
 

脑智卓越中心等在FGF13基因参与调控小鼠海马发育
研究中获进展
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近日，Cell
Reports
在线发表了题为《细胞核定位的FGF13异构体通过表观基因组学的机制参与调控出生后小鼠海马
的神经发育》的研究论文。该研究由中国科学院脑科学与智能技术卓越创新中心（神经科学研究
所）、上海脑科学与类脑研究中心、神经科学国家重点实验室研究员周嘉伟团队和南京医科大学
教授胡刚团队共同完成。

海马的正常发育和可塑性对人和动物出生后的学习和记忆的建立十分重要。小鼠的海马发育主要
在出生后进行，其中齿状回颗粒细胞下层的神经干细胞不断增殖分化，产生新的神经元，并在出
生早期迅速扩充海马的
体积，参与海马的发育和可塑性。但该过程在
出生
2周左右迅速减缓，虽能持续到成年，但齿状回神经干细胞增殖和产生新神经元的能力随年龄增
长明显减弱。
FGF13基因属于非分泌型成纤维细胞生长因子亚家族成员，与人类性连锁智力发育障碍疾病和癫
痫密切相关，提示
FGF13在海马发育过
程中可能发挥某种尚不为人知的作用。已
有研究揭示，FGF13的另一个变构体FGF13B是小鼠胚胎时期大脑神经发育调控的重要分子。

研究发现，
FGF13基因在小鼠出生后海马齿状回神经干细胞中的表达水平呈现随发育年龄增长而下降的趋势
。
FGF13基因是参与调控海马神经干细胞
发育的重要分子。
FGF13基因缺失导致海马神经干细胞产生新神经元的能力在小鼠尚未成年时提前下降，成年后小
鼠海马齿状回
体积明显缩小，出现学习记
忆能力下降等行为学变化。核定位异构体
FGF13A主要参与抑制神经干细胞分化，维持神经干细胞和神经前体细胞持续增殖和扩增。该作
用系通过调节染色质重塑复合物蛋白，改变细胞染色质开放状态，而实现维持海马神经干细胞的
自我更新和扩增能力（如图）。该研究揭示出细胞核定位的成纤维细胞因子的生物学功能及分子
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机制，为深入理解人类大脑学习记忆的发育障碍以及神经变性过程提供了新线索。

该研究由脑智卓悦汇中心博士后杨乔乔及合作者完成。研究工作得到中科院院士、中科院上海高
等研究院研究员张旭，研究员严军，以及脑智卓越中心实验鼠房、光学成像平台和分子细胞技术
平台的支持。研究工作得到中科院、科技部、国家自然科学基金委员会、上海市科学技术委员会
的支持。

论文链接

FGF13基因参与小鼠海马发育的调控。FGF13核定位异构体
FGF13A
与海马神经干细
胞的数量及神经发生能力随小鼠
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的发育和年龄增长呈下降趋势。
FGF13A主要促进海马神经干细胞的自我更新和增殖，抑制神经干细胞和前体细胞的分化，从而
在发育和年龄增长过程中维持齿状回颗粒下层的神经干细胞的数量和扩增的能力。而胞浆定位异
构体FGF13B在神经干细胞分化过程中上调，说明正常的海马发育需要不同异构体的协同作用。

研究团队单位：脑科学与智能技术卓越创新中心 
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