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定性角度
即基因表达调控直至蛋白质合成组装及运输

单细胞水平调控
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单细胞水平调控
定量角度
基因调控函数 (GRF, Gene Regulation 

Function),转录因子浓度与相应蛋白质合成速率之
间的定量关系。

GRF

Mean shape



研究内容
GRF能够反应单细胞水平转录翻译过程的
三个基本方面。

GRF

平均曲线 典型偏差 波动趋势



怎么理解？

单细胞水平调控是找共性但不排除特性。

特性的产生是因为系统中存在许多不定向
干扰，但单独研究这些干扰是不可能的，
同时也是不必要的，因为这些干扰同样也
存在自相关，增加研究难度。

进而研究这些干扰所造成的在整体水平上
的波动趋势。

动态数据研究



转录因子浓度最好随时间变化而变化。

“λ-cascade” strains of Escherichia  coli

如何获得动态的数据？

aTc：无水四环素
转录因子

翻译蛋白



“λ-cascade”
实验巧妙利用细胞分裂来构建一个转录因
子可调稀释系统，这种稀释动力是细胞内
源的。



时间序列荧光显微镜

一种电动显微镜，用于时间序列观察。

价格
昂贵



时间序列荧光显微镜

能够锁定单个细胞，连续观察其整个生命
周期，并且可以同时分别定向追踪观察其
子代细胞的荧光含量变化。



获得的实验数据



偏差计算（~55%）
G2以及M期细胞由于体内含有双拷贝的
DNA，那么这些快要分裂的细胞中蛋白质
合成速率将是新生细胞的两倍。

Intrinsic noise

由于生化反应的随机性，即使是相同基因
在相同条件下也会在表达水平上产生差异

Extrinsic noise

有很多，例如代谢物含量，核糖体数量，
聚合酶含量及活性，已经属于调控范畴。

~10%



内源干扰测定

Symmetric-branch strain of E.coli



产物相对合成速率的自相关函数



Fast fluctuations Periodic fluctuations 

Slow aperiodic fluctuations





调控精度与速度
外源干扰造成慢速波动，内源干扰造成快
速波动，它们是单细胞水平调控的两个不
同方面。

外源慢速波动在单个体细胞中产生了能够
自我记忆的基因调控回路。这样的调控可
以经过长时间的修饰，所以精确，影响深
远。

而内源波动则能在细胞体内产生快速应答
反应，速度快，瞬时效应。



单细胞水平调控

GRF并不是简单的单值函数，它主要通过中
间曲线、偏差、波动趋势来反应基因表达
调控过程。

动态数据的研究提供了许多可供参考的细
胞内的生化反应资料。

该模型应用前景广泛，甚至可以用于真核
生物的组织细胞。
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