
植物生理学报  Plant Physiology Journal  2013, 49 (12): 1309~1318 1309

收稿 2013-08-05　　修定      2013-10-21
资助 中央高校基本科研业务费专项资金(DL12CA10和DL-

09BA09)和国家自然基金重点项目(30730078)。
      * 通讯作者(E-mail: icyhf@yahoo.com; Tel: 0451-82191783)。

油菜素甾醇信号转导的调控机制

王斐, 何伟, 闫海芳
*

东北林业大学生命科学学院, 哈尔滨150040

摘要: 油菜素甾醇是一类具有广泛调控功能的植物激素。本文对油菜素甾醇信号转导途径以及参与转导途径的调控的元

件、转录因子等进行综述。
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油菜素甾醇(brassinosteroids, BRs)参与调

控一系列植物发育和生理应答, 例如植物形态建

成、微管分化、雄性不育、开花、衰老、光形态

建成和应答生物及非生物胁迫(Tang等2010)。在

过去的十几年中, 与BRs信号通路相关的元件与转

录因子被逐一鉴定出来。通过对BRs信号通路核

心组件和下游转录因子的分析表明, BRs信号通路

是一种类受体激酶信号通路。通过元件和转录因

子的逐级交替的磷酸化与去磷酸化, 信号由细胞

表面受体逐步转移到细胞核内, 进而调节植物的

各个发育进程。本文对油菜素甾醇信号的接收

及参与信号转导的调控元件、转录因子等进行

综述。

1  BRs受体激酶(Brassinosteroid insensitive 1,  
BRI1)的结构

生物化学上对于BRs与BRI1相互作用的检测确

认是基于一个生物素标记的光亲合性油菜素甾酮

(biotin-tagged photoaffinity castasterone, BPCS)合成途

径的研究, BPCS是一种具有生理活性的BRs类似物, 
在紫外光的诱导下, 会装载碳烯的苯基双吖丙啶群

(carbene-generating phenydiazirine group)能与BRs-结
合蛋白形成交叉连接。绿色荧光蛋白进行特异抗体

免疫共沉淀反应, 或者提取BRI1::GFP转基因植株中

的的总微粒膜蛋白, 对其进行BPCS处理, 发现BPCS
与BRI1::GFP发生特异性很高的交联。另外 ,  在
Escherichia coli中表达的BRI1重组体蛋白也能检测

