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摘要
第10屆的ISICR-ICS舉辦的年度聯合會議從2012年9月11日至2012年9月14日在瑞士日內瓦舉行。在這次的會議當中, 大會安排了許多不同領域的演講議題及海報展示，這對於平時只鑽研專門領域的我們除了擴展視野外還可以有機會跟來自各國的科學家互相交流。在這四天的會議當中，大會將會議包含了十一個大時段，八十幾個演講以及兩個海報展示時段，並通常在同一時段有兩種不同議題的演講可以選擇，由此可促進並增進學術社交活動。會議在9月11日發表一個演講和晚上有開幕招待會。我参加了3個早晨全體演講，並且參加了我感興趣討論會。這些討論會包括細胞激素及感染性疾病、細胞激素的調控與組織重組、病毒和宿主、病毒和免疫、自體免疫疾病、黃熱病毒和C型肝炎病毒。
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目的:

    ISICR-ICS舉辦的年度聯合會議每年會在不同國家舉辦，為了吸取細胞激素相關的最新知識並有機會與相關學者進行討論，故參加此國際干擾素及細胞激素研討會，以吸取其他國際學者對細胞激素方面的新知及較新的實驗技巧。
過程:

第一天的會議在晚上開始，在頒獎之後就開始了特別演講，由Y. lwakura演說。主題圍繞在白細胞介素-17身上，探討它在發炎反應、癌症生成以及宿主對抗外來抗原所扮演的角色為何。他提到白細胞介素-17有參與在許多反應以及疾病當中含蝕骨細胞的生成以及自體免疫疾病的調控。白細胞介素-17A和F都很重要，但是其中只有白細胞介素-17A對於自體免疫疾病生成有所貢獻。除此之外，這兩種激素表現的位置也不同，白細胞介素-17A表現在浸潤細胞上，而白細胞介-17F則是表現在癌症細胞上。了解了他們各自所扮演的角色與重要性之後，就可以設法藉由專一性的標靶藥物去治療自體免疫等疾病。
第二天一早有一個全體演講，有四位演講者，主要是在探討細胞激素以及感染性疾病: 宿主與抗原之間的交互作用。其中A. Mckenzie的題目是在探討第二型淋巴細胞對於先天性免疫反應及氣喘同樣都有保護效果。第二型免疫細胞對於細胞對抗寄生蟲的侵入以及引發過敏反應扮演著極重要的角色，其中白細胞介素-33以及白細胞介素-25是主要的中間人，兩者都會活化下游白細胞介素-13。而白細胞介素-13對於細胞驅逐侵入的蟲子很重要，而Nuocytes則是近年來發現對於第二型細胞激素的產生很重要的細胞，它同時也是在細胞被感染之後主要產生白細胞介素-13的細胞。但是不只白細胞介素-13，白細胞介素-25對於氣喘也很重要，除此之外白細胞介素-33在過敏引起的肺部發炎反應時會大量增加。對於接下來的演講安排，是在同樣的時間內有兩場不同議題的演講可以選擇，這個時段主要是探討疾病相關的議題，包含細胞激素的調控與組織重組以及干擾素治療病毒感染的相關研究分享，此時段分別有四個演講者。其中T. D. Reynolds探討的題目是利用第三型干擾素改善疫苗的效用以及溶瘤病毒載體。第三型干擾素1-3 (白細胞介素-29、28A及28B)，其中的白細胞介素-28A對於改善以病毒載體製成的疫苗具有改善的作用，其中包括了可以減毒，降低病毒載體對於細胞的傷害，降低在細胞中散布的能力，但同時又能夠有好的功能性，也就是能引起良好的後天免疫反應–抗體的產生以及T細胞反應。並且在治療的部分還可以選擇性的只針對癌細胞作用而不去傷害正常細胞。
接下來的中午時段是讓各位學者互相討論以及觀看展示的海報。下午的時段也是同時有兩場演講在進行，一個主題是細胞激素及先天免疫反應，另外一個主題是細胞激素及干擾素的訊息傳遞，此時段是由六個演講者分享實驗成果。接下來的時間則是海報展示時段，我們必須要站在海報前與有興趣的學者互相討論，並從討論當中得到建議。以下是我的海報內容:

題目：日本腦炎病毒非結構蛋白NS5與線粒體三功能蛋白交互作用及損害長鏈脂肪酸代謝

簡介：日本腦炎病毒（JEV）非結構蛋白NS5主要有兩個功能，甲基轉移酶和RNA依賴的RNA聚合酶，並已確定了可作為一個強大的第一型干擾素拮抗劑。 但NS5如何執行這些多樣化的功能，基本上都還是未知的。
方法：採用免疫沉澱的方法找出與乙型腦炎病毒NS5蛋白相互作用的細胞蛋白。 NS5與細胞蛋白相互作用在NS5蛋白轉染和乙型腦炎病毒感染的免疫沉澱皆證實。長鏈脂肪酸代謝缺陷分析則由海馬能量測定儀測量耗氧率而得知。
結果：兩個線粒體蛋白，HADHα和HADHβ，形成線粒體三功能蛋白，與NS5相互作用。除了眾所周知它所在的細胞質位置，我們發現，NS5蛋白也可在粒腺體中被檢測到。進一步分析其相互作用的位置發現，NS5蛋白N-端的甲基轉移酶的區域與HADHα交互作用是必要的。由於HADHα和HADHβ參與長鏈脂肪酸代謝，我們在加或不加長鏈脂肪酸棕櫚酸的形況下分別測量細胞中的耗氧率。當乙腦病毒感染的細胞培養在普通培養基時耗氧率是增加的，但當棕櫚酸是唯一的能量來源時，耗氧率則大大降低。
結論：這些結果表明，乙腦病毒感染需要高的能源供應，但在病毒感染的細胞中長鏈脂肪酸代謝受損。長鏈脂肪酸代謝受損可能會促使活性氧化物的產生，並誘導細胞因子，且可能與病毒性腦炎的發生相關，因此NS5與HADHα/HADHβ蛋白相互作用而阻斷長鏈脂肪酸代謝需要進一步研究。
第三天一早也是有一個全體演講，主題是干擾素與先天免疫反應，分別有四位演講者分享研究成果。其中S. M. Horner分享的題目是RIG-I在病毒感染以及免疫反應中的訊息傳遞。RIG-I是一種細胞質內負責辨認外來抗原的受體，在病毒感染之後會負責啟動免疫反應的進行，但是在C型肝炎病毒感染時，病毒的非結構性蛋白NS3/4A會利用其蛋白質水解酶的特性去切RIG-I下游負責傳遞訊息的配體MAVS，藉此去抑制RIG-I的訊息傳遞而讓病毒可以持續感染的抗宿主免疫反應。而在RIG-I的訊息傳遞過程當中，一種與粒線體有關連的膜結構 (MAM) 扮演重要的角色。一部份的MAVS也位於這個膜結構上，在RNA病毒感染之後，MAM會在過氧化小體以及粒線體之間形成突觸。而C型肝炎病毒的非結構性蛋白NS3/4A就是藉由切在MAM上的MAVS而達到調控先天免疫反應的目的。
接下來一樣是在同一個時段安排了兩場演講，包含了白細胞介素-17及其他相關的細胞激素在發炎疾病，以及白細胞介素-6及發炎相關疾病的討論。其中D. M. Floss主要是探討藉由在白細胞介素-23的細胞傳遞過程中的細胞激素訊息傳遞抑制劑而發現了意料之外的活化STAT3複合體的的路徑以及缺乏抑制的負調控。白細胞介素-23藉由它的受體以及白細胞介素-12的受體去控制先天以及後天免疫反應。作者發現白細胞介素-23的刺激會造成STAT-3的磷酸化，進而造成細胞增生。而進一步也發現白細胞介素-23上的其中四個磷酸化位置對於STAT-3的連結不重要，唯獨只有其中一個帶有特殊片段的位置對於STAT-3活化很重要。而由這個特殊的活化STAT-3的調控可以解釋為何白細胞介素-6只是一個短期的細胞分化因子，但是白細胞介素-23是一個TH17的長期的細胞增生因子。
今天的中午也是海報展示時間，接下來也是兩大段的主題系列演講。第一段時間是分別探討受體與配體的辨認還有細胞激素在癌症免疫當中所扮演的角色及調控為何。第二段時間則是討論微小RNA與基因調控間的關係以及干擾素的調控與病毒致病機制的相關研究。
最後一天的早上也是一個全體演講，討論參與在後天免疫系統的T細胞及細胞激素之間的關係，接下來的時段則是全部討論自體免疫疾病分別與細胞激素與趨化因子還有利用細胞激素去治療疾病的相關研究。中午是自由參觀海報的時間，接下來就是本次會議的最後一個演講時段了，一樣是兩個主題同時進行。一個是微生物與免疫系統的關係，另一個則是細胞激素在發炎反應以及代謝中所扮演的角色。
心得及建議事項:

這次非常謝謝國科會的補助，國防以及老師給予我這麼好的機會可以到國外去參加會議。我在這次的會議當中學到很多，從密集的會議當中學到很多議題相關的新知。參加國際會議有助於學習更多的實驗技術及想法，並在這次的會議中了解目前細胞激素在不同領域中的應用及最新發現，這對於一個研究學者來說是非常有幫助的。而除了聽到演講者對於他們各自領域的新發現之外，透過海報的展示也可以讓我們有機會在文章發表之前得到世界各地相關研究學者的意見。在這次的海報展示當中，有幾個研究學者對我的實驗內容有興趣，其中包含了一個演講者，也因此我對於他接下來的演講內容更加有興趣且聽的也更加專注，這應該就是所謂的學術交流吧！另外有一個學者則是澳洲實驗室的老闆，也是藉由和他談話的過程，才注意到他們實驗室也有相關的實驗結果展示在另一區的海報當中，而他們實驗室也想做跟我有相關性的實驗，因而可藉此機會互相討論。因此，藉由這樣的國際會議，對於年輕的研究學者來說，提供了很好的機會做學術交流，畢竟paper上看到的資訊有限，面對面的討論，不但是可以看到一些最新甚至還未發表的實驗結果之外，也可以藉由談話當中得到他們的建議以及詳細實驗方法等的經驗，這是我們單純看paper無法獲得的知識及收穫。藉由這次出國開會的經驗之後，也激勵了我要更加努力，希望可以有好的成果，進而可以在往後的日子裡能再有機會出國開會，除了接受新知之外，還可以讓大家看到我們的成果，並互相交流或是相互合作，也不辜負國科會還有國防以及老師對我的期望。
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