
 

灵长类动物发育和寿命调控关键通路获揭示
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8月23日，英国《自然》杂志在线发表了中科院动物所和生物物理所研究团队的一项成果。研究
人员首次结合非人灵长类动物模型、人类干细胞模型及基因编辑技术，揭示了灵长类动物发育和
寿命调控关键通路。

研究人员经过3年努力，首次实现了长寿蛋白SIRT6在非人灵长类动物中的全身敲除，由此获得了
世界上首例特定长寿基因敲除的食蟹猴模型。与SIRT6敲除小鼠所表现的加速衰老表型明显不同
，SIRT6敲除的食蟹猴在出生数小时内即死亡。

多项分析结果显示，SIRT6敲除的食蟹猴未见加速衰老表型，却表现出严重的全身发育迟缓。新
生SIRT6敲除猴的脑、肌肉及多种其他器官组织中，均表现出明显的胚胎期未成熟的细胞和分子
特征。

此外，科研人员利用人类干细胞模型开展的研究表明，SIRT6缺乏也可阻滞人类神经干细胞向神
经元的分化。进一步的分子机制研究发现，SIRT6的缺乏会在灵长类动物神经前体细胞中引起长
链非编码核糖核酸H19表达的异常上调，进而导致脑发育迟缓。

该研究首次揭示了可调控灵长类动物出生前发育程序的关键分子开关，为研究人类出生前发育迟
缓综合征提供了重要的模型体系。此外，研究首次揭示了灵长类和啮齿类动物在衰老调节通路方
面的巨大差异，为开展人类发育和衰老的机制研究，以及相关疾病的干预奠定了重要基础。

据了解，衰老是机体生理功能随时间逐渐退化的过程，是神经退行性疾病、动脉粥样硬化、糖尿
病和恶性肿瘤等慢性疾病的最大风险因素。SIRT6被认为是经典的长寿蛋白。然而，迄今为止几
乎所有的证据均来源于小鼠和其他低等模式生物，SIRT6能否在灵长类动物中发挥类似功能尚不
清楚。(来源：中国科学报 丁佳 李惠钰)

更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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