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生物活性材料 ｃｓ 浸提液调控人胚胎干细胞的功能
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1 ． 中 国科学 院 微重力 重点 实验室 ，
中 国科学院力学研究所生物力学与生物工程 中心 ，

中 国科学院力学研究

所工程化构建与力学生物学北京市重点实验室 ，北京 1 0 0 1 9 0
；
2 ． 同济大学 生物 医学工程学院 ，上海 2 0 0 0 3 0

；

3 ． 中 国科学院 上海硅酸盐研究所 ，
生物材料与组织工程研究 中心 ，

上海 2 0 0 0 5 0
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目的 ：人胚胎干细胞 （
ｈ ＥＳＣｓ ） 是再生 医学和生物医药应用 的重要 的潜在细胞来源。 目前在体外有多种 因 素可

以诱导 ｈＥＳＣ 定向分化
，
包括生长 因子 、诱导剂 、抑制剂等 ，

其 中 ｃａ
ｌ ｃｉ ｕｍｓ ｉ ｌ ｉｃａｔｅ （ ＣＳ ）是

一种 具有生物活性的硅酸

钙陶瓷材料 ， 可以促进细胞 的活性 、增殖
、黏附 、分化和基 因表 达 ，

其富含 Ｓ ｉ

2 ＋

的浸提液还可 以促进细胞的成骨 、成

血管分化 。 目前已知 ＣＳ 浸提液对多种干 细胞都具有促进分化的作用 ，但是它对 ＥＳＣ 的生物学表型 的影响还不清

楚 。 方法 ：首先提取 ＣＳ 浸提液并采用 ＥＳＣ 培养基进行稀释 ，然后用 1 ／ 6 4 和 1 ／ 2 5 6 两种稀释倍率的含 ＣＳ 浸提液

的培养基培养 ｈ ＥＳＣ ｓ
，
在处理 3 ｄ 和 6ｄ 两个时间点检测细胞 的各项指标 ，

以确定 ＣＳ 离子产物对 ｈＥＳＣｓ 的影响 。

结果 ：细胞和集落形态检测 显示 ，
ＣＳ 离子不会影响 ｈＥＳＣｓ 的正常生长 3 细胞 凋亡流式检测显示 ， 两种浓度下 Ｃ Ｓ

离子造成的重度凋亡细胞 比例高于对照组 ，但是重度凋亡细胞 比例相 对于有活性的细胞 比例很小 。 而在生长前期

和后期采用免疫荧光和流式检测均提示细胞凋亡是具有时间依赖性的 。 对细胞圆度和长宽 比等形态学数据的深

人分析 ，
可以发现细胞集落随着时间增加 圆度逐渐减小 ，

长宽 比 逐渐增大 。 采用免疫荧光方法进一步分析细胞干

性标记基因 〇ｃｔ 4 、 Ｓｏｘ
－

2 和 Ｎａｎｏｇ 的蛋 白表达水平
，
发现在短时间 培养条件下 ，

ＣＳ 离子处理组集落干性基 因表

达水平高于对照组 ， 而在长时间培养条件下 ，
ＣＳ 离子处理组细胞干性基 因表达水平低于对照组 。 利用 ｑＰＣＲ 检测

细胞的基因表达水平 ，
进一步发现 ＣＳ 离子处理抑制 内胚层标记基因 Ｂｒａ 和 Ｆｏｘａ2 的表达

，
促进中胚层标记基 因

Ｒｕｎｘ 2 和 ＡＬＰ 的表达
， 而且 1 ／ 2 5 6 浓度 的促进作用更明 显 。 结论 ：从分子和细胞层面揭示 了ＣＳ 离子对 ｈ ＥＳＣ 的

增殖和分化的影 响 ，
提示 ＣＳ 可 作为 ＥＳＣ 功能 的

一

种潜 在 调 节 因 子 。
（ 国家 自 然科学基金 资 助项 目

，

Ｎｏｓ ．

3 1 1 1 0 1 0 3 9 1 8
，
 3 1 2 3 0 0 2 7

，

3 1 4 7 0 9 0 7
； 国 家重点 基础研究发 展计划 ，

Ｎｏ ．2 0 1 1 ＣＢ 7 1 0 9 0 4
； 中 国科学院先导专项 ，

Ｎｏ ．ＸＤＡ0 1 0 3 0 6 0 4
； 国家高技术研究发展计划 ， Ｎｏ ． 2 0 1 1 ＡＡ 0 2 0 1 0 9

）

间充质干细胞微丝结构 的定量分析
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作为细胞的重要组成部分 ， 细胞骨架可直接参与调控细胞 的迁移 、增殖 、 黏附 、分化等生理活动 。 微丝聚 集形

成 的应力纤维是细胞骨架的 主要力学支撑结构 ，
近年来 已有

一

些研究 发现微丝结构可以 随着细胞铺展形状的变化

而变化
，

表明细胞
－

基底 之间的黏附 力学相互作用可 以决定细胞骨架的力 学结构
，
但尚无研究定量分析微丝结构与

其黏 附形状之间的关系 。 激光共聚焦显微镜是实验观测 细胞骨架结构的主要方法 ， 为 了得 到 3 维结构
， 人们通常

将纵轴上 的逐层扫描照 片加 以 简单叠合 ，
并通过观察荧光染料的灰度 分布来判断细胞骨架的大致结构 ， 但利用这

种方法去判断骨架单根纤维的取 向 、分布 、
尺寸 以及多根纤维 网络之间的交联等几何参数则 较为 困难 。 基于激光

共聚焦显微镜的逐层扫描照 片
，
建立

一

种 图像处理方法获得微丝结构的 3 维几何参数
，
并分析不同黏附形状干细


