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摘要  多细胞生物常因暴露在各种生物和非生物胁迫下而导致器官损伤或缺失。植物因固着性而演化出强大的再生能力以

适应环境。尽管细胞损伤是植物组织修复和器官再生的原初物理诱因, 然而引发再生反应局部伤口信号的化学本质及其调

控再生机制一直是科学界的难解之谜。最近一项研究发现1个调控植物局部伤口响应与再生能力的小肽REF1。研究表明, 

REF1与其受体PORK1通过植物损伤响应及细胞重编程关键转录因子WIND1促进植物再生。尤为重要的是, 外源施加

REF1小肽可不同程度地提高几种作物的再生效率。这一发现不仅为理解植物损伤响应和再生的分子机制打开了全新视角, 

而且为提高作物的再生能力和遗传转化效率提供了潜在的应用策略。 
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多细胞生物常因暴露在各种生物和非生物胁迫

下而导致器官损伤或缺失。无论植物还是动物受伤之

后都具备组织修复和器官再生能力(Birnbaum and 

Alvarado, 2008; Sena and Birnbaum, 2010; Sugi-

moto et al., 2011, 2019; Pulianmackal et al., 2014; 

Mathew and Prasad, 2021)。在偌大的生物世界中, 

植物无法通过移动来规避危险, 因而更容易受到损

伤, 也因此演化出强大的再生能力。伤口是植物进行

再生的先决条件, 在损伤发生后, 植物能迅速启动一

系列生物学反应, 包括局部(local) (即伤口处)和系统

性(systemic) (即远离伤口处的植物组织)防御反应、

激素合成(如生长素和茉莉素)以及细胞重编程与再生

(Liao and Wang, 2023)。以往的研究中 , 系统素

(systemin)作为从植物中分离出的内源小肽信号分

子, 已被证明在调控植物系统性防御反应中发挥关键

作用(Pearce et al., 1991)。然而, 引发再生反应局部

伤口信号的化学本质一直是科学界的难解之谜。

Science杂志于2005年发布的125个重大科学问题中, 

“是什么调控器官再生”被列为最重要的25个科学问

题之一(Kennedy and Norman, 2005; Davenport, 

2005)。 

最近, Yang等(2024)报道了1个调控植物局部伤

口响应与再生能力的小肽REF1 (REGENERATION 

FACTOR1)。研究表明 , REF1被细胞膜表面受体

PORK1 (PEPR1/2 ORTHOLOG RECEPTOR-LIKE 

KINASE1)识别, 进而激活植物损伤响应及细胞重编

程关键转录因子WIND1 (WOUND INDUCED DE-

DIFFERENTIATION 1)的表达, 从而促进植物再生。

令人惊喜的是, 外源施加REF1小肽可以不同程度地

提高大豆 (Glycine max)、玉米 (Zea mays)和小麦

(Triticum aestivum)等农作物的再生效率 , 表明

REF1小肽具有良好的潜在应用价值。 

该研究首先通过对局部和系统性损伤诱导防御

基因的表达量进行筛选, 鉴定到1个局部和系统性防

御反应同时发生部分缺失的隐性基因突变体spr9。通

过图位克隆, 确定了spr9突变体中缺陷的基因编码番

茄 (Solanum lycopersicum) 中 Pep 家族单一成员

SlPep的前体PRP (PROPEP)。PRP与模式植物拟南

芥(Arabidopsis thaliana)中PROPEP6的亲缘关系最

近, 这些前体蛋白可在II型金属半胱天冬酶(type II 
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metacaspase)的加工下, 生成长度为23个氨基酸的

