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摘要: 目的　 探讨人骨髓间充质干细胞 (ＭＳＣｓ) 中 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群生物学功能的差异ꎮ
方法　 取人骨髓扩增 ＭＳＣｓꎬ 然后分选 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群ꎬ 检测细胞增殖、 黏附功能、 趋化功能、 向

成脂成骨分化能力、 衰老情况、 衰老蛋白 ｐ２１ꎻ 检测细胞受到肿瘤坏死因子￣α (ＴＮＦ￣α) 刺激时ꎬ 胞内核因子￣κＢ (ＮＦ￣
κＢ) 转入细胞核内的能力等ꎮ 结果　 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群比 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群增殖功能增强ꎬ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组光密度

(ＯＤ) 值明显高于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组 ＯＤ 值 (４８ ｈ: １ ００４ ±０ ０２８ 比 ０ ６５９ ±０ ０２３ꎬ ｔ ＝ ３ ９４６ꎬ Ｐ ＝ ０ ０２２５ꎻ ７２ ｈ: ２ ５７４ ±
０ ０８９ 比 １ ５９０ ± ０ ０７４ꎬ ｔ ＝ １１ ２４０ꎬ Ｐ ＝ ０ ００００)ꎮ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组比 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组黏附能力更强ꎬ 两组 ＯＤ 值

分别为 ０ ６４８ ± ０ ０１８、 ０ ４１８ ± ０ ０２３４ꎬ 两组比较差异有统计学意义 ( ｔ ＝ ７ ８６９ꎬ Ｐ ＝ ０ ０００２)ꎮ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组趋化

能力明显高于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组ꎬ 其趋化细胞数分别为 １１４ ５００ ± ４ ４８１、 ７１ ０００ ± ４ ４３５ꎬ 两组比较差异有统计学意义

( ｔ ＝ ６ ９００ꎬ Ｐ ＝ ０ ０００５)ꎮ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组较 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组被诱导向成骨分化增强而向成脂分化减弱ꎮ ＣＤ１０６ ＋

ＭＳＣｓ 亚群组衰老细胞和衰老蛋白 ｐ２１ 的表达较 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组更少ꎬ β￣半乳糖苷酶染色检测 Ｐ５ 代 ＭＳＣｓ 分选出的

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组未见着色细胞ꎬ 而 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组则出现少量绿色着色细胞ꎻ 其衰老蛋白 ｐ２１ 在 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ
亚群组表达率明显低于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组 [(１７ ５６０ ± １ ４２１)％比 (４５ ８００ ± ２ ５６９)％ ꎬ ｔ ＝ ９ ６１８ꎬ Ｐ ＝ ０ ００００]ꎮ 而用

ＴＮＦ￣α 刺激 ＭＳＣｓ ０ ５ ｈꎬ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组胞内 ＮＦ￣κＢ 入核率明显高于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组 [ (３７ ７８０ ± ３ ２６８)％ 比

(７ ３０ ± １ ２５)％ ꎬ ｔ ＝ ８ ７１３ꎬ Ｐ ＝ ０ ０００１]ꎮ 结论　 人骨髓 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群比 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群在骨髓微环境中展示了

