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间充质干细胞在骨伤疾病治疗中的应用

谭远超
‘ ������ 姜红江 ’ 黄相杰 ‘ 周纪平

��山东省文登整骨医院
，
������ � �美国 ������� ��。 �

摘要
�

�目的〕 骨髓问充质干细胞 ���
一

�����通过贴壁培养的方法可以分离得到骨髓间充质干

细胞
。

在原代培养 �一�周后
，

大多数造血干细胞死亡
，

剩下的即为骨髓间充质干细胞 ���
一

�����
。

基于其强大的分化潜能及易于分离培养
、

遗传相对稳定的特性
，

使其在组织工程
、

细胞治疗方面得

到了日益广泛的应用
，

本文就其在骨伤疾病治疗中的最新应用技术����技术�加以阐述
。

【方法】 详
细介绍了���技术的适应症

、

禁忌症
、

可能的不良反应
、

技术特点以及注射治疗方法
、

质量保证体

系和病例报告
。

�结果」治疗 �� 例患者以来均取得了较好的治疗效果
。

�结论】 由于 ����� 具有能

够快速扩增和多向分化等特点
，

使其成为再生医学中一个非常引人注 目的工具
。

在骨伤科展示了光

明的应用前景
。

随着对 ����� 的深入研究
，

一些现在难以治愈的疾病
，

将来有可能采用新的方法

得到很好的治疗
。

关键词
�
间充质千细胞

，

骨伤疾病
，

应用

干细胞是指存在于组织中数目很少的一些分化相对静止的细胞�
������� �����

。

这些细胞具有两

个方面的重要潜能特点
，

即具有不对称性细胞分裂的能力和自我更新的能力
。

���� 年德国科学家

�������� 在研究创伤愈合时提出了骨髓中存在非造血干细胞的观点
。

����年 ������������ 等 〔 ’ 〕

以确凿的证据证实骨髓中除含有造血干细胞外
，

还含有集落形成的成纤维祖细胞或成纤维集落形成

单位
，

这些细胞在体内处于休眠状态
，

而在体外适当条件的刺激下可以进入细胞周期
，

从而形成类

似于骨或软骨碎片的细胞集落
，

这种细胞称为骨髓间充质干细胞����������� ����������� ����

�����
，
������

。

�����������。 等 �’〕 于 ����年又发现在塑料培养皿中培养的贴壁的骨髓单个核细胞

在一定条件下可分化为成骨细胞
、

成软骨细胞
、

成脂肪细胞和成肌细胞
，

而且这些细胞扩增 ��一��

代后仍保持其多项分化潜能
，

其连续传代培养或冷冻保存后仍具有多项分化潜能
，

而且可以保持正

常的核型和端粒酶活性
，

但不能自发分化 〔，〕 。 只有在体外特定的诱导条件下
，

可以向成骨细胞
、

软

骨细胞
、

肌细胞
、

神经细胞等方向分化
。

基于这种强大的分化潜能及易于分离培养
、

遗传相对稳定
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的特性
，

使其在组织工程
、

细胞治疗方面得到了日益广泛的应用
，

在骨伤科领域也显示出了其不同

于传统治疗方式的优越性
。

骨髓问充质干细胞 ���
一

�����通过贴壁培养的方法可以分离得到骨髓

间充质干细胞
。

在原代培养 �一� 周后
，

大多数造血干细胞死亡
，

剩下的即为骨髓间充质干细胞

���
一

�����
。

�干细胞的研究现状

近 �� 来
，

干细胞研究一直是生命科学中的热点
，

其研究内容几乎涉及所有生命科学的生物医学

领域
，

除了在细胞治疗
、

组织器官移植和基因治疗中发挥重要作用外
，

还在发现新基因
、

基因功能

分析
、

发育生物学模型及新药开发等方面产生重要影响
。

����年
， 《�������》 杂志编者 ����� 说� “

干细胞给人类提供了极大的可能性
�

用千细胞修复病

损的脏器和细胞缺损
” ，

他还说
“
最终可能用干细胞制成像肾

、

肝这样复杂的器官
” 。

《�������》 杂志
����年将

“
干细胞研究的新发现

”
列入十大科技进展之首

� ���� 年列入最值得关注的六大科技领域之

一 �
美国加州每年提供干细胞研究经费达 �亿美元

。

����年 �月
，

