
第十二章 细胞周期与细胞分裂



细胞分裂与细胞周期

• 细胞分裂 (cell division)：由原来的一个亲代细胞变为两个子代细胞

• 细胞周期 (cell cycle)：物质准备和细胞分裂这一相互连续的过程



细胞增殖 cell proliferation

• 通过细胞分裂的方式使细胞的数量增加

• 细胞分裂(cell division)：细胞增殖最直观的表现

• 细胞周期(cell cycle)：细胞增殖过程

海胆 受精后5小时



细胞增殖 cell proliferation

• 细胞生命活动的重要特征之一

• 单细胞生物：个体数量的增加

• 多细胞生物：由一个单细胞(受精卵)分裂发育而来，细胞增殖是多细胞生

物繁殖基础

• 成体生物：弥补代谢过程中的细胞损失

（衰老死亡、创伤愈合、组织再生等）

例如：肠上皮细胞，3-5天更新一次

由肠上皮隐窝中的干细胞增殖、分化、迁移



第一节 细胞周期概述

细胞周期中各不同时相及其主要事件

细胞周期同步化

细胞周期

特殊的细胞周期



一、细胞周期概述

• 细胞周期：从一次细胞分裂结束开始，经过物质准备，直到下一次细胞

分裂结束为止的过程

• 细胞周期的时期划分

• 细胞有丝分裂期（mitosis）

• 分裂间期（interphase）



一、细胞周期概述

• 细胞周期：从一次细胞分裂结束开始，经过物质准备，直到下一次细胞

分裂结束为止的过程

• 细胞周期的时期划分

• 细胞有丝分裂期（mitosis）

• 分裂间期（interphase）

Alma Howard and Stephen Pelc, 1953

32P 标记蚕豆根尖细胞，放射自显影



The discovery of the cell cycle
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一、细胞周期概述

• 标准的细胞周期 Standard Cell 

cycle 的四个时相

• G1期 (gap1)，指从细胞分裂完成

到DNA复制之前的间隙时间。

• S期 (synthesis phase)，指DNA复

制的时期。

• G2期 (gap2)，指DNA复制完成到

细胞分裂开始之前的一段时间。

• M期 (mitosis or division)，细胞分

裂开始到结束。
图12-1 标准的细胞周期

一个标准的细胞周期一般包括4 个时相：DNA 合成期（S）、细胞分

裂期（M）以及介于二者之间的G1 期和G2 期。细胞周期从G1期开始，

经S 期和G2 期，到M 期结束



一、细胞周期概述

• 不同的细胞种类其细胞周期时间长短差别很大

• S+G2+M 的时间变化较小，细胞周期时间长短主要差别在G1期



不同细胞的增殖状态

• 周期中细胞(cycling cell): 连续分裂的细

胞，即在细胞周期中连续运转的细胞。

例如：上皮细胞

• 静止期细胞(quiescent cell)或G0期细胞: 

暂时脱离细胞周期，不进行增殖，但在

适当刺激下可重新进入细胞周期的细胞。

例如：成纤维细胞

• 终末分化细胞 (terminally differentiated 

cell): 高度特化，不可逆地脱离细胞周

期，丧失分裂能力，但仍保持生理机能

活动的细胞。例如：横纹肌细胞、神经

细胞、红细胞

??



一、细胞周期概述

死亡 癌变



细胞周期中的关键问题

• 细胞周期中3个根本问题

• 分裂前遗传物质DNA 精确的复制

• 完整复制DNA 如何准确分配到两个子细胞

• 物质准备与细胞分裂是如何调控的

Milestones in Cell Division (nature.com)

https://www.nature.com/collections/affcjbibhc


细胞周期的研究体系

扫描电镜观察的
大鼠成纤维细胞

果蝇胚胎早期发育
快速多轮细胞分裂

无细胞体系

方便进行加减因
子和生化分析

Gentle centrifugation is used to 

break open a large batch of frog 

eggs and separate the cytoplasm 

from other cell components. The 

undiluted cytoplasm is collected, 

and sperm nuclei are added to it, 

together with ATP. The sperm 

nuclei decondense and then go 

through repeated cycles of DNA 

replication and mitosis, indicating 

that the cell-cycle control system 

is operating in this cell-free 

cytoplasmic extract. 



