向 其 他 神经 细胞 发 出 信息 。 中 间 神 经 元 组 成 一 个 复 
杂 的 网 络 ， 对 感觉 信息 进行 加 工 并 控制 运动 狂 输出 。(A 和 B 引 自 A. Vesalius: De Humani Corporis 

Fabrica Basel. Switz.:Oporinus, 1543) 

NX 77 

af 区 ——> 
一 

S ~ 

spi pie 轴 突 (长 度 由 不 足 lmm 轴 突 的 未 端 分 村 
直至 超过 1m 

图 18-2 状 椎 动物 典型 神经 元 的 图 解 。 箭头 指示 信号 传导 的 方向 。 

各 类 神经 元 差别 在 于 其 所 释放 的 神经 递 质 和 形状 及 大 小 的 不 同 〈 图 18-4)。 这 些 不 

同类 型 的 神经 元 交织 在 一 起 ， 组 成 高 度 复 杂 的 回路 。 但 是 也 常 有 些 简化 的 特征 。 在 许多 

"0233's 



傅 况 下 ,网络 结 构 井 然 有 序 ,并 在 很 大 程度 上 是 重复 的 。 例 如 ， 已 证 明 大 脑 视 皮层 是 按 模 
件 原则 构筑 起 来 的 : 由 许多 组 神经 元 接收 来 自视 野 不 同 区 域 的 信息 ， 每 组 神经 元 之 间 的 
相互 联系 相似 ,所 以 对 于 各 自 接受 的 视觉 输入 完成 等 效 的 加 工 。 

神经 元 A( 突 触 前 细胞 》 

fy BE AAR 

含有 神经 递 质 的 小 泡 

突 触 前 腊 
We 

FE fick (ea) Lk 

突 触 后 膜 

神经 元 B( 突 触 后 细胞 
二 PT 的 树 突 

图 18-3 典型 突 触 的 图 解 。 电 信号 到 达 神 经 元 A 的 轴 突 终 未 引起 化 学 信使 物质 (神经 递 质 ) 的 释放 ; 递 质 跨 

过 突 触 间隙 并 引起 神经 元 B 的 树 突 膜 的 电 性 改变 。 粗 箭头 表示 信号 传递 的 方向 。 如 图 18-2 中 所 示 的 单个 

本 相反 地 ， 一 个 神经 元 也 可 以 通过 Meth i toe 
的 几 千 个 突 触 连接 接受 信号 。 

神经 组 织 是 由 神经 元 和 胶 质 细胞 组 成 

神经 组 织 不 单 是 由 神经 元 组 成 ,也 包括 支持 细胞 , 即 胶 质 细胞 〈 图 18-5)。 在 哺乳 动 

物 的 脑 内 , 胶 质 细胞 的 数目 超过 神经 元 , 约 为 10 与 1 之 比 , 除 神经 元 和 血管 外 ， 其 他 空间 

均 为 胶 质 细胞 所 占据 。 中 枢 神经 系统 中 的 胶 质 细胞 可 归 为 四 个 主要 类 型 : BAA. D> 

突 胶 质 细胞 、 室 管 膜 细 胞 和 小 胶 质 细胞 。 星 形 细胞 为 复杂 而 精细 的 神经 回路 提供 机 械 的 

和 代谢 的 支持 ;它们 合成 和 分 解 一 些 与 神经 元 有 重要 关系 的 物质 ,协助 控制 神经 细胞 周转 

液体 中 的 离子 浓度 。 少 突 胶 质 细胞 在 中 枢 神 经 系统 中 组 成 围绕 神经 突 的 绝缘 性 贷 糙 〈 见 

图 18-22)。 室 管 膜 细 胞 覆盖 中 枢 神 经 系统 的 内 腔 。 小 胶 质 细胞 则 系 一 种 特殊 类 型 的 巨 

唉 细胞 。 在 胚胎 发 育 时 ， 胶 质 细胞 引导 神经 细胞 的 迁移 以 及 轴 突 和 树 突 的 生长 。 胶 质 细 

胞 可 能 还 有 其 他 作用 ,我 们 对 此 还 不 十 分 了 解 。 

以 上 是 对 神经 系统 细胞 的 简介 ,下 节 将 进 和 本章 的 主要 内 容 , 先 从 神经 细胞 电信 号 发 

放 过 程 的 分 子 基础 开始 。 

小 结 

神经 细胞 (或 称 神经 元 ) 是 很 长 的 细胞 ,负责 传导 电信 号 。 典 型 情况 下 ,在 树 突 和 细胞 
体 处 接受 信号 ,再 以 动作 电位 形式 沿 轴 突 外 传 ， 通 过 突 触 与 其 他 细胞 连接 。 在 突 触 部 位 ， 

电信 和 号 NG Hh te He 除 神经 元 外 ,神经 组 织 还 包含 各 种 胶 质 细胞 ,它们 起 支 

持 作用 。 
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图 18-4 痛 椎 动物 神经 系统 多 种 类 型 神经 元 的 一 部 分 ,高 尔 基 染 色 法 。 轴 突 给 有 颜色 ， 而 细胞 体 和 树 突 则 
为 黑色 。 细 胞 (A) 和 (B) 具 短 轴 突 ， 因 此 绘 出 全 瑶 。 细 胞 (C).(D)(CE) 和 (F) 均 具 长 轴 突 因此 只 绘 出 轴 突 
的 起 始 部 分 。4A ) 晰 蝎 视 网 膜 中 的 两 极 细胞 。(B) 小 鼠 小 脑 中 的 篮 状 细胞 。(C) 锡 大脑 皮层 中 的 锥 体 细胞 。 
《D) 人 类 脑 干 中 的 一 个 细 胸 。(E) 猫 小 脑 中 的 颗粒 细胞 。(CF7 人 类 小 脑 中 的 浦 表 野 氏 细胞 。 本 图 并 未 按 比 例 
绘制 ”细胞 (A7 约 100pm 长 ; 布 图 中 所 示 (F7 细 胞 的 这 一 部 分 约 400um 宽 (其 轴 罕 的 长 度 一 一 图 中 未 示 
ALEX). ( 引 自 ，S. Ramon y Cajal, Histologie du Systeme Nerveux de 1 Homme et des 

Vestébrés, Paris: Maloine, 1909—1911; reprinted Madrid: C. S. I. C., 1972) 

电压 门 控 通道 和 动作 电位 ! 

跨越 细胞 质 膜 的 电压 差 一 一 即 膜 电 位 一 一 取决 于 电荷 的 分 布 〈 图 18-6)。 .电荷 借助 

于 小 的 无 机 离子 一 一 主要 是 Na+、K+、CI 、Cat+ 一 往返 通过 神经 细胞 膜 , 但 这 些 离子 只 

能 经 特殊 蛋白 质 通 道 ( 见 第 六 章 ) 穿 过 脂性 双 分 子 。 当 离子 通道 开启 或 关闭 时 ,电荷 分 布 改 
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图 18-5 (A) 小 脑 切 片 用 高 尔 基 染 色 法 所 示 胶 质 细胞 。 图 中 的 细胞 是 星 形 细胞 的 各 种 变形 ， 星 形 细胞 是 
兰 椎 动物 中 枢 神经 系统 的 四 大 类 胶 质 细胞 之 一 。(B>》 脑 场 片 的 示意 图 解 ， 表 示 星 形 细 允 突 充填 神经 细胞 体 
与 神经 细胞 罕 之 间 的 空隙 。 注 意 : BUMBRAATFEMMEEZSY, RICKK, ENRABHMAT 
的 兹 学 环境 的 功能 。 旺 形 细胞 包含 有 特别 多 的 特 化 中 等 纤维 ( 胶 ' 质 纤维 酸性 蛋白 ), 可 能 有 助 于 支持 神 
经 细胞 ， 而 这 种 支持 功能 在 其 他 组 织 中 是 靠 细 胞 外 闻 质 来 完成 的 。(A 引 自 S.Ramon Cajal: Histologie 
du Systeme Nerveux de l’Homme et des Vertébrés,Paris: Maloine, 1909—1911; reprinted, 

: Madrid: C. S. I, C.; 1972) 

变 , 膜 电位 也 随 之 变化 。 可 见 ,神经 元 信号 发 放 依赖 于 通 透 性 可 调节 的 通道 , 即 所 谓 门 控 通 

道 。 有 两 类 门 控 通 道 最 为 重要 : 〈17 电 压 门 控 通 道 一 一 特别 是 电压 门 控 - Na- 通道 一 在 

电 活动 爆发 中 起 了 关键 作用 , 借 此 动作 电位 才 得 以 沿 神 经 细胞 突 传导 ;〈《27 配 体 门 控 通 道 ， 

它 将 细胞 外 的 化 学 信号 转变 为 电信 号 ， 在 突 触 活动 中 起 重要 作用 。. 这 两 类 通道 并 不 限于 

神 泽 元 ,也 于 于 其 他 类 型 细胞 ,例如 在 肌肉 细胞 ,它们 完成 类 似 的 功能 。 

Na -及 ”和 泵 给 为 动作 电位 提供 动力 的 电池 充电 

在 大 多 数 类 型 神经 元 中 ， 与 动作 电位 传播 有 关 的 最 重要 的 离子 是 Na* 和 K-*。 神经 

元 像 其 他 细胞 一 样 , 消 耗 大 量 的 代谢 能 量 , 通 过 质 膜 上 的 Na*-K* ATP 酶 泵 出 Na*, FR 

入 &*。 因此 ， 细 胞 内 的 Nat 浓度 约 为 外 侧 的 十 分 之 一 ， 而 + 的 分 布 正好 相反 。 这 

些 浓 度 差 别 代 表 了 一 种 自由 能 的 储备 ， 可 用 以 驱动 跨越 质 膜 的 离子 流 。 在 某 种 意义 上 

其 储备 量 很 大， 因为 每 通过 一 个 动作 电位 ， 短 暂 的 离子 流 对 总 储备 量 的 影响 非常 轻微 

即使 借助 抑制 剂 ( 如 乌 本 背 ) 使 Na+-K+ 泵 失 活 ，, 一 个 典型 的 神经 细胞 一 一 如 同 充足 电 的 

鞋 电池 一 一 仍然 可 以 再 传导 几 千 个 动作 电位 。 之 所 以 能 如 此 ， 是 因为 只 要 有 极 少 量 的 离 

子 流 和 细胞 ,其 所 携带 的 电荷 量 便 足以 造成 一 个 相当 大 的 膜 电位 变化 《图 18-7)。 因此 ， 

即使 在 细胞 进行 电 活动 时 ,仍然 可 以 把 细胞 内 和 细胞 外 的 Na”* 和 人 * 浓度 看 成 在 实际 上 是 

恒定 的 : 造成 动作 电位 的 离子 六 非 常 小 ,只 引起 极 小 的 浓度 改变 。 

膜 电 位 依赖 于 膜 的 选择 性 通 透 性 : 

膜 电位 依赖 于 膜 的 通 透 性 ,这 一 点 是 神经 细胞 一 切 电 活动 的 基础 。 在 第 六 章 中 曾 简 

略 地 讨论 过 这 种 依赖 性 ;这 里 将 对 此 作 更 详尽 的 分 析 。 先 考虑 静止 时 的 神经 细胞 ， 此 时 ， 
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图 18-5 AMHR A TRE CREE) ECR, Mee OMA Ts ek 
溶液 中 则 为 离子 ,如 NarKt+\C1 。 在 正常 情况 下 ozs RPE Gre NO BH PAY TU Re 
子 的 数目 非常 大 但 每 单位 体积 中 的 净 电 荷 量 却 为 零 。 (A) 多 余 的 正 电荷 产生 一 个 高 电位 (高 电压 ) 的 区 域 ， 
排斥 其 他 正 电 荷 ; 却 吸引 负电 荷 。 负 电荷 多 余 时 则 产生 相反 效果 。(B) 如 在 膜 的 一 面积 累 了 正 电荷 而 在 另 一 面 

积累 了 等 量 的 负电 荷 , 则 在 膜 的 两 侧 之 间 就 形成 一 个 电位 差 。 

细胞 内 的 Na*-K* 浓度 取决 于 离子 进出 的 平衡 : ”一 方面 Na* 和 K* 分 别 通过 “Na+- 
K* ATP 酶 泵 出 和 泵 进 , 另 一 方面 Na* 和 K* 又 分 别 通过 次 漏 通道 次 人 和 次 出 。 可 用 
电学 术语 给 静止 状态 下 这 样 的 定义 : 稳 态 一 一 即 静 止 电位 一 一 是 净 跨 膜 电流 为 零 时 的 膜 
电位 e; 换 名 话说 ,在 静止 电位 时 ， 虽 然 Na+\K*、CI” 和 其 他 离子 仍然 可 能 有 流动 ， 但 跨 
BAY A Ter A ot BEA ts PF 

任何 一 种 离子 流动 都 是 在 电化 学 梯度 的 驱使 下 经 过 膜 通道 的 。 这 个 梯度 是 两 个 因素 
的 结合 : 。” 跨 膜 的 电压 梯度 和 离子 的 浓度 梯度 。 当 这 两 个 因素 恰好 平衡 时 ， 电 化 学 梯度 
为 零 ， 因 此 也 就 没有 离子 的 净 流 量 〈 图 18-8)。 这 种 量 的 平衡 可 以 用 一 个 简单 的 公式 
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FER PS fH fay ts AO 少数 正 离 子 ( 带 色 ) 跨 膜 从 右 移 到 左 ， 
膜 电 位 =0 而 与 它 相当 的 负离子 ( 带 色 ) 留 石 

这 就 使 膜 电 位 不 等 于 零 了 

图 18-7 离子 细弱 的 流动 所 携带 的 电压 足以 使 膜 电位 发 生 很 大 的 改变 。 造成 膜 电 位 的 离子 紧 贴 在 膜 的 两 
侯 , 借 助 彼此 电 性 相反 的 吸力 而 固定 在 腊 的 另 一 面 。 对 于 一 个 典型 神经 元 ,每 平方 厘米 有 1&C HH fy(6 x10" 
个 离子 ) 内 膜 的 一 侧 转 至 另 一 侧 ， 就 会 使 膜 电位 发 生 大 约 一 伏 的 改变 ;就 是 说 , 膜 的 电容 约 为 每 11EF/1cmz。 
这 就 意味 着 ?在 一 个 直径 为 lum 的 轴 突 中 ?要 使 膜 电位 改变 100mY， 所 需要 流出 的 K+ 量 仅 约 占 细 胞 质 内 

K+ 总 量 的 1/10 000, 

(Nernst 方程 式 ) 加 以 表述 。 如 果 膜 的 内 侧 对 外 侧 的 电压 为 Y, 而 膜 内 外 的 离子 浓度 分 别 

Aci 和 co,， 则 在 下 述 条 件 和 十 BRATS ave: 

图 18-8 图 解 表明 离子 的 跨 膜 的 浓度 梯度 可 以 被 电压 梯度 所 平衡 。 图 中 十 表示 Kt, Of Nar, Kt KR 

度 在 细胞 内 高 而 细胞 外 低 ，Na+ 浓度 则 在 细 跑 外 高 而 细胞 内 低 。 在 (A) 中 ， 膜 通道 只 允许 K+ 通过 而 不 多 

许 Net dt, 于 是 K+ 的 分 布 在 膜 的 两 侧 达 到 平衡 ;而 Nat 的 分 布 却 不 然 。 少 数 Kt 跨 膜 转移 到 外 侧 ， 

就 使 膜 的 每 侧 形 成 一 个 电荷 层 ( 带 色 )。 K+ 继续 外 流 * 直 到 它 所 造成 的 电压 差 恰好 抵 销 了 K* 浓度 梯度 的 

效果 为 止 。 达 到 平衡 时 ，K+ 的 电化 学 梯度 为 零 ; 而 K+ 的 净 流 量 也 为 零 。 在 (B) 中 ;相反 地 ， 膜 通道 只 允许 

Nat 通过 而 不 允许 KK+ 通过 ,这 也 造成 一 个 电压 差 ? 其 方向 与 〈A) 中 相反 。 这 个 电压 差 也 恰好 平衡 Na” 

两 侧 间 的 浓度 差 。 
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对 于 在 室温 下 的 单价 离子 

RT x 2.3 58mV 
ZF 

本 此 ,如 果 膜 电位 值 为 58 logio([Na+]o/[Na+],)mV (RH Na* 平衡 电位 ,VNs)， 则 Na* 

净 流 量 为 零 。 同 样 ,如果 膜 电位 值 为 58 logw([K+]w/[K+]i)mV( 称 为 K+ 平衡 电位 , Vx)， 
则 K+ 净 流 量 为 零 。 对 于 典型 细胞 ，VN, 介 于 十 50 和 十 65mV VIA, 而 Ve 介 于 一 70 和 
一 100mV 之 间 。 

对 于 任何 特定 膜 电位 V, 使 Na+ 脱离 细胞 的 净 驱 动力 与 V 一 Vy. 成 正比 例 , 而 对 K+ 
的 净 驱 动力 与 V 一 Vx 成 正比 例 。 每 种 离子 的 实际 电流 不 仅 取决 于 驱动 力 的 大 小 ,而 且 
取决 于 离子 穿 过 膜 通道 的 难 易 程度 (图 18-9)。 如 果 通 道 组 对 于 Na+ 和 K+ 的 电导 率 分 
别 为 ene 和 ex, Wl) Na+ 和 K+ 电流 分 别 为 gwi(V — Vie) A gk(V 一 Vk)。( 电 导 为 电 
阻 的 倒数 ,其 度量 单位 称 西门 子 , S)。 

根据 定义 ,在 静止 电位 时 ,各 离子 的 流量 彼此 平衡 ,因此 净 电 流 值 为 零 ,所 以 ， 如 六 为 
静止 电位 , 它 必 须 满足 下 述 方程 : 

gNs(V 一 VNv) + gk(V — Ve) + Na+ 一 K+ ATP 酶 泵 驱动 的 电流 十 其 他 离子 携带 
的 电流 一 0。 

(A) 理 入 绝缘 介质 中 的 电阻 (B) 埋 入 质 膜 内 的 通道 

细 膜 外 间 Bt 
(外 部 ) 

离子 溶液 
(高 [Na+]) 

WERE = Vv 电压 降 = y 

由 于 浓度 差 造成 的 反 向 驱动 Nat 的 压力 一 V 
mem: t= 于 又 了 th ra 电阻 或 相当 于 【二 ea Nat 的 六 压力 <V — Vw, 中 

通过 一 个 通道 : 
£xV, 式 中 gg 一 电导 一 个。 通过 一 个 电阻 : 电流 Nat 电流 一 [由 一 rnaCV — Vina) 

j v 2 ] S ° Wer x 式 中 ;7 一 单个 电 阳 中 的 电导 通过 许多 并 em Near ai CU 全 
ea 

式 中 g 一 总 电导 RTT 
18-9 有 关 电 流 ,电压 ,电阻 和 电导 等 规律 : (A) 一 般 电 路 ; (B) 跨 细胞 膜 的 离子 流 。(B)》 表示 的 只 是 

Na’ 的 情况 ?对 于 其 他 离子 可 以 导出 完全 类 似 的 公式 ;而 总 流量 包含 各 种 离子 所 供给 。 注 意 :， 膜 通道 的 电 
导 和 一 般 电 阻 不 同 , 它 并 非 是 常数 ,其 本 身 还 随 V 以 及 离子 浓度 而 变 ; 例 如 ， 4 Nat 浓度 极 低 时 ，Na+ 电 
导 也 极 小 。 还 应 注意 : 文中 的 符号 Ene (或 Ox) 是 指 膜 单位 面积 上 总 Nat (或 K+) 通道 的 综合 电导 

单 道道 的 电导 符号 则 为 7Na (或 ra。 

因为 次 漏 通道 对 K* 的 通 透 性 比 对 Nat 的 通 透 性 更 大 , 故 ox 也 相对 为 高 。 更 进一步 

Ri, Nat*-K* 泵 所 驱动 的 电流 和 其 他 离子 所 携带 的 电流 都 比较 小 。 因 此 ,除非 V-Vx 也 

近 于 零 , 否 则 K+ 流 就 会 大 得 不 能 被 上 式 中 其 他 各 项 所 平衡 。 所 以 , 静止 电位 V 必须 接 近 
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K+ 平 衡 电位 Ve, 介 于 一 70 和 一 100mV 之 间 。 如 果 膜 电位 不 处 于 静止 值 V; RRA 
电流 ,使 膜 电位 趋向 于 静止 值 。 

根据 同 理 , 如 果 Nat 电导 值 gs, 变 大 ， 膜 电位 将 移 至 一 个 新 的 数值 接近 于 Ve. Cl 

图 18-8B)e 事 实 上 , 因 电 压 门 控 Nay 通道 开启 而 引起 动作 电位 通过 的 一 瞬间 , 正 是 出 现 了 
这 种 情况 。 与 渗 漏 通道 不 同 , 当 神经 元 静止 时 ， 这 些 Na* 通道 大 部 关闭 ; 只 有 当 膜 电位 

改变 时 ;它们 才 被 打开 。 下 文 将 详细 讨论 电压 门 控 Na* 通道 的 性 质 。 

离子 通道 以 其 选择 性 \ 门 控 性 和 对 特异 性 毒素 的 敏感 性 为 特征 

TRS Fee, ERE RES THiS Te i OSS, ew 

BY DR Sain Fe HE AT A FE Fe AN AR A CR 

18-10). HAR Go CH, DR) FR lH, SE Ee SP BS 

通 入 的 电流 量 
I 

图 18-10 ARTA EMMA RE ROTA, HI. 最 常用 的 细 腹 内 电极 是 由 
ARBOR: 将 玻璃 管 端 部 加 热 拉 长 ?使 其 尖 部 直径 不 足 ! am， 其 中 充 以 由 电解 质 (如 KCl) 组 成 的 导电 - 
液 。 当 用 这 样 一 个 电极 刺 穿 细胞 膜 时 ,细胞 膜 与 玻璃 管 紧密 相 接 , 所 以 电极 的 内 部 只 与 细胞 内 连通 而 不 与 细 | 
胞 介质 相连 。 用 本 法 存在 一 个 问题 : 如 细胞 很 长 , 则 在 电极 端 部 测 得 的 电压 可 能 与 细胞 远 处 的 电压 不 相等 。 
PD Emm HE Fe 9 PILL es 生生 

BEB ALE A PAO OC HAL) UL EA. 
细胞 的 方向 则 细胞 内 部 正 电 荷 增加 , 膜 电位 比 正常 静止 状态 负 性 减弱 ; 膜 电位 朝 这 个 方向 
的 变化 称 为 去 极 化 。 反 过 来 ,如 果 电 流 流向 相反 方向 , 则 膜 电 位 变 得 更 负 ; 这 样 的 变化 称 为 
超 极 化 。 在 上 述 两 种 情况 下 ,已 改变 的 膜 电位 促使 电 疲 通过 膜 通道 ,以 平衡 经 微 电 极 往 和 
的 电流 。 而 且 仅 当 细 胞 内 电荷 没有 净 减 少 和 净 增长 时 ， 也 就 是 通过 膜 通道 的 电 六 夫 恰 与 
流 经 电流 电极 的 电流 等 量 而 反 向 时 ， 才 能 保持 膜 电位 稳定 不 变 。 所 以 ， 如 膜 电 位 保持 稳 
定 , 则 根据 通过 电流 电极 的 电流 测定 值 便 可 推出 通过 膜 通道 的 电流 值 。 这 样 ,电流 电极 既 
SARS fir, MARE Rat. PRP RE, RABAT 
路 ,根据 由 电压 电极 测 得 的 数值 自动 调整 注入 的 电流 ,这 样 便 可 将 膜 电位 固定 在 任意 选 定 
的 电压 V 上 。 这 样 的 装置 称 为 电压 箱 ， 而 这 样 选 定 的 V 值 称 为 指令 电压 。 国 定 不 同 的 指 
令 电压 ,再 测定 维持 这 些 电压 所 需要 的 注 人 电流 ,我 们 便 可 以 系统 地 研究 作为 膜 电位 一 种 
功能 的 膜 电导 。 

观 查 改变 水 浴 中 特种 离子 浓度 所 产生 的 效果 , 便 可 鉴定 携带 跨 膜 电 流 的 离子 。 例 如 ，， 
由 Na+ 跨 膜 移动 造成 的 电 流 决定 于 细胞 外 Na+ 诊 度 ,而 如 果 我 们 调整 细胞 外 Na* 浓度 ， 
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使 Nat 平衡 电位 Vs。 与 膜 电 位 相等, 则 由 Nat 携带 的 电流 将 消失 。 这 样 看 来 ， 跨 膜 浓 

度 梯 度 的 改变 对 于 流 经 门 控 通 道 和 流 经 浴 漏 通道 的 电流 产生 的 影响 相似 ,因此 ,这 两 者 可 

用 同一 方式 加 以 分 析 。 当 突然 改变 V 时 ,如 某 一 特定 离子 的 跨 膜 电导 也 发 生 突然 改变 , 则 

我 们 便 可 以 确定 这 就 是 一 个 电压 门 控 通道 。 

这 样 的 方法 使 我 们 能 区 别 在 总 电流 量 中 不 同 离子 所 起 的 作用 各 占 多 少 ， 并 可 以 鉴别 

门 控 的 离子 流动 。 但 是 ,如 果 电 流 一 部 分 靠 Na 携带 ,一 部 分 靠 K* 携 带 , 那 么 ,这 些 离子 所 

通过 的 通道 是 同一 个 还 是 不 同 的 呢 ? 由 于 发 现 通道 专 一 性 毒素 , 现 可 采用 简单 测试 : wR 

在 细胞 外 介质 中 加 河豚 毒素 (缩写 为 TIX), 则 Nat He SASH HED HBS BEBE ST ,而 K+* 离 

子 电流 不 受 影 响 ; 另 一 方面 ,如 果 加 四 乙 胺 (TEA) 离子 , 则 阻 断 K+ 电 流 的 电压 门 控 部 分 ， 

而 Na 电流 不 受 影响 这 些 观察 ,再 结合 其 他 证 据 表明 ， 至少 存在 两 种 不 同类 型 的 电压 门 

控 通 道 : 一 个 选择 性 地 允许 Na* 通 过 ,能 被 河豚 毒素 所 阻 断 ; 另 一 个 选择 性 地 允许 K* 通 过 ， 

能 被 四 乙 胺 离子 所 阻 断 。 

去 极 化 使 Na” 有 通道 先 开 启 继而 失 活 - 

根据 定义 ,电压 门 控 通 道 是 随 跨 膜 电位 的 变化 而 开 闭 的 ,这 种 说 法 给 人 留 下 一 种 简单 

的 通 断 开关 的 印象 。 其 实 , 造 成 动作 电位 的 电压 调控 Na* 通道 是 比较 复杂 的 ,其 中 时 间 

延迟 现象 起 关键 作用 。 可 以 采用 前 述 的 电压 箱 技 术 来 研究 通道 的 活动 。 如 果 利 用 电压 箱 

技术 将 膜 电 位 固定 于 正常 静止 值 一 一 一 70mV:- 则 Na* 流 几乎 停止 ,表示 Na* 通道 大 部 分 

关闭 。 如 果 将 指令 电压 突然 移 至 一 个 比 正 常 静 赴 电位 值 为 正 的 新 值 , 譬如 说 调 至 0mV， 

并 将 细胞 维持 于 此 去 极 化 状态 , 则 电压 门 控 Na* 通道 开启 ， 而 在 跨 膜 Na* 浓度 梯度 的 驱 

使 下 , Na* 流入 细胞 。 在 电压 改变 后 约 半 毫秒 , Nat 电流 达到 最 大 值 。 但 是 它 并 不 保持 

布 随即 下 降 ,在 几 毫 秒 内 恢复 到 接近 零 值 ,虽然 此 时 膜 仍 处 于 去 极 化 状态 (图 18-11)。 通 

道 仅 打开 了 很 短 时 间 就 又 关上 。 关 上 以 后 便 维 持 在 关闭 状态 。 这 是 一 种 失 活 的 状态 ， 与 

原先 的 关闭 状态 不 同 ,在 原先 状态 ， 膜 的 去 极 化 可 以 使 通道 开启 ,但 现在 则 不 能 。 在 经 过 

几 毫 秒 恢复 期 之 后 , 膜 志 压 又 恢复 到 原 有 的 负 值 ,这 时 ,通道 才 恢复 其 反应 性 。 

Behe 
(mV) 

-70 

Na* Nat+ 

通道 开启 “通道 失 活 

1 mA/cm? 

Na+ 
电流 Ina 

时 间 (ms) 

罚 18-11 当 轴 突 了 上 突 然 去 极 化 ? 膜 电 位 由 静止 电位 升 到 一 个 新 的 固定 数值 时 ， 先是 电压 门 控 Na+ 通 道 ( 迅 
速 ) 开 启 , 然 后 再 (组 渐 ) 失 活 * 因 此 有 一 个 短暂 的 Na+ 流 通过 。 数 据 得 自在 6" 下 的 枪 铀 巨型 神经 元 的 轴 突 。 
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跨 膜 电流 的 波动 提示 个 别 通道 在 随机 地 开 和 闭 - 

神经 细胞 膜 包含 数 以 千 计 的 电压 门 控 Na+ 通 道 ,而 跨 膜 的 Na* 电 流 是 通过 所 有 Na* 通 

道 电 流 的 上 总和。 那么 ,个 别 通道 又 是 如 何 活动 的 呢 ? 因为 我 们 可 以 认为 这 些 通道 在 构造 上 

都 一 样 , 所 以 一 个 可 能 性 是 每 一 个 通道 流 过 的 电 六 都 和 总 电流 一 样 地 起 落 ,表现 出 同样 光 

请 的 时 间 曲 线 ， 这 就 要 求 它 的 活动 与 同类 型 的 其 他 通道 严格 同步 。 另 一 个 可 能 是 在 去 极 

化 之 后 ,个 别 通道 都 是 突然 地 按 全 或 无 方式 开 闭 ,彼此 不 同步 ,在 时 间 安 排 上 是 随机 的 。 将 

这 样 的 个 别 差异 总 体 平均 起 来 ,就 可 以 给 出 我 们 观察 到 的 光滑 曲线 。 如 果 是 这 样 的 话 , 再 

进一步 仔细 观察 记录 应 能 看 出 ,曲线 并 非 绝 对 光滑 : 在 理想 化 的 曲线 之 上 应 该 存在 小 的 、 

跳跃 式 的 随机 波动 ,反映 单个 通道 的 开 或 闭 。 事 实 上 ,确实 可 以 观察 到 这 样 的 波动 。 很 明 

显 , 各 通道 并 非 彼此 同步 地 徐 组 开启。 

通过 各 通道 的 电流 

时 间 

图 18-12 波动 (噪声 ) 分 析 的 原则 。 跨 膜 总 电流 是 通过 各 个 遥 道 的 电流 的 总 和 。 如 果 各 通道 都 是 
随机 地 开 闭 (上 图 )， 则 总 电流 (下 图 ) 会 显示 随机 波动 。 由 波动 的 大 小 以 及 总 电流 的 平均 值 可 以 计 
算出 单个 通道 通过 的 电流 以 及 参与 形成 总 电流 的 个 别 通 道 数目 。 如 通过 单一 开局 通道 的 电流 为 
IT; 而 开启 的 通道 的 平均 数目 为 n， 则 总 电流 的 平均 值 为 mnI5 而 (根据 简单 的 统计 汁 算 ) 波 动 的 大 小 

(总 电流 的 标准 差 ) 约 为 W na I。 因 此 ,根据 总 电流 及 其 波动 值 的 测定 就 可 算出 an 和 II 的 值 。 对 于 刚 
转 人 去 极 化 状态 时 的 Nat 通道 来 讲 ? 开 启 的 机 率 随时 间 而 变 ( 即 ” 非常 数 )? 因 此 其 计算 步骤 要 比 

稳 态 时 复杂 一 些 , 但 原则 还 是 一 样 的 。 

BRS EF BROAN ,但 可 通过 分 析 离 子 流 的 波动 对 个 别 的 通道 进行 研究 ,这 种 方法 : 

称 为 波动 分 析 ,又 称 噪声 分 析 《〈 图 18-12)o 假 设 每 个 通道 只 有 两 种 可 能 的 导 通 状态 一 一 全 

开 或 全 关 ,并 且 它 可 以 由 一 种 状态 瞬时 转变 至 另 一 种 状态 ,那么 ,根据 噪声 分 析 法 估算 ,一 

个 单独 的 开启 状 态 的 Na* 通道 ( 蛙 神 经 ) 的 电导 值 约 为 10 "S。 这 就 意味 着 一 个 100mV 电 

化 学 电位 差 可 以 驱动 10 “A 电 流通 过 这 个 开启 的 通道 ,这 相当 于 在 1ms 中 通过 约 6000Na” 

离子 。 利 用 下 文中 将 要 介绍 的 更 直接 的 诬 片 膜 记 录 法 ， 业 已 证 实 上 述 假定 和 据 此 作出 援 

估计 。 
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门 控 通 道 以 全 或 无 方式 开 闭 、 

斑 片 膜 记 录 法 提供 一 个 罕见 的 \ 几 乎 是 独一无二 的 机 会 ,使 我 们 能 观察 一 个 单独 的 蛋 

白质 分 子 的 动态 行为 。 概 念 是 很 简单 ,但 操作 很 复杂 。 在 玻璃 制 微 吸管 中 充 以 盐水 ,将 绍 

端 轻 压 在 细胞 表面 上 ,并 在 另 一 端 加 少许 吸力 ,使 细胞 膜 略 凸 至 吸管 内 《图 18-13); 如 果 

吸管 清洁 而 细胞 膜 上 未 粘 附 细 胞 外 物质 , 则 两 者 形成 紧密 的 电 绝缘 。 

这 时 ， 电 流 只 能 通过 覆盖 吸管 口 的 细胞 膜 斑 片 膜 上 的 蛋白 质 通道 进 和 吸管。 如 果 组 

轻 吸 
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H18-13 斑 片 记录 法 。 电流 只 能 通过 通道 或 是 覆盖 尖 部 的 斑 片 腊 上 的 通道 进出 微 吸管 。 在 斑 片 膜 仍 与 细 
胞 膜 的 其 他 部 分 相连 的 情况 下 (A)? 或 已 脱离 的 情况 (B ) 都 可 以 测定 通过 斑 片 膜 上 通道 的 电流 。 测 定 脱 离 的 

斑 片 膜 的 好 处 是 我 们 很 易于 改变 膜 两 侧 溶 液 的 组 成 ,并 观察 对 通道 行为 的 影响 。 
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图 18-14 通过 电压 门 控 Na+ 通道 的 电流 记录 ， 斑 片 膜 取 自 大 鼠 胚 胎 肌 肉 细胞 的 细胞 膜 〈 见 图 18-13B )。 

此 斑 片 膜 可 能 只 包含 两 个 通道 。 使 膜 突然 去 极 化 如 最 上 图 形 所 示 造 成 Na+ 通道 开启 。 三 个 电流 记录 是 对 

于 同一 磺 片 膜 的 三 次 实验 。 电 流 的 一 次 变化 代表 单个 通道 的 开启 ,但 最 上 图 中 显然 有 两 个 通道 同时 开启 ,使 

短期 内 电流 加 倍 (4pA 而 不 是 2 pPA)。 电 流 的 细微 波动 来 自 记录 仪器 中 的 电 噪 声 。 底 图 表示 144 次 试验 的 

电流 总 和 ; 这 一 总 和 电流 相当 于 通过 包含 有 288 个 通道 的 一 大 片 细胞 膜 的 电流 。 总 和 电流 的 时 间 曲 线 反 映 
了 各 个 通道 开启 概率 的 变化 。 (根据 引 自 R. Horn, J.Patiak AIC. F. Stevens 等 人 的 数据 ， Nature 

291:426—427,1981) 
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臣 膜 上 通道 较 稀 ,而 微 吸 管 细 端 直径 小 于 lem, 则 在 此 斑 片 膜 上 将 只 有 极 少量 的 通道 , 其 

至 只 有 一 个 或 者 一 个 也 没有 。 应 用 现代 电子 装置 可 以 测定 当 斑 片 的 跨 膜 电压 改变 时 通过 

单一 通道 的 电流 ( 仅 约 10 2"A)。 图 18-14 反映 大 鼠 肌 肉 细 胞 单个 电压 门 控 Na” 通道 反 

应 的 典型 情况 。 很 清楚 ,每 个 通道 都 是 按 全 或 无 的 方式 开启 的 。 当 开启 时 ,都 具有 相同 的 

电导 率 , 但 开 和 闭 的 次 数 完 全 是 随机 的 。 因 此 ,通过 整个 细胞 大 量 通道 的 跨 膜 总 电流 并 不 

表示 典型 的 个 别 通道 开启 的 程度 ,而 是 表示 它 开 启 的 概率 。 

膜 电场 控制 不 同 通 道 构 象 的 能 量 - 

电压 门 控 Na* 通道 的 特性 也 代表 了 其 他 的 电压 门 控 通 道 ( 例 如 电压 门 控 K” 通道 )， 

故 在 此 作 一 人 小结。 首先 ,这 些 通道 只 选择 性 地 通过 特异 性 离子 。 其 次 ,它们 并 不 是 徐 缓 地 

打开 ,而 是 在 几 种 不 同 的 构象 之 闻 突 然 转变 。 它 们 或 开 或 关 ,但 不 会 半 开 。 不 过 至 少 有 两 

种 不 同 的 关闭 构象 。 一 种 是 改变 膜 电 压 可 以 使 它 开 启 的 ; 另 一 种 是 处 于 失 活 状态 的 。 由 

一 个 构象 向 另 一 个 构象 的 转变 完全 是 随机 的 : 一 个 已 知 构象 在 给 定 条 件 下 和 在 单位 时 间 

"Sy, id 100mV (AH) 

Qh ages on eo 

FA ny fiE AA AR AS 

18-15 一 个 简单 的 模型 : 说 明 电压 门 控 通 道 在 启 闭 之 间 的 过 渡 过 程 中 其 能 量 与 构象 间 的 关系 sj 通道 内 
部 的 力量 (这 里 用 通道 不 同 部 分 之 间 的 吸力 来 代表 ) 可 以 使 开启 和 关闭 构象 稳定 ?而 不 致 受 小 扰动 的 影响 ?但 
大 的 扰动 却 可 使 通道 由 一 个 状态 突然 变 为 另 一 状态 开启 和 关闭 构象 相当 于 能 量 的 极 小 值 ; 过 湾 构 象 能 量 较 
高 ;而 且 不 稳定 。 某 一 构象 的 总 能 量 王 决定 于 膜 电位 。 当 膜 高 度 极 化 时 (A)? 关 闭 构 象 能 量 最 低 ; 当 谍 去 极 化 
时 (B);? 开 启 构象 能 量 最 低 。 用 试验 方法 可 检测 在 通道 构象 的 改变 过 程 中 的 微小 电荷 移动 ; I ST VB ito 
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内 由 一 种 状态 转变 到 另 一 状态 的 概率 是 一 定 的 ， 正 如 一 种 放射 性 同位 素 在 单位 时 间 内 发 
生 放 射 性 晓 变 的 概率 是 一 定 的 。 转 变 率 可 用 舒张 时 间 来 表示 ， 类 似 于 放射 性 同位 素 的 半 
衰 期 。 用 这 种 术语 ,我 们 可 以 说 : Nat 通道 在 膜 去 极 化 时 先 开 启 ， 然 后 变 为 失 活 , 这 是 因 
为 虽然 去 极 化 状态 引起 上 述 两 种 转变 , 但 由 具有 反应 性 的 关闭 状态 转变 到 开启 状态 ， 其 
舒张 时 间 很 短 ,而 由 这 两 种 状态 转变 至 失 活 状态 ,其 舒张 时 间 却 很 长 。 

用 简单 的 物理 原理 可 以 更 好 地 了 解 电压 门 挖 现象。 静止 神经 元 内 部 的 电压 比 外 部 介 

质 的 约 负 50 一 100mV。 这 个 电位 差 看 来 不 大 ,但 是 细胞 膜 只 有 5nm 厚 , 因 此 电压 梯度 在 
100 000V/cm 数量 级 。 细 胞 膜 内 的 蛋白 质 因 此 处 于 极 大 的 电场 之 中 。 膜 蛋白 也 和 其 他 蛋 
白质 一 样 , 表 面 上 有 许多 带电 荷 的 集团 ,而 各 种 原子 间 也 存在 极 化 键 (造成 键 偶 极 矩 )。 所 
以 ,电场 施 力 于 分 子 结构 。 另 一 方面 ;蛋白质 分 子 各 部 分 间 的 内 力 比 较 强 ， 它 们 能 抵抗 这 
些 外 力 , 使 某 一 特定 构象 稳定 。 因 此 ,对 于 大 多 数 膜 蛋白 来 讲 ， 膜 电场 改变 的 效果 可 能 不 
Ko 

(ESE , FB FED 2S EE hs — bo FE RAT SR 
取 一 系列 交替 的 构象 ,每 种 构象 都 是 相对 稳定 的 ,但 当 环 境 中 的 随机 热 运动 产生 一 个 足够 
大 的 波动 时 ,可 以 使 它 突然 转变 为 另外 一 种 构象 (图 18-15)。 蛋 白质 (或 蛋白 质 亚 基 的 复 
合体 ) 由 一 个 类 稳定 的 构象 通过 不 稳定 的 中 间 过 渡 构 象 转 变 至 另 一 类 稳定 构象 的 过 程 , 需 
要 能 量 来 驱动 ;这 个 能 量 屏障 越 大 ， 则 转变 就 越 不 常 发 生 s 通道 极 少 处 于 具有 高 能 量 的 
类 稳定 构象 ， 它 大 部 时 间 处 于 低能 量 构象 。 如 果 不 同 构象 
的 电荷 分 布 不 同 ， 当 膜 电场 改变 时 ， 它 们 的 相对 能 量 也 改 
变 六 因而 通道 采取 某 一 构象 的 概率 也 改变 。 按 这 种 思路 比 
较 容 易 解 释 电压 门 控 Na+ 通道 的 行为 (图 18-16)。 关闭 但 未 失 活 

电压 门 控 Na 通道 导致 动作 电位 

1 于 电压 门 控 Nat 通道 使 神经 细胞 处 于 电 兴奋 状态 并 使 之 
能 传导 动作 电位 。 为 了 解释 这 些 现象 ， 我 们 先 观察 一 次 全 
部 细胞 膜 在 同一 时 间 内 被 激活 时 的 兴奋 中 相继 发 生 的 事 ~ 
件 ， 然 后 再 观察 细胞 一 端 发 生 的 兴奋 如 何 传导 到 另 一 端 。 

当 一 个 具有 很 多 Na+ 通道 的 细胞 膜 在 瞬时 刺激 下 部 分 
去 极 化 时 ;其 中 一 部 分 通道 立即 开启 ,允许 Na+ 进入 细胞 。 
正 电荷 的 进 人 使 膜 进一步 去 极 化 ,从 而 开启 更 多 的 通道 ,多 
许 更 多 的 Nat 进入 ， 造 成 更 进一步 的 去 极 化 。 这 个 过 程 ， 
以 一 种 自我 放大 的 形式 进行 ,使 膜 电位 由 约 一 70mV 的 静止 
值 一 直 变 到 约 十 50mV 的 Nat 平衡 电位 。 这 时 如 Nat 流动 
的 净 电 化 学 驱动 力 为 零 , 如 果 通 道 的 开启 构象 是 稳定 的 , 那 
委 细 胞 将 达到 一 种 新 的 静止 状态 : 一 种 Nat 通道 一 直 开 启 8186 Bee Na+ 通 道 至 少 可 
的 状态 5 但 是 Na+ 通 道 的 自动 失 活 , (EN IE LRN ee eee renin ane 
利 状态 。Na+ 通 道 逐渐 关闭 ,并 直到 膜 电位 处 于 原 有 的 负 静 种 构象 
止 值 时 ， 才 恢复 其 反应 性 。 由 开始 受 刺激 到 恢复 至 原 有 静止 状态 这 一 整个 周期 需要 几 这 
秒 时 间或 略 少 ( 图 18-17)。 

失 活 
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膜 电位 (mV} 刺激 电 沪 

Nat 通道 

时 间 (ms) 

MB 18-17 一 个 短促 的 电流 脉冲 使 细胞 膜 部 分 去 极 化 ,从 而 诱发 动作 电位 。 在 中 间 图 形 中 ， 实 线 表示 由 于 电 
压 调控 Na+ 通 道 的 开启 和 失 活 而 造成 的 动作 电位 变化 ;虚线 表示 ,如果 膜 上 没有 电压 门 控 通 道 ， 则 膜 电位 在 
去 极 化 刺激 之 后 将 侈 复 到 静止 值 。 注 意 : 只 有 在 使 前 一 动作 电位 终止 的 失 活 状态 消失 后 ， 才 能 再 次 引发 新 

的 动作 电位 。 在 此 之 前 ,细胞膜 对 刺激 是 无 反应 的 。 

在 许多 类 型 的 神经 元 中 虽 不 是 全 体 ( 如 哺乳 类 有 艇 轴 突 是 突出 例外 )， 由 于 细胞 质 膜 
内 存在 电压 门 控 k* 通道 ， 因 而 加 快 了 恢复 期 。K-* 通道 和 Na’ 通道 相似 , 当 膜 去 极 化 时 
也 于 启 , 但 比较 缓慢 。 正 当 Na* 通道 因 失 活 而 关闭 时 ,KK - 通道 增加 对 人 -的 通 透 性 ,从 而 
抄 助 膜 电位 向 K*+ 平衡 电位 回转 ,使 膜 又 返回 静止 状态 (图 18-18)。 膜 的 复 极 化 ,使 发 * 通 
AEA ,并 使 Na+ 通道 由 失 活 状态 恢复 过 来 。 这 样 ， 就 使 细胞 膜 能 在 不 到 一 毫秒 的 
时 间 内 对 第 二 个 去 极 化 刺激 发 生 反应 。 

膜 电位 (mV) 

一 70 

-—. 膜 电 位 (mV) 
0 1 2 3 

(A) 时 间 (ms) 2 时 间 (ms) 

图 18-18 动作 电位 的 时 程 。(A) 黑 色 曲线 表示 仅仅 由 于 电压 门 控 Na+ 通 道 造 成 的 动作 电位 ;虚线 曲线 表示 
同时 还 存在 电压 门 控 K+ 通道 时 的 动作 电位 , K+ 通道 有 助 于 使 膜 电 位 更 迅速 地 恢复 到 负 值 。 注意: 当 存在 
电压 门 控 K+ 通道 时 ， 在 动作 电位 之 后 出 现 轻 度 的 超 极 化 ?这 是 由 于 细胞 膜 对 KK+ 的 通 透 性 增加 。(\B 7) 虚线 
曲线 表示 的 是 与 (A) 中 的 虚线 曲线 表示 的 同 二 动作 电位 ?而 黑色 曲线 则 表示 在 动作 电位 中 ， 膜 对 于 Na 和 K” 
的 电导 的 改变 。( 据 A. L. Hodgkin 和 A. F. Huxley 修改 ，J. Physiol. 117; 500—544, 1952) 

= 246 。 



动作 电位 是 全 或 无 的 

上 述 的 一 系列 情况 一 膜 电位 的 稍 许 减低 引起 突 发 性 的 去 极 化 现象 一 就 相当 于 动 
作 电 位 的 发 放 。 和 触发 动作 电位 ,必须 开启 足够 的 Na+ 通道 ,而 膜 电位 在 开始 时 便 须 降低 
到 足以 使 膜 去 极 化 的 程度 ,达到 某 一 阔 电 压 值 。 如 果 达 到 这 一 阔 值 , 则 增加 去 极 化 刺激 的 
强度 也 不 会 改变 膜 可 能 达到 的 最 高 电压 值 。 就 是 说 ， 这 套 系统 一 旦 被 触发 便 达 到 其 自身 
的 极 值 ,而 不 管 触发 刺激 的 大 小 (图 18-19)o 下 文 将 提 到 动作 电位 的 这 种 全 或 无 性 质 与 突 
和 触 部 位 配 体 门 控 通 道 开启 所 造成 的 缓 渐 的 电压 改变 大 不 相同 。 正 是 这 种 全 或 无 的 性 质 , 使 
动作 电位 能 长 距离 传送 信号 而 不 发 生 衰减 或 失真 。 

要 了 解 为 什么 是 如 此 ,以 及 这 一 套 机 制 如 何 发 生 作 用 ,最 好 先 考察 一 下 在 没有 动作 电 
位 的 情况 下 , 电 干 扰 如 何 沿 神经 细胞 传播 。 

下 压 改变 可 以 在 一 个 神经 元 内 被 动 地 传播 " 

通过 微 电 极 向 轴 罕 局 部 注 人 电流 使 其 去 极 化 (图 18-20)。 如 果 电 流 很 小 ， 去 极 化 未 

时 间 (ms) 

图 18-19 动作 电位 的 全 或 无 性 质 。 这 一 组 互相 重 登 的 曲线 表示 由 不 同 强度 的 刺激 引发 的 不 同 反应 。 阅 
值 下 刺激 不 产生 动作 电位 ; 阔 值 上 刺激 则 不 论 强度 有 多 大 ， 所 产生 的 动作 电位 都 达到 同一 标准 高 度 。 

达到 阔 值 , 则 几乎 没有 Na+ 通道 开启 ,因而 也 没有 触发 动作 电位 。 在 这 样 的 稳 态 状况 下 ， 
ABR ARH Tt AR Ro HA APE a: 总 流 人 量 等 于 总 流出 量 。 一 部 分 电流 就 
在 微 电 极 的 附近 流出 ,而 另 一 部 分 则 在 轴 突 内 部 向 两 个 方向 移动 一 段 距离 之 后 再 流出 。 沿 
着 每 一 个 通路 流 过 的 电流 量 取 决 于 这 个 通路 的 电阻 。 由 于 轴 突 内 的 细胞 质 有 一 定 阻 力 ， 
闭 以 最 大 电流 流出 发 生 在 微 电 极 附近 ， 离 电极 越 远 的 部 位 流出 的 越 少 。 这 种 电流 流出 方 
ANA: 随 着 与 干扰 源 距 离 的 增加 ， 膜 电位 的 干扰 量 按 指数 的 方式 下 降 。 电 信号 沿 
着 神经 细胞 突 的 这 种 传播 不 经 放大 ( 指 借助 电压 门 控 通 道 开 启 而 放大 ), 故 称 被 动 传播 , 它 
类 似 于 海底 电缆 上 的 信号 传播 : 当 电流 沿 中 心 导体 (细胞 质 ) 流 动 时 ,一 部 分 经 绝缘 精 ( 细 
胞 膜 ) 进 入 外 部 介质 ,使 由 一 端 输入 的 信号 逐渐 衰减 。 因 此 ， 被 动 传播 的 这 种 电学 性 质 常 
被 称 为 轴 突 的 电缆 性 质 。 

个 过 , 轴 突 作为 导体 还 远 不 如 电缆 ,即使 干扰 信号 源 持 续 很 长 时 间 ， 人 靠 被 动 传播 也 不 
足以 使 信号 传送 几 毫 米 距离 。 如 果 要 长 距离 传送 短暂 的 信号 ， 则 被 动 传播 更 不 能 令 人 满 
意 , 因 为 电流 不 能 立即 引起 膜 电位 改变 ,而 需要 一 小 女 时 间 。 所 需要 的 时 间 取决 于 膜 的 电 
容 , 也 就 是 说 ,取决 于 在 膜 的 两 侧 需 要 积累 多 大 量 的 电荷 才能 产生 一 个 既定 的 膜 电位 〈 见 
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18-20 经 微 电 极 注 入 轴 突 的 电流 又 经 质 膜 流 出 ;流出 电流 的 大 小 随 着 与 微 电 极 的 距离 呈 指 数 式 地 下 降 。 假定 电 流 : 
造成 一 个 靖 下 的 膜 去 极 化 。 〈A) 是 关于 电流 流动 方式 的 图 解 。 (B ) 表示 注 人 一 个 电流 脉冲 后 所 造成 的 膜 电位 改变 
随 着 与 注 人 处 距离 增加 而 降低 。 膜 电位 改变 的 幅度 下 降 1/e 时 ， 所 跨 过 的 距离 称 为 长 度 常 数 。 长 度 常 数 的 数值 由 约 ; 

0.1mm( 具 相当 滩 漏 膜 的 极 小 轴 突 ) 到 约 Som ( 具 相 对 不 渗 漏 膜 的 极 大 轴 突 )。 图 中 所 示 为 1mm。 

图 18-7)。 膜 电 容 一 方面 减缓 信号 沿 轴 突 被 动 传播 的 速度 ， 另 一 方面 又 使 信号 失真 。 所 
以 ;在 一 端 给 予 的 剧烈 的 脉冲 样 刺激 ,经 过 几 毫 米 距 离 后 便 只 能 测 出 一 个 慢 的 \ 渐 升 、 渐 落 
的 电位 ， 其 幅度 也 大 为 降低 〈 图 18-20)o 因此， 要 在 几 毫 米 以 上 的 距离 忠实 地 传递 信 
息 , 轴 突 除 去 它 的 被 动 的 电缆 性 质 以 外 ,还 需要 一 个 主动 的 机 制 来 维持 信号 在 行进 中 的 强 
度 。 
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动作 电位 提供 迅速 的 长 距离 通讯 " 

