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半导体工业中光刻技术的延伸
。

然而
,

对于生物学工作者来说
,

这三种方法均存在一定局限
,

或者需要昂

贵的专业设备 光刻与光化学法
,

或者牵涉到专业的化学合成技术 分 子自组装单层法
。

在此
,

我们报道

另外一种基于光刻技术的表面化学性质修饰技术
,

即毛细管微包被法
。

该法利用商业来源的聚二甲基硅烷

印章和聚经乙基异丁烯酸酚 卜
一

为基本工具
,

其余环 节均可为生物学家轻易控制

方法 印章含模式结构 林 圆的阵列 一面向下置于培养皿表面
,

施加适宜压力以形成紧密

接触
,

即可在界面上生成毛细管微通道
。

在印章一端滴加一滴
一

溶液
,

溶液即可借助毛细作用

自发充填毛细管通道
。

静置或置于真空容器中
。

乙醇挥发完毕后
, 一

即包被于培养皿表面
。

紫

外照射灭菌后
,

以 护 密度接种大鼠成骨肉瘤细胞
。

部分实验培养基中含丝裂霉素

以抑制细胞增殖
,

藉此奋茜足生物传感器或生物芯片对单细胞信号检测的要求
。

结果 毛细管微包被法可成

功实现基质表面微米尺度化学性质修饰
。 一

包被忠实再现 印章表面模式
,

其厚度随所用

浓度增加而增加
,

抑制细胞粘附能力也随之增强
,

浓度包被可完全抑制细胞在包被区域的粘附
。

细胞

仅在未包被区坷沫鱿附并生长
。

丝裂霉素 处理导致 合成受到抑制
,

在长达 天的实验期内
,

细胞呈现单细胞粘附
,

并维持生存
。

结论 毛细管微包被法简便易行
,

可用于实微米尺度的表面化学性质

修饰
,

诱导细胞的定位粘附和生长
,

形成组织工程研究所需要的模式化结构生长
。

结合使用丝裂霉素
,

还可实现单个细胞的长期粘附并维持其生存
,

表明该技术在基于细胞的生物芯片或生物传感器中具有潜在

的应用前景
。

细胞粘附强度与细胞活力的关系
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在细胞骨架的三种成分中

,

微丝和中等纤维可产生张力
,

这也是悬浮细胞呈现球形的原因
。

细胞贴

壁后铺展的过程因而也是对抗内部张力并产生形态变化的过程
。

在这个过程中起作用的因素主要是微管的

抗压性质和局部粘附 的形成
。

事实上
,

这些力的平衡状态与细胞的迁移
、

增殖
、

分化等生

理过程密切相关
。

另一方面
,

诸如血管内皮细胞
、

心肌细胞
、

成骨细胞
、

骨细胞
、

软骨细胞
、

上皮细胞等

力敏成 细胞在外力作用下产生的诸多变化如形态和细胞骨架的重排
、

第二信使分子的生

成
、

基因表达的上调或下调
、

蛋白质分泌行为的改变等也均与细胞力平衡状态的改变有关
。

当新的平衡建

立以后
,

细胞可获得某种信号筛选机制
,

从而改变细胞对外力的应答活动
。

血管内皮细胞对流体剪应力作

用的适应就是一个极好的例子
。

基于这些观点
,

我们可以合理地推断
,

细胞的力学性质是其功能的重要调

节因素
。

为了验证我们的假说
,

首先需要设法控制细胞的力学性质
。

细胞的力学性质可以在不同的水平上用

众多的参数加以描述
,

如细胞水平上的粘弹性或粘附强度
、

亚细胞水平上细胞骨架的刚性
、

分子水平上

的刚性
。

我们选择细胞的粘附强度来描述细胞的力学性质
,

以期建立细胞力学性质与功能间的联系
。

粘附强度至少部分地与细胞的粘附面积和形状相关
。

借助微制作技术
,

我们在基质表面上制备了微

米尺度的支持细胞粘附的区域
,

又称粘附小岛
。

这种粘附小岛仅支持单个细胞的粘附
。

通过对粘附小岛尺

寸和形状加以控制
,

可以控制细胞最终的尺寸和形状
。

我们检测了形态相同而粘附面积不同以及粘附面积

相同而形态不同两种条件下细胞的凋亡指数和 合成状况
,

并利用平行板流动腔检测了不同条件下的

细胞的粘附强度
。

结果表明
,

细胞的粘附强度与细胞生死或 合尼翻犬况明显相关
。
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,
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应用于临床心脑血管病的治疗
。

然而
,

其效应的分子杉 里还不清楚
。

本研究目的是测定 是否和怎样影
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