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【材料】　黑腹果蝇、免疫组化１抗：ａｎｔｉＨＲＰＦＩＴＣ、ＢＰ１０４（Ｎｒｇ）、Ｓｙｘ１Ａ；２抗：Ｃｙ５（ｍｏｕｓｅ）

【可行性】　黑腹果蝇具有与人类相似的基因序列与神经结构，容易进行杂交与系统性的研究，其爬行更被广

泛应用为前瞻性的行动指标，为从胶质细胞的角度研究神经退行性病变的机理提供了绝佳的在体环境。而其简易

的测量行为模式可为神经退行性病变的症状提供基础式的分析，从中获取理论上的依据。因此，分析果蝇行为模

式从而探讨胶质细胞在神经退化中的作用存在一定可行性。

【创新性】　胶质细胞调节神经退行性病变的病理机制成为研究热点，结合果蝇模式生物的遗传工具与行为模

式分析，我们的项目连接两者领域的专长特点，为临床治疗与预防提供了创新的思路与策略。

　　关键词：胶质细胞；神经退行性疾病；黑腹果蝇；爬行模式
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犔犆犞犛１００２诱导大鼠视网膜变性

刘弋维；指导教师：徐国彤，吕立夏

同济大学２０１１级临床医学

　　【立论依据】　Ｍüｌｌｅｒ细胞的胶质化是很多视网膜变性疾病共有的病理过程，抑制胶质化能够保护视网膜。课

题组前期研究表明ＬＣＶＳ１００２在早期实验性糖尿病视网膜（ｄｉａｂｅｔｉｃｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ）病变大鼠的玻璃体中明显升高，

我们推测ＬＣＶＳ１００２可能参与了ＤＲ的视网膜变性。

【设计思路】　体内试验：检测正常ＳＤ大鼠和ＳＴＺ诱导的糖网病大鼠的视网膜组织中ＬＣＶＳ１００２和ＧＦＡＰ

的表达；在ＳＤ大鼠过表达ＬＣＶＳ１００２以及在ＤＲ大鼠视网膜ｋｎｏｃｋｄｏｗｎ－ＬＣＶＳ１００２检测其视网膜结构和功能

的变化。体外试验：以６６１ｗ细胞为研究对象，检测ＬＣＶＳ１００２对神经视网膜作用的可能机制。

【实验内容】　（１）选用正常ＳＤ大鼠，采用视网膜免疫荧光方法检测出生后１～６周视网膜ＬＣＶＳ１００２、ＧＦＡＰ

的表达。（２）选用正常ＳＤ大鼠，对照组腹腔注射枸橼酸缓冲液，实验组注射链脲佐菌素（ＳＴＺ），采用视网膜组织免

疫荧光检测造模成功后的第１～７天视网膜ＬＣＶＳ１００２和ＧＦＡＰ的表达。（３）选用正常ＳＤ大鼠，在出生后１０ｄ

实验组视网膜下腔注射ＬＣＶＳ１００２腺相关病毒（ＡＡＶ２／８），对照组注射相同滴度空病毒载体，采用视网膜电生理、

组织免疫荧光和ＴＵＮＥＬ方法在４、６周分别检测视功能、ＬＣＶＳ１００２、ＧＦＡＰ、Ｒｅｃｏｖｅｒｉｎ的表达和视网膜细胞的凋

亡情况。（４）ＬＣ３ＩＩ腺病毒感染６６１Ｗ细胞后２４ｈ，用ＬＣＶＳ１００２处理，检测自噬。

【材料】　体内实验材料：雄性ＳＤ大鼠，由同济大学医学院实验动物中心提供。体外实验材料：６６１Ｗ细胞系。

【可行性】　实验所用病毒由公司商品化提供，实验所用技术包括视网膜下腔注射、免疫荧光、细胞培养是实验

常规技术，能够保证实验顺利开展。

【创新性】　首次证明ＬＣＶＳ１００２能够引起ＤＲ视网膜变性，参与ＤＲ早期的病变，有望作为一个ＤＲ的生物标

记物（ｂｉｏｍａｒｋｅｒ）。

　　关键词：ＬＣＶＳ１００２；视网膜变性；胶质化；糖尿病视网膜病变
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人源脂肪干细胞治疗小鼠脊髓损伤的研究

周　志
１，唐丹粒２，李　涵

３；指导教师：高山峨

１．同济大学２０１２级临床医学七年制

２．同济大学２０１２级临床医学七年制

３．同济大学２０１３级临床医学贯通培养

　　【立论依据】　脊髓损伤（ＳＣＩ）是一种高致残率、高耗费的多发重症疾病。相比现有治疗方式，干细胞替代治疗
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前景广阔、效果更佳，且人源脂肪干细胞（ｈＡＤＳＣｓ）取材容易、无免疫原性、无伦理争议，是临床治疗ＳＣＩ引起神经