还 速 的 长 距离 神经 信号 发 放 ,是 靠 电压 门 控 Nat+ 通道 来 完成 的 ， 电 压 门 控 Na+ 通道 
沿 着 加 突 的 膜 分 布 很 密 , 保 证 了 动作 电位 的 发 放 〈 图 -18-21)。 如 果 将 足够 的 电流 注入 轴 
突 的 某 部 位 ,使 局 部 细胞 膜 去 极 化 越过 阔 值 , 则 Na+ 通 道 开启 ,允许 Na+ 进 入 细胞 ;于 是 ,这 
斑 片 细胞 膜 坦 一 步 去 极 化 就 可 观察 到 动作 电位 。Nat+ 离 子 的 大 量 流 和 人， 使 电流 沿 着 轴 突 
流动 ,造成 邻近 细胞 膜 的 去 极 化 , 正如 同 在 被 动 传 播 的 情况 下 , 通过 微 电 极 注 和 人 电流 的 情 
况 一 样 。 但 是 在 这 里 ,由 于 电流 传播 造成 邻近 细胞 戏 的 去 汲 化 也 达到 阔 值 ,所 以 邻 区 也 发 
生动 作 电 位 。 这 一 过 程 沿 着 轴 突 进行 , 正 象 火 沿 着 周 人 炮 药 拾 移动 一 样 ,在 峭 礁 动物 中 ， 其 
速度 因 轴 突 的 类 型 而 异 , 由 1 一 100m/s。 

MY ORES” 

任何 增加 膜 的 去 极 化 被 动 传播 的 速度 和 效率 的 因素 ， 也 增加 动作 电位 传递 的 速度 和 

时 间 (ms) 
(A) 
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18-22 (A Ai Sh Fed HEY A HR 每 个 施 旺 氏 细胞 用 它 的 细胞 膜 缠绕 轴 突 形成 一 节约 1mm KATH. AT 
了 看 得 清楚 起 而? 储 层 并 没有 画 得 像 实际 情况 那样 紧密 ( 见 D)。(B) 图 解 在 发 育 时 期 一 个 施 旺 氏 细胞 刚刚 开始 形成 
fi. HR: 施 延 氏 细胞 最 里 面 那 一 层 ( 标 有 箭头 ) 继 续 缠 绕 轴 突 使 复 层 数目 增加 。(C) 少 突 胶 质 细 胞 的 图 解 ; 它 在 
中 枢 神 经 系统 中 形 或 人 茵 背 。 一 个 少 突 胶 质 细 胞 包 履 几 个 分 开 的 轴 突 。(D) 大 鼠 腿 神 经 的 切片 电镜 图 。 可 见 两 个 施 旺 

氏 细 胞 ,一 个 正 开 始 包 绕 轴 突 ， 另 一 个 则 已 形成 一 个 几乎 成 熟 的 贷 精 。( 王 ) RAP HDR AMA, CAT 
细胞 突 包 绕 了 至 少 两 个 轴 突 。 (D 和 了 E 引 自 C. Raine, in [P. Morell, ed] New York: Plenum, 1976) 

效率 , 轴 突 直径 的 增 大 就 是 这 样 的 一 个 因素 。 因 此 ,无 冰 椎 动物 如 枪 乌 铀 已 进化 出 巨型 轴 

突 * 直 径 达 . 1mm, 可 进行 快速 信号 发 放 。 但 是 峭 椎 动物 有 一 更 好 的 结构 。 Aish DWAR 

Fra) PF em A Se BES ESE SEIS OA, TE AR AE FR AS OO He FC 

胶 质 细胞 形成 的 一 一 在 外 周 神经 中 是 施 旺 氏 细胞 ， 在 中 枢 神 经 系统 是 少 突 胶 质 细胞 。 这 

些 细 胞 紧密 地 围绕 在 轴 突 的 外 面 , 而 且 旋转 许多 圈 ,形成 一 多 层 结 构 ( 图 18-22)。 每 一 个 

施 旺 氏 细胞 只 包 被 一 根 轴 突 的 长 约 1mm 的 一 段 ; 少 突 胶 质 细 胞 则 可 同时 包 绕 几 根 分 离 的 
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轴 突 ,形成 类 似 的 节 段 。 

通 靖 结构 是 紧 而 且 厚 一 一 在 某 些 情况 下 ,细胞质 膜 的 同心 层 数 可 以 达到 100 层 一 一 

所 以 , 它 几 乎 完全 阻 断 了 电流 由 它 所 包 覆 的 部 位 闪 户 出 去 。 但 在 两 段 人 通 芋 之 间 , 有 一 小 段 

SiS ARE AS ACM 18-23)o 这 些 所 谓 郎 飞 氏 结 , 只 有 0.5pum K, 是 电 活动 的 集中 部 位 。 几 

乎 轴 突 上 全 部 Na* 通 道 都 集中 在 这 里 ,每 cm' 有 几 和 干 个 通道 ,而 被 骨 畏 所 覆盖 的 区 域 中 , 轴 突 

膜 上 几乎 没有 通道 。 当 在 一 个 部 飞 氏 结 处 引起 一 个 动作 电位 时 , 它 也 使 邻近 的 轴 突 去 极 化 。 

但 被 通 糙 包 履 的 轴 突 膜 是 无 法 兴奋 的 ,因为 它们 缺乏 必要 的 通道 , 而且 它 们 被 严密 地 绝缘 

起 来 ,没有 电流 能 通过 。 另 一 方面 , 贷 东 包 有 覆 区 却 具 有 优良 的 电缆 特性 一 一 电容 低 ， 对 电 

流 奖 漏 的 阻力 高 。 因 此 ,由 结 动作 电位 造成 的 电流 借 被 动 传播 方式 迅速 地 传 至 下 一 个 结 ， 

在 下 一 个 结 处 又 引发 另 一 个 动作 电位 这样 ， 传 导 便 是 跳跃 式 的 : 信号 在 轴 突 上 传导 时 

由 一 个 结 跳 到 另 一 个 结 。 偶 芋 的 存在 带 来 两 个 主要 好 处 : 动作 电位 传播 得 更 快 ， 而 代谢 

能 量 却 得 以 节约 ,因为 只 限于 这 个 小 的 结 内 才 发 生 兴 奋 。 

| | | 
或 纤维 细胞 郎 飞 氏 结 ”条 精 的 ” 施 旺 氏 细胞 

处 轴 突 膜 。 终 环 ”的 细胞 质 

图 18-23“ 周 神经 轴 实 级 断面 的 电镜 图 。 可 见 朗 飞 氏 结 ,在 两 个 相 邻 厂 精 节 之 末端, 轴 突 的 质 肛 暴露 于 外 。 
(A. R. Lieberman i) eer 

lum 
et 

1 

Hie: 
as 

神经 细胞 内 的 虽 信 号 发 放 依赖 于 少量 离子 通过 膜 通道 的 运动 所 引起 的 膜 电位 改变 。 
Nat-K* ATP 酶 使 细胞 内 的 Nat+ 浓度 远 低 于 细胞 外 ,而 细胞 内 的 K* 浓 度 则 远 高 于 细胞 
外 ,由 冰 储存 下 大 量 能 量 用 来 驱动 止 述 的 离子 运动 。 在 静止 的 神经 元 中 9 在 细胞 膜 内 
K+ REG MAT Kt 的 通 透 性 大 于 对 其 他 离子 ， 膜 电位 接近 K+ 平 衡 昌 位 〔 约 
一 70mA). 膜 的 察 然 去 极 化 ,打开 了 电压 门 控 Na* 通 道 ,从 而 改变 了 膜 通 透 性 ;但 如 持续 去 极 
化 ,这 些 通道 又 进入 失 活 状态 。 在 膜 电场 的 影响 下 ,各 个 通道 在 几 种 不 同 的 构象 之 间 迅 速 
转变 。 当 一 个 短促 的 去 极 化 刺激 打开 了 一 些 电压 门 控 Na+ 通道 时 ， 就 诱发 了 一 个 动作 史 

© 252。 
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位 ,这 个 动作 电位 使 膜 对 于 Nat 的 通 透 性 进一步 增高 ， 从 而 也 就 使 膜 电位 更 趋向 Na+ 平 
衡 电 位 。 这 个 正 反 馈 过 程 打开 了 更 多 的 Na+ 通道 ， 结 果 就 造成 全 或 无 的 动作 电位 。 由 于 

Na* 通道 的 失 活 一 在 许多 神经 元 中 则 由 于 电压 门 控 K* 通道 的 开启 一 一 使 动作 电位 逊 
速 中 止 。 一 个 动作 电位 沿 神 经 纤维 的 传导 依赖 于 纤维 的 被 动 电缆 性 质 。 当 细胞 膜 局 部 去 

极 化 而 引发 动作 电位 时 ， 电 流通 过 打开 Nat BBR RARER, LEVER 
了 动作 电位 。 在 许多 着 椎 动物 的 轴 突 由 于 有 皇 鞘 的 绝缘 ， 只 留 下 很 小 范围 的 可 兴 有 膜 暴 

露 于 外 ,因而 增加 了 动作 电位 传导 的 速度 和 效率 e 

5 fh fe 递 8 

将 信号 由 一 个 神经 元 传递 给 另 一 个 神经 元 的 最 简单 的 方式 就 是 通过 间 阶 连接 直接 电 
价 合 ,神经 元 之 间 的 这 种 电 突 触 见 于 许多 不 同 种 类 包括 着 椎 动物 的 神经 系统 的 许多 部 位 。 
电 突 触 的 优点 是 传递 毫 无 耽搁 。 另 一 方面 ,与 大 多 数 神经 细胞 连接 处 的 化 学 突 触 相 比 , 电 
突 触 所 能 适应 的 功能 范围 和 调控 的 可 能 性 都 较 小 。 在 第 十 二 章 中 曾 介绍 过 通过 间隙 连接 
进行 电 通讯 的 情况 。 这 里 仅 讨论 化 学 突 触 。 

突 触 部 位 化 学 通讯 的 原则 与 第 十 三 章 中 讨论 过 的 借助 水 溶性 激素 进行 化 学 通讯 的 原 
则 相同 ， 在 两 种 情况 下 ， 都 是 一 个 细胞 通过 四 排 作 用 释放 出 一 种 化 学 信使 到 细胞 外 介质 
中 ,这 个 信使 再 作用 于 另 一 个 或 另 一 群 细胞 , 与 膜 受 体 蛋 白 相 结合 。 在 突 触 ， 信使 为 神经 
递 质 , 它 由 分 这 点 借 扩 散 作用 到 达 其 靶 器 官 仅 经 过 不 足 lum 的 距离 ; 对 比 之 下 ,激素 在 血 
流 中 却 要 经 过 很 其 的 距 离 。 但 这 并 非 根本 区 别 。 某 些 化 学 物质 起 到 双重 作用 ， 既 作为 由 
内 分 泌 细胞 释放 出 来 的 循环 激素 ,又 作为 由 神经 末梢 释放 出 来 的 神经 递 质 。 况 且 还 有 的 
神经 细胞 ,其 形状 属于 典型 的 神经 元 ,能 传导 动作 电位 ,但 其 终 未 却 释放 激素 于 循环 中 ,下 
丘脑 的 神经 分 沁 细 胞 便 属于 这 一 范畴 。 

轴 罕 传递 与 大 多 数 激素 信号 发 放 系统 不 同 之 处 在 于 ， 它 要 求 特殊 的 机 制 将 电信 号 转 
化 为 化 学 信号 ,再 将 化 学 信号 转 回电 信号 。 神 经 递 质 的 释放 必须 与 一 个 动作 电位 到 达 突 触 
前 终 未 相 偶 联 ， 而 神经 递 质 与 突 触 后 细胞 表面 受 体 的 结合 必须 与 突 触 后 细胞 产生 电压 改 
变相 偶 联 。 神 经 递 质 按 其 所 结合 的 受 体 类 型 的 不 同 , 它 既 可 产生 迅速 而 为 时 较 短 的 效应 ， 
又 可 产生 缓慢 而 为 时 较 长 的 效应 。 前 一 种 效应 依赖 功能 类 似 于 受 控 离 子 通道 的 受 体 , 所 以 
与 递 质 结合 后 立即 引起 突 触 后 细胞 的 跨 膜 电流 ; 这 是 最 典型 的 突 触 反 应 ， 也 是 目前 了 解 
得 最 多 的 。 但 某 些 神经 递 质 ， 其 作用 类 似 于 激素 或 局 部 化 学 介质 ; 与 这 些 递 质 结 合 的 受 
体 与 酶 偶 联 ， 如 腺 昔 环 化 酶 , 因而 这 些 递 质 通过 改变 细胞 内 第 二 信使 (如 cAMP) 的 浓 
度 造成 突 触 后 细胞 内 的 较 持久 的 变化 ( 见 第 十 三 章 )。 因 此 ， 突 触 可 以 在 不 同 的 时 间 尺 度 
上 发 挥 作用 。 一 方面 ,它们 为 信息 的 快速 传递 作 准备 ; 另 一 方面 ， 它 们 可 作为 电信 号 产生 
持续 时 间 较 长 的 神经 元 改变 ,甚至 是 很 长 期 的 改变 〈 据 信 是 学 习 和 记忆 的 细胞 学 基础 ) 的 
场所 5 

在 本 节 中 ， 我 们 先 讨 论 以 配 体 门 控 离 子 通道 为 基础 的 典型 的 快速 突 触 传递 作用 的 分 
子 机 制 ， 然 后 再 考虑 突 触 如 何 用 于 神经 元 信息 处 理 : 不 同 来 源 的 信息 集中 于 单一 突 触 后 
神经 元 ,由 此 共同 控制 其 发 放 。 继 而 在 下 一 节 ,我 们 将 考虑 长 期 突 触 改变 的 机 制 。 在 所 有 
这 些 过 程 中 ,和 在 动作 电位 的 传播 一 样 , 膜 通 道 都 起 关键 作用 。 
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神经 肌肉 接头 是 了 解 得 最 清楚 的 突 触 “ 

脑 是 如 此 稠密 地 充满 了 神经 元 ,以 致 很 难 对 其 中 的 单个 突 触 进行 实验 。 因 此 ,对 于 突 

触 功 能 的 详细 了 解 主 要 来 自 两 方面 的 研究 : “对 青蛙 的 神经 与 骨骼 肌 之 间 的 接头 的 研究 ， 

以 及 对 软体 动物 巨大 神经 元 闻 的 突 触 的 研究 。 

脊 椎 动物 中 的 骨骼 肌 细 胞 与 神经 细胞 一 样 也 是 能 被 电 兴 奋 的 ， 而 神经 肌肉 接头 《图 

18-24) 已 证 明 是 一 般 化 学 突 触 的 良好 模型 。 在 图 18-25 中 ， 对 神经 肌肉 接头 和 脑 内 两 个 

神经 元 之 间 的 典型 突 触 的 精细 结构 作 了 比较 。 可 将 运动 神经 及 其 肌肉 从 周围 组 织 中 分 离 

突 触 小 泡 ， 

REC AS CR Sh 
| 
| 
| 

noe 
2.9 p89.0 2 2004 683 TS 
Oe 

a 突 触 ”- - q 
DO 

Ps HL a | | 
RAK 3 肌肉 细胞 突 触 后 福 

图 18-24 神经 肌肉 接头 的 图 解 。 神 经 肌肉 接头 常 被 称 为 “ 终 £15, 这 是 由 于 某 些 动物 轴 突 终 未 的 
外 观 所 造成 的 。 
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| 



=f 图 18-25 (A) 神经 肌肉 接头 一 部 分 的 电镜 罗 。 | (BARRA —7 NE SUC LN Ta FB De 

ECB) ETAT LPNS fk» & RE RAT ER RDS 触 间隙 以 及 突 触 前 的 突 触 小 泡 如 (A)。 (B》 

中 标注 的 两 个 突 触 ; 其 水 泡 的 大 小 和 形状 均 不 相同 : [型 突 触 中 的 小 泡 呈 圆 形 ， 而 II 型 突 触 中 的 小 泡 为 扁 

，， 形 据 信 含 不 同 神经 递 质 。 注 意 : 脑 内 突 触 的 突 触 前 和 突 触 后 膜 之 间 没 有 基板 ,但 在 间隙 中 隐约 可 见 一 些 细 

UR, 使 人 想起 桥 粒 连接 处 的 情况 。 缺 乏 基板 是 中 枢 神经 系统 突 触 和 神经 肌肉 接头 之 间 的 主要 结构 差 

| Fe 还 应 注意 ;在 (A) 和 (B) 之 中 的 突 触 后 膜 和 前 膜 都 显示 特征 性 的 “加 厚 ? 外 观 * 只 是 突 触 前 膜 的 加 厚 程度 

上 BB. 《图 A 由 John Heuser 赠 ; 图 B 由 G. Cambell 和 A. R. Lieberman 赠 ) 

WRT REE LEE. 5 可 用 细胞 外 电极 刺激 神经 ,而 单个 肌肉 细胞 

揭 反 应 则 可 通过 细胞 内 微 电 极 进 行 监测 《区 18-26)。 es AAA HH 

a lta : 

a SS VT 

kao ha a= | 记录 肌肉 细胞 膜 电位 
x ¢ t a 

ap MES . 运动 轴 突 

da er ERY + 7% gery ey a Rad 肌肉 细胞 

Le Se ee ee 二 和 

一 一 

mm & 18-26 < Areanilgn sareg pened: peter 

B50 年 代 以 来 所 进行 的 二 系列 富有 成 果 的 研究 便 是 利用 了 这 样 的 简单 装置 。 这 些 
时 期 实 难 的 背景 是 30 年 代 的 一 个 发 现 : 刺激 运动 神经 引起 乙酰 胆 碱 的 释放 ,而 乙酰 胆 碱 

又 刺激 骨骼 肌 造 成 收缩 。 于 是 ,乙酰 胆 碱 在 当时 就 被 鉴定 为 神经 肌肉 接头 处 的 神经 弟 质 。 
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但 是 ,乙酰 胆 碱 的 释放 又 是 怎样 引起 的 呢 ? 它 又 是 如 何 影响 肌肉 的 呢 ? 

电压 门 控 Ca 通道 把 动作 电位 和 细胞 的 外 排 作 用 偶 联 起 来 ” 

借助 于 Na* 通道 的 开 闭 ,动作 电位 沿 轴 突 传导 直至 轴 突 终 末 , 即 神经 与 肌肉 细胞 的 

接触 部 位 。 在 此 处 ， 动 作 电位 打开 电压 门 控 Ca’ 通道 ,允许 Cat 进入 轴 突 终 末 , 并 引 

致 志 酰 胆 碱 的 外 排 释 放 。 

突 触 传 递 必须 Ca” 进入 轴 罕 终 末 ,有 两 个 简单 的 观察 为 此 提供 了 证 据 。 第 一 ,如 果 

浸 浴 轴 突 终 末 的 细胞 外 介质 中 没有 Ca ,就 没有 递 质 释 放出 来 ,并 且 不 能 发 生 信号 传递 ; 

第 二 ,如 果 将 Ca 人 为 地 通过 微 滴 管 注 人 轴 突 终 示 细胞质, 即使 没有 轴 突 的 电 刺 激 也 可 

释放 递 质 。( 这 种 显 微 注 射 实验 难以 在 神经 肌肉 接头 处 进行 , 因 这 里 的 轴 突 终 末 过 小 ， 它 

是 在 枪 铀 的 巨大 神经 元 突 触 处 进行 的 。) 这 些 观察 使 我 们 能 对 轴 罕 终 示 内 发 生 的 变化 提出 

下 面 的 描述 。 

膜 去 极 化 引起 Ca* 通道 开启 ， 其 方式 与 Nat 通道 相似 ,但 Ca* 通道 与 Na* 通道 

有 了 两 个 重要 的 不 同 点 : 第 一 ， 它 只 是 选择 性 地 对 Ca 通 透 ， 而 不 是 对 Nat 或 其 他 离 

子 ; 第 二 ,它们 的 失 活 不 那么 快 ,一 般 在 去 极 化 期 间 始 终 处 于 开启 状态 。 大 多 数 轴 突 内 的 

Ca* 通道 只 见于 罕 触 前 膜 ， 甚 至 在 突 触 前 膜 也 只 有 很 少量 。 因 为 这 个 缘故 ,并 因为 细胞 

外 及 细胞 内 的 Ca?* 浓度 相当 低 , 所 以 ,与 流 经 轴 突 末端 的 为 数 众多 的 电压 门 控 Na+ A Kt 

人 流 经 Ca” 通道 的 电流 通常 相当 小 。 所 以 , 轴 突 末端 的 电压 变化 主要 由 

+ 和 K* 通道 的 性 质 决定 。《〈 但 有 例外 : 在 某 些 情况 于 ,电压 门 控 Ca ae 

pe Tce eat a 《 奋 性 的 主导 因子 。) 

at 流 人 量 虽 小 却 有 重要 影响 。 细 胞 外 Ca 浓度 通常 大 于 .10-mol/ 工 ;但 胞 液 中 

wie Ca** 浓度 却 只 有 10 mol/L 或 更 低 。 跨 细胞 膜 的 Ca’* REC RIRGE, FI 

于 上 的 差别 ， 就 使 流 过 通道 的 Cat 数 足 以 使 突 触 终 末 内 游离 Ca 浓度 增加 十 倍 或 百 

和 由 此 引发 神经 递 质 的 释放 。 游离 Ca? 浓度 的 升 高 为 时 短暂 ， sidan. tg 

at+ 迅速 被 Ca 结合 蛋白 、Ca Sha) RARER 

神经 递 质 储存 于 轴 突 终 末 内 的 突 触 小 泡 中 ， 靠 近 突 触 前 膜 。 末 端 内 Ca’t 的 和 rae 
小 泡 与 突 触 前 膜 融合 , 将 其 内 容 物 排 人 罕 触 间隙 〈 见 图 7-55)。 随 着 突 触 终 末 内 Ca’? 浓 

， 度 的 升 高 ， 单 位 时 间 内 排放 递 质 的 小 泡 数 目 也 迅速 增加 。 一 个 极端 情况 是 神经 肌肉 接头 

处 ， 其 增加 量 大 致 遵循 一 个 四 次 方 的 规律 , 所 以 , 当 细胞 内 游离 Ca* 浓度 仅 升 高 20 多 

和 时 ， 便 足以 使 递 质 释放 的 速度 增加 一 倍 。 这 使 传递 过 程 对 于 动作 电位 持续 时 间 ， 它 影响 

Ca2+ 通道 的 开启 时 间 , 以 及 经 通道 进入 的 离子 流量 等 因素 极为 敏感 。 下 文 将 看 到 ， 这 种 

敏感 性 如 何 有 助 于 调节 突 触 的 效能 。 

神经 递 质 的 释放 是 量子 化 的 和 随机 的 “ 

突 触 小 泡 的 直径 范围 大 约 从 40nm (包含 乙酰 胆 碱 的 小 泡 ) 到 200nm (包含 其 他 递 质 

的 小 泡 ), 在 突 触 的 电镜 图 中 很 易 辩 别 ( 见 图 18-25)。 一 个 神经 肌肉 接头 处 的 典型 轴 突 终 

未 含有 几 千 个 这 样 的 小 泡 ， 而 一 个 神经 电位 只 造成 几 百 个 小 泡 释 放 递 质 。 最 近 发 展 的 技 ， 

术 能 发 觉 小 泡 与 突 触 前 膜 融合 时 的 瞬时 状态 ; 这 是 通过 刺激 神经 几 毫 秒 后 迅速 将 组 织 交 

冻 而 做 到 的 。 但 是 ， 我 们 目前 有 关 递 质 释 放 方 式 的 知识 首先 来 自 电 生理 实验 。 
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每 个 小 泡 将 其 内 容 物 排 至 突 触 闻 隙 时 便 引 起 突 触 后 细胞 发 生 电 压 老化 这 可 通过 绍 
胞 内 电极 加 以 记录 。 和 刺激 神经 通常 引起 许多 小 泡 又 然 释 放 ， EDL PNA a eee EB 
什 并 发 放 动作 电位 。 这 一 兴奋 掠 过 整个 细胞 (图 18-27)， 造成 一 次 收缩 ; HEE a 
林 端 无 电 活动 时 ， 在 突 触 附近 的 肌肉 细胞 膜 上 也 可 偶尔 观察 到 短促 的 去 极 化 情 况 。 这 些 
小 突 触电 位 〈 图 18-28) 的 幅度 相当 一 致 ， 仅 约 1mV 一 远 低 于 阔 值 一 一 并且 是 随机 发 
生 的 ， 单 位 时 间 内 发 生 的 机 率 很 低 一 一 典型 情况 下 约 每 秒 一 次 。 一 个 单个 突 触 小 淘 与 
突 触 前 膜 融合 并 释放 其 内 容 物 就 造成 一 个 小 突 触 电位 。 其 幅度 是 一 致 的 ， 因 为 每 个 小 泡 

神经 组 未 (A) ROK RR CE 

FE Wes Z We HE Bide 423 BE SF i GL 

SSE Er re rere 

@®) 电流 流入 使 膜 去 极 化 ， 
开启 电压 门 控 Na+ 通 道 

re 
Sa ae 

© 

amunne ———"Neidee a >, ah He 

BH 
SHU ee iH 

图 18-27 图 解 神经 肌肉 接头 处 ， 乙 酰 胆 碱 门 控 离 子 通道 的 开启 引发 一 个 动作 电位 ， 使 之 沿 肌 内 细胞 膜 伟 
播 ? 造 成 肌肉 细胞 的 收缩 。 

a? 

te 
Ek 
BS 9 100 200 300 400 

时 间 (ms) 

图 18-28 由 蛙 肌 肉 细胞 记录 到 的 小 突 触电 位 ( 常 称 为 “小 终 板 电位 ?)， 用 细胞 内 电极 插 于 紧 接 神经 肌肉 接 
头 的 部 位 。 记录 中 的 每 一 个 尖峰 是 由 于 突 和 触 终 未 的 单 突 触 小 泡 释 族 其 内 容 物 造成 的 小 突 触电 位 。 它们 的 
发 生 是 随机 的 ?典型 情况 下 每 秒 约 一 次 但 在 这 一 特例 中 更 频繁 。( 据 P. Fatt 和 B, Katz 重 绘 J，PApysio1. 

117: 109—128, 1952) 
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几乎 包含 同样 数量 的 乙酰 胆 碱 分 子 , 约 10 000 +, 这 个 数字 代表 了 递 质 释放 量 的 一 个 最 

小 单元 ， 或 称 一 个 量子 。 较 大 的 信号 则 为 这 个 基本 单位 的 整数 倍 。 在 一 个 动作 电位 中 ， 

进入 轴 突 终 示 的 ; Ca 增加 了 外 排 过 程 的 发 生 率 ，* 甚至 不 到 lms 穗 可 释放 出 几 百 个 量 

子 。 但 是 ,这 一 过 程 始 终 是 HL 对 于 神经 的 闻 样 刺激 并 不 总 能 产生 恰恰 相同 的 突 触 后 

效应 : 假如 说 平均 释放 量 是 300 个 量子 ， 则 在 某 一 具体 情况 下 所 释放 的 效 目 可 能 多 下 或 

少 于 这 个 数 站 e 

瑟 体 门 控 通道 将 化 学 信号 转 回 为 电信 号 

突 触 处 的 肌肉 细胞 膜 起 换 能 器 的 作用 ， 将 表现 为 神经 递 质 浓度 的 化 学 信号 转换 为 电 

Jo | Nees srtges 43 ak ai daa ae hse ia 当 神 经 递 质 由 外 面 与 这 些 

通道 结合 时 ,其 检 开启 并 人 允许 离子 通过 细胞 膜 , 于 是 膜 电位 也 发 生 改 变 。 

15 abe fe ARR Gee EC SRI GR We WC 

18-29)。 因 此 ,这 些 通道 不 能 自己 产生 一 个 全 或 无 的 自我 放大 的 兴奋 。 相 反 , 它 们 产生 的 

电 变 化 是 随 外 界 的 化 学 信号 的 强度 及 时 间 变 化 而 渐变 的 一 一 就 是 说 取决 于 有 多 少 递 质 进 

人 突 触 间 隙 以 及 这 些 递 质 在 间隙 中 存留 多 久 。 配 体 门 控 离 子 通 道 的 这 个 特点 对 于 突 触 处 

的 信息 加 工 过 程 极为 重要 ,下 文 将 要 讨论 这 一 点 。 

由 间隙 扩散 出 去 

写 体 结合 > aur | (关闭 ) (关闭 ) GERD 
1 和 乙酰 胆 碱 脂 栈 
1 人 “ 

pes < 离子 流动 乙酸 盐 ,+ 胆 碱 
J ej A= CREAR RE 

re daahas R = 突 触 后 膜 上 的 乙酰 胆 碱 受 体 

18-29 图 解 总 结 配 体 门 控 和 电压 门 控 通 图 18-30 总结 神经 肌 内 接头 处 乙酰 胆 碱 及 乙酰 胆 碱 
道 的 功能 。 箭 头 表示 因果 联系 。 受 体 的 变化 过 程 。 

突 触 后 配 体 门 控 通 道 有 另外 两 个 重要 特性 。 第 一 ， 与 其 相连 的 受 体 对 配 体 有 象 桨 一 

桩 的 特异 性 ,它们 只 对 一 种 神经 递 质 发 生 反应 * 即 由 突 触 前 末端 释放 的 那 一 种 ， 而 其 他 递 

质 则 几乎 无 效 。 第 二 ,不 同类 型 的 通道 具有 不 同 的 离子 选择 性 : Sa He Awe Nat, Fe 

些 只 通 透 K+, 也 有 些 则 只 通 透 Cl- ,等 等 ; 还 可 能 有 一 些 通道 对 阳离子 毫 无 选择 性 ， 但 却 

排除 阴离子 。 不 过 ,对 于 某 一 个 具体 的 突 触 后 膜 来 讲 , 其 离子 选择 性 是 固定 的 : 一 个 突 触 

的 所 有 通道 通常 都 具有 相同 而 又 不 变 的 选择 性 。 

乙酰 胆 碱 受 体 是 一 个 配 体 门 控 的 阳离子 通道 

骨骼 肌 细胞 膜 上 的 乙酰 胆 碱 门 控 通 道 是 一 切 配 体 门 控 离 子 通道 中 了 解 得 最 清楚 的 一 

种 。 乙 酰 胆 碱 受 体 的 分 子 量 为 250000, 是 一 个 由 五 个 亚 基 组 成 的 糖 蛋白 ， 包 括 四 种 不 同 

类 型 的 跨 膜 多 肽 。 四 种 多 肽 中 每 一 种 都 由 一 个 单独 的 基因 所 编码 ,不 过 这 四 种 多 肽 的 氢 
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基 酸 顺序 极为 相似 ， 这 意味 着 它们 的 基因 是 由 同一 远 祖 基 因 进 化 而 来 。 五 个 亚 基 的 五 个 

多 肽 中 的 两 个 是 一 样 的 , 即 “ 链 , 它 们 提供 与 乙酰 胆 碱 接合 的 部 位 。 两 个 乙酰 胆 碱 分 子 与 

这 个 五 亚 基 复合 物 形成 弱 结 合并 造成 构象 改变 ,从 而 打开 通道 。 

乙酰 胆 碱 门 控 通 道 和 电压 门 控 Na* 通 道 相似 ,也 具有 几 种 不 同 的 构象 ,在 配 体 存 在 的 

情况 下 , 随机 地 由 一 种 构象 跳跃 到 另 一 种 构象 ,在 开 与 关 的 两 种 状态 间 突 然 转换 《图 18- 

30)。 它 一 且 与 乙酰 胆 碱 结合 并 转 为 开启 状态 ,开启 状态 持续 的 时 间 是 随机 地 不 等 的 ， 平 

均 约 为 lms。 极度 延长 接触 乙酰 胆 碱 的 时 间 ( 正 常情 况 下 很 少 发 生 )， 则 使 通道 进入 一 种 

脱 敏 状 态 ， 类 似 于 Na+ 通道 的 失 活 状 态 。 在 开启 构象 中 ， 通 道 管 腔 近 细胞 外 的 一 端 直径 

约 为 2.5nm, 向 细 驳 内侧 沿 伸 时 逐渐 变 细 ， 内 端 管 腔 直 径 约 0.65nm。 通道 壁 的 电荷 分 布 

使 阴离子 不 能 进入 ,而 任何 直径 小 于 0.65nm 的 组 离子 部 可 通过 。 正 常 通过 的 离子 主要 是 
Na+*、K+ 和 少量 的 Ca+。 因 为 通道 对 阳离子 没有 什么 选择 性 , 故 对 这 些 离子 来 说 , MAB 

道 的 数量 主要 取决 于 它们 的 浓度 和 电化 学 驱动 力 。 如 果 肌 肉 细 胞 膜 处 于 静止 电位 ， 则 对 

于 K+ 净 驱动 力 近 于 零 , 因 为 电压 梯度 与 K* 的 跨 膜 浓度 几乎 平衡 。 另 一 方面 ,对 于 Nat 

则 电压 梯度 和 浓度 梯度 的 方向 相同 ,都 驱使 离子 进入 细 欧 。(Ca'* 也 是 同样 ,虽然 细胞 外 

Cat 浓度 远 低 于 Nat 浓度 ,因而 在 总 流入 量 中 Ca 仅 占有 极 小 部 分 。) 因 此 ， 乙 酰 胆 碱 

ZB AREA TA Bot A, i RIRER Mo 

PRAIA P AYZ, EAE RL aT ALOK TH HE 
du FE (6s fi 2D OS A OS BTS, BORSA OS 

奋 在 突 触 前 细胞 静止 时 也 必须 马上 停止 。 在 神经 
肌肉 接头 处 ， 这 是 靠 两 种 机 制 将 乙酰 胆 碱 由 突 触 
间隙 中 很 快 排除 的 《图 18-30)。 首 先 ， 乙 酰 胆 碱 
借 扩 散 作用 散失 , 因 间 隙 很 小 , 故 扩散 很 迅速 。 其 ， 
次 ， 借 助 乙酰 胆 碱 脂 酶 将 乙酰 胆 碱 水解 为 栈 骏 盐 
和 胆 碱 。 这 个 酶 是 由 肌肉 细胞 所 分 泌 的 ， 并 且 借 
助 于 一 根 短 的 胶原 样 的 “尾巴 ”固定 于 神经 终 示 和 1 - 
册 肉 细胞 之 间 的 基板 上 。 每 个 乙酰 胆 碱 脂 酶 分 子 ee 
每 毫秒 可 水 解 10 SCM TS AMS B83) eee AeLA—TRE (—t 

由 神经 终 末 释放 后 几 百 微 秒 之 内 就 在 突 触 间隙 中 “ 泡 ? OCRERER RAI Diem & 率 的 变 
化 。 在 电导 率 达 于 峰值 时 。 约 有 1 600 个 通道 开 

被 清除 掉 。 所 以 ,乙酰胆碱 只 在 一 明 间 内 与 受 体 启 ;, 而 每 个 通道 维持 开启 平均 达 400us, 

Ke \ 
Ca SN Rj 

Ca?* 7 Ca 7/ 

exenovenss 02. PLD 

OSES HHH EN 

电导 率 (nS) 

， _ 突 触 后 细胞 ， ee AS) aie — 

”动作 电位 促 突 触 小 泡 与 递 质 与 突 触 i PATA 

tes x 突 触 前 膜 融 后 膜 上 的 蛋 中 请 除 而 出 

ae MEK 合 ,释放 递 质 白质 结合 ， 后 蛋白 质 恢 

— 。 改变 其 构象 复 其 原 有 构象 

于 18-32 总 结 化 学 突 触 处 的 主要 变化 。 突 触 后 瑛 上 的 受 体恤 白 可 以 是 如 图 中 所 示 的 离子 通道 ;或 是 酶 。 

ws。 759 。 
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结合 使 受 体 进入 开启 构 象 ,造成 突 触 后 膜 传导 性 的 改变 (图 18-31)。 由 此 , 突 触 前 信号 的 

极 精 确 的 时 序 就 能 够 保持 在 有 精确 时 序 的 突 触 后 反应 中 。 

一 些 突 触 是 兴奋 性 的 , 另 一 些 是 抑 淹 性 的 

虽然 神经 肌肉 接头 只 是 许多 化 学 突 触 类 型 中 的 一 种 ， 它 却 表现 了 大 家 所 共有 的 基本 
特性 (图 18-32)。 

(1) 由 cat 介 导 的 外 排 作 用 从 突 触 前 神经 终 未 释放 神经 递 质 。 
(2) 神经 递 质 借 扩散 作用 跨 过 突 触 间 隙 与 突 触 后 膜 上 的 受 体 蛋白 结合 ， 从 而 作用 于 

突 触 后 细胞 膜 。 
(3) 通过 清除 间隙 中 的 递 质 , 使 传递 作用 迅速 中 止 。 
这 里 再 简短 地 介绍 一 下 这 个 基本 方式 的 一 些 变型 。 
除 忆 酰 胆 磊 外 ,还 有 许多 神经 递 质 。 它 们 可 以 分 为 丙 大 类 :一 类 是 小 分 子 , 如 乙 获 胆 

碱 和 某 些 单 胺 及 氨基 酸 ; 另 一 类 是 神经 驮 (图 18-33)。 传 统 的 看 法 是 ,每 一 个 成 体 神经 元 
只 分 刻 一 类 递 质 一 一 这 个 神经 元 所 形成 的 每 一 突 触 都 产生 相同 递 质 。 但 现在 这 种 看 法 是 
有 争议 的 并 正在 积极 研究 中 ; 似乎 在 许多 突 触 中 是 一 种 神经 肽 和 另 一 种 类 型 的 神经 递 质 
一 同 分 这 出 来 。 

不 同 神经 递 质 的 意义 主要 不 在 于 它们 本 身 的 化 学 性 质 ， 而 在 于 与 递 质 结合 的 突 触 后 
受 体 蛋 白 的 不 同 反应 。 前 已 见 到 ; 骨骼 肌 细 驳 膜 上 的 乙酰 胆 碱 受 体 是 阳离子 通道 ， 所 以 乙 
酰 胆 碱 打开 这 个 通道 便 使 细胞 去 极 化 而 趋向 动作 电位 的 触发 阔 值 。 因 此 ， 这 种 递 质 受 体 
产生 的 是 兴奋 性 效应 。 其 他 一 些 受 体 ,例如 氨基 酸 递 质 y RAT MH (GABA) 的 受 体 则 产 
生 抑 制 性 效应 ， 它 们 使 膜 稳定 ， 对 抗 电 兴 奋 (图 18-34)。GABA SAKA CM IRS A 
似 ， 也 是 一 个 门 控 离 子 通道 ， 但 它 的 离子 选择 性 不 同 ， 它 只 容纳 小 的 负离子 一 一 主要 是 
Cl ,对 正 离子 则 不 通 透 。 细胞 外 的 cl- 浓度 远 高 于 细胞 内 ，Cl- 的 平衡 电位 接近 于 正常 
静止 电位 ,甚或 更 负 。 因 此 , 这些 cl- 通道 的 开启 就 借 向 于 将 膜 电位 保持 在 很 负 的 数值 ， 
甚或 保持 在 一 种 超 极 化 状态 ,使 膜 难以 去 极 化 ;因而 也 就 使 细胞 难以 兴奋 。 

不 仅 不 同 的 神经 递 质 有 不 同类 型 的 受 体 ， 对 于 同一 神经 递 质 也 可 能 有 几 种 不 同类 型 
的 受 体 ,例如 ,乙酰 胆 碱 对 于 骨骼 肌 细胞 和 心肌 细胞 作用 不 同 , 它 兴 奋 前 者 而 抑制 后 者 ,这 
是 因为 两 处 的 乙酰 胆 碱 受 体 不 同 。 

突 触 还 有 其 他 不 同 。 Blin, Aik GABA 作用 的 机 制 与 上 述 中 止 乙 构 胆 碱 约 机制 不 
fl, GABA 不 是 在 突 触 间 隙 中 被 水 解 ， 而 是 被 分 泌 它 的 突 触 前 终 未 所 回收 ,，- 或 是 被 
相 邻 的 胶 质 细胞 所 回收 。 ”在 这 两 者 的 细胞 膜 中 都 有 专 一 的 转运 蛋白 ?7 可 以 积极 地 摄取 
GABA。 其 他 多 种 神经 递 质 的 作用 也 是 靠 类 似 的 机 制 来 中 目的 。 

在 某 些 突 触 中 神经 递 质 不 依靠 直接 门 控 的 离子 流 而 是 通过 细胞 内 第 二 信使 起 作用 

突 触 可 以 分 为 兴奋 性 的 和 抑制 性 的 两 种 。 突 触 后 膜 上 的 配 体 门 控 离子 通道 可 以 介 导 

两 种 效应 中 的 一 种 ,这 取决 于 它们 的 离子 选择 性 。 但 是 如 前 所 述 , 在 突 触 后 膜 的 各 种 蛋白 

质 中 ,神经 递 质 并 不 仅仅 作用 于 门 控 离 子 通道 。 另 有 一 种 根本 不 同 的 突 触 传递 方式 , 它 依 

赖 于 另 一 类 受 体 ， 而 与 这 类 受 体 偶 联 的 膜 蛋白 则 在 突 触 后 细胞 中 产生 一 种 第 二 信使 。 许 

多 单 胺 类 受 体例 如 去 甲 肾上腺 素 和 多 巴 胺 是 这 种 类 型 。 递 质 与 受 体 相 结合 ， 涩 活 腺 昔 酸 
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环 化 酶 ,从 而 使 细胞 内 cAMP 的 浓度 升 高 。 cAMP 又 激活 蛋白 激酶 ， 蛋白 激酶 使 细胞 
内 专 一 蛋白 质 磷酸 化 ， 例 如， 它们 可 以 使 离子 通道 蛋白 质 磷酸 化 ， 从 而 改变 细胞 的 电 行 
为 。 其 最 终 效 应 可 以 是 兴奋 性 的 ， 也 可 以 是 抑制 性 的 。 原 则 上 讲 ，cAMP 可 以 在 细胞 调 
控 机 构 的 任何 水 平 中 引起 变化 ,甚至 可 以 改变 基因 表达 的 方式 。 

通过 各 种 不 同 的 受 体 蛋白 ,神经 递 质 对 突 触 后 细胞 产生 不 同 的 效应 。 一 般 讲 来 , 配 体 
调控 离子 通道 在 毫秒 至 秒 的 时 间 范 围 内 发 生 作用 ,而 第 二 信使 系统 则 在 秒 、 分 或 甚至 更 长 
的 时 间 范 围 内 起 作用 。 下 文 将 讨论 各 种 类 型 的 突 触 一 -兴奋 性 的 和 抑制 性 的 ， 快 的 和 慢 ， 
的 一 一 如 何 参与 神经 信息 的 加 工 s 

许多 突 触 输入 联合 驱动 单个 神经 元 

在 典型 情况 下 , 肴 椎 动物 的 一 个 骨骼 肌 细胞 只 与 单个 运动 神经 元 发 生 突 触 连接 ,这 个 
神经 元 的 细胞 体位 于 糊 人 髓 内 。 与 此 恰 成 对 比 ， 由 几 百 个 或 几 千 个 不 同 神经 元 发 出 的 几 千 
个 神经 终 未 却 在 运动 神经 元 形成 突 触 ,其 细胞 体 和 树 突 上 几乎 被 突 触 所 履 满 (图 18-35)。 
这 些 突 触 息 的 一 部 分 传递 来 自 大脑 的 信号 , 另 一 部 分 带 来 肌肉 或 皮肤 的 感觉 信息 ,而 另 一 
些 则 来 自 经 脊髓 中 间 神 经 元 信息 加 工 后 的 结果 。 运 动 神经 元 必须 将 来 自 这 许多 不 同 来 源 
的 信息 综合 起 来 ,并 用 沿 着 自己 的 轴 突 发 放 信号 或 保持 静止 的 办 法 来 作出 反应 s 

运动 神经 元 最 能 说 明 ， 在 
加 工 从 复杂 的 输入 并 产生 相应 
输出 的 过 程 中 ， 这 些 神 经 元 各 
自发 生 作 用 的 方式 。 在 运动 神 
经 元 上 的 许多 突 触 ， 一 部 分 使 
它 兴 奋 , 另 一 部 分 使 它 抑制 。 虽 
然 运动 神 经 元 员 产 生 一 类 神经 

- 递 质 ， 但 它 却 制造 出 许多 不 同 
0 -mm 类 型 的 受 体 蛋 白 ,这些 受 体 蛋 

白 集 中 于 不 同 的 突 触 后 表面 部 
位 。 当 相连 的 突 触 前 细胞 发 放 
时 ， 每 个 突 触 都 产生 一 个 特征 
性 的 电压 变化 ， 即 突 触 后 电位 
(PSP)。 RIM FM BE 

PSP ”超级 化 相当 于 抑制 性 

PSP。 虽然 各 神经 元 的 动作 电 
位 都 相当 一 致 , -但 同一 神经 元 
上 不 同 突 触 产 生 PSP 的 大小 

图 18-35 图解 示 脊 伐 中 的 运动 神经 元 细胞 体 , 可 有 几 千 个 神经 终 未 与 细 “和 持续 时 间 却 变异 俱 大 。 在 运 . 

狗 形 成 突 触 ,由 机 体 的 其 他 部 分 传 来 信号 控制 其 放电 。 图 中 显示 了 一 部 分 “ 动 神经 元 的 一 个 突 触 上 ， 一 个 
突 触 。 神 经 元 细胞 膜 未 被 突 触 终 未 覆盖 的 部 分 是 由 胶 质 细胞 覆盖 的 (图 中 1 2 

未 画 出 )。 传人 神经 冲动 可 能 只 产生 

0.1myV 的 去 极 化 ,但 和 在 另 一 突 触 上 却 可 能 产生 20myV 的 去 及 化 。 在 其 他 条 件 相同 的 情况 

下 , 突 触 接触 的 面积 越 大 ,效应 越 强 , 但 这 套 系统 的 特点 是 : 甚至 小 的 PSP 也 可 联合 起 来 
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产生 一 个 大 的 效应 。 

细胞 体内 的 膜 电位 代表 了 突 触 后 电位 的 空间 总 和 - 

树 突 和 细胞 体 的 膜 虽然 富 含 受 体 蛋 白 ,但 所 含 电压 门 控 Na+ 通道 却 不 多 ;所 以 不 大 容 

易 被 兴奋 。 个 别 的 PSP 一 般 不 会 引发 动作 电位 ,于 是 每 个 传 大 的 信号 只 表现 为 一 个 相应 

大 小 的 PSP， 这 个 电位 还 随 着 离开 突 触 的 距离 而 逐渐 下 降 。 如 果 几 个 信号 同时 到 达 树 突 

同一 区 域内 的 几 个 突 触 上 ,这 个 范围 内 的 总 PSP RABY Tl) PSP 的 总 和 而 抑制 性 

PSP 表现 为 负 值 。 进 一 步 ， 一 个 突 触 后 区 域 产生 的 电 变 化 还 会 传播 到 其 他 区 域 , Woe ws 

过 树 突 膜 的 被 动 电缆 性 质 。- 处 于 输入 汇聚 点 的 细胞 体 比 树 突 小 〈 直 径 通 常 小 于 100wm> 

而 树 突 的 分 枝 长 度 却 可 用 毫米 计 )o 因此 ， 细胞 体 及 其 近邻 部 位 的 膜 电位 是 大 致 一 致 的 ， 

是 传人 信号 效应 的 综合 ,这 些 效应 还 随 突 触 与 细胞 体 的 距离 而 变 。 因 此 ,可 以 说 ， 细 胞 体 

的 总 突 触 后 电位 代表 它 接收 的 一 切 刺激 的 空间 总 和 。 如 果 兴 奋 性 输入 占 优 势 则 产生 去 角 

化 ;如 果 抑 制 性 输入 占 优 势 则 产生 超 极 化 。 

每 秒 钟 200 个 突 触 前 动作 电位 
rn 

VER 

时 间 (ms) 

每 秒 400 个 突 触 前 动作 电位 

突 触 后 电位 (静止 电位 以 上 的 V 值 ) 

0 5 10 

时 间 (ms) 

18-36 时间 总 和 。 在 每 个 图 的 阴影 中 重 侣 的 曲线 代表 由 突 触 前 动作 电位 引起 的 单个 
到 全 部 突 触 后 电位 。 
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时 间 总 和 将 突 触 前 信号 的 频率 译 成 一 个 PSP 的 大 小 

神经 元 加 工 汇聚 来 的 信息 的 机 制 有 两 个 关键 环节 : 一 个 是 空间 总 和 ， 另 一 个 是 时 间 
总 和 。 空 间 总 和 将 细胞 膜 上 不 同 部 位 接收 来 的 信号 的 效应 综合 起 来 ; 时 间 总 和 则 将 不 同 
时 间 所 接受 的 信号 效应 综合 起 来 。 

当 一 个 动作 电位 达到 突 触 时 , 它 引 起 的 PSP 迅速 上 升 到 一 个 高 峰 ,然后 大 致 按 指数 
方式 降 至 基线 。 如 果 在 第 一 个 PSP 还 没有 完全 消退 前 ,第 三 个 动作 电位 又 到 大 , 则 第 二 . 
个 PSP 将 与 第 一 个 的 尾部 麦 加 。 如 果 在 一 个 时 期 失 活 之 后 出 现 一 连 串 动作 电位 :每 个 5Sp 
都 登 加 于 前 一 PSP 的 尾部 ,就 造成 一 个 持续 的 高 电位 ,其 平均 柱 度 反 晓 了 突 触 前 神经 元 
兴奋 的 频率 〈 图 18-36)。 时 间 总 和 的 实质 是 :， 将 传人 信号 的 频率 翻译 为 净 PSP HIE 
度 。 

总 PSP 又 被 翻译 为 神经 冲动 频率 以 利 长 距离 传输 > 

时 间 总 和 与 空间 总 和 共同 提供 了 一 种 手段 ， 使 许多 神经 元 的 发 放 速 率 能 联合 控制 单 

(A) (B) 

100 200 100 200 

总 PSP 总 PSP 

; ] 

= ye j 
三 S 
| E 
= 

om 一 70 一 10 

r 100 200 : 100 200 

at fay] (ms) 时 间 (ms) 

(C) (D) 记录 电压 的 
「 电极 (总 PSP) 

+" ia J 

发 放 的 频率 

(动作 电位 数目 / 秘 ) 

§ 

RS 
总 PSP 的 大 水 

图 18-37 将 总 PSP 编码 为 动作 电位 的 发 放 频率 。 比较 *A) 和 (B) 表 明 轴 突 的 发 放 频 率 怎样 随 着 总 PSP 
的 增加 而 增高 ， 而 (2) 则 总 结 了 一 般 的 关系 。(D) 为 测定 总 PSP 的 实验 装置 。(〈A 7 和 (B) 中 上 面 的 两 个 图 
形 ( 标 有 “总 PSP" 的 字样 ) 表 示 细 胞 体 所 接站 到 的 突 扰 刺激 最 后 的 强度 ?而 下 面 两 个 图 形 则 表示 由 此 产生 并 

沿 轴 突 传 童 的 动作 电位 。 上 面 两 图 形 可 勾 认为 是 驱 紧 到 购 肖 了 SF， 如果 能 蛆 是 动作 电位 的 触发 ， 
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个 突 触 后 细胞 体 上 的 膜 电位 。 神 经 元 信息 处 理 的 最 后 一 步 就 是 由 突 触 后 细胞 产生 羡 休 答 
出 ,, 通 常 表现 为 动作 电位 ,以 便 把 信号 发 放 到 远方 的 细胞 。 输 出 的 信号 必须 能 反映 细胞 你 
意 PSP 的 幅度 。 总 PSP 是 一 个 渐变 的 量 ， 但 动作 电位 却 是 全 或 无 的 , RHEE. 用 
动作 电位 来 进行 信号 发 放 ,只 有 一 个 自由 变量 ;就 是 两 个 相继 动作 电位 间 的 时 间 间 隔 。 
此 ,总 PSP 的 幅度 还 需要 翻译 或 者 说 用 新 的 形式 来 编码 ， 以 利 长 距离 传导 。 具 体 地 说 ， 
就 是 要 用 动作 电位 发 放 的 频率 来 编码 (图 18-37)。 这 个 编码 过 程 是 通过 轴 突 基部 一 套 特 
殊 的 电压 门 控 离 子 通 道 来 完成 的 。 这 些 通 道 靠近 细胞 体 , 位 于 称 为 轴 丘 的 区 域 ( 见 图 18- 
Su 

在 进一步 解释 这 些 通道 的 作用 之 前 ， 还 需 作 些 说 明 。 我 们 刚才 把 神经 元 加 工 过 程 描 
绘 为 两 个 阶段 ， 先 是 突 触 输入 在 细胞 体 上 产生 一 个 总 -PSP， 然后 这 个 总 PSP Mt 
部 位 触发 动作 电位 这样 描 述 这 二 机 制 虽 很 方便 ,但 却 过 分 简化 了 。 动 作 电 位 的 发 放 的 本 
身 便 引起 细胞 体 膜 电位 的 剧烈 变化 ,因此 * 膜 电位 便 不 再 能 直接 反映 细胞 所 接受 的 突 触 刺 
激 净 强度 。 那么 ,又 如 何 来 表示 那个 刺激 的 大 小 昵 ? 

一 种 考虑 的 方式 是 着 眼 于 流 人 细胞 体 的 电流 。 突 触 刺 激 使 正 离子 进入 细胞 ， 从 而 产 
生 法 裤 化 ;其 净 效 应 可 比拟 于 通过 微 电 极 向 细胞 内 注入 去 极 化 电流 ;这 种 方式 也 导致 动作 
电位 的 重复 发 放 。 通 过 电流 的 流 人 ; 轴 丘 膜 逐 渐 驱 动 到 去 极 化 的 阅 值 ,于 是 快速 地 发 放 一 
个 动作 电位 5 然后 再 回复 到 基线 (下 文 还 要 介绍 ); 此 后 ;* 它 又 升 至 阐 值 ;等 等 。 去 极 化 电流 
越 天 , 它 使 轴 丘 膜 达到 发 放 阔 值 的 速度 就 越 恢 ,而 动作 电位 的 衔接 也 越 快 。 精 确 地 分 析 其 
编码 机 制 是 二 个 很 复杂 的 问题 。 在 下 面 简单 的 定性 描述 中 ,我 们 只 是 笼统 地 谈 到 “ 突 触 刺 
激 的 强度 ” BRAD “RM PSP”， 后 者 意 指 如 能 借助 某 种 方式 阻止 动作 电位 发 放 时 将 会 观 
# BNI PSP. 7 , | 

编码 需要 不 同 的 电压 敏感 通道 协同 活动 

动作 电位 的 传播 主要 是 \ 在 许多 并 椎 动物 的 轴 罕 上 刀 乎 完全 是 ) 依 赖 于 电压 门 控 Nat+ 

通道 。 轴 丘 膜 是 动作 电位 开始 的 部 位 ，Nat+ 通道 非常 丰富 。 但 是 为 了 完成 编码 这 一 特殊 

功能 ， 轴 丘 膜 典型 情况 下 至 少 还 包含 另外 四 种 门 控 通 道 一 三 个 为 K+ 选择 的 ， 盖 个 为 

Ca” 选择 的 。 这 三 种 不 同 的 门 控 K* 通道 各 具 特 点 ;下 文中 分 别称 为 延迟 + 通道 、 早 发 

Kt 通道 和 由 .Ca” 激活 的 KK* 通道 。 对 于 这 几 套 编码 系统 的 活动 ,在 软体 动 艾 巨大 神经 

元 中 研究 得 最 为 透彻 ,但 其 原则 似乎 也 适用 于 兰 椎 动 萄 神经 细胞 。 
为 了 解 为 什么 必须 有 多 种 类 型 的 通道 ， 应 首先 考虑 如 果 神 经 细胞 中 的 电压 敏感 通道 

仅仅 是 Na* 通道 将 会 发 生 什 么 情况 。 在 突 触 刺激 还 处 于 某 一 个 浆 下 水 平时 ， 轴 匡 膜 的 

去 裤 化 程度 还 不 足以 触发 动作 电位 。 随 着 刺激 的 逐渐 增强 ， 将 地 过 阔 值 : Na+, 通 道 开启 

并 发 放 动 作 电位 。 通 常 由 于 Nat 通道 的 失 活 ， 而 使 动作 电位 终止 。 这 些 通道 必须 由 失 

活 状态 恢复 过 来 后 , 才 可 能 发 放 另 一 个 动作 电位 8。 但 这 需要 膜 电 压 恢 复 到 非常 负 的 数值 ， 

而 当 存在 一 个 强大 的 去 豚 化 刺激 时 ,这 种 情况 不 能 发 生 s。 因此 ;还 需要 另 一 类 型 的 通道 在 

每 次 动作 电位 之 后 使 膜 再 极 化 ,使 其 能 再 次 产生 动作 电位 。 这 是 靠 延迟 Kt 通 首 完 成 的 ， 

在 讨论 动作 电位 的 传播 时 我 们 已 经 介绍 过 这 种 通道 。 它们 对 去 汲 化 发 生 反 应 的 方式 和 

Na+ 通道 相似 只 是 要 经 过 一 眉 较 长 时 间 的 延迟 。 在 动作 电位 下 降 的 阶段 中 它们 才 开启 ， 

1M K* 流 和 人 ,这 就 抵 销 了 去 极 化 刺激 效应 ， 使 膜 又 转 而 趋向 K+ 平衡 电位 。 这 一 电位 相 

2 



当 的 负 , 使 Na* 通道 能 由 失 活 状态 恢复 过 来 。 此 外 =K+ 的 电导 还 导致 自身 的 抑制 RAY 

再 极 化 使 延迟 Kt 通道 重新 关闭 人 它们 还 未 来 得 及 进入 失 活 状态 )。 一 且 发 生 再 极 化 , 突 

触 输入 的 去 极 化 刺激 又 能 以 将 膜 电压 提 高 至 阔 值 ,从 而 引发 另 一 个 动作 电位 。 KM FE 
刺激 树 突 和 细胞 体 就 导致 轴 突 的 重复 发 放 。 

SAK 通道 有 盈 于 使 发 放 速率 与 刺激 成 正比 ” 

但 是 ,仅仅 能 重复 发 放 还 不 够 : 发 放 的 频率 还 必须 能 反映 刺激 的 强度 ,详细 的 计算 证 
明 ， 仅 有 Nat 通道 和 延迟 Kt 通道 还 不 足以 达到 这 一 目的 。 在 持续 刺激 的 某 一 个 阔 值 之 
于 5 细胞 根本 不 发 放 ;而 在 此 闪 值 之 上 ， 它 突然 开始 用 相当 快 的 速率 发 放 。 PRK 通道 

解决 了 这 个 问题 。 这 类 通道 在 开启 时 ,对 抗 去 极 化 刺激 的 效应 并 阻止 动作 电位 的 触发 ,而 

它们 的 开启 是 受 控制 的 ， 因 而 它们 在 刺激 将 超过 冰 值 时 能 减低 发 放 的 速率 nat 

FB By ER Ac HB RS 5 Rl GSR BE AAA 9 
具体 来 说 , 早 发 KK* 通道 的 门 控 方 式 与 电压 门 控 Nat 通道 相同 : 当 膜 去 极 化 时 ; 它们 

迅速 开启 ,然后 完全 失 活 。 但 它们 又 与 Na+* 通 道 不 同 , 因 为 它们 从 失 活 状 态 恢 复 的 速度 比较 

慢 ,并 生 需 要 膜 电 位 达到 更 负 的 值 仅 靠 简单 的 定性 的 推理 很 难 推论 出 它们 对 膜 功 能 的 影 

响 * 但 对 一 两 类 神经 元 做 过 详尽 的 数学 分 析 ,证 明 这 些 电压 依赖 的 通道 的 开启 、 关 闭 和 失 
Sh ANSRSERERME, HBRE 

eS :去 极 化 刺激 的 强度 COL 18-37)6 

很 可 能 ， 许 多 发 放 速 率 可 以 渐变 的 

HATRED UHL HE 

适应 现象 (频率 减低 )， 1 se eae i ee fr eam ea K> 适应 性 减少 对 不 变 刺 激 的 反应 

和 编码 过 程 还 有 另 二 种 改进 说 这 
是 通过 土 文中 所 提 到 的 另外 两 种 类 
型 的 通道 完成 的 一 FE Ca 
通道 和 由 Cax+ 激活 的 K+ 通 道 5 前 

LE 500 者 与 在 突 触 前 神经 终 未 协助 释放 递 
rea oe 质 的 Ca+， 通 道 相 同 ; 《或 非常 相 

似 ): 当 动 作 电 位 发 放 时 ,位 于 轴 丘 
Ca¥ 活化 的 Seid : See Ae 附近 的 电压 门 控 Cat+ 通道 开启 ;使 
“的 数目 Ca’t 进入 轴 突 5 由 Ca AY 

K* 通道 则 与 前 述 企 何 类 型 的 离子 

通道 均 不 同 。 它 只 有 当 细 胞 腊 的 内 
ee 面 的 cat+ BETTI ATP Ao» 

图 18-38 适应 现象 。 当 延 长 持续 刺激 时 ,被 刺激 的 细 往 逐渐 减弱 假设 长 期 用 一 个 强大 的 去 设 化 
其 反应 强度 ,表现 为 动作 电位 发 放 频 率 的 减低 。 刺激 ,会 引起 二 长 串 的 动作 中 位 (图 

18-38), 每 个 动作 电位 使 少量 Cai+ 经 电压 门 控 Cat+ 通道 进入 细胞 内 细胞 PY Ca’? oe BE 
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逐渐 升 高 。 这 就 打开 了 - Ca"+ BE Kt 通道 ， 而 膜 对 于 K* 的 通 透 性 升 高 使 腊 更 难以 去 极 

化 ,因而 也 就 增加 了 两 个 动作 电位 之 间 的 延迟 。 于 是 ,如 果 一 个 神经 元 长 期 接受 连续 地 刺 

激 ， 则 对 于 恒定 刺激 的 反应 性 就 逐渐 变 低 一 一 这 种 现象 称 为 适应 性 。 适 应 性 使 一 个 神经 

元 ,或 者 应 说 使 整个 神经 系统 能 对 变动 做 出 灵敏 的 反应 ,甚至 于 在 强烈 的 恒定 的 刺激 背景 
之 赴 也 能 察觉 出 变动 这 是 一 种 主要 的 机 制 使 我 们 能 够 忽略 衣服 加 于 身体 的 恒定 压力 ,而 

当 有 人 触动 肩膀 时 却 能 警觉 ,或 者 在 交通 的 喧闹 声 中 发 觉 一 个 突然 的 噪音 。 

并 非 一 切 信号 都 是 通过 轴 突 传送 的 * | 
| 在 我 们 以 上 描述 的 典型 神经 元 中 , 树 突 和 细胞 体 接收 经 突 触 传递 来 的 信号 ,而 轴 突 则 

将 信号 发 送 给 其 他 细胞 ; 电信 号 靠 被 动 传播 沿 树 突 传 导 ,在 轴 丘 处 转换 为 动作 电位 。 上 述 
特征 也 都 有 不 同 的 变型 :许多 神经 元 并 不 符合 这 个 模型 ,虽然 它们 活动 的 分 子 原理 是 一 样 
的 。 例 如 ,许多 无 脊椎 动物 中 ,大 多 数 神经 元 是 单 级 的 《图 18-39): 细胞 体 通过 一 根 单 本 
连接 于 细胞 突 组 成 的 分 枝 系统 ， 很 难 区 分 开 其 中 的 树 突 和 轴 突 。 在 脊 椎 动 萄 和 无 脊 椎 动 
物 中 还 常见 到 一 些 看 去 像 是 树 突 的 细胞 突 ,它们 有 既 形 成 突 触 后 结构 接受 信号 ,也 形成 突 触 
前 结构 发 送信 号 。 相 反 地 ， 在 轴 突 的 某 些 关键 部 位 也 可 接受 突 触 输入 一 例如 在 靠近 轴 
突 终 未 的 部 位 ,在 这 种 地 方 , 突 触 输入 可 以 加 强 或 抑制 该 处 神经 递 质 的 释放 (图 18-40)。 

18-39 蝇 类 的 神经 元 ， 显 示 了 无 冰 椎 动物 的 大 多 数 神经 元 都 县 有 类 似 的 典型 结构 : 神经 细胞 体 通过 --- 个 主 突 与 
细胞 突 系 统 相连 ?并非 由 树 突 从 细胞 体 直接 投射 。 关 椎 动物 养神 经 结 中 的 感觉 神经 元 也 有 类 似 的 结构 。( 引 自 

N. Strausfeld, Atlas of an Insect Brain. New York: Springer, i976) 
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由 树 突 经 突 触 将 刺激 传 给 其 他 细胞 的 方式 ， 对 于 密集 的 神经 元 (距离 不 到 几 毫 米 ) 之 
间 的 通讯 占有 重要 地 位 。 在 这 样 短 的 距离 之 肉 ， 
HES NDR wee, HRS sey 
FE fi BB Ar FS SIS AAT Br, DLS GE RAO 
Ko BEL AWWA TIES GR, HAE 
动作 电位 ， 它 的 信号 发 放 完 全 依靠 树 突 。 如 果 
整个 树 突 很 大 ， 它 的 个 浏 部 分 可 以 彼此 相对 独 
立地 执行 通讯 和 信息 加 工 的 功能 。 在 某 些 神经 
元 中 ,由 于 树 突 膜 上 具有 电压 门 挖 通道 ,使 树 突 
能 被 电 兴奋 ,更 增加 了 组 合 的 可 能 性 。 

小 结 

神经 信号 通过 穴 触 由 一 细胞 传 至 另 三 名 
Ho 突 触 的 性 质 不 是 电 的 ( 间 阶 连接 六 就 是 化 

| 6h, EMER, OEE ER 
; 化 ， 从 而 打开 了 电压 门 榨 Cat Be, RAH 

18-40 — ‘hhh Ah Efe. IB RAR ABC Ca’t fh 发 突 触 小 泡 外 排放 出 神经 递 质 。 神经 
SAHOO MRSC Se Bcams amy. UAT Ate AR eA why 5 98 A 
全 半生 全 下 > B 起 突 触 前 抑制 作 “ 膜 上 的 受 体 蛋 自 相 结 合 ; 最 后 递 质 通 过 扩散 、 酶 

区 的 柳生 为 突 角 前 生化 5 UM BE. ARRAN BETH 
道 的 受 体 蛋白 , 介 导 神经 递 质 的 快速 突 触 后 效应 ; 开启 通道 时 ,根据 通道 离子 的 选择 性 而 
产生 兴奋 性 的 或 抑制 性 的 突 触 后 电位 。 但 与 腺 昔 酸 环 化 酶 相 偶 联 的 受 体 一 般 介 导 较 慢 并 
较 持久 的 效应 。 

一 个 典型 神经 元 在 树 突 和 细胞 体 部 位 接收 大 量 不 同 的 兴奋 性 和 抑制 性 的 突 触 输入 ， 
这 些 输入 通过 空间 和 时 间 总 合 ， 在 细胞 体 上 产生 一 个 总 突 触 后 电位 。 总 突 触 后 电位 的 由 
度 ,通过 轴 丘 膜 处 的 一 套 门 控 通道 被 编码 为 动作 电 答 的 发 放 频 率 , 以 利 长 距离 传送 。 编 码 
机 制 时 常 表 现 出 适应 性 ;细胞 对 恒定 刺激 反应 很 弱 , 但 对 变化 则 反应 强 。 这 个 基本 模式 还 
有 许多 变型 :例如 赔 ,并 非 一 切 神经 元 都 以 动作 电位 的 形式 输出 ; 树 突 既 可 是 突 触 后 的 ， 
也 可 是 突 触 前 的 ,而 轴 突 则 既 可 是 突起 前 的 ,也 可 是 突 触 后 的 。 

通道 调 族 和 记忆 

本 章 中 讨论 过 的 几 种 类 型 离子 通道 似乎 足以 解释 各 种 神经 信号 发 放 的 基本 类 型 。 这 

些 通道 在 神经 细胞 膜 的 不 同 区 域 形 成 不 同 的 组 合 ， 可 以 完成 多 种 功能 。 每 类 神经 元 因 其 

通道 的 特殊 的 组 合 和 分 布 方式 ,而 各 有 其 加 工 类 型 和 信号 传递 的 特点 。 因 此 ,控制 离子 通 

道 的 空间 排列 方式 以 及 调节 它们 数量 的 因子 是 决定 神经 细胞 行为 的 重要 因素 。 遗 憾 的 是 ， 

对 这 些 因 子 还 了 解 得 很 不 够 。 

由 基因 表达 控制 开始 ， 调 节 作 用 发 生 于 许多 不 同 的 水 平 。 某 些 细胞 合成 特种 通道 蛋 

帕 ,而 其 他 细胞 中 则 不 合成 。 通 道 蛋 白 一 旦 被 合成 , 则 必须 将 其 运 至 细胞 膜 的 适当 区 域 。 
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它 和 其 他 膜 蛋白 一 样 ,也 要 通过 降 备 和 替换 而 不 断 地 周转 。 周 转 率 可 以 调节 ,并 且 是 高 度 

可 变 的 。 典 型 情况 下 通道 蛋白 在 膜 上 存活 几 天 ,然后 借 内 吞 作用 陷 人 胞 内 ,并 被 溢 酶 体 中 

欧 酶 拆 降解 。 有 功能 的 通道 数目 还 可 因 共 价 更 改 而 变化 * 其 时 间 更 快 , 以 分 计 而 不 是 以 小 

竺 或 日 计 : 通道 蛋白 可 以 被 磷 轰 化 或 甲 基 化 ， 从 而 使 通 首 固定 在 开启 或 天 局 的 状态 。 这 

种 更 改 可 以 由 细胞 外 刺激 通过 第 二 信使 (如 cAMP) 而 引起 。 

本 节 我 们 将 首先 讨论 对 于 离子 通道 分 布 的 调节 机 制 的 一 些 了 解 忆 所 根据 的 材 村 来自 

运动 神经 和 骨骼 肌 细 苞 间 突 触 的 变 此 和 再 生 的 研究 ， 然 后 再 讨论 如 何 利用 通道 的 调节 现 

象 来 解释 某 些 类 型 的 记忆 。 

册 肉 细胞 去 神经 时 ,以 改变 其 离子 通道 的 分 布 来 作出 反应 > 

在 一 生 中 , 罕 触 可 能 被 消除 ,新 突 触 也 能 形成 。 这 种 变化 最 清楚 乳 表现 在 疹 椎 动物 神 

佐 肌 肉 系统 中 。 如 果 切 断 或 体 动物 中 通 向 某 一 肌肉 的 神经 ， 则 残留 的 轴 突 未 端 部 分 发 生 

变性 ， 使 该 肌肉 失去 突 触 输入 。 但 是 ;运动 神经 元 的 细胞 体 ( 位 于 骨髓 中 ) 通 常 是 存活 的 ， 

而 其 被 截 短 的 轴 突 又 会 重新 向 去 神经 肌肉 方向 生长 。 有 关 轴 突 生 长 的 机 制 在 后 面 的 一 节 

将 要 讨论 ;这 里 的 重点 是 ,再 生 的 轴 突 到 达 肌 肉 后 即 停 正 生长 并 形成 突 触 。 这 些 轴 突 常 选 

择 在 原 存 有 突 触 处 生成 新 突 触 ,但 它们 也 可 在 肌肉 细胞 的 全 新 部 位 形成 接头 。 因 此 ,我 们 

就 可 以 研究 在 突 触 破坏 和 生长 时 政 结 构 的 改变 。 

在 正常 情况 下 ， 成 体 哺乳 动物 的 每 个 骨骼 肌 细胞 只 有 一 个 突 触 ， 而 乙酰 胆 碱 受 体 严 

格局 限于 轴 突 终 未 下 的 膜 内 ， 此 处 浓度 比 远离 轴 突 终 未 的 部 位 高 过 于 倍 以 上 。 RICH 

ARAN, RMB MASSA Be kit, stein shag 由 扩散 。 它们 的 转换 率 

低 ， 人 

换 。 
切断 支配 一 个 肌肉 细胞 的 神经 z 酰 胆 碱 受 体 

时 ,接头 处 的 受 体 仍 维持 在 原 位 ,但 | 

EK ME ZIP KIRAN RE T AAR YE 

变 。 在 几 天 之 内 就 会 合成 大 量 新 的 

乙酰 胆 碱 受 体 ， 并 分 布 在 细胞 整个 

表面 的 膜 内 ， 使 细胞 对 递 质 过 敏感 - “肌肉 细胞 质 腊 

《图 18-41)。 这 些 接头 外 受 体 周转 = 
iH M Be. RA—-KEF. G 

们 的 密度 介 于 突 触 部 位 受 体 的 正常 

密 彰 和 接头 外 区 域 的 正常 密度 之 

间 。 膜 的 虽 兴 奋 竹 也 改变 了 ， 这 是 图 18-41 AMR UII LC HRSA HK 
AY Fa a Be EHS Ts FE 9S Ca?* as, ER: 在 老 的 神经 肌肉 接头 处 仍 保留 高 浓度 的 受 体 ,但 此 外 还 
通道 , 即 或 当 Nat 通道 因 河 豚 毒 素 . 有 新 的 接头 外 受 体 分 布 在 整个 表面 上 。 

而 受到 阻 断 时 ,动作 电位 仍然 可 以 依靠 Caz+ 而 得 以 传播 与 此 同时 ,肌肉 细胞 膜 也 改变 了 

它 对 新 神经 的 接受 性 : 去 神经 肌肉 细胞 允许 再 生 的 轴 突 与 之 形成 新 突 触 ， 但 正常 有 神经 

支配 的 肌肉 细胞 则 不 允许 。 可 以 假定 ,这 一 整套 复杂 的 变化 都 出 之 于 去 神经 肌肉 细胞 再 

度 接 受 神经 支配 的 看 要 。 

乙酰 胆 碱 脂 酶 _ 

基板 
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电 刺 激 可 以 控制 肌肉 细胞 对 神经 的 感受 性 ” 

看 来 ， 去 神经 导致 上 述 改 变 大 部 分 是 因为 肌肉 细胞 得 不 到 电 刺 激 所 造成 的 。 麻 醉 神 
经 阻 断 动作 电位 的 传导 ， 可 以 模拟 上 述 去 神经 的 效应 。 如 再 通过 植 人 金属 电极 人 为 地 刺 
激 去 神经 的 肌肉 ， 则 可 抑制 接头 外 区 域 对 乙酰 胆 碱 的 敏感 性 并 阻止 新 突 触 的 形成 。 这 表 
明了 一 个 极为 重要 的 原则 ,下 文 还 要 进一步 说 明 : 电 活 动能 调节 突 触 连接 的 形成 。 

一 旦 去 神经 的 肌肉 恢复 神经 支配 ,弥散 存在 的 乙酰 胆 碱 受 体 将 消失 ,不 过 ,在 新 形成 
的 神经 肌肉 接头 处 保留 下 高 浓度 的 受 体 。 更 使 人 惊奇 的 是 ,在 原 有 的 神经 肌肉 接头 处 * 即 
使 已 不 再 存在 任何 轴 突 形成 突 触 , 却 还 保留 有 高 浓度 的 受 体 。 更 进一步 ,这 些 原 有 的 神经 
肌肉 接头 处 保留 与 他 处 不 同 的 特征 ;它们 能 够 接受 后 来 的 轴 突 ， 形 成 新 的 突 触 而 四 局 已 
酰 胆 碱 敏感 度 已 受 压抑 的 膜 区 , 则 失掉 其 接受 性 。 这 表明 在 肌肉 细胞 膜 上 有 某 种 稳定 的 
结构 , 它 保 留 了 突 触 处 高 浓度 乙酰 胆 碱 受 体 ,并 使 该 部 位 即 或 在 肌肉 受到 电 刺 激 影响 的 情 
况 下 也 能 与 轴 突 终 未 形成 突 触 。 但 是 是 什么 东西 在 该 处 维持 着 突 触 的 结构 呢 ? 

基板 的 持久 性 特 化 标志 出 突 触 接触 部 位 ” 

每 个 肌肉 纤维 都 包 豆 在 基板 内 。 在 神经 肌肉 接头 处 ， 基 板 将 肌肉 细胞 膜 和 神经 末端 

分 隔 开 来 ,因此 末端 释放 出 的 乙酰 胆 碱 分 子 必须 穿 过 基板 才能 达到 突 触 后 受 体 ( 见 图 18- 
25A)o 如果 肌 肉 纤维 受到 严重 破坏 , 它 将 变性 或 死亡 ,于 是 巨 噬 细 胞 进入 并 请 除 残 导 。 但 . 

EER GRE, 并 提供 一 个 支架 ,使 存活 的 干细胞 能 据 以 形成 一 个 新 的 肌肉 纤维 。 即 或 

肌肉 纤维 和 轴 罕 终 未 都 被 清除 ， 由 该 处 基板 的 折 皱 外 观 仍 可 看 出 原来 的 神经 肌肉 接头 的 ; 

部 位 ,这 是 突 触 部 位 已 死 的 肌肉 细胞 膜 折 皱 的 遗迹 。 进 一 步 ;* 这 种 连接 基板 还 具有 特殊 的 

化 学 性 质 , 可 以 制备 能 与 它 选 择 性 接合 的 抗体 。 事 实 上 ,这 个 连接 基板 控制 着 突 触 其 他 成 - 

分 的 定位 。 
这 种 控制 已 在 一 一 系列 两 栖 动物 的 实验 中 得 到 证 实 (图 18-42)。 首 先 很 容易 证 明 ，. 在 - 

破坏 神经 和 肌肉 细胞 而 仅 留 基板 组 成 的 空 壳 的 情况 下 ,连接 基板 还 特异 性 地 保留 着 乙酰 
胆 碱 酯 酶 分 子 ;在 正常 突 触 中 ,这 些 分 子 的 功能 是 ,水 解 由 神经 终 末 释放 出 的 乙酰 胆 碱 。 即 

或 当 肌 肉 细胞 已 死 并 被 清除 ,乙酰 胆 碱 酯 酶 仍然 借助 其 胶原 样 的 尾巴 连接 在 连接 基板 土 

其 次 还 可 以 证 明 ,连接 基板 固定 轴 罕 终 未 的 位 置 。 因 此 ,如 果 仅 破坏 肌肉 细胞 而 不 破 

坏 神 经 , 则 在 多 日 内 轴 突 末端 仍 保持 与 基板 相连 。 另 一 方面 ,用 胶原 酶 除 掉 基 板 ; 则 使 轴 

突 终 未 脱离 , 即 或 肌肉 细胞 仍然 存在 也 还 是 脱离 。 更 值得 注意 的 是 ,基板 本 身 就 可 以 为 再 : 
生 的 轴 突 指出 原 神经 肌肉 接头 的 部 位 ,并 诱导 进来 的 轴 突 膜 分 化 形成 成 熟 的 突 触 终 未 = 已. 

经 证 实 , 破 坏 肌 肉 和 神经 而 在 基板 成 为 空 壳 的 条 件 下 能 使 神经 再 生 : 再 生 的 轴 突 总 能 找 出 : 

原 有 的 突 触 部 位 ,并 在 那里 分 化 为 一 个 突 触 终 未 ,就 仿佛 厌 有 肌肉 细胞 依然 存在 一 样 。 

最 后 ,连接 基板 还 控制 肌肉 细胞 膜 突 触 后 特异 性 : 它 负责 使 乙酰 胆 碱 受 体 定位 于 肌 . 

肉 细胞 膜 的 连接 部 位 。 这 一 点 是 通过 对 上 述 实验 的 认识 而 指出 的 e 将 肌肉 和 神经 均 破 坏 ， 

仅 留 基板 的 空 壳 , 但 这 一 次 仅 让 肌肉 再 生 而 神经 被 阻 断 再 生 ; 虽然 神经 已 不 存在 ) 但 再 生 - 

肌肉 合成 的 乙酰 胆 碱 受 体 仍 主要 集中 于 原 有 接头 的 区 域 。 

可 能 ,连接 基板 的 大 部 分 是 由 肌肉 细胞 分 谱 的 ,但 轴 突 终 末 也 可 能 有 所 页 献 这 两 类 

细胞 在 早期 就 柚 互 作用 而 形成 一 个 结构 ,稳定 两 者 之 闻 的 突 触 联 系 。 

aa272 。 
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神经 纤维 AN 再 生 的 神经 
| 基板 壳 上 回 到 原 有 接 

cy 神经 切断 外 残余 的 乙 头 处 
| jae | / iis a 

切断 肌肉 = i V/ 
使 之 退化 

新 乙酰胆碱 
1“ 受 体 集中 于 
” 原 接头 部 位 

图 18-42 图 解 示 神 季 肌 肉 接 头 处 基板 的 特殊 性 质 控制 突 触 其 他 成 分 的 定位 的 实验 。 

突 触 可 塑性 提供 了 一 种 记忆 机 制 ” 
一 个 突 触 的 形成 或 消除 是 可 以 持续 毕生 重要 的 事件 。 再 有 ， 神 经 肌肉 接头 的 研究 已 

证 明 员 活动 可 以 调节 突 触 的 形成 。 虽 然 中 枢 神经 系统 的 研究 要 困难 得 多 ， 但 有 理由 设想 
同样 的 涯 理 在 中 枢 系统 也 适用 《在 本 章 未 节 讨 论 发 育 时 将 介绍 其 中 的 一 些 证 据 )。 看 来 ， 
在 周围 和 中 枢 神经 系统 中 ， 突 触 连接 的 模式 是 可 塑 的 : 经 验 可 以 通过 刺激 电 活动 或 抑制 
电 活 动 而 改造 它 ,因此 也 就 对 日 后 的 行为 模式 产生 持久 的 影响 。 这 样 MBAR ERR 
长 期 记 司 的 能 力 。 虽 然 一 般 都 承认 ,记忆 依赖 于 突 触 改变 ,但 仍 不 能 肯定 这 种 改变 在 多 大 
程度 上 是 可 以 在 显微镜 下 观察 到 的 咎 构 变化 ,又 在 多 大 程度 上 只 发 生 一 些微 隶 的 变化 , 影 
响 了 突 触 的 效能 但 却 不 改变 其 形态 。 对 于 这 两 个 水 平 的 可 塑性 都 有 过 报道 。 对 某 些 远 期 
效应 来 讲 , 结 梅 变化 确 属 重要 ,但 这 需要 较 长 时 间 形 成 ， 因 此 不 能 解释 以 分 计 或 者 以 时 计 
的 得 期 记忆 。 据 信 ， 短 期 效应 依赖 于 对 离子 通道 的 调节 。 目前 仅 在 几 例 中 研究 出 有 关 的 
分 子 机 制 , 下 文 将 介绍 其 中 的 一 个 。 

短期 记忆 是 靠 改 变通 道 蛋 白 而 存储 下 来 的 ” 

海 免 44 弄 ysie) 是 一 类 软体 动物 , 当 它 的 磺 水 管 被 触 时 ,就 缩 回 其 鳃 部 (图 18-43)。 

如 果 不 断 地 触 碰 其 时 水 管 , 则 动物 变 得 习惯 化 了 : 它 学 得 不 理会 这 种 刺激 了 ， 即 或 缩 鲁 ， 

其 蝠 度 也 很 小 。 在 功能 上 ，, 习惯 化 与 适应 现象 相似 ,不 过 习惯 化 的 时 间 尺 度 更 长 ， 下 文 将 

指出 , 它 发 生 在 神经 通道 的 另 一 部 位 。 但 如 用 力 或 电 打 击 一 下 又 可 以 解除 习惯 化 ,并 恢复 

其 敏感 性 ( 致 敏 ), 于 是 再 碰 触 时 又 恢复 其 迅速 反应 的 能 力 。 在 一 次 简短 的 恶性 刺激 之 后 ， 

所 造成 的 致 敏 现 象 可 持续 许多 分 钟 或 小 时 ， 有 时 甚至 若干 天 ， 这 代表 一 种 简单 的 短期 记 

所 。 这 种 行为 的 改变 可 以 追溯 到 控制 缩 蚀 反射 的 神经 回路 中 某 些 突 触 的 改变 。 

触 碰 陆 水 管 可 刺激 一 些 感觉 神经 元 使 之 发 放 冲 动 。 这 些 神经 元 与 另 一 些 驱 动 缩 鲁 肌 
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肉 的 神经 元 形成 兴奋 性 突 触 。 用 细胞 内 电极 可 以 记录 缩 鳃 神经 元 对 感觉 神经 元 的 发 放 的 
RM: 在 习惯 化 过 程 中 ， 感 觉 神 经 细胞 
不 断 发 放 冲 动 时 ， 突 触 后 电位 却 逐 步 缩 
小 。 致 敏 作用 产生 逆向 效果 ， 即 增加 突 
触 后 电位 。 在 两 种 情况 中 ， 这 些 改变 都 
是 由 于 感觉 神经 元 突 触 前 终 未 释放 的 神 
经 递 质量 发 生 了 变化 。 递 质 的 释放 是 受 
控 于 动作 电位 中 进入 终 未 的 Cat+ 量 。 在 
习惯 化 作用 中 ， 感 觉 细 胞 的 不 断 发 放 就 
导致 终 未 通道 蛋白 的 改变 , 以 致 Cat# 的 
进 人 减少 ; 反之 在 致 敏 作用 中 ，Ca+ 的 
进入 增加 。 现 对 致 敏 作用 的 详细 分 子 变 
化 了 解 得 最 为 清楚 。 

在 致 敏 作用 中 ， 感 觉 神 经 元 递 质 释 
放 的 改变 是 由 于 另 一 组 神经 元 接受 恶性 
刺激 发 放 冲 动 而 造成 的 。 这 些 易 化 神经 
元 与 感觉 神经 元 的 突 触 前 终 未 形成 突 触 
(图 18-44)。 易 化 神经 元 释放 5- 羟 色 
胺 ,作用 于 感觉 神经 终 未 膜 上 5 与 同 腺 昔 
酸 环 化 酶 连接 的 受 体 相 结合 。 RRM 
化 酶 的 活化 提高 终 未 内 CAMP 的 浓度 ， 

图 18-43， 海 免 的 项 面 观 。 才 面 发 关 的 一 层 组 织 已 被 拉 开 ,可 ”而 “AMP 激活 一 种 重 日 激酶 。 所 信和 蛋 
LRA FMB, GE J. Guiart, Mem. Soc. Zool. 白 激酶 使 感觉 神经 元 膜 上 K+ 通道 磷酸 

France 14:219, 1901) 化 ， 从 而 将 通道 关闭 。 K+ 通道 的 阻 断 意 

味 着 进入 终 来 的 动作 电位 衰减 得 比 平时 延迟 。 延 长 的 动作 电位 使 电压 门 榨 Ca” 通道 开 
启 的 时 间 延 长 ， 众 而 流 人 更 pe 

多 的 Cat, 使 更 大 量 的 突 触 
小 泡 释 放 ， 产 生 更 高 的 突 触 “5- mR 
后 电位 ,由 此 ， 缩 鳃 动作 也 更 OT ees 
为 强烈 。 磷酸 化 ,使 这 些 

之 所 以 能 这 样 详细 地 分 ， 通 近 封 六 
析 这 一 连 串 的 事件 ,是 因为 
这 些 神 经 元 很 大 〈 直 径 在 
100um 数量 级 ) ,并 且 很 容易 
辨认 ， 因 此 很 容易 进行 细胞 nn a 
内 记录 和 细胞 内 注射 。 - 例 13-44 ARS BHO eit ES RL 

ny 蛋白 激酶 造成 的 磷酸 化 所 起 的 作用 ， 就 是 通过 微 注 射 直接 证 明 的 ， 将 蛋白 激酶 直 
接 注入 感觉 神经 元 , 它 所 造成 的 致 敏 现 象 与 刺激 易 化 神经 元 造成 的 致 敏 现 象 毫 无 区 
别 。 
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记忆 仍然 是 难以 理解 的 "” 

在 哺乳 动物 的 大 脑 内 也 曾 找到 一 些 突 触 ， 通 过 适当 的 刺激 可 以 迅速 而 持久 地 改变 其 
效能 ,但 分 析 有 关机 制 所 涉及 的 技术 问题 却 要 复杂 得 多 。 最 突出 的 例子 见于 海马 ,根据 其 
他 证 据 推 知 大 脑 的 这 一 区 域 与 记忆 存储 有 关 。 当 海马 被 破坏 ， 便 失去 追忆 近 事 以 及 建立 
新 经 验 的 记忆 和 能力， 但 原 存 的 长 期 记忆 却 保持 不 变 。 可 以 假定 , 长 期 记忆 记录 在 其 他 部 
位 ,也 许 是 大 脑 皮层 突 触 结构 的 改变 。 其 他 的 观察 也 说 明 ,短期 和 长 期 记忆 是 由 不 同 的 机 
制 负责 的 。 例 如 ,一 个 人 被 击 昏 ,短期 后 恢复 意识 时 ,可 能 忘记 事故 之 前 的 事情 ,但 更 早 的 
《向 如 半 个 多 小 时 前 的 ) 事情 却 不 受 影响 。 

但 尽管 已 得 到 生理 和 生化 方面 种 种 的 片断 证 据 , 还 收集 了 大 量 的 心理 学 资料 HE 
出 几 个 一 般 性 原则 ， 但 我 们 对 于 眷 椎 动物 记忆 的 细胞 基础 仍然 几乎 一 无 所 知 一 一 既 不 了 
解 有 关 神 经 回路 的 详细 解剖 ,也 不 知道 经 验 在 神经 回路 中 造成 的 分 子 生 物 学 的 变化 。 但 是 . 
在 下 文 讨论 神经 发 育 时 ,我 们 还 要 提供 另 一 些 焉 索 。 

小 结 

神经 信号 发 鸡 依赖 于 精确 地 调节 离子 通道 在 质 膜 内 的 分 布 , 当 突 触 形成 或 被 破坏 时 
分 布 也 发 生 改 变 。 一 个 正常 的 有 神经 支配 的 骨骼 肌 细 胞 ， 其 乙酰 胆 碱 受 体 集 中 于 神经 肌 
肉 接头 处 ) 它 借助 电压 门 控 Na+* 通道 传导 动作 电位 ， 并 且 不 允许 在 其 表面 上 形成 新 的 突 
触 。 如 将 肌肉 细胞 去 神经 ， 则 乙酸 胆 碱 受 体 和 电压 门 控 Ca 通道 出 现 于 整个 细胞 膜 ， 而 
且 整 个 表面 都 可 接受 神经 形成 新 突 触 。 这 些 变化 主要 是 受 细胞 接受 的 电 刺激 量 控制 的 。 
IN HAMA RAD Le ERE RARE, CHETAN BRECKER 

SE 0 FS eh Bl BYR HRY IE iL o 
突 扔 除去 本 形成 或 被 消除 外 ， 还 可 改变 其 效能 。 由 神经 活动 造成 的 突 触 的 改变 提供 

了 记忆 的 基础 。 软 体 动 物 海 兔 存在 一 种 简单 的 学 习 行 为 ， 已 证 明 是 通过 在 突 触 的 离子 通 
道 的 磷酸 化 而 完成 的 ,而 磷酸 化 则 是 由 于 在 释放 出 的 神经 递 质 刺 激 细胞 内 形成 cAMP， 再 
由 cAMP 激活 一 种 蛋白 激酶 造成 的 。 

感 党 输入 

神经 系统 根据 外 界 情况 来 调节 自身 行为 并 协调 体内 各 种 活动 ,要 执行 这 两 种 功能 , 辑 . 

必须 有 感觉 信息 进入 这 个 系统 ,还 要 产生 一 个 输出 ,表现 为 控制 肌肉 收缩 和 腺 体 分 刻 的 信 

号 。 我 们 已 经 简短 地 讨论 过 和 输出 机 制 。 至 少 是 介绍 了 骨骼 肌 的 情况 。 我 们 刀 在 需要 考虑 
感觉 输入 的 机 制 。 

任何 要 输入 神经 系统 的 信号 首先 都 要 转化 为 电 的 形式 。 这 个 电信 息 的 含义 则 取决 于 . 

是 由 哪个 结构 完成 这 一 转化 的 一 一 也 就 是 说 取决 于 换 能 器 。 每 一 个 换 能 器 都 能 感受 环境 

的 某 一 特定 方面 或 者 说 感受 某 一 类 事件 ,例如 光 温度 ,特种 化 学 的 或 机 械 的 力量 或 位 移 。 

在 某 些 情况 中 ,这 个 换 能 恬 是 传导 动作 电位 的 神经 元 的 一 部 分 ， 而 在 其 他 情况 中 , 换 能 器 

则 是 一 种 特 化 感觉 细胞 的 一 部 分 ,这 种 细胞 专用 于 换 能 而 不 负责 长 距离 通讯 ;这 种 细胞 将 - 
其 信号 通过 突 触 传 至 邻近 神经 元 。 
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换 能 器 向 神经 系统 提供 大 量 感觉 信息 。 脑 必须 对 这 些 信 息 进行 加 工 ， 提 取 其 中 肥 意 
义 的 特征 ,例如 从 杂乱 的 声音 中 提取 语词 ,从 明暗 图 像 中 辨识 面容 ， 等 等 。 这 代表 了 感觉 
加 工 的 第 二 阶段 或 称 神 经 阶段 ,这 远 比 在 换 能 阶段 所 发 生 的 加 工 更 为 精妙 而 复杂 。 

一 般 说 来 ,现在 对 换 能 作用 的 分 子 机 制 以 及 感觉 材料 在 脑 中 的 加 工 过 程 都 了 解 不 多 。 

在 这 两 个 水 平 上 的 最 好 的 了 解 主要 来 自 对 疹 椎 动物 视觉 系统 的 研究 。 但 在 讨论 视觉 之 

前 ， 我 们 先 考虑 其 他 两 种 感觉 感受 器 : 肌肉 中 的 牵 张 感受 器 和 耳 中 的 声 觉 感受 器 。 它 们 

有 助 于 说 明 感 觉 换 能 作用 中 的 几 个 重要 原则 。 

感受 器 电位 反映 刺激 的 大 小 ” 

在 某 种 意义 上 ， 几 乎 每 个 神经 元 都 像 一 个 化 学 感觉 换 能 器 : 它 在 突 击 部 位 接受 化 学 

刺激 ,其 反应 产生 电信 号 。 如 前 所 述 ， 化 学 刺激 作用 于 膜 内 的 离子 通道 ,改变 其 离子 通 透 

性 ,因此 也 改变 蓝 电 压 ( 突 触 后 电位 )。 这 种 电学 效应 是 随 刺 激 的 强度 而 渐变 的 ,但 渐变 的 

电信 号 都 编码 为 动作 电位 的 发 放 频率 ,以 利 远 距 离 传送 。 一 般 说 来 细胞 显示 适应 现象 ， 

刺激 不 变 时 答 出 减弱 ,但 当 刺 激 变 化 时 则 产生 强烈 的 信号 输出 。 

感觉 器 官 中 的 换 能 作用 也 遵守 几乎 司 样 的 原则 。 肌 肉 牵 张 感受 器 的 神经 元 可 以 说 衣 

这 一 点 ， 只 不 过 引起 膜 通 透 性 改变 的 初始 刺激 不 是 化 学 性 质 而 是 力学 性 质 的 。 奉 张 感受 

形成 肌肉 大 部 分 的 WL eh Bt 
普通 ( 非 肌 梭 , LET 化 肌 内 纤维 

肌肉 

a QI 
wae Sg 

WLR AY £5 45 4H 
fea 感觉 神经 纤维 

CFE Gk RSE AbD 
伸展 

13-45 SKEUNPHSKELAR KERR A, CHLAEPN-TAGHERRB He MATHARK AW 
ABKMEFARA, AUNAKRERREBHNRY TAF. MRANUANBEKEZEARWES, Ram 
PATA, PEN ABIES UNAM ILE— Pe, 这 逢 单 突 咒 反 对 弧 对 于 维持 身体 姿势 特别 重 
=, Che RAR WAH: 击 打 膝 盖 下 部 的 肌 峙 ， 牵 拉 伸 肌 并 刺激 肌 梭 纤维 造成 肌肉 的 快速 收缩 " 吁 致 艰 部 的 
伸展 。 肌 梭 的 特 化 肌肉 纤维 与 其 他 肌肉 纤维 平行 ， 于 是 当 整 个 肌肉 被 牵 拉 时 它 也 被 牵 拉 。 感 觉 神 经 终 末 包 绕 玉 贞 梭 
FeO PR, 这 一 部 分 有 细胞 核 , 但 几乎 没有 收缩 结构 。 肌 校 纤维 比 一 般 吸 内 纤维 短小 (直径 在 15—-30um. 而 普通 肌 
肉 纤 维 为 :50 一 100km)。 它们 有 自己 的 运动 神经 支配 〈 图 中 未 画 出 )， 这 套 运 动 神经 的 功能 类 似 于 仪表 上 的 BS 
机 构 一 一 它 调节 梭 <“ 零点 ?使 处 于 当时 机 体 所 需要 的 涡 肉 紧张 程度 ,这 样 ; 大 脑 所 决定 采取 的 身体 姿势 就 可 以 自动 保 

持 不 变 。 有 几 种 类 型 的 员 梭 纤维 其 结构 和 神 至 支配 均 有 所 不 同 。 
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器 向 神经 系统 提供 有 关 肌 肉 长 度 及 其 改变 速率 的 信息 。 这 种 感觉 反馈 《与 来 自 脑 部 和 来 

自 兰 伐 其 他 部 分 的 信号 一 起 ) 有 助 于 控制 运动 神经 元 的 发 放 ,在 图 18-45 的 注 中 对 此 作 了 

解说 。 每 个 肌肉 包含 有 一 些 特 化 的 肌肉 纤维 ,分 别 组 成 肌 梭 ,而 各 个 肌 梭 纤维 都 被 感觉 神 
经 元 末端 所 包 绕 〈 图 18-45)。 当 肌 梭 纤 维 被 牵 拉 时 ,感觉 神经 元 就 发 放 动作 电位 传 至 兰 

通 。 在 感觉 神经 元 靠近 肌 梭 纤维 处 插 人 细胞 内 电极 ,可 以 研究 单个 感觉 神经 元 的 电 行 为 。 

动作 电位 发 放 的 速率 是 随 牵 拉 的 幅度 或 棕 拉 的 速率 而 渐变 的 ， 大 多 数 感觉 神经 元 都 显示 

明显 的 适应 现象 ,对 快速 变化 的 牵 拉 反应 强烈 ,而 对 稳定 的 牵 拉 则 反应 微弱 (图 18-46)。 

用 河豚 毒素 阻 断 Na* 通 道 而 阻止 动作 电位 时 ,可 看 出 牵 拉 的 原始 效应 ,这 就 是 在 感觉 神经 

终 末 处 产生 一 渐变 的 局 部 去 极 化 。 这 种 电压 改变 称 为 感受 器 电位 。 它 类 似 于 突 触 后 电位 ， 

并 按 类 似 方 式 控制 动作 电位 的 发 放 速 率 。 产 生 感 受 器 电位 是 与 神经 系统 相连 的 一 切 感觉 

换 能 器 的 一 个 普通 特征 。 

rH MPL SEME DS 

感觉 神经 元 产 

生 的 动作 电位 

图 18-46 VAs 张 感受 器 的 适应 现象 。 

感觉 感受 器 趋 于 检测 专 一 的 刺激 ” 

一 个 换 能 器 的 敏感 性 范围 越 窗 ， 它 提供 给 神经 系统 的 信息 就 越 精 兢 。 甚 至 在 肌肉 牵 
张 感受 器 中 也 有 各 种 特 化 。 例 如 ,有 些 对 恒定 牵 拉 起 反应 ,而 有 些 则 只 对 奉 拉 的 变化 起 反 

Wo 然而 ， 选 择 性 最 精细 的 感受 器 可 能 就 是 峭 椎 动物 耳 中 辨别 音响 的 毛细 胞 。 与 大 多 数 

其 他 感受 器 相似 ， 毛 细胞 的 选择 性 部 分 来 自 其 周围 结构 的 过 滤 作 用 ， 部 分 来 自 其 内 在 特 
人 性。 听觉 毛细 胞 得 名 于 其 细胞 上 表面 伸 出 的 静 纤 毛 〈 图 18-47)， 其 结构 曾 在 第 十 章 中 
讨论 过 。 这 些 细胞 沿 着 基底 膜 排 列 成 行 ， 基 底 膜 是 一 个 薄 而 富有 弹性 的 组 织 片 ， 是 耳蜗 

中 两 个 充满 液体 的 平行 通道 间 的 分 隔 界面 。 大 部 分 毛细 胞 的 静 纤 毛尖 部 都 部 分 埋 于 称 

为 盖 膜 的 一 种 细胞 外 物质 中 《图 18-48)。 沿 基底 膜 传导 的 声波 引起 微小 的 摇动 ,使 毛 
细胞 与 盖 膜 间 发 生 相 对 位 移 ， 并 因此 使 静 纤 毛 倾斜 。 这 一 变形 在 毛细 胞 中 造成 一 个 感受 
器 电位 ,其 信号 跨 过 一 个 化 学 突 触 传 至 与 之 相连 的 神经 末梢 。 

耳蜗 的 力学 性 质 使 声波 在 其 中 传播 时 改变 其 幅度 。 高 频 声 波 在 耳蜗 的 一 端 达到 最 高 

eat? s 



图 18-47 部 分 耳蜗 的 扫描 电镜 图 ,可见 一 些 外 层 毛细 胞 > 每 个 毛细 胞 顶 上 的 静 纤 毛 排 成 V 字形。( 引 自 
R.G. Kessel and R. H. Kardon: ‘Tissues and Organs: A Text-Atlas of Scanning Electron 

Microscopy, San Francisco: Freeman, 1979.© 1979 W.H. Freeman and Company) 

THEE ,低频 声波 则 在 另 一 端 。 因 此 ,耳蜗 的 功能 很 象 一 人 台 分 光 仪 5 将 不 同 频率 的 声音 分 配 

给 不 同 部 位 的 毛细 胞 。 所 以 ， 某 一 特定 部 位 细胞 中 的 感受 器 电位 就 表示 某 一 特定 频率 的 

声音 。 

但 是 ， 这 种 机 制 只 能 部 分 说 明 感 受 器 的 高 度 选 择 性 。 毛细 胞 的 反应 并 不 仅仅 是 与 基 

底 膜 部 的 振动 幅度 成 正比 ,而 是 更 精确 地 针对 某 一 特殊 频率 的 音响 。 这 说 明 ,与 毛细 胞 相 

FRAN DAE RRB 尽管 已 做 过 个 少 实验 研究 ， 但 在 哺乳 动物 中 的 这 个 第 二 

RRR BN HE Afi BRIA ATA 

FEMS toh (tn fa) & , ERAS Ae A Io SE RH ESE lH PH EAA KO 

全 部 的 鉴别 工件 都 由 毛细 胞 承担 ， 看 来 每 个 毛细 胞 都 对 某 一 特定 的 振动 频率 产生 反应 i 

Wid HH ch En Ao SRST WIE. FARA EA 

位 ,或 是 向 细胞 内 注射 电流 。 当 一 小 股 稳定 电流 突然 开启 或 关闭 时 ， 膜 电位 便 产 生 振 荡 

《或 铃 响 ) ,就 象 打 锣 时 产生 振荡 一 样 ( 图 18-49)。 换 句 话说 ;细胞 的 活动 很 象 一 个 阻尼 电 

子 谐 振 器 。 每 个 毛细 胞 产生 的 特定 的 电 振荡 频率 正好 与 它 最 敏感 的 声音 频率 相当 ， 振 荡 

的 机 制 还 不 知道 ,但 原则 上 讲 , 电 压 门 控 离 子 通道 的 某 些 组 合 可 以 产生 类 似 的 现象 。: 

耳蜗 结构 受 力 变 形 与 其 电 反 应 间 偶 联 的 确切 本 质 仍然 令 人 不 解 。 这 套 换 能 系统 能 使 

哺乳 动物 的 耳 对 声响 强度 作出 反应 的 范围 ， 超过 七 个 数量 级 4 能 使 我 们 听 到 非常 址 虹 的 音 

响 , 这 个 音响 所 造成 的 基底 膜 振动 幅度 不 超过 和 氧 原 子 的 直径 。 

视 杆 细胞 可 以 测 出 单个 光子 ” 

我 们 感受 光线 的 换 能 器 也 极为 灵敏 ， 对 它们 的 功能 也 了 解 得 比较 清楚 。 如 第 十 六 章 

中 所 述 , 疹 椎 动物 眼中 的 光 感 受 器 有 两 类 : 一 类 是 视 锥 细胞 ,用 于 颜色 视觉 ， 要 求 较 亮 的 
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sc 

对 低频 最 大 共鸣 

(A) 

(B) 

(C) 微 管 束 

竺 18-48 并 椎 动物 部 分 听觉 系统 图 解 , 示 将 声音 振动 传导 给 听觉 毛细 胞 的 复杂 博 助 结构 。 (ARMM, KK 
A. (B) 耳 蜗 的 切面 观 ， 中 度 放大 可 见 听觉 毛细 胞 在 基 膜 上 的 位 置 ， 它 们 的 静 纤 毛 部 分 地 埋 盖 在 上 面 的 耳蜗 履 膜 
中 。(C) 听 党 毛 细胞 ( 带 色 ) 以 及 围绕 其 外 的 高 度 特 化 的 支持 细胞 (灰色 )， 高 倍 放大 。 毛 细胞 可 以 通过 突 触 联系 将 感 
受 器 电位 传 给 神经 元 ; 也 还 有 反 向 传递 信号 的 突 触 联系 ， 信 和 号 由 中 枢 神经 系统 传 至 毛细 胞 ， 可 能 是 用 来 改变 其 敏感 
人 性。 听觉 输入 主要 是 通过 内 毛细 胞 接收 的 ;虽然 只 有 约 4000 个 内 毛细 胞 〈 外 毛细 胞 在 20000 左右 )， 但 听 神 经 中 
9050 以 土 的 纤维 都 与 内 毛细 胞 相连 。(C， 引 自 A.W. Ham and D. H. Cormack, Histology, 8th ed., Philadel- 

phia: Lippincott, 1979) 

光线 ; 另 一 类 是 视 杆 细胞 ,在 弱 光 中 提供 单 色 视觉 。 一 个 视 杆 细胞 对 一 个 光子 的 反应 就 能 

引起 可 以 测 出 的 电信 号 ,而 人 类 可 以 感觉 5 个 光子 ,犹如 光 的 一 闪 。 视 杆 细胞 和 视 锥 细胞 

的 工作 原理 看 来 相似 ,但 对 视 杆 细胞 研究 得 较 多 。 

视 杆 细胞 包括 一 个 含 光 感受 装置 的 外 节 段 ,一 个 含 许多 线粒体 的 内 节 妇 ,一 个 核 区 和 
次 部 的 一 个 与 视网膜 神经 细胞 相连 的 突 触 体 。 视 杆 细胞 在 黑暗 中 高 度 去 极 化 ; 去 极 化 
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使 突 触 体 内 的 电压 门 控 Ca** 通道 处 于 开启 状态 ，Cat+ 的 流 人 则 造成 神经 递 质 的 持续 释 
Mo 去 极 化 是 由 外 他 细胞 膜 上 Na* 通道 在 黑暗 中 保持 开启 状态 造成 的 ， 照明 使 这 些 通 
道 关 闭 ,感受 器 电位 表现 为 超 极 化 * 从 而 减低 了 递 质 释放 的 速率 (图 18-50)。 递 质 对 许 
多 突 触 后 神经 元 起 抑制 作用 ， 因 此 照明 时 这 些 突 触 后 神经 元 就 解除 了 抑制 一 一 事实 上 被 
光照 兴奋 了 。 光 感 受 器 释放 递 质 的 速率 随 光 的 强度 而 渐变 :， 光 越 亮 ， 超 极 化 程度 越 深 ， 
因而 释放 的 递 质 也 就 越 少 。 当 细胞 处 于 最 敏感 状态 时 ， 吸 收 单个 光子 就 使 Na+ 流 人 量 
减少 10 离子 以 上 ,产生 约 lmV 的 超 极 化 。 那么 ， 光 线 是 如 何 使 Na+ 通道 关闭 的 呢 ? | 

I 1 

1SaF wae 
外 节 自 Ts? 工 Na+ 离 子 Nat jf: 

i [<i] 通道 开启 道 关闭 ; 

通 入 电流 并 I3rzs 工 
记录 膜 电 位 

细胞 - 

超 极 化 . 

