
胚葉細胞之發育

唐品琦

－弋前言

多細胞生物起諒自單細胞之受精卵， 在其發育過程中，細胞的分裂與分化，極為奧秘

與奇妙 。早期之胚’ 其胚築細胞（ blastornere ﹜ 具有能發育成完3整個體的全能性 C toti­
potence ），在實驗動物或家畜之單一胚3億細胞，於其未分化之前，運用細胞分離及外源

﹛4 、 29 、 30)
佐基因導入技術，可產製也多胞胎仔畜和增加華囡”殖動物產生的機會 ， 達到品

種改良或者其他預期之目的 。

受精卵到遂子當預備著床之前已發育至.胚踢，此時兔胚之細胞數有八萬個以上（4）。 一
般而言 ，哺乳動物囊胚翔之胚黨細胞已有了初步的分化，形成二買賣細胞一滋哩哇黨細胞（ tr­

ophoblast ）以及內細胞群＜ inner cell mass﹔ICM），前者位於漫胚外層，會變成高

度薄細化，鱗片狀的學層上皮細胞，被覆濃密的微絨毛 ，具有選縛住吸收營養份的功能，

在其不斷發育之後，形成絨毛膜﹔後者則位於滋養葉下方的一端，主畫，於原腸胚形成過程中
﹛刀山

，發育形成胚的三個蝕，始胚緒 。而稍前，在晚期榮格胚（ rnorulae ）或早期.胚時期，
\ 15 、 16 、 17 、 l 、 31 、川3 、 34}進行適當之腔二分切處理，亦可產製出正常雙胞仔菁、 山 、m’，此時

( 11 、 15)
示著，處理過後之半胚其胚葉細胞的能重新組織總續發育

此輩革報告將探討單一胚欒細飽於種肉及體外之登育潛能，以及胚在發育過程中，胚葉

細胞相互閑之作用對其未來分化之影響。

三胚葉細胞於體外.tg餐系統之發育能力

利用玻璃針破績不需要之胚黨細胞，只留一個或二個胚槃細胞於其原來之透明帶中 1

14 ），或是以蛋白質酵素（ pronase）軟化透明帶，並用吸管以機械方式吸放去除之且分
、 18 、幻、 33)

離胚葉細胞 ，來探討胚草案細胞之發育潛能。在鼠胚方面，單一四細胞期

及二個八細胞期胚葉細胞之發育，其形成軍區胚之比例分別為45.2%及31.4% ，而學一八細胞

期胚黨細胞形成.胚之比例則只剩18.2% ﹒顯示出八細胞翔之鼠胚，胚業細胞之全能性顯著

減少。在形態上，它們所形成之.胚的內細胞鱗，只有正常內細胞群的44.5% （闖一 ）。

σBrien et al.,!1984）培養鼠胚學一二細胞期及四細胞期胚欒細胞， 其結果真日衷一 、

二所示 ，顯示出在胚讓細胞具有發育潛能的期別微分離時，於細胞數愈多時分離士會變，則

形成綠軍區胚數之比例愈高（二細胞朔： 322/ 291, 11 1 % ；四細胞期： 126／蚣，137% ） 。 於

兔胚葉細胞培養方面 ， Lioi (1987）及Yang et al.,(1987）分離兔胚濃細胞，其學一個細胞
發育至震胚的能力 ，到八細胞期仍然具有，但是比例亦隨細胞朔的增加，而漸次減少 （單

一二細胞湖、四細胞斯、八細胞期、 十六細胞期之胚業細胞，發育形成.胚之比例為100%

、 58% 、 33.3% 、 15.5% ）。
（泊、 33)

另外， 半個集他期兔胚做體外t奮發嗨，亦可終1亨到.胚 ，且比例可畫畫77%'
( 15) 

但於鼠方面， 則只有57.3%

之胚葉綿胞於體外培養系統之發育能力

兔胚於二細胞期、自細胞努l及八細胞期︱峙，以玻璃針破坡胚黨細胞，如向前述之方法

21 
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，只留學一胚寮細胞於透明幣內，然後移置到同期化之受匪兔愉卵管中，結果如袋三，顯

示出兔胚至八細胞翔，美學一胚葉細胞仍真有全能住 K 14 J 。在家畜方面， t寫字之四細胞

期、八細胞期以及乳牛八細胞期胚，其胚葉細胞經分鐘之後，再將一個胚黨細胞（ 1/4＝一

億四細胞Wf If葉劍跑或1/8＝一個八細胞期經讓細胞）或三個胚葉劍，包（ 2/8=三個八細胞

期跤黨細胞）注入一個空透明帶 ， 然後把同盟軍之胚黨細胞包埋珍同一個agar中，再移僅對

結餘的綠草，前卵管cjJ 樁，E切個小時左右 ，使其發育到.胚翔，其發育情形如圖二所示，將

形成之.胚移置到同期化之受胚動物的子宮角。在乳牛方面， 2/8胚業細胞形成之.眩，

經移.後有63%祖國續發育，但只有36%可產出仔代﹔而於紛萃， 1/4 、 2/8胚草草細胞形成
之.胚移置後約有50%苟且E出仔竿，而1/8胚葉細胞則只有6.4%閥、~）。

