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面向世界科技前沿、面向经济主战场、面向国家重大需求、面向人民生命健康，率先实现科学技术跨越

发展，率先建成国家创新人才高地，率先建成国家高水平科技智库，率先建设国际一流科研机构。

——中国科学院办院方针
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动物所等揭示小鼠行为和神经基因的驯化机制

　　实验小鼠是生物学和医学研究中最常用的哺乳动物模型之一，由野生小家鼠长期驯化而来。实验小鼠和野生小家鼠在体型、生理及行为方面存在很大差

异。特别是，实验室驯化下小鼠攻击行为减弱、温顺行为增强。已知实验小鼠的基因组来自Mus musculus domesticus (M. m. domesticus)、M. m.

musculus、和M. m. castaneus三个小家鼠亚种，其中，M. m. domesticus和M. m. musculus在欧洲大陆分布区相邻区域存在杂交带。由于野生小家鼠基因

组数据缺乏，小鼠驯化的遗传学机制仍未完全阐明。

　　中国科学院动物研究所研究员张知彬领导的科研团队通过多年努力，收集并测定了来自我国和欧洲的11份M. m. domesticus、9份M. m. musculus和16

份M. m. castaneus野生小家鼠DNA样品及基因组序列，并与已知的36个经典近交系进行联合分析，发现经典近交系小鼠基因组聚为独立一支，与野生小家鼠

完全分开，与M. m. domesticus最为相近（图1）。研究说明，经典近交系小鼠基因组是以M. m. domesticus为主的嵌合基因组，实验室人工选择下，其遗传

结构发生了很大分化。

　　该研究使用核苷酸多样性分析、Fst、XP-CLR3种方法，筛选出339个驯化基因（图2）。GO分析结果显示，驯化选择基因与脑功能和行为密切相关。研究

通过比对NCBI小鼠基因表达数据库，科研人员发现驯化选择基因中有近40%在脑内高表达。比对MGI数据库中有关敲除/基因突变小鼠记录，科研人员发现筛

选的339个驯化基因中有245个（占51%）在敲除小鼠中具有神经系统和行为的改变。RNA-Seq检测发现339个驯化基因差异表达基因比例在海马和额叶中更

高。差异表达基因的GO分析表明相关基因富集于神经系统功能和行为方面。研究说明行为和神经系统的改变是实验室小鼠驯化最显著的特征。

　　利用基因编辑和点突变小鼠模型，研究发现Astn2基因内含子中的rs27900929位点突变后，小鼠更倾向于躲避实验人员手的主动接触，也更易啃咬实验人

员的手（图3）。进一步分析发现，多态性位点rs27900929改变导致Astn2基因2种不同剪切体比例的改变，这一改变与上述小鼠的驯化行为变化存在关联（图

3）。值得注意的是，Astn2基因与人类自闭症有关。
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　　该研究为今后利用小鼠模型开展生物学和医学研究及野生小家鼠种群的行为、神经、生理和生态调控机制研究奠定了基础。9月26日，相关研究成果以

Whole-genome sequencing reveals the genetic mechanisms of domestication in classical inbred mice为题，发表在《基因组生物学》（Genome

Biology）上。研究工作得到中科院战略性先导科技专项、国家自然科学基金重点项目、中科院对外合作项目、农业虫害鼠害综合治理研究国家重点实验室开放

课题以及中科院关键技术人才计划等的支持。
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图1.基于基因组的小鼠系统发育关系和种群结构（自Liu et al. 2022，Genome Biology）
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图2.基于基因组的小鼠驯化基因筛选（自Liu et al. 2022，Genome Biology）

https://weibo.com/zkyzs
https://www.cas.cn/jl/zxly/


© 1996 - 2022 中国科学院 版权所有　京ICP备05002857号-1　京公网安备110402500047号　网站标识码bm48000002

地址：北京市西城区三里河路52号 邮编：100864

电话： 86 10 68597114（总机）　86 10 68597289（总值班室）

编辑部邮箱：casweb@cashq.ac.cn

更多分享打印责任编辑：梁春雨

上一篇： 紫金山天文台在日冕极紫外波与冕环相互作用的研究中取得进展

下一篇： 研究揭示北美未来气候变化速率可能超过小麦育种效率

扫一扫在手机打开当前页

图3.Astn2内含子点突变（T > C）对于小鼠攻击行为的影响（自Liu et al. 2022，Genome Biology）
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