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调控精细胞氧化还原平衡及睾丸稳态新机制获揭示。
近日，《自然》（Nature）旗下国际学术期刊《实验动物》（Lab Animal）以封面论文的形式，
在线发表了由四川农业大学实验动物疾病模型研究室联合南方科技大学、四川大学华西医院等单
位共同发表的题为《基于LanCL1调控的精子发生过程的氧化还原稳态构建雄性生殖功能障碍动
物模型》的研究论文。该研究利用基因敲除和转基因的手段，基于抗氧化基因LanCL1，建立了
一系列可用于雄性生殖功能障碍研究的实验动物模型，并首次揭示了LanCL1蛋白在精子发生过
程中响应并调控精细胞氧化还原平衡及睾丸稳态的作用机制。
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研究成果以封面论文的形式发表 四川农业大学供图

据世界卫生组织预测，在21世纪不育不孕症将成为仅次于肿瘤和心脑血管病的第三大疾病。欧美
国家的不育不孕比例已经超过夫妻总数的15%，而其中男性因素占到50%。氧化应激被认为是导
致男性生殖功能障碍的重要因素，约50%-80%的男性不育患者中均有发现由活性氧（ROS）所导
致的精细胞氧化损伤。因此，深入研究精子发生过程中氧化还原平衡的调控机制，并基于此建立
合适的动物疾病模型具有良好的理论基础和可观的前瞻性。
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目前已鉴定的绝大部分细胞氧化还原平衡调控机制在雄性生殖细胞缺失后，都不会对雄性生育能
力造成影响，暗示更重要的机制尚待揭示。我校研究团队在前期工作基础上，利用基因敲除和转
基因的手段，基于抗氧化基因LanCL1，建立了LanCL1的全身性敲除、生殖细胞特异性敲除及生
殖细胞特异性转基因小鼠。发现，LanCL1是一个雄性生殖细胞特异性标志物，其缺失后会打破
精细胞发育过程中的氧化还原平衡，进而影响精子发生的稳态，包括精原干细胞的增值、分化，
精子的存活以及雄性的生育能力异常。而LanCL1在精细胞特异性过表达后则能抵抗由肥胖引起
的精细胞氧化损伤和雄性生育能力下降。此外，该研究还证明了，重要的转录调控因子SP1参与
了精子发生过程中LanCL1响应精细胞氧化还原平衡的调控机制。以上研究揭示了SP1-LanCL1轴
在雄性生殖系统中重要的生物学功能，以及基于LanCL1的基因修饰小鼠在雄性生殖功能障碍研
究中广泛的应用前景。

四川农业大学为第一完成单位，其动物医学院教授黄超和陈正礼分别为论文的第一作者和通讯作
者；2021届硕士研究生杨诚诚及四川大学庞德江博士为共同第一作者，南方科技大学教授肖波、
四川大学副研究员陈米娜为论文共同通讯作者。

该研究得到了国家自然科学基金、国家科技支撑计划和四川农业大学学科建设双支计划的资助。
（来源：中国科学报张晴丹）

相关论文信息：https://doi.org/10.1038/s41684-022-00961-w

作者：陈正礼等 来源：《实验动物》
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