更强的生物学功能活力ꎮ
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ＢＭ ｗｅｒｅ ｉｓｏｌａｔｅｄ ａｎｄ ｅｘｐａｎｄｅｄ Ｔｈｅ ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ＣＤ１０６ ＋ ａｎｄ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ ｗｅｒｅ ｓｏｒｔｅｄ Ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ
ａｎｄ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓꎬ ｃｈｅｍｏｔａｃｔｉｃ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓꎬ ａｄｉｐｏｇｅｎｉｃ ａｎｄ ｏｓｔｅｏｇｅｎｉｃ ｐｏｔｅｎｔｉａｌｓꎬ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅꎬ ａｎｄ ｓｅｎｅｓ￣
ｃｅｎｃｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ２１ ( ｐ２１) ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ Ｔｈｅ ｃａｐａｃｉｔｙ ｏｆ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ ｉｎｔｏ ｎｕｃｌｅｕｓ ｏｆ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ￣ｋａｐｐａ Ｂ
(ＮＦ￣κＢ) ｗｈｅｎ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｂｙ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ (ＴＮＦ￣α) ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ａｂｉｌｉｔｙ
ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ Ｉｎ ４８ ｈｏｕｒｓꎬ ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ (ＯＤ) ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ＣＤ１０６ － ｓｕｂｇｒｏｕｐ (１ ００４ ± ０ ０２８ ｖｓ ０ ６５９ ± ０ ０２３ꎬ ｔ ＝
３ ９４６ꎬ Ｐ ＝ ０ ０２２５)  Ｉｎ ７２ ｈｏｕｒｓꎬ ｔｈｉｓ ｐｈｅｎｏｍｅｎｏｎ ｗａｓ ｅｖｅｎ ｍｏｒｅ ｐｒｏｎｏｕｎｃｅｄ (２ ５７４ ± ０ ０８９ ｖｓ １ ５９０ ±
０ ０７４ꎬ ｔ ＝ １１ ２４０ꎬ Ｐ ＝ ０ ００００)  Ｔｈｅ ａｄｈｅｓｉｖｅ ｃａｐａｃｉｔｙ ｏｆ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｓｔｒｏｎｇｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｏｆ ＣＤ１０６ － ｓｕｂｇｒｏｕｐ (０ ６４８ ± ０ ０１８ ｖｓ ０ ４１８ ± ０ ０２３ꎬ ｔ ＝ ７ ８６９ꎬ Ｐ ＝ ０ ０００２)  Ｂｅｓｉｄｅｓꎬ ｔｈｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ
ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｓｔｒｏｎｇｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ＣＤ１０６ － ｓｕｂｇｒｏｕｐ (１１４ ５００ ± ４ ４８１ ｖｓ ７１ ０００ ±
４ ４３５ꎬ ｔ ＝ ６ ９００ꎬ Ｐ ＝ ０ ０００５)  Ｔｈｅ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｈａｄ ｓｉｇｎｉｆｃｎａｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｓ ｏｆ ｓｅｎｅｓｃｅｎｔ ｃｅｌｌｓ Ｔｈｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａｇｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ｐ２１ ｉｎ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ [ (１７ ５６０ ±
１ ４２１)％ ｖｓ (４５ ８００ ± ２ ５６９)％ ꎬ ｔ ＝ ９ ６１８ꎬ Ｐ ＝ ０ ００００]  Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｎｏ ｖｉｓｉｂｌｅ ｐｉｇｍｅｎｔｉｎｇ
ｃｅｌｌｓ ａｆｔｅｒ β￣ｇａｌａｃｔｏｓｉｄａｓｅ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｉｎ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｓｕｂｇｒｏｕｐ Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｉｎ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓꎬ ｓｏｍｅ ｃｏｌｏｒｅｄ ｇｒｅｅｎ
ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ Ｔｈｅ ｒａｔｅ ｏｆ ＮＦ￣κＢ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ ｉｎｔｏ ｎｕｃｌｅｕｓ ａｆｔｅｒ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｂｙ ＴＮＦ￣α ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ
ｉｎ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｔｈａｎ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ [(３７ ７８０ ± ３ ２６８)％ ｖｓ (７ ３０ ± １ ２５)％ꎬ ｔ ＝ ８ ７１３ꎬ Ｐ ＝ ０ ０００１].
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｂｏｎｅ ｍａｒｒｏｗ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ｐｏｓｓｅｓｓ ｍｏｒｅ ｐｏｗｅｒｆｕｌ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｔｈａｎ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ＣＤ１０６ ＋ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎻ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎻ ａｄｈｅｓｉｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎻ ｃｈｅｍｏｔａｘｉｓ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎻ ａｇｉｎｇ
Ａｃｔａ Ａｃａｄ Ｍｅｄ Ｓｉｎꎬ ２０１９ꎬ４１(４):４４３￣４５１

间充质干细胞 (ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓꎬ ＭＳＣｓ) 是

一种具有自我复制能力和多向分化潜能的成体干细胞ꎬ
能够发育为骨、 软骨、 脂肪和其他类型的细胞[１￣２] ꎮ
ＭＳＣｓ 的治疗潜力在一系列的试验中得到探索ꎬ 文献

报道骨髓中 ＭＳＣｓ 是内皮细胞和骨细胞的前体细

胞[３￣４] ꎬ 亦有文献证实人骨髓 ＭＳＣｓ 能诱导向血管内皮

细胞分化[５￣６] ꎬ 能支持造血和促进造血干细胞 (ｈｅｍａ￣
ｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌꎬ ＨＳＣ) 植入[６￣９] ꎮ ＭＳＣｓ 也已经用于

各项临床治疗试验ꎬ 如脊髓损伤、 骨损伤、 糖尿病、
肾病、 卵巢早衰、 心脑血管以及体内构建组织工程软

骨等[１０￣１２] ꎮ 而且ꎬ 更重要的是 ＭＳＣｓ 是骨髓造血及构

成骨髓微环境的重要细胞ꎬ 其构成造血干细胞龛支持

造血并发挥免疫调节等作用[６ꎬ１３￣１５]ꎮ 据文献报道ꎬ 白血

病患者骨髓间充质龛细胞阻碍其中正常造血祖细胞的生

成[１６]ꎮ ＭＳＣｓ 在调控造血干细胞命运中发挥至关重要作

用[１４]ꎬ 然而不同的 ＭＳＣｓ 亚群作用不同[６ꎬ１２￣１４ꎬ１７]ꎮ 有文

献证明骨髓 ＭＳＣｓ 中 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群比 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ
亚群更易形成血管并支持造血[５￣６]ꎮ 本研究进一步针对

