
论文编号 S3-032

巨噬细胞在低压缺氧环境下修复肺泡损伤的机制
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目的 研究高原低压缺氧环境下巨噬细胞在高原肺水肿发生过程中肺泡损伤免疫修复中的作用。方法 通过氧含量为
5%的混合气体以及 Flexcell仪器模拟高原低压缺氧系细胞培养环境，对肺泡上皮细胞、巨噬细胞及其共培养体系进行缺氧及
周期拉伸处理，检测细胞分泌因子及细胞活性等，利用低压低氧仓建立小鼠肺水肿模型，检测巨噬细胞的炎症反应及细胞活
性等。结果 缺氧环境下机械拉伸会导致巨噬细胞形态发生显著变化，且 TNF-α、IL-1β、IL-6、IL-10、ET-1和 iNOS等细胞因子
的表达量均有显著变化;机械拉伸也会导致肺泡上皮细胞 IL-10、IL-6和 iNOS的表达量降低;巨噬细胞和肺泡上皮细胞共培
养检测结果显示，肺泡上皮细胞分泌的细胞因子会导致巨噬细胞 TNF-α表达量下调;体内实验结果显示，低压缺氧环境会导
致小鼠肺水肿的发生，通过对肺泡灌洗液检测发现巨噬细胞炎症因子的表达量没有显著变化，iNOS显著降低。结论 缺氧环
境下机械拉伸对肺泡上皮细胞产生损伤，激活巨噬细胞分泌促炎性细胞因子;巨噬细胞在这一过程中促进了肺泡上皮细胞分
泌促炎因子以修复机械拉伸对上皮细胞的损伤;随时间的增加，巨噬细胞会由促炎向抑炎转变;机械拉伸激活细胞，使细胞活
性增加。( 国家自然科学基金项目，11722220，31800781，12002285;陕西省自然科学基金重点项目，2020JZ-11)
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肝脏在人体中发挥着重要功能，脂肪肝的发生总是伴随着肝内血流动力学的变化，导致狄氏间隙内异常的血流流动现
象。在低血流剪切力区会存在脂肪滴和脂蛋白的沉积。这些物质会使内皮细胞窗孔减少，改变内皮层通透性，进而改变肝血
窦内血流。因此，研究肝血窦内皮层渗透性及其病理改变对血流的影响，对肝脏病变机理研究具有重要科学意义。截至目
前，实验直接测量肝血窦内的血流动力学还存在着诸多困难，同时也无法直接测量狄氏间隙内的血流参数。因此，建立了一
个两端带有双分支结构的肝血窦血流模型，通过数值模拟考察肝血窦及狄氏间隙内血流变化的规律和影响因素。采用浸入
边界法耦合格子玻尔兹曼法模拟血流和红细胞间的相互作用。同时，通过改变内皮层厚度，渗透系数等参数，获得相应的肝
血窦血流及红细胞运动变形结果。计算结果表明，肝血窦内流速分布主要由内皮层渗透性大小决定;内皮细胞狄氏间隙一侧
所受血流剪切力会出现特殊的双向性变化规律;分支交汇处存在低剪应力区。本研究结果对理解肝血窦内皮层渗透性和脂
肪肝中肝血窦血流流动特征具有重要指导意义。( 国家自然科学基金项目，11972252; 天津市自然科学基金项目，
17JCYBJC29300)
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