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我国科学家发现维持间充质干细胞“年轻”的关键因子

日期：2019年05月21日 15:47     来源：科技部 

2019年3月26日，中国科学院生物物理所刘光慧团队在Cell Reports发表了题为“Maintenance of Nucle

olar Homeostasis by CBX4 Alleviates Senescence and Osteoarthritis”的研究论文，发现了维持间充质干

细胞“年轻化”的关键因子，有望对衰老的关节细胞进行人工补充或替代。

既往研究发现，骨关节炎的一个重要诱因是关节内的间充质干细胞、软骨细胞、滑膜细胞的衰老和功能退

化。使间充质干细胞年轻化一直是科学家追求的目标，研究团队首先对年轻和年老间充质干细胞中的基因表达

水平进行了检测和对 比，发现年老的细胞系中，表观遗传调节因子CBX4蛋白表达明显低于年轻细胞系。研究

人员接着检测了老年人群组织分离出的原代间充质干细胞，也观察到了同样的现象。CBX4蛋白在生理性衰老、

遗传性加速衰老以及复制性衰老的间充质干细胞中都表现出表达量的降低，研究人员据此猜测，这可能是间充

质干细胞衰老的一个因素。接下来，研究人员利用CRISPR/Cas9技术对CBX4进行靶向敲除，结果发现缺失CBX
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4的间充质干细胞确实会加速衰老。另一方面，将CBX4基因编码序列的慢病毒载体导入衰老的人类间充质干细

胞中后，这些干细胞则重新恢复了快速生长的特性。此外，将过表达CBX4的慢病毒载体注入前交叉韧带断裂的

模型小鼠关节腔中，结果显示关节内衰老细胞的比例降低，软骨再生作用明显，炎症反应也得到了抑制，骨关

节炎的症状得到有效缓解。研究人员表示，这项研究首次从概念上证明了通过基因导入干细胞“年轻化”因子

治疗骨关节炎的可行性，为衰老相关疾病的干预提供了新的方向，在老年医学和再生医学中具有广阔的应用前

景。
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