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【结论】　ＴＳＣ１缺失可以影响ｎＴｒｅｇ的发育和分化，而对ｉＴｒｅｇ发育和分化无明显影响，并且ＴＳＣ１对于ｎＴ

ｒｅｇ的调节可能是通过调控其前体发育分化而实现的。

　　关键词：调节性Ｔ细胞；ＴＳＣ１
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通过犈犘／犮犃犕犘／犘犓犃／β犮犪狋犲狀犻狀途径研究中药九里香抑制软骨

细胞凋亡的分子机制
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　　【目的】　研究九里香抑制软骨细胞凋亡的分子机制是否与ＥＰ／ｃＡＭＰ／ＰＫＡ／βｃａｔｅｎｉｎ途径有关。

【方法】　分离培养大鼠膝骨关节原代软骨细胞，给予１μｍｏｌ／ＬＰＧＥ２诱导刺激，利用分离九里香（２００、１００、

５０ｍｇ／ｋｇ）灌胃１个月的大鼠含药血清进行培养。利用流式细胞术、ＴＵＮＮＥＬ、ＤＡＰＩ染色法研究软骨细胞凋亡情

况，利用ＲＴＰＣＲ研究ＥＰ２和ＥＰ４的ｍＲＮＡ表达，利用蛋白质印迹法研究ＥＰ２、ＥＰ４、ＰＫＡ、ｐＰＫＡ、ｐＧＳＫ３β、β

ｃａｔｅｎｉｎ、ｃａｓｐａｓｅ３等蛋白表达，利用ＥＬＩＳＡ法研究ｃＡＭＰ的表达，利用ＴＯＰＦＬＡＳＨ／ＦＯＰＦＬＡＳＨ双荧光素酶报

告基因方法研究βｃａｔｅｎｉｎ调节的ＴＣＦ／ＬＥＦ转录活性。

【结果】　利用ＡｎｎｅｘｉｎＶＦＩＴＣ／ＰＩ双染流式细胞检测发现，剂量为１００、２００ｍｇ／ｋｇ的九里香可显著抑制软骨

细胞凋亡，其凋亡率分别为９．４１％和７．１１％，而模型组的凋亡率为２５．３７％。利用ＴＵＮＮＥＬ、ＤＡＰＩ染色法也发

现九里香可显著抑制软骨细胞凋亡。九里香组软骨细胞的ＥＰ２和ＥＰ４的ｍＲＮＡ表达均显示下调，其中２００ｍｇ／

ｋｇ剂量组相对模型组分别为０．６７和０．６１。ＥＰ２、ＥＰ４、ｃＡＭＰ、ＰＫＡ、ｐＰＫＡ、βｃａｔｅｎｉｎ、ｃａｓｐａｓｅ３等蛋白表达均下

调，而ｐＧＳＫ３β则表达上调。转染ＴＯＰＦＬＡＳＨ／ＦＯＰＦＬＡＳＨ报告质粒后，发现九里香可显著抑制ＴＯＰＦＬＡＳＨ

活性，呈剂量依赖性，而ＦＯＰＦＬＡＳＨ的活性无明显变化。

【结论】　九里香可抑制ＰＧＥ２诱导的软骨细胞凋亡，可能是通过抑制ＥＰ／ｃＡＭＰ／ＰＫＡ／βｃａｔｅｎｉｎ途径。

　　关键词：九里香；软骨细胞；凋亡；ＥＰ／ｃＡＭＰ／ＰＫＡ／βｃａｔｅｎｉｎ
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不同浓度血清对骨髓间充质细胞向胰岛β细胞诱导分化的研究
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　　【目的】　骨髓间充质干细胞 （ｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＢＭＳＣ）的高度自我更新和多向分化潜能

等特性为解决胰岛移植供体来源提供了可能性。我们观察了乳鼠ＢＭＳＣ在不同浓度血清条件培养基中的诱导分

化影响，检测了胰岛相关因子胰岛素（Ｉｎｓｕｌｉｎ）、胰十二指肠同源性盒因子ｌ（ｐａｎｃｒｅａｔｉｃａｎｄｄｕｏｄｅｎａｌｈｏｍｅｏｂｏｘｆａｃ

ｔｏｒ１，ＰＤＸｌ）和巢素蛋白（Ｎｅｓｔｉｎ）等基因的表达变化。

【方法】　从乳鼠股骨冲洗骨髓建立ＢＭＳＣ分离、培养方法，通过 ＭＴＴ方法检测ＢＭＳＣ增殖趋势，通过ＲＴ

ＰＣＲ检测Ｉｎｓｕｌｉｎ、ＰＤＸ１和ＮｅｓｔｉｎｍＲＮＡ表达变化，并用免疫荧光检测Ｉｎｓｕｌｉｎ、ＰＤＸ１和Ｎｅｓｔｉｎ蛋白在细胞内表

达情况。
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【结果】　高浓度血清条件培养基能诱导ＢＭＳＣ增殖与分化。与对照组相比较，诱导后ＢＭＳＣ表达的Ｉｎｓｕｌｉｎ、