骨髓 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群的生物学功能

进行比较ꎮ

材料和方法

材料　 胎牛血清 (ｆｅｔａｌ ｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍꎬ ＦＢＳ) (Ｇｉｂｃｏꎬ

１００９１１４８)、 胰岛素￣转铁蛋白￣硒 ( ｉｎｓｕｌｉｎ￣ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎ￣
ｓｅｌｅｎｉｕｍꎬ ＩＴＳ) (Ｇｉｂｃｏꎬ ４１４０００４５)、 ＤＭＥＭ / Ｆ１２ 培养

基 (Ｇｉｂｃｏꎬ １１３３００３２) 均购自美国 Ｇｉｂｃｏ 公司ꎻ 地塞米

松 (Ｓｉｇｍａꎬ Ｄ８８９３) 购自美国 Ｓｉｇｍａ 公司ꎻ 碱性成纤维

细胞生长因子 ( ｂａｓｉｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ｂＦＧＦ)
(Ｐｅｐｒｏｔｅｃｈꎬ ＡＦ￣１００￣１８Ｂ)、 表皮细胞生长因子 (ｅｐｉｄｅｒ￣
ｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ＥＧＦ) (Ｐｅｐｒｏｔｅｃｈꎬ ＡＦ￣１００￣１５)、 肿瘤

坏死因子￣α (ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒꎬ ＴＮＦ￣α) (Ｐｅｐｒｏｔｅｃｈꎬ
３００￣０１Ａ) 均购自美国 Ｐｅｐｅｒｔｃｈ 公司ꎻ ＣＤ１０６￣ＰＥ 抗体

(ＢＤ Ｐｈａｒｍｉｎｇｅｎꎬ ５５５６４７) 购自美国 ＢＤ Ｐｈａｒｍｉｎｇｅｎ 公司ꎻ
ｐ２１ 抗体 (Ａｂｃａｍꎬ ａｂ１０９５２０) 购自英国 Ａｂｃａｍ 公司ꎻ 核

因子￣κＢ (ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ￣ｋａｐｐａ Ｂꎬ ＮＦ￣κＢ) (ＣＳＴꎬ ８２４２)
购自美国细胞信号技术 (ｃｅｌｌ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙꎬ ＣＳＴ)
公司ꎬ ４’ꎬ ６￣二脒基￣ ２￣苯基吲哚 (４’ꎬ ６￣ｄｉａｍｉｄｉｎｏ￣ ２￣
ｐｈｅｎｙｌｉｎｄｏｌｅꎬ ＤＡＰＩ) (Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎꎬ ００￣４９５９￣５２) 购自美国

Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ 公司ꎻ 细胞计数试剂盒￣ ８ (ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔｉｎｇ ｋｉｔ￣ ８ꎬ
ＣＣＫ￣８) (Ｓｏｌａｒｂｉｏꎬ ＣＡ１２１０)购自 Ｓｏｌａｒｂｉｏ Ｌｉｆｅ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ
公司ꎮ

ＭＳＣｓ的获取及分选 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ
亚群　 选取中国医学科学院血液病医院检查对照用正

常人剩余的无菌骨髓 (标本均获得中国医学科学院和

血液病医院医疗与安全伦理委员会批准: 伦理批准文

件编号 ＫＴ２０１４００５￣ＥＣ￣１ꎬ 所有患者均同意本研究使用
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其相关标本)ꎬ 接种到 Ｔ￣２５ 培养瓶中ꎬ 加入含有 ２％
ＦＢＳ 的 ＤＭＥＭ/ Ｆ１２ 培养基ꎬ 含 １０ ｎｇ / ｍｌ ｂＦＧＦꎬ ２５ ｎｇ / ｍｌ
ＥＧＦꎬ １ / １００ 的 ＩＴＳꎬ １０ － ８ ｍｏｌ / Ｌ 地塞米松ꎮ ２ ｄ后换

液ꎬ 待贴壁细胞长至 ９０％融合后传代培养ꎮ 取正常人

骨髓 Ｐ４ 代 ＭＳＣｓꎬ 通过胰酶消化收集ꎬ 用磷酸盐缓冲

液 (ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒｅｄ ｓａｌｉｎｅꎬ ＰＢＳ) 悬浮ꎬ 将细胞标记