蠻有到後潮之胚’於.他紡車且早期軍區胚跨進行分切，移.後y 此學胚仍具有發育形成

個體的能力而且E趣也同卵雙胞胎之仔畜。在3實驗動物小鼠及兔子 \15 、 33 、劉 J ，以及家畜
豬、綿羊和乳牛 1 16 、 17 、 19 、 3υ 等，除了兔區因透明幣外有一層於其他哺乳動物胚所沒

有的結液螢自層（mucin) ( s），不易以玻璃針或顯微力分切（訝了，而改用微吸管吸走
（羽）

一半胚黨制胞來連製半胚 外，其他之半胚的@ti製法均悶，且巴成功發育形成個體。

四胚葉細胞之發育及其相互聞之作用

椅子和卵分別緒縛著父母雙方之遺傳訊息，在受精後早期胚之發育，完全依靠來自~
\ 28) 

方之mRNA來，甚這其生直是所謂之蛋白質、 ’，但是，在監個發有過程中，仍帶有父母雙

方之遺傳基因組的貢獻
( 13 、 25)

{ ~） 
胚在早期分裂，約四～A細胞期時 ，呸葉劍B胞會分~極性與非運往二種 ，僵化

的細胞其細胞肉之胞絡會，重新組緣，且表面覆有微絨毛的都位，無法與其鄰近之細胞形成

簽合 C junction﹜，故只能形成滋養外呸層，而肉都沒有徵絨毛成分者，則越於形成內細

胞~（l) （國主）。在Glass(1963）及HastingsII et al.,(1975）之報告中掏出，囊胚腔的維持

及擴大帶有一封閉完毀的外層細胞，滋寶農業細胞之閉會形成按合復合物（ junctional co­

mplex ），並且細胞與細胞憫並沒有”濟” C gaps）的存在，而內細胞群除形態上與扁

平的滋錢讓細胞不同外（它為圓形之細胞） ＇·英細胞間具有幣（3）。

鼠，胚自真是格斯主tlf黨細胞開始分化＼ 15 1 ，而胚葉細胞的分化，其事長盟與位極為其車

要影響因子。位於距之內部的胚薰細胞，易形成內tftl飽嘗羊，反之，位於外側考則$,1,形成滋

護黨細胞紡、 10 ｝ 。以注入微油消對ll:fl展細胞中~UH惡此細胞之後，區發育的實驗中，亦諸實
( 7) 

正中央部位 ，細胞接觸愈多，在分化發育上易形成內細胞辭

另外 ， 利用恢合之實驗，將同時沖洗出來，但發育速度不同的胚業細胞聚合在一起，

如國間所示 ，以直女射性元，餐飯重要構成內細胞群之細胞來海，結果真口袋間，顯示出發督教快
（怨、 24)

之胚黨組胞，比其他發育教慎之細胞，更具有形成內部細胞之麓，學

Prather e~ al (1 qs1）在小鼠配電後×悶悶悶綠F拿出三細~ll1!~ ＂呵l咆翔的胚 ， 以螢

光染劑.定 個岫州祉，作，』／tJ剛回UM乍技銜，將』－w，、晶晶Hlb~位知叫 主入到二細胞期

胚的還明1,f} P （因五）。在培糞三＋二小時後觀望寞，十九個If中只有－，罩，重﹛國佈滿螢光

，其餘只學在周閥的細胞觀察到螢光，而依合胚之內制胞游細胞來激紡、打 則利用GPI C 

Glucose Phosphate Isomerasc）分析，結果列於袋五，由此決斗鴨山二細胞翔之胚

葉細胞對於內細胞僻的質眩，較八細胞期之座葉絃腔多。
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發有較快之細胞易形成內部細胞，似與Prsther et al.,(1987）矛盾，但是二者問之相
與處在於後者之1/8胚隸制闕 ，與二細胞其自胚黨細胞不問時沖洗出來，且鼠胚自身2蓋因組

