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神经损伤诱导蛋白 1 的生理功能及其在相关疾病中的作用
吴昭瑜， 许之珏， 蒲蕻吉， 王 新， 陆信武

上海交通大学医学院附属第九人民医院血管外科，上海交通大学医学院血管病诊治中心，上海  200011

［摘要］ 神经损伤诱导蛋白 1 （nerve injury-induced protein 1，NINJ1）是一种位于细胞表面的黏附分子，包含 1个胞外黏附

结构域和 2个跨膜结构域。NINJ1因最初在受损神经末梢中被发现而得名，其在多种组织和细胞中均有表达，在上皮细胞

和髓系细胞中高表达。NINJ1能够促进受损神经纤维中施万细胞前体和多能性周细胞向施万细胞定向分化，从而调节神经

修复和髓鞘再生。在糖尿病引发的周围神经及血管损伤中，NINJ1 不仅能够促进神经损伤恢复，还能通过血管生成素 1

（angiopoietin 1，ANG1） /酪氨酸激酶受体 tie-2 （tyrosine-protein kinase receptor tie-2，TIE2） 信号通路调控海绵体血管新

生。NINJ1还参与调控玻璃体血管网成熟，这与周细胞 ANG1以及血管生成素 2 （angiopoietin 2，ANG2）比例变化相关。

NINJ1主要通过胞外黏附结构域介导髓系细胞跨内皮迁移，从而加重中枢神经系统炎症；但其经基质金属蛋白酶 9 （matrix 

metalloproteinase 9，MMP9）剪切后的片段能够抑制巨噬细胞炎性活化，其模拟肽有望用于治疗动脉粥样硬化。除调控细

胞炎性表型外，NINJ1主动介导质膜破裂，调控炎症细胞程序性死亡，进而参与宿主抵御外源性感染过程。此外，NINJ1

在多种肿瘤组织中表达上调，其与抑癌蛋白P53形成相互调控的闭环，介导肿瘤的生长及转移。该文总结了NINJ1的生理

功能及其在多种病理过程中发挥的关键调控作用，并探讨了其在免疫调节和组织再生中的潜在价值，以期为损伤、炎症、

肿瘤相关疾病的防治提供新思路。
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Physiological function of nerve injury-induced protein 1 and its role in relevant diseases
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[Abstract] Nerve injury-induced protein 1 (NINJ1) is a cell-surface adhesion molecule containing an extracellular adhesion domain 

and two transmembrane domains. NINJ1 is named for its original discovery in damaged nerve endings. It is expressed in a variety of 

tissues and cells, with high expression in epithelial and myeloid cells. NINJ1 regulates nerve regeneration by promoting Schwann 

cell precursors and pluripotent pericytes to differentiate into Schwann cells. In diabetes-induced peripheral nerve and vascular 

damage, NINJ1 not only promotes nerve repair, but also regulates penile angiogenesis via angiopoietin 1 (ANG1)/tyrosine-protein 

kinase receptor tie-2 (TIE2) signaling pathway. NINJ1 also participates in the maturation of vitreous vascular network, which is 

associated with changes in the proportion of ANG1 and ANG2 in pericytes. NINJ1 mediates inflammatory cell migration across the 

endothelium through its extracellular adhesion domain, and thus aggravates central nervous system inflammation. However, NINJ1 

cleaved by matrix metalloproteinase 9 (MMP9) can inhibit macrophage inflammatory activation, and its mimic peptide is expected 

to treat atherosclerosis. In addition to regulating the inflammatory phenotypes of myeloid cells, NINJ1 actively mediates plasma 

membrane rupture and regulates programmed cell death, which is involved in host defense against exogenous infection. Moreover, 

NINJ1 is up-regulated in a variety of tumor tissues, and regulates tumor suppressor P53 activity via the P53-NINJ1 loop, which 

mediates tumor growth and metastasis. The current review summarizes the physiological function of NINJ1 and its key regulatory 

roles in pathological processes, and discusses its potential value in immunomodulation and tissue regeneration, in order to provide 

new ideas for the prevention and treatment of injury, inflammation and tumor-related diseases.
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神 经 损 伤 诱 导 蛋 白 1 （nerve injury-induced 