美国最大的干细胞公司宣布
，

骨髓间充质干细胞成为世界上第一个获准的干细胞治疗产品
，

引起不小轰动
，

这一进展在干细胞领

域无疑也是一次里程碑式的飞跃
。

由美国肌肉骨骼
，

脊髓和神经损伤领域的国际知名专家桑迪诺

�������叩���������。 �博士发明的 ���技术为干细胞治疗骨伤疾病提供了一条新的途径
。

� 什么是 ���技术

��� ������
���� 。

���
。
���

�����技术
，

即自体骨髓间充质干细胞骨伤疾病治疗技术
。

是由美国肌肉

骨骼
，

脊髓和神经损伤领域的国际知名专家桑迪诺�������
�������������博士发明的

。

美国胡�
，
���

等最大的电视台都曾对其技术进行专题访问报道
。

即通过释放患者 自身干细胞的力量来达到治疗股

骨头坏死
、

骨性关节炎
、

骨不连
、

椎间盘突出以及由运动造成的肌键
、

韧带和半月板损伤等骨病的

目的
。

�
�

� ���技术适应症 ��� 骨折延期愈合及不愈合���� 骨坏死 �如股骨头坏死 �期和 �期�
���� 剥

脱性骨软骨炎
、

软骨缺损
�
��� 老年骨性关节炎

� ��� 创伤性关节炎
�
��� 半月板损伤

�
��� 肌键

、

韧

带损伤
� ��� 椎间盘损伤

。

��� ���技术禁忌证 ��� 身体健康较差
，

合并有高血压
、

糖尿病
、

心脏病等器质性病变
�
��� 骨髓

成骨能力较差不适宜自体干细胞移植
� ��� 有骨肿瘤和凝血功能障碍

。

��� 可能的不良反应 在治疗中或者治疗后可能出现的并发症
�

��� 极个别患者注射干细胞后可能

发生疼痛和肿胀
，

可进行关节积液引流
�
��� 骨髓穿刺感染

，

操作过程中应防止此类情况发生
，

如发

生可用抗菌素
。

��� ��� 技术的主要特点 ��� 自体培养
，

安全可靠�干细胞来自自体骨髓
，

干细胞的体外
，

培养

使用患者自体血小板裂解液
，

不使用任何外来的细胞培养生长因子
。

这就最大限度地保持干细胞处

于体内状态
，

保持干细胞不产生变异
�
��� 程序规范

，

标准严格
�

实验室和临床程序正规完整
，

严格

按照美国国际细胞医疗协会 ������和中国国家中药管理局的标准进行操作
�
��� 微创

，

痛苦很小
�

临床治疗创伤轻微
，

患者痛苦小
。

患者不需长期住院
，

不用陪护 �
��� 质量保证

，

无排异反应
�

具有

严格的干细胞质量检测程序
，

包括染色体变异的核型检测
，

尚属国内独家
。

由于完全 自体
，

无免疫

排异和传染疾病等问题
。

�
�

� 注射治疗方法 ���标准 ����������—用于各种轻度骨性关节炎等
� ���累加 ����������

������
��

用于各种中度以上骨性关节炎等
�
��� 缺血性坏死 �怂

���—用于缺血性股骨头坏死等
�
��� 肌健�

韧带 ������可���
�

���的损伤治疗程序
�
��� 颈椎 ������的损伤治疗程序

�
��� 骸关节 �����的损伤

治疗程序
。

��� 质量控制措施和质量保证 ��� 冷冻样本的质量保证
�

利用液氮进行细胞的长期保存 �一般超

过 �个月�
。

为了确保冷藏样本的质量
，

最少每个月要随机抽取样本进行质量检测
。

检测的方法为�①
革兰氏染色测试

� ② 细菌培养的检测
。

��� ����生长群落级别的鉴定
�

从 �� 开始
，

在每一次细胞

继代培养过程中
，

经过显微镜的观察
，

都要记录下细胞群落的生长级别 �������
。 方法�

，

分为 �
，
�

，
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�
，
��
��� ���� 表面因子的测试

�

���� 具有自己独特的细胞表面因子抗原
，

其基本表现形式为

十�������������������
一

����
。

���� 表面因子的分析可以保证细胞群体的质量
� ��� 细胞遗传学

染色体变异分析
�

也叫细胞核型分析
，

是对细胞进行染色体结构变异的分析
。

由于干细胞具有多向