到与BRs相结合(Li 2005)。
BRs在植物细胞膜上的受体是一种类受体激酶

(receptor-like kinases, RLKs)。BRI1是目前研究比较

透彻的一种聚亮氨酸重复序列类受体激酶(leucine-
rich repeat RLK, LRR-RLK) (Tang等2010)。先前的研

究表明BRs结合在LRRs的羧基端侧面。2011年6月, 
清华大学柴继杰研究组通过晶体采集和X射线衍射

的方式, 鉴定出了BRI1的结构。研究表明, BRI1分胞

外区和跨膜区, 胞外区含有25个LRR结构, 其中包含

24个规则的LRR和一个不规则的LRR, 在20~21 LRR
结构含有BL结合岛区域(island domain, ID)。跨膜区

分为近膜区和丝氨酸/苏氨酸激酶区和一个C末端

区。油菜素甾醇结合在BRI1的跨膜区和胞外区LRRs
内表面之间的疏水区域(She等2011)。                                   

BRI1的胞外区并不是像先前预测的马蹄型结

构, 而是高度扭曲的右超螺旋, ID区域是位于超螺旋

内部的一个回折, 与13~25的LRR关系十分密切。最

近, Hothorn等(2011)的研究成果表明BRI1胞外区的

LRR结构在空载与装载油菜素内酯(brassinolide, BL)
时的结构变化, 对于阐明BRs对BRI1的激活是一个新

思路。BRI1单体分子在质膜附近, BRs与BRI1相结



植物生理学报1310

合的同时也需要其他LRR构象的变化, LRR构象的改

变使激素分子更接近质膜。存在BL时, LRR超螺旋

的结构与BRI1胞外区低聚化并不相容, 暗示了BRI1
的激活并不是配体介导的胞外区的同源二聚体化, 或
者已经形成的二聚体构象的变化。BL诱导ID区构象

的整合和固定。当BL存在时, BRI1的超螺旋会创造

出结构蛋白之间的关联结构, 这个结论对于阐明BRs
对于BRI1的激活是一个新的思路, 因此BRI1与其他

蛋白形成的关联结构可能是BRI1激活及启动信号通

路的真正机制(Hothorn等2011)。
2  油菜素甾醇对于BRI1受体激酶的激活

2.1  细胞质膜对于BRs的快速应答

BRs很重要的功能之一就是对于植株生长的

调控。植株的生长主要归结于细胞伸长、分裂、

以及两者的组合。例如, 根毛伸长主要受到BRs信
号途径元件诱导器官发生的调控。BRs可能通过

对细胞周期的启动和细胞分化时间的改变来控制

分生组织细胞的数目(Gonzalez等2011; Hacham等

2011)。在拟南芥中 ,  BRs控制的细胞伸长要求

BZR1与BES1的介导与水的吸收、离子的运输、

细胞壁和细胞骨架修饰相关的几百个基因的调控

(Kim和Wang 2010; Clouse 2011)。最近确定了一

个受BRs诱导上调表达的基因——发育调控细胞

膜多肽基因(developmentally regulated plasma 
membrane polypeptide, DREPP), 能同BRs介导细胞

质膜(plasma membrane, PM)的细胞质内表面的伸

长增长有关。尽管DREPP先前被认为与细胞骨架

的重组, 但是DREPP伸长增长修饰的分子机制现

在还不清楚(Sun等2010)。
BRs诱导的伸长生长早于质外体的酸化作用, 

同时还伴随着PM的超极化以及细胞壁的松动扩大

(Cosgrove 2005)。这些过程受到定位在PM上的P-
型ATP酶(P-ATPase)的调控 ,  例如拟南芥中的

AHA1。P-ATPase将质子从细胞质泵入质外体中

(Speth等2010)。然而, 如何将BRI1的激活、P-AT-
Pase活力的上调、内质网膜(endoplasmic mem-
brane, EM)的超极化与细胞壁的松弛和扩张的进

程联系起来, 目前为止还不清楚。最近, 科学家们

用微光谱分析了转基因拟南芥活体植株的胚轴、

根细胞和烟草瞬时表达叶片的细胞内和膜内的动

态, 交互模式, 理化环境和BRI1-GFP的功能(Elgass

等2009; Caesar等2011)。他们发现, BL处理用

BRI1-GFP标记的相邻细胞细胞膜几分钟后, 测量

其动态距离和细胞壁的大小 ,  细胞壁会出现扩

张。同时, 对BRI1-GFP的半衰期进行记录, BL应
答影响了BRI1-GFP荧光半衰期的时间长度。通

过施加P-ATP酶的激活剂或抑制剂, 对于BL诱导

产生的内质网超极化和细胞壁的扩张进行可逆性

的调节。对其他几个生理指标(pH和EM等几个其

他未知的因素)进行定性的分析发现, 这些生理指

标会协同调控细胞壁的扩张(Witthöft和Harter 
2011)。

用BRs处理拟南芥几分钟后, P-ATPase基因家

族成员的表达并没有受到其调控, 这个结果暗示

了P-ATPase的转录后, BRI1才开始调控激活内质

网的超极化和细胞壁的扩张(Caesar等2011)。
P-ATPase活力的激活途径包括质子泵被磷酸化之

后, BRs诱导BRI1与P-ATPase相结合。植物体中, 
在BL诱导下, BRI1与AHA之间会产生相互作用

(Caesar等2011)。此外, BL诱导的BRI1的荧光半衰

期时间的改变和AHA诱导的内质网超极化都依赖

于BRI1激酶的活性(Caesar等2011)。然而, P-AT-
Pase的C末端含有一个自动抑制区域, 该区域含有

一个保守的苏氨酸位点, 通常是需要P-ATPase的激

活才能发挥作用。突变这个苏氨酸位点并没有导

致突变的AHA与BRI1结合, 缺乏激活的BRI1时不

能诱导内质网的超极化(Witthöft等2011)。因此, 
对于了解BRI1如何激活P-ATPase的控制机制就十

分必要。这些发现暗示了细胞膜上BL调控信号应

答途径存在着一个捷径, 而这条捷径是独立于基

因表达的。这条途径将BRI1与P-ATPase连接起来, 
进而调控内质网的超极化和细胞壁的扩张。

非细胞自主信号也会参与到拟南芥的BRs信
号通路中(Scacchi等2010; Hacham等2011)。绝大

多数细胞是通过胞间连丝进行电信号配对的, 电
信号产生应答的位置往往集中于内质网(Spans-
wick 1972)。尽管共质体之间有电阻, 但是BL诱导

一个细胞内质网的改变会传递给邻近的其他细胞

(Blatt和Armstrong 1993)。由于内质网为许多运输

进程提供原动力, 因此可能对其他邻近的细胞产

生生理影响。质外体pH值的变化也类似受非细胞

自主的影响。BL诱导细胞壁松动和扩张过程中会
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使细胞壁刚性产生变化或者让细胞收到压力, 这
样的进程也同样会产生非细胞自主的效果(Bray-
brook和Kuhlemeier 2010)。