小肽(Zhang et al., 2022)。基因敲除和突变体表型分

析表明, PRP突变后植株几乎失去产生愈伤组织和芽

再生的能力; 而过表达PRP则显著提高再生能力。这

些结果提示 , PRP对于番茄再生能力有重要影响 , 

Yang等(2024)将其命名为再生因子REF1。有趣的是, 

他们发现体外施加REF1小肽不仅能回补spr9的再生

缺陷表型, 而且还以剂量依赖方式增强番茄的再生能

力。 

体内外生化实验显示 , 与拟南芥类似 , 激酶

PORK1是REF1的膜上受体。PORK1与REF1存在蛋

白水平的特异性互作, REF1以PORK1依赖的方式激

活MAPK信号通路。那么REF1-PORK1信号通路如何

影响植物再生? WIND1是高等植物中高度保守的损

伤响应因子, 其过量表达可诱导拟南芥伤口处产生愈

伤组织(Iwase et al., 2011, 2017)。在番茄中SlWIND1 

(Solanum lycopersicum WIND1)突变造成其再生能

力受损, 表明SIWIND1对于番茄的再生能力有重要贡

献(Yang et al., 2024)。有趣的是, Yang等(2024)发现

REF1-PORK1信号通路能够激活SlWIND1的表达 , 

反之SlWIND1也能促进REF1的转录, 这种调控模式

形成1个正反馈回路(图1), 进一步放大伤口信号, 从

而促进植物再生。 

出人意料的是, 外施REF1小肽不仅能够促进番

茄的再生, 还能不同程度地提高一些作物的再生及转

化效率。对于不同品种的野生番茄, 外施REF1小肽

能提高转化效率5–19倍; 对于大豆品种东农50, 可

提高2–9倍; 对于小麦品种JM22, 可提高4–8倍; 对

于玉米品种B104, 可提高4–6倍。由此可见, REF1的

作用可能具有普适性, 可提高包括单、双子叶在内的

多种难转化作物的再生和转化效率, 因此具有广阔的

应用前景。 

综上, 该研究从正向遗传学筛选失去系统防御信

号响应及再生响应的番茄突变体开始, 到精细的正反

馈环路分子机制的解析, 最后拓展至跨物种尺度的应

用研究, 层层深入, 不仅为理解植物局部伤口信号与 

 

 
 

图1  番茄REF1-PORK1-SIWIND1介导的损伤响应及再生正反馈环路 

REF1 (绿色圆点)作为一个局部信号调节番茄组织修复和再生。损伤促进REF1产生, REF1通过与细胞表面受体PORK1结合, 启动

SIWIND1调控的再生途径。除启动细胞重编程外, SIWIND1还可识别REF1前体基因PRP启动子上的VWRE基序, 以激活其表达, 从

而放大REF1信号。 
 

Figure 1  An REF1-PORK1-SIWIND1 directed positive feedback loop for wounding response and regeneration in tomato 
REF1 (green dots) is a local wounding signal that regulates tissue repair and regeneration in tomato. Injury triggers the produc-
tion of REF1, which binds to PORK1 on the cell surface and subsequently initiates SlWIND1-regulated regeneration pathway. In 
addition to orchestrating the cellular reprogramming for regeneration, SlWIND1 can also bind the VWRE motif on the promoter of 
PRP to activate its expression, thereby amplifying the REF1 signaling for regeneration. 
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再生的关系提供了新见解, 还实现了REF1在作物设

计育种中的潜在应用价值。同时, 通过认识这一重要

研究成果我们提出一系列亟需解答的科学问题。首先, 

REF1-PORK1信号通路与损伤诱导的钙信号和活性

氧爆发之间存在何种关系? 在下游的级联反应发生

之后又是如何激活细胞核内WIND1基因转录? 其次, 

植物局部防御反应与再生存在何种紧密的关系? 系

统性防御是否与伤口处再生也存在一定关联? 再次, 

系统素对植物再生是否也有类似REF1的调控作用? 

最后, 在组织培养过程中, REF1-PORK1信号通路又

如何与生长素-细胞分裂素共同促进愈伤组织发生和

芽再生? 值得一提的是, 在所测试的作物中, 外植体

的选择和再生方式并非完全一致。例如, 大豆选用子

叶节, 玉米选用幼嫩胚胎, 而番茄是用下胚轴。为什

么REF1小肽对不同再生路径及不同来源的外植体都

有效? REF1究竟在愈伤组织阶段还是在芽再生阶段

发挥作用? 这些问题都需要深入探索。 

在应用前景方面, 考虑到REF1小肽在不同物种

中的功能强弱可能存在差异, 因此未来需进一步优化

REF1小肽的使用剂量和处理时间, 以提升其促进再

生的效果。此外, REF1小肽的大规模生产和应用技术

也需要进一步开发, 以降低生产成本。尽管REF1小

肽在提高作物再生和转化效率方面显示出巨大潜力, 

但在将其应用于商业化育种和生产之前, 还需要进行

深入的安全性评估和环境影响监测。这些评估包括

REF1小肽对非目标生物的潜在影响及其在自然生态

系统中的长期效应等。 
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From Wound to Rebirth: How does REF1 Peptide Activate  
Intrinsic Regenerative Potential of Plants? 

Ren-Yu Liao1, 2, 3, Jia-Wei Wang1, 2, 3* 
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Abstract  Living organisms are often exposed to a wide range of biotic and abiotic stresses that cause severe wounding, 

leading to partial or complete organ loss. Being sessile, plants have evolved powerful regenerative capabilities to adapt to 

the environment. Wounding is a prerequisite for plant regeneration, the local wound signals that trigger regenerative 

responses remained unknown for centuries. A recent study has identified a small peptide, REF1, that regulates local 

wound responses and regeneration capabilities in plants. The study found that REF1 and its receptor PORK1 can pro-

mote plant regeneration by activating WIND1, a master regulator of wound-induced cellular reprogramming in 

plants. Crucially,  exogenous application of the REF1 peptide can improve the regeneration efficiency of several crops to 

varying degrees. This discovery not only provides a new perspective on the molecular mechanisms of plant injury res-

ponses and regene- ration, but also offers potential application strategies for enhancing the regenerative capacity and 

transformation efficiency of crops. 

Key words  REGENERATION FACTOR1 (REF1), plant elicitor peptide (Pep), tomato, wound responses, wound signal, 
regeneration, regeneration factor, systemin 
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