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摘要 S认叭卫
一

70 是鸟普酸交换因子家族成员之一
,

是 IP 3 K 介导的酪氨酸磷酸化受体下游通路的信

号分子之一 以往的研究及我们的前期工作初步表明它在小鼠子宫和恒河猴胚胎植入位点有高表达
,

提

示此分子可能参与了胚胎植入的调节
.

为此
,

本研究在小鼠模型中
,

采用原位杂交
、

免疫组化和半定量

R
p

r
`
I〕 C R 方法

,

系统地研究了 S从叭 P
一

70 在妊娠初始期胚胎植入位点
、

妊娠期子宫和动情周期子宫中的

表达及其受雌
、

孕激素的调节
.

结果表明 S从叭卫
一

70 在植入位点有非常显著的高表达
,

其
n i RN A 和蛋白

分布于胚泡以及对系膜侧的腔上皮细胞和临近胚泡的子宫基质细胞
,

而在非植入位点表达强度很弱
;
在

妊娠第 7 天和第 9 天的母胎界面上
,

滋养层巨细胞
、

迷走滋养层和海绵滋养层都维持较强的 S认叭卫
一

70

表达 ; 正常动情周期中
,

S认叭卫
一

70 在动情期子宫中表达明显上调
; 卵巢切除模型显示雌激素显著上调

S认叭P
一

70 的表达
,

孕激素能够阻断雌激素的作用
.

以上结果提示
,

S从叭P
一

70 可 能参与胚胎植入过程 中

多种细胞行为的调节
,

如胚泡勃附
、

基质细胞的增殖与蜕膜化以及滋养层细胞的浸润和分化过程
,

同时

在动情周期子宫内膜细胞功能调控 中发挥一定作用
.

关键词 s w AP
一

70 子宫 围植入期 动情周期 小 鼠

SW A P
一

70 分子是从小 鼠 B 淋巴细胞 中分离出

来的一个与免疫球蛋 白重链 类型转换 相关 的蛋 白

质
,

分子质量为 70 k u川
.

它在活化的 B 细胞核内以

及未成熟的肥大细胞胞质 中大量表达
,

参与了 B 细

胞的活化以 及肥 大细胞 的活化
、

迁移 和豁 附等行

为巨2一 4 〕
.

从 s w A P
一

70 的蛋 白质结构上看
,

它具有

DN A 结合域
,

因而能参 与细胞核 内事件
; 同时它

还有一个 D b l h o m o l o g y ( D H ) 结构域和一个 p l e e k
-

s t r i n h o m o l o g y ( P H ) 结构域
,

这两种结构域在胞

质和细胞膜的信号转导中具有重要作用比
5

,
6〕

.

最近

的研究表明
,

S W A P
一

70 是鸟昔酸交换 因子 ( G E F s )

家族的成员之一
,

依赖 IP 3 K 介导 R a c 蛋 白的激活
,

即将 R a c 分 子 由结合 G D P 的非 活性 形式 ( G D P
-

R a e )转换 为结合 G T p 的活性形 式 ( G T P
一

R a c 笋
5口

,

G T P
一

R a c 蛋 白则在细胞迁移
、

细胞豁附以及细胞生

长等多种细胞行为中扮演重要角色川
.

有关 SW A 尸
一

70 基因在生殖系统中功能的报道

非常少
,

B o r g g r e f e 等仁月 对 s w% 尸
一

7 0 基 因在小 鼠

22 种不同组织中进行特异性表达分析
,

证实此分子

在子 宫 和早 期 胚 胎 中有 相 对 较强 的表 达
,

提示

SW A P
一

70 可能参与雌性生殖功能的调节
.

近来
,

我

们通过抑制性消减杂交 ( S S H ) 筛选恒河猴胚胎植人

初始期植人位点差异基因的表达谱
,

发现 S WA尸
-

70 基 因在恒 河猴 植人 位点 有 十分显 著的上调 表

达川
.

由此我们推测该分子可能在胚胎植入和 /或妊

娠维持过程中发挥一定的作用
.