神经 递 质 

Ay fa] (ms) 
| 暗 光 

图 18-49 龟 耳 中 听觉 毛细 胞 的 调谐 电 共 鸣 。 注 人 二 ij 18-50 图 解 示 光 感 细胞 
个 电流 脉冲 引起 一 个 阻尼 电 振 荡 , 其 频率 与 该 细胞 最 对 照明 的 反应 。 
敏感 的 声音 频率 相同 。 〈( 据 A.C.Crawford and R. 

Fettiplace: J. Physiol. 312: 377—412, 1981) 

IMRE—TAREOAW, EMRE ADS aA —-FR DR. BPA 
是 一 个 封闭 的 扁 圆 形 囊 ,其 中 含有 光敏 的 视 紫 红 质 分 子 这 些 分 子 紧 密 锥 积 , BAS am? 
约 10: 个 。 每 个 视 紫 红 质 分 子 是 由 一 个 跨 膜 的 多 肤 链 , 视 蛋 白 , 以 及 一 个 辅 基 ，11- 顺 视 黄 
醛 所 组 成 。11- 顺 视 黄 醛 吸 收 光 线 后 转化 为 全 反 式 视 黄 醛 ,后 者 与 视 蛋 白 分 离 。 因 此 We 
白 发 生 构 象 改变 ,最 后 导致 细胞 膜 上 Nat 通道 的 关闭 。 所 以 ,在 外 节 段 的 细胞 质 中 似 应 存 
在 一 种 第 二 信使 来 偶 联 这 两 个 在 空间 上 分 离 的 活动 。 虽 然 这 个 第 二 信使 的 本 质 还 不 确 莪 
知道 , 但 有 证 据说 明 Catt 可 能 起 这 企 作 用 看 来 是 光线 造成 Ca++ 由 小 盘 中 释放 到 细胞 质 
中 ,而 细胞 质 中 Cat+ 浓度 的 升 高 引起 Nat 通道 的 关闭 。 与 此 同时 , 视 紫 红 质 构象 的 改变 
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还 引起 串联 的 酶 反应 ,提高 磷酸 二 酯 酶 的 活性 ,使 胞 滚 内 CGMP 的 浓度 降低 而 致 cGMP 

分 解 {A cGMP 改变 的 功能 仍 不 清楚 

视觉 世界 是 定位 在 排列 整齐 的 神经 元 的 序列 等 级 上 * 

在 神经 系统 内 通过 细胞 序列 中 的 电压 来 反映 外 部 世界 的 状态 一 一 不 同 的 细胞 组 合 通 

过 不 同类 型 的 换 能 器 监护 外 部 世界 的 不 同方 面 。 对 于 一 个 感觉 类 型 ,例如 视觉 ,首先 表现 

een 视 网 肛 RAE 

| mie i Spt: 

图 18-51 AeA ay hos Swi we. SSL ch AA RO SAE HERES 
细胞 上 ,并 沿 着 平行 的 神经 通道 逐 层 上 达 脑 的 较 高 水 平 。 在 每 个 水 平 , 视 觉 世 界 (图 中 用 垂直 箭头 来 表示 ) 按 
一 定 规律 定位 到 成 片 的 神经 元 上 。 本 图 解 高 度 简化 ,没有 表示 来 自 左右 眼 的 输入 如 何 并 合 来 产生 立体 视觉 。 

(6 NK 

光 感 受 器 
细胞 外 i Fx 

HORE 88 

细胞 细胞 核 

水 平 ,两极 和 

无 长 突 细胞 

神经 节 细 胞 

50 um 

18-52 “视网膜 切片 的 光学 显 微 图 ， 可 见 细胞 排列 成 二 系列 具有 明确 分 界 的 层次 。 人 射 光 的 方向 是 由 上 
至 顶 通过 这 些 层 次 。 因 此 光线 必须 先 通过 传递 视觉 信号 的 神经 元 ， 然 后 才 抵达 检测 光线 的 光 感 受 器 细胞 。 
然后 这 些 光 感 受 器 细胞 产生 的 信号 再 通过 一 些 中 间 层 次 的 神经 元 到 达 神 经 节 细 胞 ， 神 经 节 细 胞 再 以 动作 电 

位 的 形式 传 给 脑 部 。 关 于 视 网 效 结 构 的 图 解 见 图 16-8。(John Marshall i) 

“281 



是 在 感受 器 细胞 本 身 中 ， 每 个 光 感 受 器 的 电压 就 代表 了 它 所 “看 到 "的 外 界 中 特定 部 分 的 

亮度 。 来 目光 感受 器 的 信息 经 过 不 同 层 次 的 神经 元 中 继 传递 ,在 每 一 层次 还 经 过 加 工 * 直 
至 最 终 在 脑 部 最 高 中 枢 中 与 来 自 其 他 感觉 通道 的 感觉 输入 综合 在 一 起 ; 在 这 里 , 最 后 , 经 

过 加 工 的 感觉 输入 作为 控制 输出 信号 的 产生 ,以 此 调节 行为 。 
来 自 外 部 世界 相 邻 区 域 的 信号 聚焦 到 视网膜 的 相 邻 区 域 ， 为 相 邻 的 光 感 受 器 所 感 

知 , 然 后 沿 着 平行 的 通道 达到 这 个 序列 结构 中 每 一 层次 的 相 邻 神经 元 (图 18-51)。 这 样 ， 

视觉 世界 就 定位 到 不 同 层 次 的 神经 细胞 , 由 视网膜 起 直到 脑 部 视 皮 层 。 在 进一步 探讨 视觉 

信息 如 何 经 过 筛选 和 转化 由 一 个 图 象 映 射 到 另 一 个 图 象 之 前 ， 我 们 必须 先 考 察 各 相继 图 

象 间 的 解剖 联系 。 
光 感 受 器 通过 突 触 将 信息 传递 给 视网膜 中 层 的 神经 元 系统 。 这 层 包括 双 极 细胞 、 水 

平 细胞 和 无 长 突 细胞 (图 18-52)。 这 三 类 神经 元 都 极 小 ,可 以 靠 被 动 传播 方式 传导 信号 : 
它们 都 不 发 放 动 作 电位 。 水 平 细胞 和 无 长 突 细胞 《图 18-53) 的 胞 突 沿 视 网 膜 平 面 平行 

侧 向 伸展 , 双 极 细胞 则 沿 垂直 向 分 布 ,提供 与 序列 结构 中 下 一 系列 一 一 视网膜 神经 节 细 胞 

的 直接 联系 。 神 经 节 细 胞 发 出 轴 突 通 向 脑 部 * 它 将 视觉 信息 编码 为 动作 电位 ,以 利 传 

aes (B) 

图 18-53 哺乳 动物 视网膜 的 无 长 突 细 胞 (A) 及 水 平 细胞 (B)， 高 尔 基 染 色 法 ? 铺 片 标本 的 顶 面 观 。( 雹 长 突 细胞 取 自 
猴 ; 水 平 细胞 取 自 猫 。) 两 类 细胞 或 具 短 轴 突 或 根本 没有 。(A) 中 的 8 个 无 长 突 细胞 至 少 代 表 四 种 类 型 ?都 没有 轴 突 ; 
而 (B) 中 两 个 水 平 细胞 却 不 同 , 一 个 有 轴 突 ( 具 大 量 终 末 分 枝 ), 另 一 个 没有 。 不 同形 状 的 无 长 突 细胞 在 化 学 性 质 上 也 
LAA: 根据 所 含有 的 不 同 神经 肽 ,至 少 可 以 区 分 出 6 种 不 同类 型 。(A, 引 自 B.B. Boycott and J.E. Dawling: 
Philos. Trans R. Soc. Lond(Biol.)255: 109—184, 1969; B， 引 自 B.B. Boycott, in Essays on the Nervous 

System [R. Bellairs and E.G. Gray. eds.] , Oxford, Eng.: Clarendon Press, 1974) 

i, TEMP, KA ARM eA Bit BA — TSS fi Ak COR AE BK 

皮层 的 视 区 (简称 视 皮层 )〈 见 图 18-51)。 视 皮层 包括 几 层 神经 元 ， 视 觉 信 息 沿 与 皮层 表 

面 多 少 垂直 的 方向 由 一 层 传 到 另 一 层 。 由 初级 视 皮 层 轴 突 又 将 信息 带 到 其 他 皮层 区 去 。 
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《由 于 来 自 左右 眼 的 输入 都 到 达 皮 层 的 同一 区 域 ， 这 就 使 情况 进一步 复杂 化 ;我 们 在 本 章 

之 末 再 讨论 这 方面 的 问题 。) 

位 于 较 高 水 平 的 神经 元 检测 视觉 世界 更 复杂 的 特征 ” 

仅仅 根据 对 所 涉及 组 织 作 解剖 学 检验 ， 并 不 能 推论 出 各 相继 层次 的 神经 元 如 何 加 工 

视觉 信息 。 要 了 解 神经 元 的 加 工 过 程 ， 就 需要 知道 每 个 细胞 发 出 的 电信 号 的 含义 。 这 样 
说 如 果 听 来 太空 泛 的 话 , 还 可 以 用 精确 的 操作 术语 来 表述 : 若 问 由 视觉 系统 某 一 特定 细胞 
发 出 的 信号 的 含义 ， 实 际 上 就 等 于 问 外 界 什么 样 的 事件 或 情况 使 这 个 细胞 兴奋 。 我 们 可 

以 一 面 用 微 电 极 监测 细胞 的 电 活 
动 ， 同 时 在 被 测试 动物 的 视野 的 不 

同 部 位 加 以 各 种 类 型 的 视觉 刺激 ， 

由 此 便 可 以 得 到 上 述 问题 的 回答 。 
如 果 在 外 界 某 一 区 域 进行 刺激 

才能 引起 某 一 特定 细胞 的 反应 ， 我 
们 就 称 该 区 域 为 此 细胞 的 感受 野 

(图 18-54)。 对 于 每 个 光 感 受 器 来 

说 ， 有 效 地 刺激 它 非常 简单 : 只 需 piece 一 个 杆 状 光 感受 器 细胞 的 感受 野 。 在 视野 中 显示 不 同 的 
在 视野 的 适当 区 域 用 适当 波长 的 光 ”照明 图 形 ,再 记录 细胞 的 反应 ,就 可 以 发 现 有 关 的 感受 野 。 光 感受 器 
线 照 明 - 但 在 视觉 系统 的 较 高 水 平 ， 细胞 的 感受 野 很 简单 ; 当 且 仅 当 视野 的 某 一 特定 点 受到 照 归 时 (不 管 

视野 的 其 他 部 分 是 否 受到 照明 ); 有 关 细 胞 才 发 生 反应 ( 超 极 化 )。 因 ， 
相应 的 有 效 刺 激 则 越 来 越 复杂 。 视 ”此 ;我们 就 在 视野 的 敏感 点 上 标 以 怠 ( 代 表 超 极 化 ) 来 代表 感受 野 。 

网 膜 神经 节 细胞 提供 了 一 个 重要 的 例子 。 神 经 节 细胞 的 感受 野 通常 都 比 光 感受 器 的 感受 

野 大 * 并 有 部 分 重 登 。 典 型 神经 节 细 胞 对 均匀 照明 反应 非常 微弱 。 进 一 步 看 , 仅 占 一 个 细 

胞 感受 野 的 一 部 分 的 小 光 点 ,可 以 产生 相反 的 效果 ,这 取决 于 它 是 位 于 视野 的 中 心 ， 还 是 

位 于 外 周 。 例 如 ,如 果 它 位 于 视野 的 中 心 , 则 引起 神经 节 细 胞 发 生 反 应 ; 但 如 光 点 位 于 外 

周 ; 则 抑制 其 反应 。 对 于 这 样 一 个 神经 节 细 胞 ,最 有 效 的 刺激 是 一 个 围 有 暗 圈 的 亮 斑 〈 图 

18-55) 其 他 神经 节 细 胞 则 对 相反 的 图 形 反 应 最 为 强烈 , 即 一 个 围 有 亮 轿 的 暗 斑 。 总 之 > 

照明 图 形 

反应 ( 动作 电位 
的 发 放 频率 ) 和 eat. 5 + 

图 18-55， — HL a eS 5 HY SS) PR 18-54 中 描述 的 方法 定位 出 来 的 。 SEA 
于 茶 个 神经 节 细 胞 的 感受 野 中 心 时 它 便 兴奋 ， 如 光 点 落 于 感受 墅 的 周边 部 分 它 便 抑 制 。 兴 奋 和 抑制 表现 为 
动作 电位 发 放 频 率 的 增加 (十 ) 和 减少 (一 )。 即 或 在 黑暗 中 ， 神 经 节 细 胞 也 以 较 低 的 频率 自发 地 发 放 动作 电 
位 。 中 心 亮点 周边 黑暗 可 以 引起 最 强烈 的 兴奋 。 其 他 的 神经 节 细胞 表现 相反 的 行为 ， 用 中 心 暗 点 而 周围 明 
亮 的 刺激 可 以 引起 最 强烈 的 兴奋 。 这 两 类 神经 节 细 胞 对 于 均匀 照明 反应 微弱 : 它们 是 照明 对 比 的 检测 器 。 

Eo = 



神经 节 细 胞 是 明暗 对 比 的 检测 粥 。 

皮层 中 的 细胞 则 有 更 特殊 的 要 求 。 例 如 有 一 大 类 皮层 神经 元 在 对 照 背景 仅仅 对 于 明 

带 或 暗 带 反 应 好 ;对 于 一 个 既定 神经 元 来 讲 , 这 个 带 必 须 位 于 视野 的 某 一 特定 区 域 ， 并 且 

它 的 指向 必须 具有 特定 的 角度 (图 18-56)。 再 例如 ， 还 有 某 些 皮层 神经 元 不 仅 要 求 刺激 

具有 特定 指向 ,还 要 求 它 沿 着 某 一 特定 方向 转动 ,并且 具 有 特定 的 长 度 和 宽度 。 

照明 图 形 

IN 
人 也 g es ++ 一 一 十 十 十 十 +++ ; 十 十 十 和 oP t 
@ 经 节 细 胞 | pat . ; 

Pe gee . 
“简单 Danse. | 2 

Seen + 一 + ee: ow Wy ARM Be FL SS | 无 反应 无 反应 

Si PE DS 
18-56 总 结 哺乳 动物 视觉 途径 中 各 个 水 平 的 感受 野 及 其 对 不 同 照 明 图 形 的 反应 。 方 框 代表 闹 妓 的 某 一 小 部 分 ， 
左边 的 一 列 图 形 表示 感受 同一 区 域 的 三 个 细胞 的 感受 野 : 一 个 光 感 受 器 细胞 ， 一 个 视 网 资 神经 节 缅 驳 和 视 度 层 中 的 
一 个 “简单 ?细胞 。 图 中 列 出 每 种 细胞 对 六 种 不 同 照明 图 形 的 反应 。 注 意 : 一 个 光 感 受 器 细胞 出 现 强烈 反 襄 久 RAS 
人 味 着 视野 中 某 一 特定 点 受到 照明 ,与 周围 各 点 是 否 受到 照明 毫 无 关系 。 另 一 方面 * 皮 慨 细 胞 出 现 强烈 反应 则 对 玉照 明 
图 形 的 局 部 结交 提供 更 多 信息 。 Rit Fence Ho EA A MR RM eB wa 

膜 神经 节 细 胞 ;皮层 细胞 有 多 种 ,这 里 也 仅 介 绍 了 一 种 。 oy 

信息 是 通过 ,包括 汇聚 .分 散 和 侧 抑 草 等 忆 部 信息 处 理 来 加 工 的 ” 

负责 检测 视觉 世界 中 复杂 特征 的 高 水 平 的 神经 元 的 行为 ， 取 决 于 视觉 通路 中 的 神 缀 
连接 模式 。 可 用 二 个 对 暗 圈 亮 心 发生 反 应 的 视网膜 神经 节 细 攻 为 例 ， 它 如 何 能 具有 这 样 
特异 的 感受 性 ? 

对 此 ,视网膜 的 解剖 结构 提示 了 一 种 回路 。 如 图 18-52 所 示 ,个别 的 双 极 细 了 驳 接受 来 
自 几 个 相 邻 光 感 受 器 的 输入 ， 又 将 其 输出 分 配给 几 个 相 邻 的 神经 节 细 胞 : 其 连接 模式 包 
括 汇 聚 和 分 散 。 进 一 步 看 , 叭 去 双 极 细胞 沿 垂直 向 跨 过 整个 视网膜 深层 传递 信号 外 ,还 有 
水 平 细胞 和 无 长 突 细胞 传导 相 邻 的 双 极 细胞 和 神经 节 细 隐 之 间 的 侧 向 相互 作用 。 电 生理 
过 程 的 具体 细节 虽然 很 复杂 ， 但 其 基本 原则 却 很 简单 。 如 果 抑 制 性 如 兴奋 性 突 甬 分 布 适 
宣 , 则 垂直 向 和 侧 向 连接 可 以 向 神经 节 铀 胞 发 出 相反 的 信号 。 这 样 , 照 对 在 某 一 光 感 受 器 
上 的 光线 可 以 兴奋 感受 器 下 面 的 神经 节 细 胞 ,同时 又 造成 其 周围 神经 节 细 网 的 侧 抑 制 (图 
18-57)。 照 射 在 相 邻 光 感 受 器 上 的 光线 也 引起 类 似 效果 ,兴奋 了 一 个 不 同 的 神经 节 细 胞 ， 
却 抑制 了 另 一 组 细胞 ， 其 中 包括 前 面 被 兴奋 的 细胞 。 假 若 所 有 光 感 受 强 都 接受 均匀 的 照 
明 , 则 每 个 神经 节 细 胞 接受 的 兴奋 与 抑制 大 致 互相 平衡 ,几乎 不 产生 反应 。 对 于 一 个 特定 
的 神经 节 细 胞 来 说 ， 最 佳 的 刺激 就 是 一 个 交点, 它 可 引起 该 细胞 的 兴 Le, ， 而 光 点 周围 则 要 
有 暗 圈 ， 使 该 细胞 不 致 受到 侧 抑制 。 
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ERM 无 反应 

， . 国 18-57， 侧 抑制 的 图 解 。 这 是 一 个 理想 化 情况 ?抑制 性 GD 和 兴奋 性 ( 王 ) 突 触 的 排列 造成 : 光线 落 于 一 个 光 

” 感受 器 细胞 上 就 使 在 其 正 下 方 的 神经 节 细 胞 兴奋 ， 而 抑制 两 侧 的 神经 节 细 胞 。 均 匀 照 明 的 区 域 中 的 神经 节 

细胞 几乎 没有 反应 ;因为 抑制 和 兴奋 互相 平衡 。 只 有 当 神 经 节 位 于 明暗 对 比 的 边缘 部 分 才 出 现 反应 ?本 图 中 

部 神经 节 细 胞 就 是 这 个 情况 。 

“WOR. We 人 
负责 输 从 相关 信息 的 神经 细胞 群 来 阅 ， 上 述 几 个 过 程 是 其 中 信息 加 工 的 重要 机 制 。 再 举 
一 腾 想 的 例子 ;加 18-58 提出 一 个 可 能 性 ,表明 呈 - 个 皮层 细胞 如 何 能 通过 汇聚 来 的 一 排 视 
网 噶 神 经 节 细 臣 的 输 大 而 选择 性 地 对 某 个 方向 的 带 状 刺激 作出 反应 sw: 借助 于 类 似 的 机 制 

综合 来 自 低 水 平 的 神经 元 的 输入 就 使 高 水 平 的 神经 元 能 以 检测 视觉 刺激 的 局 部 模式 中 
SRS PERSO Tes SARE RSE eee 
信号 的 信息 内 容 也 就 越 来 越 丰富 5 

4 -视网膜 神经 节 细胞 
时 它们 共 位 于 一 条 直线 )、 

“简单 “皮层 细胞 

图 18-58 假说 竹 图 解 。 表 明 位 于 同一 直线 上 的 各 具 盖 圆 形 对 称 性 视野 的 细 跑 组 能 够 联合 作用 于 高 水 平 的 一 个 神经 
元 (例如 图 18-56 所 示 的 “简单 ?皮层 细胞 )， 使 这 个 高 水 平 的 细胞 能 检测 具有 特定 取向 的 带 形 刺 激 。 我 们 相信 真实 情 

况 要 比 这 个 复杂 得 多 ;而 抑制 人 狂 突 触 是 决定 皮层 细胞 的 特异 反应 性 的 重要 机 制 。 

小 结 ， 

感觉 刺激 是 通过 特 化 的 换 能 器 翻译 为 神经 信号 的 oj 例如 肌肉 牵 张 感受 器 中 ， 牵 拉 使 

感觉 神经 终 末 去 极 化 ， 而 去 极 化 的 大 小 一 一 感受 器 电位 一 则 被 编码 为 动作 电位 的 发 放 
速率 ,以 利 传输 。 听 觉 毛细 胞 仅 对 特定 频率 的 音响 起 反应 。 它 们 本 身 并 不 发 放 动作 电位 ， 
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而 是 通过 化 学 突 触 将 它们 的 感受 器 电位 的 大 小 传递 给 相 邻 神经 元 。 眼 中 的 光 感 受 器 也 是 

如 此 。 在 光 感 受 器 中 ;光线 造成 视 紫 红 质 分 子 的 构象 改变 ,而 档 象 改变 通过 一 种 细胞 内 第 

二 信使 ,使 细胞 膜 上 的 Na+ 通 道 关 闭 , 因 此 造成 细胞 的 超 极 化 并 减少 神经 递 质 的 输出 。 信 

号 通过 视网膜 内 的 中 间 神 经 元 传 至 视网膜 神经 节 细 胞 ,视网膜 神经 节 细 胞 作为 中 继 ， 

动作 电位 的 形式 将 信号 转 至 脑 部 。 信 息 在 汇聚 、 分 散 和 侧 抑制 连接 的 网 络 中 受到 加 工 ,这 
就 使 视觉 系统 中 较 高 水 平 的 细胞 能 检测 视野 中 刺激 模式 的 更 复杂 的 特征 。 

神经 细胞 结构 的 维持 和 发 育 ? 

神经 元 的 电 性 并 非 独特 的 。 大 多 数 类 型 的 肌肉 细胞 也 能 传导 动作 电位 ， 星 昨 的 上 皮 

细胞 乃至 某 些 植物 细胞 ,例如 绿营 中 的 丽 藻 (Nirel11e) 也 是 如 此 。 某 些 卵 母 细胞 也 具 电 兴 

奋 性 ? 当 去 极 化 时 也 人 允许 Ca* 进入 ,并 因此 释放 其 皮质 颗粒 ,释放 方式 一 如 神经 终 未 释放 

递 质 。 

\ Ses mAs a ee “4 
awe ie ONY YW), a Dee se Wy 

RNG: a 所 人 ye 

Y RY AUA I 7 he ak 
IND as By 多 RSA h 

18-59 人 类 小 脑 中 的 一 个 浦 肯 妓 氏 神 经 元 。 

图 中 显示 了 全 部 树 突 以 及 轴 突 的 起 始 部 。 这 个 细 

胞 接受 来 自 约 100000 个 其 他 神经 元 的 突 触 输 

入 。 它 组 成 脑 中 控制 复杂 运动 的 机 构 。( 引 上 自 S. 
Ramon y Cajal,Histologie du Systeme Neru- 

eux de l’ Homme et des Vertébrés. Paris: 

Maloine, 1909—1911; reprinted, Madrid: 

©.S1.6,;71972) 

另 一 方面 ， 神 经 元 的 几何 图 形 构 造 确实 特殊 

CLA 18-4), 没有 哪 一 类 型 的 细胞 能 象 鲸 的 运 

动 神 经 元 那样 长 达 10 m, RAR ia 

神经 元 那样 以 细胞 突 与 10' 个 细胞 相连 《图 18- 

59)。 本 节 讨 论 : 使 成 熟 神经 元 能 维持 其 外 形 以 

及 胚胎 神经 元 能 发 育 出 成 体形 状 的 特 化 结构 。 可 

以 以 此 作为 出 发 点 。 进 一 步 一 般 性 地 讨论 。 神 经 

发 育 的 细胞 机 制 。 

轴 突 运输 维持 神经 元 的 细胞 体 与 其 外 在 部 分 之 间 

的 化 学 物质 交流 ”…” 

像 轴 突 这 样 细 而 长 的 细胞 突 ， 其 直径 可 能 只 

有 长 度 的 百 万 分 之 一 ， 行 程 中 有 断裂 的 危险 。 因 

此 要 求 有 某 种 从 内 部 加 强 的 机 制 ， 几 乎 一 切 神经 

细胞 突 中 都 大 量 存在 的 神经 丝 和 微 管 似 乎 起 这 个 

作用 (图 18-60)。 事 实 上 ， 神 经 丝 和 微 管 这 两 类 
细胞 骨架 蛋白 再 加 上 肌 动 蛋白 ， 可 能 约 占 脑 部 总 

BABW—*4. 
神经 元 的 细胞 骨架 具有 双重 重要 性 : 除 提供 

机 械 支 持 外 ， 还 在 细胞 内 的 化 学 物质 交流 中 起 重 

要 作用 ， 因 为 神经 细胞 的 极为 细 长 的 体型 造成 了 

它 内 部 运输 的 严重 问题 传导 动作 电位 是 一 回 事 ,运输 分 子 则 完全 是 另 一 回 事例 如 , 整 介 

轴 突 和 树 突 都 需要 蛋白 质 ,但 合成 蛋白 质 的 指令 都 只 存在 于 细胞 核 , 可 能 远 在 一 米 以 外 。 

在 这 种 情况 下 * 被 动 扩 散 是 完全 不 够 的 : 一 个 一 般 的 蛋白 质 分 子 大 约 需 要 50 年 才能 扩散 

一 米 。 因 此 ,神经 元 的 轴 突 运输 需要 主动 的 机 制 。 

在 典型 神经 元 中 ,核糖 体 和 粗糙 肉质 网 几乎 完全 位 于 细胞 体 , 即 在 胞 核 附近 ， 所 以 一 ， 
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.图 18-60 “神经 元 细胞 骨架 。 (A) 视 觉 皮 层 中 的 椎 体 细胞 , 银 染 色 后 光学 显微镜 下 所 见 。 U
SGA (a) 以 

及 穿 过 细胞 体 可 见 许 多 细 纤 丝 。 (B) 猿 的 一 根 具有 厚 贷 式 的 感觉 铀 突 的 横 切 西 电镜 图 。 轴 突 的 细胞 质 中 包含 许 

多 神经 丝 和 微 管 以 及 二 些 线粒体 和 小 的 膜 几 小 渔 。 制 片 固定 过 程 中 BSS SUSAR 因而 显示 出 层次 结构 。 

(C) BUF (B) 中 的 一 根 轴 突 的 细胞 质 ， 高 倍 放大 。 注 意 : 膜 性 小 泡 与 一 组 组 油管 紧密 相连 。 (A, SIA S. 

Ramon y Cajal: Histologie du Systeme Nerueux de l'Homme ;et des Vertébrés, Paris: Maloine. 

1909—1911; reprinted, Madrid: C. S. 1. C.. 1972; B 和 C 由 John Hopkins 提供 照片 )- 

切 蛋 白质 都 只 能 是 在 这 里 制造 出 来 的 。 高 尔 基 器 是 细胞 远 部 于 材 料 的 来 源 ， 它 也 位 于 胸 
核 附近 ,通常 正 对 轴 突 的 基部 。 央 此 神经 元 可 被 视 为 一 类 特殊 的 分 小 细 胸 ,分 泌 小 泡 形成 
的 部 位 和 外 排 作用 发 生 的 部 位 相距 极 远 〈 图 18-61)。 虽 然 ? 在 大 多 数 类 型 的 神经 元 中 , 轴 

ARARMRM Uta | SRR i 
1 高 尔 基 器 . | 

快速 顺 行 运输 所 携带 
的 小 泡 (每 天 400mm) 

| 

逆行 运输 所 携带 的 小 泡 BE AER FS 
( 4% 200.— 300mm) 

SH NaS 

图 18-61” 神 经 元 被 看 作 分 泌 细胞 的 示意 图 。 PWIA) SAD FA eB Mle) 相距 很 远 。 这 种 

结构 要 求 有 迅速 轴 突 运输 的 机 制 。 本 图 解 并 非 表 示 一 切 突 触 小 泡 都 要 由 细胞 体 运 出 。 在 大 多 数 神经 元 中 ， 突 触 小 渔 

主要 是 通过 轴 突 终 未 中 膜 物质 再 循环 而 在 局 部 形成 的 。 a 
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终 末 也 含有 合成 神经 递 质 的 梅 ,而 突 触 小 泡 的 膜 在 局 部 也 可 以 再 循环 ,但 是 始终 需要 绸 
rah KO NI cs mc 可 以 见 到 各 种 形状 和 大 小 的 膜 泡 沿 轴 突 转运 ， 而 如 果 人 
为 地 将 轴 突 在 某 处 缩 紧 , 则 在 视 紧 部 位 迅速 地 堆积 起 大 量 小 泡 。 而 且 两 侧 都 有 堆积 ,说 明 
既 有 由 细胞 体 向 外 的 频 行 转运 ， 也 有 由 轴 罕 远 端 返回 的 逆行 转运 。 返 回 的 小 泡 通 常 比 向 
外 的 小 泡 体 积 大 ,其 中 含有 碎 层 , 运 至 溶 酶 体 中 降解 。 乓 中 偿 含有 轴 突 终 末 从 细胞 外 介质 
中 借 内 和 耕作 用 摄取 的 分 子 。 

轴 突 运输 包含 快速 和 缓慢 两 个 部 分 

标记 有 关 分 子 可 以 测定 小 泡 运 输 的 速度 。 顺 行 部 分 中 移动 最 快 的 小 泡 每 日 可 行进 约 
400mm( 温 血 动物 )。 不 管 物种 、 轴 突 大 小 以 及 电 活动 的 程度 有 何不 同 , 其 速度 几乎 相等 。 
逆行 部 分 中 移动 最 快 的 小 泡 的 行进 速率 只 有 顺 行 速度 的 一 半 或 三 分 之 二 。 在 培养 的 活 细 
胞 中 可 以 直接 观察 到 较 大 小 泡 的 移动 。 它 们 间歇 地 以 跳跃 方式 行进 ， 仿 佛 每 二 个 小 泡 部 
是 被 某 种 机 制 断 断 续 续 地 向 前 驱动 。 还 不 详细 了 解 驱动 力 是 如 何 产生 的 ， 但 已 证 明 它 依 
赖 于 ATP 的 水 解 。 轴 突 既 有 微 管 和 神经 细 丝 ,又 含 肌 动 恒生 和 肌 球 蛋白 ,而 使 用 断裂 肘 动 
蛋白 丝 或 微 管 的 药剂 ,都 可 终止 小 泡 运输 。 

小 泡 沿 轴 突 向 外 运输 脂 质 、 膜 糖 蛋白 以 及 供 分 刻 的 材料 ,这 些 组 成 轴 突 运输 的 快速 部 
分 。 此 外 还 有 轴 突 运输 的 缓慢 部 分 ,细胞 骨架 蛋白 以 及 臣 芒 中 的 酶 不 断 地 贞 细胞 体外 运 。 
微 管 蛋白 和 神经 细 丝 蛋白 外 运 的 速度 最 慢 , 约 每 日 Imm 甚或 更 少 ,这 大 致 相当 于 有 丝 分 
有 裂 纺锤 体 中 微 管 通过 倒 加 微 管 蛋白 单 体 而 延长 的 速度 。 树 突 中 也 存在 类 似 的 快速 和 缓慢 
运输 机 制 。 这 样 , 神 经 元 就 能 更 新 、 维持 和 修补 它 的 长 隐 突 并 保持 细胞 核 和 细胞 最 元 
分 间 的 化 学 物质 交流 。 ai 

我 们 现在 由 维持 神经 元 结构 的 问题 转 硬 讨论 神色 元 发 育 的 问题 。 Se 

Ee RSM MRAM MSS RR! 
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用 就 决定 于 它 与 其 他 细胞 的 连接 模式 。 所 以 ,要 了 解 细胞 如 何 能 执行 其 功能 ,就 必须 研究 
它 如 何 伸 出 长 的 轴 突 直达 特定 的 目标 ,以 及 如 何 能 与 其 他 细胞 建立 一 套 井 然 有 序 的 连接 。 
下 文 将 特别 集中 讨论 两 个 结构 :一 是 生长 锥 , 正 发 育 的 神经 细胞 突 ( 轴 突 或 树 突 ) 即 借助 生 
长 锥 引 向 目标 ;二 是 突 触 ,这 是 细胞 突 到 达 目 标 以 后 形成 的 。 对 于 神经 连接 的 形成 来 说 ， 
生长 锥 起 关键 作用 ,下 文 将 介绍 分 离 培养 条 件 下 的 情况 ,以 此 作为 讨论 神经 细胞 发 育 的 基 

础 。 

成 熟 神 经 元 是 由 一 个 较 小 的 前 身 细胞 发 育 而 来 ,这 种 前 身 细 胞 先 停止 分 裂 ,然后 才 伸 

出 细胞 突 。 一 般 说 来 ,先是 轴 罕 由 神经 细胞 体 长 出 , 稍 后 才 形成 树 突 。 早 先是 用 高 尔 基 氏 

染色 溺 在 完整 的 陡 胎 组 织 中 观察 到 这 一 系列 变化 (Al 18-62)。 用 这 种 技术 可 以 见 到 ， 正 

在 发 育 的 神经 细胞 突 的 尖端 有 一 个 特殊 膨大 部 分 ,外 形 不 规则 , 具 长 而 尖 形 状 。 这 一 结构 

似乎 正 穿 过 周围 组 织 向 前 挤 。 这 就 是 生长 锥 。 
我 们 目前 关于 生长 锥 特性 的 大 部 分 知识 都 来 自 组织 培 养 的 研究 。 组 织 培 养 中 的 胚胎 

神经 细胞 伸 出 一 些 胞 罕 ， 因为 很 难 鉴 别 它们 是 轴 突 还 是 树 突 ， 所 以 就 笼统 地 称 之 为 神经 

突 。 在 增 养 碟 中 ,每 个 神经 突 示 端的 生长 维 可 比拟 为 了 敬 未 端 的 手 ; 它 包括 神经 突 的 宽 而 
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扁 的 膨大 部 分 ,好 比 手 掌 ; 还 有 许多 长 的 微 针 (microspike) 由 此 伸 出 ,就 像 手 指 ( 图 18763 ) 

这 些微 针 的 直径 通常 为 0.1 一 0.2xm， 而 长 度 可 达 50em; 生长 锥 的 宽 遍 部 分 ;典型 情况 下 

约 Sum 宽 5pum 长 ,不 过 它 的 确切 形状 每 分 钟 都 在 变化 。 微 针 间 的 -中 "或 “ 缘 膜 二 有 一 变 

急 的 膜 ， 正 象 移动 中 的 成 纤维 细胞 的 前 导 缘 〈leading edge), 微 针 本 身 也 总 是 在 活动 

的 。 某 些微 针 缩 人 生长 锥 , 另 一 些 又 伸 出 来 , 伸 出 的 微 针 向 四 周 摆动 ， 又 向 下 接触 并 固着 

4 r= 

BEA A HR 
a 神经 无 生长 锥 
五 4a 

i } 

. Le ~~ | 
感觉 神经 元 - 中 间 神 经 元 TREE 

. 的 细胞 体 的 细胞 体 ， i é ay) ] 

& LF A A 
THE K Ete 

运动 神经 元 RA 
的 细胞 体 的 树 突 

图 18-62 ”三 天 鸡 胚 的 脊 储 中 正在 发 育 的 生长 锥 的 本 切面 ;高 尔 基 荣 色 法 。 看 来 此 时 大 多 数 神经 元 还 只 有 一 根 长 的 
细 跑 突 一 一 未 来 的 轴 突 。 中 间 神 经 元 的 生长 锥 保持 在 状 散 内 部 运动 神经 元 的 生长 锥 离 状 人骨 外 出 ( 奔 向 肌肉 ), 而 感觉 

神经 元 的 生长 锥 则 由 外 部 进入 (它们 的 细胞 体 就 位 于 外 部 )。 在 胚胎 峭 做 的 更 中 心 部 位 许多 细胞 还 正在 增生 ,但 尚未 
分 化 为 神经 元 或 胶 质 细胞 。( 引 自 S. Ramin y Cajal, Histologie du Systeme Nerueux de 1 Homme et des 

Vertébrés. Paris: Maloine，1909 一 1911; reprinted, Madrid: C. S、[. ©., 1972) 

+... 

图 18-63 〈A) 鸡 交感 神经 元 在 培养 基 中 伸 出 的 一 根 神 经 突 ， 图 中 为 其 尖端 生长 锥 的 扫描 电镜 图 。 BAAR 
现 已 分 裂 为 二 。 注 意 许多 微 针 以 及 整齐 的 神经 突 。 (B) GANA MMATH ENA, CEE 
We ARIAL G EIR. (A， 引 有 自 D.Bray， in Cell Behaviour, [R. Bellairs，A. Curtis, and G. Dunn 
eds.]. Cambridge, Eng.: Cambridge University Press, 1982; B， 引 月 A. Roberts, Brain Res. 118: 526— 

530, 1976) 
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在 基质 上 。 

上 述 这 些 观察 以 及 下 文 将 要 讨论 的 一 些 现象 提示 ,生长 锥 向 前 让 行 的 方式 可 能 与 成 

纤维 细胞 之 类 的 细胞 的 前 导 缘 一 样 ( 见 第 十 章 )。 但 是 ， 它 们 之 间 至 少 有 一 个 本 质 上 的 区 

别 : 成 纤维 细胞 的 前 导 缘 是 一 个 行动 器 官 , 拖 带 着 细胞 体 前 进 , 而 生长 锥 则 不 同 ， 它 仍 将 

细胞 体 留 于 原 位 ,只 是 延长 神经 突 。 那 么 生长 锥 为 神经 突 的 生长 需要 积聚 物质 ,又 起 什么 ; 

作用 ? 

生长 所 需 的 细胞 骨架 蛋白 和 膜 是 分 别 于 不 同 部 位 插 人 的 ” 

关于 神经 突 的 生长 方式 ， 发 育 中 的 神经 元 的 内 部 结构 提供 了 一 些 线索 。 与 成 体 神经 
元 一 样 ,核糖 体 也 大 部 位 于 细胞 体 ,因此 ; 细胞 体 必然 是 蛋白 质 合成 的 部 位 。 神 经 突 含 有 
微 管 和 神经 丝 以 及 偶尔 存在 的 膜 质 小 泡 和 线粒体 。 与 此 不 同 ， 生 长 锥 的 “ 掌 ” 状 部 分 充满 
了 小 而 不 规则 的 互相 交织 在 一 起 的 膜 质 小 泡 ， 相 当 像 光 滑 内 质 网 (图 18-64)。 紧 邻 生长 
锥 皱 缘 之 下 以 及 充满 于 微 针 之 内 的 是 一 团 肌 动 蛋白 丝 ， 其 质 密 而 不 规则 。 生 长 锥 还 含有 
线粒体 。 最 后 ,神经 突 中 的 微 管 和 神经 丝 终 止 于 生长 锥 。 

图 18-64 生长 锥 切面 的 电镜 图 可见 它 所 包含 的 不 规则 团聚 小 泡 及 光滑 内 质 网 。 〈Gerald Shaw 赠 ) 

原则 上 讲 , 神 经 突 能 生长 ,新 物质 的 嵌入 可 以 发 生 于 其 基部 (REM) 或 其 端 部 ， 
也 可 以 沿 其 全 长 发 生 。 事 实 上 ， 这 些 物 质 出 现在 神经 突 的 不 同 组 分 看 来 是 由 不 同 部 位 妊 
人 的 (图 18-65)。 微 管 和 神经 丝 可 能 是 由 细胞 体 长 出 ， 主 要 靠 在 神经 突 的 近 端 加 入 新 合 
成 的 亚 单位 。 它 们 外 移 的 速度 约 为 每 天 lmm, 这 和 成 熟 神经 元 中 轴 突 运输 最 缓慢 部 分 的 
速度 相同 。 因 此 这 也 大 致 相当 于 生长 锥 前 进 的 平均 速度 ， 所 以 很 可 能 在 神经 突 生长 过 程 
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中 ,神经 突 远 端 的 微 管 和 神经 丝 既 没有 装配 也 没有 分 解 。 
另 一 方面 ， 新 的 膜 可 能 是 在 尖 部 加 上 的 。 生 长 锥 是 发 生 快 速 外 排 作用 和 内 吞 作 用 的 

部 位 ,根据 锥 中 含有 的 大 量 质 膜 小 泡 来 看 也 可 猜 上 霸 这 一 点 ;而 膜 质 小 泡 由 细胞 体 沿 神经 运 

向 生长 锥 是 通过 轴 突 运输 的 快速 部 分 根据 这 些 以 及 其 他 的 观察 来 看 , 膜 是 在 细胞 体内 合 

成 的 ,然后 以 小 泡 的 形式 运 至 生长 锥 ,再 通过 外 排 作用 而 能 人 ,使 神经 突 得 以 延长 《图 18- 
65)。 

小 泡 以 每 天 400mm 

的 速度 向 外 运动 

SABRI 微 管 和 神经 丝 以 每 天 

质 几 乎 不 再 运动 lmm 的 速度 向 外 运动 生长 锥 以 每 天 

: Imm 的 速度 

向 外 运动 

图 18-65 图 解 表示 神经 突 生长 过 程 中 各 部 分 装配 的 可 能 方式 。 新 合成 的 物质 在 (A) 用 颜色 表示 。《〈B) 则 表示 过 一 

有 段 时 间 之 后 同一 物质 的 位 置 。 微 管 及 神经 丝 因 在 细胞 体 处 加 入 新 的 亚 单位 而 被 缓 渐 地 推 向 前 进 ， 但 膜 性 小 泡 却 被 快 

速 地 运 至 生长 锥 在 该 处 纳入 质 膜 中 。 与 微 答 和 神经 丝 不 同 ? 神 经 突 的 质 膜 一 旦 形成 ,位置 几 乎 与 细胞 体 保持 不 变 ? 粘 

hte EAs BABB 

正在 发 育 的 神经 突 没 有 微 管 就 回 缩 ,没有 肌 动 蛋白 丝 就 不 能 前 进 ” 

生长 锥 主要 是 一 个 运动 器 官 , 因 此 必须 能 固着 基质 才 前 进 。 事 实 上 ,在 培养 碟 中 生长 

锥 常常 是 神经 突 固着 在 基质 上 的 唯一 部 位 。 因 此 , 可 以 把 神经 突 中 部 向 一 侧 轻 推 , 造 成 一 

VS ,而 细胞 体 和 生长 锥 仍 固着 原 处 ; 神经 突 在 放松 时 , 它 又 弹 回 成 一 直线 。 如 在 生长 锥 

后 的 部 位 切断 , 则 神经 突 的 剩余 部 分 就 快速 地 缩 向 细胞 体 。 显 然 , 神 经 突 是 处 于 张力 之 下 ， 

生长 锥 将 它 向 前 拉 。 

生长 锥 的 前 进 依赖 于 肌 动 蛋白 丝 。 如 果 在 培养 基 中 加 入 细胞 松弛 素 B, 阻止 肌 动 蛋 

白 聚 合成 丝 , 则 生长 锥 就 停止 其 微 针 的 活动 和 移动 。 但 是 ， 它 仍然 固着 在 基质 上 ,神经 突 

也 维持 其 原 长 度 。 但 如 果 在 培养 基 中 加 入 可 以 破坏 微 管 的 秋水 仙 素 ， 则 神经 突 即 缩 向 细 

A, 与 此 同时 ， 在 原来 光滑 而 直 的 神经 突 近 端 处 长 出 新 的 微 针 ， 甚 至 长 出 新 的 生长 

. 锥 。 因 此 曾 有 人 提出 , 微 管 的 功能 是 稳定 正在 伸 长 的 神经 突 , 并 限制 能 够 出 现 生 长 锥 活动 

的 部 位 ,正如 同人 微 管 在 成 纤维 细胞 中 可 以 控制 膜 起 皱 的 部 位 一 样 。 

生长 锥 能 被 引导 沿 着 基质 内 化 学 成 分 确定 途径 前 进 “ 

与 成 纤维 细胞 一 样 ， 生 长 锥 也 选择 它 能 稳固 附着 的 部 位 s 在 培养 碟 的 部 分 表面 上 覆 

Dik CAI 18-66), 未 覆 龟 片 的 部 位 暴露 出 基质 , 这 部 分 基质 可 以 是 一 般 的 裸露 的 塑料 ， 

也 可 以 在 塑料 上 再 履 以 带 正 电 的 多 聚 岛 氨 酸 。 细 胞 膜 带 有 负电 ， 与 色 的 结合 力 大 于 与 塑 

料 的 结合 力 * 但 却 小 于 与 多 聚 鸟 氮 酸 的 结合 力 。 在 前 一 种 情况 下 ,生长 锥 保持 在 色 片 上 而 
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不 与 塑料 接触 ;在 后 一 种 情况 下 ,生长 锥 则 沿 多 聚 鸟 氨 酸 履 盖 的 部 分 前 进 ， 而 不 与 钨 片 接 
fi, 多 芭 鸟 氨 酸 这 样 的 物 病 粘着 为 很 强 ; 所 以 只 要 用 其 履 盖 基质 , 则 不 仅 生 长 锥 , 连 神经 
突 的 其 他 部 分 也 粘 附 其 上 5 生长 锥 所 走 过 的 途径 ,可 由 其 后 的 神经 突 的 形状 看 出 引 此 外 ， 
在 粘性 的 基质 上 ;生长 锥 在 前 进 中 更 常 发 生 分 枝 。 

在 活动 物 中 ,有 关 生 长 锥 所 经 过 的 基质 的 性 质 还 不 清楚 5 而 且 对 于 在 正常 发 育 中 引导 
生长 锥 前 进 并 控制 其 分 枝 的 因素 大 部 分 也 不 很 了 解 。 但 是 在 体外 和 体内 都 已 证 实 , .生长 
锥 的 一 种 接触 引导 现象 很 重要 ， 即 由 其 他 神经 纤维 来 引导 生长 。 生 长 锥 依附 于 已 有 的 神 
经 突 , 与 之 一 同 前 进 。 因 此 , 先 长 出 的 神经 突 就 成 为 先锋 ,开辟 道路 , 供 后 来 纤维 遵循 。 由 
于 神经 突 与 神经 突 之 间 以 及 神经 突 与 生长 锥 之 间 的 聚合 力 很 强 ; 知 果 在 成 体 动物 中 ,神经 
纤维 总 是 育 集 成 紧密 平行 的 束 。 包 含 由 中 枢 神经 系统 至 身体 外 周 部 分 的 轴 突 的 肉眼 可 见 
的 外 周 神经 , 便 是 按 这 种 方式 发 育 出 来 的 ,不 过 每 个 轴 突 随后 又 为 施 旺 氏 细胞 所 包 豆 而 彼 
此 隔离 开 来 。 发 现 有 一 种 神经 元 的 细胞 表面 糖 昼 白 ( 称 为 细胞 粘 附 分 子 , 即 CAM) 促成 
发 育 中 的 神经 突 彼此 之 间 的 结合 ， 并 已 经 验 明 。 已 表现 抗 CAM 抗 体 可 抑制 正 发 理 的 神经 
eA BORAT S , ese) 

18-66 HR EMEKE, PRRMABUSRLAD RAS LOH. AMBRE MAAH, KE 
SHUM WA ENS REAR. ERRBSREARN EH EMKSEH ehh. AABRRAZ 沁 
显 微 图 ,显示 位 置 于 边界 地 带 的 生长 锥 。(B) 系 低 倍 相差 显 微 图 ; 生长 锥 经 过 的 途径 可 由 所 形成 的 神经 罕 看 

出 ?神经 突 一 直 附 着 在 多 聚 岛 氨 酸 上 。 ( 引 自 P. Letourneau: Dev. Biol. 44: 92—101, 1975) 

但 这 仍然 留 下 一 个 问题 , 即 什么 因素 引导 先驱 生长 锥 前 进 》 有 一 个 可 能 性 (有 些 证 据 
支持 此 说 ) 就 是 , 微 针 的 作用 有 如 ”触须 ,使 生长 锥 能 够 探测 周围 环境 ,并 能 识别 其 他 细胞 
表面 的 标记 , 这些 标记 便 起 路 标的 作用 (图 18-67)。 较 长 的 微 针 ， 由 生长 锥 便 能 探测 较 远 
的 路 标 细胞 或 缀 细胞 并 从 而 改变 其 运动 的 方向 。 

神经 生长 因子 之 类 的 趋 化 分 子 也 可 引导 某 些 类 型 神经 元 的 生长 锥 * 

生长 锥 除 受 接 触 作用 引导 外 ， 还 受 浴 解 于 细胞 外 液 中 的 分 子 的 影响 。 对 神 到 对 长 丙 
= (NGF) 的 研究 已 清楚 地 证 实 了 这 一 点 。 像 第 十 三 章 所 解释 的 那样 ， 某 些 类 型 神经 
元 ， 特 别 是 外 周 感觉 神经 元 和 管辖 平滑 肌 及 腺 体 的 外 周 运动 神经 元 一 所 谓 的 交感 神经 
元 一 -需要 NGF 才能 生存 。 这 些 神经 元 还 需要 比较 大 剂量 的 NGF 才能 伸 出 神经 突 
(图 18-68)。 在 后 一 种 情况 下 NGF 必须 直接 作用 于 生长 锥 本 身 : 如 果 将 对 NGF 敏感 
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的 神经 元 置 于 一 个 具 分 室 的 培养 碟 上 ， 则 它们 只 有 当 邻 室 含 有 NGF 时 才 会 将 神经 突 伸 

人 该 室 。 体外 试验 还 证 明 ，NGEF 的 局 部 浓度 梯度 也 可 引导 这 些 神经 元 的 生长 锥 的 运动 

方向 : “如果 在 靠近 生长 锥 但 又 在 前 进 路 线 之 外 的 部 位 放 一 个 含有 NGF 的 微 滴 管 ， 则 生 

长 锻 就 会 转向 这 个 NGF iff. 下 文 可 知 这 种 效应 在 活动 物 中 的 重要 性 。 

生长 锥 必须 能 识别 其 丢 及 最 后 停止 a ; 

es ea ARS: Senriest ern tk 
须 形 必须 停止 生长 。 因 为 在 成 熟 神经 8 
元 中 ， 新 的 亚 单位 不 断 地 加 于 细胞 体内 的 微 管 
和 神经 丝 上 ,并 向 前 输送 , 因此, 要 形成 突 触 终 
未 就 要 求 神经 突 未 端的 分 子 活动 发 生 改 变 , 使 
向 管 和 神经 丝 一 到 达 这 里 就 马上 分 散 和 降解 

pce Aha 

i Liles 

{> - ih 了 - + | iy“ My 。 
SF el RASS. oie TE ci Kye ST ay St 

Cf St ie RS el 

。 = te as z 

B 18-67 een mm: 显示 培养 的 感觉 神 a 18-68 SALIH IBIS BE AO 经 元 元 。- 
”经 元 的 生长 锥 ， 它 正 向 一 个 施 旺 氏 细胞 前 进 。 生 长 CA) 培养 基 中 如 有 神经 生长 因子 ;(B) 未 加 。 只 有 当 

， ， ， 锥 伸 出 的 一 个 微 针 刚 与 施 旺 氏 细胞 接触 。 培养 基 中 存在 神经 生长 因子 时 感觉 神经 元 才 伸 出 神 
ss (Jennifer Pinder 赠 ) Bae, se /SERED TA fate rh A HEB MR 
3 ” ; ba el a 这 些 细胞 不 受 神经 生长 因 =. § 影响 。 

BARE CHer Rey OR RRS Bay FS SR AR (Clive Thomas 赠 ) 

ieee Re ee PART A Sp Pek * BA 

CUB ce ZAGHe RUM A ESMRIORIRS BLD NC mR 
ZR IG RR SG Hs Sh EAN Bs ABS lk ANSE AE AT TE BRS fk 
Ma indecent tT SSA PRA Go 
活动 及 随后 的 膜 回收 作用 。  — 全 中 其 了 局 走时 

生长 锥 如 何 识别 其 原 有 的 靶 , 以 及 生长 锥 向 突 触 终 未 的 转变 是 如 何 引起 的 ， 这 两 个 问 
“ms lai gg aba Ni 
成 功能 性 的 神经 系统 。 | hate hi 
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小 结 

