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颗粒细胞自噬调控卵母细胞成熟的质量。 近日，华中农业大学动物科学技术学院、动物医学院
教授苗义良团队研究成果在线发表于《细胞自噬》（Autophagy）。研究首次揭示颗粒细胞选择
性自噬在卵母细胞成熟调控上的新机制。

卵母细胞质量是胚胎体外生产和克隆动物制备的决定因素，揭示卵母细胞成熟的调控机制是解决
卵母细胞体外成熟质量不佳的关键。颗粒细胞自噬是一种细胞内稳态调控机制，有助于维持原始
卵泡的数量及延缓卵巢衰老，但其对卵母细胞成熟的调控尚未可知。

卵母细胞的体内成熟是一个复杂而严格的生理过程，受多细胞调控的影响，其不能在体外充分模
拟，致使颗粒细胞对卵母细胞成熟在能量代谢方面的对话机制研究仍处在黑匣子状态。因此，揭
示卵母细胞成熟过程中的能量代谢机制已成为提高卵母细胞成熟质量和随后胚胎发育的关键任务
。

研究中主要利用颗粒细胞—卵母细胞共培养模型，通过化学药物和遗传学手段调控自噬，发现颗
粒细胞自噬水平的抑制对卵母细胞的成熟质量和受精能力有着负向调控作用。

此外，通过对培养液的代谢组学分析发现，颗粒细胞自噬损伤对卵母细胞成熟质量的不利影响是
由柠檬酸不足引发的，外源补充柠檬酸盐可显著恢复卵母细胞的成熟质量。

为了找到柠檬酸调控的分子机制，该团队进行了蛋白免疫共沉淀实验，并将ACLY (ATP柠檬酸裂
解酶)锁定为重要的候选分子。通过进一步探索证实，SQSTM1/p62通过其泛素结合位点（UBA）
与ACLY相互结合，促使ACLY的自噬性降解。

通过对人类卵泡的进一步分析，研究人员发现，伴随着母体衰老，颗粒细胞的自噬水平显著下调
，卵泡液中柠檬酸盐浓度也显著降低。此外，猪卵泡液中的柠檬酸盐浓度也可正向指示卵母细胞
的成熟质量。

综上所述，该研究揭示了颗粒细胞自噬在卵母细胞成熟过程中通过选择性靶向ACLY来维持一定
程度柠檬酸盐的有益机制。不仅拓展了研究人员对选择性自噬参与生物学过程的认知，同时也为
研究家畜卵母细胞成熟过程中的能量调控机制提供了新的思路及理论依据。

该校动物科学技术学院、动物医学院博士研究生何海楠和黄石市中心医院王军玲主任为论文共同
第一作者，苗义良和周吉隆副研究员为论文通讯作者。研究受到国家自然科学基金、国家重点研
发计划等项目的资助。（来源：中国科学报李晨）
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