
 

遗传发育所发现自闭症发病的新机制
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遗传发育所发现自闭症发病的新机制。自闭症(孤独症)谱系障碍(ASD)是由脑发育异常导致的常
见精神疾病，其临床表现为重复刻板行为、社交障碍及语言发育异常。该病的发病率高，发病机
理不清，迄今也没有有效的治疗方法，因此潜在自闭症致病基因的动物模型验证及新机制的发现
亟需深入研究。先前的研究在自闭症患者中发现SH3RF2 (亦称POSH2)
基因的单拷贝缺失或变异，但SH3RF2的体内功能以及其突变是否能导致ASD尚未有报道。

中国科学院遗传与发育生物学研究所许执恒研究组通过制作一个SH3RF2单拷贝缺失的小鼠动物
模型，以确定SH3RF2是否参与大脑发育，SH3RF2突变是否能导致ASD，并进一步研究相关的发
病机制。团队成员发现SH3RF2单拷贝缺失小鼠表现出明显的刻板/重复行为;在社交互动和交流方
面存在明显的异常，并伴有多动和癫痫发作等ASD病人中常见的表型。进一步研究发现了动物大
脑海马树突棘发育的缺陷、谷氨酸能受体亚基的异常组成和异常的兴奋性突触传递。值得注意的
是，这些缺陷选择性地发生在单侧大脑，与临床患儿功能磁共振结果相吻合，即ASD患儿存在左
半球脑功能障碍。该研究首次证实SH3RF2单拷贝缺失是ASD的一种高风险因子，甚至是致病基
因，其突变导致疾病的发病机制很可能是由于左脑半球突触功能缺陷引起的。

研究结果于12月11日在线发表于Cell Reports。许执恒研究组博士生王硕、北京师范大学章晓辉研
究组谭宁东为该文的共同第一作者。该研究得到国家自然科学基金和中科院先导与前沿项目的支
持。
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图：SH3RF2单拷贝缺失导致ASD的潜在机制

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

本文版权归原作者所有，请勿用于商业用途，爱科学iikx.com转发

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                                                   2 / 2

https://www.iikx.com
http://www.tcpdf.org