功能丧失疾病的理想种子细胞。

【设计思路】　 建立小鼠ＳＣＩ模型，体外分离培养ｈＡＤＳＣｓ，将其诱导分化为运动神经细胞（ｈＡＤＳＣｓＭＮ）并注

入小鼠受损脊髓内；通过行为学评分（ＢＭＳ）、动物电生理、组织病理学观察等方法追踪ｈＡＤＳＣｓ或ｈＡＤＳＣｓＭＮ在

损伤脊髓内的迁移去向、分化方向和功能整合情况。

【实验内容】　ｈＡＤＳＣｓ的分离、纯化、培养并鉴定，体外诱导ｈＡＤＳＣｓ为ｈＡＤＳＣｓＭＮ并鉴定，其中，ｈＡＤＳＣｓ

ＭＮ用表达绿色荧光蛋白的慢病毒标记简称ＡＮＦ，未诱导的ｈＡＤＳＣｓ用相同慢病毒标记简称ＡＦ，ｈＡＤＳＣｓＭＮ用

过表达ＴｈｙｍｉｄｉｎｅＫｉｎａｓｅ及ｍＣｈｅｒｒｙ荧光蛋白的单纯疱疹病毒标记简称ＡＮＨ，未诱导的ｈＡＤＳＣｓ用相同单纯疱

疹病毒标记简称ＡＨ。Ｃ５７雌鼠采用显微镜下钳夹法钳夹脊髓Ｔ９节段造模，术前１天及术后记录ＢＭＳ评分直至

处死，造模１周后分五组（分别为注射ＡＮＦ、ＡＦ、ＡＮＨ、ＡＨ的Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ实验组各１０只和注射ＰＢＳ的对照组１０

只）。细胞注射后第７周取每组部分小鼠注射Ｇａｎｃｉｃｌｏｖｉｒ（杀死过表达ＴｈｙｍｉｄｉｎｅＫｉｎａｓｅ的ＡＮＨ和ＡＨ组细胞），

另取部分小鼠注射 ＷＧＡ和ＢＤＡ，所有小鼠通过动物电生理检查神经传导通路恢复情况。细胞注射后第８周对所

有小鼠进行灌注取脊髓，常规制片，通过 ＷＧＡ及ＢＤＡ逆行、顺行神经示踪剂示踪外源细胞在损伤脊髓内的功能

整合情况；通过用神经细胞标记物 ＭＡＰ２、ＧＦＡＰ及运动神经元标记物ＣｈａＴ、ＨＢ９、Ｉｓｌｅｔ进行免疫组化观察脊髓生

理状态及外源细胞在脊髓内的迁移去向、分化方向和功能整合情况。

【材料】　５０只６周Ｃ５７雌性小鼠；人源脂肪；诱导液；双抗；手术及显微外科器械；立体定向仪等。

【可行性】　相关文献已证实ｈＡＤＳＣｓ具有多向分化潜能，可帮助恢复受损神经功能，Ｓｕｅｌｅｎ等证实钳夹型

ＳＣＩ造模法可取，预实验手术成功率达９４％。

【创新性】　采用模拟性强、稳定性好、精确性高的显微镜下钳夹法造模；巧妙设置多组对照，对ｈＡＤＳＣｓ以及

ｈＡＤＳＣｓＭＮ对ＳＣＩ的治疗效果进行探究，为临床上ＳＣＩ的治疗方案提供实验基础。

　　关键词：ＳＣＩ；人源脂肪干细胞；诱导分化
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痒行为共情的中枢神经机制

庞　丽
１，孙蓬飞２，李　政

３；指导教师：张　玲

同济大学２０１１级临床医学

　　摘要：共情（ｅｍｐａｔｈｙ）是一个个体可以通过自身的共感，同构出他人的情感状态，同时明白这种情感状态属于

别人。本研究意在探究建立痒行为共情的啮齿动物模型的可行性，并进一步研究岛叶在痒行为共情中的作用以及

ｐＥＲＫ的分子机制。通过向小鼠颊部皮下注射５？ｇ／？Ｌ的组胺溶液，共１０？Ｌ，致痒其中一只小鼠而可以引起

另一只同笼小鼠抓痒次数显著增加。分别在１６只８周龄ＩＣＲ雌性小鼠和１６只雄性小鼠上进行实验后，发现上述

现象在同笼的雌性小鼠明显，但在同笼的雄性小鼠上无此现象。另外，１６只８周龄雌性ＩＣＲ小鼠设置阴性对照后

观察到，与注射安慰剂ＰＢＳ同笼的小鼠抓痒行为未增加。同时，为进一步研究上述现象在中枢神经系统的机制，

我们选用ｐＥＲＫ作为神经元活化信号，对小鼠全脑进行免疫组织化学染色，显示前岛叶、前扣带、蓝斑、杏仁核高度

活化。通过向共情鼠的前岛叶定位注射喹啉酸而将其损毁后，发现其不再产生共情痒。向共情鼠的岛叶定向注射

病毒感染相应区域神经元后，改变其基因表达从而使氯离子通道持续开放而抑制该脑区，发现其不再产生共情痒。

因此，本实验提示，痒行为可通过共情而产生，而这种共情痒在雌性小鼠中现象更加显著。并且，在共情痒产生的

过程中，前岛叶、前扣带、蓝斑、杏仁核都被激活。

　　关键词：痒；共情；前岛叶；磷酸化的胞外信号调节激酶ｐＥＲＫ
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