( ?.8) 
之活化於二細胞期開始 ’ ， 八細胞絢細胞己這將分化之階般， 1/8胚葉細胞於二細胞

朔胚內無法種認真周個細胞之成分，故只能發育形成滋養黨細胞﹔ ft們可以自表六得知，

細胞與細胞之間的滑過，亦影響其未來分化之命運 t 11 、 22 ） 。

五結論

Nagashima et al.,(1984）認為，也體外培養胚業細胞系統中 ，很寮.胚形成的過程

將可提供為預測其移儷後之發育能力。在一儕正常的胚肉，發有較快之胚葉細胞，國每次

分裂使細胞，豐積稍稍變小，故較易被發育教慢之胚藥細胞所包圍 ，致使其位於胚之中央位

霞，並不發生極化作用（ polarize ）而分化形成內細胞群。具有內細胞群之.胚，將來移

fll時才可能具有形成胎懂的能力，而其他如缺乏明顯內細胞群之”偈.胚” 者﹒則很難蠻

有形成一正常的餘，E \ 27 J 。

而影響胚葉細胞分化的因子 ， 除事長型與位積外，細胞之問訊息的溝通亦墓重要 。但這言

欲紋出細胞在未來發有所扮演之確切的角色，則待進一步之研究及新技衡的開發 。

Fig. l 

﹛1﹜3夫！I~ iF. ’， 之 II If. 
﹛2）斗主徊 ，a H: ﹒大小與正常審閱﹒ ICM 紋，l、

(3）吧事 ．”，E ff 興還明縛，置于單地細述

﹛的，~個積壓，實分化之ICM

(5) "1/4’，llUJ1ll20 個細胞Ml成﹒火紛紛.a S量，n鞋，811!1

(6) ·1 /4 ”，E胚約自 20 個總抱組成﹒ 6個 ICM• 2個’，誼昌，u巨細胞

{Tarkowski, 1959) 
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Fig. 2 ﹛l）紗過倫（=day O｝後第 7天收費提之正常.胚

(2）白蠟－ 4-cell .lll 經黨細胞發育形成之day 7＆胚

(3）由單一 8-cell JIJl 駁梁細胞設有形~之 day 7登陸形態

(Willadsen, 1981) 
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Fig. 5 人做合組（1 /8+2）：棍”與 1/8底黨組胞於2也IL WI A!透明幣內

B推回屋合 ~J 照組口，＇8,2) {Prather et 剖， 1987)

Uo. of 
T間的間rit Erno ryos 

110. Into No. Blastocysts 
Culture Tot.il V1.it>le 

(z} {:d 

166 ﹛ l~O) 156/166 {94 } 

129 {78} 92/129 (7 1} 

478 {82 } 322/478 (67 } 

Zona f ntact 
{Controls) 166 

Zon.s 同moved 166 

lsohted blast。meres 291 

aoota were andlyzed by ledSt squares analysis usln9 the Funcat-SAS 
statistical package and l>y orthogonal contrasts. For b。th vl obil lty and 
bl.istocyst formation zona removed anJ Isolated blastomeres were not 
di f fe r唾nt. The me.in of these treatments differed {P<0.01 } from controls. 

Table l pronase 處開（除去透明幣）與胚￥細胞分權於Z-cell湖風胚位外極有之影響

(O'Brien ct al., 1984) 
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No zona SS 

Isolated blastomeres 92 

aoHa were analyied by ieast square onalysis usi 的~ the F uncdt-SAS 
statistical package and by othogonal contrasts. For both viability and 
blastocyst formation iona reinovdl differed {P<0. 05 } fro1n i so I a ted 
blastomeres and the mean of these 9roups di fferc d (P<0.01 } from Intact 
controls. 

Table 2 pronase II& JJ¥. （除去透明幣）與甚至終細胞分庫區於 4-<:eilWI .Ml.if 何外發脅，之~－.

(0-13rien et al., 1984 } 
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No. sin1le 
ω ︱加棚n<J I 

~·’~•D’：多~：也， •O I { : 

Sun.；~ttl to 缸用
S個＇t' t瑚s}crrtd

Gpi variant detected No. % ~gt~﹛（'b';;i~﹜ + A 8 A.B 
2 70 21 30 
+ 72 I+ 19 ICM 38 2 
8 72 

... 

II Whole 10 24 

"P ＜ ’。L
Table 3 

．一 2-,441日 B‘celllll 兔底.組飽窗紗自身透明需移撞到同期化受

壓兔役之存活， (Moore et al‘ 1986) 

Table ·s 必 1/8+2依合過之續踐和ICMs中GPI之’”

(Prather et 也 1987)

~ Lob<!le<I cells 
Expt. No. Chimera I’man~ SEJ No. of IC~b 

I ltbele<l 8﹒時II+ 64.H 土 6.27 9 
3山山bel“‘吋ell
I labeled 4司ell+ 8.08 土 3.11• 8 
3u叫abclcd S﹒明II

2 I label吋 8-cell + 63.22 主 s.. 22 31 
3 unlabeled 4-etll 

2 labeled 4-ecll + 30.76 土 •.sg• 21 
2 unlabeled 8-cell 

•Signilicently dillerent from labeled 8-cell clUm~as IP < 0.01. Student's t﹒峙叫．

Table 4 ICMs中 es A!細胞之比例 (Spinclle, 1982) 

118, 2 c。ntrol

n 

IS 
14 

Inc叩開個ti。”。f 划－widine
Cfmolcslcmbryol2 hour. ~夠% Confidence Intervals} 

24 h叫rs n 4S h耐用一『

2.0 ~ 0.8' 15 7. 1 '!:"4.,6' -

2.1: 1.5' IS 17. i ! 3.S. 
•a. b, within columns significantly different (P < .02). 

Table 6 lit 合自龍”，圓的小草書處理uo爽，T !!«.IA~ JI Rl\A3H-Uridine之吸收.

{Prather et al” 1988) 
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