细胞周期的研究体系

• 酵母模式生物

 存在许多突变体  温度敏感型突变株 细胞周期短（90min）



细胞周期的研究方法

• 细胞周期异常的突变体

(A) In a normal population of proliferating yeast cells, buds vary in size according to 

the cell-cycle stage. (B) In a cdc15 mutant grown at the restrictive temperature, cells 

complete anaphase but cannot complete the exit from mitosis and cytokinesis. As a 

result, they arrest uniformly with large buds, which are characteristic of late M phase. 



细胞周期的研究方法

• 显微镜观察: DIC，荧光显微镜，电子显微镜

微分干涉显微镜 DIC 荧光显微镜



细胞周期的研究方法

• 免疫荧光染色

斑马鱼肠道上皮细胞

bromodeoxyuridine (BrdU)

5-溴-2-脱氧尿苷

胸腺嘧啶衍生物

标记S期细胞（绿色）

anti-BrdU 抗体



细胞周期的研究方法

• 标记有丝分裂百分率法（percentage labeled mitosis，PLM）

• 对测定细胞进行脉冲标记、定时取材、利用放射自显影技术显示标记

细胞，通过统计标记有丝分裂细胞百分数的办法来测定细胞周期

• 放射标记物为3H或者14C标记的TdR
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细胞周期的研究方法

• 缩时摄像技术 (Time-lapse photography)：可以准确得到分裂间期、分裂

期和总的细胞周期时间

绿色：微管

红色：染色体



细胞周期的研究方法

• FUCCI细胞周期传感器（fluorescent ubiquitination–based cell-cycle indicator）

红色-黄色-到绿色的动态颜色变化代表了细胞周期进程

G1期，geminin被降解；RFP标记的cdt1在
细胞核内呈现红色荧光。
S、G2和M期，cdt1被降解，GFP标记的
geminin保留，从而使细胞核呈绿色荧光。
G1/S转换时，cdt1水平下降且geminin水平
增高，细胞核发出黄色荧光。 GFP-geminin    RFP-cdt1



细胞周期的研究方法

• 流式细胞仪测定法（ Fluorescence-activated cell sorting，FACS ）

• 检查DNA含量

G1期为1

G2和M期为2

S期介于1和2之间

The cells analyzed here 
were stained with a dye 
that becomes fluorescent 
when it binds to DNA, so 
that the amount of 
fluorescence is directly 

proportional to the 
amount of DNA in each 
cell. 



细胞周期同步化

• 让整个细胞群体处于细胞周期的同一个时相

• 天然同步化



细胞周期同步化

• 让整个细胞群体处于细胞周期的同一个时相

• 天然同步化

• 人工选择同步化

• 有丝分裂选择法和细胞沉降分离法

图12-3 从培养细胞中收集M 期细胞的同步化方法扫描电镜观察的大鼠成纤维细胞



细胞周期同步化

• 让整个细胞群体处于细胞周期的同一个时相

• 天然同步化

• 人工选择同步化

• 人工诱导同步化

• DNA合成阻断法：同步化程度高，低毒或无毒，广泛采用

• 分裂中期阻断法

图12-4 应用过量的TdR 阻断法进行细胞周期同步化

A. 处于对数生长期的细胞。B. 第一次加入TdR，所有处于S 期的细胞立即被抑制，其他细胞运行到G1/S 期交界处被抑制。C. 将TdR 洗脱，解除抑制，

被抑制的细胞沿细胞周期运行。D. 在解除抑制的细胞到达G1 期终点前，第二次加入TdR 并继续培养，所有的细胞被抑制在G1/S 期交界处



二、细胞周期中各不同时相及其主要事件

• G1期：合成细胞生长所需的蛋白质、

糖类、脂质等

• S期：按照半保留复制的方式合成DNA ，

合成新的组蛋白

• G2期：检查DNA 是否完成复制，细胞

是否已生长到合适大小，环境因素是否

利于细胞分裂等

• M期：细胞分裂

两个重要事件

DNA复制

细胞分裂



检验点 check point

• 检验点是作用于细胞周期转换时序

的调控信号通路

• G1/S检验点：G1期晚期，在酵

母中称起始点(start)，在哺乳动

物中称限制点 (restriction point, 

R点) 