抗人 ＰＥ￣ＣＤ１０６ 抗体ꎬ 流式细胞分选仪分选 ＭＳＣｓ 中

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群和 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 增殖实验 　 将分

选后的正常人骨髓 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 和 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 用含

２％ ＦＢＳ、 １０ ｎｇ / ｍｌ ｂＦＧＦ、 ２５ ｎｇ / ｍｌ ＥＧＦ、 １ / １００ ＩＴＳ、
１０ － ８ ｍｏｌ / Ｌ 地塞米松的 ＤＭＥＭ / Ｆ１２ 培养基悬浮ꎬ 以

２００ μｌ 细胞数为 ３ × １０３个 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ
分别接种于 ９６ 孔板中ꎬ 在 ３７ ℃、 ５％ ＣＯ２培养箱中孵

育培养ꎬ 分别在 ２４、 ４８、 ７２ ｈ 时取出ꎬ 将 ９６ 孔板中

多余培养基取出 (孔中留 １００ μｌ 即可)ꎬ 并向每孔加

入 １０ ｍｌ 的细胞增殖与细胞毒性 ＣＣＫ￣８ 溶液ꎬ 继续将

９６ 孔培养板的细胞在培养箱内孵育 ４ ｈꎬ 用酶标仪测

定在 ４５０ ｎｍ 处的吸光度值ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 黏附功能实验　 分

别将 １００ μｌ ２ × １０４个 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 接

种到预先用牛血清白蛋白 (ｂｏｖｉｎｅ ｓｅｒｕｍ ａｌｂｕｍｉｎꎬ ＢＳＡ)
包被的 ９６ 孔板中ꎬ ３７ ℃培养箱中孵育 ３０ ｍｉｎꎬ 去掉

未黏附细胞ꎬ 然后 ＰＢＳ 洗 ２ 次ꎬ 再加入结晶紫 (甲醇

溶解) 染色 １０ ｍｉｎꎬ 自来水缓慢冲洗ꎬ 然后显微镜观

察、 照相后ꎬ 加 １００ μｌ 二甲基亚砜 (ｄｉｍｅｔｈｙｌ ｓｕｌｆｏｘｉｄｅꎬ
ＤＭＳＯ) 溶解细胞ꎬ ５７０ ｎｍ 处测吸光度 (ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙꎬ
ＯＤ) 值ꎮ

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 趋化功能实验　 将

分选后的正常人骨髓 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 和 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 用

ＤＭＥＭ / Ｆ１２ 培养基悬浮ꎬ 各取 ２００ μｌ 含 １０５个细胞悬液

加入到 ２４ 孔的迁移实验上层小室中ꎬ 下层加入 ６００ μｌ
含 ２０ ｎｇ / ｍｌ 血管内皮生长因子、 ５％ ＦＣＳ 的 ＤＭＥＭ/ Ｆ１２
培养基中ꎬ 在含 ５％ ＣＯ２、 ３７℃培养箱中孵育 ８ ｈꎬ 取

出小室ꎬ 小心用棉签擦拭掉小室上层细胞ꎬ 然后甲醇

固定ꎬ 结晶紫染色ꎬ 显微镜观察拍照ꎬ 分别计数不同

实验组小室下层的 ４ 个随机视野的细胞数ꎬ 统计作图ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 向成脂、 成骨分化

能力比较

成脂分化诱导: 将分选的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ －

ＭＳＣｓ 分别以 １ × １０４个 / 孔的细胞密度接种于 ６ 孔板ꎬ 待

细胞贴壁后换为成脂诱导培养基ꎬ 培养基为 Ｉｓｃｏｖｅ 改良

杜尔贝克培养基 (Ｉｓｃｏｖｅ’ ｓ ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｄｕｌｂｅｃｃｏ’ ｓ ｍｅｄｉａꎬ

