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中性粒细胞分析 图片来源：《自然—免疫》

中国医学科学院血液病医院（中国医学科学院血液学研究所）、北京大学和美国哈佛大学等机构
研究人员，首次从单细胞尺度系统性地描绘了中性粒细胞在稳态和炎症状态下成熟、分化和命运
决定过程中的异质性群体和转录组动态变化，整合了领域内已有的关于中性粒细胞异质性分类，
为进一步研究中性粒细胞提供了有价值的参考数据资源。7月27日，相关论文在线发表于《自然
—免疫》。

中性粒细胞是天然免疫系统的主要组成部分，作为循环白细胞中数量最多的细胞类型，是宿主抵
御入侵细菌等病原体的第一道防线。然而，目前对中性粒细胞的分群主要是依靠经典的形态学，
中性粒细胞的异质性一直存在争议。与其他血液和免疫细胞类型相比，中性粒细胞中基因表达的
数量和水平较低，从技术层面上对RNA的捕获更加困难。另外，由于中性粒细胞的半衰期只有15
~20小时，对实验操作细节也提出了更高要求。

研究人员通过优化实验条件，分别对小鼠稳态下的骨髓、外周血和脾脏进行中性粒细胞分离和单
细胞RNA测序，并结合生物信息学方法建立了稳态条件下的中性粒单细胞图谱。

按照发育成熟的顺序，骨髓中的中性粒细胞可以分为5群，包括3个处于分裂阶段的亚群和2个分
裂后的较成熟亚群。研究人员针对颗粒蛋白、细胞周期、杀菌功能等方面，详细解析了每个群体
的特征，并结合流式细胞标记等方法验证了这些群体的存在。

结果发现，虽然单细胞RNA测序定义的异质性细胞群体与经典形态学分群整体具有较高相关性
，但是单细胞测序技术能辨别出形态学相同、而转录组有差异的较成熟亚群粒细胞群体，增加了
对骨髓成熟粒细胞异质性的认识。

根据颗粒蛋白基因在亚群之间表达的异质性，研究人员还提出了颗粒蛋白产生的分选假说，并通
过转录调控网络分析鉴定出了中性粒细胞发育过程中特异上调的新转录因子。

此外，研究人员进一步验证了高表达干扰素刺激相关基因的成熟中性粒细胞在脾脏中独特的空间
分布，提示该亚群可能具有不同于其他亚群的宿主防御功能。他们还发现在炎症状态下的中性粒
细胞的异质性群体没有改变，但各群体的数目比例、功能特征、转录因子表达和群体转化路径等
发生了明显变化。（来源：中国科学报鲁亦）

                                                   2 / 3



 

相关论文信息：https://doi.org/10.1038/s41590-020-0736-z
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