神经 元 细胞 汉 架 主要 由 神经 丝 \ 微 管 和 山 动 蛋白 组 成 。 它 维持 神经 元 的 细 长 结构 ,并 
负责 细胞 体 与 外 周 部 分 闻 的 运输 ;蛋白 质 和 脂 质 是 在 细胞 体内 合成 后 提供 给 他 处 应 六 的 8 

轴 突 运输 包括 快速 的 顺 行 和 逆行 部 分 ， 由 小 泡 移动 的 速度 可 达 每 天 400mm HARM 
行 部 分 ， 运 送 细胞 骨架 以 及 胞 液 的 蛋白 速度 只 有 每 天 九 毫 米 。 细胞 肯 架 对 插 发 育 弟 神经 
元 的 运动 是 必要 的 ， 它 使 生长 锥 能 拉 着 其 后 的 树 突 和 轴 突 向 前 疏 行 。 生 长 锥 的 行动 很 象 

成 纤维 细胞 的 行动 ;引导 它 前 进 的 因素 包括 : FAM RBH AEA URE BMY 

趋 化 影响 ,例如 溶解 在 细胞 外 液 中 的 神经 生长 因子 。 

神经 肌肉 连接 的 有 发育” 

高 等 动物 的 神经 连接 的 范围 广大 ,而 且 复 杂 ，, 研 究 神经 发 育 的 中 心 问题 就 是 要 了 解 为 

什么 单单 要 发 生 某 些 连 接 而 不 发 生 另 一 些 。 这 涉及 几 种 不 同 机 制 。 在 很 大 程度 上 ， 神 经 

元 是 按 固定 程序 与 适当 的 对 象 发 生 连 接 的 ， 但 做 得 并 不 是 完美 无 缺 的 。 形 成 神经 连接 的 

过 程 是 先 搞 出 个 粗 样 来 ,神经 元 和 突 触 的 数目 都 有 多 余 ， 然 后 再 对 这 套 初 制品 进行 加 工 ， 

经 削减 \ 修 正和 精 调 直 到 最 后 形成 精确 的 模式 。 在 许多 情况 下 ,这 种 突 触 连接 的 调整 过 程 

是 受 电 活动 影 响 的 ; 神经 元 的 放电 能 够 决定 某 一 突 触 是 得 到 巩固 还 是 被 去 除 。 外 界 刺激 

可 以 诱发 神经 元 的 活动 从 而 影响 神经 连接 模式 的 发 育 。 所 以 ， 神 经 系统 可 以 保留 以 往 经 

验 的 痕迹 ,结构 的 总 的 轮廓 是 由 遗传 决定 的 ,但 它 的 精致 细节 却 表 达 出 经 验 的 影响 。 在 神 

经 组 成 发 育 过 程 中 ,经 验 所 起 的 作用 在 某 些 方面 似乎 无 足 轻重 ,但 在 另 一 些 方面 却 至 关 重 

要 。 例 如 ， 决 定 小 鸡 撼 翅 去 飞 或 行走 时 腿 交 替 移 动 的 连接 秩序 大 部 分 是 天 生 的 而 不 是 学 

来 的 ;但 另 一 方面 ,如 果 哺 乳 类 动物 在 幼 龄 期 被 剥夺 视觉 经 验 的 话 ， 眼 睛 就 要 因 失 去 与 脑 

中 神经 细胞 的 连接 而 失明 。 

本 节 集 中 讨论 着 椎 动物 神经 肌肉 系统 ， 尤 其 是 支配 四 肢 肌 肉 的 运动 神经 元 。 最 后 一 

节 将 讨论 背 椎 动物 视觉 系统 的 建立 ， 这 两 个 系统 加 在 一 起 可 以 说 明 大 部 分 神经 发 育 的 基 

本 原则 。 就 我 们 所 了 解 , 神 经 细胞 活动 的 基本 形式 ,在 兰 椎 动物 和 无 兰 椎 动物 中 看 来 都 是 

一 样 的 。 ree 

支配 四 肢 的 运动 神经 元 是 由 神经 管 上 皮 发 生 的 

如 第 十 五 章 所 阐述 ， 眷 椎 动物 的 神经 系统 是 由 外 胚层 的 两 组 细胞 发 育 而 来 的 : 一 是 
神经 管 细胞 ,二 是 神经 峭 细胞 。 神 经 管 生长 成 为 中 枢 神 经 系统 〈 即 脑 部 和 兰 颈 )， 而 一 切 
胞 体位 于 中 枢 神经 系统 之 外 的 神经 元 以 及 形成 外 周 神经 骨 炎 的 施 旺 氏 细胞 都 来 自 神经 
捕 。 我 们 这 里 主要 讨论 神经 管 ; 它 开 始 是 由 单 层 上 皮 组 成 ,其 中 的 细胞 增殖 产生 中 枢 神经 
系统 中 的 神经 元 和 胶 质 细胞 。 在 这 个 过 程 中 ,， 单 层 上 皮 加 厚 并 变 得 复杂 起 来 , BRAA 
各 种 细胞 类 型 的 多 层 结构 。 其 中 包括 运动 神经 元 , 它们 伸 出 轴 突 ; 与 四 肢 肌 肉 相连 。 

辐射 胶 质 细胞 形成 一 个 临时 支架 ,引导 未 成 熟 神经 元 的 迁移 ” 

原则 上 讲 , 只 要 一 个 神经 细胞 与 其 他 细胞 的 连接 是 正确 的 ,那么 这 一 细胞 究竟 位 于 何 

©2946 



处 并 无 关 重 要 。 但 是 ,为 了 能 建立 正确 的 连接 ,细胞 体 至 少 必须 位 于 大 致 正确 的 地 点 。 在 
轴 突 和 树 突 增长 之 前 通常 有 一 个 细胞 迁移 阶段 ,在 这 个 阶段 内 ,未 成 苑 的 神经 元 由 它们 的 
出 生地 迁移 定居 在 另 一 个 部 位 。 

用 饼 标 记 的 胸 昔 来 标记 正在 分 裂 的 神经 元 前 体 细胞 就 能 追踪 神经 元 迁移 的 路 线 " 未 
来 支配 身体 四 肢 的 运动 神经 元 ,在 接近 神经 管 腔 处 经 过 最 后 一 次 有 毕 分 裂 之 后 ,辐射 状 向 
外 移动 ,定居 于 未 来 脊 栈 的 腹 角 处 (图 18-69)。 在 运动 神经 元 的 “出 生日 期 "( 它 最 后 分 列 
的 时 间 ) 和 它 最 后 定居 的 部 位 之 间 存在 一 定 的 规律 性 : 最 后 生出 的 细胞 越过 先生 出 的 细 
胞 而 定 在 最 边缘 的 部 位 。 

在 中 央 管 附近 ， 
神经 元 经 过 最 
后 一 次 有 丝 分 
有 裂 之 后 向 外 移动 

腹 角 

最 早 运动 出 来 的 ”位 距 中 央 管 最 
运动 神经 元 的 定 远 
居 部 位 距 中 央 管 
最 近 

图 18-69 发 育 中 销 僚 横 切面 的 图 解 ,说 明神 经 元 前 体 细胞 如 何在 靠近 中 央 管 的 部 位 经 历 最 后 一 次 有 丝 分 裂 ， 然后 辐 

射 状 向 外 移动 。 将 散 中 灰色 的 区 域 含有 许多 细胞 体 ， 相 当 于 成 体 神经 系统 中 的 灰质 。 不 是 灰色 的 部 分 相当 于 成 体 神 

经 系统 中 的 白质 ; 它 主 要 包括 沿 状 通 纵向 行进 ;以 及 连接 灰质 不 同 区 域 之 间 的 轴 突 束 。( 这 些 区 域 在 成 体 中 呈 白 色 因 

ASAARHRE) 

神经 细胞 体 在 迁移 过 程 中 是 由 神经 管 中 一 组 特 化 细胞 来 引导 的 ， 这 组 细胞 就 是 辐射 
胶 质 细胞 (图 18-70)。 可 以 认为 ,这 些 细胞 是 神经 管 原始 柱状 上 皮 的 细胞 , 当 神 经 管 增长 
和 加 厚 时 ， 它 们 被 牵 拉 成 极 长 。 每 一 个 辐射 胶 质 细胞 都 由 神经 管 的 内 表面 一 直 伸 到 外 表 
面 ,在 灵 长 类 正在 发 育 的 脑 部 的 某 些 区 域 , 这 个 长 度 可 以 达到 20 mmo 用 电子 显微镜 连续 
切片 重建 的 三 维 图 像 表 明 ,未 成 熟 的 正在 迁移 的 神经 元 紧 紧 贴 在 辐射 胶 质 细胞 上 ;显然 是 
BBE MING (BZ 18-71). 

辐射 胶 质 细胞 就 这 样 连续 许多 天 一 -在 某 些 物种 中 是 许多 月 一 一 也 不 分 裂 ， 这 与 神 
经 元 及 其 前 体 细胞 明显 不 同 。 最 后 ,接近 发 育 的 终 期 , 脑 及 兰 伐 大 多 数 部 位 中 的 辐射 胶 质 
细胞 消失 了 。 兽 有 人 提出 ， 它 们 中 有 许多 都 转化 为 星 形 细胞 CLA 18-5). 因此 可 以 认 
为 ,辐射 胶 质 细胞 是 发 育 工具 ,就 像 脚 手 架 一 样 ， 对 于 建筑 过 程 是 必需 的 。 但 在 最 终 的 结 
构 ( 成 熟 神经 系统 ?中 却 大 部 没有 保留 下 来 。 

轴 突 精确 地 沿 着 确定 的 途径 向 外 生长 ,直达 特定 萎 区 ” 

一 个 神经 元 迁移 至 适当 部 位 后 就 伸 出 轴 突 ,而 轴 突 则 必须 能 自己 寻 路 到 达 应 有 驾 区 。 
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例如 , 当 未 来 要 支配 四 胶 的 运动 神经 元 到 达 迁 移 终点 时 ,它们 就 开始 形成 生长 锥 ， 这 些 生 

长 锥 穿 透 包 绕 神经 管 的 基板 ， 并 在 胚胎 

结缔 组 织 中 移动 ， 趋 向 肌肉 部 位 。 它 们 

是 沿 着 明确 的 途径 行进 的 ， 就 动物 体 两 

侧 神 经 的 排列 极为 相似 这 一 现象 便 可 以 

证 明 这 一 点 (图 18-72). 甚至 用 实验 手 

正在 发 育 的 神 
经 管 的 外 表面 

正在 发 育 的 神 
经 管 的 内 表面 

18-70 5 大 鸡 胚 养 筑 的 横 切面 高尔基 妆 色 法 ， 显 示 Bi 18-71 图 解 表示 未 成 熟 神经 细胞 沿 辐 射 

辐射 胶 质 纪 胞 直 中 央 腔 一 直 伸 向 外 表面 。 在 整个 中 枢 神 胶 质 绍 胞 的 细胞 突 移 动 的 情况 。 本 图 解 系 根 。， 
经 系统 中 ， 都 是 由 类 似 的 细胞 引导 未 成 熟 神经 细胞 的 移 据 发 育 中 的 猴 大 脑 皮层 连续 电镜 切片 重建 形 ， 
动 。 ( 引 自 S. Ramon y Cajal; Histologie du Sys- KOA. (5/8 P. Rakic: J. Comp. 

teme Nereux de 上 Homme et des Vestébrés. Neurol. 145: 61—84, 1972) 

Paris: Maloine, 1909—1911; reprinted, Madrid: 

Le GS. 1._C.; 1972) \ 

段 使 外 来 轴 突 进入 肢体 ,这 些 轴 突 也 沿 着 同样 的 标准 途径 移动 。 可 见 , 这 些 途 径 很 像 一 套 

公路 系统 ;生长 锥 自由 行进 。 显 然 这 些 途 径 是 由 四 肢 内 在 结构 决定 的 * 但 这 个 引导 现象 的 

分 子 机 制 仍然 是 个 这。 在 中 枢 神 经 系统 内 ， 轴 突 向 外 生长 看 来 也 是 沿 着 类 似 的 既定 的 途 

径 * 可 能 是 由 胚胎 胶 质 细胞 的 局 部 特性 标明 出 这 些 途 径 的 。 

这 些 途 径 也 不 断 分 梳 ,不 同 的 支 路 引 向 不 同 的 靶 区 。 因 此 ,每 个 生长 锥 在 相继 的 叉 路 

点 土 面临 着 一 系列 的 选择 问题 。 神 经 似乎 是 根据 某 些 准 确 的 规律 来 作出 相应 的 选择 ， 其 

结果 是 在 神经 元 和 靶 细 胞 之 间 建 立 起 一 套 高 度 有 序 的 神经 连接 。 在 运动 神经 元 和 四 肢 肌 

肉 中 ， 清 楚 地 显示 这 一 点 。 利 用 逆行 轴 突 运输 现象 ， 可 以 匀 划 出 每 个 肌肉 的 神经 支配 模 

式 e; 其 方法 是 ,在 肌肉 内 注 人 某 种 示 踪 物质 ,其 中 一 部 分 就 经 内 吞 作 用 被 摄 大 到 神经 终 来 

Ho Bi Ayes CARP) 是 一 种 很 有 用 的 示 踪 物质 ; 它 所 催化 的 反应 产生 有 色 彦 物 ? 极 

易 被 检测 出 来 。 示 踪 剂 沿 着 轴 突 被 运 至 脊 朵 ， 借 此 可 显示 出 支配 该 肌肉 的 神经 细胞 体 的 

部 位 (图 18-73)。 这 些 神 经 细胞 体 紧 卫 一 团 ; -它们 在 不 同 动物 中 都 占据 租 同 位置， 得 支 

配 不 同 册 肉 的 神经 细胞 的 位 置 却 不 蛋 同 6 

ea 3967< 



国 18-72 ee 比较 左右 两 要: 身体 两 侧 神经 
BEE ILE 这 意味 着 存在 一 个 精确 引导 神经 向 外 生长 的 系统 。 

ABEREATASHRERHEERE, BATAAN” | 

AlFASS MRA TCE, ALS OEE. Olin. RM 
可 以 把 成 年 大 鼠 支配 伸 肌 的 神经 改 为 与 届 肌 相连 ,或 将 支配 届 肌 的 神经 改 为 与 伸 肌 相连 。 
无 论 哪 一 措施 的 结果 ,都 使 该 动物 表现 出 咎 倒 的 反射 现象 : 遇 到 致 痛 刺 激 时 ,非但 不 缩 腿 
反而 伸 腿 ,使 疫 痛 和 损伤 更 加 重 。 因为 错误 的 连接 导 到 持久 性 的 功能 障 码 ， 所 以 在 发 育 其 
中 就 建立 起 正确 的 连接 至 关 重 要 - sey 

那么 ， 正 确 的 连接 又 是 怎样 建立 起 来 的 呢 ?》 是 不 是 这 些 生长 锥 由 于 起 点 不 同 就 被 简 
单 地 引导 到 不 同 的 目的 地 呢 ? 检验 这 个 假 阅 可 以 用 改变 它 的 起 点 ,再 观察 所 形成 的 连接 。 
例如 ;在 轴 突 向 外 生长 之 前 ,将 一 小 段 早 期 鸡 胚 神经 管 切 下 来 ;两 端 颠倒 后 再 接 上 去 ;图 
J18-74)e :这样 ;原来 要 支配 肌肉 A 的 神经 元 就 被 放 于 要 支配 肌肉 B 的 神经 元 的 部 位 ,而 要 
支配 肌肉 :3 的 神经 元 则 被 放 于 要 支配 肌肉 A 的 神经 元 的 部 位 了 。 在 这 种 情况 下 ， 只 要 位 
置 的 移动 不 太 厉害 ， 那 么 倒置 的 神经 元 的 生长 锥 通常 会 改变 途径 仍 与 对 应 于 它们 在 神经 
管 中 原 先 位 置 的 肌肉 相连 接 。 这 就 意味 着 ， 支 配 不 同 肌肉 的 神经 元 是 “ 非 等 价 的 "5 它们 
不 仅仅 是 在 位 置 上 各 不 相同 ,其 内 在 的 化 学 性 质 也 不 同 ， 这 就 决定 了 它们 对 靶 区 的 选择 。 
在 这 种 情况 下 我 们 就 说 : 连接 模式 是 由 神经 元 特异 性 决定 的 。 HAS 

虽然 , 某 些 神经 连接 之 所 以 形成 看 来 是 由 神经 元 特异 性 决定 的 ,但 这 个 特异 性 并 不 能 
决定 必然 是 这 些 连 接 要 形成 。 轴 突 绕 道 与 原 对 应 的 靶 区 形成 突 触 的 能 力 是 有 限度 的 : 如 
果 运 动 神经 元 被 兽 于 远离 它们 原始 部 位 的 地 方 ; 那 它们 就 可 能 与 其 他 靶 区 形成 突 触 。 进 
一 步 讲 , 在 成 年 哺乳 动物 与 在 胚胎 的 不 同 ,再 生 的 轴 突 可 以 毫 无 选择 地 与 用 人 为 使 它们 遇 
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- 未 标记 的 运动 

向 选 定 肌 和 肉 中 注入 神经 元 支配 其 他 肌肉 
HRP;K HRP 

被 轴 突 终 末 摄 入 并 

Ric 2A 

a /) 
41 

含有 HRP 的 神经 元 
支配 注 药 的 肌肉 

图 18-73 图 解说 明 利 用 兰 根 过 氧 物 酶 CHRP) EMA MT RRND SEEPS 
运动 神经 元 支配 某 个 特定 肌肉 。 注 意 : 支配 一 个 肌肉 的 神经 包含 许多 个 神经 细胞 的 细胞 突 。 

are 
WH o> Ah if, 

— BM |: 8 天 后 用 HRP 确立 if CRIED 人 支配 具体 肌肉 的 运 7 
moame\\\ 动 神经 元 的 位 置 。 、 alee —— 

Sa ia | 

a 

正常 连接 方式 神经 管 颠 倒 后 的 连接 方式 

图 1847 和 ;| 鸡 胚 实验 的 图 解 ,论证 运动 神经 元 即 或 被 错 置 也 仍 能 使 其 轴 突 与 同 它们 在 胚胎 着 懂 中 原 有 位 置 相对 应 
的 肌肉 连接 s 注意 :,- 兰 贷 不 同 水 平 运动 神经 元 发 出 的 轴 突 合并 进入 肢体 基部 的 神经 从 ,然后 再 分 散 开 ,支配 各 自 的 引 

组 织 。 穿 过 神经 从 的 生长 锥 ;有 很 多 靶 组 织 可 供 选 择 。 

.到 的 任何 去 神经 肌肉 形成 突 触 , 其 实 这 并 不 奇怪 ， FA 
调控 正常 发 育 过 程 中 而 不 是 试验 动物 中 神经 连接 的 形成 过 程 。 

有 充分 证 据说 明 , 视 觉 系 统 中 也 存在 神经 元 特异 性 。 在 神经 系统 的 许多 部 位 中 ,要 在 
散在 的 细胞 之 间 建 立 起 规律 的 连接 模式 ,似乎 都 采用 了 同样 机 制 , 这 类 似 于 电话 电缆 中 将 
不 同 导 线 用 不 同 颜色 加 以 区 分 一 样 。 虽 然 , 详 细 的 分 子 机 制 还 是 个 谜 ,但 看 来 很 可 能 是 这 
样 三 生长 锥 依靠 接触 特异 化 学 标记 而 被 引导 沿 着 特殊 的 途径 行进 ;此 外 ,它们 可 能 是 被 趋 
化 性 信号 吸引 到 特异 的 划 区 ;最 后 , 靠 识别 细胞 表面 特异 性 分 子 而 找到 它们 的 靶 细 胞 。 在 
道路 选择 \ 对 入 号 的 反应 以 及 对 靶 区 的 辨识 几 方 面 , 神 经 元 特异 性 可 能 都 起 作用 。 

未 形成 连接 的 细胞 就 死亡 ” 

没有 任何 的 生物 系统 的 功能 是 尽善尽美 的 ,这 在 神经 系统 中 尤其 难以 达到 ?但 神经 系 

统 却 特别 需要 精确 性 。 PM, KER EAN, RETA TNA SARK AEA 

大 的 肌肉 ， 而 另 一 些 个 体 携带 的 基因 则 指导 合成 绞 大 的 脑 部 和 较 短 的 上 肢 等 等 。 因 为 有 

性 生殖 中 的 遗传 重组 过 程 又 使 这 些 基因 重新 组 合 ， 因 此 不 能 保证 决定 某 部 分 身体 结构 的 
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大 小 和 模式 的 基因 也 必然 同 在 身体 其 他 部 分 引起 对 应 变化 的 基因 同时 存在 于 同一 个 体 
中 。 其 必然 结果 是 ， 在 神经 系统 的 各 部 分 之 间 ， 以 及 神经 系统 与 它 所 联系 的 其 他 体 部 之 
闻 ， 常 常 存在 不 配合 现象 。 由 于 这 种 身体 不 同 部 分 的 独立 变异 性 ， 所 以 生物 体 及 其 神经 
系统 越 复杂 ,造成 失调 的 机 率 也 越 大 。 

但 生物 进化 的 结果 是 ， 神 经 系统 的 发 育 机 制 是 可 以 调整 的 。 许 多 类 型 的 靶 细 胞 在 一 
定时 间 内 如 果 没 有 得 到 神经 支配 就 注定 死亡 。 发育 中 的 胚胎 神经 元 如 果 未 能 与 靶 细胞 发 
生 连 接 也 要 死亡 。 这 种 方式 可 以 清除 连接 系统 中 的 松散 的 未 端 。 通过 实验 可 以 很 容易 地 
证 明 这 一 现象 。 如 将 早期 鸡 胚 的 神经 管 破坏 ， 则 相应 的 肌肉 在 没有 神经 的 情况 下 也 会 发 
生 初 期 阶段 的 分 化 ,但 随后 出 现 净 缩 并 消失 。 反 过 来 看 ,如 果 肢 芽 在 受 神经 支配 之 前 就 被 
切 掉 ， 则 养 区 中 的 相应 神经 元 仍 向 四 肢 部 位 生长 ， 在 被 截 除 的 肢 芽 基 部 产生 一 团 神 经 纤 
维 ; 但 这 些 丧 失 运 动 的 神经 元 随后 全 部 死亡 ,死亡 发 生 在 正常 情况 下 它们 应 与 肌肉 形成 连 
接 的 时 间 之 后 不 久 。 

未 能 形成 连接 的 神经 元 的 死亡 机 制 还 只 能 猜测 。 很 多 人 都 同意 这 样 的 假说 : 造成 死 
亡 的 原因 是 由 于 缺乏 正常 靶 细胞 所 提供 的 一 种 “存活 ”因子 。 根 据 这 个 学 说 ,存活 因子 一 一 
可 能 是 某 种 分 子 二 -被 相连 的 轴 突 终 未 所 摄取 ,然后 再 借 道行 轴 突 运输 运 回 到 细胞 体 , 细 
胞 、 神 经 因此 就 免 于 死亡 。 可 能 对 于 某 几 类 神经 元 ,神经 生长 因子 便 起 这 种 存活 因子 的 作 
二 3 

阻 断 神经 肌肉 传递 的 毒素 可 以 阻止 正常 运动 神经 元 的 死亡 ” 

根据 上 上 述 , 某 些 神经 元 在 正常 发 育 中 注定 要 死亡 。 但 事实 上 ,在 神经 系统 的 许多 部 分 
中 ,死亡 细胞 的 数量 是 惊人 的 多 ,而 其 原因 却 不 清楚 。 例 如 ， 稍 椎 动物 胚胎 产生 的 神经 元 
比 它们 最 后 需要 的 数量 多 一 倍 ,但 在 神经 肌肉 接头 建立 起 来 之 后 不 久 ,多 余部 分 就 通过 神 
经 元 死亡 方式 被 清除 掉 。 有 证 据说 明 , 大 部 分 死亡 的 神经 细胞 已 经 与 相应 的 肌肉 接触 了 。 
但 是 ,运动 神经 元 除 与 肌肉 细胞 形成 突 触 外 ,它们 本 身 还 必须 接受 背 央 中 其 他 神经 元 的 轴 
突 而 形成 突 仍 。 因 此 ， 死 亡 的 运动 神经 元 可 能 正 是 那些 没有 接受 到 相应 轴 突 而 形成 正确 
连接 的 运动 神经 元 。 | 

不 管 在 胚胎 中 运动 神经 元 数目 的 调整 起 什么 作用 ， 其 机 制 显示 出 一 种 对 肌肉 活动 的 
依赖 性 。 兰 椎 动物 胚胎 刚 一 开始 形成 神经 肌肉 接头 ,就 谨 目 地 扭 动 肛 干 , 皖 动 四 肢 。 这 些 
运动 是 由 于 中 枢 神经 系统 内 自动 发 放 的 动作 电位 引起 的 ， 甚 至 在 感觉 神经 元 已 被 破坏 的 
胚胎 中 也 可 发 生 。 如 果 用 一 种 阻 断 神经 肌肉 接头 突 触 传递 的 毒素 (如 箭 毒 ?处 理 砍 胎 ， 则 
运动 即 和 停止。 人们 或 许 会 猜想 : 这 种 处 理 法 或 者 对 于 运动 神经 细胞 的 死亡 毫 无 影响 ， 或 
者 可 能 增加 其 死亡 机 率 。 事 实 上 ,其 结果 正 相反 : 在 维持 神经 肌肉 阻 断 期 间 ? 几乎 一 切 运 
动 神经 元 都 存活 5 很 清楚 ,不 管 机 制 如 何 ; 肌 肉 活动 对 于 运动 系统 的 正常 发 育 是 非常 重要 
的 ， 正 如 同感 觉 输 入 对 于 感觉 系统 的 正常 发 育 是 非常 重要 的 一 样 ( 见 下 文 ): 在 这 两 种 情 
况 下 ,电信 号 都 影响 神经 连接 的 维持 。 | 

多 余 突 触 通过 一 种 竞争 过 程 被 清除 “” 
甚至 在 多 余 运动 神经 元 死亡 以 后 ， 正 在 发 育 的 肌肉 上 面 还 剩 下 大 量 的 多 条 突 触 。 多 

余 的 突 触 是 由 于 运动 神经 元 轴 突 进 大 肌肉 组 织 后 广泛 分 枝 的 结果 。 看 来 ， 每 个 运动 性 轴 
© 299 。 



卫生 全 1 个 月 后 

图 18-75 哺乳 动物 骨骼 肌 在 出 生 后 多 余 轴 突 消失 的 过 程 。 在 本 图 解 中 为 清晰 起 见 ， 每 个 运动 轴 突 只 _， 
画 了 几 根 终 示 分 核 ;事实 上 在 典型 情况 下 成熟 肌肉 中 一 根 运 动 轴 突 可 以 分 枝 支 配 帮 百合 肌 肉 纤 维 。 

突 及 其 分 枝 是 随机 地 与 许多 肌肉 纤维 形成 突 触 ,: 而 大 多 数 肌 肉 纤维 受 不 止 一 个 轴 突 的 支 

配 ( 图 18-75)o 虽然 ， 这 可 以 保证 每 个 肌肉 纤维 都 得 到 神经 支配 ,但 突 触 却 远 多 于 最 终 的 

需要 量 ,因为 在 成 体 , 每 个 骨骼 肌纤维 上 面 只 有 一 个 突 触 ,， 是 由 单个 运动 性 轴 突 的 某 一 分 

枝 形 成 的 。 在 大 鼠 中 曾经 详细 地 研究 过 在 发 育 中 这 种 清除 多 余 突 触 的 过 程 。 例 如 ,在 大 鼠 

腿 部 比目鱼 肌 中 ,出 生 时 每 个 肌肉 纤维 平均 接受 五 个 轴 突 的 支配 , 而 在 随后 的 两 三 个 星期 

内 ,这 个 数目 就 消减 到 一 个 。 显 然 * 如 果 这 些 多 余 的 突 触 是 随机 地 被 清除 的 话 , 那 秋 某 些 

肌肉 纤维 上 面 可 能 未 留 下 任何 突 触 ， 而 另外 一 些 纤维 可 能 还 被 几 个 轴 突 所 支配 。 事 实 上 

每 个 肌肉 纤维 保留 一 个 ,并 且 仅 一 个 突 触 ， 这 个 现象 就 意味 着 突 触 的 消除 过 程 是 竞争 性 

的 : 二 个 轴 突 赢得 永久 的 地 位 ,而 所 有 其 他 轴 突 不 论 有 多 少 ,都 失去 与 肌肉 纤维 的 连接 。 

在 神经 系统 的 许多 其 他 部 位 ,也 观察 到 与 此 基本 相同 的 现象 : 产生 多 余 的 突 触 , 再 竞争 性 

地 加 以 消除 。 这 似乎 是 一 种 在 每 个 细胞 的 活动 都 具有 一 定 随机 性 的 情况 下 ， 建 立 准 确 连 

接 的 标准 方法 。 其 中 的 分 子 机 制 也 是 不 清楚 的 ,不 过 我 们 在 下 文 将 见 到 电 活 动 对 于 竞争 

的 后 果 具 有 重要 影响 。 

去 神经 的 肌肉 细胞 释放 一 种 困 子 刺激 神经 细 苞 长 芽 * 
发 育 过 程 在 成 熟 时 也 并 未 中 止 。 如 前 所 述 , 成 体 中 ， 一 根 神 径 被 切断 后 仍 可 形成 神 

经 肌肉 接头 。 被 切断 的 几 根 轴 突 的 未 端 转化 为 生长 锥 ， 又 长 回 到 去 神经 的 肌肉 中 。 在 肌 

肉 中 ,它们 通常 是 在 过 去 的 突 触 部 位 重新 形成 突 触 ,接头 基板 的 特殊 性 质 指明 原 有 的 突击 

部 位 。 接 头 基 板 诱导 生长 中 的 轴 突 形成 一 个 稳定 的 突 触 终 末 ， 而 另外 一 些 因 子 又 可 以 造 

成 相反 的 转化 ， 从 一 个 成 熟 的 终 示 长 出 生长 锥 。 当 支配 一 个 肌肉 的 神经 细胞 中 只 有 一 部 

分 被 毁 时 ,这 些 因 子 在 神 勾 肌肉 接头 的 再 生 过 程 中 起 重要 作用 。 在 这 种 情况 下 ,去 神经 的 

肌肉 纤维 分 刻 出 一 种 可 扩散 因子 ， 刺 激 相 邻 的 有 神经 支配 的 肌肉 纤维 上 神经 终 末 的 新 的 

生长 锥 长 车 。 这 些 芽 长 出 来 重新 支配 了 去 神经 的 肌肉 纤维 。 在 这 种 情况 下 ， 神 经 供给 由 

相配 的 靶 区 大 小 来 调整 ,不 是 通过 消除 多 余 的 神经 结构 ,而 是 靠 扩 张 神经 供给 。 

在 骨骼 肌 中 尚 末 验 明 长 东 因子 。 平 谓 肌 中 也 观察 到 类 似 现象 ， 已 证 明神 经 生长 因子 

可 以 根据 靶 区 的 需要 调节 神经 支配 的 供应 情况 。 去 神经 引致 平滑 肌 释 放 NGF， 而 NGF 
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则 刺激 轴 突 生长 至 肌肉 ,使 得 恢复 其 神经 支配 。 

NGF 是 第 一 个 被 发 现 的 调节 神经 发 育 的 物质 NGF 的 化 学 鉴定 就 使 我 们 能 在 分 子 

水 平 上 分 析 其 作用 。 虽说 我 们 正在 逐步 了 解 外 周 神经 系统 某 些 部 分 突 触 形成 的 分 子 基 

础 ,但 对 于 中 枢 神 经 系统 来 讲 , 我 们 距离 目的 尚 远 。 但 就 是 在 中 枢 神 经 系统 中 ， 也 开始 可 

以 看 到 一 些 突 触 形成 的 普遍 规律 , 这 将 在 下 节 中 描述 。 

小 结 

养 椎 动物 中 枢 神 经 系统 的 神经 元 和 胶 质 细胞 是 由 神经 管 上 皮 细 胞 发 生 的 。 这 些 年 轻 
的 神经 元 完成 最 后 的 二 次 细胞 分 裂 之 后 沿 着 辐射 胶 质 细胞 突 向 外 移动 ,定居 于 新 的 位 置 ， 
再 伸 出 轴 突 和 业 窒 , 循 确定 的 途径 形成 有 规律 的 连接 。 神 经 肌肉 连接 的 形成 ,似乎 是 受 神 
经 元 特异 性 的 指导 : 决定 支配 某 一 肌肉 的 运动 神经 元 的 表现 就 好 象 它们 具有 二 种 独特 的 
性 质 ， 使 它们 在 解剖 位 置 颠 倒 的 实验 条 件 下 仍然 能 支配 原 有 的 靶 细 胞 。 未 能 形成 连接 的 
神 到 元 通常 死亡 ， 甚 至 已 形成 连接 的 运动 神经 元 也 大 量 死亡 。 这 些 细胞 的 死亡 表现 依 和 赖 
于 电 活动 : 骨 断 神色 肌肉 灶头 处 突 触 传递 的 毒素 可 以 阻止 细胞 死亡 。 存 活 的 运动 神经 元 . 
先是 制造 出 过 量 的 突 触 ;每 个 肌肉 细胞 接受 来 自 儿 个 不 同 运动 神经 元 的 轴 突 分 枝 , 随 后 这 
多 佘 的 突 钨 通过 一 种 竞争 过 程 被 清除 入 ， 每 个 肌肉 细胞 上 只 留 下 一 个 突 触 。 如 果 将 一 企 
肌肉 缅 胞 完全 去 掉 神 经 ,这 个 细胞 就 会 释放 一 种 因子 ,刺激 临近 部 位 的 轴 突 长 荐 ,以 使 其 
能 够 再 度 得 到 神经 支配 。 

神经 元 定位 分 布 图 和 视觉 系统 的 发 育 ” 

脑 内 的 大 量 神经 元 只 有 少数 几 个 功能 类 型 * 可 以 根据 它们 的 外 形 、 连 接 及 所 分 族 的 神 ， 

经 递 质 大 致 加 以 区 别 : 属于 同一 功能 类 型 的 神经 元 ,其 细胞 体 通常 位 于 同一 部 位 ,连接 方 

式 和 发 育 方式 也 相似 。 如 果 这 样 一 组 神经 元 成 团 , 则 称 为 神经 核 。 如 果 成 片 , 则 称 为 神经 : 

层 。 脑 内 的 典型 神经 核 ， 可 以 包括 半 打 左右 的 不 同类 型 的 神经 元 ， 组 成 一 个 大 的 功能 单 

位 ;借助 大 束 的 轴 突 与 脑 内 其 他 神经 核 或 神经 层 相连 接 , 这 些 轴 突 束 称 为 神经 纤维 束 。 因 

此 ,对 脑 部 进行 解剖 学 描述 首先 就 是 列 出 所 有 神经 核 和 神经 层 , 详 细 说 明 其 间 的 连接 。 

描述 的 第 二 步 ， 就 是 比较 属于 同一 类 型 但 在 一 个 神经 核 或 神经 层 中 占据 不 同位 置 的 

各 个 神经 元 ,看 它们 究竟 投射 到 下 一 组 神经 元 的 哪 一 个 确定 部 位 ? 一 般 讲 来 ,投射 方式 是 

有 规律 的 ， 遵 循 着 一 个 简单 而 有 力 组 织 原则 : 一 个 组 中 的 相 邻 细胞 投射 到 下 一 组 中 的 相 

邻 部 位 s 这 种 连接 模式 的 结果 即 形成 一 种 由 一 组 神经 元 到 另 一 组 神经 元 的 连续 定位 分 

布 图 ( 见 图 18-51)。 
如 前 所 讨论 ,这 种 安排 对 于 视觉 系统 中 感觉 信息 的 加 工 过 程 是 很 重要 的 ,因为 外 部 世 

界 在 网 膜 二 聚焦 形成 的 二 维 图 像 可 以 通过 一 系列 的 中 继 站 ,定位 到 脑 部 片 状 的 视 皮 层 上 。 

这 同一 原则 也 适用 于 其 他 感觉 类 型 :” 脑 部 包含 通过 触觉 感受 器 形成 的 身体 表面 的 定 位 

分 布 图 ,也 包括 按 声 调 高 低 排 列 的 声 谱 定位 分 布 图 ,等 等 。 在 所 有 这 些 情 况 中 ， 每 一 大 组 

中 的 许多 神经 元 并 联 地 对 信息 进行 加 工 ;这 些 信息 有 类 似 性 质 , 但 来 自 经 验 世界 中 的 不 同 

区 域 。 这 个 定位 过 程 的 连续 性 ,就 保证 了 处 理 紧 密 相关 的 信息 的 神经 元 位 于 相近 部 位 ,从 

而 得 以 交互 作用 进行 信息 加 工 。 而 且 在 每 一 个 层次 ， 定 位 的 规律 性 又 保证 了 信息 内 容 在 
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加 工 过 程 中 始终 维持 其 相对 关系 ,与 经 验 世 界 中 的 特定 区 域 保 持 对 应 。 因 此 ,在 峭 椎 动物 

脑 部 机 能 组 合 中 ;这 种 神经 连续 定位 图 的 方式 是 极为 重要 的 ,然而 它们 是 如 何 发 育 起 来 的 

呢 ? 这 个 问题 可 以 作为 进一步 讨论 视觉 系统 中 神经 连接 形成 机 制 的 起 点 。 

神经 元 特异 性 表现 在 控制 视觉 世界 由 网 膜 向 顶 盖 的 定位 

从 发 育 观点 来 看 ， 研 究 得 最 透彻 的 神经 元 定位 分 布 图 就 是 两 栖 类 和 鱼 类 中 由 视网膜 

到 视 顶 盖 的 定位 分 布 图 。( 视 顶 盖 是 脑 部 的 一 个 片 层 区 域 , 在 低 等 脊椎 动物 中 接受 主要 的 

视觉 输入 。) 在 两 栖 类 和 鱼 类 的 许多 物种 中 ， 如 果 切 断 由 视网膜 轴 突 组 成 的 自 眼 至 脑 的 视 

神经 , 它 还 会 再 生 。 切 断 神经 使 动物 失明 ,神经 再 生 使 动物 在 几 个 星期 或 几 个 月 后 又 恢复 

视力 。 再 生 的 轴 突 和 正常 动 物 中 的 轴 突 一 样 ， 也 在 视网膜 和 项 盖 之 间 形 成 连续 的 定位 关 
系 。 连 接 模式 可 以 用 电 生理 方法 勾画 出 来 ,在 顶 盖 的 选 定 部 位 插 人 记录 电极 ,再 在 动物 面 

前 摇摆 一 个 小 物体 ,以 查 明 这 个 项 盖 部 位 接收 视野 中 哪 一 个 位 置 的 刺激 。 

如 果 切 断 视 神经 ,并 将 眼球 在 眼窝 中 上 下 倒置 , 则 颐 倒 的 视网膜 还 可 再 生出 它 与 顶 盖 

的 连接 ， 从 而 使 动物 恢复 其 视觉 。 但 是 恢复 后 所 见 到 的 外 部 世界 却 是 土 下 颠倒 的 : 如 果 

在 上 方 摇动 食物 , 它 不 是 向 上 而 是 向 下 扑 * 等 等 。 电 生理 勾画 出 的 定位 表明 : 这 是 因为 视 

网 膜 的 每 一 部 分 与 顶 盖 中 对 应 于 它 原 有 位 置 的 部 分 发 生 了 连接 《图 18-76). KSA HH 

经 管 被 倒置 所 见 到 的 现象 极为 相似 ， 这 也 可 用 神经 元 特异 性 加 以 说 明 。 仿 佛 在 发 育 过 程 

中 ， 视 网 膜 中 的 每 一 个 细胞 都 被 赋予 一 个 特异 性 的 位 置 标记 ， 以 后 无 论 把 它 放 在 什么 部 

位 ， 它 都 能 与 顶 盖 的 某 一 区 域 相连 接 。 根 据 神 经 元 特异 性 的 基本 假说 《原来 提出 这 个 假 

说 就 是 为 了 解释 这 些 现 象 刀 视网膜 细胞 的 轴 突 能 识别 顶 盖 中 加 有 的 秀 部 位 ， 是 因为 顶 盖 

细胞 本 身 隧 其 位 置 之 不 同 , 也 携带 有 杠 应 的 (或 互补 的 ) 化 学 标记 。 根 据 这 个 学 说 ,形成 连 

接 的 规律 是 ， 突 触 前 《视网膜 ) 细胞 上 的 标记 必须 与 突 触 后 〈 顶 盖 ) 细胞 上 的 标记 相 匹 
配 。 se 

AW ts Ac Nl) TH at: 

i) 

SS @ 

右 眼 视网膜 志 眼 视网膜 

每 一 侧 眼 视网膜 的 切断 右 侧 视 神经 并 视网膜 每 一 部 分 的 
神经 节 细胞 将 其 轴 扭转 右 腿 ; 从 视 网 神经 节 细 胞 虽然 已 
突 伸 至 对 侧 顶 盖 ， 膜 伸 出 的 轴 突 断 端 被 错 置 ， 但 当 再 生 
形成 规律 的 对 应 关 退化 后 仍 与 顶 盖 中 它们 
系 (A 一 aV 一 v 等 ) 原来 连接 的 部 位 粗 连 

图 18-76“ 两栖 动 物 的 一 只 眼 被 扭转 后 眼 与 脑 部 之 间 重 建 联系 的 情况 。 被 扭转 的 眼 的 每 一 部 分 发 出 的 轴 突 仍 
与 顶 盖 中 同 它们 原 有 位 置 相 应 的 部 分 连接 。 因 此 ;例如 光线 落 于 扭转 视网膜 的 腹 侧 * 则 动物 会 感觉 它 落 于 背 侧 。 

原则 上 讲 ; 神 经 元 特异 性 机 制 可 能 具有 普遍 的 重要 性 ,在 整个 神经 系统 中 都 由 它 决定 

细胞 之 间 的 连接 。 但 实际 中 ,虽然 在 很 多 地 方 找到 证 据说 明神 经 元 特异 性 的 存在 ,可 是 一 

。 302° 



直 难 以 确定 它 在 神经 组 成 过 程 中 究竟 起 多 大 作用 。 但 是 近来 ， 已 经 向 揭示 视觉 系统 特异 

性 分 子 基础 的 方向 迈 出 了 重要 的 一 步 。 借 助 单 克 隆 抗体 方法 ， 已 能 在 鸡 胚 视网膜 细胞 中 

鉴定 出 一 种 细胞 表面 糖 蛋白 ,这 种 糖 蛋白 , 正 像 我 们 假设 的 神经 元 特异 性 标记 一 样 ， 可 以 

态 据 所 在 位 置 的 不 同 而 将 视网膜 细胞 一 一 标记 出 来 。 这 种 标记 物 的 浓度 是 沿 着 视网膜 渐 

变 的 ,在 一 级 比 另 一 级 高 35 倍 , 而 且 它 存在 于 , 即 或 不 是 全 部 、 也 是 大 多 数 的 视网膜 细胞 

类 型 中 。 在 胚胎 发 育 的 第 四 天 时 ,已 可 检测 出 这 个 浓度 梯度 ,而 以 后 在 视网膜 生长 过 程 中 

一 直 维 持 这 个 梯度 。 因此 ， 它 可 能 反映 了 在 胚胎 司 期 赋予 细 胞 的 位 置 标记 ， 而 此 后 这 一 标 

记 一 直 保持 着 ， 成 为 指导 神经 联系 形成 的 因素 。 

神经 元 特异 性 并 不 对 神经 元 定位 分 布 图 的 形成 具有 绝对 的 控制 能 力 * 

虽说 用 神经 元 特异 性 解释 视网膜 顶 盖 间 定 位 分 布 图 的 发 育 似乎 能 使 人 满意 ， 但 是 更 

详尽 的 研究 表明 ,事实 上 这 个 规律 并 不 那么 简单 ,也 不 那么 明确 。 例 如 , 毁 掉 一 半 视 网 膜 ， 

然后 在 以 后 的 几 个 星期 和 几 个 月 中 的 不 同时 间 记 录 剩 余 的 另 一 半 视 网 膜 与 顶 盖 的 连接 模 

式 。 发 现 来 自 剩 余 的 视网膜 细胞 的 轴 突 终 末 逐渐 转移 ， 并 仍然 按 一 种 规律 的 方式 散 开 而 

与 整个 顶 盖 都 发 生 连 接 。 反 之 ,如 果 毁 掉 一 半 顶 盖 , 则 由 整个 视网膜 投射 来 的 纤维 又 逐渐 

了 以 一 种 规律 的 方式 收缩 到 剩余 的 另 一 半 顶 盖 上 。 

“了 要 解释 这 些 现 象 可 以 假设 , 有 几 种 不 同 的 机 制 共 同 控制 连接 模式 如 下 : 〈17 进 入 的 轴 

突 争 着 形成 突 触 ;《〈《2) 顶 盖 中 未 受 神经 支配 的 或 去 神经 的 靶 细胞 ,就 像 去 神经 的 肌肉 细胞 

霹 样 ， 也 产生 出 促进 新 分 枝 形成 的 刺激 ， 使 突 触 前 神经 终 末 可 以 根据 靶 组 织 的 数量 调整 

其 分 布 光 3) 来 自 相 邻 视网膜 细胞 使 它们 能 与 顶 盖 中 祖 邻 部 位 形成 突 触 的 轴 突 之 间 具 有 一 

定 的 相似 性 , ,这 就 使 神经 连接 紧密 相 接 形成 连续 的 定位 分 布 图 ， 即 或 投射 纤维 发 生 整 体 

移动 也 如 是 。 除 上 述 控制 手段 之 外 ， 神 经 元 特异 性 还 有 助 于 确定 定位 分 布 图 的 方向 。 根 

据 对 特异 性 的 这 样 一 种 理解 可 知 视网膜 某 一 特定 区 域 的 神经 元 由 于 具有 独特 的 化 学 性 质 

而 倾向 于 与 珊 盖 中 相应 区 域 形成 连接 ， 但 并 非 必然 如 此 。 

虽然 这 样 的 一 些 原则 在 正常 发 育 中 共同 合作 ,协助 建立 一 个 规则 的 定位 分 布 图 ,但 在 

人 为 的 实验 条 件 下 ; 却 能 产生 互相 矛盾 的 效应 。 因 此 ;很 多 实验 现象 很 难 解 释 ， 而 上 面 这 

段 话 部 分 是 属于 脐 测 。 不 过 ， 来 自视 网 膜 项 盖 系 统 的 证 据 和 来 自 神 经 肌肉 系统 的 证 据 都 

能 引出 同一 普遍 性 结论 : 神经 元 特异 性 是 存在 的 ,但 它 并 没有 绝对 的 控制 能 力 ;连接 的 形 

BRS hse AY VAT o 

幼年 哺乳 动物 的 视觉 连接 是 可 以 调节 的 ,并 且 对 视觉 经 验 具 敏 感性 ” 

在 哺乳 动物 中 ， 不 容易 对 动物 生前 形成 视觉 定位 分 布 图 的 早期 发 育 过 程 进 行 实 验 研 

究 ， 而 且 当 视 神经 被 切断 后 ,视觉 连接 也 不 能 再 生 。 但 是 视觉 系统 在 出 生 时 并 未 成 熟 ,可 

能 在 出 生 后 的 头 几 个 月 或 头 几 年 ， 视 觉 系 统 能 根据 视觉 经 验 进 行 一 些 精 细 但 却 极为 重要 

的 调整 如 果 视 觉 经 验 在 一 个 特定 的 敏感 期 内 有 缺陷 , 则 这 一 调整 过 程 将 大 受 影 响 。 一 个 

常见 的 例子 就 是 “ 斜 眼 。 斜 视 的 儿童 常常 养 成 只 用 一 只 眼 的 习惯 , 另 一 只 眼 永 远 斜 视 , 其 
网 膜 很 少 接受 一 个 敏锐 聚焦 的 图 像 。 如 果 斜 视 得 到 纠正 并 教导 站 童 使 用 双眼 , 则 在 长 大 

时 两 眼 的 功能 还 可 能 完好 。 但 是 如 果 斜 视 在 整个 儿童 期 未 得 到 纠正 ， 则 未 使 用 的 眼睛 就 

会 永久 性 地 丧 失 几乎 全 部 视力 ,而 且 是 镜片 不 能 矫正 的 。 眼 球 本 身 的 外 观 和 结构 均 正 常 ， 
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缺 聊 发 生 于 脑 内 。 

应 用 前 述 的 电 生 理 技术 对 哺乳 类 视觉 系统 中 个 别 神经 元 的 功能 进行 详 息 研究 ， 已 能 - 

找 出 上 述 病变 的 细胞 基础 。 其 意义 超出 视觉 系统 范围 ， 因 为 这 些 发 现 清楚 地 表明 经 验 能 

够 影响 脑 的 结构 ， 因 此 也 影响 脑 以 乒 的 功能 。 这 些 发 现 突出 地 说 明了 感觉 刺激 对 于 泡 童 

发 育 的 重要 性 ,这 些 发 现 还 提供 了 一 个 细胞 基础 ,可 用 以 说 明成 年 人 的 生活 经 验 如 何在 头 : 

脑 中 留 下 痕迹。 

在 脑 部 的 视觉 皮层 中 ,来 自 两 眼 的 定位 分 布 呈 交 蔡 的 条 带 ? 