ＩＭＤＭ)、 ＦＢＳ (１０％)、 地塞米松 (１０ －６ｍｏｌ / Ｌ)、 胰岛素

(６ ｎｇ / ｍｌ)、 ３￣异丁基￣１￣甲基黄嘌呤 (１００ μｇ / ｍｌ)ꎮ 每 ３ ５
天全量换液ꎬ ３周时用油红 “Ｏ” 法染色鉴定ꎮ

成骨分化诱导: 将分选的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ －

ＭＳＣｓ 分别以 １ × １０４ 个 / 孔的细胞密度接种于 ６ 孔板ꎬ
待细胞贴壁后换为诱导培养基ꎬ 培养基为 ＩＭＤＭ、 地

塞米松 (１０ － ７ｍｏｌ / Ｌ)、 β￣磷酸甘油 (１０ ｍｍｏｌ / Ｌ)、 抗

坏血酸 (５０ μｇ / ｍｌ)ꎮ 每 ３ ５ 天全量换液ꎬ ３ 周时用

Ｖｏｎ Ｋｏｓｓａ 法染色鉴定ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 衰老情况比较　 将

Ｐ５ 代正常人骨髓 ＭＳＣｓ 分选 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ －

ＭＳＣｓꎬ 然后分别接种到 ６ 孔板中ꎬ 细胞贴壁后吸除培

养液ꎬ 用 ＰＢＳ 洗涤ꎬ 加入 β￣半乳糖苷酶染色固定液ꎬ
室温固定 １５ ｍｉｎꎬ 去掉固定液ꎬ 用 ＰＢＳ 洗涤ꎬ 加 β￣半
乳糖苷酶染色工作液ꎬ 在 ３７℃电热恒温 (无 ＣＯ２) 的

培养箱中染色过夜ꎬ 显微镜观察照相ꎬ 随机取不同的

４ 个视野ꎬ 计数每个视野中被染色细胞数量ꎬ ４ 个视

野染色细胞数分别占这 ４ 个视野细胞数的比例ꎬ 取平

均值作为阳性率ꎮ
ｐ２１ 衰老蛋白表达情况 　 分选 Ｐ５ 代正常人骨髓

ＭＳＣｓ 分选 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓꎬ 分别接种到

３３ ｍｍ 共聚焦皿中ꎬ 贴壁后ꎬ 甲醇固定ꎬ 透膜剂给细胞

膜打孔ꎬ 然后分别原位标记兔抗人 ｐ２１ 抗体 (Ａｂｃａｍꎬ
ａｂ１０９５２０)ꎬ 二抗为 Ａｌｅｘａ ｆｌｕｏ ４８８￣驴抗兔抗体 (生命

技术公司ꎬ Ａ２１２０６)ꎬ 再用 ＤＡＰＩ 标记细胞核定位ꎬ 用

２％多聚甲醛固定ꎬ 共聚焦显微镜下观察照相ꎮ 随机

取 ４ 个视野ꎬ 计数每个视野中 ｐ２１ 表达的细胞所占比

例ꎬ 取平均值作为阳性率ꎮ
ＴＮＦ￣α 刺激 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 后

ＮＦ￣κＢ 入核能力比较 　 为了探讨正常人骨髓 ＣＤ１０６ ＋

ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 对外界 ＴＮＦ￣α 刺激的反应能力ꎬ
将分选的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 接种至共聚焦皿ꎬ
２４ ｈ 后分别用 １０ ｎｇ / ｍｌ ＴＮＦ￣α 刺激细胞 １５、 ３０ ｍｉｎꎬ 然

后甲醇固定ꎬ 透膜剂给细胞膜打孔ꎬ ＢＳＡ 封闭ꎬ 标记

兔抗人 ＮＦ￣κＢ (ｐ６５) (ＣＳＴꎬ ８２４２) 一抗ꎬ ４℃冰箱中

过夜ꎬ 然后标记二抗ꎬ 二抗为 Ａｌｅｘａ ｆｌｕｏ ４８８￣驴抗兔抗

体 (美国生命技术公司ꎬ Ａ２１２０６)ꎬ ＤＡＰＩ 定位细胞

核ꎬ 多聚甲醛固定ꎬ 共聚焦显微镜下观察、 照相ꎮ 随

机选取４ 个视野ꎬ 计算每个视野中 ＮＦ￣κＢ 进入细胞核内

的细胞数所占这个视野的细胞总数的百分率为入核率ꎬ
再取平均值用来确定 ＮＦ￣κＢ 能够进入细胞核内的能力ꎮ

统计学处理　 通过方差分析确定显著性差异ꎮ 显

著性差异分析使用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ６ ０ 软件 (Ｇｒａｐｈ￣
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Ｐａｄꎬ Ｌａ Ｊｏｌｌａꎬ ＣＡꎬ ＵＳＡ) [１８]进行ꎮ

结　 　 果

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 的增殖能力 　 分

别将分选的正常人骨髓 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ
接种至 ９６ 孔板中ꎬ 在 ３７ ℃、 ５％ ＣＯ２的环境下孵育培

养ꎬ 在接种 ２４、 ４８、 ７２ ｈ 时ꎬ 分别用 ＣＣＫ￣８ 方法测定

细胞增殖情况ꎮ 结果显示不同时间点 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、
ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组的 ＯＤ 分别为: 接种 ２４ ｈꎬ 差异

无统计学意义 ( ｔ ＝ ０ ７０８ꎬ Ｐ ＝ ０ ４０３２)ꎻ 接种 ４８ ｈꎬ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组明显高于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组