• S期检验点

• G2/M检验点

• 中-后期检验点
图12-2 细胞周期检验点及其主要事件



“引擎”与“刹车” engine and brake

• 周期蛋白依赖性激酶复合物 (cyclin-dependent kinase complex, CDK）

• 蛋白磷酸水解酶



第二节
有丝分裂

减数分裂

细胞分裂



一、有丝分裂Mitosis



一、有丝分裂Mitosis

• 细胞周期的M 期时相包括核分裂与胞

质分裂两个相互联系的过程

• 细胞有丝分裂(mitosis)即指核分裂

(nuclear division)

• 胞质分裂（cytokinesis）相对独立，

一般开始于细胞有丝分裂后期，完成

于细胞有丝分裂末期

• 通过核分裂与胞质分裂，使已经复制

好的染色体DNA 平均分配到2 个子细

胞中



一、有丝分裂Mitosis

• 有丝分裂过程人为地划分为前期 Prophase 、前中期 Prometaphase 、中期

Metaphase 、后期 Anaphase和末期 Telophase

图12-9 高等动物细胞有丝分裂过程



1. 前期 prophase

• 染色体凝缩、细胞分裂极的确立和纺锤体的装配



1. 前期——染色体凝缩 (chromatin condensation)

• 由间期细长、弥漫样分布的线性染色质，经过进一步螺旋化、折叠和包装

(packing)等过程，逐渐变短变粗，形成光镜下可辨的早期染色体结构。



1. 前期——染色体凝缩 (chromatin condensation)

• 姐妹染色单体间彼此黏着和凝缩是基因组准确分离的先决条件

• SMC (structural maintenance of chromosome) 蛋白复合物

• 两个SMC蛋白异二聚体和两个或多个非SMC蛋白亚基

• ATP酶活性: 类ATP结合盒 （ATP binding cassette, ABC）

• 黏连蛋白 (cohesin) 介导姐妹染色单体的黏着

凝缩蛋白 (condensin) 介导染色体的凝缩

图12-10 Smc 蛋白（A）及其黏连蛋白（Smc 1/3）（B）、凝缩蛋白（Smc2/4）（C）异二聚体的作用



1. 前期——染色体凝缩 (chromatin condensation)

• 黏连蛋白 (cohesin) 介导姐妹染色单体的黏着

凝缩蛋白 (condensin) 介导染色体的凝缩

Figure 17–19 Cohesin. Cohesin is a protein complex with four subunits. (A) Two subunits, Smc1 
and Smc3, are coiled-coil proteins with an ATPase domain at one end; (B) two additional 
subunits, Scc1 and Scc3, connect the ATPase head domains, forming a ring structure that may 
encircle the sister chromatids as shown in (C). The ATPase domains are required for cohesin
loading on the DNA.



1. 前期——染色体凝缩 (chromatin condensation)

• 黏连蛋白 (cohesin) 介导姐妹染色单体的黏着

凝缩蛋白 (condensin) 介导染色体的凝缩



1. 前期——染色体凝缩 (chromatin condensation)