基于上述事实
,

本工作在小鼠模型中
,

系统研究

了 S从叭P
一

70 在动情周期子宫以及围植人期植人位点
、

2 0 0 6
一 04一 0 3 收稿

,
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一 0 5一 1 9 收修改稿

,
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子宫和胎盘中的表达模式
,

同时利用卵巢摘除模型研

究了雌
、

孕激素对该分子表达的调节
,

以探讨 S从码卫
-

70 在小鼠子宫功能调节和胚胎植人中的作用
.

1 材料与方法

1
.

1 动物处理及取材

成年 C l ) 1 小鼠 (5 一 6周龄
,

25 一 30 9 )购自北京维

通利华实验动物公司
,

饲养温度在 25 ℃左右
,

光照周

期为 12 L ,

12 D
,

自由采食
、

饮水
.

实验组一
,

选取无

交配史的雌性小鼠
,

阴道涂片检测情期阂
,

分别于动

情前期
、

动情期
、

动情后期和间情期处死动物
,

收集

子宫 ;
每一情期至少取 3 只动物

.

实验组二
,

选取至少

有两个连续 4 d 周期的雌性小鼠
,

与成年雄鼠交配
,

以

出现阴栓的当天作为妊娠第 1天 ; 部分小鼠于妊娠第 5

天 6 :

00 一 7 :

00 尾静脉注射 1%伊文思蓝染料 。
.

I n iL
,

3而 n 后断颈处死动物
,

分别收集蓝色的植人点和未着

色的非植人点子宫组织 :l0 〕 ; 另一部分于妊娠第 7 天和

第 9 天 6 :

00 一 7 :

oo 处死
,

收集植入位点子宫组织
;

每一妊娠阶段至少取 3 只动物
.

实验组三
,

对 12 只雌

性小鼠行卵巢切除术
,

术后 2 周接受皮下注射性激素
,

分别为
: 1 7召雌二醇 (瓦 )处理 ( E 组

,

Zoo gn /只
·

d)
,

孕酮 ( R )处理 (P 组
,

l mg /只
·

d)
,

及 / R 合并处理

(EP 组
,

凡 200 gn 十 P 盛 l gtn /只
·

d) 和对照溶剂油组 ( C

组
,

100 拼L 花生油 /只
·

d ) ; 每一处理组包含 3 只小

鼠 ; 连续注射 3 d
,

在最后 一次注射 24 h 后收集子

宫仁“ :
.

所有材料收集后立即置于液氮内冷冻并随后置

于一 8 0℃保存
.

部分组织经 4%多聚甲醛 固定 12 h

后
,

常规脱水
、

浸腊
、

包埋
,

在石蜡切片机 ( L ie ca
,

德国 )上制备 6拼m 切片
.

1
.

2 总 R N A 的提取和半定量 R T
一

P C R

按照 T R Ioz l试剂 ( iG b co B R )L 说明书提取小 鼠

子宫组织中总 R N A
.

取 1 拌g 总 R N A
,

在 2 0 卜L 反

应体系 中用
0 119 0 ( d ) T 引物 ( P r o m e g a ) 和 S u p e r -

S e r i p t ll 逆转录酶 ( G ib e o B R L )进行逆转录反应
,

获

得 e D N A 产 物
.

根 据 N C B I 数 据 库 提供 的小 鼠

S WA 尸
一

70 基因的 c D N A 序列设计特异 P C R 引物
,

引物序列为 5几C C G C C A A T G A A A A C A A G --C 3 `
(上

游 ) 和 5 ` 一

A A G A C T C T T C C T C C A G C A A C C
一

3 `
( 下

游 )
.

以 1拜L c D N A 为模板进行 P C R 反应
,

扩增条

件为
: 94 oC 预变性 5 m i n ; 9 4℃ 3 0 5 ,

5 3
,

s oC 3 0 5 ,

7 2 oC 3 0 5 扩增 2 5一 3 0 个循环
; 7 2 oC 延伸 7 m i n

.

