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脑室-室下区两种新型神经胶质细胞的发现
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神经元和神经胶质细胞构成了脑组织，根据分

子表达谱和功能，这两类细胞各自又具有多样性。

在成体脑，新生的神经元参与修整生理或病理改变

中的神经网络，而新生的胶质细胞为神经系统提供

必要的支持。成体脑神经干细胞（NSC）是成年个

体脑组织适应机体内环境变化、参与神经网络的重

组和修复的重要基础。干细胞所在的位置，决定了

产生神经细胞的类型，而它们的激活还需要各自特

定的时相——机体和细胞内环境变化。瑞士巴塞尔

大学（University of Basel） Delgado等［1］通过选择

性沉默血小板衍生生长因子受体 β （platelet-

derived growth factor receptor，PDGFRβ）基因，激

活静息NSC取得了令人关注的研究结果。

1 研究成果概述

采用选择性敲除PDGFRβ基因的方法，作者使

小 鼠 脑 室 - 室 下 区 （ventricular-subventricular

zones， V-SVZ）内的NSC处于易激活状态，小鼠

成年后注射他莫昔芬（tamoxifen）诱发脱髓鞘损

伤。于是，在 V-SVZ 发现了多个可以催生高密度

且快速增殖的胶质细胞区域，并在其中鉴定出了一

种新的星形胶质细胞（gorditas）和一种新的少突

胶质细胞祖细胞（OPCs）。Gorditas具有圆形的胞

体和粗短的GFAP +突起，并在中隔区（septal side）

密集，而同样的细胞在野生型脑相应位置不存在；

OPCs为PDGFRα +，由GFAP+的NSC生成，附着在

室管膜腔壁，这种脑室内少突细胞祖细胞也存在于

野生型小鼠。

2 技术更新

Delgado等的发现得益于选择性缺失脑室-室下

区 PDGFRβ的动物模型。PDGFR家族作为以血小

板衍生生长因子为配体的受体酪氨酸激酶，在胚胎

发育、肿瘤发生和治疗中的功能，早在 30年前就

已引起学术界关注［2-3］。成体脑V-VSZ的NSC在生

理平衡下一般处于静息状态，而 PDGFR 的亚型

PDGFRβ在这些 NSC 普遍表达，并且是其保持静

息状态的关键控制因素［1-2］，这为选择性激活这些

NSC提供了可行性。

3 讨 论

哺乳类脑内的神经干细胞主要定位于海马的齿

状回颗粒下层 （subgranular zone） 和 V-SVZ ，它

们保留着在成年后产生神经元祖细胞的能力。图1

显示了在成体啮齿类和人类脑内的神经元和胶质细

胞再生的区域、新生细胞的迁移路径和目的地［4］。

在成体脑内，NSC 产生神经元和神经胶质细胞的

比例与其所在的部位和被激活的时间密切相关。越

靠近脑实质的深处产生新生神经元的比例越大，而

越靠近脑室的部位产生胶质细胞的比例越高；胶质

细胞增殖更普遍地发生在成年哺乳动物的大脑。另

外，在某些情况下，神经发生和胶质发生之间具有

相互作用，促进胶质细胞转化为神经元谱系。
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尽管作者尚未在所发现的胶质细胞生成结构域

阐释这些新生胶质细胞的迁移情况和功能，但是，

他们所发现的成体小鼠脑内的新的星形胶质细胞和

少突胶质细胞祖细胞，为理解脑室神经干细胞的功

能、脑组织损伤与修复、脑神经网络的适应与重构

提供了新的着眼点。同时，通过调控使神经干细胞

保持静息状态的特定蛋白质来激活、发现NSC的

方法，对于神经科学的基础研究和临床实践具有重

要参考价值。
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Fig. 1 Potential Neurogenesis and gliogenesis regions described in the adult brain
图1 成体脑内潜在的神经发生和胶质发生区域

（a）成体啮齿类脑，（b）成体人脑。粉色实线标示啮齿类脑嘴侧的迁移流，以及啮齿类和人类脑内主要的神经发生区域。红色圆点标示室

管膜下区产生的新神经元可能的最终目的地。带箭头的蓝线提示推测的前体细胞到达目的地之前的迁移路线。缩写：3V，第三脑室；4V，

第四脑室；AQ，中脑水管；DG，齿状回；Hip，海马；LV，侧脑室；LVIH，侧脑室下角；OB，嗅球；RMS，啮齿类迁移流；SN，黑质。


