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整合素 与肝血窦内皮细胞表面 相
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肝脏是在消化、 排毒 、 新陈代谢和免疫系统中都起着重要作用的器官 ’ 肝脏微循环的血流灌注和免疫应答

是肝脏实现其生理功能的基本保证。 由于肝脏结构的复杂性 ， 肝血窦 内炎症发生时 中性粒细胞的募集过程与经

典炎症级联反应具有明显不同的特征。 在肠系膜 、 提睾肌或脑部微循环中 ， 经炎症因子刺激后中性粒细胞会在

血管 内皮表面发生捕获 、 滚动 、 稳定粘附 、 爬行等系列级联反应 ， 最后跨膜转运至炎症发生部位吞噬病原体 。

在这个过程中 ， 细胞粘附分子选择素与配体相互作用介导初期的细胞捕获 、 滚动 ， 而 口 整合素 和

则分别主导后期细胞的稳定粘附和爬行 。 然而在肝血窦内 中性粒细胞的动力学行为却有很大不同 ： 已有研究表

明 ， 由于肝血窦 内皮细胞不表达选择素 ， 肝血窦 内的中性粒细胞滞留无滚动阶段
；

刺激下 ， 肝血窦内 中性

粒细胞的募集与整合素无关 ， 主要 由 介导 ； 然而在 刺激下 ， 对肝血窦内中性粒细胞的募集具

有重要作用 ， 作用较小 。 中性粒细胞在肝血窦 内的滞留和转运同时还受到肝血窦内独特血流剪切环境的

调控 ， 力学因素如何通过调控 、 等粘附分子与其配体相互作用影响肝血窦内 的中性粒细胞募集 目
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前尚不清楚 。 本文运用原子力显徽镜技术考察了外力对 或 与其共同配体 分子键强度的调

控作用 ， 分别测量 了激活前后不同加载率下 或 与 分子相互作用的断裂力分布 ， 并进一步

比较了 或 与小鼠肝血窦内皮细胞或脑血管内皮细胞相互作用的差别 。 研究结果可深化对肝血窦 内

白细胞粘附和转运分子机制的认识 ， 并通过与脑血管微循环进行对比 ， 考察肝血窦特殊结构对中性粒细胞募集

的影响 ， 为深人理解肝血窦微循环功能提供基础数据。
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通过调节 介导的免疫抑制调控肿瘤发生发展
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研究背景 ： 肿瘤的发生与发展不仅仅是细胞基因突变的结果 ， 近年来越来越多的研究表明 ， 炎性微环境对

于肿瘤细胞的形成 ’ 浸润和转移均发挥着重大作用 。

研究 目 的 ： 我们的课题主要围绕天然免疫在肝癌发生发展中的作用进行研究 。

研究方法 ： 主要通过流式细胞术 ’ 组织化学 ， 酶联免疫法以及细胞共培养实验进行课题研究 。

研究结果 ： 我们发现 在 诱导的肿瘤 中起重要作用 。 了 小鼠在 诱导后肿瘤数 目 ， 大小

以及不同时间点的肿瘤发生情况都要明显高于野生鼠 ， 这些结果说明 在 诱导的过程中起到保护作用 。

同时我们使用 了 的激动剂 对小鼠进行长期的活化刺激 ， 发现 确实能够减缓小鼠的肿

瘤发生水平 。 同时可以检测到更多的 细胞以及炎性细胞因子的表达。 我们在对 鼠发生肿瘤更为

严重的机制研究中发现 ， 在其中起到诱导 细胞的作用 ， 从而能够抑制 细胞的抗肿瘤功能 。 当我

们使用 对肝脏的 进行干扰时可以减轻 鼠的肿瘤发生程度 ， 细胞的功能得到恢复 ，

并且在恢复实验中也能够检测到 细胞的减少以及 表达的下调。

结论 ： 这些结果说明炎性细胞因子 在 鼠发生更为严重的肿瘤过程中起着重要作用 ’ 其通过诱

导 的聚集抑制 细胞的功能从而促进肿瘤的发生 。
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