(１ ００４ ±０ ０２８ 比 ０ ６５９ ± ０ ０２３ꎬ ｔ ＝ ３ ９４６ꎬ Ｐ ＝ ０ ０２２５)ꎻ
接种 ７２ ｈꎬ 其差异更为显著 (２ ５７４ ± ０ ０８９ 比 １ ５９０ ±
０ ０７４ꎬ ｔ ＝１１ ２４０ꎬ Ｐ ＝ ０ ００００)ꎮ

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 的黏附功能　 黏附

功能是贴壁细胞活性的重要体现ꎬ 分别将正常人骨髓

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 接种到牛血清白蛋白包被

的 ９６ 孔板中ꎬ 孵育后结晶紫染色ꎬ 结果显示 ＣＤ１０６ ＋

ＭＳＣｓ 亚群组黏附能力明显高于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组

(图 １)ꎮ ＤＭＳＯ 溶解后 ５７０ ｎｍ 处测 ＯＤ 值ꎬ 结果表明

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组明显高于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组

(０ ６４８ ±０ ０１８ 比 ０ ４１８ ±０ ０２３４ꎬ ｔ ＝７ ８６９ꎬ Ｐ ＝０ ０００２)ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 趋化功能 　 迁移

实验方法检测正常人骨髓来源的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组

与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组的趋化功能ꎬ 并选取随机视野

计数趋化细胞ꎬ 结果表明 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组趋化功

能明显强于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组ꎬ 趋化细胞数两组比

较为 (１１４ ５００ ± ４ ４８１ 比 ７１ ０００ ± ４ ４３５ꎬ ｔ ＝ ６ ９００ꎬ
Ｐ ＝ ０ ０００５) (图 ２)ꎮ

ＭＳＣｓ: 间充质干细胞

ＭＳＣｓ: ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ
图 １　 结晶紫染色检测 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群黏附能力

Ｆｉｇ １　 Ｔｈｅ ａｄｈｅｓｉｖｅ ｃａｐａｃｉｔｙ ｏｆ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ａｎｄ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ (ｃｒｙｓｔａｌ ｖｉｏｌｅｔ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｍｅｔｈｏｄ)

图 ２　 结晶紫染色检测 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群的趋化能力

Ｆｉｇ ２　 Ｔｈｅ ｃｈｅｍｏｔａｃｔｉｃ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ａｎｄ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ (ｃｒｙｓｔａｌ ｖｉｏｌｅｔ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｍｅｔｈｏｄ)
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ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 向成脂、 成骨分

化能力　 将 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 向成脂分化

诱导ꎬ ３ 周时用油红 “Ｏ” 法染色显示 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ
亚群组较 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组成脂肪细胞分化能力减

弱ꎮ 而其向成骨分化诱导ꎬ ３ 周时用 Ｖｏｎ Ｋｏｓｓａ 法染色

鉴定显示 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组较 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组

成骨细胞分化能力增强 (图 ３)ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 衰老情况 　 用 β￣

半乳糖苷酶法分别染色 Ｐ５ 代正常人骨髓来源的 ＭＳＣｓ
分选的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓꎬ 结果显示 ＣＤ１０６ ＋

ＭＳＣｓ 亚群组未见有着色细胞ꎬ 而 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组

可少见绿色着色细胞 (着色细胞 < ３％ ) (图 ４)ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 衰老蛋白 Ｐ２１ 的表

达　 为了进一步探讨同代次的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ －

ＭＳＣｓ 衰老情况ꎬ 用 ｐ２１ 抗体标记 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ －

ＭＳＣｓꎬ ＤＡＰＩ 定位细胞核ꎬ 共聚焦显微镜观察显示ꎬ
ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组比 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组细胞核位置

被标记成阳性细胞的明显增多ꎮ 随机取 ４ 个视野ꎬ 计数

每个视野中 ｐ２１ 表达的细胞数所占这个视野的细胞总数

百分值ꎬ 结果显示 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组核 ｐ２１ 表达明显

低于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组 [(１７ ５６ ±１ ４２１)％比 (４５ ８０ ±
２ ５６９)％ ꎬ ｔ ＝ ９ ６１８ꎬ Ｐ ＝ ０ ００００] (图 ５)ꎮ

图 ３　 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群成脂和成骨分化能力比较

Ｆｉｇ ３　 Ｔｈｅ ａｄｉｐｏｇｅｎｉｃ ａｎｄ ｏｓｔｅｏｇｅｎｉｃ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ａｎｄ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ

箭头: 衰老细胞

ａｒｒｏｗ: ｓｅｎｅｓｃｅｎｔ ｃｅｌｌ
图 ４　 β￣半乳糖苷酶法染色检测 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群衰老情况