性的分化以及细胞体外培养的特性
，

在�����喻床注射前 ���� 进行染色体的核型分析以确保 ����

的质量标准
。

� ���技术在文登整骨医院的成功应用

��璐 年至 ����年 �月
，

桑迪诺博士曾 �次来文登整骨医院洽谈技术合作
� 山东文登整骨医院

����年 �月由美国桑蒂诺
一

舒尔茨医学中心引入 ���技术
�
除美国外

，

文登整骨医院是世界上第一

家进行此技术应用的
。

���� 年 �月至 ���� 年 �� 月
，

主要是实验室建设
，

组建专家团队和组织技术

人员赴美国接受培训 � ���� 年 �月至 ���� 年 �月
，

干细胞实验室试运行阶段
，

建立所有操作程序

的标准 ���� ����年 �月至今
，

于细胞治疗中心正式开诊
，

共治疗各类病患 �� 人
，

取得了良好的

治疗效果
。

典型病例报告
�

�内侧半月板复杂撕裂 ���治疗后 �� 个月半月板垂直撕裂部分基本修复
。

治疗前 治疗后

�踩部骨病 �� 岁女性
，

由于摔倒造成脚躁部多年剧痛
。

关节镜清创
、

类固醇治疗
、

理疗等各种疗

法均无明显效果
。

注意
�
距

一

胖韧带经该项技术治疗显示修复
，

病人疼痛消失
。

治疗前 治疗后

�椎间盘突出 �� 岁女性
，

椎间盘切除微创手术失败
，

多年腰背疼痛及阵发性神经根病变
。

左

图为干细胞治疗 �月后
，

右图为 �月后
。

注意
�

左图椎间盘后突在右图中己经平坦
。

椎管直径由 �
�

���

增加到 �
�

���
。
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骨不连的研究现状及最新治疗进展

房国军 综述

�吉林省四平市中心医院骨科 �������

摘要
�

目前骨不连的治疗以手术为主
，

辅以其他一些非手术疗法
，

其基本原则是根据骨不连的

不同类型综合运用各种手段
，

尽可能选择简单有效的治疗方法
，

应用骨组织工程技术及干细胞移植

技术治疗骨不连具有较好的前景
。 ·

关健词
�

骨不连
，

治疗
，

骨组织工程
，

干细胞

在各种创伤后骨折治疗中
，

骨不连的治疗仍然是全世界骨科医生所面临的难题之一
。

据相关资

料统计
，

美国每年发生的约 ��� 万骨折患者中
，

约 �� 一���发生骨折延迟愈合或骨不连���
。

骨不连

的治疗方法可分为手术治疗
、

生物及物理治疗等
，

目前依然以采取手术内固定自体骨植骨为主
，

生

物治疗
、

物理治疗正逐渐成为行之有效的新的治疗手段
。

而且干细胞的研究
，

更为骨不连提供了一

种新的方法
，

具有较好的前景
。

骨折愈合是一个复杂的过程
，

影响骨折愈合的因素很多
，

严重复杂

骨折
、

不恰当的治疗方法往往会导致骨折延迟愈合或骨不连
，

根据不同类型采取不同的方案治疗骨

不连才能达到良好愈合
，

本文就骨不连的治疗研究现状及最新进展作一综述
。

�非手术治疗

�
�

� 中药治疗

中药可促进骨折愈合已得到承认
。

郭艳幸
、

方芭芷等强调辨证分型施治
。

任桂兰
、

郑少华报道

运用中药治疗延迟愈合
、

骨不连取得较好效果
。
��

一

��中药治疗骨不连机理的研究表明它具有其它办法

不可比拟的优点
，

但辨证分型
、

疗效评价标准不统一
，

可比性差
，

诸多问题有待深人研究
。

�
�

� 小夹板
、

石膏固定

小夹板
、

石膏固定较少用于骨不连的治疗
，

多数情况下是作为辅助固定
。

当骨不连为干箭端不

连
，

轻微畸形
，

骨折端间隙较小或短缩不明显
，

病人能耐受管型石膏制动时可考虑管型石膏固定辅

助电磁刺激治疗
，

可以取得满意疗效
。

�
�

� 物理疗法

�
�

�
�

� 电刺激疗法

此法分有创式和无创式两种
，

尽管传导途径及电流不同
，

但是这些方法都能够在组织中产生低强

度的脉冲式电流
，

提高骨折端微环境中钙离子及某些细胞因子的浓度�如 ���
一

�
、
���

一

�
、

����等�
，

从而促进局部骨组织生长
，

加速骨折愈合
。

�������� 等���在对文献回顾中比较了电刺激疗法和传统

��


