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研究揭示脊髓损伤后室管膜细胞和星形胶质细胞的谱系命运可塑性。

在哺乳动物脊髓发育进程中，干细胞通过增殖、迁移与分化，孕育出多样的神经细胞，进而构建
复杂精密的神经环路。而成年后，脊髓神经干细胞特性减弱，难以在脊髓损伤后重现发育过程，
导致恢复难度大，使患者终身残疾。成年灵长类动物脊髓是否存有神经干细胞是领域内长久争论
的问题，特别是成体脊髓室管膜细胞是否具备干细胞特性尚无定论。

中国科学院遗传与发育生物学研究所戴建武团队致力于脊髓损伤修复研究，建立了人脊髓发育单
细胞转录组数据库和恒河猴脊髓损伤模型单细胞转录组数据库，为解析灵长类脊髓不同细胞的特
性奠定了基础。通过整合发育与损伤单细胞转录组数据，该团队对灵长类和啮齿类进行跨物种联
合分析，阐述了室管膜细胞和星形胶质细胞随发育和损伤的动态变化，并通过遗传谱系示踪技术
对脊髓损伤后这些细胞的命运进行研究，为脊髓损伤机制及再生修复提供了全新视角。

该研究解析了灵长类脊髓中室管膜细胞和星形胶质细胞在发育过程中及损伤后的生物学特性和功
能变化。研究显示，室管膜细胞在灵长类脊髓发育过程中逐步成熟，且其神经前体细胞特性逐渐
丧失，仅保留有限的增殖能力。损伤后，室管膜细胞的激活水平较低，未观察到明显的增殖或跨
谱系分化潜能。同时，灵长类室管膜细胞在损伤后的反应性明显低于啮齿类动物，意味着灵长类
室管膜细胞的可塑性受到更大限制。相比之下，研究发现，星形胶质细胞在脊髓损伤后表现出显
著的激活能力。单细胞数据和谱系示踪结果显示，部分星形胶质亚群细胞能够在损伤刺激下上调
SOX10表达，转分化为少突胶质细胞，并参与再髓鞘化过程，提示星形胶质细胞可在损伤刺激下
向少突胶质细胞谱系转变。进而，研究通过移植功能性材料来优化损伤微环境，提高了星形胶质
细胞向少突胶质细胞转分化的效率。这表明，材料移植改善了损伤区域的抑制性微环境，为促进
髓鞘再生创造了条件。

上述研究揭示了灵长类脊髓室管膜细胞和星形胶质细胞在发育及损伤修复过程中的动态变化，明
确了不同类型细胞在谱系命运方面的显著差异。这一研究为探讨灵长类脊髓损伤修复的分子和细
胞机制提供了重要依据，尤其对室管膜细胞是否具有干细胞潜能这一问题给出了答案，为脊髓损
伤的再生治疗提供了新方向。同时，该工作凸显了发育数据在灵长类脊髓损伤修复机制研究中的
关键参考价值。
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Tracing为题，发表在《美国国家科学院院刊》（PNAS
）上。研究工作得到国家自然科学基金和国家重点研发计划等的支持。

体外与体内实验证明鞭毛类室管膜细胞缺乏增殖和转分化的能力

 

研究团队单位：遗传与发育生物学研究所 
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