在 讨论 经 验 对 视觉 系统 的 影响 时 。 我 们 将 着 重 讨论 综合 双眼 的 输入 以 产生 双眼 视 
ROMER AOR BRE 
RELR, BERERAM 
系统 的 解剖 。 在 猴 或 猫 之 类 的 
哺乳 动物 中 ， 两 只 眼见 到 的 视 
野 几 乎 相同 ， 而 轴 突 行进 的 路 
线 使 所 对 应 的 外 部 世界 同 二 区 左 侧 外 膝 休 核 接 

收 到 来 自 双 腿 所 域 的 两 路 信息 在 脑 内 汇聚 于 同 
Bees: 一 部 位 《图 18-77) Ae Ee 

WAR, ARTA MPA 

半 侧 视野 的 规则 的 定位 分 布 

图 ,一 个 来 自 左 眼 , 另 一 个 来 自 

右 眼 。 在 成 体 脑 内 ,这 两 个 定位 
-分布 图 几乎 但 不 是 绝对 重合 e 

来 自 两 眼 的 输入 分 别 集中 在 交 

图 18-77 “人 类 主要 视觉 途径 的 图 解 。 来 自 双眼 的 输入 又 重新 分 布 ,使 有 A eee ‘= q 各 o 汪 > 
_ 

XC AREDTROA-KR, be: 每 个 眼 堪 侧 得 来 的 信息 (对 应 于 ” 些 条 带 称 为 眼 优势 柱 。 在 一 个 
视野 的 右 半 部 分 ) 都 传递 给 大 脑 的 堪 侧 , 另 二 侧 的 情况 也 类 似 。 眼 内 注射 放射 性 氨基 酸 就 可 以 

证 实 这 一 点 。 这 些 被 标记 的 分 子 被 视网膜 神经 所 摄取 ,并 由 轴 突 运输 送 至 大 脑 皮 层 , 途 中 

还 要 通过 某 种 方式 跨 过 中 继 站 (外 膝 体 核 ) 的 突 触 。 对 皮层 切片 进行 放射 自 显 影 ? 可 见 标记 

的 条 带 与 未 标记 的 条 带 交替 存在 ,前 者 的 输入 来 自 标 记 眼 ,后 者 的 输入 来 自 未 标记 眼 《 图 ) 
18-78)。 

活动 的 突 触 倾 向 于 替代 不 活动 的 突 触 ”” 

主要 在 猫 和 猴 中 ， 还 曾 使 用 相同 的 放射 自 显 影 方法 来 研究 这 些 眼 优势 柱 是 如 何 发 育 

的 。 开 始 时 ,还 见 不 到 眼 优 势 柱 ,来 自 两 眼 的 投射 纤维 互相 重 章 ， 所 以 视 皮层 的 每 个 区 域 

都 接受 来 自 双 眼 的 输入 。 在 后 来 ,典型 情况 下 是 在 出 生 后 的 头 几 个 星期 ) 投射 纤维 才 育 

成 交替 的 条 带 , 相 邻 条 带 内 的 神经 元 主要 接受 来 自 不 同 眼 的 输入 。 在 这 个 过 程 中 ;也 是 先 

产生 过 量 的 突 触 ， 然 后 当 重 登 的 轴 突 终 末 分 别 缩 回 到 各 自 的 范围 内 时 ， 多 余 轴 突 便 消 失 

了 。 这 一 个 步 又 与 视觉 经 验 有 多 大 关系 ,目前 的 意见 尚 不 一 致 。 但 是 业已 肯定 ,就 是 在 眼 

优势 柱 已 形成 之 后 ,还 有 一 个 阶段 , 阻 断 视觉 仍 能 影响 这 些 优势 柱 ， 下 面 的 实验 可 以 说 明 
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18-78 正常 猴 视 皮层 中 鸡眼 优 势 柱 。 一 眼 内 注 人 放射 性 且 氨 酸 , 使 动物 存活 10 天 ， 在 此 期 间 内 * 放 射 性 
标记 物 被 运输 到 皮层 中 接收 来 自 该 眼 的 输入 部 分 。 沿 脑 表面 的 切线 方向 制作 切片 ， 再 进行 放射 自 显 影 。 在 
OSE BAT , 盖 在 放射 活动 部 分 的 银 粒 看 去 很 亮 ) 背 境 较 暗 。 本 图 由 好 几 片 经 皮层 不 同 层 次 的 连续 切片 综 
痊 而 成 。 与 标记 眼 ( 亮 带 ) 相 连 的 眼 优势 柱 和 与 未 标记 眼 《 暗 带 ) 相连 的 腿 优势 柱 宽度 相等 。( 引 自 - D. 互 . 
Hubel, T. N. Wiesel, and S. Le Vay: Philos. Trans. R. Soc. (Biol.) 278: 377—409, 1977) 

这 一 乒 ° 

实验 所 使 用 的 是 两 只 出 生 三 周 的 猴子 ， 此 时 眼 优势 柱 已 经 形成 。 一 只 猴子 任 其 正常 

发 育 , 而 另 一 只 猴子 则 在 以 后 的 几 个 星期 中 履 盖 其 一 只 眼睛 。 在 这 个 敏感 期 间 ,覆盖 一 只 

眼 的 后 果 ， 就 是 造成 该 眼 永 久 性 失明 或 半 失 明 。 但 就 细胞 水 平 而 论 这 意味 着 什么 呢 ? 在 

每 只 猴子 的 一 只 4 眼中 注 和 人 放射 性 氨基 酸 ， 隔 几 日 待 标记 物 内 运 后 将 其 杀 死 。 对 正常 猴 大 

脑 皮 层 进行 放射 自 显影 , 可 见 与 右 眼 相 连 的 约 04mm 宽 的 眼 优 势 柱 ， 间 隔 以 与 左 眼 相连 

的 具 相 同 宽度 的 眼 优势 柱 〈 图 18-78)。 但 观察 一 只 眼 被 遮蔽 的 猴 时 则 发 现 严重 紊乱 : 
与 被 遮蔽 眼 相连 的 优势 柱 萎缩 到 几乎 没有 了 ， 而 与 正常 眼 相连 的 优势 柱 却 扩大 到 约 有 

0.8mm (Aj 18-79), 这 意味 着 ,来 自 两 眼 的 轴 突 争 着 形成 突 触 , 而 竞争 的 后 果 取 决 于 电 活 
动 : 由 不 活化 轴 帘 形成 的 突 触 趋 于 被 排除 ;而 活化 的 轴 突 则 趋 于 维持 其 突 触 ,并 形成 更 多 

Ah, 由 于 视觉 经 验 发 生 作用 是 通过 使 竞争 的 一 方 占据 优势 , 所 以 同样 剥夺 双眼 视觉 ， 
例如 使 动物 处 于 黑暗 之 中 ,其 结果 便 不 那么 明显 了 。 

同一 细胞 上 的 同步 活化 的 突 触 相互 强化 而 不 同步 的 活化 突 触 为 存活 而 竞争 zw ， 
应 用 前 述 的 电 生 理学 技术 来 研究 视觉 皮层 中 每 个 细胞 的 功能 ,使 我 们 能 更 

详细 地 了 解 双 眼 视 觉 所 需 的 神经 元 连接 的 发 育 情况 。 携 带 视觉 信息 进入 皮层 的 轴 突 ， 在 

皮层 的 某 一 中 间 层 中 形成 突 触 , 这 一 层 各 个 神经 元 (至 少 在 钦 中 ) 大 部 分 是 单 限 驱动 ;本 层 

的 典型 神经 元 只 对 来 自 一 只 眼 ( 或 左 或 右 ) 的 刺激 产生 反应 ,而 对 来 自 另 一 只 眼 的 刺激 则 

不 发 生 反应 。 眼 优势 柱 在 本 层 中 最 为 明显 。 在 这 一 层 的 或 上 或 下 的 细胞 则 与 视觉 加 工 的 
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以 后 步 又 有 关 。 这 些 细胞 大 部 分 是 双眼 驱动 .它们 接受 来 自 双 眼 的 输入 ， 而 且 只 有 当 双 
眼 同时 接受 适宜 刺激 时 ,反应 才 达 到 最 大 值 。 

18-79 猴 视 皮层 的 眼 优势 柱 ? 此 猴 在 发 育 的 敏感 期 中 一 眼 曾 被 覆盖 。 在 另 一 眼 内 注射 放射 性 月 氨 酸 ， 并 
按 图 18-78 的 图 注 中 所 描述 的 方法 进行 放射 自 显影 。 与 缺乏 视觉 经 验 的 眼 相 联系 的 眼 优势 柱 ( 暗 带 ) 异 常 地 
穿 ， 而 与 另 一 眼 相 联 系 的 眼 优 势 柱 异 常 地 宽 。 如 果 标 记 的 是 缺乏 视觉 经 验 的 眼 : 则 会 克 到 相反 的 图 形 ; 窦 的 y 
亮 带 与 宽 的 瞳 蒂 相间 。 ( 引 自 D. H. Hubel, T. N. Weisel and S. Le Vay: Philos. fig R. Soc. 

(Biol.) 278; 377—409, 1977) | 专 

早期 交 愉 视觉 对 皮层 细 脆 又 可 造成 什 用 影响 呢 ? 首先 ,由 上 述 实验 也 可 和 料 到 ine 
只 眼 一 直 被 覆盖 直至 实验 时 , 则 受 该 眼影 响 的 皮层 细胞 就 会 亏 缺 : EMA BAS 
数 神经 元 都 只 受 保持 视觉 的 眼 哺 的 影响 了 J 但 是 ;如 果 使 二 个 幼年 动物 仅仅 不 接受 双眼 刺 
激 ; 即 只 让 每 只 限 个 别 地 接受 视觉 经 验 ; 但 永远 不 让 两 只 眼 同 时 接受 , 则 又 会 发 生 什 么 情 
RUE? 一 个 方法 是 隔日 庆 盖 不 同 的 眼睛 ;这 时 对 每 只 眼 单独 进行 测验 就 会 发 现 ,每 一 层 的 
皮层 细胞 还 是 象 通常 那 样 受 单 侧 刺 激 的 影响 ;但 是 如 果 对 丙 只 眼睛 同时 进行 试验 , 款 会 发 
现 几 乎 再 也 没有 皮层 细胞 是 受 双 眼影 响 的 》 显 然 ,在 幼年 动物 中 ， 要 使 双眼 的 视觉 输入 能 
通 向 皮层 细胞 ,就 需要 有 双眼 的 视觉 经 验 。 这 就 意味 着 , 要 形成 持久 的 双眼 联系 , 传导 来 
自 每 只 了 眼 视觉 输入 的 不 同 中 间 神 经 元 ,不 仅 要 与 同一 个 加 突 后 细胞 形成 突击 而 且 必 须 在 
生命 的 早期 阶段 同时 受到 刺激 。 (a eh 

所 谓 同时 要 达到 什么 样 的 程度 呢 ? BEB. IDLE 只 猫 ， IE A 
EXAM ABSA RK. WRG CEES MANGE LOOM, 
可 以 发 育 出 正常 的 皮层 联系 ;如 果 超 过 10 5; 则 受 两 眼 驱动 的 细胞 就 会 明显 亏损 。 

这 种 对 于 完整 脑 部 的 研究 为 下 述 细胞 活动 的 一 般 规律 提供 了 证 据 与 同一 突 触 后 细 
胞 形成 突 触 的 不 同 神经 元 ,如 果 它 们 同步 发 放 , 或 者 发 放 的 时 间 间 隔 不 超过 斤 秒 钟 , 则 会 
互 入 加强 各 自 的 突 触 ;如 果 它 们 的 发 放 的 时 间 间 隔 超过 这 个 限度 , 它们 就 会 竞争 起 来 , 直 
到 突 触 后 细胞 只 被 其 中 的 一 个 神经 元 所 控制 。 简 言 之 ,同步 发 放 建立 汇 育 连接 ,我 们 称 此 
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为 联合 性 突 触 形成 律 。 因 此 ,动物 的 双眼 经 常见 到 同样 的 景象 ,这 种 视觉 经 验 就 逐渐 记录 

在 视觉 皮层 的 线路 图 中 。 在 这 方面 , 脑 的 结构 反映 了 动物 自身 的 经 验 。 

咬 内 发 育 出 的 连接 模式 反映 了 外 界 事件 间 的 规律 联系 
有 证 据 表 明 ， 联 合 性 突 触 形成 律 在 其 他 神经 系统 的 发 育 过 程 中 还 起 到 另外 的 重要 作 

用 。 例 如 有 人 提出 ， 它 可 能 保证 不 同 神经 细胞 群 之 间 的 神经 定位 分 布 图 的 连续 性 。 轴 突 
通常 分 出 许多 未 端 分 枝 ， 支 配 相 邻 的 大 量 靶 细胞 。 一 个 层次 中 两 个 相 邻 的 神经 细胞 常 在 
同一 时 间 触 发 ,因此 就 倾向 于 在 下 一 层次 中 与 同一 葛 细 胞 形成 突 触 。 所 以 ,第 一 个 层次 中 
的 相 邻 神经 元 就 趋向 于 支配 下 一 层次 中 相 邻 并 且 部 分 重合 的 靶 细 胞 群 

联合 性 突 触 形成 律 似乎 代表 了 感觉 系统 的 重要 组 建 方式 。 原 则 上 讲 , 它 提 供 了 一 个 
普遍 的 机 制 ,使 大 脑 能 够 调节 其 内 在 的 联系 ,从 而 对 外 界 的 经 常 相 关 的 感觉 现象 作出 特异 
性 反应 。 或 许 正 是 通过 这 种 方式 ， 脑 才能 够 学 会 辨识 外 界 事物 特征 的 规律 性 组 合 ， 并 且 
能 用 自身 的 结构 和 功能 来 记录 下 外 界 事物 间 的 联系 。 这样 一 种 能 力 正 是 联想 性 记忆 的 本 
Bio | | 

还 不 能 肯定 ,成 年 人 生活 中 记忆 的 获得 是 依赖 于 突 触 的 形成 或 消除 ,还 是 依赖 于 更 细 
致 的 改变 。 但 是 ， 对 双眼 视觉 连接 的 发 育 的 研究 清楚 地 证 明 ， 用 细胞 活动 的 一 个 简单 规 
律 就 足以 解释 神经 系统 形成 的 复杂 现象 。 由 于 关于 联合 性 突 触 形 成 的 分 子 机 制 还 一 无 所 
知 ， 所 以 这 个 规律 又 给 我 们 提出 一 个 细胞 分 子 生 物 学 中 的 尚 待 解决 的 问题 。 但 是 它 也 给 
予 我 们 希望 ,解决 这 个 问题 将 使 我 们 可 以 对 脑 的 功能 结构 获得 新 的 了 解 。 

Nhe 

-在 两 栖 类 和 鱼 类 中 ,视网膜 细胞 的 轴 突 主要 通 向 视 顶 盖 * 它 们 在 顶 盖 上 将 视觉 世界 投 
射 成 有 规则 的 定位 分 布 图 。 如 果 切 断 视网膜 抽 突 ,它们 可 以 再 生 , 再 次 形成 有 规则 的 定位 
分 布 图 。 如 果 旋 转 视网膜 。 则 再 生 的 轴 突 就 会 将 倒置 的 视网膜 细胞 与 相应 于 原来 位 置 的 
贾 盖 细胞 连接 在 一 起 ， 仿 佛 是 受 神经 元 特异 性 的 引导 : 视网膜 细胞 似乎 是 随 其 在 视网膜 
中 的 位 置 不 同 而 具有 不 同 的 标记 ,它们 倾向 于 与 具有 相应 位 置 标记 的 顶 盖 细胞 相连 接 。 同 
时 ,在 视网膜 轴 突 之 间 存 在 有 竞争 性 的 和 合作 性 的 相互 作用 ,使 它们 能 分 布 开 来 与 全 部 现 
存 的 顶 盖 表 面 形 成 联系 。 
-哺乳 动物 中 ， 在 出 生 后 的 一 个 关键 时 期 内 对 视觉 经 验 高 度 敏感 。 如 果 一 只 眼 被 丧失 

视觉 经 验 ， 则 该 眼 在 视 皮 层 中 所 占 的 区 域 便 被 另 一 眼 所 取代 。 如 果 两 眼 从 来 不 同时 使 用 
的 话 。 则 双眼 视 党 所 需要 的 皮层 连接 就 建立 不 起 来 。 这 个 现象 说 明了 神经 细胞 活动 的 一 
个 普遍 原则 : .与 同一 靶 细 胞 相连 的 不 同 神经 元 ,只 有 在 它们 同时 共同 发 放 的 情况 下 ,才能 
保持 它们 的 突 触 。 这 种 联合 性 突 触 形成 规律 代表 一 种 能 使 脑 部 的 结构 得 到 调整 ;以 反映 
外 界 事 件 之 间 的 连接 的 机 制 。 

\S RE RAE] 
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第 十 九 章 ” 植物 细胞 的 特征 
任何 人 都 能 区 别 有 花 植物 和 哺乳 动物 。 甚 至 即使 确定 某 个 细胞 是 植物 细胞 还 是 动物 

细胞 ， 通 常 也 很 容易 ， 虽 然 有 时 也 有 争议 。 但 是 当 分 析 水 平 进入 细胞 以 下 一 一 到 达 细 胞 

质 ̀ 、 细 胞 器 和 分 子 水 平时 一 一 植物 界 和 动物 界 之 间 的 相似 性 便 超过 了 它们 之 间 的 差别 。 区 

别 植物 和 动物 的 线粒体 ̀  细 胞 核 或 者 核糖 体 ,要求 繁 复 的 程序 ;许多 细胞 内 组 分 例如 微 管 ， 

根本 无 法 区 分 。 植 物 和 动物 之 间 的 区 别 不 在 于 基本 的 分 子 特 性 ,例如 DNA Sil, SA 

质 合成 ` 线 粒 体 ATP 的 产生 、 或 细胞 膜 的 基本 分 子 结构 等 方面 ， 而 在 于 细胞 和 组 织 的 高 

一 级 的 功能 。 植物 界 和 动物 界 之 间 的 大 部 分 区 别 都 是 通过 进化 的 多 样 化 过 程 发展 来 的 ， 

而 这 一 切 可 以 调 源 于 两 个 基本 事件 : 一 是 通过 光合 作用 固定 二 氧化 碳 ( 见 第 九 章 ); 二 是 

植物 的 祖先 制造 出 坚硬 的 细胞 壁 , 本 章 就 要 讨论 这 两 个 事件 所 导致 的 后 果 。 

细胞 壁 的 重要 意义 

秆 物 细胞 壁 是 一 种 特 化 的 细胞 外 间 质 , 紧 贴 于 植物 细胞 质 膜 的 外 表面 上 。 虽 然 , 大 多 
数 动物 细胞 的 表面 也 有 作为 细胞 衣 或 多 糖 被 一 部 分 的 细胞 外 间 质 成 分 ， 但 植物 细胞 壁 通 
常 要 厚 得 多 ;坚固 得 多 ， 更 为 有 组 织 ， 而 最 重要 的 是 它 更 具 刚 性 。 由 于 进化 出 更 具 刚 
性 的 细胞 壁 〈 其 厚度 由 ;0.1pm 直到 几 个 微米 )， 植 物 就 丧失 了 运动 的 能 力 ， 因 此 也 就 没 
有 发 展 出 肌肉 、 骨 佣 和 神经 系统 。 事实 上 ， 动 植物 之 间 在 营养 、 消 化 渗透 压 调节 、 生 
长 .生殖 ,细胞 间 通 讯 、 防 御 机 制 以 及 形态 等 各 个 方面 的 大 部 分 区 别 都 可 溯源 于 植物 细胞 
KBE 二 

细胞 壁 给 植物 细胞 提供 了 一 间 房 屋 。 每 个 细胞 壁 与 相 邻 细胞 的 细胞 壁 互相 作用 ， 将 
细胞 结合 在 一 起 ,形成 完整 的 植株 (图 19-1)。 细 胞 壁 还 组 成 一 些 通 道 供 植物 体内 的 液体 循 
环 和 细胞 间 通 讯 。 因 此 ,细胞 壁 所 担负 的 功能 在 动物 体内 是 由 骨骼 .皮肤 和 循环 系统 完成 
的 。 要 完成 这 些 功 能 就 进化 出 具有 各 式 各 样 组 成 和 竺 构 的 细胞 壁 。 植 物体 内 的 不 同 细胞 
类 型 , 正 是 根据 细胞 壁 的 外 形 和 性 质 来 辨认 并 加 以 分 类 的 。 事 实 上 1663 年 虎 克 发 现 的 小 

(cells) 并 命名 为 细胞 的 正 是 在 简单 显微镜 下 可 以 看 到 的 软木 的 厚 细 胞 壁 。 本 章 中 我 
们 将 考察 植物 细胞 与 其 周围 环境 作用 的 方式 。 我 们 先 从 描述 细胞 壁 本 身 的 性 质 开始 。 

细胞 壁 由 包 埋 于 一 种 多 糖 和 蛋白 质 基 质 中 的 纤维 素 纤维 组 成 

在 多 细胞 植物 中 ， 新 形成 的 细胞 与 它们 的 最 终 体积 相 比 是 很 小 的 。 新 生 植 物 细胞 的 

细胞 壁 不 象 业 已 停止 生长 的 细胞 的 细胞 壁 ,它们 比较 薄 , 而 且 只 是 半 刚 性 的 。 正 在 生长 的 

细胞 的 细胞 壁 叫做 初生 细胞 壁 (图 19-2)o 已 充分 成 长 的 细胞 或 者 保留 其 初生 细胞 壁 一 一 

有 时 初生 细胞 壁 大 大 加 厚 , 或 者 在 某 些 情况 下 又 在 其 外 沉积 下 新 的 ,坚韧 的 、 具 有 不 同 组 

# 3085? 



成 的 壁 层 , 称 为 次 生 细胞 壁 。 nae , 

fee a) met ATES HEIR BL FRE an Ah PHU ASIA 
ar ， ， 成 细胞 有 组 织 的 格局 。 (BL Gunning - it) PREM . wy 

,高 等 植物 初生 细胞 壁 的 组 构 的 细 池 变异 很 大 ， 但 正 像 一 切 细胞 外 间 质 一 样 ， 它 
们 也 是 根据 一 个 普遍 原理 组 成 的 : 它们 的 强度 来 自 许 多 长 而 且 具 有 徙 性 的 ， 由 蛋白 质 和 
多 糖 间 质 集合 在 一 起 的 纤维 。 这 种 长 纤维 包 埋 于 无 定形 间 质 之 中 (图 19-3) 的 建筑 原理 ， 
也 已 应 用 于 诸如 玻璃钢 或 钢 仿 混凝土 等 常见 的 建筑 材料 中 。 在 高 等 村 物 细胞 艾 中 ， 纤维 
党 都 是 由 一 种 多 糖 (纤维 素 ) 制 成 的 ， 纤维 素 是 地 球 上 存量 最 多 的 有 机 大 分 子 。 得 是 基 

1 主要 由 另外 两 类 多 糖 组 (图 19-4)。 其 具体 组 成 在 种 内 和 种 
_ 间 有 很 天 的 变异 ， 但 基本 的 结构 始 hee, 纤维 和 基质 分 子 借 共 价 键 和 弱 相互 作用 交 联 
[成 复杂 的 结构 。 由 于 高 度 复杂 ,我们 还 未 乔 清 细胞 壁 中 所 有 的 分 子 , 也 不 确切 知道 它们 交 
联 的 方式 。 BS | EP ee 

- 全 全 : 

纤维 和 基质 多 糖 形成 复杂 的 交 联 结构 … 3 

一 个 纤维 素 分 子 是 由 几 千 个 葡萄 糖 单位 组 成 的 直 链 状 分 子 ， 这 些 葡 萄 糖 单位 都 是 借 

Bl> 4 糖 背 键 而 共 价 结合 的 。 这 种 连接 使 每 个 分 子 具 有 一 种 扁 带 状 结构 ， 内 部 的 氧 键 
使 这 种 结构 得 以 稳定 (图 19-5)。 在 相 邻 纤维 素 分 子 间 的 其 他 氢 键 , 则 使 这 些 带 状 分 子 牢 
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图 19-2 水 芹 根 尖 的 电镜 照片 , 示 分 隔 两 个 细胞 的 初生 细胞 壁 。( 引 自 B. Guning aad M. Steer, 
Ultrastructurl and the Biology of Plant Cells. London: Arnold, 1975) 

固 地 彼此 平行 连 在 一 起 ，60 一 70 个 纤维 素 分 子 链 全 具有 相同 的 极 性 ,因此 就 构成 极 长 而 | 
且 高 度 规律 化 的 结晶 状 到 合 体 ， 称 为 微 纤 维 。 这 

些微 纤维 (LA 12 一 62) 的 外 面包 绕 着 大 量 的 包 

装 不 那么 严密 的 纤维 素 链 ， 以 及 一 些 半 纤维 素 分 

wea 

半 纤 维 素 一 词 是 指 一 类 庞杂 的 具 分 枝 的 基质 

多 糖 ， 它 们 与 纤维 素 微 纤 丝 的 表面 以 及 它们 彼此 

之 间 紧 密 而 非 共 价 地 连接 在 一 起 ,因此 ,它们 履 盖 

在 微 纤 丝 之 外 并 通过 氢 键 将 微 纤 丝 交 联 成 复杂 的 
网 络 。 半 纤维 素 有 许多 不 同 的 类 型 ， 但 是 它们 都 

具有 一 个 由 一 种 糖 组 成 并 以 B1 一 4 键 连接 的 长 

的 线性 骨架 ， 并 由 此 伸 出 许多 由 其 他 糖 类 组 成 的 

短 侧 链 ( 图 19-6)。 半 纤 维 素 上 的 特种 糖 类 随 半 

纤维 素 的 类 型 而 异 。 而 在 纤维 素 微 纤 丝 表面 形成 

和 氢 键 的 是 半 纤 维 素 分 子 中 的 主 糖 链 。 不 同 细胞 制 
造 的 特有 半 纤 维 素 变异 很 大 ， 取 决 于 植物 的 种 类 

及 其 发 育 阶段 。 
细胞 壁 多 糖 的 第 三 个 主要 类 型 是 果 胶 一 一 一 

种 庞杂 的 \ 分 枝 的 、\ 并 高 度 水 化 的 多 糖 ， 其 中 包括 

ee ee 

, Wek a a 

19-3 MAMMA AMTe. 
在 这 个 金属 投影 标本 中 ， 细 胞 壁 的 基质 

分 子 已 被 溶 去 ， 显 示 一 种 显然 是 随机 组 

成 的 纤维 素 微 纤 丝 网 络 。 在 某 些 初生 细 . 
胞 壁 中 ， 微 丝 要 较 此 规则 得 多 。 

(A. B. Wardrop 赠 ) 

家 

许多 带 负电 的 半 乳 糖 醛 酸 残 基 ( 图 19-7)。 由 于 带 负 电 , 果 胶 易 与 阳离子 结合 ; LRRD 

子 溶 液 中 加 和 人 Cat 时 ，Ca+ 就 将 果 胶 分 子 交 联 形成 一 种 半 刚 性 的 凝 胶 。 有 证 据 表 明 ， 
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果 胶 分 子 间 的 Catt iF 

酸性 果 胶 分 子 

半 纤 维 素 分 子 

国 19-4 图 解 示 初 生 细胞 壁 的 两 个 主要 成 分 纤维 和 基质 互相 连接 的 可 能 方式 。 半 纤维 素 分 子 ( 例 
如 木 萄 聚 糖 ) 是 借 氢 键 与 纤维 素 微 纤 丝 的 表面 相连 其中 有 些 半 纤 维 素 分 子 又 通过 短 的 中 性 果 胶 
分 子 ( 如 阿拉 伯 半 驰 聚 糖 ) 与 酸性 果 胶 分 子 (如 半 乳 糖 醛 酸 鼠 李 育 糖 ) 交 联 。 细 胞 壁 糖 蛋白 可 能 附着 

在 与 果 胶 分 子 上 。 纤 维 素 微 纤 丝 的 详细 结构 见 图 12-62 和 19-5, 

s 
FARE 
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B 19-5 纤维 素 中 两 个 81 一 4 连接 的 葡 荃 糖 链 。 分 子 内 氢 键 稳定 每 个 链 ; 分 子 间 氢 键 则 使 同 
— ThA ZZ A tA & BER Hi SK 

类 似 的 Ca 交 联 有 助 于 将 细胞 壁 组 分 结合 在 一 起 ， 但 是 使 细胞 壁 结 为 整体 的 具体 连接 方 

式 还 不 清楚 。 在 胞 间 层 中 , 果 胶 质 合 量 最 多 ,这 里 是 相 邻 细胞 的 细胞 壁 结合 的 部 位 。 这 一 

层 可 在 某 些 地 方 裂 开 ,形成 见于 许多 组 织 中 的 细胞 间隙 (图 19-8)。 

除了 主 述 三 类 多 糖 之 外 ， 初 生 细胞 壁 还 含有 少量 蛋白 质 。 主 要 的 蛋白 质 含 有 大 量 的 

少 玩 氨基 酸 ( 产 且 氨 酸 ) 的 残 基 。 我 们 在 胶原 中 曾 见 到 过 这 种 氨基 酸 ， 而 胶原 正 是 动物 中 

的 细胞 外 间 质 蛋白 质 。 但 是 ， 在 植物 中 * 羟 有 晴 氨 酸 以 及 许多 丝氨酸 残 基 与 短 的 低 聚 糖 侧 

链 相 连 ， 组 成 糖 蛋白 。 因为 很 难 提 取出 糖 蛋白 而 不 破坏 细胞 的 结构 ， 所 以 看 来 糖 蛋 白 

与 纤维 素 、 半 纤维 素 和 有 果 胶 等 分 子 在 细胞 壁 的 复杂 多 糖 基质 中 是 紧密 地 结合 在 一 起 
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PHI csi llaleas 
EAL 1) BEY 5 2 ope Be 4 
丝 表面 形成 氢 链 

se ST 5 
果 胶 分 子 相连 

图 19-6 典型 有 花 植物 细胞 壁 中 的 一 个 半 纤 维 素 分 子 。 其 中 的 肯 扣 是 一 个 由 葡萄 糖 残 基 组 成 的 
纤维 素 样 链 ,此 链 借 气 键 襄 纤维 素 微 纤 丝 的 表面 相连 ”本 例 为 二 未 葡 洒 往 , 几 个 区 萄 糖 单位 上 都 附 

ee Met cae ae et 

中 性 果 胶 链 可 与 此 处 连接 

由 cl 一 4 连接 的 半 屯 糖 醛 酸 (Gua) RIE 
给 成 的 中 心 骨架 ,一 部 分 残 基 是 里 基 化 的 

偶尔 存在 的 1, 2 连接 的 鼠 李 糖 (Rhm) 
残 基 造 成 主 链 的 折 曲 

图 19-7 See vane teh eeh Cree Ske) eels 

负电 荷 的 直 链 ,但 其 间 偶 尔 存在 的 鼠 李 糖 残 基 则 造成 直 链 的 折 曲 , 鼠 李 糖 残 基 也 是 与 

， 中 性 果 胶 相连 并 从 而 与 半 纤 维 素 交 联 的 部 位 (网 图 19-4)。 ¥ 

为 使 植物 细胞 能 符 长 或 改变 其 形状 ， 细 胞 壁 必 须 能 伸展 或 变形 。 因 为 纤维 素 微 纤 丝 
绝 无 弹 性 ， 要 变形 ， 微 纤 丝 之 间 就 要 发 生 交错 运动 。 微 纤 丝 可 能 发 生 怎样 的 运动 ， 取 决 
于 其 在 初生 壁 中 的 走向 ， 以 及 间 质 天 分 子 之 间 和 这 些 大 分 子 与 纤维 素 微 纤 丝 之 间 的 结合 
力 。 在 以 后 几 节 中 我 们 还 要 讨论 这 一 重要 课题 。 

细胞 壁 缺 少 孔 隙 , 从 而 限制 了 植物 细胞 与 其 环境 间 的 分 子 交 换 : 

一 切 细胞 都 要 通过 质 膜 摄取 营养 物质 并 排出 废物 。 它 们 还 对 环境 中 的 化 学 信号 作出 
反应 。 在 植物 细胞 中 ， 这 些 分 子 和 信号 还 必须 穿 过 细胞 壁 。 因 为 细胞 壁 的 基质 是 高 度 水 ， 
合 的 多 糖 凝 胶 ( 初 生 细胞 壁 按 重 量 计 含水 60 多) ,水 ,气体 和 小 的 水 溶性 分 子 可 以 迅速 地 
穿 过 。 与 质 膜 相 比 , 细 胞 壁 的 交 联 结构 ,对 于 小 分 子 如 水 、. 芒 糖 或 Kt 的 扩散 阻力 极 小 o( 甚 至 
对 于 一 个 具有 15 um 厚 的 细胞 壁 的 细胞 来 讲 ， 细 胞 质 和 胞 外 介质 间 水 流 遇 到 的 阻 办 只 
有 10 狗 汪 由 细胞 壁 造 成 的 ;其 余 的 90% 是 由 膜 造 成 的 。) 另 一 方面 ,大 分 子 穿 透 大 多 数 植 
物 细胞 壁 的 速度 非常 慢 。 测 量 细胞 壁 的 孔径 ,发 现 其 直径 在 3.5 一 5.2nm 之 间 8 这 样 的 孔 
径 相当 小 。 因 此 分 子 量 超过 15 000 一 20 000 的 分 子 ， 其 穿 壁 运动 极为 缓慢 。 在 某 些 情 况 
下 ， 缅 胞 壁 外 又 沉积 了 一 层 蜡 质 表皮 ( 见 图 19-13C), 进一步 减少 了 分 子 的 扩散 。 在 另 一 
些 情 况 下 ,细胞 壁 孔 隙 较 多 ,允许 粘液 等 分 这 物 外 流 ， 炸 液 分 子 的 分 子 量 可 超过 100 000, 
但 是 显然 在 一 般 情 况 下 ,植物 只 能 以 低 分 子 量 物质 为 生 ,而 任何 必须 通过 细胞 壁 的 细胞 间 

5 312° 



| Be 
anh FEEL 1 7mm mic KEAN HAN AUR ee 
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,可 dest . | 有 见 过 光 ;* 所 以 它们 的 质粒 还 没有 发 育成 为 成 熟 的 叶绿体 。 

网 cB. Gunning 赠 ， 引 月: qT, Ww. Goodwin, ed, Biochemistry of Chloroplasts. € 

ie ia cee ~ London: kedemis Press. 1967) : a \ 
} 全 

4 

25 分 子 也 很 小 。 事实 上 ， 大 多 数 已 知 的 植物 信号 分 子 ， valine BR He ah Ro 
: sens FB ae 

】 ~ 

mR ~ 

x xt. Me) 

ada 人 
2 t. 上 十 祖 所 占据 的 间 阶 内 ,以 及 存在 于 由 死 木 质 部 细胞 的 空 细胞 壁 形成 的 长 管 中 。 

pees CREB) ARMS BARRAGE, 二 要 是 时 部 。 虽然 细胞 外 液 所 

生 体 ) 就 补 释 放出 来 并 变 成 圆 形 (图 19- zi 如 果 将 这 样 一 个 贺 形 的 原生 质 体 
FMRC MARR, CREE RBS, BHO, SHES 
。 反 之 ,一 个 带 有 细胞 壁 的 细胞 置 于 同样 环境 中 , 它 摄 取水 分 ， 但 只 能 膨胀 到 一 定 程 

度 。 细 胞 内 部 产生 一 种 流体 静 压 力 , 压 向 刚性 的 细胞 壁 , 这 就 阻止 了 水 分 进一步 流入 细胞 
内 。 因 此 ,大 多 数 植物 细胞 与 动物 细胞 不 同 , 它 们 无 需 乎 使 细胞 内 液 和 细胞 外 波 的 盗 透 压 

相当 。 he EA ruth rR 

HBL ae ee BI 2 HN BAN THR BEM F 
WARK RE, WRENN KM MN Ath EIA, AANA NEEM 
ESRARLR—THAMDERMOEN—TEKADWRWEXON FT). WED 
By PAE A BBE za) , LANA HA Ss A Se A LR DS Maw (1 9- 
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脱 压 是 由 控制 细胞 内 溶质 浓度 的 反馈 机 制 调节 的 ; 

因为 膨 压 对 于 植物 极为 重要 ， 记 以 植物 细胞 进化 出 敏感 的 机 制 来 调节 膨 压 的 枉 度 也 

细胞 壁 

细胞 质 

天 c ;具有 坚硬 细胞 壁 的 
| |: 在 渗透 上 是 稳定 的 

当 置 于 与 细胞 质 等 - 
渗 的 糖 溶 液 中 时 ， 
原生 质 体 收缩 与 细 
胞 壁 分 离 ( 质 壁 分 离 ) 

_、 ”加 入 降解 酶 使 细胞 

) 释 出 

原生 质 体 在 糖 溶 液 
中 保持 稳定 

如 将 原生 质 放 回 水 内 ， 
它 迅 速 膨胀 并 崩 裂 

图 :19-9 没有 细胞 壁 的 植物 细胞 在 渗透 
压 上 是 不 稳定 的 ,如 置 于 水 中 会 膨胀 和 崩 
有 裂 。 但 如 位 于 坚硬 的 细胞 壁 中 时 ， 它 只 能 

彩 胀 到 胞 壁 能 容许 的 程度 。 细 胞 施 于 细胞 
壁 的 压力 使 细胞 饱满 ,而 细胞 壁 则 使 细胞 

ABU Bo 

BAR EANA To RHEE AIA al AA Ale Haid 

的 变动 极 大 ,其 范围 可 自 半 个 大 气压 (在 某 些 大 细 

胞 营 类 ) 到 将 近 50 个 大 气压 《在 某 些 气 我 保卫 细 

胞 )。 细胞 可 以 通过 增加 胞 液 内 有 渗透 活性 溶质 

的 浓度 来 提高 膨 压 一 一 或 者 通过 细胞 膜 自 细 胞 外 

液 中 和 汞 人 有 疹 透 活性 溶质 ， 或 是 自 无 活 透 活性 的 

多 聚 体 储备 物 中 产生 。 在 两 种 情况 下 ,反馈 环 都 监 

测 着 膨 压 的 水 平 并 加 以 调节 。 

这 种 反馈 调节 系统 是 如 何 工作 的 呢 ? 植物 细 

胞 对 膨 压 改变 作出 迅速 应 答 的 实验 提示 ， 在 细胞 

膜 上 存在 着 膨 压 检测 器 。 因而 膨 压 的 突然 下 降 ， 

诱发 溶质 《通常 是 K+) 向 内 运输 ,而 膨 压 突然 上 

升 , 又 会 引起 溶质 外 流 。 这 些 反应 非常 迅速 ,可 能 

反映 了 质 膜 上 专 一 转运 蛋 日 的 改变 。 对 比 之 下 ， 

由 细胞 质 的 多 到 体 储备 物 中 产生 有 淆 透 活 性 溶质 

“的 过 程 就 比较 慢 。 
对 于 生长 在 极端 涂 透 压 或 渗透 压 多 变 的 环境 

中 的 植物 细胞 来 讲 ， 膨 压 检测 系统 交 为 重要 。 遭 
受 于 旱 或 生长 于 高 盐 土壤 中 的 植物 ,: 进化 出 各 式 
各 样 的 特殊 适应 机 制 来 调节 及 压 。 例 如 ， 高 盐 生 
境 中 的 植物 必须 在 细胞 内 积累 非常 高 的 溶质 浓度 
KEI, ARR K+ 至 这 样 高 的 浓度 可 能 会 
影响 某 些 重要 酶 的 活动 ， 所 以 这 些 环境 中 的 植物 
细胞 就 积累 它们 能 耐 受 的 有 机 溶质 : 甘油 或 甘露 
醇 等 多 羟 化 合 物 , 且 氨 酸 等 氨基 酸 ,或 大 菜 碱 等 氨 
基 酸 的 N- 甲 基 衍 生物 。 这 些 溶 质 在 胞 小 中 可 达到 
非常 高 的 浓度 。 如 此 看 来 , 膨 压 检测 器 醋 可 调节 跨 

障 的 离子 运输 ， 也 可 调节 细胞 质 中 的 有 机 物质 的 生物 合成 。 

在 产生 特 化 的 细胞 类 型 时 细胞 壁 还 要 经 历 进 一 步 的 变化 

有 花 植 物体 内 的 基本 细胞 类 型 为 数 不 多 ， 并 且 根 据 它 们 的 外 形 和 细胞 壁 的 构造 很 容 

易 加 以 区 分 (图 19-11)。 所 有 这 些 细胞 类 型 都 来 自 具有 初生 细胞 壁 的 细胞 ， 在 一 个 阶段 

的 生长 之 后 ?细胞 壁 还 要 经 过 进一步 加 工 。 在 细胞 生长 时 ,初生 壁 因 必 须 能 扩张 ， 其 组 成 

受到 限制 ,一 且 细 胞 停止 生长 这 种 限制 有 所 放松 ， 才 能 在 初生 壁 上 再 况 积 新 的 成 壁 物 质 。 

在 某 些 情况 下 5 所 沉积 的 只 是 新 的 初生 壁 物质 ,而 在 另 一 些 情 况 下 ， 则 又 沉积 了 具有 不 同 

组 成 的 新 壁 层 ,从 而 形成 次 生 细胞 壁 。 最 终 形成 的 细胞 壁 的 形状 和 组 成 ,与 该 特 化 细胞 类 
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图 19-10 一 种 热带 草 类 的 叶 表 皮 中 气孔 的 两 张 放 大 倍数 不 同 的 扫描 
电镜 照片 。 两 个 保卫 细胞 由 膨 压 调节 的 运动 控制 着 其 间 和 孔 
隙 的 大 小 ， 从 而 调节 叶 与 环境 间 的 气体 交换 。 
CH. W. Woolhouse 和 G. J. Hills 赠 ) 

型 的 功能 密切 相关 ,因此 ， 

根据 形态 很 容易 辨别 每 个 
细胞 类 型 。 次 生 细 胞 壁 通 

背 帝 积 在 质 膜 和 初生 细胞 
壁 之 间 , 有 时 形成 登 置 的 、 

具有 不 同 取 向 的 壁 层 《图 
19512)。 但 是 在 某 些 情况 

下 ， 有 特殊 的 大 分 子 沉积 

在 已 有 的 细胞 壁 中 《如 木 

质 部 细胞 细胞 壁 中 的 木质 

A) 或 沉积 于 已 有 细胞 壁 
的 外 表面 《如 表皮 细胞 细 

胞 壁 外 的 角质 和 蜡 质 )o 沈 

积 于 次 生 细 胞 壁 中 的 新 的 

多 聚 体 替 代 了 初生 细胞 壁 所 特有 的 高 度 水 合 的 果 胶 组 分 ,因此 ,次 生 壁 较 之 初生 壁 更 为 至 

密 ， 含 水 较 少 。 次 生 细 胞 壁 是 支持 植物 体 的 重要 成 分 ， 它 也 为 有 用 的 产物 如 木材 和 纸张 

提供 了 基础 。 

成 熟 细 胞 的 细胞 壁 是 与 它 的 功能 相 适 应 的 * 
成 熟 的 ( 即 已 分 化 的 ) 植 物 细 

胞 的 细胞 壁 特别 适应 于 其 自身 的 
细胞 功能 s 一 方面 沉积 新 的 成 训 
物质 ， 另 一 方面 也 移 走 一 些 陈旧 
的 物质 ， 这 两 方面 都 是 在 精确 的 
控制 之 下 ， 因 而 能 在 适当 的 部 位 
上 制造 出 复杂 细胞 壁 结构 来 。 为 
了 说 明 一 个 成 熟 植物 细胞 所 能 抽 
造 的 多 种 类 型 的 细胞 壁 ， 这 里 简 
短 地 介绍 一 下 特 化 细胞 的 三 个 例 
子 一 初 皮 部 细胞 、 木 质 部 细胞 
和 表皮 细胞 。 

韧 皮 部 是 一 种 复杂 的 组 织 ， 
负责 将 光合 作用 的 产物 ， 通 常 是 
HME, EEA Maia eH 
他 都 分 。 主 要 的 运输 结构 是 第 管 ， 
是 由 活 的 圆柱 形 细胞 通过 顶 壁 穿 
孔 相 连 而 成 的 长 管 ( 见 图 19-11)。 
ROA SE EBA, PRE 
以 溶液 形式 一 个 细胞 一 个 细胞 地 
传 到 底部 。 组 成 入 管 的 细胞 源 自 
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维 管 组 织 系统 

19-11 高 等 植物 的 部 分 细胞 和 组 织 。 有 几 种 特 化 细胞 类 型 
未 在 本 图 列 出 。 这 包括 气孔 保卫 细胞 和 传递 细胞 ， 这 两 类 在 本 
章 的 其 他 地 方 讨论 。 但 重要 的 是 ， 所 有 植物 都 是 由 少数 几 种 基 

本 细胞 类 型 组 成 的 。 : 
高 等 植物 的 各 个 器 官 ( 如 叶 、 茎 和 根 ) 都 是 由 三 企 易 于 识别 的 组 
织 系统 组 成 的 一 一 维 管 ,基本 和 皮 组 织 系统 。 在 此 处 的 图 解 中 ， 
维 管 组 织 系统 埋 于 基本 组 织 系 统 之 内 ， 而 后 者 的 外 面 又 包 有 皮 
组 织 系 统 。 高 等 植物 的 各 个 部 分 都 由 这 同样 的 三 种 组 织 系统 按 
不 同 的 方式 排列 而 组 成 的 。 每 个 组 织 系统 都 是 由 少数 几 种 共有 

的 细胞 类 型 组 成 ,下 面 图 示 其 中 的 五 种 。 
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薄 壁 组 织 细 胞 见于 一 切 组 织 系统 。 它们 是 活 细 
胞 ,通常 能 继续 分 裂 ， 是 各 细胞 类 型 中 分 化 最 少 
的 彻 生 壁 较 薄 。 它 们 包括 根 、 茎 的 尖端 分 生 组 

织 细 胞 以 及 时 部 的 绿色 光合 细胞 。 

韧 皮 部 是 维 短 组 织 中 一 套 很 复杂 的 细胞 ,参与 
植物 体内 有 机 溶质 的 运输 。 主要 的 输 导 细胞 
(AD) BERS MAME. ERAN, ti 
BFC 3A 1 a 9 FS a BRE EA SE FL i AR) 
彼此 相连 。 因为 这 些 细胞 的 细胞 核 及 大 部 细 
胞 质 均 已 失去 ?所 以 它们 要 依靠 相连 的 伴 胞 维 
持 本 身 的 生命 活动 。 这 些 伴 胞 还 有 额外 的 功 
能 : “通过 壁 上 穿孔 的 筛 域 向 筛 答 单元 输入 输 

出 可 溶性 食物 分 子 。 

~ 316° 

根 尖 的 小 

导管 单元 

木质 部 是 维 管 组 织 系统 中 第 二 套 复杂 的 
细胞 。 主 要 的 输 导 细胞 是 图 中 的 导管 单 ， 
元 ， 它 运输 细胞 体内 的 水 分 及 其 中 溶解 
的 离子 。 成 熟 导管 单 元 为 死 细 胞 ， RA 
次 生 加 厚 并 高 度 木 质 化 的 细胞 壁 。 其 两 
端 细胞 壁 大 部 去 除 ? 形 成 很 长 的 连续 管道 s 

未 材 中 的 大 导管 单元 ” 
切 开 以 显示 壁 的 加 厚 处 , 

re 
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:纤维 100xm 

厚 壁 组 织 通常 为 死 细胞 , 具 厚 而 木质 化 的 次 生 壁 ;有 厚 角 组 织 为 活 细 胞 ,与 薄 壁 细胞 类 似 ， 

加 强 和 支持 的 功能 。 两 种 常见 的 类 型 是 : 纤维 ”只 是 它们 通常 较 长 并 具有 不 均匀 |. 
CUA 19-12)， 它 常 成 束 在 在 ; Ami. ama 加 厚 的 细胞 壁 。 它 们 的 功能 是 在 

枝 的 细胞 ,见于 种 皮 和 果实 中 。 植物 基本 组 织 系统 中 起 支持 作用 。 

胞 间 层 

幼 龄 纤维 

图 19-12 “纤维 细胞 的 横 切面 上 图 示 次 生 细胞 故 的 沉积 过 程 。 林 例 中 可 见 在 初生 壁 内 已 沉积 有 三 个 新 的 
细胞 壁 层次 。 由 于 每 层 的 纤维 素 微 纤 丝 的 取向 均 不 相同 ， 就 造成 明显 的 胶合 板 效应 。 

在 许多 成 熟 纤维 (如 本 图 中 所 示 ) 中 ， 细 胞 壁 内 的 细胞 都 死亡 。 

薄 壁 的 原形 成 层 细胞 或 形成 层 细 胞 ， 在 分 化 过 程 中 况 积 了 主要 成 分 是 大 量 增加 的 纤维 素 

和 半 纤 维 素 的 比较 厚 的 初生 细胞 壁 。 在 细胞 上 下 两 端的 细胞 壁 ， 由 于 局 部 移 除 成 壁 物质 

而 出 现 了 大 量 衬 有 质 膜 的 孔 〈 图 19-13)。 

木质 部 是 另 一 种 复杂 的 组 织 , 是 由 管子 组 成 的 , 自 薄 壁 形成 层 细胞 分 裂 而 来 w 它 负责 

将 水 和 溶 于 水 中 的 无 机 离子 由 根部 运 至 植株 的 其 他 部 分 。 木质 部 的 主要 运输 细胞 是 导管 

和 管 胞 。 这 些 管状 的 细胞 具有 异常 厚 的 次 生 细 胞 壁 。 次 生 壁 的 局 部 区 域 因 含 高 浓度 的 木 

质 素 而 得 到 强化 》 木质 素 占 细胞 壁 重量 的 20—30% CLA 19-13), 与 韧 皮 部 细胞 不 同 ， 

这 些 壁 内 的 细胞 都 要 死亡 ,只 剩 下 细胞 壁 。 在 早期 的 生长 组 织 中 ; 当 木 质 细 胞 处 于 分 北 的 

初期 阶段 时 ,细胞壁 上 形成 了 有 规则 的 纤维 素 加 厚 部 分 ,其 形状 是 由 排列 在 质 膜 下 的 微 管 

所 决定 的 。 和 常常 可 以 在 微 管 组 成 的 条 带 之 间 见 到 成 片 的 内 质 网 戏 ,- 这 些 地 方 是 细胞 壁 不 

加 厚 的 区 域 。 只 有 在 加 厚 的 部 分 后 来 才 沉 积 下 木质 素 ， 木 质 素 是 由 芳香 酚 类 单 体 组 成 的 

高 度 不 溶 于 水 的 多 聚 体 , 这 些 多 聚 体 在 细胞 壁 内 形成 交 联 的 网 络 , 这 种 组 织 的 数量 非常 大 

时 就 构成 了 常见 的 木材 。 

表皮 细胞 覆盖 植物 体 的 外 表面 。 其 初生 细胞 壁 通 常 很 厚 。 此 外 在 分 化 过 程 中 还 在 外 

5 o7* 
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(C) 

19-13 在 形成 特 化 细胞 类 型 的 过 程 中 细 有 忠 人 暨 变化 的 三 种 方式 。 〈A) WRSPSSALRA 
的 纵 切面 示意 图 。 初 生 壁 加 厚 ; 端 壁 穿孔 形 成 筛 板 ， 连 接 相 接 的 两 个 筛 管 单元 。 成 熟 细 胞 保留 质 
膜 , 但 失去 了 细胞 核 和 大 部 细胞 质 。(《B) 木质 部 一 个 发 育 中 的 小 筛 管 单元 的 纵 切面 示意 图 。 细胞 
壁 形 成 环形 加 厚 , 但 还 有 其 他 形式 。 最 后 ,原生 质 体 和 端 壁 均 消 失 ， 形 成 两 头 开 口 的 管状 结构 。 成 
熟 的 单元 是 死 的 ?其 原生 质 体 已 形 失 。(C) 叶 部 典型 的 成 熟 表 皮 细胞 的 切面 图 解 。 在 厚 的 初生 壁 
的 外 表面 沉积 了 一 层 防水 的 角质 和 一 层 蜡 质 组 成 角质 层 。 晓 质 层 常 使 角质 层 具 有 铁 花 外 观 。 

表面 沉积 了 一 层 厚 而 韧 的 表皮 ,以 保护 植物 免 受 感染 、 损 伤 或 失 水 的 危害 〈 见 图 19-13)o 

表皮 主要 由 角质 (在 树 皮 中 为 木 栓 质 ) 组 成 ,角质 是 长 链 脂肪 酸 组 成 的 多 聚 体 , 它 在 植物 表 

面 形成 广泛 交 联 的 网 络 。 角 质 层 的 内 部 及 其 上 部 常常 存 有 复杂 的 各 种 蜡 质 的 混合 物 。 因 而 

植物 细胞 表皮 的 化 学 成 分 与 昆 由 和 甲壳 动物 的 表皮 不 同 , 后 者 是 由 蛋白 质 和 多 糖 组 成 的 。 

已 分 化 细胞 的 这 三 个 例子 着 重 说 明了 ,细胞 壁 是 一 个 复杂 的 结构 ,其 组 成 和 形状 可 以 

随 着 细胞 的 生长 和 发 育 而 发 生 明 显 的 变化 细胞 壁 上 不 仅 能 添加 新 的 物质 ,还 有 物质 按 特 

定 方 式 从 细胞 壁 上 被 移 除 ( 例 如 韧 皮 部 筛 管 项 壁 的 孔 以 及 花粉 壁 外 表面 的 花纹 )。 这 些 现 

象 表明 ,在 细胞 壁 发 育 过 程 中 ,细胞 质 内 存在 有 精确 的 时 空调 节 机 制 。 

小 结 

大 量具 刚性 细胞 壁 的 细胞 结合 在 一 起 ， 形 成 高 等 植物 体 。 植 物 的 许多 特征 都 直接 或 
间接 地 与 细胞 壁 有 关 ， 细 胞 壁 的 组 成 和 外 观 反 映 了 植物 细胞 的 类 型 及 其 功能 o 但 是 所 有 细 
胞 壁 的 基本 结构 是 一 致 的 : 坚韧 的 纤维 素 纤维 包 埋 于 高 度 交 联 的 多 糖 基质 中 ， 多 糖 基质 
包括 果 胶 和 半 纤 维 素 。 其 结果 是 形成 一 个 初生 细胞 壁 , 它 具 有 巨大 的 抗 张强 度 , 而 且 只 能 
透 过 相当 小 的 分 子 。 没 有 细胞 壁 的 植物 细胞 (原生 质 体 ) 在 水 中 就 会 因 渗 透 作用 而 摄取 水 
分 ?进而 采 胀 并 崩 裂 。 但 是 ,如 果 细 胞 外 包 有 细胞 壁 , 细 胞 膨胀 后 便 压 向 细胞 壁 , 产 生 一 种 
称 为 膨 压 的 压力 ,很 像 自行 车 内 胎 压 在 外 胎 上 。 彤 压 是 受 严 格调 节 的 * 膨 压 对 于 细胞 的 扩 
大 和 纲 嫩 植株 的 坚 插 性 至 关 重 要 。 
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在 形成 特 化 细胞 类 型 的 过 程 中 细胞 壁 又 发 生变 化 《例如 在 两 种 输 导 组 织 一 木质 部 

;和 韧 皮 部 细胞 的 形成 过 程 中 )。 细胞 壁 上 可 以 由 于 添加 了 一 个 或 几 个 新 的 壁 层 (次 生 细胞 

: 壁 ) 而 形成 高 度 强化 的 区 域 ， 细 胞 壁 的 某 些 区 域 还 可 以 被 选择 性 地 移 除 (例如 在 由 一 长 串 

柱 形 细胞 形成 输 导 管 的 时 候 )o 

细胞 间 的 相互 作用 和 通讯 

上 一 节 已 说 明 ， 刚 性 的 细胞 壁 给 植物 细胞 的 一 般 的 生长 和 发 育 提出 了 十 分 特殊 的 问 
题 。 这 同一 细胞 壁 也 限制 了 在 植株 中 不 能 移动 的 细胞 彼此 之 闻 以 及 它们 与 环境 之 闻 的 相 

互 作用 和 通讯 的 方法 。 举 一 例 , 植 物 没 有 神经 系统 来 使 身体 的 一 部 与 另 一 部 快速 通讯 o 本 

节 考 察 植物 细胞 间 通 讯 的 特殊 问题 ,以 及 植物 进化 出 解决 这 类 问题 的 某 些 方法 。 

植物 细胞 借 特 殊 的 、\ 称 为 胞 间 连 丝 的 细胞 质 通 道 彼 此 相 联 

除 极 少 数 特 化 的 细胞 类 型 之 外 ， 高 等 植物 体内 的 每 一 个 活 细胞 都 借助 微细 的 细胞 质 

通道 与 其 相 邻 的 活 细胞 相 联 ， 这 些 通道 称 为 胞 闻 连 丝 ， 它 们 穿 过 彼此 间 的 细胞 壁 。 如 图 

19-14 所 示 , 一 个 细胞 的 质 膜 与 相 邻 细胞 的 质 膜 在 胞 间 连 丝 处 相连 。 每 一 个 胞 间 连 丝 是 

一 个 衬 膜 的 大 致 呈 圆柱 形 的 通道 ,直径 为 20 一 40nm。 在 大 多 数 胞 间 连 丝 的 中 央 ， 还 有 一 

根 更 细 的 圆柱 形 结构 跨 细胞 根 连 , 称 为 链 管 ,在 电子 显微镜 下 可 见 它 与 两 相连 细胞 的 内 质 

网 膜 的 成 分 相连 ( 见 图 19-15)。 在 链 管 的 外 面 和 圆柱 形 质 膜 的 内 表面 之 间 充 满 胞 液 〈 图 

f9-14)。 这 个 套 管 形 通 道 在 胞 间 连 系 的 两 端 处 有 狭 罕 部 分 。 这 个 狭 罕 部 分 可 能 有 重大 意 

义 ; 因 为 原则 上 讲 它们 所 处 的 部 位 正 是 每 个 细胞 可 以 调节 分 子 出 人 细胞 间 管 道 的 部 位 。 在 

狭窄 处 的 四 周 已 检测 出 成 圈 特 化 的 细胞 壁 组 分 ,使 人 推测 存在 类 似 于 括约肌 的 阀 瓣 控制 。 

绝 大 多 数 胞 间 连 丝 在 细胞 分 裂 过 程 中 当 分 隔 子 细胞 的 新 细胞 壁 正在 组 建 时 形成 《 见 

图 11-65)e 虽然 以 后 还 会 有 所 改变 ， 但 跨 壁 的 胞 间 连 丝 的 数目 和 分 布 主要 是 在 此 时 决定 

的 。 

连接 两 个 相 邻 细胞 的 
胞 间 连 丝 衬 有 质 膜 

(A) (B) 