Ｆｉｇ ４　 Ｔｈｅ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ ｏｆ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ａｎｄ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ (β￣ｇａｌａｃｔｏｓｉｄａｓｅ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｍｅｔｈｏｄ)
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ＴＮＦ￣α刺激 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣ 后 ＮＦ￣κＢ
的入核能力　 为了探讨两亚群细胞对外界刺激的反应

能力ꎬ 用 ＴＮＦ￣α 刺激 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ、 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 两

组亚群细胞 １５、 ３０ ｍｉｎ 后ꎬ 标记 ＮＦ￣κＢ 抗体ꎬ ＤＡＰＩ 定
位细胞核ꎬ 共聚焦显微镜观察ꎬ 结果显示受到 ＴＮＦ￣α
刺激后ꎬ 细胞内 ＮＦ￣κＢ 转移入核的能力不同ꎬ 刺激

１５ ｍｉｎ 时ꎬ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组和 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群

组胞内 ＮＦ￣κＢ 均没有转入细胞核内情况ꎮ 刺激细胞

３０ ｍｉｎ 时ꎬ 两组均开始有 ＮＦ￣κＢ 转入核内ꎬ 但入核能

力 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组明显强于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组

[(３７ ７０８ ± ３ ２６８)％ 比 (７ ３００ ± １ ２４８)％ꎬ ｔ ＝ ８ ７１３ꎬ
Ｐ ＝ ０ ０００１] (图 ６)ꎮ

ＤＡＰＩ: ４’ꎬ ６￣二脒基￣２￣苯基吲哚ꎻ ＭＥＲＧＥ: 合并图层

ＤＡＰＩ: ４’ꎬ ６￣ｄｉａｍｉｄｉｎｏ￣２￣ｐｈｅｎｙｌｉｎｄｏｌｅꎻ ＭＥＲＧＥ: ｍｅｒｇｅｄ ｌａｙｅｒｓ
图 ５　 衰老蛋白 ｐ２１ 在 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群和 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群的表达 ( × １０)
Ｆｉｇ ５　 Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｏｆ ａｇｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ｐ２１ ｉｎ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ａｎｄ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ ( × １０)

ＮＦ￣κＢ: 核因子￣κＢ
ＮＦ￣κＢ: ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ￣κＢ
图 ６　 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群和 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群中转录因子 ＮＦ￣κＢ 的入核能力

Ｆｉｇ ６　 Ｔｈｅ ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＮＦ￣κＢ ｉｎｔｏ ｎｕｃｌｅｕｓ ｉｎ ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ ａｎｄ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ
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讨　 　 论

ＣＤ１０６ 为跨膜蛋白ꎬ 可介导细胞与细胞、 细胞与

细胞外基质相互接触和结合ꎬ 亦为内皮细胞标志性分

子ꎮ 在骨髓中ꎬ α４β１ (表面整合素 ４) / ＣＤ１０６ 介导 ＨＳＣ
和间充质干细胞相互作用ꎬ 传递细胞间信息[１９] ꎮ ＨＳＣ
与间质细胞以及 ＨＳＣ 与干细胞龛之间附着力的交互作

用在调控 ＨＳＣ 命运中发挥着至关重要的作用[１９￣２０] ꎮ
粒细胞集落刺激因子动员干细胞即是通过减弱骨髓基

质细胞人血管细胞黏附分子￣ １ 和趋化因子 １２ 的表达

以促进 ＨＳＣ 的动员[２１￣２２] ꎮ 有文献报道ꎬ 再障患者骨

髓 ＭＳＣｓ 缺失 ＣＤ１０６ ＋ 细胞亚群ꎬ 而 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 细胞

亚群不能较好的支持造血和维持 ＣＤ３４ ＋ 细胞干性[６] ꎬ
进一步表明 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 细胞亚群是骨髓干细胞龛中

至关重要的细胞组分之一ꎮ
细胞增殖、 黏附、 趋化功能以及分化能力是细胞

生物学功能活性的具体表现ꎬ 且与细胞衰老状态密切

相关ꎮ 已有实验证实ꎬ ｐ１６ 或 ｐ５３ / ｐ２１ 的增加足以引

起细胞衰老[２３￣２５] ꎮ 众所周知ꎬ 骨髓 ＭＳＣｓ 的功能随着

细胞代龄的增长而衰退ꎬ 这一过程被称为衰老ꎮ 由于

ＭＳＣｓ 的老化ꎬ 致使细胞功能减弱甚至丧失ꎬ 造成 ＭＳＣｓ
的数量和质量下降ꎬ 进而降低其损伤修复等能力[２６￣２７]ꎮ
文献报道ꎬ 与年轻小鼠的 ＭＳＣｓ 相比ꎬ 周龄较老的小

鼠 ＭＳＣｓ 的增殖和旁分泌信号均减少ꎬ 氧化应激指标

和长链非编码 ＲＮＡ￣ｐ２１ 的表达均相对增加ꎬ 而在老龄

小鼠 ＭＳＣｓ 中沉默长链非编码 ＲＮＡ￣ｐ２１ꎬ 结果逆转[２３]ꎮ
本研究 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群 ｐ２１ 蛋白表达及被 β￣半乳糖

苷酶染色明显比 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群增多ꎬ 表明 ＣＤ１０６ －

ＭＳＣｓ 亚群细胞更先进入衰老状态ꎬ 同时也反证衰老状

态的细胞增殖、 黏附、 趋化等生物功能活性减弱ꎮ
ＮＦ￣κＢ 在细胞各阶段都发挥重要作用ꎬ 在静息的

细胞中 ＮＦ￣κＢ 和其抑制蛋白 ＩκＢ 形成复合体ꎬ 以无活

性形式存在于胞浆中ꎬ 当细胞受到各种胞内外信号刺

激后ꎬ ＩκＢ 蛋白被降解ꎬ ＮＦ￣κＢ 得以释放ꎬ 然后 ＮＦ￣κＢ
进一步激活并转移到细胞核中ꎬ 并与免疫反应和早期

炎症反应相关目的基因结合并促进基因的转录ꎬ 从而

参与机体免疫反应和早期炎症反应ꎮ 细胞内各阶段的

许多分子都受 ＮＦ￣κＢ 的调控ꎬ 所以 ＮＦ￣κＢ 在机体生理

和病理下发挥重要的功能[２７￣３１] ꎮ
本研究显示ꎬ 正常人骨髓来源的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚

群与 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群在生物学功能上有很大的差异ꎮ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群不仅增殖能力明显比 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ

亚群强ꎬ 其黏附功能、 趋化功能也强于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ
组ꎮ 诱导分化方面 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组较 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ
亚群组成脂分化能力减弱但成骨分化能力增强ꎬ 因

此ꎬ 可在骨髓或骨髓龛中较好地维持造血干细胞稳

态ꎮ 细胞衰老方面ꎬ 同为第 ５ 代的 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群

组未见着色细胞ꎬ 而 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组可见少量着

色的衰老细胞ꎮ 随后用 ｐ２１ 抗体标记细胞ꎬ 结果显示

ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组中有更多细胞的细胞核表达 ｐ２１ꎬ
表明 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组比 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组更先

进入衰老状态ꎮ 再进一步用 ＴＮＦ￣α 刺激细胞ꎬ ＣＤ１０６ －

ＭＳＣｓ 亚群组 ＮＦ￣κＢ 从胞浆转移入核能力也明显弱于

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组ꎮ 本研究在检测细胞衰老状态时

发现同代次的 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组出现衰老细胞早于

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组ꎬ 随后用 ｐ２１ 抗体标记细胞ꎬ 结

果显示 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组细胞比 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群

组细胞更先进入衰老状态ꎮ 进一步用 ＴＮＦ￣α 刺激细

胞ꎬ ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群组 ＮＦ￣κＢ 从胞浆转移入核能力

也明显弱于 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群组ꎮ
本研究显示正常人骨髓 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群的增

殖、 黏附、 趋化的能力强于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣ 亚群ꎬ 且

ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群衰老细胞减少ꎬ ＮＦ￣κＢ 转入核内能

力更强也更迅速ꎬ 表明相较于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 亚群ꎬ
ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群是生物学功能活性更强的细胞亚

群ꎮ 虽然采用计数法比较两个亚群细胞衰老和 ＮＦ￣κＢ
入核能力等结果不能精确定量胞内蛋白的变化水平ꎬ
但这样显示结果更加明确、 直观、 对比鲜明ꎮ 对此类

方法的局限性将在后续的研究中进一步验证、 完善ꎮ
目前国内外检测贴壁细胞迁移、 趋化的定量方法也多

采用计数法[３２] ꎮ
综上ꎬ 本研究显示人骨髓 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 亚群的增

殖、 黏附、 趋化的功能强于 ＣＤ１０６ － ＭＳＣｓ 细胞亚群ꎬ
而且 ＣＤ１０６ ＋ ＭＳＣｓ 衰老相对较慢ꎬ 受刺激后其 ＮＦ￣κＢ
入核能力较强ꎮ 本研究结果对 ＭＳＣｓ 的临床应用具有

重要的指导意义ꎬ 使用活性更高的细胞亚群进行移植

可有望提高临床疗效ꎮ
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