和ＰＤＸ１ｍＲＮＡ随血清浓度升高变化而显著性上调（犘＜０．０５）；ＮｅｓｔｉｎｍＲＮＡ随血清浓度升高变化而显著性下

调（犘＜０．０５）。免疫荧光检测显示，与１周刺激诱导时间相比较，ＢＭＳＣ表达Ｉｎｓｕｌｉｎ和ＰＤＸ１蛋白在２周时表达

显著性增强；Ｎｅｓｔｉｎ蛋白在２周时显著性下降。

【结论】　高浓度血清条件培养基能促进大鼠ＢＭＳＣ表达胰岛相关基因Ｉｎｓｕｌｉｎ、ＰＤＸ１和Ｎｅｓｔｉｎ，并随着刺激

诱导时间延长而发生不同的调节变化，提示ＢＭＳＣ能在不同微环境条件刺激下向胰岛样细胞（胰岛β样细胞）分

化，为糖尿病治疗采用干细胞途径提供资料。

　　关键词：ＢＭＳＣ；ｂｅｔａ细胞；Ｉｎｓｕｌｉｎ；ＰＤＸ１；Ｎｅｓｔｉｎ；糖尿病
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　　【目的】　探讨寿胎丸对反复自然流产小鼠母胎界面ＳＯＣＳ１和ＳＯＣＳ３蛋白表达的影响，研究其治疗反复自然

流产的分子生物学机制。

【方法】　设立正常妊娠组与自然流产模型组，并将自然流产模型小鼠随机分为４组，分别为模型组、寿胎丸低

剂量组、寿胎丸中剂量组、寿胎丸高剂量组。应用免疫组化法和蛋白质印迹法分别检测孕１４ｄ后各组蜕膜与胎盘

组织ＳＯＣＳ１和ＳＯＣＳ３蛋白的表达。

【结果】　与模型组比较，寿胎丸低、中、高剂量组均可降低反复自然流产小鼠母胎界面ＳＯＣＳ１蛋白的表达，差

异具有统计学意义（犘＜０．０１），与正常妊娠组比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；寿胎丸中、高剂量组可升高反复

自然流产小鼠母胎界面ＳＯＣＳ３蛋白的表达，差异具有统计学意义（犘＜０．０１），高剂量组与正常妊娠组比较，差异无

统计学意义（犘＞０．０５）。

【结论】　寿胎丸可能通过降低小鼠母胎界面ＳＯＣＳ１蛋白表达及提高ＳＯＣＳ３蛋白表达，进而调控Ｔｈ１细胞向

Ｔｈ２方向分化，以达到治疗反复自然流产的目的。

　　关键词：寿胎丸；反复自然流产；母胎界面；ＳＯＣＳ

犃犛２１５

中国汉族人群特有的犔犚犚犓２基因犚１６２８犘多态性突变在帕金

森病中的致病性及机理研究
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　　【目的】　ＬＲＲＫ２基因的多个单核苷酸多态性（ＳＮＰ）位点与帕金森病（ＰＤ）密切相关，且具有明显的人种特异

性，如Ｇ２０１９Ｓ只高发于白种人，亚洲人鲜见；而 Ｇ２３８５Ｒ仅发现于亚洲人种。本研究对特发于中国汉族人的

Ｒ１６２８Ｐ在汉族人群中的特异性分布、不同亚群中的危险性及其在ＰＤ发病中的分子机理进行深入研究。

【方法】　统计学方法：文献筛选搜索全部Ｒ１６２８Ｐ和ＰＤ临床随机对照研究；应用Ｒｅｖｍａｎ５．０及Ｓｔａｔａ软件，

对Ｒ１６２８Ｐ突变在汉族及非汉族人群中的分布情况及不同汉族人亚群的危险性进行荟萃分析。（１）生物信息学方
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