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01
研究背景



淋巴管生成在成人组织炎症、伤口愈合和肿瘤转移等病理过程中发生，它也

是肠道、皮肤、心脏和气道炎症过程的一个公认特征。在急性和慢性炎症环境中，

淋巴管生成可促进组织水肿的解决和炎症细胞的动员。相反，淋巴管生成也会加

重免疫疾病，如移植后的排斥反应。因此，淋巴管生成反应在病理条件下可能是

有害的，也可能是有益的，这取决于基础疾病的病理生理学。



血管内皮生长因子-C(VEGF-C)是最强大的淋巴管生成因子。淋巴管生

成是通过VEGF-C与VEGFR-3的结合而介导的。有研究表明VEGF-C过表

达诱导淋巴管新生，减轻原发性淋巴水肿小鼠模型的水肿程度。此外，IBD

动物模型中的抗淋巴管治疗也被证明会加重炎症。
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材料方法



1.细胞增殖评估 2.细胞迁移试验

经指示试剂处理后，将悬浮于无血清培

养基中的2×105个LECs细胞转入上腔内

进行迁移试验，将添加10%FBS的培养

基放入下腔内。通过膜向下表面迁移的

细胞在48h后固定、染色和计数。

LECs在96孔板中，每孔细胞数约为

2~5×104个，100μL EGM-2-MV培养。

去除培养基后，用PBS洗涤3次，用100 

μL EBM-2作阴性对照或指示试剂(外泌

子，miR-132或LY 2109761)。450 nm处

用细胞计数kit-8检测吸光值。



4.荧光素酶报告实验

构建了pGL3-Smad7-3'-UTR(野生

型)或pGL3-Smad7-3'-UTR(突变型）

重组质粒。40nM的miR-132或对照

miRNA共转染，2 ng 的 pRL-TK及

50 ng含目的基因（野生型或突变

型）3’UTR的荧光素酶报告质粒共

转染HepG 2细胞。

3.管形成试验

基质凝胶(Matrigel)放置在24孔板中

37℃，30min。将2×105个LECs接种

到24孔包膜板中，在5%CO2浓度下，

加入500 μL的EBM-2，含指示试剂的

EBM-2在37℃下培养24h。在光学显微

镜下观察并拍照。
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研究结果



ADSCs/VEGF-C外泌体

透射电镜 NTA WB



15种与淋巴管生成有关的miRNA









LY2109761是TGF-β/Smad的特异性抑制剂







04
总结



VEGF-C处理ADSCs细胞

分离鉴定外泌体

15种参与淋巴管生成miRNAs，并确定研究miR-132

ADSCs/VEGF-C外泌体能够传递miR-132到LECs细胞 Q-PCR，免疫荧光

ADSCs/VEGF-C外泌体中的miR-132能够促进
LECs细胞增殖，转移和淋巴管形成

电镜，NTA，WB

TGF-β/Smad的特异性抑制剂能够抑制miR-132对
LECs细胞增殖，转移和淋巴管形成的促进作用

双荧光素酶验证miR-132靶基因Smad7

ADSCs/VEGF-C外泌体中的miR-132通过TGF-β/Smad7途
径调节LECs细胞增殖，转移及淋巴管形成
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