19-14 CA) 细胞 质 通道 ( 称 为 胞 间 连 丝 ) 穿 过 细胞 壁 ,将 植物 体内 的 一 切 细胞 都 连 在 一 起 。 
(8) 胞 间 连 丝 内 衬 有 两 个 细胞 共有 的 质 膜 它 通常 含有 一 个 由 内 质 圆 进 化 而 来 的 细 的 管状 结构 称 为 链 管 。 
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胞 间 连 丝 使 分 子 能 在 细胞 之 间 直 接 通过 8 

除了 胞 间 连 丝 的 结构 可 以 使 人 推测 其 功能 之 外 ， 还 有 什么 证 据 能 够 说 明 它 在 细胞 潭 

讯 中 起 作用 呢 ? 某 些 间接 证 据 是 ， 在 通商 有 强 现 分 尖 活 动 的 部 位 ( 斧 如 旨 腺 ) 枯 组 织 细胞 

壁 上 , 胞 闻 连 丝 特 别 多 。 在 这 些 细胞 的 细胞 壁 上 ， 每 平方 微米 可 有 15 个 以 上 的 胞 间 连 丝 ， 

而 在 其 他 部 位 常常 不 到 一 个 。 其 他 证 据 还 有 : 溶质 在 植物 细胞 间 运 动 速度 的 实测 值 ， 较 

单 靠 质 足 通 透 性 所 能 解释 的 速度 效 快 。 

19-15 “电镜 下 的 胞 间 连 丝 。'A) 苘 麻花 ,平行 于 细胞 壁 的 切面 。 壁 中 穿 过 无 数 胞 间 连 丝 ， 它 
但 的 功能 是 在 细胞 之 间 运 输 花 塞 。(B》 水 蕨 胞 间 连 丝 的 垂直 切面 。 质 膜 衬 在 孔隙 内 ?在 细胞 间 是 

连续 的 。 图 中 可 见 内 质 网 ?以 及 内 质 网 与 中 央 链 管 的 联系 。(C) 类 似 胞 闻 连 丝 的 横 切 面 。 
(A. B. Gunning 和 J. E. Hughes 赠 ; 引 自 Aust. J. Plant Physiol. 3: 619—637, 

1976; BAI C,R. Overall 赠 ) 

通过 胞 间 连 丝 在 细胞 间 转 运 物质 的 最 直接 的 证 据 来 自在 细胞 内 注射 颜料 或 通 以 脉冲 

电流 等 实验 。 例 如 普鲁士 染料 不 易于 透 过 质 膜 ; 但 是 如 果 将 此 染 析 经 一 细 管 注入 伊 乐 薄 

(Elodea) 叶 细 胞 ,它们 却 很 快 地 进入 相 邻 的 细胞 中 。 同 样 地 ， 若 把 脉冲 电流 加 在 一 个 细 

胞 的 内 部 , 则 位 于 相 邻 细胞 中 的 检测 电极 可 测 出 同样 脉冲 ,尽管 有 所 减弱 。 已 发 现 减弱 的 

程度 是 随 胞 闻 连 丝 的 密度 以 及 位 于 注 和 人 电极 和 检测 电极 之 间 的 细胞 数目 而 变化 《图 19- 

16)。 而 且 , 如 将 检测 电极 置 于 受 注 细胞 质 膜 之 外 ， 则 不 能 测 出 脉冲 。 可 见 电流 必然 是 走 

旁 路 了 质 膜 的 高 电阻 的 道路 。 

许多 证 据 有 力 地 表明 : 陶 间 连 毕 介 导 两 个 相信 的 植物 细胞 间 的 转运 ,正如 间隙 连接 介 

导 相 邻 动物 细胞 间 的 运输 一 样 。 虽 然 胞 间 连 丝 的 内 腔 至 少 比 间 隔 连 接 的 内 腔 大 10 倍 ;但 

是 大 分 子 仍然 不 大 可 能 在 相 邻 细胞 间 自 由 交换 : 在 许多 情况 下 ， 尽 管 相 邻 细胞 间 有 胞 闻 ， 

连 丝 连接 ， 但 细胞 的 分 化 方向 可 以 彼此 完全 不 同 ,而 且 其 内 部 的 溶质 浓度 也 可 极 不 相同 。 
因此 可 以 认为 : 植物 细胞 之 间 胞 闻 连 丝 转 运 是 受 选择 性 控制 的 。 实 验证 据 表明 ， 分 子 量 

大 于 800 的 分 子 不 能 随意 通过 胞 间 连 丝 。 不 过 某 些 植物 病毒 似乎 能 够 克服 这 些 控制 的 机 
制 ， 它 们 能 扩大 胞 间 连 丝 ， 并 利用 它 在 胞 闻 转 移 〈《 图 19-17)。 
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往 入 电极 Pee Ha BR 

站 if ; mn  —_* ¢ : 

相 邻 细胞 藉 胞 间 连 丝 相 

(A) 

ig lg 
注入 的 电流 脉冲 

“ug gh alice 
在 受 注射 细胞 中 检测 到 的 电压 脉冲 

RISD Tete 
在 相 邻 细胞 中 由 于 接收 电极 而 10,000 30,000 50,000 

检测 到 的 电压 脉冲 ic} 分 隔 相 邻 细胞 的 细胞 壁 上 的 胞 间 连 丝 数 

图 19-16， 证 明 胞 间 连 丝 传导 性 的 一 个 实验 。 电极 置 于 水 蕨 的 两 个 相 邻 细胞 中 (A)? 并 向 其 中 

之 一 导入 电流 脉冲 。 然 后 再 测量 在 被 导 人 脉冲 的 细胞 及 其 相 邻 细胞 中 检测 到 的 电压 改变 幅度 (B)> 

最 后 画 出 脉冲 的 减 纪 程 度 ( 亦 称 偶合 比 ) 与 两 细胞 间 胞 间 连 丝 总 数 的 关系 (C)。 两 细胞 间 电 偶合 的 

程度 随 胞 间 连 丝 的 数目 而 变 。( 数 据 引 自 R. L. Overall and B. Gunning,Protoplasma 

111: 151—160, 1982) 

植物 体内 的 液体 分 属 一 个 大 的 细胞 内 区 室 和 一 个 大 的 细胞 外 区 室 
胞 间 连 丝 把 一 株 植物 从 个 别 细胞 的 集合 转变 成 一 个 由 活 的 原生 质 体 互相 连接 组 成 的 

整体 。 因 此 把 整个 植物 体 看 成 由 两 个 区 室 组 成 : 《1) 一 个 称 为 共 质 体 的 细胞 内 区 室 , 由 全 

细胞 外 区 室 ， ”细胞 内 区 室 ， 
即 质 外 体 即 共 质 体 

19-17 电镜 图 示 一 个 小 的 球形 植物 病毒 正 遥 过 19-18 一 组 借 衬 有 质 膜 的 胞 间 连 丝 相 
胞 闻 连 丝 ， 由 一 个 细胞 进入 另 一 个 细胞 。 连 的 植物 细胞 的 简略 示意 图 。 膜 将 植物 分 

(K. Plaskitt 赠 ) 为 一 个 细胞 外 空隙 ( 质 外 体 ) 和 一 个 细胞 内 
空隙 ( 共 质 体 )。 为 清晰 起 见 ?* 未 示 细 胞 器 。 

* 321 5 



部 的 原生 质 体 组 成 (包括 韧 皮 部 的 筛 管 )， 以 全 体 活 细胞 的 联合 质 膜 为 界 ;2) 一 个 称 为 质 

外 体 的 细胞 外 区 室 , 包 括 全 部 细胞 壁 、 木 质 部 导管 的 死 细 胞 ， 以 及 两 者 所 包含 的 水 分 (图 

19-18)。 这 两 个 部 分 都 有 它们 自己 的 内 部 转运 过 程 ;都 可 以 局 部 封闭 起 来 ,还 可 以 出 现 局 

部 的 结构 变化 ,以 调节 两 个 区 室 间 液体 和 物质 的 流量 。 

液体 通过 木质 部 和 亏 皮 部 在 整个 植株 内 转运 ” 

在 植物 界 中 ,结构 的 复杂 程度 可 以 由 单 细 胞 生物 一 直到 大 型 的 有 花 植 物 , 后 者 体内 可 

有 10 个 细胞 ， 大 约 和 成 人 的 细胞 数目 相同 。 与 动物 中 的 情况 一 样 ， 多 细胞 就 能 有 所 分 
工 , 通 过 分 化 ,不 同 的 细胞 类 型 能 执行 不 同 的 功能 ,从 而 互相 支持 。 

在 植物 的 两 个 基本 功能 中 ,有 一 个 是 靠 光合 细胞 来 完成 的 ， 这 些 细胞 内 含 叶 绿 体 ,并 

且 制 造 含 碳化 合 物 ; 还 有 一 个 是 靠 吸收 细胞 完成 的 ， 它 们 由 环境 中 吸取 矿质 养分 。 在 大 

多 数 高 等 植物 中 ,这 两 种 功能 不 能 由 同一 种 细胞 完成 ,因为 一 个 需要 光 ， 而 另 一 个 却 位 于 

黑暗 的 地 表 下 。 这 两 个 过 程 还 各 有 特殊 的 要 求 。 光 合作 用 要 求 一 种 特殊 的 微 环 境 ， 其 中 

的 相对 温度 和 二 氧化 碳 浓度 是 要 能 及 时 控制 的 。 这 是 靠 气孔 来 完成 的 。 气 孔 位 于 覆 有 角 

质 的 表皮 组 织 中 ,依靠 其 保卫 细胞 的 膨 压 运动 来 开 闭 (图 19-10)。 反 之 ,吸收 作用 却 要 求 

很 大 的 表面 积 , 这 是 由 根来 提供 的 , 它 还 要 求 膜 转运 系统 ， 这 些 系统 常常 得 到 共生 微生物 

的 协助 。 光 合 细胞 和 吸收 细胞 除 向 植物 体内 的 其 他 部 分 供应 矿质 和 生物 合成 所 需 的 有 机 
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图 19-19 图 解 示 植 物体 内 运输 水 分 和 溶质 的 两 个 主要 通道 一 一 木质 部 和 和 初 皮 部 。 本 图 中 所 示 的 
通道 已 经 高 度 简 化 ， 例 如 图 中 未 表示 出 木质 部 和 初 皮 部 之 间 还 存 大量 的 侧 向 水 分 交换 。 
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化 合 物 之 外 ,还 互相 供养 对 方 〈 图 19-19)。 

光合 组 织 和 吸收 组 织 借 韧 皮 部 和 木质 部 相连 , 韧 皮 部 和 木质 部 在 体内 形成 管道 网 络 ， 

用 于 长 距离 运输 (A 19-19 及 19-20)。 木 质 部 中 的 运输 是 单 向 的 ， 向 着 蒸发 表面 。 木 质 

PRADA, ERED RRRMS RIAD, ,可 能 是 由 根部 中 特 化 薄 壁 细胞 分 弯 进去 
的 。 在 木质 部 的 输入 部 位 存在 有 质 外 体 密 封 结构 ( 凯 氏 带 )， 可 以 防止 液体 通过 质 外 体 回 

漏 , 这 种 结构 在 功能 上 类 似 于 动物 上 皮 细 胞 闻 的 紧密 连接 〈 图 19-21)。 在 这 个 系统 的 另 

一 端 还 有 其 他 类 型 的 配备 着 特殊 的 膜 转运 蛋白 的 薄 壁 细胞 ， 将 木质 部 液体 中 的 溶质 泵 人 
光合 组 织 的 接收 细胞 中 。 大 部 分 溶剂 (水 ) 滤 过 木质 部 并 主要 经 叶 部 光合 组 织 的 表面 蒸发 

掉 。(《 有 关 这 一 过 程 所 涉及 的 某 几 种 类 型 细胞 ,请 见 图 19-11o) 
韧 皮 部 中 的 运输 比较 复杂 ， 而 且 也 并 不 是 单 向 的 : 它 将 溶质 (主要 是 蔗糖 ) 由 各 产生 

部 位 运 至 消费 及 储藏 部 位 ,不 管 这 些 部 位 是 在 上 方 还 是 在 下 方 。 此 外 ,在 本 系统 中 还 有 不 
同 的 特 化 细胞 负责 输入 和 输出 ( 装 务 ) 溶 质 。 

在 转运 繁忙 的 地 区 ， 动 物 细胞 的 质 膜 直接 向 外 突起 ， 形 成 微 绕 毛 ， 从 而 增加 其 总 表 

面积 。 但 在 植物 中 ， 细 胞 壁 限制 了 这 种 可 能 性 , 植物 细胞 被 迫 采 用 了 另外 一 种 策 

皮层 的 具有 
大 液 泡 的 细胞 

过 Hp FE FA 

oS Nod 

204m 

@ 19-20 一 种 简单 植物 一 六 水生 蕨 类 满江红 一 中 图 19-21 一 个 与 图 19-20 中 类 似 的 
的 维 管 网 络 通过 根 中 心 部 分 的 横 切 面 图 。 虽 在 本 例 根 内 皮层 细胞 的 凯 氏 带 -与 正常 初生 细 
中 ， 输 导 细 胞 的 排列 非常 简单 而 清楚， 只 有 四 个 木质 胞 壁 相 较 ， 凯 氏 带 质地 细腻 ,这 是 由 于 
部 单元 和 四 个 韧 皮 部 筛 管 单元 ,但 大 多 数 高 等 植物 的 其 中 充填 了 大 量 的 角质 ,使 这 种 特 化 的 
维 管 组 织 中 ， 细 胞 排列 却 要 复杂 得 多 。 注 意 : 木质 部 细胞 壁 不 透水 。( 引 自 B. Gunning 
和 韧 皮 部 的 外 面包 着 内 皮层 细胞 ， 而 位 于 内 皮层 细胞 和 M. Steer, Ultrastructure and 
的 细胞 壁 闻 的 关键 部 位 的 凯 氏 带 可 以 防止 水 分 通过 质 the Biology of Plant Cells. 
外 体外 漏 。 这 种 特 化 的 细胞 壁 的 细节 见 图 19-21, London: Arnold, 1975) 

路 。 与 动物 细胞 的 情况 相反 ; 特 化 的 传递 细胞 的 壁 是 向 内 折 的 , 衬 在 其 下 的 质 膜 因而 也 增 
加 了 它 的 表面 积 《 图 19-22), 传递 细胞 见 之 于 植物 体内 许多 跨 膜 运 输 速率 特别 高 的 部 
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对 

图 19-22 自 戎 芦 王 的 多 时 部 分 向 孢子 体 运输 物质 的 传递 细胞 的 电镜 照片 。 细 胞 壁 的 向 内 突起 使 
” 质 膜 的 表面 积 大 为 增加 。 (A. J. Browning 赠 ， 引 自 A. J. Browning and B. E, 

j --§, Gunning, Protoplasma 93: 7—26, 1977) » or ht eatin 

位 。 例 如 叶脉 处 ,蔗糖 在 这 里 被 泵 人 韧 皮 部 〈 图 19-23), 以 及 在 溶质 由 木质 部 泵 人 组 织 的 
部 位 。 

] pi bide te = 二 

值得 注意 的 是 在 植物 体 中 ， 液 体 由 一 部 分 向 另 一 部 分 的 转运 过 程 与 动物 体 中 的 类 似 
过 程 有 两 点 主要 不 同 。 第 一 ,动物 只 有 一 套 运输 系统 即 血液 系统 ,而 植物 有 两 套 不 同 的 系 
统一 一 韧 皮 部 和 木质 部 ;第 二 ,在 植物 体 中 ,液体 并 不 像 血 液 在 动物 体 中 那样 循环 ; AR, 
水 是 不 断 地 由 根 运 向 叶 部 。 

图 19-23 叶脉 中 的 传递 细胞 。 示 一 韧 皮 部 筛 管 单元 〈S)， 为 韧 皮 部 伴 胞 〈《C) MORAN ” 
, (P) 所 包围 。 注 意 传 递 细 胞 所 特有 的 广泛 的 细胞 壁 向 内 的 突起 。 (B. Gunning 赠 ) 
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叶绿体 利用 光 能 固定 CO,, 使 光合 组 织 输出 蔗糖 

植物 绿色 组 织 的 颜色 来 自 叶 绿 体 中 高 浓度 的 光合 色素 一 一 叶绿素 。 叶 绿 素 分 子 吸 收 

光 能 后 ,引起 叶绿体 中 的 电子 传递 过 程 , 而 电子 传递 又 驱动 质子 跨 过 类 襄 体 膜 ， 并 最 后 导 

致 产生 物体 可 利用 的 能 量 (如 ATP) 和 还 原 力 〈 如 NADPH), 这 样 产生 的 AIE 和 

NADPH 又 被 叶绿体 利用 来 将 大 气 中 的 CO, 转化 为 糖 ( 见 第 九 章 )。 叶绿体 的 合成 活动 使 

光合 组 织 能 向 植株 其 他 部 分 的 细胞 输出 大 量 的 有 机 碳 。 外 运 的 大 部 分 输出 的 碳 都 是 蔗糖 

双 糖 ;因此 韧 皮 部 筛 管 中 的 液体 通常 含有 10 一 25 多 重量 的 芒 糖 。 

共生 细菌 使 某 些 植物 能 利用 大 气 中 的 氢 - 

绝 大 多 数 经 根 吸 入 植物 体内 并 借 导 管 转 运 的 矿质 营养 都 来 自 土壤 ， 主 要 来 自 风 化 的 

岩石 。 只 有 一 个 例外 就 是 氮 , 生 物体 内 所 有 的 氮 , 归 根 到 底 都 来 自 大 气 ， 而 固定 大 气 氮 形 

成 有 机 化 合 物 的 化 学 过 程 需 要 大 量 的 能 (因此 人 工 制 造 气 肥 成 本 才 非 常 高 )。 能 够 固定 大 

气 氮 的 生物 只 有 原核 生物 ( 某 些 真 细菌 和 蓝藻 菌 )。 其 中 一 部 分 是 自由 生活 的 土壤 生物 ， 

另 一 部 分 (例如 根瘤 菌 ) 则 与 某 些 植物 的 根 形 成 共生 关系 ， 例 如 与 豆 科 植物 一 一 豌豆 、 大 

豆 \ 首 荐 类 等 。 

要 建立 共生 关系 ,细菌 和 宿主 植物 的 根 毛 首先 必须 能 相互 识别 。 有 证 据说 明 ,这 个 识 

别 过 程 ( 以 及 许多 其 他 类 似 的 宿主 -病原 体 间 的 相互 作用 , 见 下 文 ) 可 能 与 宿主 的 一 种 外 源 

凝集 素 有 关 ,这 是 一 种 蛋白 质 ， 它 可 以 识别 细菌 表面 的 一 种 物种 特异 性 的 糖 组 分 。 但 是 ， 

不 管 识 别 机 制 如 何 , 细 菌 与 根 的 特异 性 结合 就 触发 了 一 系列 复杂 的 事件 ,致使 细菌 最 后 通 

过 一 条 侵 梁 线 进 入 根 细胞 ,并 刺激 寄主 皮层 细胞 分 裂 而 形成 大 的 根瘤 (图 19-24)。 细胞 

内 细菌 的 重量 约 占 根瘤 重量 的 一 半 ， 这 些 细菌 已 失去 本 身 的 大 部 细胞 壁 。 每 个 细菌 的 质 

膜 还 存在 ， 其 外 包围 着 一 层 由 寄主 细胞 衍生 出 来 的 膜 \ 图 19-25)。 这 些 变形 的 细菌 称 为 

类 半 体 ,它们 固定 最 终 被 植物 所 利用 的 氮 。 

细胞 中 催化 固氮 作用 的 酶 称 为 固氮 酶 ， 是 一 种 很 复杂 的 蛋白 质 分 子 。 在 共生 的 根瘤 

AH ,这 个 酶 催化 大 气 氮 转化 为 氨氮 被 释 人 宿主 细胞 质 , 在 这 里 再 转化 为 谷 氨 酰胺 、 谷 氮 

酸 , 最 后 转化 为 所 有 其 他 氨基 酸 。 遗 传 分 析 表 明 , 共 生 固 氮 作 用 要 求 细 菌 中 大 量 分 离 的 基 

因 和 宿主 植物 中 许多 基因 的 协同 表达 。 根 瘤 菌 中 , 与 固氮 有 关 的 大 部 分 基因 ( 称 为 nif 基 

因 ) 都 得 聚 在 这 种 细菌 的 质粒 上 。 

游离 氧 可 以 使 细菌 固氮 酶 失 活 , 因 此 ， 这 个 酶 在 空气 中 的 半 寿 期 极 短 。 这 就 意味 着 ， 

必须 进化 出 一 些 精 细 的 机 制 来 保证 根 中 的 类 菌 体 处 于 无 氧 环境 中 ， 而 根部 本 身 仍 能 维持 

其 充足 的 氧气 供应 。 一 个 机 制 是 ,根瘤 茵 使 宿主 细胞 产生 出 豆 血 红 蛋 自 ( 与 哺乳 动物 内 于 

蛋白 类 似 的 能 结合 氧 的 分 子 ), 它 位 于 细菌 的 贿 围 协助 减少 局 部 的 氧气 。 

固氮 作用 消耗 大 量 的 能 ,这 些 能 追 亢 本 源 还 是 通过 光合 作用 得 自 太 阳 。 据 估计 ,根瘤 

苦 固 定 一 个 分 子 的 氮 CN.) BA 25-35 个 ATP 分 子 。 

植物 中 细 跑 间 识 别 作用 与 特异 性 糖 残 基 序 列 有 关 - 

豆 科 和 植物 根 部 识别 根瘤 菌 的 作用 只 是 一 个 植物 细胞 和 其 他 细胞 之 间 特 异性 相互 作用 

ia 



的 一 个 例子 。 在 某 些 情况 下 ,这 另 一 个 细胞 可 能 来 自 其 他 物种 ,例如 真菌 病原 体 ; 而 在 其 

图 19-24” 与 固氮 细 昔 (根瘤 苗 ) 共 生 的 幻 : 
龄 豌豆 。 含 有 细菌 的 根瘤 清晰 可 见 - 

 (A. Johnston 赠 ) 

他 情况 下 , 它 可 能 来 自 同 一 物种 ,例如 一 粒 花粉 粒 
落 在 一 个 花柱 头 上 。 现 在 许多 有 说 服 力 的 证 据 提 
示 , 这 种 识别 事件 取决 于 细胞 表面 的 多 糖 , 糖 蛋白 
和 糖 脂 分 子 中 的 糖 残 基 序 列 。 在 某 些 情 况 下 ， 仅 
仅 糖 序列 本 身 就 可 以 代替 一 个 细胞 引起 另外 一 个 
细胞 发 生 一 系列 特征 性 的 反应 。 例 如 ， 取 自 某 些 
植物 病原 体 的 细胞 壁 寡 糖 本 身 就 能 引起 宿主 植物 
发 生 典 型 的 防御 反应 。 虽 然 ， 我 们 还 没有 从 任何 
一 种 植物 中 分 离 出 有 关 识 别 系统 的 全 部 分 子 并 加 
以 鉴定 ,但 是 一 般 认 为 ,负责 识别 细胞 表面 糖 序列 
的 大 部 分 分 子 是 外 源 凝 集 素 。 

外 源 凝集 素 是 蛋白 质 或 糖 蛋白 ， 它 有 两 个 以 
上 的 结合 部 位 可 以 识别 糖 残 基 的 特定 序列 。 外 源 
凝集 素 首先 是 由 植物 中 分 离 出 来 ， 它 大 量 存在 于 

许多 种 子 中 ， 但 以 后 在 各 类 生物 中 均 有 发 现 。 许 多 植物 种 子 外 源 凝集 素 是 高 毒性 的 储存 

bd he 

f ett 

图 19-25 “如 图 19-24 BROTH I. NMI TSI 
sO SULA EME AOI. CB. Huang 和 Q. S Ma 呈 ) 

蛋白 ， 用 来 防止 动物 取 食 种 子 ， 而 也 有 一 些 看 来 与 细胞 间 识 别 作用 有 关 。 由 于 外 源 族 集 素 
与 细胞 表面 糖 蛋白 和 糖 脂 类 结合 ,所 以 在 细胞 生物 学 中 ， 它 们 被 广泛 用 作 生化 工具 ,用 来 
定位 和 分 离 含 糖 的 质 膜 分 子 。 一 些 常 用 的 植物 外 源 凝集 素 及 其 糖 特异 性 见 表 19-10 

花粉 粒 与 相应 柱头 之 间 的 特异 性 相互 作用 是 对 外 源 凝集 素 研 究 得 比较 充分 的 一 个 例 
子 。 祖 互 作 用 促使 柱头 细胞 释 放水 分 ， 湿 润 花粉 粒 并 诱 使 化 粉 粒 伸 出 受精 所 需 的 长 的 花 
粉 管 ( 图 19-26)。 已 知 有 花 植 物 中 约 有 一 半 都 具有 由 遗传 决定 的 防止 自 花 授粉 的 机 制 ， 
因此 就 保证 了 远 系 繁殖 。 例 如 ,在 甘蓝 科 中 ,识别 系统 的 分 子 组 分 是 由 $ 基因 复合 体 编码 
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表 19-1 常用 的 并 有 商品 供应 的 外 源 凝 集 素 及 其 能 识别 的 特异 性 糖 残 基 

外 源 凝集 素 糖 特 蜡 人 性 

伴 刀 豆 球 蛋 白 A xc-D- 葡 萄 糖 及 xc-D- 甘 露 糖 
大 豆 外 源 凝 集 素 D- 半 乳糖 及 N- 乙 酰 -D- 半 乳 糖 胺 
MRK N-Z, EE PLB 
EFSMRRRE fy HH 
马 铃 苗 外 源 凝 集 素 N-Z, Mie FLEE 

的 : 分 子 组 分 包括 柱头 粘性 表面 的 一 种 大 糖 蛋白 ， 以 及 花粉 粒 表面 的 一 种 能 识别 此 糖 蛋 
白 的 外 源 凝 集 素 。 只 有 当 两 株 植物 的 S 基因 复合 体 中 具有 不 同 的 等 位 基因 时 ， 其 中 一 株 

的 花粉 才能 在 另 一 株 的 柱头 上 萌发 和 生长 ， 并 使 其 卵细胞 受精 。 如 果 用 取 自 具有 相同 等 
位 基因 的 植株 柱头 的 纯化 糖 蛋白 预先 对 花粉 进行 处 理 ， 则 将 该 花粉 置 于 通常 可 以 适合 的 

柱头 上 也 不 能 再 萌发 了 。 因 此 可 以 认为 ， 花 粉 粒 外 源 凝 集 素 与 自体 糖 蛋 白 之 间 的 相互 作 
用 会 促使 花粉 粒 发 生 反应 而 不 能 萌发 ,这 也 就 保证 了 自 交 不 适合 性 。 目 前 ,正在 对 多 种 植 

物 细胞 识别 系统 中 的 特异 性 外 源 凝 集 素 及 其 内 生 受 体 进行 分 离 和 研究 。 

图 19-26 柱头 表面 的 甘蓝 花粉 粒 。 这 张 扫 描 电 镜 照 片 示 花 粉 粒 的 铁 花 样 表面 以 及 业已 萌发 的 花 
粉 粒 所 长 出 的 花粉 管 。(H，G.， Dickinson 赠 ) 

小 结 

植物 细胞 存在 坚 辜 且 通 透 性 差 的 细胞 壁 ， 大 大 地 影响 了 植物 细胞 彼此 之 间 以 及 植物 
细胞 与 环境 之 间 的 相互 作用 和 通讯 。 植 物体 内 一 切 活 细胞 都 借 胞 间 连 丝 相互 连接 ， 胞 间 
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连 丝 是 穿 过 细胞 壁 的 小 的 有 规则 的 细胞 质 通道 ' 衬 有 质 膜 , 溶 质 可 从 中 通过 。 这 样 ， 一 个 
植物 体内 全 部 活 原 生 质 体 就 连接 起 来 ,形成 一 个 系统 , 称 为 共 质 体 。 剩 下 的 胞 壁 空 除 则 叫 
做 质 外 体 ， 大 部 分 水 分 运输 是 通过 质 外 体 进 行 。 植 物 的 光合 细胞 产生 的 糖 通过 韧 皮 部 中 
的 活 细胞 ( 共 质 体 的 一 部 分 ) 运 至 植物 体 的 其 他 部 分 。 根 部 细胞 由 土壤 吸收 水 分 和 本 质 深 

质 并 通过 木质 部 中 的 死 细胞 〈 质 外 体 的 一 部 分 ) 运 至 叶 部 。 活 生物 分 子 中 的 几乎 一 切 所 

素 究 其 根源 都 来 自 原核 生物 所 固定 的 大 气 气 ， 许 多 原核 生物 可 与 植 根 形成 复杂 的 共生 关 

系 。 植 物 细 胞 识别 现象 一 一 包括 共生 植物 -细菌 相互 作用 ,植物 -病原 体 相互 作 用 ,以 及 花 
的 特异 性 授粉 作用 一 一 都 被 认为 与 识别 含 特异 糖 序列 的 分 子 有 关 。 外 源 凝 集 素 是 天 然 存 

在 的 识别 糖 残 基 的 蛋白 质 ,目前 认为 它 与 识别 作用 有 关 。 

植物 细胞 的 内 部 结构 

高 等 植物 的 细胞 包含 以 前 在 动物 细胞 中 描述 过 的 一 切 细胞 区 室 ， 包 括 胞 流 、 高 尔 基 

器 ,内 质 网 细胞 核 ̀  线 粒 体 \. 过 氧 物 酶 体 及 溶 酶 体 。 同样 地 ， 植 物 细胞 也 具有 由 肌 动 蛋 自 

丝 和 微 管 组 成 的 细胞 骨架 ,并 与 动物 中 的 没有 区 别 。 但 是 ,由 于 植物 体 中 存在 两 种 类 型 由 

欧 包 围 的 区 室 一 一 液 泡 和 质 体 ， 所 以 植物 细胞 很 易于 和 动物 细胞 区 别 开 来 。 这 两 种 细胞 

器 闻 与 植物 细胞 的 静止 生活 方式 有 关 。 这 两 点 以 及 植物 细胞 内 部 结构 的 其 他 特征 是 本 节 

的 主要 内 容 。 

叶绿体 是 植物 所 特有 的 一 类 细胞 器 一 一 质 体 的 一 种 : 

因为 细胞 壁 使 植物 个 能 象 动物 那样 取 食 ， 所 以 植物 细胞 只 能 依靠 自身 光合 作用 所 产 

”，” 生 的 有 机 营养 物 为 生 。 在 绿色 植物 中 ， 光 合作 用 

在 叶绿体 中 进行 ， 叶 绿 体 是 植物 的 永久 性 的 内 在 

食物 源 ， 细 胞 可 直接 将 光合 作用 的 产物 用 于 生物 

合成 ， 或 是 以 无 渗透 压 活 性 的 多 糖 (通常 是 淀粉 ) 

的 形式 储藏 起 来 ， 或 是 转化 为 低 分 子 量 的 糖 〈 通 

党 是 蔗糖 ) 答 向 植物 体内 其 他 组 织 〈 如 根部 )， 以 

满足 其 代谢 需 妥 。 

质 体 是 一 族 密切 相关 的 细胞 器 ， 叶 绿 体 仅 是 

其 中 的 一 员 。 所 有 质 体 都 具有 某 些 共同 特征 ,最 

主要 的 是 它们 都 有 自己 的 基因 组 ， 并 由 双 层 膜 构 

成 的 外 膜 所 包 被 。 因 为 在 第 九 章 中 已 详细 讨论 过 
图 19-27， 豆 闫 植物 根 尖 细胞 中 的 典型 前 质 呈 休 的 些 构 和 功能 ， 所 以 这 里 
体 的 电镜 照片 。 它 的 四 周 是 由 两 层 膜 组 成 的 叶绿体 的 结构 和 功能 ， 所 以 这 里 着 重 介绍 质 体 族 

tk Ve eo BAPE PRB RE 中 的 其 他 成 员 。 

全 和 所 有 质 体 ， 包 括 叶绿体 ， 都 由 前 质 体 发 育 而 
Cells. London: Arnold, 1975) 来 ， 前 质 体 是 分 生 细 胞 内 的 小 型 细胞 器 (图 19- 

27)。 前 质 体 根 据 每 个 分 化 细胞 的 需要 而 发 育 。 如 叶子 在 黑暗 中 生长 , 则 前 质 体 发 育 为 黄 

色 体 。 其 中 有 由 细胞 内 膜 组 成 的 半 结 晶 状 网 络 , 内 不 含 叶绿素 而 含 原 叶绿素 (一 种 黄色 的 

叶绿素 前 体 ) (图 19-28)。 如 受 光照 , 则 原 叶 绿 素 转化 为 叶绿素 ,并 合成 新 的 膜 、 色 素 , 光 
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合 酶 以 及 电子 传递 链 的 各 个 组 分 ,使 黄色 体 发 育 为 叶绿体 (图 19-29)c 

ea 19-28 RENAL CARRS ARAN cape SAI PABRIR RH ARE 
| 其 中 包含 原 时 绿 素 。 (B，Gunning Wh) 

一 切 村 物 活 细 胸 中 都 有 某 种 类 型 的 质 体 。 其 他 类 型 的 质 体 包括 有 色 体 ( 图 19-30) 和 
白色 体 ,* 有 色 体 积累 类 胡 梦 卜 色 素 , 它 使 许多 物种 的 花 次 和 果实 带 有 黄 - 栖 - 红 色彩 ; 白色 
体 不 过 是 一 些 增 大 的 前 质 体 , 见 于 许多 不 变 绿 也 不 进行 光合 作用 的 上 皮 及 内 部 组 织 中 。 一 
种 常见 的 | 3 色 体 是 淀粉 体 (图 19-31)， 它 在 储藏 组 织 中 负责 傅 茂 省 粉 ;而 在 共 、 叶 和 根部 
的 某 些 细胞 中 参与 植物 对 重力 的 反应 。 

还 不 确切 知道 前 质 体 向 不 同类 型 质 体 发 育 的 途径 是 怎样 受 调节 的 ,但 很 清楚 的 是 , 细 
胞 核 基因 组 起 很 大 的 控制 作用 。 细 胞 核 的 突变 可 以 决定 前 质 体 是 向 有 色 体 发 育 还 是 向 叶 
绿 体 发 育 , 或 者 可 以 阻 断 发 育 * 产 生 各 种 类 型 的 白色 体 或 产生 具有 异常 色素 的 不 成 熟 叶 绿 
体 ,后 者 见于 多 种 观赏 植物 中 。 

所 有 质 体 都 含有 多 拷贝 的 质 体 基因 组 ， 而 绝 大 多 数 质 体 ( 如 果 不 是 全 部 ) 都 可 以 在 细 
胞 内 分 裂 ( 见 第 九 章 )。 在 高 等 植物 中 唯一 失去 质 体 的 细胞 类 型 就 是 某 些 物种 中 的 雄性 精 
子 细胞 。 因 此 ， 这 些 植物 (例如 玉米 ) 的 质粒 全 来 让 卵细胞: 这 些 植 物 中 的 质 体 正如 同 动 
物 中 的 线粒体 一 样 , 是 由 母系 遗传 的 。 

植 和 细胞 的 液 泡 是 一 种 异常 多 能 的 细胞 器 " | | 
大 多 数 植物 细胞 中 最 明显 的 区 室 是 一 个 或 一 个 以 上 的 大 泡 组 成 的 ， 统 称 液 光 
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19-29 电镜 照片 示 车 麦 苗 中 正在 转录 的 幼 龄 叶绿体 的 一 部 分 。 黄色 体 腊 正在 重新 排列 ,已 
出 现 叶 绿 素 ? 并 开始 形成 质 体 基 粒 。 (B. Gunning je) 

x 图 19-30 SKB MINH SE ROA tk. KAMER, kia Sa 
APRA B-HBbA, RHAARERAE. (B. Gunning 和 M. Steer 赠 ; 引 自 Te 

and the Biology of Plant Cells. London: Arnold， hes ; 5 a 。 

《图 19-32), 液 泡 借 单 层 膜 与 细胞 质 相 隔 , 此 膜 称 为 液 泡 膜 。 一 个 液 光 常 常 占据 细胞 容积 
te 

的 50% 以 上 ,但 变异 的 范围 由 5% 至 95 匈 ,取决 于 细胞 的 类 型 。 植 物 细胞 利用 其 液 泡 转 
运 和 储藏 营养 物 、 代 谢 物 和 废物 。 在 某 种 意义 上 ，, 液 泡 可 以 被 视 为 与 动物 的 细胞 外 间隙 相 |， 
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大 增长 ,所 以 ,植物 细胞 的 体积 通常 比 动物 细胞 大 得 多 。 但 是 ,从 维持 和 最 初 合 成 这 两 方面 

看 来 ,用 细胞 质 填充 来 增 大 细胞 太 浪费 了 ,在 植物 生长 时 ,虽然 某 些 植物 细胞 (例如 在 细胞 

分 裂 最 活跃 的 部 分 ) 在 生长 时 制造 较 多 的 细胞 质 , 但 是 大 多 数 植物 细胞 在 增 大 时 积累 水 分 

并 通过 膨 压 导致 细胞 壁 扩张 ， 水 通 稼 储 于 小 的 波 泡 中 ， 而 后 它们 融合 成 为 一 个 大 的 液 泡 

〈 图 19-33)。 这 些 细胞 中 的 大 液 泡 内 可 以 有 许多 细胞 质 丝 贯穿 其 中 。 液 泡 的 存在 意味 着 大 

多 数 成 熟 植物 细胞 的 表面 积 与 细胞 质 容 积 之 比 很 大 ,细胞 质变 为 贴 于 细胞 壁 上 的 一 薄 层 。 

例如 在 光合 细胞 中 ,叶绿体 就 排列 在 细胞 周边 部 位 的 薄 层 细胞 质 中 ,这 样 有 利于 物质 交换 

《图 19-32)。 在 某 些 细胞 中 ,细胞核 和 细胞 质 的 大 部 分 位 于 细胞 的 一 端 , 而 大 部 分 液 泡 区 

图 19-33 图 解 示 在 细胞 质 体 积 不 增加 时 整个 细胞 的 体积 也 可 大 大 增加 。 随 着 正在 扩大 的 让 泡 摄 
人 水 分 ?细胞 膨 压 使 细胞 扩张 。 细 胞 质 最 后 只 变 成 贴 附 在 四 周 的 一 薄 层 ,由 发 自 核 区 贯穿 液 泡 的 细 

胞 质 丝 连接 起 来 。 

室 位 于 另 一 端 。 这 种 不 对 称 性 通常 在 发 育 上 重要 的 不 对 称 细 胞 分 裂 之 前 发 育 出 来 。 然 而 

并 不 是 流 泡 将 细胞 质 推 到 细胞 的 一 端 。 因 为 ,细胞 的 内 含 物 都 处 于 疲 体 静 压力 的 平衡 中 ， 

彼 泡 并 不 能 象 活塞 那样 将 细胞 质 朝 某 个 方向 推移 ;相反 地 ,是 植物 细胞 的 细胞 骨架 将 细胞 

质 组 织 起 来 的 ,在 本 章 的 后 面 将 会 讲 清 这 一 点 。 

液 泡 可 以 起 储藏 细胞 器 的 功能 ” 

”“， 裕 泡 可 以 储存 多 种 类 型 的 分 子 ， 特 别 是 某 些 必 要 的 而 如 果 大 量 存在 于 细胞 质 中 却 可 

能 造成 危害 的 物质 。 例 如 ,在 某 些 植物 中 , 某 些 特 化 的 细胞 波 泡 中 含有 橡胶 、 瑰 片 等 令 人 

感 兴趣 的 产物 。 甚 至 象 Nat 那样 普遍 存在 的 分 子 也 存储 在 这 样 的 细胞 器 中 , CNB 

活性 与 膨 压 产生 有 关 。 对 丽 蔬 (Nitel1a) SniaAN Ot eA, oT rw LAY Nat Ze fe ham 
中 的 Na+ 浓度 维持 在 低 水 平 , 而 在 波 泡 中 浓度 可 高 4 一 5 倍 ; 由 于 在 丽 荣 中 波 泡 的 容积 远 

大 于 细胞 质 的 容积 ,所 以 大 部 分 细胞 内 Na* 存在 于 滚 泡 中 。 
质 膜 和 该 泡 膜 的 不 同 通 透 性 就 造成 细胞 质 和 该 泡 中 的 不 同 溶质 组 成 。 这 两 层 膜 的 通 

透 性 受 膨 压 调节 ,并 取决 于 不 同 的 膜 转运 蛋白 ,这 些 转运 蛋白 分 别 将 不 同 的 糖 类 、 和 氨基酸 
以 及 其 他 代谢 物 运 过 脂 双 层 〈 见 第 六 章 )e 小 泡 中 的 物质 在 质 和 量 上 均 与 细胞 质 中 的 不 
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同 。 但 是 ,到 为 液 泡 膜 只 是 一 层 脂 双 层 , 机 械 强度 不 高 ， 所 以 细胞 质 和 小 泡 中 的 流体 静 压 

力 必 须 大 致 相等 ,为 维持 膨 压 ,这 两 个 区 室 必须 在 冰 透 压 平衡 上 通力 合作 。 

液 泡 中 储存 的 产物 还 包括 一 些 具 有 代谢 功能 的 物质 。 例如 肉质 植物 在 夜间 摄 人 

CO:， 以 苹果 酸 的 形式 将 其 储存 在 液 泡 中 , 待 次 日 再 借 光 能 将 其 转化 为 糖 类 。 液 泡 还 可 以 

.长 期 储存 有 机 分 子 。 例 如 ， 许 多 种 子 的 储藏 细胞 的 液 泡 中 储存 着 蛋 白 质 ( 图 19-34)。 不 

同 液 泡 可 能 具有 不 同 功能 ,例如 在 同一 细胞 中 常 有 起 溶 酶 体 功能 和 储藏 功能 的 波 泡 。 

液 泡 中 储存 的 另 一 些 分 子 涉及 到 植物 与 动物 之 间或 植物 与 其 他 植物 之 间 的 相互 作 

用 。 例 如 , 花 青 素 赋 予 花 为 以 一 定 的 色彩 ,使 之 能 吸引 传粉 的 昆虫 。 另 一 些 分 子 则 参与 防 

御 机 制 。 植 物 不 能 以 移动 来 避免 被 草食 动物 所 食 , 而 代 之 以 合成 各 种 各 样 的 有 毒 代谢 物 > 

当 植 株 被 食 或 受到 损伤 时 ， 这 些 有 毒物 质 就 可 以 由 菩 泡 中 释放 出 来 。 这 些 物 质 包括 由 有 

毒 的 生物 碱 直 到 一 些 不 适口 的 抑制 消化 的 物质 。 在 进化 过 程 中 ， 植 物 和 动物 都 在 使 用 这 

种 武器 来 进行 一 场 微妙 的 化 学 战争 ,在 下 述 情况 下 ,交战 双方 的 对 比 就 会 发 生 改 变 : 或 是 

植物 产生 出 一 种 强 有 力 的 阻止 草食 者 取 食 的 物质 ,或 者 相反 ,一 个 昆虫 发 展 出 一 种 分 解 植 

物 有 毒 代谢 物 的 本 领 , 从 而 能 取 食 这 种 食物 ,或 其 

至 变 得 喜好 取 食 这 种 植物 。 

植物 细胞 能 够 外 排 ,但 看 来 一 般 不 能 内 吞 大 分 子 " 
动物 细胞 能 够 在 内 吞 和 外 排 过 程 中 通过 一 系 

列 被 膜 小 泡 的 形成 和 融合 将 大 分 子 运 过 细胞 膜 

(HAA). 但 这 些 过 程 在 植物 细胞 中 受 细 胞 壁 

及 膨 压 的 严重 限制 。 细 胞 壁 空 孙 有 限 ， 这 就 阻止 

了 颗粒 样 物质 以 及 大 部 分 大 分 子 接触 质 膜 的 外 表 

面 , 因 此 ,除了 少数 例外 ， 植 物 细胞 并 不 依靠 内 知 

作用 摄 人 这 些 物质 。 甚至 借 液 相 内 吞 作 用 概 取 

小 分 子 也 有 困难 ， 这 是 因为 通常 膨 压 将 质 膜 压 

在 细胞 壁 上 。 但 是 ， 在 一 个 植物 细胞 的 质 膜 上 存 

在 大 量 的 有 衣 小 四 ， 人 们 认为 这 些小 凹 可 以 脱离 

质 膜 而 形成 被 膜 内 吞 小 泡 (图 19-35)。 

虽然 内 吞 作 用 在 植物 细胞 中 受到 限制 ， 外 排 é Th 
作用 却 不 然 。 尤 其 是 大 多 数 植物 细胞 都 分 沁 由 aie edd pi od 
高 尔 基 器 包装 的 大 分 子 ， 下 文 就 要 讨论 这 一 况 。 像 殉 豆 和 蚕豆 一 类 豆 科 植物 在 流 泡 中 
点 和 常 储 有 大 量 的 蛋白 质 以 保证 在 种 子 萌发 过 
Zo 程 中 维持 胚胎 的 生长 。〈S. Craig 赠 ) 

高 尔 基 小 泡 向 质 膜 的 特定 区 域 输送 成 壁 材料 * 

大 多 数 细胞 壁 基质 组 分 都 是 通过 来 自 高 尔 基 器 的 小 泡 转运 至 细胞 膜 ， 再 借 外 排 作 用 
分 刻 出 去 (图 19-36)。 由 于 细胞 不 同 部 位 的 细胞 壁 其 组 成 和 形态 均 不 相同 ,因此 ,高 尔 基 
小 泡 必 须 指 向 质 膜 的 特定 部 位 。 这 至 少 部 分 是 依靠 细胞 骨架 来 完成 的 。 有 丝 分 裂 后 新 的 
初生 细胞 壁 的 形成 便 是 一 例 ( 详 见 第 十 一 章 )。 在 细胞 分 裂 未 期 结束 时 ,两 个 子 代 细胞 核 之 
间 还 保留 了 与 纺锤 轴 平 行 的 微 管束 。 此 束 包括 极 性 相反 的 两 群 纺 锤 徽 管 ， 未 端 交错 ， 碟 
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19-33 烟草 原生 质 体 的 质 膜 。 粘 附 于 电镜 网 格 上 的 原生 质 体 已 经 张 破 ， 并 经 冲洗 后 负 染 ， 以 
显示 质 膜 的 胞 质 面 。 皮 层 微 管 及 无 数 有 衣 小 四 清晰 可 见 。 (L.C. Fowke i) — 

形 交错 区 位 于 以 前 纺锤 体 的 赤道 面 , 称 为 成 膜 体 。 来 自 高 尔 基 器 的 小 泡 * 含 有 细胞 壁 的 前 
体 物质 ， 特 别 是 果 胶 ， 它 们 沿 着 这 些微 管 移动 到 达 中 央 的 碟 形 区 后 ， 彼 此 融合 而 形成 细 

图 19-36 ”里 时 草 的 正在 发 育 中 的 筛 管 单元 的 电镜 照片 。 可 见 几 处 细胞 壁 加 厚 的 部 分 ?以 及 许多 
高 尔 基 器 和 由 高 尔 基 器 产生 的 ,为 新 壁 提供 材料 的 小 泡 。( 引 自 B. Gunning and M. Steer, 

Ultrastructure and the Biology of Plant Cells. London: Arnold, 1975) 



“ue (7 19-37)o 细胞 板 借 高 尔 基 小 泡 不 断 加 入 而 向 四 周 扩大 ， 这 些 高 尔 基 小 泡 是 在 - 
较 千 中心 的 微 管 解 聚 时 沿 着 细胞 板 周 边 装配 起 来 的 新 的 微 管 群 被 引导 到 那里 去 的 。 最 
后 。 这 个 不 断 生长 的 细胞 板 与 母 细胞 壁 融合 ， 形 成 两 个 分 隔 的 子 细胞 (图 19-38)。 

图 19-37 一 个 正在 分 裂 的 植物 细胞 中 成 膜 体 的 电镜 照片 。 微 管 引导 含有 细胞 壁 前 体 物质 的 小 
泡 向 正在 生长 的 细胞 板 移动 。 详 见 图 11-65, (J.D. Pickett-Heaps fit) 

在 以 后 初生 细胞 壁 形成 过 程 中 ， 高 尔 基 小 泡 可 能 是 通过 同样 的 方式 被 导向 质 膜 的 。 

然而 , 随 着 由 于 小 泡 融 合 使 大 量 新 膜 加 入 现存 细胞 膜 中 ,问题 就 来 了 。 在 某 些 分 刻 活 跃 的 

细胞 中 ,外 排 过 程 中 涉及 的 大 量 高 尔 基 小 泡 可 以 使 质 膜 面积 每 20 分 钟 增加 一 倍 。 显 然 , 一 

定 存 在 一 种 膜 回收 的 机 制 。 很 可 能 和 在 动物 细胞 中 一 样 ， 植 物 细胞 膜 上 见 到 的 大 量 有 衣 

小 止 ,也 起 膜 再 循环 的 作用 。 

植物 细胞 中 的 高 尔 基 器 由 一 鸽 满 泡 构 成 ， 它 主要 负责 产生 多 种 细胞 外 多 糖 。 大 部 分 

多 糖 是 不 溶性 的 细胞 壁 组 分 ,但 另 一 些 比较 可 次 ,例如 根 尖 分 泌 的 用 以 润滑 它 在 土壤 中 通 

道 的 粘液 。 每 个 高 尔 基 堆 都 是 独立 的 ， 而 不 象 在 动物 细胞 中 是 彼此 连接 的 (图 19-39 及 ， 

19-40)。 可 能 这 使 各 高 尔 基 堆 能 特 化 ,以 产生 不 同 的 分 废物 。 

纤维 素 在 植物 细胞 表面 合成 " 

一般 说 来 ,细胞 壁 多 糖 是 由 高 尔 基 器 产生 ,并 借 外 排 作用 分 泌 出 来 的 ， 但 有 一 个 重要 
的 例外 。 在 大 多 数 植物 中 ， 纤 维 素 是 由 一 个 与 细胞 膜 结合 的 酶 复合 体 利用 糖 核 苷 酸 前 体 

X 可 能 是 UDP- 葡 萄 糖 ) 在 细胞 的 外 表面 合成 的 。 新 生 的 纤维 素 链 自我 装配 成 微 纤 丝 , 再 
整合 到 细胞 壁 的 总 体 结构 中 去 。 

某 些 原 始 的 藻类 外 覆 着 精巧 的 、 含 纤维 素 的 细胞 壁 鳞片 。 这 些 鳞片 由 高 尔 基 小 泡 产 
生 , 再 借 外 排 作 用 完整 地 分 泌 出 来 。 在 这 些 生物 中 ,纤维 素 合成 机 构 与 高 尔 基 小 泡 膜 相 联 
系 , 在 小 泡 融合 后 它 就 成 为 质 膜 的 一 部 分 (图 19-41)。 曾 有 人 根据 类 比 推理 提出 ,高 等 植 
物 中 负责 合成 纤维 素 的 酶 复合 体 , 也 是 通过 高 尔 基 小 泡 运 送 到 质 膜 上 的 ,只 不 过 在 这 种 情 
痪 下 , 仅 当 酶 复合 体 与 细胞 外 环境 接触 时 才 发 生 作用 。 

2335 。 



图 19-38 ”一 个 正在 分 型 的 族 交 毛 细胞 的 系列 光 镜 照片 。 每 张 照片 的 左下 角 记 有 拍摄 的 时 间 (分 ) 在 ' 
42 Peal LR AER I ht, WIR Se AE, 直至 与 ‘a 

BRAVIA CPR Hepler 赠 ) 
A} Be 

ARRERETARAT LEMIRE AS i 
纤维 素 微 纤 丝 在 细胞 壁 中 常常 具有 特定 的 方向 。 但 这 是 什么 决定 的 呢 IAS 

重要 ， 因 为 下 文 将 见 到 纤维 素 微 纤 丝 的 走向 决定 植物 细胞 的 外 形 。 一 个 重要 的 线索 是 ， 
我 们 发 现 ， 在 植物 细胞 周 质 中 ， 细 胞 质 微 管 排 列 的 方向 与 正在 沉积 的 纤维 素 微 纤 丝 的 方 
向 相同 。 网 