有趣的是, 虽然施加BL 15 min会引起内质网

和细胞壁三维的变化(Elgass等2009; Caesar等
2011), 但是细胞伸长的现象最早也要45 min后才

能观察到(Clouse 2011)。另外, BL激活的内质网超

极化也同样出现在烟草的表皮细胞中, 但是并没

有拉长烟草表皮细胞。这也暗示了P-ATPase翻译

后调控能力不足, 无法启动BRs激活细胞伸长。这

可能需要在细胞伸长过程中需要合成细胞壁的材

料, 因此还需要与其相关的基因表达。此外, 其他

生长激素, 如生长素, 首先要通过相关生物合成基

因表达量上调才能完成细胞质膜对生长素的应

答。许多研究分析已经证明生长素在BRs的作用

下会启动细胞伸长(Halliday 2004; Nemhauser等
2004; Sánchez等2010)。而内质网超极化和细胞

壁的扩张这两个生理指标已经能解释清楚BRs/
BRI1-P-ATPase应答途径。BRs诱导的细胞质膜应

答依赖于P-ATPase, 这种应答方式对于相关基因的

表达量影响相对较小,  因而能够启动迅速应答

(Witthöft 2011)。
2.2  BRI1与配体BAK1 (BRI1 associated receptor 
kinase 1)的相互作用

当BL结合在BRI1上时, 在质膜区会形成稳定

的蛋白之间结构, 从而激活和启动信号通路, 其中

与BRI1超螺旋结构结合铆钉最匹配的是受体复合

体配体BAK1。
BRI1BAK1的结合依赖于Mg2+, 体外实验发

现, BRI1与BAK1结合依赖二价阳离子, 推测原因

是BRI1、BAK1与Mg2+
相结合会导致其中的一种

或两种受体的构象发生变化 ,  进而启动BRI1与
BAK1相结合(Oh等2011)。几乎所有蛋白激酶的

激活位点都会结合二价阳离子(Adam 2001), 其中

一个价电子与核苷酸相结合(例如Mg-ATP sub-
strate), 另一个价电子独立结合, 亲和性也比较低, 
这也暗示了细胞质中的Mg2+

对BR信号通路具有关

键作用。

受体激酶的自体磷酸化对于受体激酶的信号

通路非常重要。在重组蛋白质中, BAK1表现出了

在Tyr残基的自体磷酸化以及先前报道的一系列的

Ser/Thr残基的自体磷酸化。最近确定的BAK1羧
基末端Tyr-610位点是自体磷酸化的主要位点。体

内实验中, 该位点磷酸化对于BAK1的许多功能都

至关重要。首先, 在BAK1 (Y610F)标签突变体中, 
检测到BRs信号通路与BRI1一起作为共同受体的

BAK1功能受到损伤(Oh等2010)。同时, 磷酸化

Tyr-610位点对增强BRs信号通路有重要作用 , 
Y610F植株对外源BL应答敏感程度下降, 下胚轴

伸长 ,  B E S 1的去磷酸化水平下降。在B A K 1 
(Y610F)突变体中mBRI1激酶进行转磷酸化的能力

受到了严格的抑制(Wang等2008)。其次, 植株表

达BAK1 (Y610F)标签会控制许多BL调控基因的

表达 ,  其中包含一些与生长相关的基因。最后 , 
BAK1 (Y610F)突变体强烈地抑制了未被激活的

BRI1激酶的转磷酸化能力(Oh等2011)。
最近通过研究功能获得型突变体拟南芥

bak1elg
的分子基础, 阐明了BL诱导BRI1与BAK1相

结合, 从而形成激活状态受体的机制(Jaillais等
2011)。bak1elg

蛋白在其胞外区介导天冬氨酸122向
天冬酰胺的转变, 这个转变增强了BAK1与BRI1的
亲和程度, 促进了BRI1/BAK1复合受体的形成。

这个变换及BRI1/BAK1复合受体发挥全部功能不

止需要两个受体胞外区的结合, 也需要两个受体

激酶区的结合。BKI1位于BRI1与BAK1激酶区之

间, 阻止BRI1与BAK1之间的转磷酸化, 进而阻止

了复合受体启动, bak1elg
蛋白并不能恢复过量表达

的BKI1对BR信号转导途径的抑制。

因此, Jaillais等(2011)对于BRI1/BAK1异源二

聚体和信号通路启动提出了“双线船闸”机制。当

BRs缺乏时, BKI1结合在BRI1的C末端, 阻止BRI1
与BAK1相结合, 于是BRI1处于非激活状态。BRI1
可能形成一些独立配体的低聚物, 不和BAK1相结

