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ＣＤ４４ 与其配体 Ｅ －选择素及 ＨＡ 的差异性相互作用
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１
． 中 囯科学院力学研究所

，
生物力学与生物工程 中心／工程化构建与力学生物学北京市重点实验室

，

中 囯科学院微重力重点实验室
，
北京 １ ００ １ ９０

 ；
２ ． 重庆大学 生物工程学院

，
重庆 ４０００４４

目的 位的募集过程中起重要作用 。 已 有研究表明
，
Ｅ

－

选择素与 ＨＡ 分别可 以通过与 ＣＤ４４ 的相互作用启动整

合素 ＬＦＡ
－

１ 和 ＶＬＡ４ 的激活 ，但是其内在机制 尚不清楚 。 方 法 采用原子力显微镜及流动腔技术分别从分子与细胞

层次定量考察 ＣＤ４４ 与 Ｅ
－选择素／ＨＡ 相互作用的差异

，
通过分子对接技术从原子层次考察 ＣＤ４４ 与 Ｅ

－选择素／ ＨＡ

相互作用的微观结构差异 。 结果 原子力显微镜结果表明 ，
Ｅ

－选择素与 ＣＤ４４ 的相互作用力及负反应率均高于 ＨＡ 。

流动腔结果表明
，
表面表达 ＣＤ４４ 的 Ｕ９３７ 细胞在底板包被 Ｅ －选择素的条件下呈现稳定

“

滚动
”

；
而在底板包被 ＨＡ

时
，
细胞能够稳定黏附 。 ＣＤ４４ －Ｅ －选择素相互作用随着流动剪切 的增加 出现逆锁键的现象 ； 而 ＣＤ４４ － ＨＡ 相互作用

随着流动剪切的增加细胞黏附数逐渐降低
，

在剪切超过 ０ ． ５ｄｙｎ／ｃｍ
２

时则降低更为明显 。 ＣＤ４４ 的 ＨＡＢＤ 结构域

既是与 ＨＡ、 同时也是与 Ｅ
－

选择素结合的结构域 。 结论 已有结果为深人理解不同配体与 ＣＤ４４ 相互作用差异提供

基础数据 ，
同时为不同配体导致 ＣＤ４４ 不同信号通路研究提供线索 。 （ 中科院重点前沿项 目资助 ： ＱＹＺＤＪ

－

ＳＳＷ－

Ｊ ＳＣ０ １ ８
；
囯家 自然科学基金资助项 目

，
Ｎｏ ．３ １ ５７０ ９４２ ）

论 文编号 Ｓ３４７８

三维受限下力学因素调控细胞核功能 的数值模拟
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中 囯科学院力学研究所
，
生物力学与生物工程中 心／工程化构建与力学生物学

北京市重点实验室
，
中 囯科学院微重力 重点实验室

，
北京 １ ００ １ ９０

目的 内源或外源 因素导致的细胞力学微环境变化将影响细胞核的生物学响应
，
进而影响细胞功能 。 已有研究

表明
，
化学趋化下 ，

当细胞通过直径小于细胞核直径的微流道即受限空 间时 ，
由于细胞核 自 身刚度远大于细胞质 ，

细胞核将经历先卡住然后挤人流道的过程 。 细胞核被挤压后伴随着肌动蛋白 网络在核周 的聚集 、核纤层组织形式

变化和异染色质 比重增加 。 系统考察受限条件下核周骨架富集 、核纤层变化和异染色质化在细胞核响应外界力 学

环境进而调节细胞功能中 的作用 。 方法 基于连续介质理论 ，
采用有限元方法

， 建立显性表征核纤层与染色质不同

性质的两壳层细胞核力学模型 ，
通过施加不同方向和大小的外力来模拟细胞骨架的作用

，
从物理和力学的角度

，
考

察细胞核通过窄通道时 ，
核周骨架 、核纤层和染色质异染色质化对细胞核的影响 。 结果 细胞核的核纤层厚度增加

和刚度上升
，
将使细胞核通过窄通道更加 困难 。 异染色质化同样会导致细胞核刚度增加

，
阻碍细胞核过窄通道 。

而核周 细胞骨架在核周形成包络状的网络结构兜住细胞核
，

对细胞核施加挤压力将会帮助细胞核穿过窄通道 。 结

论 本工作为深人理解受限条件下细胞核的生物学功能及内 在机制提供线索 。 （ 中科院复杂系统力 学先导 Ｂ 专项

资助 ：
ＸＤＢ２２０４０ １ ０ １ ）