小

鼠 S Hz A尸
一

70 C D N A 预期扩增长度为 3 3 9 b p
,

反应产

物经 1
.

8 %琼脂糖凝胶电泳
,

以 G el
一

rP
。 软件 ( u in t

-

ed G e
en 公司 )进行灰度分析

.

扩增结果 以相同起始

模板的管家基因 G A P D H 的扩增产物进行校正
.

1
.

3 原位杂交探针的制备

如上所述扩增小 鼠 5 1矶A尸
一

70 c D N A 片段
,

扩

增产物经 Q I A q u i e k S p i n 层析柱 ( Q I A G E N 公司 )纯

化后
,

连接 至 p G E协 T e a s y 载体 ( P r o m e g a ) 并经

测序确认
.

重组质粒用 S al l 或 N co ll 限制性内切

酶 ( P r 。 。 eg a) 酶切
,

并经凝 胶电泳 回收纯化后
,

采

用 D IG R N A 标 记试 剂盒 ( E N ZO D I A G N O S T I C S

公司 )分别标记正义与反义探针
,

以 0
.

1 拌g /拌L 的浓

度储存于一 80 ℃备用
.

1
.

4 原位杂交

参照文献 [ 12 ]的方法
.

石蜡组织切片经常规脱

蜡
、

水合
,

在 2 只 S S C 溶 液 中于 70 ℃ 变性 后
,

用

4 拜g /m L蛋 白酶 K ( G ib e o B R L ) 处理
,

随后经 4% 多

聚 甲醛固定和 0
.

5% 乙酚配溶液 乙酞化
; 切片在预

杂 交 液 ( 5 0% 甲 酞 胺
,

2 0 m m o l / L T r i s
一

H C I
,

5 0 m m o l / L E D T A
,

0
.

5 m g / m L t R N A C o l i
,

1 0 0 m m o l / L D T T ) 中于 5 8℃ 预杂交 4 h 后
,

加人地

高辛标记探针于 58 ℃杂交 18 h
.

杂交后经 S S C 缓冲

液洗涤
,

用 0
.

5%封闭剂 ( B o e h r i n g e r M a n n h e im )封

闭
,

与碱性磷酸酶偶联的地高辛抗体 ( 1
, 5 0 0) 孵育

后
,

以 N B T 和 B C I P ( B o e h r i n g e r M a n n h e im ) 为底

物显色
;
常规脱水封片

.

阴性对照是用正义探针代

替反义探针进行杂交
.

1
.

5 免疫组织化学

参照文献 [ 12 ] 的方法
.

石蜡组织切片经常规脱

蜡水合
,

于 p H 6
.

0 的构缘 酸盐缓 冲液 中热修复
;

用 1% H
2
0

。
室温孵育 以消除内源性过氧化物酶活

性
;
加入特异性兔抗 鼠 s w A P

一

7 0 抗体〔` j ( 1
, 5 0 0 ;

美国 M o u n t S i n a i 医学院 R o l f J
e s s b e r g e r

博士赠送 )

4℃孵育过夜
.

用辣根过 氧化物酶标记 的 P ol y m er

( D A K O E n v i s i o n TM
试 剂盒 提供 ) 室 温孵 育

,

再 经

D A B 显色
;
苏木精复染

,

常规脱水
,

树胶封片
.

阴

性对照是用非免疫正常兔血清代替特异性抗体
.
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1
.

6 数据统计

所有实验均用不同批次采集的样本重复至少 3

次 ; R T
一

P C R 扩增产 物 的灰度 值经 G A P D H 校 正

后
,

以平均值士 S D 表示相对灰度
,

经 A N O V A 统

计分析
,

P < 。
.

05 为差异显著
.

2 结果

2
.

1 S WA P
一

7 0 在小鼠动情周期子宫中的表达模式

原位杂交 和免疫组化检测 SW A P
一

70 表达 的结

果基本相符
.