• 黏连蛋白 (cohesin) 介导姐妹染色单体的黏着

凝缩蛋白 (condensin) 介导染色体的凝缩



1. 前期——细胞分裂极的确立和纺锤体装配

• 动物细胞分裂极确立与中心体复制、分离和有星纺锤体的装配密切相关

• 中心体含有一对彼此垂直的桶状中心粒

• 微管起源于中心粒外周物质区域（PCM）

• γ- 微管蛋白在中心体周质中形成的环状结构可诱导微管的成核与组装

S期中心体复制

半保留复制



1. 前期——细胞分裂极的确立和纺锤体装配

• 动物细胞分裂极确立与中心体复制、分离和有星纺锤体的装配密切相关

• 中心体含有一对彼此垂直的桶状中心粒

• 微管起源于中心粒外周物质区域（PCM）

• γ- 微管蛋白在中心体周质中形成的环状结构可诱导微管的成核与组装



1. 前期——细胞分裂极的确立和纺锤体装配

• 动物细胞分裂极确立与中心体复制、分离和有星纺锤体的装配密切相关

• 高等植物细胞装配无星纺锤体，分裂极确立机制尚不清楚

图12-11 动物细胞中心体的复制与细胞周期的关系

在每个细胞周期中，中心体进行一次半保留复制。在有丝分裂末期，每个子代细胞继承一个中心体，而在下次有丝分裂开始之前，它又包含2 个中心体



2. 前中期 prometaphase

• 核膜崩解、完成纺锤体装配、染色体整列



2. 前中期——核膜崩解

• 核纤层蛋白的磷酸化与去磷酸化

图12-12 细胞分裂过程中核被膜和核纤层的动态变化

A. 核被膜在细胞有丝分裂中有规律地解体与重建。 B. 核纤层解聚

有丝分裂
促进因子



2. 前中期——完成纺锤体装配

• 形成动物细胞有丝分裂器

（Mitotic apparatus）

• 由星体微管、 染色体动粒微管

和极间微管及其结合蛋白构成

有星纺锤体

图12-13 高等动物细胞纺锤体结构
A. DNA 荧光染料染色（红色）和抗微管蛋白抗体免疫荧光染

色（绿色）。B. 染色体和纺锤体结构模式图



纺锤体组装过程

• 微管在中心体周围组装

• 中心体的分离

• 驱动蛋白相关蛋白 KRP

• 细胞质动力蛋白

图12-14 纺锤体组装过程

A. 中心体分离，负向运动马达蛋白与来自姐妹中心体的纺锤体微管结合。B. 

借助马达蛋白向微管负极运动，将纺锤体微管牵拉在一起，形成早期纺锤

体。C. 正向运动马达蛋白在纺锤体微管之间搭桥，借助正向运动，将纺锤

体拉长。D. 负向运动的马达蛋白在细胞膜和星体微管之间搭桥，借助负向

运动，将中心体进一步拉近两极的细胞膜，纺锤体进一步被拉长

中心体列队



纺锤体组装过程

• 马达蛋白对纺锤体组装至关重要



2. 前中期——染色体整列(chromosome alignment)

• 染色体整列: 染色体向赤道面运动的过程

• 由纺锤体极体发出的微管捕捉染色体动粒， 形成染色体动粒微管，这是

染色体整列的必要前提

• 着丝粒－动粒复合体

• 着丝粒DNA 主要由α 卫星DNA 构成

• 动粒为一个圆盘状结构，分 内、中、外三层

• 着丝粒动粒蛋白质



2. 前中期——染色体整列(chromosome alignment)

• 着丝粒－动粒复合体

图12-15 应用免疫荧光技术和电镜技术显示动粒位置和结构
A. DNA（蓝色）和动粒蛋白HEC1（红色）双重荧光染料染色。B. 透射电镜技术显示染色单体上的动粒

结构及其与动粒微管的连接。 C. 动粒结构及动粒-微管相互连接示意图



2. 前中期——染色体整列(chromosome alignment)

• 着丝粒－动粒复合体

Figure 17–31 Microtubule attachment sites in the kinetochore. (A) In this electron micrograph of a mammalian kinetochore, 
the chromosome is on the right, and the plus ends of multiple microtubules are embedded in the outer kinetochore on the 
left. (B) Electron tomography (discussed in Chapter 9) was used to construct a low-resolution three-dimensional image of 
the outer kinetochore in (A). Several microtubules (in multiple colors) are embedded in fibrous material of the kinetochore, 
which is thought to be composed of the Ndc80 complex and other proteins. (C) Each microtubule is attached to the 
kinetochore by interactions with multiple copies of the Ndc80 complex (blue). This complex binds to the sides of the 
microtubule near its plus end, allowing polymerization and depolymerization to occur while the microtubule remains 
attached to the kinetochore.(A and B, from Y. Dong et al., Nature Cell Biol. 9:516–522, 2007. ）



2. 前中期——染色体整列(chromosome alignment)

• 着丝粒－动粒复合体



2. 前中期——染色体整列(chromosome alignment)

• Mad 和Bub 蛋白使动粒敏化，促使微管与

动粒接触

• 染色体被纺锤体微管捕获，二者消失

图12-16 染色体整列
A. 细胞分裂前期和前中期，Mad 和Bub 蛋白在染色体的动粒上聚集。

B. 微管与动粒联结后，Mad 和Bub 蛋白消失，某些染色体滞后，未

与微管联结的动粒依然含有Mad 和Bub 蛋白。C. 所有染色体的动

粒均与微管联结，Mad 和Bub 蛋白消失，染色体列队到赤道板





3.中期（metaphase）

• 染色体整列完成并且所有染色体排列到赤道面上



3.中期（metaphase）

• 染色体排列到赤道面上的 牵拉(pull) 和

外推(push) 假说

• 染色体整列后： 两侧的动粒微管长度相

等，作用力均衡

图12-17 解释染色体在赤道面整列的
两种假说

动粒微管牵拉

星体对染色体的外推力



4. 后期（anaphase）

• 中期整列的染色体其两条姐妹染色单体分离，分别向两极运动



4. 后期（anaphase）

• 中期整列的染色体其两条姐妹染色单体分离，分别向两极运动

网球花属植物胚乳细胞



4. 后期（anaphase）

• 后期A Anaphase A

• 动粒微管变短，牵动染色体向两极运动

• 后期B Anaphase B

• 极性微管长度增加，两极之间的距离逐渐拉长

图12-19 细胞分裂后期Ａ和后期Ｂ

产生染色体向极部运动的示意图

后期A：动粒微管在两端解聚缩短，致

使姐妹染色单体向两极运动。后期B：

通过星体微管牵拉和极微管重叠区滑动，

使纺锤体两极和染色体进一步分开

(pole-pole separation)

(chromosome-to-pole movement)



4. 后期（anaphase）

• 后期A Anaphase A

• 动粒微管变短，牵动染色体向两

极运动

• 后期B Anaphase B

• 极性微管长度增加，两极之间的

距离逐渐拉长

图12-18 细胞有丝分裂后期由ATP 驱动的马达
蛋白沿微管向极部运动使染色体分开

A. ATP- 驱动的染色体运动促使微管解聚。B. 微管解聚促使

染色体运动



有丝分裂中后期转换

• 在姐妹染色单体分离过程中，黏连蛋白被分离酶(Separase)降解

• 后期促进复合物 anaphase-promoting complex (APC/C)



5. 末期（telophase）

• 染色单体分离到达两极

• 染色单体去浓缩

• 动粒微管消失，极微管继续加长

• 核纤层、核膜和核孔复合体重新组装

• 核仁重新组装，rRNA合成功能逐渐恢复



6. 胞质分裂 Cytokinisis (Cytoplasm division)

• 分裂沟位置的确立，收缩环形成、收缩、形成两个子细胞



6. 胞质分裂 Cytokinisis (Cytoplasm division)

• Furrow 分裂沟: 赤道板周围细胞表面下陷

• Midbody 中体：分裂沟下方，初激动蛋白之外，还有微管、核膜小泡等

物质聚集，共同构成一个环形致密层

• Contractile ring 收缩环：大量肌动蛋白和肌球蛋白II组装成反向排列的微

丝束，环绕细胞

Figure 17–41 Cytokinesis. (A) The actin–myosin bundles of the contractile ring are oriented as shown, so that their 
contraction pulls the membrane inward. (B) In this low-magnification scanning electron micrograph of a cleaving frog egg, 
the cleavage furrow is especially prominent, as the cell is unusually large. The furrowing of the cell membrane is caused by 
the activity of the contractile ring underneath it. (C) The surface of a furrow at higher magnification. (B and C, from H.W. 
Beams and R.G. Kessel, Am. Sci. 64:279–290, 1976. With permission from Sigma Xi.)



6. 胞质分裂 Cytokinisis (Cytoplasm division)

• Furrow 分裂沟

• Midbody 中体

• Contractile ring 收缩环

Figure 17–42 The contractile ring. (A) A drawing of the cleavage furrow in a dividing cell. (B) An electron micrograph of
the ingrowing edge of a cleavage furrow of a dividing animal cell. (C) Fluorescence micrographs of a dividing slime mold
amoeba stained for actin (red) and myosin II (green). Whereas all of the visible myosin II has redistributed to the contractile 
ring, only some of the actin has done so; the rest remains in the cortex of the nascent daughter cells. (B, from H.W. Beams 
and R.G. Kessel, Am. Sci. 64:279–290, 1976. With permission from Sigma Xi; C, courtesy of Yoshio Fukui.)



6. 胞质分裂 Cytokinisis (Cytoplasm division)

• Furrow 分裂沟

• Midbody 中体

• Contractile ring 收缩环



6. 胞质分裂 Cytokinisis (Cytoplasm division)

• Furrow 分裂沟

• Midbody 中体

• Contractile ring 收缩环

图13-21 动物细胞胞质分裂示意图

1. 分裂沟位置的确立

2. 肌动蛋白聚集和收缩环形成

3. 收缩环收缩

4. 收缩环处细胞融合并形成两个子细胞



6. 胞质分裂 Cytokinisis (Cytoplasm division)

• 中央纺锤体和星体微管作用于细胞皮层并诱导分裂沟形成

• 星体微管参与了分裂沟的形成

图12-22 中央纺锤体和星体微管作用于细胞皮层并诱导分裂沟形成
A. 中央纺锤体发出的信号决定分裂沟的定位。B. 接近分裂沟位置的纺锤体微管发出信号，促进分裂沟的形成。C. 远离分

裂沟位置的星体微管发出抑制性信号 (T 形箭头)，抑制远离分裂沟端部的细胞皮层收缩，间接促进分裂沟的形成



植物细胞分裂的特点

• 植物细胞不含中心体，但能形成无星纺锤体介导植物细胞的核分裂

• 植物细胞分裂是在成膜体指导下，以形成细胞板的形式完成胞质分裂

Figure 17–49 The special features of cytokinesis in a higher-plant cell. The division plane is established before M phase by 
a band of microtubules and actin filaments (the preprophase band) at the cell cortex. At the beginning of telophase, after 
the chromosomes have segregated, a new cell wall starts to assemble inside the cell at the equator of the old spindle. The 
interpolar microtubules of the mitotic spindle remaining at telophase form the phragmoplast. The plus ends of these 
microtubules no longer overlap but end at the cell equator. Golgi-derived vesicles, filled with cell-wall material, are 
transported along these microtubules and fuse to form the new cell wall, which grows outward to reach the plasma 
membrane and original cell wall. The plasma membrane and the membrane surrounding the new cell wall fuse, separating 
the two daughter cells.



有丝分裂

前期：染色质凝缩，细胞分裂极的确定和纺锤体的装配

前中期：核膜崩解，完成纺锤体装配，染色体整列

中期：所有染色体排列到赤道面上，纺锤体结构典型

后期：两条姐妹染色单体分离，分别向两极运动

末期：姐妹染色单体到达两极去浓缩，核纤层与核膜重新组
装

胞质分裂：分裂沟位置的确立，收缩环形成、收缩、形成两
个子细胞









有丝分裂



二、减数分裂（meiosis）



二、减数分裂（meiosis）



二、减数分裂（meiosis）