合。当BR结合在BRI1上时, BRI1内部的超螺旋可

以形成一个用于容纳BR的区域, BRI1与BAK1的
胞外区的亲和性增加, 使BKI1酪氨酸残基磷酸

化。BRI1与BAK1相结合募集反应的同时, BKI1从
细胞质膜上释放。BRI1与BAK1相结合导致BRI1
与BAK1之间的转磷酸化(Jaillais等2011)。BRs诱
导BRI1与BAK1相结合是通过最初的BRI1激酶活

性的激活, 原因有三: 第一, 在突变体中, 失去激酶

活性的BRI1在体内首先试验和体外实验中与
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BAK1相结合都发生减弱(Nam和Li 2002; Li等
2002); 其次 ,  BRs可以诱导激酶致死突变体中

BAK1和野生型中的BRI1相结合, 但是不能使野生

型的BAK1与突变体中的BRI1相结合(Wang等
2008); 第三, BRs不能增加bri1-1突变体中BAK1的
磷酸化程度, 但是可以增bak1/bkk1双突变体中

BRI1的磷酸化程度, 只是没有在野生型中磷酸化

程度增加的高。更近一步的体外激酶活性实验表

明, BRI1对于BAK1的磷酸化会增强自身底物肽的

磷酸化。BRI1与BAK1相结合从而启动了细胞内

的下游的BRs信号通路(Tang等2010)。
3  BRs下游的信号通路元件

BRs信号通路下游的元件主要包括GSK3/
SHAGGY-like蛋白激酶BIN2、包含Kelch重复的

磷酸酶BSU1、BRs应答蛋白激酶BSKs、转录因

子BZR1和BZR2磷酸酶PP2A、受体细胞质激酶

CDG1、BRI1激酶抑制因子1 BKI1、调控PP2A甲

基化的SBI1等(图1)。下文将分别介绍各元件在信

号通路中的功能。

3.1  BIN2 (BRASSINOSTEROID-INSENSITIVE 
2)与BSU1 (bri1 SUPPRESSOR1 phosphatase)

糖原合成酶激酶3 (GLYCOGEN SYNTHASE 
KINASE 3)是一类具有高度保守的丝氨酸/苏氨酸

激酶区域的激酶, 参与一系列发育进程中的信号

转导(Woodgett 2001)。油菜素内酯非敏感基因2 
(BRASSINOSTEROID-INSENSITIVE 2, BIN2)就
是一种GSK3类激酶。BIN2是BRs信号通路中的一

个负调控因子。

通过特异的GSK3抑制剂氯化锂的检测, 发现

拟南芥中还有其他的GSK3参与BRs信号通路。在

缺乏BRs的情况下, BIN2降低BES1和BZR1这两个

高度相似的转录因子与DNA结合的能力, 促进其

向细胞质中转移, 组成型激活BES1和BZR1的磷酸

化, 诱导BES1和BZR1结合14-3-3蛋白(He等2002; 
Yin等2002; Zhao等2002), 使其最终受到蛋白质酶

体的降解(He等2002; Yin等2002; Vert和Chory 
2006; Bai等2007; Gampala等2007; Ryu等2007, 
2010; Yan等2009)。BRs的存在会抑制BIN2的磷酸

图1  BRs信号转导途径(参考Choudhary等2012)
Fig.1  BRs signal transduction pathway (Choudhary et al 2012)
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化, 引起这个反应的关键因子是BSU1。
真核生物中普遍存在着丝氨酸/苏氨酸特定位

点的磷酸化蛋白质磷酸酶(phosphoprotein phos-
phatases, PPPs)。拟南芥的基因组编码26个PPP, 主
要起催化作用的亚单位包括type1型、type2A型和