protein 1，NINJ1） 是一种位于细胞表面的黏附分

子［1］。NINJ1 最初在损伤或截断的大鼠坐骨神经末

梢的施万细胞和背根神经节神经元中被发现，其表

达水平在神经受损后显著上调，7~14 d 后达到峰

值［1-2］。NINJ1在多种组织和细胞中均有表达，其中

在上皮细胞和髓系细胞中高表达［3］。对小鼠多种组

织检测结果表明，NINJ1在皮肤表皮和回肠绒毛上皮

组织中表达水平最高，在脑组织中表达水平最

低［4-5］。NINJ1 基因包含的开放阅读框可编码包含

152个氨基酸、相对分子质量为 16 000的多肽链，其

中第 26至 37位氨基酸是 NINJ1的黏附结构域，第 72

至 100 位氨基酸和第 118 至 139 位氨基酸是 NINJ1 的

跨膜结构域［3，5］。

早期关于NINJ1的研究主要聚焦于其对神经再生

和细胞黏附的调控作用［1，6］。自身免疫性脑脊髓膜炎

相关研究［6-8］揭示了 NINJ1 通过调控炎症细胞黏附、

迁移功能而参与炎症反应的作用。而在糖尿病诱发的

勃起功能障碍这一同时表现为血管神经受损的疾病

中，NINJ1不仅发挥调节神经再生的作用，还参与调

控血管内皮功能［9-11］。另外，NINJ1 与抑癌基因 p53

存在密切的联系，从而参与肿瘤的发生和发展过

程［12-13］。还有研究［14］表明，NINJ1能够促进细胞膜

破裂并主动参与细胞程序性死亡进程。因此，NINJ1

具有广泛的病理生理学效应，对其开展深入研究有助

于相关疾病的防治。本综述概括总结了NINJ1的生理

功能及其在多种病理过程中发挥的关键调控作用，期

冀为NINJ1的深入研究提供新思路。

1　NINJ1与神经损伤及修复

NINJ1最初是在大鼠受损坐骨神经末梢中被发现

并因此得名［2］。后续的体外实验证实 NINJ1 能够促

进背根神经节的神经突再生；而在坐骨神经损伤小鼠

模型中，NINJ1能够促进神经纤维髓鞘再生［1］。这提

示 NINJ1 具有促进神经再生的能力，受损神经中

NINJ1 表达上调是机体产生的一种保护性反应。

TOMITA 等［15］的研究表明，敲除 Ninj1 基因可显著

下调坐骨神经夹伤小鼠模型体内髓鞘结合蛋白的表达

水平，减少轴突周围髓鞘数量，并抑制施万细胞前体

和多能性周细胞向施万细胞定向分化。这进一步证实

了NINJ1在周围神经再生中的重要作用。

NINJ1在神经损伤诱导的勃起功能障碍中同样起

到重要的调控作用。KIM等［11］研究发现，在链脲霉

素诱导的糖尿病小鼠模型的海绵体内皮细胞和背根神

经束中，NINJ1的表达水平显著上调。YIN等［10］的研

究表明，小鼠海绵体神经损伤后7 d内，海绵体NINJ1

蛋白表达水平均发生上调；小鼠体内注射NINJ1中和

抗体能够逆转海绵体神经损伤引起的勃起功能障碍，

且呈现出剂量-效应关系。进一步的研究［9］结果显示，

在糖尿病小鼠体内应用NINJ1中和抗体或进行Ninj1基

因敲除均能恢复其勃起功能，该作用与促进海绵体神

经再生和血管新生相关，且抑制血管生成素 1

（angiopoietin 1， ANG1）/酪 氨 酸 激 酶 受 体 tie-2

（tyrosine-protein kinase receptor tie-2，TIE2） 信号通

路可消除这种作用。以上研究提示，NINJ1不仅在神

经再生中发挥作用，而且参与了血管重塑进程。

2　NINJ1与肿瘤发生和发展

NINJ1 调控肿瘤发生和发展的作用与抑癌基因

p53 密切相关。早期研究［12］显示，在人肿瘤组织中

表达上调的NINJ1受到抑癌蛋白P53的转录调控，反

过来敲除或敲低 NINJ1基因能够通过增强 p53 mRNA

翻译来上调P53表达水平；而NINJ1表达水平不足会

抑制细胞增殖并促进P53依赖的细胞凋亡和过早性衰

老。该研究提示NINJ1和P53之间存在一个相互调控

的闭环。该团队［13］进一步研究发现，NINJ1缺失会

上调突变型 p53的表达水平，从而增强含突变型 p53

细胞的增殖和迁移能力，但是NINJ1缺失会抑制含野

生型 p53细胞的增殖和迁移能力；在含突变型 p53的

小鼠中，Ninj1基因缺失会缩短其寿命，改变肿瘤谱，

并增加肿瘤负担；而在 p53 缺失的小鼠中，Ninj1 基

因缺失会显著提升T淋巴母细胞淋巴瘤的发生率。因

此，NINJ1对于肿瘤发生和发展的调控作用与 p53基

因的表达情况相关。

NINJ1在不同类型的肿瘤发生和发展中起到的作

用不尽相同。早期的研究［16］发现NINJ1在人肝癌组

织中的表达水平较正常肝脏组织更高。TOYAMA

等［17］的研究表明，NINJ1过表达的肝癌细胞表现出

更明显的生长抑制，这可能与细胞周期蛋白依赖性激

酶 抑 制 剂 1 （cyclin dependent kinase inhibitor 1，

CDKN1A） 转录后增多、周期蛋白依赖性激酶 2

（cyclin dependent kinase 2，CDK2） 活性下降和视网
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膜 母 细 胞 瘤 相 关 蛋 白 （retinoblastoma-associated 