小鼠子宫中 SW A P
一

70 的 m R N A 和蛋 白水平在

动情期达到高峰
,

在腔上皮
、

腺体上皮和基质细胞

中均有强烈表达
,

子宫肌层 中亦有一定量的表达
;

至动情后期表达水平显著降低
; 在间情期和动情前

期保持中等水平 的表达
,

主要分布于腔上皮和腺上

皮细胞
,

一些基质细胞中也有阳性信号
,

但肌肉层

中表达均较少 (图 1 ( a )一 ( h) )
.

图 1 SW A P
.
7 0 在正常和卵巢摘除小 鼠子 宫中的表达

(a )一 (d )
,

原位杂交显示 SW八尸
一

70 m R N A 在小 鼠间情期 ( a )
、

动情前期 (b )
、

动情期 ( c) 和动情后期 (d ) 子宫中的表达
;

(e ) 一 ( h)
,

免疫组化显示 S w A P
一

70 在小鼠间情期 ( e)
、

动情前期 ( f)
、

动情期 ( g ) 和动情后期 ( h) 子宫中的表达
; i( ) 一

(l )
,

免疫组化显示 SW A P
一

70 在卵巢摘除小鼠经雌二醇 i( )
、

孕酮 (j )
、

雌二醇和孕酮合并 ( k) 以及对照溶剂油 (l )处 理后

的子宫中的分布
; ( m ) 正义核酸探针杂交的阴性对照

; (n ) 正常兔血清代替 SWA P
一

70 抗体的阴性对照
.

标尺一 40 卜.m

g e ,

腺上皮 ; l e
,

腔上皮 ; m y o ,

肌 肉层 ; s t ,

基质
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2
.

2 雌孕激素对小鼠子宫S WA 产 70 基因表达的调节

对卵巢切除的小 鼠加 以雌
、

孕激素处理
,

半定

量 R T
一

P C R 结果表 明
, S W诱产 70 的 nI RN A 在卵

巢切除小 鼠子宫中呈现一定的基础水平表达
; 雌二

醇能显著诱导其 tn R N A 的表达
,

水平达到对照组

的约 2
.

1倍
; 孕酮本身对 S W几产 70 的基础表达没

有影响
,

但它可以部分阻断雌二醇的作用 ( 图 2)
.

免疫组织化学 的结果显示 S W A F 70 蛋 白在卵

巢切除小 鼠子宫中主要位于腺体上皮和腔上皮细胞

中
,

仅在个别基质细胞 中有分布
.

免疫阳性信号的

强度变化与半定量 R T
一

P C R 检测 到的 m R N A 表达

变化相一致 (图 1 ( i )一 ( l ) )
.

(b) 2

国ǎ久一哎O己卜己才户多S

0,
了

.

wAP
幻口

GA PD H o `

七扩一长产一怡价一怡

图 2 半定且 R -T P C R 显示雌
、

孕激素对卵巢摘除小 鼠

子宫中 S环性 P
一
7 0 m RN A 表达的调节

(a ) R手 P C R 结果显示 S环 ,A 尸
一

70 m R N A在雌二醇处理组 ( )E
、

孕酮处理组 ( )P
、

雌二醇和孕酮合并处理组 ( E )P 以及 对照溶剂油

组 ( C )子宫中的表达 ; b( )根据 3次独立实验结果进行的 A N O V A统计分析结果
.

电泳结果经灰度扫描并经 G A P D H灰度值校正

后
,

S W A P
一

70 的相对灰度值以平均值士 S D 表示
, * ,

与对照溶剂油组相 比 P < 。
.

01 ; #
,

与雌二醇处理组相比
,

P < 。
.

01

2
.