一些具有特殊的磷酸酶 ,  其中有4个N末端包含

Kelch重复区域(Farkas等2007)。BSU1是这样一种

包含Kelch重复的磷酸酶。类似于PP1, BSU1只能

被冈田软海绵酸抑制, 但是对于PP1的抑制蛋白I-2
并不敏感。BSU1定位在细胞核上。最初是从

bsu1-1D 突变体中筛选得到(Mora等2004)。过量

表达BSU1可以部分抑制bin2突变体的矮小表型。

BRI1接受BRs可引起下游元件的去磷酸化以及转

录因子BES1和BZR1的积累, 这些元件都是BRs信
号通路的正调控元件。BIN2位于BRI1的下游, 通
过磷酸化触发BES1的泛素化和蛋白酶体介导的降

解。在bsu1-1D突变体中, 去磷酸化的BES1更加丰

富。磷酸化的BIN2和BES1在体外实验中可以被

BSU1去磷酸化。因此, BSU1通过对BES1的去磷

酸化和激活来抑制BIN2的作用(Belkhadir和Chory 
2006)。
3.2  BSKs (BR-signaling kinases)

BR信号通路激酶(BR-signaling kinases, BSKs)
是BRI1激酶转导信号下游的元件。BSKs最初是

通过对膜蛋白进行蛋白质组学分析确定的。蛋白

质组学鉴定了3个同源的BSK——BSK1、BSK2和
BSK3 (Tang等2008)。体外实验中BSKs可以被

BRI1磷酸化, 在体内实验中能和BRI1相结合, 基因

组学和蛋白质组学证明, BSKs家族是BRI1下游激

活BRs信号通路的一个小型激酶家族。

BSK1和BSK2的氨基酸有60%一致性, 属于类

受体细胞质激酶亚家族(receptor-like cytoplasmic 
kinase subfamily, RLCK-XII)。RLCK-XII亚家族在

拟南芥中有12个蛋白, 这类蛋白含有一个N末端的

激酶结构域和C末端的4个三羧氨酸重复(tetra-tri-
copeptide repeat domains, TPR)结构域。TPR结构

域的作用是介导蛋白质与蛋白质之间的互作, 另
外, TPR结构域在动物的脂类受体复合物中也是十

分重要的元件。BSK1和BSK2不含有先前预测的

跨膜结构域, 但在N末端有肉豆蔻酰基位点(甘氨

酸2, Gly2), 这个位点介导了他们的膜定位。

体外激酶实验表明, 是BRI1而非BAK1磷酸化

了BSK1。通过质谱分析发现, BRI1磷酸化BSK1
的丝氨酸230位点(Ser230), 体内实验中也得到了同

样的结果(Niittylä等2007)。然而, 删除C末端的

TPR结构域并不影响BRI1磷酸化BSK1, Ser230→ 
Ala230

突变体(S230A)降低了82%的磷酸化程度, 这
也证明了Ser230

是BRI1磷酸化的主要位点。Ser230

的磷酸化也会增加BSK1与BSU1的结合(Kim等

2009; Tang等2008)。
BSKs和BAK1均为BRI1激酶的底物, 但是与

之不同的是BR诱导BAK1与BRI1结合, 而降低

BSK1、BSK3与BRI1的结合(Wang等2005)。过量

表达BSK3可以抑制bri1-116无效等位突变, 而过量

表达BAK1只能抑制弱等位突变bri1-5和BRs生物

合成突变det2-1 (Li等2002)。这个结果表明, BSK3
在BRI1下游发挥功能, 而BAK1在BR下游的应答

激活需要具有完整功能的BRI1, BAK1与其同源的

BKK1有额外的特异信号通路, BAK1还是FLS2 (一
种鞭毛蛋白的受体)受体激酶的核受体, 这些也暗

示了BAK1不是BR信号通路中的特异元件(He等
2007; Kemmerlin等2007; Chinchilla等2007)。相比

于作为BR信号通路下游的特异元件, BAK1的作用

更重要的是对于BRI1的激活。与之相反的是 , 
BSK1直接介导从BRI1到下游BR应答的信号转导

(Tang等2011)。
3.3  CDG1 (constitutive differential growth 1)

