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心脏连接胶质细胞及其功能的发现
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神经胶质细胞在神经系统的发育、信号转导、

突触传递以及代谢等多个方面都发挥重要作

用［1-4］。近期，美国诺特丹大学 Cody J Smith 研究

团队［5］应用时移共聚焦显微成像技术和命运谱系

分析等多种研究方法在斑马鱼的心脏中发现了一种

新型的神经胶质细胞，命名为连接胶质细胞

（nexus glia）。这类胶质细胞可通过Meteorin蛋白介

导的 Jak/Stat3信号通路来调控自身的发育和分化，

继而影响心脏节律。该研究结果于 2021年发表于

《PLoS Biology》。心脏连结胶质细胞的发现对于揭

示胶质细胞在外周器官中的功能机制具有十分重要

的意义。

1 心脏连接胶质细胞的发现

外周神经系统中分布着大量的星型胶质细胞。

其中，较大比例的星型胶质细胞都来源于神经嵴细

胞［6-7］。这些星型胶质细胞能够表达胶质纤维酸性

蛋白 （glial fibrillary acidic protein，GFAP），该蛋

白质被认为是星型胶质细胞的经典标记物，被广泛

用于识别和标记星型胶质细胞［8-9］。2021年Cody J

Smith研究团队在筛查成年斑马鱼的心脏时发现一

类新型 gfap+星形胶质细胞，它位于轴突上方，与

心脏内的神经细胞相伴行。同时，研究人员也发

现，这类星型胶质细胞较为保守，在不同物种中均

有分布。由于这类星型胶质细胞的形态呈网状，因

此将其命名为连接胶质细胞。心脏内连接胶质细胞

发生于后脑神经嵴细胞，之后迁移至心脏，并主要

集中在心脏流出道（outflow tract）结构中。众多

的报道指出，星型胶质细胞在神经细胞发育分化过

程中扮演着重要的角色［10-11］。在该研究中，研究

人员在心脏发育早期清除掉连接胶质细胞后，也观

察到胚胎心脏中的神经发育速度加快。

2 连接胶质细胞分化的调控通路

Cody J Smith 研究团队应用 RNAScope 方法筛

查并发现 metrn 基因在多物种中存在，metrn 基因

编码 Meteorin 蛋白，它能够调节神经胶质细胞分

化、促进神经细胞轴突的延伸［12-13］。在斑马鱼的

心脏中，Meteorin蛋白表达的位置与心脏连接细胞

呈现相同的空间分布，这提示metrn基因可能参与

心脏连接胶质细胞的分化。更为深入的研究发现，

Meteorin蛋白可通过 Jak/Stat3信号通路参与调控心

脏连接胶质细胞的分化过程（图1）。

3 心脏连接胶质细胞的功能作用

心脏连接胶质细胞是心脏节律和心脏稳态的调

节者。功能研究结果显示，应用甲硝唑或激光消融

方法清除心脏内连接胶质细胞后，斑马鱼的心率会

显著增加，并呈现心动过速的病理表征。而通过遗

传学方法敲除调控胶质细胞发育的 metrn 基因后，

心脏连接细胞的数量会显著减少，同时引发心脏节

律异常。深入研究发现，连接胶质细胞对于心脏节

律的调节是通过影响交感和副交感神经系统的功能

活性来实现的（图1）。
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4 研究意义和展望

该研究在心脏中发现的连接胶质细胞，是心脏

节律和心脏稳态的重要调节者。这种新型的神经胶

质细胞在不同种属中具有相似的功能。心脏连接胶

质细胞的发现，在一定程度上拓展了胶质细胞在心

脏发育过程中的功能作用。这为今后深入研究这类

星型胶质细胞的功能机制提供了重要的物质基础，

同是也为临床维持心脏稳态和控制心脏自主节律提

供了潜在的药物靶标。
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Fig. 1 Schematic of the development and functions of Nexus glia
图1 心脏连接胶质细胞发育分化及其功能模式图

神经嵴细胞通过Meteorin介导的Jak/Stat3信号通路发育分化成为心脏连接胶质细胞，分化成熟的心脏连接胶质细胞可调节自主神经系统的活

性，继而影响心脏的节律变化。


