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摘　要　目的：观察细胞因子基因转染的骨骺干细胞复合明胶－硫酸软骨素－透明质酸钠支架修复大鼠骨骺生长板缺损的效果。

方法：取ＳＤ大鼠肋软骨透明带细胞，用 Ｐｅｒｃｏｌｌ密度梯度离心法获取骨骺干细胞。从低氧诱导因子（ｈｙｐｏｘｉａ－ｉｎｄｕｃｉｂｌｅｆａｃｔｏｒ，

ＨＩＦ）－１α、甲状旁腺激素相关肽（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ－ｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＰＴＨｒＰ）、重组人源核因子 －κＢ（ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎｎｕｃｌｅａｒ

ｆａｃｔｏｒ－κＢ，ｒｈＮＦ－κＢ）、ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ、ｒｈＮＦ－κＢ＋ＰＴＨｒＰ、ＨＩＦ－１α＋ｒｈＮＦ－κＢ、ｒｈＮＦ－κＢ＋ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ共７种细胞因

子及细胞因子组合中筛选出对骨骺干细胞增殖作用最佳的细胞因子或细胞因子组合。利用筛选出的细胞因子或细胞因子组合，

构建能稳定表达重组细胞因子的骨骺干细胞。取２０只ＳＤ大鼠，制作右胫骨上端骨骺生长板缺损模型。造模后将大鼠随机分为

２组，每组１０只，分别采用从自体肋软骨透明带细胞获取的骨骺干细胞移植（自体移植组）和重组骨骺干细胞植入明胶－硫酸软

骨素－透明质酸钠载体（组织工程组）两种方法修复骨骺生长板缺损。分别于修复术后４周、８周时，拍摄２组大鼠双下肢 Ｘ线

片，计算双侧胫骨长度差值和双侧胫骨角差值。Ｘ线检查结束后从每组随机选取５只大鼠，取肋软骨获取骨骺干细胞，以Ｗｅｓｔｅｒｎ

Ｂｌｏｔ法测定ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ及ＣｏｌｌａｇｅｎⅩ蛋白水平；同时切取大鼠右胫骨上端，制作切片，ＨＥ染色后光镜下观察骨骺生长板损伤修复情

况。结果：最终筛选出的细胞因子组合为ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ，将其构建入ｐＩＲＥＳ２－ＥＧＦＰ真核表达载体，转染获取的骨骺干细胞，

获得稳定表达重组细胞因子的骨骺干细胞。骨骺生长板缺损修复术后４周、８周时，组织工程组大鼠的双侧胫骨长度差值、双侧

胫骨角差值均小于自体移植组［（０．０７±０．０１）ｃｍ，（０．３５±０．０５）ｃｍ，ｔ＝１７．３６０，Ｐ＝０．０００；（０．８３±０．４５）ｃｍ，（１．５１±０．１３）ｃｍ，ｔ＝

４．５９０，Ｐ＝０．００１；１．５０°±０．６９°，２．５５°±０．４０°，ｔ＝４．１６０，Ｐ＝０．００１；１４．２６°±１．８７°，３３．９８°±２．１７°，ｔ＝２１．７７０，Ｐ＝０．０００］，组织

工程组大鼠的ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ、ＣｏｌｌａｇｅｎⅩ蛋白水平均高于自体移植组［０．２１±０．０２，０．１０±０．０１，ｔ＝１５．５６０，Ｐ＝０．０００；０．３７±０．０３，

０．１４±０．０１，ｔ＝１６．２６０，Ｐ＝０．０００；０．２２±０．０３，０．０８±０．０１，ｔ＝１４．０１０，Ｐ＝０．０００；０．３３±０．０２，０．１１±０．０１，ｔ＝２１．０００，Ｐ＝

０．０００］。ＨＥ染色结果显示，修复术后４周时，组织工程组胫骨上端骨骺生长板缺损由新生软骨部分填充，自体移植组尚未形成

骨骺生长板组织结构；修复术后８周时，组织工程组胫骨上端骨骺生长板部分接近闭合，呈薄层柱状结构，自体移植组有新骨骺形

成。结论：以骨骺干细胞作为种子细胞，以ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ为细胞因子，以明胶－硫酸软骨素－透明质酸钠载体作为生物支架，

