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目的 ： 人工诱导胚胎干细胞 （ ＥＳＣｓ ） 向肝细胞分化 ， 不但能够为肝病治疗提供种子细胞 ， 还能对 了解肝组织的分化 ， 发育

和再生等具有重要意义 。 基于生长因子或者小分子的分化策略 ， 由于所得的肝细胞的成熟度和功能性仍不尽人意 ， 仍在不

断探索完善中 。 同时 ， 前人的研究 中发现 ， 具有生物相容性的无机盐离子能够调控 多种干细胞的分化 。 本研究采用
一

种基

于桂酸钙的无机纳米粒子 ， 探索其浸提液对人胚胎干细胞肝向分化的影响 。

方法 ： 使用优化的人胚胎干细胞 （ ｈＥＳＣｓ ） 肝向分化四阶段诱导方案 ， 即干细胞阶段 （ ＳＴＥＭ ） ， 确定 内胚层阶段 （
ＤＥ ） ，

前体肝细胞阶段 （ Ｐｒｅ
－Ｈ ） 和成熟肝细胞阶段 （Ｍ

－Ｈ ） ？ 采用高 、 低两种不同浓度 ＣＳ 浸提液添加到分化培养基中 ， 检测 ＥＳＣｓ

对 ＣＳ浓度和添加顺序的依赖性 。

结果 ： ＣＳ浸提液中硅离子浓度在浸提液中显著提髙 ， 是主要作用因子 。 在分化 的前两个阶段 ， 即 ＳＴＥＭ 和 ＤＥ 阶段 ， 髙

浓度的 ＣＳ 浸提液能够迅速启 动 Ｅ ＳＣｓ 的 ＤＥ 向分化 ， 而低浓度 ＣＳ 浸提液能维持 ＥＳＣｓ 的ＤＥ 向分化 。 不同浓度 ＣＳ 浸提液

的添加顺序对 ＤＥ 向分化 的促进程度也不相同 ， 并最终影响获得 的Ｍ－Ｈ 阶段肝样细胞 （ Ｈｅｐａ
ｔ〇Ｃｙｔｅ

＿

ｌ
ｉｋｅ Ｃｅｌｌ ｓ ，

ＨＬＣＳ ） 的成

熟度和功能 。 在 ＳＴＥＭ 阶段添加低浓度 ＣＳ 浸提液能够促进肝细胞成熟 ， 在 Ｐｒｅ
－

Ｈ 和 ！＾１１ 阶段添加 Ｃ Ｓ浸提液能够提高

ＨＬＣｓ 的功能 。

结论 ： 纳米粒子硅酸钙能够促进 ｈＥＳＣｓ 的肝向分化 ， 对肝再生和肝组织工程具有重要 的意义 。
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