紧 贴 在 质 腊 的 内 表面 (图 19-42) 排 列 着 周 质 微 管 ， 其 方向 主要 与 细胞 的 延伸 贡 相 委 
直 ( 图 19-43)。 这 些 环 绕 着 细胞 的 滞 管 从 ， 是 由 和 此 各 有 重 全 的 向 管 组 成 。 在 某 些 情况 
下 还 可 见 到 , 质 膜 和 其 下 的 周 质 微 管 有 间 桥 连接 。 

在 许多 不 同类 型 和 形状 的 细胞 中 ， 都 可 见 到 紧 贴 在 细胞 质 蜡 之 内 的 微 管 和 紧 贴 在 质 
蜡 之 外 的 纤维 素 微 纤 丝 间 的 方向 恰好 一 致 (图 19-44)。 在 初生 壁 和 次 生 壁 的 沉积 过 程 
中 ， 都 可 见 到 这 一 现象 ， 而 且 在 局 部 的 细胞 壁 沉积 过 程 中 ， 周 质 微 管 的 位 置 也 与 之 相对 
应 -一 例如 当 森 质 部 细胞 表面 的 特殊 位 置 发 生 细胞 壁 加 厚 时 ， 加 厚 处 附近 ( 隔 着 质 膜 ) 
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图 19-39 —MAMELHM 〈Bxwlpochaere) 的 毛细 胞 的 电镜 照片 。 可 见 许多 成 县 的 高 尔 基 满 
泡 ， 以 及 与 之 有 关 的 内 含 无 定形 物质 的 小 泡 。 与 大 多 数 动物 细胞 不 同 ， 这 种 细胞 中 各 县 高 尔 基 江 
猩 彼此 不 相连 接 。(T.W.Frazer 赠 ; 引 自 B.Gunning and M. Steer, Ultrastructure and the 

Biology of Plant Cells. London: Arnold, 1975) 

就 可 见 到 微 管 ( 见 图 19-13)。 
如 果 用 秋水 仙 素 处 理 植 物 组织 ， 使 整个 皮层 微 管 系统 都 发 生 解 聚 ， 会 出 现 什 么 情况 

We? 其 结果 并 不 象 预料 的 那样 简单 。 用 药 并 不 影响 新 纤维 素 微 纤 丝 的 产生 ,而 在 某 些 情况 
下 ,细胞 仍 能 按 已 有 的 取向 继续 沉积 新 的 微 纤 丝 。 但 是 微 纤 丝 排 列 模式 的 发 育 性 变化 却 
AAD baw. 例如 ， 一 个 细胞 原本 要 发 育 出 规则 的 细胞 壁 加 厚 部 分 以 形成 木质 部 导 
管 ,在 使 用 秋水 仙 素 时 , 却 只 乱 糟 糟 地 沉积 下 一 些 成 壁 物质 。 因 此 结论 是 : 即 或 在 没有 微 
管 的 情况 下 , 微 纤 丝 的 已 有 取向 仍 能 保持 ,但 是 如 果 细 胞 发 育 要 求 纤维 素 沉 积 模式 有 所 改 
变 , 则 必须 存在 完整 的 微 管 以 保证 重新 定向 (图 19-45)。 

”” 周 质 微 管 能 影响 新 形成 的 纤维 素 微 纤 丝 的 取向 ， 提 示 这 些微 管 可 能 越过 质 膜 直接 或 
词 接地 与 细胞 外 基质 相连 。 但 是 我 们 还 不 知道 这 种 连接 的 分 子 基础 。 不 过 可 以 回顾 动物 
Wi: “动物 细胞 中 的 细胞 骨架 就 是 与 细胞 外 基质 中 的 成 分 影响 彼此 的 取向 。 

在 较 大 的 植物 细胞 中 物质 运行 是 靠 胞 质 运动 来 驱动 的 * 
细胞 代谢 要 求 底 物 \. 中 间 产 物 、 辅 助 因 素 、 信 使 物质 及 酶 等 都 必须 能 由 细胞 质 的 一 部 

分 运行 至 其 他 部 分 在 小 型 细胞 (例如 细菌 或 甚至 大 多 数 动 物 细胞 ) 中 ,扩散 就 足以 使 小 溶 

质 分 子 在 一 秒 钟 内 运行 的 距离 与 细胞 大 小 相当 。 然 而 ,植物 细胞 由 于 它 的 细胞 壁 ̀\ 液 泡 以 
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BE 19-40 樟 牧 草根 冠 细胞 的 电镜 照片 。 这 种 细胞 中 高 尔 基 器 的 功能 主要 是 制 复 和 包装 蔡 以 ,并 
将 其 发 送 至 根 尖 表 面 ,润滑 根 尖 在 土壤 中 的 通道 。 在 小 泡 中 ， 以 及 在 质 膜 外 均 可 见 到 与 高 尔 基 满 

泡 中 相同 的 物质 。( 引 自 B. Gunning and M. Steer，Ultrastructure and the Biology 

of Plant Cells. London: Arnold, 1975) 

及 膨 压 的 原因 能 够 长 得 很 大 ,细胞 长 度 通常 超 过 100wm， 还 有 达到 几 毫米 或 甚至 几 厘 米 
长 的 。 况 且 , 一 个 分 子 扩散 到 其 目的 地 所 需 的 时 间 是 与 距离 的 平方 成 正比 的 ,所 以 要 跨 过 
这 样 大 的 距离 仅 靠 扩散 就 比较 无 能 为 力 了 。 因 此 在 较 大 的 植物 细胞 中 见 到 大 规模 的 胞 质 : 
运动 ,就 不 足 为 奇 了 , 它 使 细胞 带 着 物质 在 细胞 内 回转 。 4 

观察 活 的 植物 细胞 可 见 ,细胞 越 大 , 胞 质 运动 的 规模 也 越 大 。 在 小 细胞 中 可 见 到 细胞 
器 的 抖动 , 称 为 跳动 (saltation ， 源 自 拉 丁 词 saltare， 意 为 舞 或 跳 )。 和 在 动物 细胞 中 一 . 
样 , 颗 粒 停 停 起 起 ， 可 以 突然 间 高 速 地 向 某 一 方向 移动 。 在 较 大 的 植物 细胞 中 , 胞 质 流动 
则 更 有 方向 性 。 在 某 些 细胞 中 ,巨大 的 中 央 液 泡 周围 只 有 薄 薄 的 一 圈 细 胞 质 ,常常 可 以 见 ， 
到 细胞 质 几 乎 不 停 地 在 旋转 ， 速 度 达 到 每 秒 几 微米 。 这 种 胞 质 流动 不 仅 促进 细胞 内 的 运 . 
输 ,也 促进 细胞 之 间 的 物质 转运 ,因为 它 将 溶质 运 到 连接 相 邻 细胞 间 连 系 开 口 处 。 

组 成 植物 表面 毛 的 薄 壁 细胞 (thin cell) 是 透明 的 ; 因此 在 活 细胞 中 很 易 观 察 其 胞 质 ， 
运动 。 这 些 细胞 的 液 泡 很 大 ， 其 中 穿行 着 许多 直径 为 1wm 的 细胞 质 丝 (图 19-46)。 在 
胞 质 丝 中 可 以 见 到 单个 的 颗粒 (如 线粒体 ) 迅 速 地 移动 。 这 些 细胞 质 丝 似乎 是 起 自 细胞 核 ， 
附近 的 一 个 区 域 ,它们 不 断 地 改变 形状 和 位 置 ,合并 、 分 支 \ 消 失 , 又 重新 形成 。 

在 高 等 植物 细胞 中 ,造成 细胞 器 运动 的 胞 质 流动 可 能 与 肌 动 蛋白 有 关 。 但 是 ,了 解 得 
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图 19-41 ARR Plewrochrysis 的 细胞 壁 是 由 无 数 分 散 的 鳞片 组 成 的 。(A) 每 个 鳞片 (在 图 中 
是 负 染 的 ) 是 由 螺旋 形 排列 的 纤维 素 徽 纤 丝 组 成 的 碟 形 物 。(B) 图 中 可 见 高 尔 基 器 正在 产生 满 
兆 ? 每 个 当 泡 包含 一 个 鳞片 ,这 些 鳞 片 最 后 通过 外 排 加 到 细胞 壁 上 。 图 中 鳞片 是 用 碳水 化 合 物 特 异 

性 染色 着 色 的 。(D. Romanovicz 赠 ; 引 自 Applied Polymer Symposium 28. 1976) 下 

比较 清楚 的 例子 是 某 些 大 型 营 类 细胞 中 的 胞 质 流 
动 。 

“在 大 型 薄 类 细胞 中 册 动 蛋白 和 肌 球 蛋白 的 相互 作 
用 驱使 胞 质 流动 *” 

RRB (Chara) 和 丽 藻 的 柱 形 细胞 
很 大 ,长 达 2 一 5cm。 在 这 些 巨大 的 多 核 细 胞 中 可 
看 到 最 清楚 的 胞 质 流动 。 胞 质 流动 象 一 条 连续 的 
带子 ， 在 细胞 的 一 钾 沿 着 一 个 浅 的 螺旋 形 路 线 行 
进 ,然后 又 沿 细胞 的 另 一 侧 返 回 , 连 续 不 断 。 细 网 
REMAN, WEWA 75pwm/s， 携 带 着 其 

中 的 胞 内 膜 线粒体、` 细 胞 核 和 胞 液 ， 绕 着 细胞 不 
“ 断 地 旋转 (图 19-47)。 

在 这 些 巨 型 细胞 中 ， 并 不 是 所 有 的 细胞 质 都 
在 流动 。 细 胞 周 质 是 静止 的 ; 周 质 包括 紧 贴 在 质 
膜 之 下 的 细胞 质 ,其 中 含有 一 单 层 叶 绿 体 ,这 些 叶 
绿 体 都 沿 着 与 流动 平行 的 方向 排列 成 行 。 已 知 ， 
产生 动力 的 系统 就 位 于 这 个 静止 的 含 叶绿体 的 周  ， 
质 和 细胞 质 的 移动 层 之 间 。 在 光学 显微镜 下 可 以 ”图 19- 名 ”两 个 相 邻 的 小 麦 根 尖 细 胞 的 电镜 
见 到 紧 靠 叶绿体 下 方 存在 直径 为 0.2um 的 细 的 照片 ， 示 无 数 分 型 间 期 常 有 的 周 质 化 管 。 

纤 丝 。 电 子 显微镜 显示 ， 每 根 纤 丝 是 由 一 束 极 性 排列 相同 的 肌 动 蛋白 丝 组 成 的 。 这 些 肌 
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图 19-43， 梯 收 草根 尖 细 胞 的 切片 ;可 见 正 位 于 细胞 虎 之 下 的 周 质 贡 符 。 ROSA Sm KER, 
(B. Gunning 赠 ) 

动 蛋白 丝 的 极 性 排列 ,可 以 使 肌 球 蛋白 沿 着 它们 运动 时 能 产生 所 见 的 胞 质 流 动 。 因 此 ,很 

可 能 六 动 的 细胞 质 中 的 细胞 器 是 借 肌 球 蛋 白 分 子 间 接 的 连 在 肌 动 蛋白 丝 上 ， 肌 球 蛋 白 分 

子 利用 ATP 水 解 的 能 量 携带 着 细胞 器 沿 肌 动 蛋白 丝 滑行 。 

我 们 对 于 植物 肌 球 蛋白 的 结构 了 解 得 还 很 少 ， 但 在 多 种 植物 细胞 (包括 各 种 毛细 胞 ) 
中 ,都 已 发 现 肌 动 蛋白 丝 束 。 与 巨型 藻 中 只 是 单 向 流动 不 同 ， 在 大 多 数 高 等 植物 细胞 中 ， 

胞 质 六 动 可 以 是 多 向 的 ,提示 在 这 种 情况 下 , 相 邻 的 肌 动 蛋白 丝 束 可 能 极 性 相反 。 

植物 细胞 的 细胞 骨架 可 因 受 到 局 部 刺激 而 发 生 局 部 重组 - 

许多 植物 细胞 可 以 随 着 光线 的 强度 和 方向 的 炊 变 而 改变 胞 内 叶 估 体 的 位 置 。 在 低 光 
强 时 ,叶绿体 排 成 单 层 与 人 射 光 垂直 ,使 受 光 面积 达到 最 大 值 。 高 光 强 时 则 引起 保护 性 反 
应 ,叶绿体 的 顶 侧 朝向 细胞 壁 而 与 人 射 光平 行 , 使 受 光 面 积 达到 最 小 值 (图 19-48)。 这 些 
运动 几乎 肯定 与 肌 动 蛋白 丝 有 关 ; 这 些 运动 在 下 面 两 种 藻 中 研究 得 最 为 透彻 。 

FGM (Vaucheria) 具 大 型 丝 状 细胞 ,其 中 含有 大 量 时 绿 体 ,如 仅 使 细胞 的 二 小 部 从 
受 光 , 可 以 使 叶绿体 都 迁移 到 受 光 区 中 来 。 这 种 迁移 在 10 分 钟 之 内 开始 发 生 ， 同时 在 受 
光 区 内 可 见 有 肌 动 蛋白 丝 网 络 的 形成 。 whi 

£E AGRE (Mougeotia) 的 每 个 柱 形 细胞 中 包含 一 个 单一 的 板 状 叶绿体 ， 在 这 种 生物 
中 ,光线 造成 叶绿体 的 旋转 , 它 或 者 侧面 朝向 光线 ,或 者 正面 与 人 射 光 垂直 ,这 取决 于 光 的 
强度 。 与 此 反应 有 关 的 光 受 器 分 子 似乎 是 植物 色素 ， 这 是 一 类 在 植物 中 介 导 许多 光 反 应 
的 色素 。 它 位 于 质 膜 上 或 位 于 与 质 膜 非 常 接近 的 部 位 ， 徽 细 光 训 的 照射 就 可 导致 局 部 的 
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图 19-44 BARRO RAR 19-45 “在 正常 木质 部 细胞 分 化 过 程 中 
“Aigig ge eBeee Aa unaie ab 形成 的 细胞 壁 加 厚 的 有 规则 的 花纹 〈A)， 
全 s Gunning 赠 ) 这 依赖 于 周 质 微 管 的 规律 排列 。 加 入 秋 

moi z 全 水 仙 素 后 ; 周 质 微 管 解 聚 ， 因 此 造成 细胞 
De ne 了 ee 壁 加 厚 的 不 规则 的 花纹 (B)。 

Ca 内 流 ， 从 而 激活 负责 叶绿体 担 转 的 分 子 机 构 。 如 果 微细 光束 只 照射 细 胞 的 一 小 9 
分 ， 则 叶绿体 也 只 有 被 照射 的 这 一 部 分 发 生 扭 转 
(图 19- -49)。 

上 述 的 以 及 其 他 由 光 诱 发 细胞 器 运动 的 事例 
表明 ， 植 物 细胞 的 细胞 骨架 可 以 对 外 界 刺 激发 生 
特异 性 反应 。 而 且 一 个 细胞 不 同 部 位 的 细胞 骨架 
都 可 以 各 自 独立 地 作出 反应 。 这 种 能 对 刺激 发 生 
反应 的 细胞 骨架 对 于 受 细胞 壁 限制 而 只 能 固定 在 
一 个 地 方 的 植物 细胞 来 讲 尤 为 重要 。 

小 结 
f 

植物 绍 胞 所 独 有 的 细胞 器 有 二 ， 即 质 体 和 液 LIAS RANTES La tin 
: =, 每 根 毛 由 一 列 大 细胞 组 成 。 本 图 示 在 

泡 。 质 体 是 变化 很 大 的 一 类 细胞 器 ， 其 中 人 们 最 ofaaski 干涉 相 差 显微镜 下 所 见 的 几 根 
三 、 毛 。 在 大 液 泡 中 细 的 细胞 质 丝 清晰 可 见 ? 胞 mG 切 绿色 组 织 中 营 光 合作 用 的 叶绿体 。 psn 6 nelle em selina) 4 

MACAW HH KAW SR, ES) agd 3.25! Hyams, Cell Motility. 
着 一 层 液 泡 膜 。 植物 细胞 中 的 液 泡 具 有 多 种 功能 London and New York, 1979) 
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二 正在 运动 的 细胞 所 
全 Cie a I —wumcenmm 

(A) (B) 

19-47 ARTRBANR RAR. (A) 柱 形 细胞 中 胞 质 运动 的 途径 。 为 清 
晰 起 见 , 细 胞 直径 略微 放大 。(《B) 通过 细胞 一 部 分 的 纵 切面 ， 示 细胞 质 静止 层 和 运动 层 的 排列 。 
静止 的 皮层 细胞 质 中 含有 叶绿体 ,它们 固着 于 其 下 的 肌 动 蛋白 丝 束 上 。 在 肌 动 蛋白 丝 之 内 则 为 细 

观 质 的 运动 层 * 其 中 含有 细胞 核 ` 线 粒 体 和 其 他 细胞 器 。 在 活 细胞 中 ， 空 泡 的 相对 体积 比 本 图 所 示 要 大 得 多 。 

P | 

图 19-48 ” 花 类 叶 细 胞 的 光学 显微镜 照片 ， 示 在 光线 刺激 下 叶绿体 运动 的 情况 。 光照 方向 与 本 图 

平面 相 垂直 。(A) 在 弱 光 下 ， 碟 形 的 叶绿体 转变 方向 以 最 大 限度 地 及 收 光 。(B) 强 光 照射 30m 志 © 

后 再 检查 同一 处 ? 则 见 叶 绿 体 已 移 开 ;它们 紧 贴 着 细 跑 壁 排列 , 与 人 射 光 线 相 平行 。(C) 在 光束 的 . 

边缘 部 分 (虚线 )? 可 见 在 同一 细胞 (用 线 伐 标 出 ) 内 的 叶绿体 取向 也 有 不 同 ， 提 示 (B) 中 所 见 的 应 

答 是 发 生 在 单个 叶绿体 的 水 平 , 而 不 是 在 整体 细胞 的 水 平 。(B.Gunning 赠 ) 

一 一 例如 在 细胞 增 大 时 作为 一 种 经 济 的 填充 空间 的 手段 ， 它 们 还 能 储藏 食物 或 有 毒 的 废 
物 。 虽 然 植物 细胞 本 身 不 能 移动 ， 但 其 细胞 质 (特别 是 在 具有 很 大 液 泡 的 细胞 中 ) 却 总 在 
积极 地 流动 。 在 某 些 细胞 中 已 证 实 ,这 个 流动 是 以 细胞 质 肌 动 蛋白 丝 为 基础 的 。 
细胞 及 其 细胞 骨架 的 内 部 结构 对 于 细胞 壁 的 形成 十 分 重要 。 细胞 壁 的 基质 成 分 是 

由 高 尔 基 器 制造 并 输出 的 ， 但 纤维 素 微 纤 丝 却 是 在 细胞 表面 就 地 合成 的 。 细 胞 壁 组 分 沉 
积 的 部 位 和 纤维 素 纤维 的 圣 定 取向 都 是 由 皮层 微 管 的 排列 方式 决定 的 。 植 物 细胞 肯 芭 
组 分 也 能 对 环境 作出 反应 ， 叶 绿 体 的 光 介 导 的 运动 就 表明 了 这 一 点 
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很 强 的 光 

19-49 绿 菠 转 板 藻 中 的 叶绿体 运动 图 解 。 这 种 圆柱 形 细胞 内 含 单 个 大 而 扁平 的 叶绿体 , 它 能 
政变 方向 以 调节 所 吸收 的 光量 〈《A7?。 如 用 极 强 光线 照射 叶绿体 的 一 部 分 ”可 使 这 部 分 独立 发 生 转 

动 ? 表 明 这 种 反应 是 局 部 介 导 的 〈B)。 

细胞 生长 和 分 裂 

植物 的 各 部 分 是 通过 一 个 复杂 的 过 程 产生 的 : 

肥 ， 继 而 是 细胞 的 选择 性 生长 ， 最 后 细胞 发 生 分 
化 。 因 为 植物 细胞 有 刚性 的 细胞 壁 , 不 能 移动 ,所 

以 在 植物 形态 发 生 的 过 程 中 ， 存 在 两 个 特别 重要 
的 问题 : C1) 是 什么 决定 了 细胞 分 裂 面 的 精确 顺 

序 ?《2) 是 什么 控制 着 细胞 伸 长 的 方向 及 幅度 ?下 

文 将 见 到 的 这 两 个 问题 的 答案 是 ， 至 少 部 分 是 由 

于 植物 细胞 所 独 有 的 特殊 微 管 排列 。 植 物 发 育 的 

第 三 个 部 分 一 一 细胞 分 化 一 一 是 由 激素 和 环境 因 
子 调节 的 。 本 节 中 将 简要 介绍 现在 关于 植物 细胞 

分 裂 . 生 长 和 分 化 所 了 解 的 情况 。 

大 多 数 新 的 植物 细胞 来 自称 为 分 生 组 织 的 特殊 区 
域 ” 

在 植物 的 生长 过 程 中 ， 细 胞 分 裂 几乎 只 限于 
特定 的 区 域 一 分 生 组 织 。 分 生 组 织 通常 包括 两 

类 : 《1) 顶 端 分 生 组 织 , 位 于 苓 枝条 和 根 的 顶端 ， 
主要 造成 延伸 生长 ;2) 侧 生 分 生 组 织 ， 这 是 一 组 

周 向 排列 的 细胞 ,它们 产生 木质 组 织 和 树 皮 等 , 主 
要 使 植物 加 粗 〈 图 19-50)。 

两 类 分 生 组 织 的 细胞 都 类 似 于 动物 中 的 干 细 
ld, AMMRALROFA Fale [在 植物 

先是 按 遗 传 决定 的 方式 进行 细 胞 分 

0. 
苗 端 分 生 组 织 

/ 

侧 生 分 生 组 织 

图 19-50 高 等 植物 的 高 度 示意 性 图 解 ， 示 
主要 分 生 组 织 区 ， 即 细胞 分 裂 最 快 部 位 的 分 
布 。 苗 端 和 根 端的 分 生 组 织 负 责 增 加 长 度 而 
侧 生 分 生 组 织 则 负责 增加 各 部 分 的 宽度 。 
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中 常 称 为 原始 细胞 Cinitial cell)] 壁 薄 ， 分 裂 产生 两 个 子 细胞 : 一 个 保留 作 干 细胞 ,能 

无 限 分裂 ;- 而 另 一 个 经 历 有 限 几 次 分 裂 之 后 就 分 化 为 特 化 细胞 。 在 某 些 例子 中 一 一例 如 

满江红 〈4zxo1lae， 一 种 水 生 蕨 类 ) 的 根 尖 一 一 已 弄 清 了 其 严格 的 细胞 谱系 〈 图 19-51 )， 

就 像 已 描述 的 线虫 的 细胞 谱系 一 样 。 

根 尖 分 生 组 织 产生 的 大 多 数 细 胞 部 要 经 历 三 

个 清楚 的 发 育 阶段 : (ARs 2) 生长 ( 延 什 ) 和 

(3) 分 化 。 这 三 个 步骤 在 时 间 上 和 空间 上 都 是 明 

确 分 开 的 ， 通 过 这 三 个 步骤 便 形 成 根 尖 的 特征 性 

结构 (图 19-52)。 尽 管 有 一 定 程 度 的 重 颁 ， 但 在 

根 尖 中 还 是 很 容易 区 分 出 细胞 分 裂 区 、 细 胞 伸 长 

区 〈 根 的 延伸 生长 就 是 由 它 造成 的 ) 和 细胞 分 化 . 

区 。 但 往往 细胞 还 在 增 大 时 ,分 化 过 程 即 已 开始 。 

当 分 化 过 程 完成 时 , 某 些 细胞 类 型 继续 生存 (例如 

万 皮 部 细胞 )， 而 另 一 些 则 死亡 (例如 木质 部 导管 

成 分 及 管 胞 )。 

19-51 AB Azolla AWA. Hf 细胞 分 裂 并 非 绝 对 限于 分 生 组 织 中 的 细 Ho. 
SR aware © 某 些 非常 大 的 。 具 有 大 液 泡 的 以 及 在 某 些 情况 下 
连续 进行 分 烈 (在 本 切面 中 只 能 见 到 两 完全 分 化 的 细胞 也 能 自发 地 分 裂 ， 或 由 于 大 为 刺 

SIE RAE RE Ge 3 三 生 全 呈 中 洒 和 激 (例如 近 处 受伤 ) 而 分 裂 。 成 熟 细胞 还 保持 分 和 
以 画 出 全 部 9000 个 左右 细胞 的 谱系 。 在 图 能 力 ， 这 是 植物 普遍 的 特征 。 虽 然 动 物 中 许多 成 

CD EEOEEE RS oes, IAL, (LE AHH ome BE 
细胞 ,但 它们 的 最 终 形状 也 是 受 同样 的 原理 却 很 不 寻常 ,它们 能 够 去 分 化 ,并 能 再 度 产 生 多 
所 控制 。 为 了 简化 起 见 ? 未 画 出 根 冠 细胞 。 能 细胞 ， 这 些 多 能 细胞 的 子 代 可 以 产生 出 完全 不 

同 的 成 熟 细胞 类 型 。 在 某 些 实验 条 件 下 ,甚至 不 经 细胞 分 裂 就 可 发 生 细胞 类 型 的 转变 (图 

19-53)。 这 种 特点 可 能 是 植物 的 一 种 特殊 适应 方式 ,植物 不 能 动 ,也 不 能 避免 损伤 ， 较 大 

的 上 自然 选择 压力 迫使 它 沉 化 出 有 效 的 组 织 修复 和 细胞 修复 机 制 。 

正在 生长 的 植物 细胞 的 外 形 是 由 纤维 吉 微 纤 丝 的 组 构 所 决定 的 ” 

正在 生长 的 植物 细胞 的 外 形 是 由 细 疙 扩张 所 决定 的 ,这 个 扩张 过 程 是 受 控 的 ,并 且 是 
定向 的 ， 这 在 很 大 程度 上 决定 了 植株 的 最 终 形状 。 细 胞 生长 (或 者 说 细胞 扩张 ) 的 驱动 力 
是 膨 压 ,而 膨 压 向 四 周 都 是 均等 的 。 那 么 ,是 什么 因素 使 这 种 无 方向 性 的 压力 能 产生 不 对 
称 的 形状 呢 9 这 个 问题 的 答案 仍然 在 于 细胞 壁 。 

为 了 说 明 这 个 问题 ,可 以 考察 一 个 圆柱 形 细胞 ,这 是 最 常见 的 一 种 植物 细胞 外 形 。 在 
正常 情况 下 ， 当 细胞 生长 时 ， 这 个 圆柱 体 伸 长 的 程度 远大 于 它 加 粗 的 程度 ， 这 在 前 面 天 
19-33 中 曾 说 明 过 。 因为 细胞 壁 中 的 每 根 纤维 素 微 纤 丝 是 不 能 伸展 的 ， 要 使 细胞 能 以 
生长 ， 这 些微 纤 丝 只 能 互相 错 动 。 微 纤 丝 位 于 初生 细胞 壁 平面 ， 排 列 常 常 具 有 特定 方 
向 。 在 圆 球形 细胞 中 , 微 纤 丝 的 排列 常常 是 随机 的 ,但 在 正在 延长 中 的 圆柱 形 细胞 中 ， 侧 
壁 中 新 沉积 的 微 纤 丝 常常 与 伸 长 轴 互 相 垂 直 ， 绕 着 圆柱 体形 成 无 数 圈 的 纤维 素 。 当 细胞 
壁 的 各 层 陆续 沉积 时 (新 近 形 成 的 层次 距 质 膜 最 近 )， 微 纤 丝 定 向 的 程度 也 发 生 逐 渐 的 变 
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图 19-53 at RA 45 18 de pe Op eae Sm HES FY BY SE, 图 19-54 图 解说 明细 胞 壁 中 纤维 素 微 《A7 鳃 百 日 草 叶 中 机 械 方法 分 离 出 的 细胞 。 它们 是 完全 纤 丝 的 总 取向 如 何 影响 细胞 伸 长 的 方向 。 成 熟 并 营 光合 作用 的 细胞 , 具 大 液 泡 及 无 数 叶绿体 。 (A) 1 (B) 开始 时 是 形状 完全 相同 的 (3) 在 培养 基 中 培育 8 日 后 ?细胞 未 经 分 裂 就 生长 ， 细胞 (为 简单 起 见 , 这 里 画 成 正方 形 ), 但 失去 其 叶绿体 ， 并 形成 木质 部 导管 细胞 所 特有 的 细 细胞 壁 内 纤维 素 微 纤 丝 的 总 取向 不 同 。 
Tame MEA. (J. Burgess 赠 ) ie He ES PS SH BS HA Rey AE 

直 的 方向 伸 长 。 而 一 个 器 官 (Awe) KH 
最 终 形 状 又 深 受 其 组 成 细胞 扩张 的 方向 

的 影响 。 
化 : 由 于 细胞 壁 牵 引 的 结果 ,最 外 层 中 的 微 纤 丝 ,其 方向 改变 得 已 看 不 出 它 原来 的 组 构 情 
况 了 。 
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在 新 形成 的 细胞 壁 中 ,成 圈 的 纤维 素 微 纤 丝 就 限制 了 生长 中 细胞 的 宽度 再 有 增加 ,而 
脱 压 则 促成 细胞 长 度 的 逐渐 增加 (图 19-54)。 但 是 ,只 有 当 细 胞 内 的 膨 压 超过 局 部 细胞 壁 
的 抗 张强 度 时 ,细胞 才能 生长 。 原 则 上 讲 , 植 物 细胞 的 生长 可 以 采用 两 种 不 同 的 策略 ;可 
以 增加 其 膨 压 ， 或 在 局 部 区 域 减弱 细胞 壁 的 强度 。 有 充足 证 据 表明 ， 植 物 采 取 第 二 种 策 
略 。 植 物 细胞 可 将 质子 (H+) 局 部 分 泌 到 细胞 壁 来 减弱 壁 的 强度 。 细胞 壁 中 低 bH 区 减 
少 了 结合 胞 壁 组 分 的 弱 键 的 数目 ,因此 ,在 膨 压 的 影响 下 ， 这 些 胞 壁 组 分 的 大 分 子 就 可 以 
互相 错 动 。 还 会 出 现 一 些 更 复杂 的 变化 ， 以 利 细胞 壁 的 生长 。 这 些 变化 包括 某 些 水 解 酶 
的 活化 ， 从 而 造成 糖苷 键 和 其 他 共 价 键 的 水 解 。 在 细胞 扩张 的 同时 ， 由 于 一 些 新 的 间 质 
和 微 纤 丝 组 分 的 合成 和 分 这 ,细胞 壁 还 得 到 加 强 。 

由 一 个 细胞 开始 沉积 细胞 壁 以 决定 了 其 未 来 形状 起 ， 到 造成 形状 改变 的 细胞 扩张 的 
实际 阶段 的 来 临 在 时 间 上 可 以 有 相当 的 延迟 。 因 此 ， 植 物 细胞 能 够 预先 决定 它们 未 来 的 
外 部 形态 。 目 前 还 不 清楚 ,细胞壁 沉 积 的 精确 方式 是 由 什么 因素 决定 的 ， 但 是 如 前 所 述 
显然 是 受 细胞 皮层 中 微 管 的 排列 方式 所 控制 。 但 植物 细胞 又 如 何 控制 微 管 的 组 构 ， 尚 有 
待 研究 。 

早 前 期 的 微 管 带 标志 着 未 来 的 细胞 分 裂 面 ” 

植物 有 组 织 的 生长 要 求 ,特定 部 位 的 细胞 在 特定 的 时 间 沿 特定 的 平面 进行 分 裂 ,这样 

才能 建立 起 沿 正确 方向 发 育 的 细胞 谱系 。 微 管 不 仅 在 有 丝 分 裂 纺锤 体 、 细 胞 板 形成 和 绍 

胞 壁 内 纤维 素 微 纤 丝 的 取向 中 起 关键 的 作用 (图 19-55 和 19-56)， 而 且 还 影响 细胞 分 有 裂 

的 部 位 和 平面 。 
标志 着 一 个 高 等 植物 细胞 已 经 决定 沿 着 某 一 特定 平面 分 裂 的 早期 迹象 就 是 : 在 细胞 

AURA , 微 管 ( 数 目 常常 超过 100) 集 合成 1—3 om 宽 的 罕 带 ,这 个 罕 带 就 位 于 质 膜 之 下 , 环 

绕 整 个 细胞 (图 19-56A 和 19-57)。 这 一 条 致密 的 油 管 带 替 代 了 通 冰 排列 于 皮层 中 的 少 

WME , 它 的 出 现 pani oid 因此 belie: Nadia sa ieete: ering 

图 19-55 ”体外 生长 的 单个 胡 葛 卜 细胞 的 免疫 荧光 显 微 照片 。 这 一 高 度 伸 长 的 细胞 经 抗 微 管 蛋白 
抗体 染色 ;显示 围绕 圆柱 形 细胞 的 微 管 环 它 们 都 与 细胞 长 轴 垂 直 。 这 些 细胞 中 爸 管 的 方向 与 沉积 

在 细胞 壁 中 纤维 素 徽 纤 丝 的 方向 一 致 。(C. W. Lloyd 赠 ) 

此 带 业 记 消 失 。 但 是 ， 它 却 在 细胞 皮层 中 留 下 痕迹 ， 因 为 在 晚 末 期 形成 新 的 细胞 板 时 ， 

细胞 板 向 外 生长 与 母 细胞 细胞 壁 结合 的 位 置 恰恰 就 是 早 前 期 微 管 带 早先 所 在 的 位 置 《图 

19-58)。 即 或 是 在 早 前 期 微 管 带 消失 后 ,用 离心 方法 使 细胞 内 容 物 移 位 ,细胞 板 生 长 时 俱 
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19-56 ”免疫 荧光 显 微 图 : 分 离 出 的 根 尖 细 胞 ， 经 抗 微 管 蛋白 抗体 染色 后 的 免疫 荧光 照片 。 示 
”在 植物 细胞 分 裂 的 不 同 阶段 中 微 管 的 分 布 。(A) 在 有 丝 分 裂 之 前 ， 细 胞 外 包 绕 着 一 圈 由 微 管 组 成 

的 早 前 期 微 管 带 (箭头 )。 而 其 他 向 管 则 包 绕 着 细胞 核 。(B) 在 细胞 已 进入 有 丝 分 裂 而 染色 体 也 已 
分 开 之 后 ? 胞 质 分 裂 开 始 时 ;成 膜 体 中 的 微 管 开始 形成 细胞 板 。 th BAe HORA. (CP 
在 胞 质 分 裂 的 晚期 * 微 管 集 中 于 细胞 板 正在 扩展 的 边缘 处 。 请 与 图 11-65 比较 。(S， Wick 赠 ) 

图 19-57 雄 巷 毛 〈Stamen hair) 中 即将 分 裂 的 细胞 的 电镜 照片 。 在 细胞 的 两 侧 可 见 早 前 期 微 
管 带 环绕 着 细胞 。 带 的 位 置 预示 着 在 胞 质 分 裂 过 程 中 新 细胞 壁 与 老 壁 相遇 的 地 方 。 标 出 部 位 的 放 
大 图 示 早 前 期 微 管 带 的 详细 情况 。 (C. Busby 赠 引 自 C. Busby and B. Gunning, Eur. J. 

Cell Biol. 21: 214—223, 1980) 

会 找到 原 早 前 期 微 管 带 所 在 的 部 位 。 
无 论 细胞 分 裂 是 对 称 的 还 是 不 对 称 的 ,无论 分 裂 是 横向 的 、 纵 向 的 还 是 切线 向 的 , 植 

物 细 胞 在 进入 有 丝 分 裂 之 前 就 决定 了 它 将 来 分 裂 的 部 位 (图 19-59)。 虽 然 早 前 期 微 管 带 
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的 微 管 本 身 消 失 了 ， 但 它们 一 定 在 曾 占据 的 部 位 留 下 某 种 分 子 的 痕迹 。 当 我 们 考虑 到 不 

对 称 的 分 裂 常 营 产 生 两 个 具有 不 同 发 育 命运 的 子 细胞 时 ， 上 述 这 种 控制 方式 的 重 更 竹 就 

特别 明显 了 : 例如 说 ,气孔 细胞 \ 根 毛细 胞 、 以 及 花粉 粒 中 的 生殖 细胞 都 是 由 不 对 称 分 裂 

产生 的 较 小 的 子 细胞 发 育 而 来 《图 19-60)。 这 种 植物 细胞 所 特有 的 行为 可 能 正 反 映 了 植 

物 细胞 缺乏 活动 性 。 植 物 细胞 是 静止 的 ， 所 以 它 就 必须 保证 能 在 特定 的 部 位 沿 特定 的 平 

面 来 分 裂 ,因为 一 旦 分 裂 之 后 , 受 细胞 壁 的 限制 ,它们 不 能 再 进行 空间 重组 了 。 

早 前 期 微 管 带 

19-58 图 解 示 在 植物 细胞 分 裂 时 皮层 微 管 的 排列 。 在 间 期 ， 皮层 微 管 分 布 于 细胞 壁 的 全 部 范 
围 。 但 在 早 前 期 中 它们 集中 为 一 个 环绕 细胞 的 带 。 这 个 由 微 管 组 成 的 早 前 期 微 管 带 精确 地 标志 着 

在 以 后 细胞 分 裂 时 新 细胞 壁 与 肯 细 胞 壁 结合 的 部 位 。 

激素 协助 控制 植物 的 生长 及 其 外 形 - 

植物 发 育 中 ， 细 胞 分 裂 、 细 胞 扩张 和 细胞 分 化 的 协调 过 程 是 受 内 外 两 个 层次 控制 
的 。 外 部 控制 是 通过 环境 因子 如 重力 ` 温 度 EN 
强度 和 周期 起 作用 ， 这 些 控制 因子 极为 复杂 ， 这 
里 不 作 进 一 步 讨 论 。 调 节 植 物 生 长 发 育 的 内 部 控 
制 , 则 是 由 种 种 ek HM AWD EK 
节 分 子 来 介 导 的 。 

目前 仅 知 五 类 植物 激素 : 植物 生长 素 、 赤 霉 
H. MWD BH. BERR. mR 19-61 所 
示 ， 这 些 都 是 易于 穿 过 细胞 壁 的 小 分 子 。 它 们 是 

图 19-59 根部 已 促 长 的 表皮 细胞 图 解 , 示 “由 植物 细胞 产生 的 ,通常 沿 特定 途径 运输 而 作用 

PAAR ROR ERAS ROR I, Glin ,植物 生长 素 , 在 地 上 部 分 的 运 
Fe TRB ERAN Tio | RUEETUZIEM BEA lem St, BSH 

FARA EAI 物 激 素 为 数 不 多 ,植物 却 进化 出 种 种 方式 充 用 利 

eee AA. CD) 届 员 多 委 在 ”用 这 些 激素 来 调节 细胞 反应 。 细 胞 主要 对 两 种 或 
LaREP AER, ERIARSARTE 人 商 种 以 到 激素 的 组合 发 生 反应 ， 而 某 些 汶 双 对 不 
ener aml 19.10), CO. Busby ge) ， 同 的 四 细胞 起 作用 的 浓度 也 不 同 ,可 以 相差 10 或 

10; 倍 。 例 如 ,生长 素 和 赤 霉 素 都 刺激 茎 中 细胞 伸 长 。 但 生长 素 却 与 细胞 分 裂 素 联合 控制 
茎 尖 以 下 侧 芽 的 生长 。 某 些 激素 还 可 能 与 小 的 代谢 物 合作 来 影响 疲 细 胞 ,例如 人 人们 认为 ， 

© 348 。 



Fn a cennaliataly 

国 19-0v eRe ANNA AP BA RL IRD RRA PR AM 
(FMI AABA--FAMMRET MMRDA EH. (A) 最 上 面 的 细胞 正 要 进 
| 行 不 对 称 分 裂 ? 产 生 一 个 副 卫 细胞 (下 方 的 副 卫 细胞 已 形成 )。 图 中 方 括号 表明 早 前 期 微 管 带 的 部 
is 在 丙 侧 可 以 见 到 微 管 带 的 详细 构造 。(B) 稍 后 ， 上 面 细 胞 已 进入 中 期 , 早 前 期 微 管 带 已 经 消 
4 Feo CC) SR a te o> BL TEE a SS TE TE ITE A Ee FB » 

(| 中 央 的 大 细胞 保卫 -- 

所 有 这 些 激素 既 产生 迅速 效果 也 产生 较 长 期 效果 。 在 每 一 种 情况 下 。 据 认为 迅速 效 
果 都 由 质 蜡 通 透 性 的 改变 来 介 导 。 例 如 。 生 长 素 在 几 分 钟 之 内 就 起 激活 细胞 膜 上 的 Ht 
和 泵 的 作用 ; H+ 的 外 流 使 细胞 壁 酸化 ,减弱 了 其 中 的 化 学 链 ， 结 果 膨 压 促使 细胞 扩张 (图 
19-62)。 生 长 素 对 于 这 些 扩张 的 细胞 还 有 较 长 期 的 效应 ,这 包括 基因 转录 的 变化 ,以 及 合 
成 和 分 弯 出 新 的 夯 强 细胞 壁 的 物质 。 这 些 效果 看 来 不 是 通过 H+ RAE, AML BA 
不 清楚 。 

组 织 培养 有 助 于 研究 植物 细胞 决定 的 机 制 ” 

;在 植物 细胞 ,分 化 并 不 像 大 多 数 动物 细胞 那样 ,必然 是 一 个 最 终 定局 的 过 程 5 在 某 些 
条 件 下 ,许多 植物 细胞 能 再 次 进行 细胞 分 裂 /或 者 改变 它们 的 发 育 途 径 。 植 物 细胞 的 这 种 
特性 在 受伤 组 织 ( 如 割 伤 的 苓 部) 中 表现 得 最 为 清楚 。 茎 中 的 某 些 细胞 受到 刺激 ,开始 分 
裂 和 修复 创伤 ， 另 一 些 细胞 则 可 能 重新 分 化 。 例 如 皮层 细胞 可 以 变 成 木质 部 细胞 来 恢复 

© 349 。 



伤口 周围 的 导管 的 连通 性 (图 19-63)。 这 种 细胞 再 分 化 的 过 程 并 不 要 求 细 胸 或 组 织 必须 

rae ma 
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AAA 
脱落 酸 (ABAI) 

C ee ve 
N 

H 

&)%—3— ZB (IAA) (一 种 生长 素 ) 

CH;OH 
H CH, ih 4 
i i. 

PR CLR BR) 

图 19-61 有 代表 性 的 植物 激素 分 子 式 。 文 中 介 
绍 过 的 每 一 类 植物 激素 各 选 一 代表 。 

是 完整 植物 的 一 部 分 ; 在 含有 营养 物 和 激素 的 适 

当 培养 基 中 对 植物 组 织 进 行 培养 时 ， 可 以 刺激 许 

多 细胞 发 生 分 裂 。 这 些 细 胞 会 无 限 增殖 ， 产 生 一 

堆 不 太 分 化 的 细胞 团 , 称 为 愈 伤 组 织 。 

由 多 种 植物 如 烟草 、 悬 铃木 和 胡 梦 卜 中 培养 
出 的 愈 伤 组 织 ， 对 于 研究 形态 发 生 的 细胞 基础 非 

常 有 用 ， 还 使 我 们 能 发 现 植物 激素 对 形态 发 生 过 

程 的 复杂 影响 。 例 如 ， 通 过 改变 生长 素 与 细胞 分 

裂 素 的 比值 ,可 诱导 培养 细胞 或 形成 根 ,或 形成 葵 

《图 19-64)。 此 外 ,在 愈 伤 组 织 培养 中 还 可 诱导 

HV) ASE OR, ， 其 中 每 个 胚 都 可 再 生 为 完整 的 植 

株 〈 图 19-65)。 
一 团 愈 伤 组 织 还 可 以 用 机 械 方 法 将 其 解 离 成 

悬 译 的 单个 细胞 及 小 细胞 团 ， 然 后 用 细胞 悬浮 培 

养 法 保持 下 去 。 这 种 培养 中 的 细胞 看 上 去 都 非常 
相似 :初生 壁 很 薄 ,大 的 液 泡 中 有 纤细 的 细胞 质 丝 

穿 过 《图 19-66)。 在 若干 情形 中 ， 这 种 培养 中 分 
离 出 的 单个 植物 细胞 生长 成 为 细胞 团 。 并 从 中 再 
生出 整个 植株 。 这 要 求 细心 调节 激素 的 平衡 ; 成 

生长 素 加 于 细胞 

质子 流入 细胞 壁 人 = 

脱 压 使 细胞 伸 长 

19-62 图 解 示 生 长 素 怎 样 激活 质 膜 质 
子 和 泵 使 质子 外 流 * 进 入 细胞 壁 间隙 。 初 生 
细胞 壁 内 的 化 合 键 被 削弱 因而 膨 压 使 细胞 
扩张 。 扩 张 的 方向 由 细胞 壁 微 纤 丝 的 总 取 
向 所 决定 。 此 后 接着 发 生 其 他 较 长 期 的 效应 。 

功 的 例子 包括 马铃薯 \ 烟 草 、 牵 牛 和 胡 梦 b CU 8-75). 一 个 成 熟 细 胞 能 产生 出 包含 所 
有 各 种 已 分 化 的 细胞 类 型 的 完整 新 植株 ,证 明 在 这 些 植物 的 正常 细胞 分 化 过 程 中 ,基因 并 
设 有 丢失 ,也 没有 发 生 永久 性 的 失 活 。 

培养 中 的 单个 植物 细胞 解除 分 化 的 一 个 特别 重要 的 例子 是 未 成 熟 花 粉 (小 孢子 ) 的 情 
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- 况 。 这 些 只 有 单 倍 体 数 染 色 体 的 高 度 特 化 的 细胞 ， 却 能 在 培养 基 中 经 过 处 理 后 再 生成 为 

整个 植株 (图 19-67)。 这 样 产生 的 单 倍 体 植株 ， 

对 于 植物 育种 和 遗传 具有 极 大 的 实际 用 途 。 水 稻 

和 烟草 就 是 曾 用 此 法 取得 很 大 效益 的 一 个 重 有 要 的 - 

例子 。 

对 没有 细胞 壁 的 植物 细胞 可 以 象 动物 细胞 一 样 地 
“进行 操作 ” 
从 事 研 究 植 物 的 工作 ， 即 便 是 研究 分 离 的 植 

物 细胞 的 工作 所 遇 到 的 困难 之 一 就 是 存在 细胞 

BE ,使 我 们 难以 直接 接触 质 膜 。 但 是 ,可 以 找到 特 

异性 酶 ,能 水 解 连接 细胞 壁 多 糖 的 糖苷 键 ,用 这 些 

酶 处 理 过 的 植物 细胞 ， 只 要 是 培养 基 的 活 透 压 与 
细胞 质 相当 ， 则 在 完全 去 除 细 胞 壁 之 后 仍 能 存活 

CFL 19-9). 这 样 得 到 的 原生 质 体 是 谎 露 的 球 
形 植物 细胞 ,在 培养 基 中 可 以 长 期 维持 代谢 活性 ， 

可 以 像 对 动物 细胞 一 样 地 进行 操作 〈 图 19-68)。 
例如 ,由 于 我 们 能 够 在 原生 质 体 中 接种 病毒 颗粒 ， 

就 大 大 地 方便 了 对 于 植物 病毒 感染 的 研究 ， 而 自 
原生 质 体制 备 完整 的 细胞 器 ,如 叶绿体 和 液 泡 , 现 
已 成 为 常规 方法 。 目 前 极 受 重视 的 是 ， 可 以 使 同 

种 ， 某 些 情 况 下 可 以 是 不 同 种 的 原生 质 体 互相 融 

合 而 产生 稳定 的 融合 产物 ( 异 核 体 )。 这 种 融合 而 

(A) (B) 

再 生 的 木质 部 
和 韧 皮 部 细胞 

一 维 管束 

图 19-63 MAH MAY Th RHR 
(Coleus) 的 创伤 反应 ? 纵 切面 观 。 维 管束 在 
创伤 处 被 截断 。 七 日 后 ， 经 过 邻近 皮层 细胞 
的 分 裂 和 再 分 化 ， 又 再 生出 一 系列 新 的 木质 
部 和 韧 皮 部 细胞 , 绕 过 伤口 重建 新 管道 。 

(N. P. Thomson 赠 ) 

图 19-64 植物 愈 伤 组 织 培养 对 激素 的 反应 。 由 小 苍 兰 《Freesia) 植物 中 取出 一 小 块茎 组 织 ， 诱 导 其 一 
端 产生 愈 伤 组 织 。 在 愈 伤 组 织 培养 中 加 和 一 种 生长 素 ( 叫 唆 丁 酸 ) 和 一 种 细胞 分 裂 素 ( 巷 氨 基 叮 叭 )。 这 两 种 
激素 的 比值 决定 它们 的 效应 。(A) 高 浓度 的 生长 素 (2me/L) 和 低 浓 度 的 细胞 分 裂 素 (0.25mg/ 工 ) 使 愈 
伤 组 织 生 出 根 。 (B) 低 浓度 的 生长 素 〈0.25mmg/ 工 ) 和 高 浓度 的 细胞 分 裂 素 (0.5mg/L) 使 愈 伤 组 RA 

出 苗 。 (G. Hussey 赠 ) 
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图 19-65 ”四 全 伤 组 织 培养 产生 植株 。 通 过 改变 激素 的 平衡 ,培养 在 CA) 中 的 小 若 兰 在 诱导 竺 
BO)» ABSA (CC) 于 是 就 产生 可 以 独立 生活 的 完整 植株 。 (G， Hussey BD 

>i 

wt Waihi ei : 

19-66 愈 伤 组 织 细胞 可 以 像 自由 生活 的 单 细胞 那样 ， 单 个 悬浮 在 液体 培养 基 中 生长 。 
悬铃木 愈 伤 组 织 的 两 个 细胞 。 细 胞 中 液 泡 很 大 >* 有 自 核 区 辐射 伸 出 的 细 跑 质 丝 。 

成 的 原生 质 体 (以 及 正常 的 原生 质 体 ) 能 再 生出 细胞 壁 (图 19-69) ， 并 在 培养 基 中 进行 细 
胞 分 裂 。 在 许多 情况 下 ,如 果 细 胞 核 和 细胞 质 发 生 融 合 ,所 产生 的 愈 伤 组 织 就 可 用 来 再 生 
出 完整 的 新 植株 ， 形 成 由 两 个 物种 的 融合 产物 进化 出 的 体 细胞 杂种 。 将 通常 不 能 互相 交 
配 的 物种 的 原生 质 体 融合 在 一 起 ,就 可 以 产生 出 新 的 植物 。 但 是 在 大 多 数 情况 下 ,由 于 还 
不 十 分 清楚 的 因素 ,例如 控制 染色 体 消减 现象 或 控制 适合 性 的 因素 ,使 我 们 难以 产生 一 种 
遗传 性 稳定 的 杂种 植物 。 es 

is 352 . 
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图 19-67 自 花 粉 粒 可 以 培养 出 仅 具 单 倍 体 数 染 色 Le : . 
体 的 植株 。 左 边 是 正常 的 二 倍 体 烟 草 ; 右边 是 由 单 BIRR See ee 
个 花粉 粒 培育 出 的 烟草 单 倍 体 。 单 倍 体 植株 有 时 也 ”细胞 质 等 次 的 糖 溶液 中 才能 稳定 。 在 每 个 原生 

ATF BRA BROS KBE). (J. Dunwell 赠 ) “Sak eae lla 
- (J. Burgess 

iw 

Yh 

植物 细胞 因 具 细胞 壁 而 不 能 活 动 。 因 此 ,在 植物 细胞 生长 及 发 育 过 程 中 ,成 体 植株 的 
形状 并 不 像 在 动物 中 那样 ， 是 复杂 的 细胞 运动 和 迁移 的 结果 ， 而 是 由 相继 发 生 的 细胞 分 
虱 面 的 取向 ， 结 合 有 控制 的 细胞 扩张 和 细胞 分 化 的 结果 。 细 胞 分 裂 主 要 发 生 于 植物 体 中 
被 称 为 分 生 组 织 的 特 化 区 域 ， 分 裂 的 平面 是 由 一 组 称 为 早 前 期 微 管 带 的 周 质 微 管 事前 决 
定 的 ,在 几 种 重要 的 不 对 称 细胞 分 裂 中 可 以 清楚 地 见 到 这 一 特征 。 细胞 的 最 终 形状 是 由 
细胞 壁 中 纤维 兹 微 纤 丝 特定 取向 决定 的 ， 而 这 些 取向 又 由 细胞 话 沉 积 过 程 中 微 管 的 取向 
所 决定 。 细 胞 分 裂 和 分 化 的 协同 过 程 是 受 榨 于 环境 因子 及 植物 生长 对 质 即 激素 。 激 率 都 
是 小 分 子 一 例如 植物 生长 素 和 细胞 分 裂 素 类 一 “它们 通常 是 联合 发 挥 作用 。 

。 植物 细胞 生长 和 发 育 的 许多 方面 是 用 体外 生长 的 植物 细胞 一 或 是 念 伤 组 织 或 是 音 
个 细胞 一 一 来 研究 的 。 由 单个 体 细胞 再 生出 整个 植株 ,充分 证 明了 植物 细胞 的 全 能 性 。 原 
生 质 体 , 即 没有 细胞 壁 的 植物 细胞 ,在 培养 基 中 可 以 象 动物 细胞 那 桩 地 进行 操作 ， 它 们 还 
具有 额外 的 特性 : 自 原生 质 体 可 以 再 生出 整个 植株 。 [ARE A wR) 
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