CDG1全名为组成型差异生长基因1 (constitu-
tive differential growth 1), 属于RLCK VIIc家族。

RLCK与跨膜的RLK结构同源, 但是不含有胞外区

和跨膜区(Shiu等2004)。
受体细胞质激酶CDG1是调节BRI1与BSU1间

信号传导的重要元件。BRI1磷酸化CDG1, CDG1
再继续磷酸化BSU1, 从而调节信号传递。另外通

过转基因的实验证明了CDG1与其同源基因CDL1
都能积极地调控BRs信号转导途径和植物生长

(Kim等2011)。
过表达CDG1基因(CDG1-ox)可以抑制BRs缺

陷型突变体det-2的表型, CDG1-ox植株会降低对

BRs合成抑制剂BRZ的敏感程度, 降低BRs抑制的

BZR1靶基因DWF4的表达, 提高BRs诱导的BZR1
靶基因SAUR-AC1的表达, 使去磷酸化的BZR1蛋
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白积累, 这些结果都可以表明CDG1正向调控BR信
号通路。

CDG的激活依赖于BRI1的磷酸化。酵母双杂

交实验表明, CDG1与BRI1的激酶结构域相结合, 
但是BRI1的激酶结构域不与BSU1或BSL1结合。

体外激酶实验表明, CDG1可被BRI1的激酶结构域

强烈磷酸化, 但是不能被BAK1磷酸化, 质谱分析

鉴定出了N末端的结构域中含有2个丝氨酸残基

(S44和S47), 在激活环结构域鉴定出了1个丝氨酸

残基(S234), 这些丝氨酸残基都是BRI1磷酸化

CDG1的位点。这些残基在同源基因CDL1中同样

保守, BRI1通过S230位点磷酸化BSK1, CDG的

S234位点被该位点磷酸化。突变这三个位点都会

显著地降低BRI1对于CDG1的转磷酸化, 因此可以

证明BRI1磷酸化CDG1的这三个位点。

CDG1在体内和体外的实验中都可以和BSU1
相结合, 免疫杂交实验中, GST-CDG1可以检测到

MBP-BSU1的杂交, 酵母双杂交实验中, CDG1可以

与BSU1和弱等位基因蛋白BSL1强烈地结合。通

过BiFC分析发现, CDG1或CDL1与BSU1或BSL1
结合, 但是不与BIN2相结合。免疫共沉淀的实验

也同样证明了CDG1与BSU1结合。在转基因植株

的实验中, BRs处理可以直接提高BSU1与CDG1的
免疫共沉淀反应, 因此, BRs信号通路可以提高

BSU1与CDG1的相结合(Kim等2011)。
CDG通过磷酸化BSU1的S764残基以激活

BSU1。质谱分析免疫共沉淀蛋白确定BSU1的3个
磷酸化位点(S395、S444和S764), S444和S764残基

在BSU1的同系物中也得到了确认(Benschop等
2007; Sugiyama等2008)。如果将S764位点替换成

丙氨酸, 会强烈地降低CDG1和CDL1对于BSU1的
磷酸化; 相反, 突变S395和S444的效果却不明显, 
因此, 可以确定, CDG1和CDL1特异磷酸化S764残
基。CDG1磷酸化BSU1的S764来启动BSU1对
BIN2的去磷酸化, 去磷酸的BIN2停止对于BZR1的
磷酸化(Kim等2011)。
3.4  BKI1 (BRI1 kinase inhibitor 1)

BRI1激酶抑制因子1 (BRI1 kinase inhibitor 1, 
BKI1)是BRs信号通路中的一个抑制因子, 氨基酸

序列分析表明BKI1最保守的区域在C末端结构域, 
C末端结构域约占32%, 包含253~337的氨基酸残

基, 这是重要的特异结合BRI1的区域。

RNAi干涉的实验表明, 被干涉BKI1植株的下

胚轴比对照组的长, 而BRs可以诱导下胚轴的伸

长, 这个结果表明, BRI1负调控BRI信号通路。过

量表达BKI1, 然后检测BRs应答相关基因的表达, 
包括BRs信号通路中下调表达的两个基因CPD和

DWF4和上调表达的Saur-AC1, 在缺乏BL时, 过量

表达BKI1导致CPD和DWF4表达量上调, Saur-AC1
表达量下调, 这表明了BKI1是BRs信号通路中的负

调控因子。通过BKI1-YFP融合蛋白实验, 发现

BKI1定位在细胞膜和细胞质中。施加BRs抑制剂

BRZ220时, 荧光信号增强; 当施加BRs时, 细胞膜

上的荧光信号减弱, 这也暗示了BRs能够调控BKI1
在细胞膜上的定位(细胞膜上的荧光低除了蛋白定

位的变化外, 也可能是蛋白降解导致蛋白总量减

少造成的) (Sekimata等2002)。BRI1对于BKI1在细

胞膜上的定位是不必要的, 但是对BKI1在细胞膜

上的脱离很重要。因为BL能够诱导激活BRI1磷酸

化BKI1, 磷酸化的BKL1对于调节其亚细胞定位以

及与BRI1的联系是必要的。此外, 酵母双杂交的

实验证明, BKI1与未经激酶激活的BRI1结合要比

与激酶激活的BRI1结合力强。且细胞质膜上的

BKI1与BRI1直接结合, 能抑制BRs信号通路。当

缺乏油菜素甾醇化合物时, BKI1定位在细胞质膜

上, 与BRI1的跨膜结构域形成异源二聚体, 可以使

BRI1不与BAK1相结合。在缺乏BRs的情况下, 
BKI1与BRI1之间维持着较低的结合力, 而这个基

本的结合力对下游的信号产生了抑制, 当BRs与
BRI1的胞外结构域相结合时, 能够诱导受体的磷

酸化和激活, 同时, BRI1与BKI1相互分离, 进而启

动下游的信号转导(Wang和Chory 2006; He等2005; 
Tanaka等2005)。
3.5  PP2A (protein phosphatase 2A)和SBI1 (the 
suppressor of bri1-5)

BRs水平比较低时, 类GSK3激酶BIN2可以磷

酸化BZR1转录因子, 这个磷酸化过程抑制BZR1活
力 ,  从而抑制植物的生长。蛋白质磷酸酶2 A 
(PP2A)是一种BZR1结合蛋白, 在BRs信号通路中

主要作用是对BZR1进行去磷酸化作用, 去磷酸化

激活的BZR1协助完成BRs信号通路核心组件的装

配, 信号由细胞表面的受体激酶进入细胞核中启
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动对基因的调控。

用质谱对PP2A的肽段进行分析, PP2A包括

PP2A-A亚基、PP2A-B亚基(PP2A-B’α、PP2A-B’β
和PP2A-B’θ)、PP2A-C亚基等。PP2A是一种异源

三聚体丝氨酸/苏氨酸磷酸酶, 包括起催化作用C亚
基、一个scaffolding A亚基和一个决定底物特异性

和PP2A亚细胞定位起调控作用的B亚基。C亚基

的活性位点可以募集相邻的底物, B亚基为这个过

程提供了一个凹面。重组的PP2A-B’α结合磷酸化

BZR1的能力比非磷酸化的BZR1强得多, BZR2与
PP2A的A和C亚基也可以结合。BZR1与B’亚基的

相结合启动了BZR1与PP2A的全酶相结合, 包括

A、B’、C亚基。

过量表达PP2A可以增加BZR1的活性, 同时可

以抑制BRs非敏感突变体的表型。BZR1的去磷酸

化和植物的生长都依赖于PP2A的活力。PP2A与

BZR1的结合需要BZR1的PEST结构域, 这个结构

域对于BRs体内诱导BZR1的去磷酸化十分必要。

PP2A对BZR1的去磷酸化可以阻止BZR1与14-3-3
蛋白相结合, 进而不能被26S蛋白酶体降解(Tang等
2011)。

细胞表面受体向胞内转移, 返回细胞膜被降

解, 对于受体的动态平衡和信号的传递是非常重

要的。PP2A可以对BRI1去磷酸化, 增加BRI1的积

累。BRs可以诱导SBI1 (bri1-5突变体抑制基因, the 
suppressor of bri1-5) mRNA的转录和翻译。

SBI1编码一个亮氨酸羧基甲基转移酶(LCMT)。
LCMT可以甲基化PP2A, 控制PP2A膜结合的亚细

胞定位。BRs增加SBI1的产量, 甲基化PP2A, 促进

PP2A与激活的BRI1结合, 导致BRI1的去磷酸化的

降解进而终止BRs信号通路。bri1-5抑制性突变体

验证了SBI1是BRI1降解的正调控因子, 是BRs信号

通路的负调控因子。SBI1调控BRs信号通路的激

活, 调控激酶激活的BRI1的丰度, 但是不直接钝化

BRI1。
PP2A的C亚基是已知的唯一LCMTs的底物, 

PP2A-C亚基的可逆性甲基化是PP2A功能保守的

调控机制。PP2A-C亚基的C末端亮氨酸甲基化会

增加PP2A-A亚基, PP2A-C亚基等组成PP2A合酶

关键元件对于其他组件的亲和力。PP2A的甲基化

调控其亚细胞定位和其底物的特异性。PP2A可以

对BRI1去磷酸化, 降低BRI1的丰度(Wu等2011)。
因此, PP2A是BRs信号通路中作为“开关”, 保

持动态平衡的关键因子。PP2A对下游的BZR1, 
BES1去磷酸化, 可以使BZR1和BES1进入细胞核

内, 调节植物生长发育。同时PP2A还对BRI1进行

去磷酸化调节激活的BRI1钝化和BRI1的降解 , 
PP2A在BRs信号通路的上游起负调控的作用, 而
在下游起正调控的作用, 使BRs信号通路保持动态

平衡。

3.6  BZR1 (BRASSINAZOLE RESISTANT 1)和
BES1 (BRI1 EMS SUPPRESSOR 1)

油菜素唑耐受因子1 (BRASSINAZOLE RE-
SISTANT 1, BZR1)和BRI EMS抑制因子1 (BRI1 
EMS SUPPRESSOR 1, BES1)是BRs信号转导的关

键因子。BZR1和BES1受到BIN2的调控(Choe等
2002; Nam和Li 2002), BES1和BZR1的磷酸化状态

的转化控制BRs信号的激活。通过核转运, 蛋白质

稳定, 超磷酸化到去磷酸化的迁移可以推断出BRs
信号可以诱导PP2A对BZR1和BES1的去磷酸化, 
使BZR1和BES1在细胞核内积累(He等2002; Wang
等2002; Yin等2002)。

BZR1是一种核蛋白, 其亚细胞分布与BIN2的
活力相关。当共表达BIN2时, BZR1定位于细胞

质。当施加BRs和共表达BRI1时, BZR1定位于细

胞核, BZR1的定位也同它的磷酸化状态有关。丝

氨酸-173 (Ser-173)位点和苏氨酸-177 (Thr-177)对
于核输出的BZR1结合14-3-3蛋白是十分重要的

(Ryu等2007)。
BES1与BZR1在BRs信号通路中的作用相类

似。BES1含有12个预测的磷酸化位点, 其中的两

个位点丝氨酸-171 (Ser-171)位点和苏氨酸-175 
(Thr-175)是结合14-3-3蛋白的重要位点。BES1 的
N末端结构域上也含有潜在的磷酸化位点, 这个磷

酸化位点是BIN2调节核输出BES1必要的。BES1
在细胞核中的积累可以增强BRs的应答(Ryu等
2010)。
4  BRs信号转导途径

当BRs缺乏时, BKI1、BSK1与BRI1相结合, 
SBI1定位在细胞质膜上, 磷酸化的BIN2在细胞核

内磷酸化BZR1和BES1, 磷酸化的BZR1和BES1向
细胞质内输出, 结合14-3-3蛋白, 进而被26S蛋白酶
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体降解(图1)。
当BRs与BRI1相结合时, BKI1、BSK1磷酸化

后与BRI1脱离, BAK1与BRI1结合, BRI1自体磷酸

化后与BAK1相互磷酸化, 进而BSK1、CDG1磷酸

化BSU1, 激活的BSU1对BIN2进行去磷酸化使其

钝化。同时SB1甲基化PP2A, 钝化的BIN2不能磷

酸化BZR1和BES1, 而PP2A对BZR1和BES1去磷酸

化, 使激活的BZR1和BES1在细胞核内积累, 调控

核内基因和植物的生长发育。同时PP2A可以使

BRI1去磷酸化和降解, 使整个BRs信号通路形成一

个动态的平衡, PP2A在这个信号通路中起到了开

关的作用(图1)。
BRs信号通路是一个连续的磷酸化的过程, 磷

酸化修饰是蛋白质活性的重要的修饰, 在信号传

递中起到了决定性的作用。

5  展望

BRs信号转到途径是现今研究的比较透彻的

植物信号通路。受体接收脂类信号通过逐级磷酸

化将信号由细胞质膜上的受体传递到细胞核中, 
信号通路中的转录因子控制核内信号转导, 启动

下游的应答和生长发育进程。BRs信号转到途径

是植物信号转到途径中的代表模型, 通过研究BRs
信号转到途径, 可以作为研究其他植物信号转到

途径的重要借鉴。BRs信号转到途径中的磷酸化

是受体的重要修饰方式。BRs信号通路中还有若

干转录因子未发现, 而BRs信号控制植物生长发育

的机制到现在还没有完全研究透彻, 对于BRs信号

转导因子, 信号传递机制, 对植物生长调控机制还

有待进一步研究。
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