3 s w A P
一

70 在小鼠围植人期植人位点
、

子宫和

胎盘中的表达模式

原位杂交和免疫组化检测 SW A P
一

70 表达的结

果基本相符
,

妊娠第 5 天
,

即胚 胎植 入 发生 初始
,

S IVA 尸
-

70 m RN A和蛋白在胚胎植人位点有显著表达
,

强 阳

性信号主要定位于胚泡
、

对系膜侧的子宫腔上皮细胞

以及胚泡周围的基质细胞
,

而在远离胚泡的未分化子

宫基质细胞 中信号相 对较弱 (图 3 ( a )
,

( b )
,

( d )
,

( e ) ) ;
在非植人位点 S从叭 P

一

70 表达强度很弱
,

信号

主要分布在腔上皮和腺上皮细胞 (图 3 ( c)
,

( f) )
.

妊娠第 7 天的母胎界面上
,

S从叭 P
一

70 强烈表达

于胚胎和滋养层巨细胞中 (图 3 ( g )
,

( j ) )
,

至第 9 天
,

强阳性信号分别位于迷走滋养层和海绵滋养层细胞中

(图 3 ( h)
,

( k ))
.

母体子宫的蜕膜细胞中亦有中度阳

性信号
,

但子宫肌层中信号较弱 (图 3 k( ))
.

3 讨论

本文通过原 位杂交
、

免疫组 织化学 和半定 量

R手 P C R 等方法研究 了 SW A P
一

70 在小 鼠妊娠早期

植人位点和母胎界面 以及动情周期子宫 中的表达变

化
,

并通过卵巢摘除小 鼠模型研究了雌孕激素对该

分子在子宫中表达的调节
.

这一工作是基于前期研

究基础上开展的
,

即发现 SW A P
一

70 在恒河猴妊娠

初始的植入位点有显著的上调表达阁
.

在小 鼠模型

中的这一研究是揭示该分子在雌性生殖过程 中作用

的重要基础
.

近年来的研究表 明 S W A --P 70 蛋 白是一种鸟昔

酸交换因子 ( G E F s)
,

参与了 IP 3 K 介导的酪氨酸磷

酸化受 体 的 下游 信号 通 路
,

主要 作用 于 R a c 蛋

白〔5〕
.

R a c 是 R h o
家族小 G 蛋白 ( R h o G T P a s e )的成

员之一
,

能够参与细胞的极性调 节
、

细胞赫附
、

生

长
、

运动和细胞骨架重组等生理过程
,

还可能参与

肿瘤细胞的浸润和转移13[ 〕
.

细胞内 R a c
蛋白有两种

存在形式
:

结合 G T P 的活性形式 与结合 G D P 的无

活性形式
.

在信号转导过程中
,

活性 与非活性 R ac

的循环转变是通过 G E F s 调节 的
,

因而 G E F s 的表

达和活性调节是 R a 。
介导的信号通路 中重要的控制

步骤仁, `口
.

s h i n o h a r a
等〔 s j 的研 究证 实 sW A P

一

7 0 是

R a c 蛋白的 G E F
,

在一些具有酪氨酸激酶受体的生

长因子 诱导下
,

SW A P
一

70 通 过其 D H 结构域与

P I P 3 结合
,

具有催化活性的 P H 结构域与 R ac 蛋白

结合
,

促使 R ac 蛋 白上 G D P 释放并结合 G T P
,

从

而激活 R a 。 ,

进一步引发下游信号级联
.
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图 3 5 w 4严 7 0 在妊娠不同阶段小鼠植入位点
、

子宫和胎盘中的表达

( a )一 ( f )
,

原位杂交 ( a一
e ) 和免疫组化 ( d一 f) 显示 S锹 A--P 7 O 在妊娠第 5 天小 鼠植人位点 ( 。

,

b
,

d
, e ) 和非植入位点 ( 。

,

f ) 的表达 ;

( b )为 (
a
) 的局部放大

,

( e )为 ( d ) 的局部放大
,

( a )和 ( d ) 的标尺 = 1 0 0 拌m ; ( b )
,

( e )
,

( e ) 和 ( f )的标尺一 4 0 户m ; ( g )和 ( h )
,

原位杂交

显示 S怀 rA 尸
一

70 在小 鼠妊娠第 7 天 ( g ) 和第 9 天 ( h) 母胎界面 的表达
,

标尺 一 40 “ m ; i( )
,

正义核 酸探针杂交的 阴性 对照
,

标 尺一

40 o m ; (j ) 和 ( k) 免疫组化显示 s W A产 70 在小 鼠妊娠第 7 天 (j ) 和第 9 天 ( k) 母胎界面 的表达
,

标尺 一 40 拌m ;
(l )正 常兔血清替代

sw A -P 7 。抗体的阴性对照
,

标尺 二 40 产m
.

al
,

尿囊层 ; dc
,

蜕膜细胞 ; d st
,

远离植 人胚泡 的子宫基质
; e m

,

胚胎 ; gc
,

滋养层 巨

细胞 ; g e ,

腺上皮
; al

,

迷走滋养层
; le

,

腔上皮 ; m yo
,

肌肉层 ; sP t ,

植人胚泡周围的子宫基质
; s p ; 海绵滋养层

; s t ,

基质

胚胎植人和妊娠是复杂而精密的过程
,

涉及母体

子宫与胚胎细胞间的相互作用以及细胞增殖
、

分化
、

凋亡
、

豁附
、

迁移与浸润等多种细胞行为
.

本工作发

现 S从叭 P
一

70 分子在胚胎植入早期母胎界面上有特异

的分布
,

推测这一分子及其参与的 R ac 信号通路可能

与上述细胞行为的调节密切相关
.

小鼠胚胎与子宫内

膜豁附并开始浸润 发生于妊娠第 4
.

5 天 l0[ 〕
.

此时
,

胚泡表层的一部分滋养外胚层细胞分化为具有浸润能

力的初级滋养层巨细胞
,

引导胚泡植入母体子宫哪 3
.

在此转化过程中
,

滋养外胚层细胞需要发生极化
,

细

胞表面的整合素和 --E ca dhe r in 分布改变 l6[
, ` 7〕 ,

同时细

胞骨架发生重组
,

使滋养层细胞形成伪足
,

这对胚泡

豁附并进一步侵入于子宫内膜至关重要帅〕
.

R a c 是调

节细胞骨架的重要分子
,

活化的 R ac 可以使细胞产生
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板状伪足和细胞膜褶皱
,

促进细胞 的运动和迁移能

力比
` 3〕 ;

并且 R a c 可以与整合素以及 D ca hd er in 相互

作用咖 ,20 〕
,

调 节 细 胞 的勃 附 能力
.

本 研 究 发 现

S认叭 P
一

70 的 m R N A 和蛋白在小鼠胚胎植人发生初始

的胚泡 中有很强信号
,

结合 aD vi d 等脚口的发现
,

即

R a c 在胚泡中的表达模式与滋养外胚层细胞的极化相

关
,

我们推测植入初期
,

胚泡中的 S W组
〕 一

70 可能通

过激活 R a c 来调节滋养外胚层细胞的骨架变化
,

参与

胚泡的戮附反应
.

小鼠胚胎植人发生于子宫对系膜侧
,

植人位点

的基质细胞增殖并分化成为蜕膜细胞
,

形成初级蜕

膜带卿〕
.

蜕膜细胞对成功的胚胎植人起到关键性的

作用
,

但是关于蜕膜化过程 中细胞周期事件的启动

和调控机理 尚不十分清楚卿
,
2 3口

.

T an 等卿〕的研究表

明调节细胞 G l 期 的关键分子 cy icl
n D 3 和 c dk4 共

表达于初级蜕膜带
,

与 P 21 和 c d k6 等共同参与基

质细胞 的增殖和蜕膜化调控
.

已有的研究证实 R ac

可以通过调控 e y e l in D 和 p 2 1 等分子的表达巨2` 〕
,

诱

导细胞 G l 期的启动 以及 D N A 的合成哪〕
,

在细胞

周期调控 中起重要作用
.

本 工作 中发现 SW A P
一

70

在小 鼠妊娠第 5 天植人位点胚泡周围的子宫基质细

胞中有显著上调
,

而这些细胞即将分化为初级蜕膜

带
,

这一结果暗示 SW A --P 70 可能通过调节 R a c 活

性诱导细胞 G l 期的启动
,

参与基质细胞增殖与蜕

膜化的过程
.

随着胚胎植人的进行
,

滋养层细胞开始大量增

殖和分化
,

至妊 娠第 9 一 10 天
,

小 鼠胎盘发 育完

全
,

由滋养层巨细胞分化而来 的迷走滋养层中具有

大量的褶皱和分支
,

是与母体血管交换营养和气体

的部位
; 海绵滋养 层中主要有母体血管 穿过肺

,

川
.

已有的研究发现
,

滋养层 巨细胞 的伸突活性 ( p r 。 -

t r u s i v e a e t i v i t y ) 对 于其浸 润子宫基质
、

形成血 窦
、

吞噬凋亡的蜕膜细胞有重要作用哪
,
2 6〕

.

c ar
o n
等卿〕

发现 R a c
激活可诱导细胞形成伪足

,

促进细胞 的伸

突活性
,

对细胞吞噬作用必不可少
.

另有研究 发现

R a c 可调节滋养层巨细胞的细胞骨架和细胞运动能

力的变化
,

参与滋养层 巨细胞 的分化过程哪习
.

与上

述结果相应的是
,

本研究发现小 鼠妊娠第 7 天和第

9 天的母胎界面上
,

SW A P
一

70 高水平表达于滋养层

巨细胞
、

迷 走滋养层 和海绵 滋养层
,

提示 SW A P
-

70 在滋养层细胞中也可能通过激活 R a C 蛋白来实现

对分化和运动能力的调控
.

此外
,

SW A P
一

70 在小 鼠子 宫中也有特异 的周

期性变 化
,

即在 动情期达到 高峰
,

在动情 后期降

低
,

至间情期和动情前期有所回升
.

小 鼠子宫的结

构及功能伴随卵巢激素水平的改变发生着周期性 的

变化
,

已知血清 中的雌激素水平在动情期最高
,

到

动情后期降低
,

间情期和动情前期又有所升高
; 孕

酮水平则在 动情后期 达到最 高
,

在 间情 期迅速下

降咖〕
.

上述事实暗示 SW A P
一

70 的表达可能受到雌

孕激素的调节
.

这一推测在摘除卵巢的小鼠模型得

到证实
,

即雌激素能显著上调 SW A P
一

70 在子宫中

的表达
,

而孕酮能够部分阻断雌激素的作用
.

可见

SW A P
一

7。 是性类 固醇激素 (尤其是雌激素 ) 的靶分

子
,

这也暗示它可能参与子宫周期性变化的调节
,

已有的研究表明
,

子宫进人动情期伴随着细胞形态

结构和新陈代谢的改变即二
,

其中上皮细胞的形态改

变包括顶端微绒毛的收缩和细胞边缘形成突触 , 〕
,

这些变化涉及到细胞骨架蛋白的重组
.

T a n
等卿〕曾

通过基因芯片技术分析了小 鼠动情期与间情期子宫

的基 因表达 谱差 异
,

发 现肌 球蛋 白
、

微 管 蛋 白
、

T e kt in 等多个细胞骨架蛋 白分子在动情期有差异表

达 ; 最近的研究发现 SW A P
一

70 可以与肌动蛋 白纤

维 ( --F ac it n) 作用并调节细胞骨架的变化川
,
3叼

.

子宫

上皮细胞中的 SW A P
一

70 是否能通过与某些细胞骨

架蛋 白相互作用
,

调节动情周期 子宫细胞的形态变

化
,

是值得深人探讨的问题
.

总之
,

本文报道了 S认叭 P
一

70 在小鼠子宫和母胎

界面的表达模式及性激素对其表达的调节
,

是进一步

探讨此分子在雌性生殖系统中功能的重要基础
.

致谢 作者感谢美国 M o u n t iS n al 医 学院 D .r

R o l f J e s s b e r g e r 提供 的 S W A P
一

7 0 抗体
.
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