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科学家发现卵巢衰老分子标记物
或助力延缓女性卵巢衰老

 

灵长类卵巢衰老高分辨率分子图谱研究

衰老卵巢染色

相关新闻 相关论文

1 北京暂停现场招聘 高校毕业生“不见面”签

约

2 法国完成新型冠状病毒全基因组测序

3 李兰娟：返程高峰应加大利用信息化手段防控

疫情

4 赵国屏院士：莫用随意“推理”攻击抗疫勇士

5 最理想情况下，旅客筛查或漏掉近半感染者

6 何为“国际关注的突发公共卫生事件”？

7 生命的宿敌——病毒的前世今生

8 中科院要求党员干部疫情防控要勇于担当作为

图片新闻

>>更多
 
一周新闻排行 一周新闻评论排行

1 科技部：奖励论文发表将被处理

2 杨卫院士详解科研评审制度：5点基金申请建

议

3 NASA发布深空超新星影像

4 第九届全国生物信息学与系统生物学学术大会

举行

5 两所211大学同日迎来新任党委书记

6 广西中医药大学校长唐农接受审查调查

7 中南林科大两硕士学位论文现雷同

8 天问一号首次“自拍”：祖国，你好！

9 关于诺贝尔科学奖，你需要知道这些

10 火星南极冰层下发现多个盐湖

更多>>

 
编辑部推荐博文

过去20年诺贝尔生理学或医学奖获奖者及其贡

献！

三名丙肝病毒研究学者获得2020年诺贝尔医学

奖

花再多的时间，把一件事情搞清楚都是值得的

科研目标——夺冠

读研秘技廿五：好奇心与细节，决定成败

精华帖！7年投稿经验总结教你回复审稿意见

更多>>
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卵巢是机体衰老过程中较早出现退行性变化的器官之一，其衰老表现为卵母细胞数量减少和质量下

降，以及女性生殖力降低等。卵巢衰老还伴随着性激素分泌紊乱，这可能导致心血管病等老年病。

1月31日，《细胞》杂志在线发表论文，研究人员利用高精度单细胞转录组测序技术，首次绘制了食

蟹猴卵巢衰老的单细胞图谱。通过这一图谱和人类卵巢细胞研究体系的联合分析，研究人员发现增龄伴

随的抗氧化能力下降是灵长类卵巢衰老的主要特征之一。

这项研究由中国科学院动物研究所研究员刘光慧、曲静，北京大学教授汤富酬及美国索尔克

（Salk）研究所等研究团队合作完成。

卵巢衰老机制和干预研究不尽人意

卵巢结构复杂，细胞组成具有高度异质性，其中包含处于多个不同发育阶段的卵泡，还有其它为卵

泡发育提供必要营养和支撑的多种细胞类型。“这就好比一个精密的机械钟表，里面需有多种不同大小

和用途的齿轮相互连接和相互协同，以确保其正常工作。”该研究的第一作者之一、中科院动物所副研

究员王思说。

而利用传统研究技术难以精确揭示衰老过程中不同类型的细胞的衰老规律及分子调控机制。

此外，由于伦理及样本来源的限制，难以获得跨越年轻年老的人类正常卵巢组织。这在一定程度上

限制了人们对人类卵巢衰老机制的深入理解，也制约了女性卵巢衰老及相关疾病干预手段的发展。

探索衰老分子标记物

非人灵长类动物在卵巢基本特征和衰老特性方面于人类高度类似。研究人员分别获取了年轻和年老

食蟹猴的卵巢组织，通过组织病理学分析发现，年老食蟹猴卵巢组织中闭锁型卵泡数目增加、健康卵泡

数目减少，纤维化程度增加。这些特征表明，年老非人灵长类的卵巢出现了结构和功能的退行性变化。

通过高精度单细胞转录组测序技术，研究人员系统地揭示了卵母细胞、颗粒细胞、基质细胞、平滑

肌细胞、内皮细胞、自然杀伤T细胞和巨噬细胞等灵长类卵巢主要细胞类型的基因表达特征，鉴定并验证

了多个卵母细胞特异的新型标志基因。

由于卵泡发育过程包含多个阶段，较为复杂，“我们基于阶段特异的分子表达水平和转录因子调控

网络，在单细胞分辨率解析了4个处于不同阶段性发育变化的卵母细胞亚群，并发现了调控这些亚群的重

要转录因子及其协同调控机制。”王思说。

王思介绍，通过进一步的探索发现，衰老导致卵巢中不同类型细胞的氧化还原调控网络失衡。在衰

老过程中，早期卵母细胞的线粒体功能受损，氧化还原酶相关基因（如GPX1、GSR等）的表达显著下调。

这些结果提示相较于中晚期的卵母细胞而言，早期卵母细胞对衰老相关的氧化应激更为敏感。

此外，颗粒细胞作为卵母细胞的“保育员”，在卵泡发育和成熟过程中扮演着营养和支撑的重要角

色。该研究发现，在衰老过程中，颗粒细胞的氧化损伤增加，并伴随着促凋亡基因表达上调和氧化还原

酶相关基因表达下调。

“在此基础上，我们鉴定出IDH1和PRDX4等氧化还原调控基因是颗粒细胞衰老的新型分子标志物。”

王思说。

未来或可延缓卵巢衰老

那么，人类卵巢在衰老过程中，是否也有与食蟹猴相似的细胞分子事件呢？

为了解答这一问题，研究人员从进行辅助生殖技术治疗的健康女性的卵泡液中分离出了颗粒细胞。

利用这些细胞，验证了前述增龄相关细胞氧化损伤的增加以及新型衰老标志物的表达变化等。同时，在

人类颗粒细胞中证实了氧化还原基因表达改变与细胞凋亡增加及线粒体功能紊乱之间的因果联系。

这项研究是国际上首次公开发表的，非人灵长类器官衰老的高精度单细胞转录组图谱研究。揭示了

细胞类型特异性的氧化还原调控的失稳的分子机制，并证明了这是包括人类在内的灵长类动物卵巢衰老

的共性特征。

“我们的研究加深了人们对卵巢结构和功能随着增龄而发生退行的认识，解析了衰老过程中卵巢不

同类型细胞的易感性及特异的易感分子，还提供了包括人在内的灵长类卵巢衰老的潜在调控靶标信

息。”该研究的共同第一作者、中科院北京基因组所研究员张维绮说。

她表示，“这为人类卵巢衰老及女性生殖力下降的检测和预警提供了崭新的生物学标志物，也为实

现卵巢衰老相关疾病的干预奠定了理论基础。”

相关论文信息：https://doi.org/10.1016/j.cell.2020.01.009
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