能有效修复大鼠骨骺生长板缺损。
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１７．３６０，Ｐ＝０．０００；０．８３＋／－０．４５ｖｓ１．５１＋／－０．１３ｃｍ，ｔ＝４．５９０，Ｐ＝０．００１；１．５０＋／－０．６９ｖｓ２．５５＋／－０．４０ｄｅｇｒｅｅｓ，ｔ＝４．１６０，Ｐ＝

０．００１；１４．２６＋／－１．８７ｖｓ３３．９８＋／－２．１７ｄｅｇｒｅｅｓ，ｔ＝２１．７７０，Ｐ＝０．０００），ａｎｄｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＣｏｌｌａｇｅｎⅡｐｒｏｔｅｉｎａｎｄＣｏｌｌａｇｅｎⅩｐｒｏｔｅｉｎ

ｗｅｒｅｈｉｇｈｅｒｉｎｔｉｓｓｕｅｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇｇｒｏｕｐｃｏｍｐａｒｅｄｔｏａｕｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ（０．２１＋／－０．０２ｖｓ０．１０＋／－０．０１，ｔ＝１５．５６０，Ｐ＝０．０００；

０．３７＋／－０．０３ｖｓ０．１４＋／－０．０１，ｔ＝１６．２６０，Ｐ＝０．０００；０．２２＋／－０．０３ｖｓ０．０８＋／－０．０１，ｔ＝１４．０１０，Ｐ＝０．０００；０．３３＋／－０．０２ｖｓ

０．１１＋／－０．０１，ｔ＝２１．０００，Ｐ＝０．００００）．ＴｈｅＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｅｐｉｐｈｙｓｅａｌｇｒｏｗｔｈｐｌａｔｅｄｅｆｅｃｔｏｆｔｉｂｉａｌｓｕｐｅｒｉｏｒｅｘｔｒｅｍｉｔｙｗａｓ

ｐａｒｔｉａｌｌｙｆｉｌｌｅｄｗｉｔｈｎｅｗｂｏｒｎｃａｒｔｉｌａｇｅｉｎｔｉｓｓｕｅｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇｇｒｏｕｐａｎｄｅｐｉｐｈｙｓｅａｌｇｒｏｗｔｈｐｌａｔｅｓｔｒｕｃｔｕｒｅｗａｓｎｏｔｆｏｕｎｄｉｎａｕｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

ｇｒｏｕｐａｔ４ｗｅｅｋｓａｆｔｅｒｒｅｐａｉｒｉｎｇｓｕｒｇｅｒｙ．Ｐａｒｔｉａｌｅｐｉｐｈｙｓｅａｌｇｒｏｗｔｈｐｌａｔｅｏｆｔｉｂｉａｌｓｕｐｅｒｉｏｒｅｘｔｒｅｍｉｔｙｗａｓａｐｐｒｏｘｉｍａｔｅｌｙｃｌｏｓｅｄａｎｄｐｒｅｓｅｎｔｅｄ

ｗｉｔｈｌａｍｅｌｌａｒｃｏｌｕｍｎａｒｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎｉｎｔｉｓｓｕｅｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇｇｒｏｕｐ，ａｎｄｎｅｗｂｏｒｎｅｐｉｐｈｙｓｉｓｗａｓｆｏｕｎｄｉｎａｕｔｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｇｒｏｕｐａｔ８ｗｅｅｋｓａｆ

ｔｅｒｒｅｐａｉｒｉｎｇｓｕｒｇｅｒｙ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｅｐｉｐｈｙｓｅａｌｇｒｏｗｔｈｐｌａｔｅｄｅｆｅｃｔｉｎｒａｔｓｃａｎｂｅｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｒｅｐａｉｒｅｄｂｙｃｈｏｏｓｉｎｇｅｐｉｐｈｙｓｅａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓａｓ

ｓｅｅｄｃｅｌｌｓ，ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰａｓｃｙｔｏｋｉｎｅ，ａｎｄｃａｒｒｉｅｒｃｏｎｓｉｓｔｓｏｆｇｅｌａｔｉｎ，ｃｈｏｎｄｒｏｉｔｉｎｓｕｌｆａｔｅａｎｄｓｏｄｉｕｍｈｙａｌｕｒｏｎａｔｅａｓｂｉｏ－ｓｃａｆｆｏｌｄ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　ｅｐｉｐｈｙｓｅｓ；ｔｉｓｓｕｅｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ；ｈｙｐｏｘｉａ－ｉｎｄｕｃｉｂｌｅｆａｃｔｏｒ１，ａｌｐｈａｓｕｂｕｎｉｔ；ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ－ｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ；ｓｔｅｍｃｅｌｌ

ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ；ｔｉｓｓｕｅｓｃａｆｆｏｌｄｓ；ｒａｔｓ，Ｓｐｒａｇｕｅ－Ｄａｗｌｅｙ；ａｎｉｍａｌｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｔｉｏｎ

　　对于骨与软骨缺损的处理，目前已有多种处理方
法，如自体骨或同种异体骨移植修复、同种软骨膜移

植修复等，但存在供体来源有限及排异反应等问

题［１］，影响了其疗效及推广［２－３］。骨组织工程技术为

骨与软骨缺损修复提供了一种全新的思路。种子细

胞、支架材料和骨诱导因子是骨组织工程研究的３个

基本要素［４－５］。本研究以大鼠骨骺干细胞为种子细

胞，筛选最佳细胞因子，以明胶 －硫酸软骨素 －透明
质酸钠载体作为外支架材料，修复大鼠骨骺生长板缺

损，现总结报告如下。

１　材料与仪器
１．１　实验动物　清洁级８～１０周龄健康雄性 ＳＤ大
鼠２５只，体质量２５０～３００ｇ，购自上海南方模式动物
中心，动物合格证号：ＳＣＸＫ（沪）２００９－０００７。实验在
宁波市第二医院动物实验室进行，在自然光照环境下

的动物房中单笼饲养，室温２０～２５℃，自由摄食，适
应性饲养１周后进行实验。实验方案通过医学动物
实验伦理委员会审查批准。

１．２　试剂与仪器　Ｈ－ＤＭＥＭ培养基、ＦＢＳ（Ｇｉｂｉｃｏ
公司），转化生长因子（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，
ＴＧＦ）－β１（Ｐｅｐｒｏｔｅｃｈ公司），胰岛素样生长因子 －１
（ＢＩＯＳＯＵＣＥ公司），０．２５％胰酶、ＥＤＴＡ（Ｓｉｇｍａ公
司），戊二醛（国药集团化学试剂有限公司），青霉素

以及链霉素（Ｄｕｃｈｅｆａ公司）；Ｇａｌｌｉｏｓ库尔特流式细胞
仪、ＡＵ４８０全自动生化仪（Ｂｅｃｋｍａｎ公司），ＰＥ７７００定
量ＰＣＲ扩增仪、Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００ＴｒａｎｓｆｅｃｔｉｏｎＲｅａ
ｇｅｎｔ（ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司），ＷＤ－９４１３Ｃ凝胶
成像系统（北京六一生物科技有限公司），ＰＡ８８００特
定蛋白分析仪 （北京普朗新技术有限公司），

Ｃｏａｔｒｏｎ１８００血凝仪（ＴＥＣＯ公司），ＢＰＮ－５０ＣＨＣＯ２
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培养箱（上海一恒科学仪器有限公司）。

２　方　法
２．１　细胞因子筛选　取５只 ＳＤ大鼠，采用２％戊巴
比妥钠（４０ｍｇ·ｋｇ－１）进行腹腔注射麻醉，取肋软骨，
用生理盐水进行预处理，在解剖显微镜下取透明带细

胞，用Ｐｅｒｃｏｌｌ密度梯度离心法纯化骨骺干细胞。分别
采用低氧诱导因子（ｈｙｐｏｘｉａ－ｉｎｄｕｃｉｂｌｅｆａｃｔｏｒ，ＨＩＦ）－
１α、甲状旁腺激素相关肽（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ－ｒｅｌａｔ
ｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＰＴＨｒＰ）、重组人源核因子 －κＢ（ｒｅｃｏｍｂｉ
ｎａｎｔｈｕｍａｎｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒ－κＢ，ｒｈＮＦ－κＢ）、ＨＩＦ－
１α＋ＰＴＨｒＰ、ｒｈＮＦ－κＢ＋ＰＴＨｒＰ、ＨＩＦ－１α＋ｒｈＮＦ－

κＢ、ｒｈＮＦ－κＢ＋ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ共７种细胞因子及
细胞因子组合通过 Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ２０００转染骨骺干细
胞，以ＭＴＴ法观测各种细胞因子干预后骨骺干细胞
增殖情况，筛选出最佳细胞因子。

２．２　细胞因子基因转染的大鼠骨骺干细胞构建　将
筛选出的细胞因子或细胞因子组合基因构建入

ｐＩＲＥＳ２－ＥＧＦＰ真核表达载体。将获取的大鼠骨骺
干细胞分为２组，转染组细胞以脂质体法用构建有
筛选出的细胞因子基因的 ｐＩＲＥＳ２－ＥＧＦＰ真核表达
载体转染，并在低氧条件下培养；非转染组细胞不进

行处理，常规条件下培养。用 ＰＣＲ法、ＷｅｓｔｅｒｎＢｌｏｔ
法从基因和蛋白水平上鉴定基因重组是否成功，并

以 Ｇ４１８筛选出稳定表达重组细胞因子的骨骺干
细胞。

２．３　骨骺生长板缺损模型制备及修复
２．３．１　骨骺生长板缺损模型制备　取２０只大鼠，经
右侧胫骨上端前内侧切口切开，用尖刀全层切除骨骺

生长板前内侧部分，约占骨骺生长板前内侧面积的

１／３，勿损伤膝内侧副韧带，制作骨骺生长板缺损
模型。

２．３．２　骨骺生长板缺损修复及效果观察　模型制备
完成后，将２０只大鼠随机分为２组，每组１０只。自
体移植组采用从自体肋软骨透明带细胞获取的骨骺

干细胞移植的方法修复骨骺生长板缺损；组织工程组

取重组的骨骺干细胞植入到明胶 －硫酸软骨素 －透
明质酸钠载体中，与ＴＧＦ－β１作用，将二者作用后的
产物植入大鼠肌袋内。修复后，２组均以骨蜡封闭缺
损边缘，缝合骨膜、皮下组织及皮肤，膝关节加压包扎

２４ｈ后置于笼内饲养，自由活动。分别于修复术后４

周、８周时，拍摄２组大鼠双下肢 Ｘ线片，测量双侧胫
骨长度和胫骨角，并计算双侧胫骨长度差值和双侧胫

骨角差值。胫骨长度为胫骨上下关节面中点的距离，

胫骨角为胫骨上下关节面垂线间的夹角，因骨骺生长

板损伤侧膝内翻，胫骨上关节面以胫骨平台内外侧缘

连线代替。Ｘ线检查结束后从每组随机选取５只大
鼠，取肋软骨，在解剖显微镜下切取透明带细胞，用

Ｐｅｒｃｏｌｌ密度梯度离心法纯化获取骨骺干细胞，以
ＷｅｓｔｅｒｎＢｌｏｔ法测定 ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ及 ＣｏｌｌａｇｅｎⅩ蛋白水
平；同时切取大鼠右胫骨上端，以１０％甲醛固定２４ｈ，
１０％ＥＤＡＴ脱钙处理３周，常规脱水、包埋及切片，ＨＥ
染色后光镜下观察。

２．４　数据统计　采用 ＳＰＳＳ２１．０软件进行数据统计
分析。７种细胞因子（或细胞因子组合）干预后对应
骨骺干细胞增殖活性的比较采用单因素方差分析，组

间两两比较采用 ＬＳＤ－ｔ检验；转染组和未转染组
ＨＩＦ－１α水平、ＰＴＨｒＰ水平的组间比较，组织工程组
和自体移植组大鼠骨骺生长板缺损修复术后双侧胫

骨长度差值、胫骨角差值的组间比较，ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ、Ｃｏｌ
ｌａｇｅｎⅩ蛋白水平的组间比较均采用 ｔ检验。检验水
准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　细胞因子筛选结果　分别以 ＨＩＦ－１α、ＰＴＨｒＰ、
ｒｈＮＦ－κＢ、ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ、ｒｈＮＦ－κＢ＋ＰＴＨｒＰ、
ＨＩＦ－１α＋ｒｈＮＦ－κＢ、ｒｈＮＦ－κＢ＋ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ
干预后，对应骨骺干细胞增殖活性比较，差异有统计

学意义［（８１．７±５．３）％，（８２．９±６．１）％，（７６．５±
６．７）％，（９２．８±５．１）％，（８４．１±４．８）％，（８４．７±
５．１）％，（８４．７±５．２）％，Ｆ＝７．７６０，Ｐ＝０．０００］，其中
ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ干预的骨骺干细胞增殖活性高于其
他６种细胞因子干预的骨骺干细胞增殖活性（Ｐ＝
０．０２４，Ｐ＝０．０２１，Ｐ＝０．００１，Ｐ＝０．０１３，Ｐ＝０．０１４，
Ｐ＝０．０１４）。
３．２　细胞因子基因转染的大鼠骨骺干细胞构建结果
　ＰＣＲ结果显示，转染组可见绿色荧光蛋白表达，转
染效率约为８０％（图１）；未转染组未见阳性蛋白表
达。ＷｅｓｔｅｒｎＢｌｏｔ检测结果显示，转染组 ＨＩＦ－１α及
ＰＴＨｒＰ水平均高于未转染组（１．１３±０．４５，０．４７±
０．０２，ｔ＝３．５８９，Ｐ＝０．００５；０．８３±０．２４，０．２５±０．０１，
ｔ＝５．９１４，Ｐ＝０．０００）。
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３．３　骨骺生长板缺损修复结果　骨骺生长板缺损修
复术后４周、８周时，组织工程组大鼠的双侧胫骨长
度差值、双侧胫骨角差值均小于自体移植组。见

表１、图２。骨骺生长板缺损修复术后４周、８周时，组
织工程组大鼠ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ、ＣｏｌｌａｇｅｎⅩ蛋白水平均高于
自体移植组（表２）。ＨＥ染色结果显示，修复术后４

周时，组织工程组胫骨上端骨骺生长板缺损由新生软

骨部分填充，自体移植组软骨组织尚未以柱状细胞形

式排列，未形成骨骺生长板组织结构；修复术后８周
时，组织工程组胫骨上端骨骺生长板部分接近闭合，

呈薄层柱状结构，自体移植组软骨组织有新骨骺形成

（图３）。

图１　转染组大鼠骨骺干细胞荧光显微镜下观察结果（×１００）

表１　２组大鼠骨骺生长板缺损修复术后双侧胫骨长度差值和胫骨角差值　ｘ±ｓ

组别 样本量（只）
双侧胫骨长度差值（ｃｍ）

术后４周 术后８周
双侧胫骨角差值（°）

术后４周 术后８周
组织工程组 １０ ０．０７±０．０１ ０．８３±０．４５ １．５０±０．６９ １４．２６±１．８７
自体移植组 １０ ０．３５±０．０５ １．５１±０．１３ ２．５５±０．４０ ３３．９８±２．１７
ｔ值 １７．３６０ ４．５９０ ４．１６０ ２１．７７０
Ｐ值 ０．０００ ０．００１ ０．００１ ０．０００

图２　２组大鼠骨骺生长板缺损修复术后膝关节Ｘ线片

表２　２组大鼠骨骺生长板缺损修复术后ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ蛋白和ＣｏｌｌａｇｅｎⅩ蛋白水平　ｘ±ｓ

组别 样本量（只）
ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ蛋白

术后４周 术后８周
ＣｏｌｌａｇｅｎⅩ蛋白

术后４周 术后８周
组织工程组 ５ ０．２１±０．０２ ０．３７±０．０３ ０．２２±０．０３ ０．３３±０．０２
自体移植组 ５ ０．１０±０．０１ ０．１４±０．０１ ０．０８±０．０１ ０．１１±０．０１
ｔ值 １５．５６０ １６．２６０ １４．０１０ ２１．０００
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００
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图３　２组大鼠骨骺生长板缺损修复术后胫骨干骺端组织ＨＥ染色结果（×４００）

４　讨　论
由创伤、感染及肿瘤等所引发的儿童骨骺生长板

损伤临床较常见，伤后肢体畸形的发生率较高［１］，对

关节功能影响较大［６］。骨组织工程技术在修复骨与

软骨缺损方面的应用，为骨骺损伤的治疗提供了一种

全新的思路。

骨骺细胞在骨与软骨的发生中起着非常重要的

作用，它包含４种不同分化状态的细胞，分别为静止
区软骨细胞、增殖区软骨细胞、肥大区软骨细胞、钙化

区成骨细胞［７－１０］。静止区软骨细胞因有持续增殖及

定向分化的能力，因此被称为骨骺干细胞。骨骺干细

胞是一种成体干细胞，具有程序性分化特性，可在组

织工程中作为种子细胞修复骨与软骨缺损［１１］。但单

独采用骨骺干细胞修复软骨缺损，效果欠佳［３，６］。

本文取 ＳＤ大鼠作为研究对象，取大鼠的骨骺干
细胞作为骨组织工程修复的种子细胞，并筛选出促进

骨骺干细胞增殖能力最强的 ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ作为
骨诱导因子，以明胶－硫酸软骨素 －透明质酸钠作为
细胞外支架材料进行骨骺生长板缺损修复。通过与

自体移植修复比较，术后４周、８周时，组织工程组大
鼠的双侧胫骨长度差值、双侧胫骨角差值均小于自体

移植组，证实了该方法的有效性；ＷｅｓｔｅｒｎＢｌｏｔ法检测

结果表明，组织工程组 ＣｏｌｌａｇｅｎⅡ蛋白和 ＣｏｌｌａｇｅｎⅩ
蛋白水平更高；组织学观察结果显示，组织工程组大

鼠的软骨形成速度更快。

综上所述，以骨骺干细胞作为种子细胞，以

ＨＩＦ－１α＋ＰＴＨｒＰ为细胞因子，以明胶 －硫酸软骨
素 －透明质酸钠作为生物支架，能有效修复骨骺生
长板缺损。

５　参考文献
［１］　帕尔哈提·阿布肚热合曼，白尔娜·吾守尔，木合塔

尔·霍加，等．兔牙髓干细胞与 ＰｌｕｒｏｎｉｃＦ－１２７嵌段共

聚物的体外相容性［Ｊ］．中华口腔医学研究杂志（电子

版），２０１６，１０（２）：９７－１０３．

［２］　付昌马，钱春生，章有才，等．微骨折术联合玻璃酸钠注

射修复膝关节软骨损伤［Ｊ］．中国实用医刊，２０１３，

４０（３）：３４－３７．

［３］　黄伟．微骨折术联合玻璃酸钠注射修复膝关节软骨损伤

的研究［Ｊ］．现代诊断与治疗，２０１５，２６（２１）：４９４１－４９４２．

［４］　韩倩倩，薛彬，王涵，等．骨组织工程材料的研究进展［Ｊ］．

组织工程与重建外科杂志，２０１７，１２（６）：３４３－３４５．

［５］　神艳．骺板软骨组织工程支架的研究进展［Ｊ］．中华小儿

外科杂志，２０１５，３６（５）：３９７－４００．

［６］　张柏青，张仲文，孙磊，等．Ⅱ型胶原修饰脱细胞真皮基

质胶原膜修复关节软骨缺损［Ｊ］．中国组织工程研究，

２０１７，２１（６）：８７１－８７６．

·４１·　　　（总０９４）　　　中医正骨２０１８年２月第３０卷第２期　ＪＴｒａｄＣｈｉｎＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，２０１８，Ｖｏｌ．３０，Ｎｏ．２　




［７］　吴军．影响老年关节软骨损伤关节镜下微骨折治疗的因

素［Ｊ］．中国老年学，２０１４，３４（１）：１１５－１１７．

［８］　朱渊，徐向阳，刘津浩，等．踝关节镜下微骨折手术治疗

距骨骨软骨损伤［Ｊ］．第三军医大学学报，２０１５，３７（３）：

２１１－２１４．

［９］　张亮，张宪，周伟，等．半月板损伤患者关节镜术后注射

玻璃酸钠效果研究［Ｊ］．中华临床医师杂志（电子版），

２０１３，７（７）：３１８５－３１８７．

［１０］姜志洲，董黎强，尹航．黄芪甲苷对大鼠骨骺干细胞增殖

及生物学特性的影响［Ｊ］．浙江中西医结合杂志，２０１７，

２７（４）：２７５－２７７．

［１１］张树威，郭风劲，陈安民．骨骺干细胞相关研究进展［Ｊ］．

国际骨科学杂志，２００７，２８（３）：１６５－１６６．

（收稿日期：２０１７－１１－２０　本文编辑：李晓乐）

（上接第６页）

［２］　ＹＵＫＨ，ＳＥＥＬＣ，ＫＵＯＣＦ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅａｎｄｉｎｃｉｄｅｎｃｅ

ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｕｔｏｉｍｍｕｎｅｒｈｅｕｍａｔｉｃｄｉｓｅａｓｅｓ：Ａｎａｔｉｏｎ

ｗｉｄｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ－ｂａｓｅｄｓｔｕｄｙｉｎＴａｉｗａｎ［Ｊ］．ＡｒｔｈｒｉｔｉｓＣａｒｅ

Ｒｅｓ（Ｈｏｂｏｋｅｎ），２０１３，６５（２）：２４４－２５０．

［３］ ＳＩＮＧＨＪＡ．Ｒａｃｉａｌａｎｄｇｅｎｄｅｒｄｉｓｐａｒｉｔｉｅｓａｍｏｎｇｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｇｏｕｔ［Ｊ］．ＣｕｒｒＲｈｅｕｍａｔｏｌＲｅｐ，２０１３，１５（２）：１－９．

［４］　匡红，曾琳，刘书蓉，等．成都地区２８０９７例健康体检者

血尿酸水平分析［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０１３，３４（１６）：

２１２１－２１２２．

［５］　濮永杰，孔卫东，徐?．不同剂量秋水仙碱治疗急性痛风

疗效的Ｍｅｔａ分析［Ｊ］．中国药业，２０１５，２４（１６）：２１－２３．

［６］　ＣＯＮＷＡＹＮ，ＳＣＨＷＡＲＴＺＳ．Ｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆ

ａｃｕｔｅｇｏｕｔ［Ｊ］．ＭｅｄＨｅａｌｔｈＲＩ，２００９，９２（１１）：３５６－３５８．

［７］　吕军，吕芳，方和金，等．高尿酸血症并急性痛风性关节

炎大鼠模型的建立［Ｊ］．中国现代医学杂志，２０１３，

２３（２７）：１１－１６．

［８］　章元沛．药理学实验［Ｍ］．２版．北京：人民卫生出版社，

１９９６：２３８．

［９］　杨良山，钟琴．痛风性关节炎中医病因病机研究综述［Ｊ］．风

湿病与关节炎，２０１４，３（８）：５３－５６．

［１０］向黎黎，熊辉，李腾龙，等．蠲痹历节清方治疗急性期湿

热蕴结型痛风性关节炎３１例［Ｊ］．湖南中医杂志，２０１５，

３１（２）：１４－１６．

［１１］郭玉星，熊辉，陆小龙，等．蠲痹历节清方治疗急性痛风

性关节炎的临床研究［Ｊ］．云南中医学院学报，２０１６，

３９（１）：８１－８４．

［１２］李迎春，徐建华．急性痛风性关节炎的发病机制及研究

进展［Ｊ］．安徽医学，２０１３，３４（１）：９６－９８．

［１３］ＢＯＬＺＥＴＴＡＦ，ＶＥＲＯＮＥＳＥＮ，ＭＡＮＺＡＴＯＥ，ｅｔａｌ．Ｃｈｒｏｎｉｃ

ｇｏｕｔｉｎｔｈｅｅｌｄｅｒｌｙ［Ｊ］．ＡｇｉｎｇＣｌｉｎＥｘｐＲｅｓ，２０１３，２５（２）：

１２９－１３７．

［１４］袁晓，范永升，谢冠群，等．基于“ＴＬＲ４／ＮＦ－ｋＢ”信号通

路研究“加味四妙丸”治疗急性痛风性关节炎大鼠的作

用机制［Ｊ］．浙江中医药大学学报，２０１７，４１（１）：１７－２４．

［１５］ＭＡＲＴＩＮＯＮＦ，ＰＥＴＲＩＬＬＩＶ，ＭＡＹＯＲＡ，ｅｔａｌ．Ｇｏｕｔ－ａｓｓｏｃｉａｔ

ｅｄｕｒｉｃａｃｉｄｃｒｙｓｔａｌｓａｃｔｉｖａｔｅｔｈｅＮＡＬＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ［Ｊ］．

Ｎａｔｕｒｅ，２００６，４４０（７８１）：２３７－２４１．

［１６］杨洪杰，周利，吴海红，等．清热解毒中药外敷治疗外伤

感染创面的疗效观察及作用机制研究［Ｊ］．中医正骨，

２０１６，２８（８）：１３－１８．

［１７］陈鹏，郭文韬，龙美兵，等．退癀消肿汤联合洛索洛芬钠

片治疗急性痛风性关节炎的临床研究［Ｊ］．中医正骨，

２０１６，２８（８）：１９－２３．

（收稿日期：２０１７－１２－１２　本文编辑：时红磊）

（上接第９页）

［３］　韵向东，万麟，王旭，等．桡骨茎突狭窄性腱鞘炎局部封闭致

手指坏死一例［Ｊ］．中华手外科杂志，２００８，２４（５）：２７６．

［４］　张作仁，冯殿发，李国辉，等．桡骨茎突狭窄性腱鞘炎局

部封闭致手指坏死（附３例报告）［Ｊ］．中国矫形外科杂

志，２００５，１３（５）：３９２．

［５］　王莉，李义凯，刘强．针刀治疗桡骨茎突狭窄性腱鞘炎中存

在的问题［Ｊ］．中国康复医学杂志，２０１１，２６（３）：２７５－２７７．

［６］　陈志豪，徐华梓，徐刚，等．桡神经浅支及其分支的解剖

学研究及临床意义［Ｊ］．浙江创伤外科，２０１０，１５（４）：

４１７－４２０．

［７］　黄秀峰，黄海珊，周善金．桡神经浅支的观测［Ｊ］．右江民

族医学院学报，１９９８，２０（１）：１－３．

［８］　王培，杨震军，王竹君，等．桡神经浅支掌背部的临床应

用解剖学研究［Ｊ］．河北医学，２０１０，１６（９）：１０７４－１０７６．

［９］　张朝佑．人体解剖学［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２００９：

１０６－１０７．

［１０］钟世镇，王启华，孙博．临床解剖学丛书（四肢分册）［Ｍ］．北

京：人民卫生出版社，１９９１：１３．

［１１］朱汉章．针刀医学原理［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，

２００２：６３９－６４１．

［１２］全科，何冬凤，刘华，等．针刀治疗桡骨茎突狭窄性腱鞘

炎疗效观察［Ｊ］．内蒙古中医药，２０１６，３５（１６）：８５．

［１３］易传军，田光磊，李忠哲，等．单纯切开拇短伸肌腱鞘治

疗桡骨茎突狭窄性腱鞘炎［Ｊ］．中华骨科杂志，２００５，

２５（１０）：６２６－６２８．

［１４］ＩＫＩＺＺＡ，ＵＥＲＬＥＲＨ．Ａｎａｔｏｍｉｃｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓａｎｄｃｌｉｎｉ

ｃａｌｉｍｐｏｒｔａｎｃｅｏｆｔｈｅｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌｂｒａｎｃｈｏｆｔｈｅｒａｄｉａｌ

ｎｅｒｖｅ［Ｊ］．ＳｕｒｇＲａｄｉｏｌＡｎａｔ，２００４，２６（６）：４５３－４５８．

［１５］肖亮，刘强，李义凯．桡骨茎突解剖形态学分型及临床意

义［Ｊ］．中国临床解剖学杂志，２０１０，２８（５）：５０７－５０９．

（收稿日期：２０１７－１１－０６　本文编辑：时红磊）

·５１·　中医正骨２０１８年２月第３０卷第２期　ＪＴｒａｄＣｈｉｎＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，２０１８，Ｖｏｌ．３０，Ｎｏ．２　　　（总０９５）　　　
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