protein，Rb）磷酸化水平下降相关，且NINJ1过表达

细胞表现出更显著的细胞衰老特征。而在肺癌中，

NINJ1起到的主要作用是调控肿瘤转移。JANG等［18］

的 研 究 表 明 ， NINJ1 能 够 通 过 抑 制 白 介 素 6

（interleukin 6， IL-6） 信号通路来抑制肺癌的迁移、

侵袭和转移能力。最近的研究［19］发现，NINJ1高表

达能够提高肺癌细胞的生存能力，其具体机制可能

是：NINJ1蛋白通过细胞外N端结构域与低密度脂蛋

白受体相关蛋白 6 （low-density lipoprotein receptor-

related protein 6，LRP6）结合形成复合物，募集卷曲

蛋白 frizzled2和多种下游调控因子，最终导致 LRP6/

β-catenin 信号通路靶基因转录上调。PARK 等［20］证

实，NINJ1在前列腺癌循环肿瘤细胞中的表达水平上

调，并能够增强肿瘤细胞的运动性。此外，NINJ1还

在巨噬细胞浸润肿瘤组织过程中起到关键调控

作用［21-22］。

3　NINJ1与血管内皮功能

NINJ1参与调节外周血管新生。MATSUKI等［23］

发现NINJ1在血管内皮细胞和毛细血管周细胞中均存

在高表达，通过小干扰RNA敲低周细胞Ninj1表达水

平能够增强周细胞促血管生成能力，并上调血管内皮

生长因子（vascular endothelial growth factor，VEGF）

和 ANG1 的表达水平，而过表达 Ninj1 能够逆转该作

用。与该结论相反的是，后续研究结果认为NINJ1能

够促进血管新生。MINOSHIMA等［24］利用小鼠下肢

缺血模型证实，敲低或敲除 Ninj1 后小鼠缺血下肢

CD31阳性微血管数量减少，血流恢复情况变差，这

与NINJ1调节血管内皮细胞和周细胞之间的相互作用

相关。KIM 等［25］通过细胞和动物实验发现，NINJ1

主要通过其肽链 N端的黏附结构域（第 26至 37位氨

基酸）发挥促进血管新生的作用，且在大鼠鼻内注射

NINJ1的N端黏附结构域能够显著增加脑缺血组织血

管总长度、血管密度和促血管生成标志物表达水平。

在小鼠下肢动脉损伤模型中，特异性敲除周细胞

Ninj1 能够诱导受损动脉外膜不成熟滋养血管新生和

血管内膜增生，因此NINJ1有助于促进血管损伤后的

滋养血管成熟并抑制血管重塑［26］。

抑制NINJ1能够恢复糖尿病诱导的外周血管功能

异常。在早期对于糖尿病引发的勃起功能障碍相关研

究中发现，应用中和抗体或基因敲除技术抑制NINJ1

表达均能恢复糖尿病动物模型的勃起功能，且该作用

可能与促进海绵体血管新生有关［9］。笔者所在团队

前期研究［27］发现NINJ1在高糖培养的内皮细胞、糖

尿病小鼠和患者内皮细胞中均表达上调，使用NINJ1

中和抗体能够促进内皮细胞形成血管腔和高糖环境下

内 皮 型 一 氧 化 氮 合 成 酶 （endothelial nitric oxide 

synthase，eNOS）磷酸化，并抑制高糖诱导的细胞凋

亡；在糖尿病小鼠下肢缺血模型中，抑制NINJ1能够

显著增加缺血下肢CD31阳性血管数目和下肢动脉血

流量。以上研究表明NINJ1可能是治疗糖尿病血管内

皮功能障碍的潜在靶点。

4　NINJ1与炎症反应

由于NINJ1在髓系细胞中广泛表达，并能调控巨

噬细胞、中性粒细胞等炎症细胞的迁移与黏附功能，

因此不少研究者自然而然地将其与组织器官的炎症反

应联系起来。AHN等［6］发现在自身免疫性脑脊髓膜

炎大鼠模型中，病变部位髓系细胞（单核巨噬细胞和

中性粒细胞）高表达NINJ1，且NINJ1能在体外增强

单核细胞与微血管内皮细胞的黏附作用，因此他们认

为NINJ1可能参与调控髓系细胞向中枢神经系统迁移

的过程。IFERGAN等［8］则发现，NINJ1中和抗体能

够特异性抑制单核细胞穿过血脑屏障，同时并不影响

淋巴细胞募集；此外，NINJ1中和抗体还能显著减轻

自身免疫性脑脊髓膜炎活动度，并抑制巨噬细胞、树

突状细胞和抗原提呈细胞向中枢神经细胞浸润。研究

者们在 Ninj1 基因敲除小鼠中同样证实了上述结

论［7］。有趣的是，NINJ1在缺血脑组织中的表达也发

生上调，且主要集中于炎性巨噬细胞［28］；而且，

NINJ1能够促进中性粒细胞向缺血脑组织浸润，利用

小干扰 RNA 或中和抗体抑制 NINJ1 的表达后，缺血

脑组织炎症反应减弱［29］。

NINJ1参与调控血管炎症。众所周知，动脉粥样

硬化是一种累及血管的慢性炎症性疾病，巨噬细胞在

其炎症反应进程中起关键作用。JEON 等［30］发现在

人和小鼠动脉粥样硬化病变部位 NINJ1 表达显著上

调，Ninj1 基因敲低的巨噬细胞通过活化丝裂原活化

蛋白激酶（mitogen-activated protein kinase，MAPK）和

抑制磷酸肌苷 3-激酶 （phosphatidylinositol 3-kinase，

PI3K）/丝 氨 酸/苏 氨 酸 蛋 白 激 酶 （serine/threonine-
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protein kinase，AKT） 信号通路来上调促炎基因表

达，并通过巨噬细胞介导的炎症反应上调病变部位炎

性巨噬细胞募集；而且，体内和体外实验结果均表明

巨 噬 细 胞 NINJ1 经 基 质 金 属 蛋 白 酶 9 （matrix 

metalloproteinase 9，MMP9）剪切后的可溶性片段具

有抗动脉粥样硬化作用。在小鼠动脉粥样硬化模型

中，应用可溶性NINJ1模拟肽可抑制巨噬细胞炎性基

因表达和跨膜迁移能力，最终显著减轻动脉粥样硬化

的严重程度［30］。近期的研究［31］表明，miR-125a-5p

能够显著抑制NINJ1的表达水平以及NINJ1介导的巨

噬细胞黏附和炎症因子分泌，而体内应用miR-125a-5p

能够抑制巨噬细胞向糖尿病小鼠视网膜病变部位募

集。以上研究结果提示，NINJ1在血管炎性疾病中可

能起到多重调控作用，这取决于具体的疾病类型。其

深层次机制仍有待进一步探索。

NINJ1 可能参与调控重要脏器的炎症反应。

NINJ1在炎症性肠病中的作用存在争议。一方面，与

野生型小鼠相比，髓系细胞 Ninj1特异性敲除小鼠溃

疡性结肠炎病变程度显著减轻；尽管 2组小鼠病变部

位巨噬细胞的浸润数量无差别，但野生型小鼠巨噬细

胞分泌的炎症相关细胞因子和趋化因子水平更高［32］。

另一方面，CHOI 等［33］的研究表明 NINJ1 可能具有

抑制炎症性肠病的调节作用，Ninj1 完全性基因敲除

小鼠炎症性肠病显著加重，这与结肠M1型巨噬细胞

聚集增多和微生物失衡相关。这提示巨噬细胞极化可

能受到NINJ1的调控，但具体机制尚不明确。除髓系

细胞以外，一些其他类型的细胞类群也通过表达

NINJ1 参与调控炎症性肠病的发生和发展过程。此

外，NINJ1能够促进活化的巨噬细胞与肺泡上皮细胞

相互作用，从而加重肺纤维化程度［34］。

NINJ1介导炎症反应的分子机制已经得到初步阐

明。现有研究认为，NINJ1主要通过调节巨噬细胞的

迁移、黏附功能参与炎症反应。AHN 等［35］ 发现

NINJ1分布于细胞丝状伪足和胞膜表面突起部位，并

通过 Ninj1 基因敲低和过表达实验证实 NINJ1 能够促

进细胞丝状伪足和胞膜表面突起形成，从而增强巨噬

细胞跨内皮迁移功能。但是，NINJ1被基质金属蛋白

酶 （matrix metalloproteinase，MMP） 剪切后释放的

胞外结构域能够抑制由完整 NINJ1 介导的白细胞-白

细胞和白细胞-内皮细胞相互作用，从而消除炎症反

应［5］。脂多糖 （lipopolysaccharide，LPS） 是革兰阴

性菌主要的致病分子，能够激活宿主免疫反应。

JENNEWEIN等［36］发现，通过中和肽或小干扰RNA

抑制NINJ1能够减轻LPS诱导的巨噬细胞和内皮细胞

炎 症 反 应 ， 这 与 调 节 p38 磷 酸 化 和 激 活 蛋 白 1

（activator protein-1，AP-1）的活化相关；在脓毒血症

小鼠模型中NINJ1表达水平显著升高，并通过调节白

细胞迁移和Toll样受体 4 （toll-like receptor 4，TLR4）

信号通路促进炎症反应，导致全身性炎症和器官损

伤。SHIN等［37］的研究进一步阐明了NINJ1调控LPS

诱导炎症反应的机制，即NINJ1通过其第 81至 100位

氨基酸结构域与LPS直接结合；后续基因敲低实验证

实，Ninj1表达下调可使 LPS处理过的 Raw264.7巨噬

细胞分泌的炎症标志物一氧化氮（nitric oxide，NO）

和肿瘤坏死因子 α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）
减少。然而，NINJ1调控 TLR4信号通路的具体机制

尚不明确，是否通过其他信号通路调节炎症反应也有

待进一步探究。

5　NINJ1与外源性感染

NINJ1通过介导质膜破裂参与机体抵御外源性感

染的进程。有研究［38］表明，在玻璃体血管系统中，

巨噬细胞表达的NINJ1能够使周细胞中ANG1的表达

下调、ANG2的表达上调，从而促进玻璃体血管内皮

细胞发生程序性死亡。质膜破裂是溶解性细胞死亡的

最后一步，发生质膜破裂的细胞会释放细胞内的分

子 ， 进 入 损 伤 相 关 分 子 模 式 （damage-associated 

molecular pattern，DAMP），从而加重炎症反应；而

通过对随机突变小鼠进行正向遗传筛选，研究者发现

NINJ1 与 PMR 存在相关性［14，39-40］。与野生型小鼠相

比，Ninj1 基因敲除小鼠的骨髓来源巨噬细胞对于细

胞焦亡、坏死和凋亡有关的多种诱导因子的作用表现

出质膜破裂受损，且无法释放高迁移率族蛋白 B1

（high mobility group protein B1，HMGB1；一种典型的

DAMP 相 关 分 子 ） 以 及 乳 酸 脱 氢 酶 （lactate 

dehydrogenase，LDH；质膜破裂的标志物）［14］。与

NINJ1调控质膜破裂结果一致的是，NINJ1单核苷酸

多态性与低血清 LDH 水平有关［41］。此外，Ninj1 基

因敲除的骨髓来源巨噬细胞死亡后，表现出独特且持

续的气球样形态，炎症反应的传递受到抑制［14］。后

续的动物实验表明，与野生型小鼠相比，Ninj1 基因

敲除的小鼠更容易感染鼠柠檬酸杆菌，这提示质膜破

裂很可能参与了宿主抗菌防御过程［14］。对该结果可
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能的解释是，NINJ1依赖的促炎分子释放会提醒邻近

细胞受到潜在感染的威胁［42］。进一步的研究结果则

提示，NINJ1通过其进化保守的胞外结构域进行寡聚

化并调控后续的质膜破裂［14］。这些结果表明尽管

NINJ1作为一种细胞黏附分子，但它可能具有除调控

细胞黏附之外更广泛的生理学功能［43］。然而，

NINJ1 活化和诱导细胞膜破裂的具体机制尚不清

晰［42］。有研究者［44］推测，NINJ1的激活可能是由炎

性半胱氨酸蛋白酶激活的一种或多种底物、gasdermin 

D （GSDMD）分子或细胞膜上其他孔道介导的离子

流动触发的。值得注意的是，虽然NINJ1介导的质膜

破裂有助于机体抵抗病原体感染，但是过度的破裂可

能也是有害的。例如在小鼠肺纤维化和多发性硬化模

型中，NINJ1缺乏能够延缓疾病的进展［7，34，45］。

6　小结与展望

本文归纳了关于细胞表面分子NINJ1的一些重要

发现。NINJ1通过介导细胞黏附、细胞间相互作用以

及细胞程序性死亡广泛参与神经再生［15］、肿瘤发生

发展［12］、血管稳态［27］和炎症反应［30］等多种机体病

理生理过程，但NINJ1在这些病理生理过程中的具体

分子机制十分复杂，尚未得到完全阐明。在癌症、糖

尿病、动脉粥样硬化等疾病中，NINJ1在血液及病变

部位的表达水平会发生显著性改变，这也使得其有望

成为新的生物标志物［27，30，46］。NINJ1最初在神经损伤

中被发现［2］，但后续研究发现其在神经损伤修复和

血管新生等组织重塑过程中均发挥重要作用［9，24］，故

NINJ1 有望在同时累及血管与神经的疾病如糖尿病、

勃起功能障碍中成为促进组织修复的新靶点。值得注

意的是，不同疾病模型中NINJ1调控血管新生的功能

存在差异。在糖尿病小鼠模型中，NINJ1中和抗体能

够促进海绵体血管新生［9］；但在小鼠急性下肢缺血

模型中，周细胞特异性敲除 Ninj1后小鼠下肢微血管

数量减少，血流恢复情况变差［24］，这可能与Ninj1在

高糖刺激下持续高表达以及在急性缺血组织中短暂过

表达的不同基因表达状态有关。NINJ1与炎症反应具

有密切的关联，但其在不同类型的炎症相关疾病中表

现出了截然相反的调控作用。例如在动脉粥样硬化

中，经MMP9剪切后的NINJ1可溶性片段能够下调巨

噬细胞的炎症基因表达，从而抑制动脉粥样硬化［30］。

但在自身免疫性脑脊髓膜炎中，NINJ1主要促进巨噬

细胞跨越血脑屏障向中枢神经系统迁移并加重脑组织

炎症反应［7］，这至少可以部分归因于 NINJ1 蛋白的

修饰状态不同。此外，与野生型小鼠相比，Ninj1 完

全性基因敲除小鼠更易患炎症性肠病［7］，但髓系细

胞Ninj1条件性敲除小鼠炎症性肠病显著减轻［33］，这

提示除髓系细胞外的其他细胞也可能通过NINJ1参与

炎症性疾病的发生和发展，故NINJ1对于炎症反应的

双重调控作用机制仍需要进一步的探索。另外，

NINJ1 还主动调控细胞死亡相关的质膜破裂［14］，靶

向NINJ1可能会在外源性感染中具有较好的疗效。总

而言之，目前关于NINJ1在机体病理生理中的作用研

究已经具备一定的广度，但具体的机制尚未得到完全

阐明，甚至存在一些相互矛盾的结论。对NINJ1进行

更加深入的研究将有助于为相关疾病的诊断和治疗提

供新靶点和新思路。
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学术快讯

上海交通大学口腔医学院蒋欣泉团队揭示骨骼发育中破骨细胞

谱系分化过程的“刹车器”

2023 年 3 月 14 日，上海交通大学口腔医学院、上海交通大学医学院附属第九人民医院蒋欣泉教授课题组于

Nature Communications 杂 志 在 线 发 表 了 题 为 BRD9-mediated chromatin remodeling suppresses osteoclastogenesis 

through negative feedback mechanism 的研究论文。该研究揭示了 BRD9-FOXP1-STAT1 轴在破骨细胞形成过程中发

挥的负反馈调节作用，发现了溴结构域蛋白 9 (bromodomain containing 9，BRD9)介导的染色质重塑、经典转录因

子和信号通路，以及骨-免疫环路稳态的共同调控网络在髓系谱系分化中的新功能，并为相关骨组织疾病的治疗

提供了新的靶点和治疗策略。
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