
书书书

第 二 军 医 大 学 学 报

ＡｃａｄＪＳｅｃ ＭｉｌＭｅｄ Ｕｎｉｖ　２００６Ｊｕｌ；２７（７） ·８０３　　 ·

·短篇论著·

磁性可切削生物活性微晶玻璃与骨髓基质干细胞的相容性研究
Ｂｉｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙｂｅｔｗｅｅｎｍａｇｎｅｔｉｃｍａｃｈｉｎａｂｌｅｂｉｏａｃｔｉｖｅｇｌａｓｓｃｅｒａｍｉｃａｎｄｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｓｔｒｏｍａｌｃｅｌｌｓ

周新华１，陈安民２，陈　钢２，孙淑珍３

（１．北京积水潭医院矫形骨科，北京１０００３５；２．华中科技大学同济医学院附属同济医院骨科，武汉４３００３０；３．武汉理工大学

材料学院，武汉４３００７０）

［摘要］　目的：评价磁性可切削生物活性微晶玻璃（ｍａｇｎｅｔｉｃｍａｃｈｉｎａｂｌｅｂｉｏａｃｔｉｖｅｇｌａｓｓｃｅｒａｍｉｃ，ＭＭＢＣ）人工骨的细胞相容

性。方法：将骨髓基质干细胞（ｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｓｔｒｏｍａｌｃｅｌｌ，ＢＭＳＣ）分别和生物玻璃（ＢＧ）、ＭＭＢＣ在体外进行培养，在电镜下观

察细胞的生长情况，从而评价 ＭＭＢＣ的细胞相容性。结果：细胞培养１０ｄ后，在 ＭＭＢＣ的孔隙内或表面，有大量的胶原纤维

丝相连，部分胶原纤维丝跨越孔隙。孔隙内可见多量细胞生长，而ＢＧ内并未见有明显的胶原纤维。结论：ＭＭＢＣ人工骨具

有良好的细胞相容性。
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　　良好的生物活性相容性和物理相容性是医用生物材料

选择的关键。磁性可切削生物活性微晶玻璃（ｍａｇｎｅｔｉｃｍａ

ｃｈｉｎａｂｌｅｂｉｏａｃｔｉｖｅｇｌａｓｓｃｅｒａｍｉｃ，ＭＭＢＣ）是一种较为理想的

新型医学生物材料，具有良好的生物力学性能及可切削性。

为了进一步验证该材料的使用价值，本研究采用体外细胞培

养技术，观察其对骨髓基质干细胞（ｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｓｔｒｏｍａｌ

ｃｅｌｌ，ＢＭＳＣ）的毒性，并和生物玻璃（ＢＧ）进行了比较，为其进

一步开发应用提供必要的理论支持。

１　材料和方法

１．１　材料　动物：４～５周龄健康的新西兰雄性大白兔１只。

ＢＧ和 ＭＭＢＣ：由武汉理工大学材料学院和华中科技大学同

济医学院附属同济医院骨科共同研制［１］。仪器：移液管，盖

玻片（５ｍｍ×５ｍｍ），干燥箱，小剪刀，镊子，手术刀，止血钳；

各种规格的小玻璃瓶；恒温水浴箱；离心机（Ｓｉｇｍａ３ｋ１８）；２４
孔培养板（Ｃｏｒｎｉｎｇ）；扫描电镜（型号：ＪＳＭ５６１０ＬＶ）等。试

剂：三蒸水，０．１％胶原酶，ＲＰＭＩ１６４０培养液（Ｇｉｂｃｏ）；小牛

血清（杭州四季青生物制品有限公司生产）；青霉素，链霉素，

维生素Ｃ（Ｓｉｇｍａ）；胰蛋白酶（天象人生物制品公司生产）；

２．５％戊二醛；丙酮。

１．２　ＢＭＳＣ的培养　取４～６周龄健康的雄性新西兰大白

兔１只，用剪刀剪去双侧股骨部的毛发，用碘乙醇、乙醇严格

消毒后按无菌操作原则铺巾，自股骨大转子部位用１６号骨

髓穿刺针穿入股骨骨髓腔，用注射器抽吸３ｍｌ骨髓，混入１０

ｍｌＲＰＭＩ１６４０完全培养基（青霉素和链霉素各１００Ｕ／ｍｌ，维

生素Ｃ５０μｇ／ｍｌ，２０％新生牛血清）中，用４号针头反复抽

吸，制成单细胞悬液。用３％白细胞稀释液计数细胞，并以

３×１０６／ｍｌ接种入５０ｍｌ培养瓶中，每瓶各加入细胞培养液

３．５ｍｌ，置于３７℃、５％ＣＯ２孵箱进行培养，５ｄ后再用ＲＰＭＩ

１６４０完全培养基进行半量换液，以后改为２～３ｄ全量换液１
次。待细胞汇合成单层后再用０．２５％胰蛋白酶进行消化，计

数，并按１×１０５／ｍｌ密度接种于培养皿中，使用条件培养基

（完全培养基＋地塞米松８～１０ｍｏｌ／ｍｌ＋维生素Ｃ５０μｇ／ｍｌ

＋β甘油磷酸钠１０ｎｍｏｌ／Ｌ）进行传代培养。

１．３　ＭＭＢＣ材料处理　将材料ＢＧ、ＭＭＢＣ分别切割成４

ｍｍ×４ｍｍ×２ｍｍ的块状，用三蒸水洗净，烘干，在温度为

１２１～１２６℃，蒸气压力为１０４．０～１３７．３ｋＰａ的条件下消毒

３０ｍｉｎ后保存备用。

１．４　细胞接种　将传至第３代的细胞按１．５×１０４／孔接种

于２４孔培养板中，其中１２孔加入４ｍｍ×４ｍｍ×２ｍｍ的

ＭＭＢＣ各一块、另外１２孔中加入４ｍｍ×４ｍｍ×２ｍｍ的

ＢＧ各一块，２４孔中均加入培养基１ｍｌ后再置于３７℃、５％

ＣＯ２及饱和湿度条件下复合培养，一定时间后取材进行观

察。

１．５　扫描电镜观察　在接种培养后第１０天分别取出标本，

立即用２％戊二醛固定，丙酮逐级脱水，临界点干燥，表面喷

金，进行扫描电镜观察，并与接种前的材料进行比较。

２　结　果

　　扫描电镜下可见接种前的 ＭＭＢＣ表面较粗糙，有多量

孔隙，含有六方柱状的氟磷灰石、粒状的磷酸三钙及片状或

长棒状云母晶体等（图１Ａ）。ＭＭＢＣ接种 ＢＭＳＣ后第１０
天，在材料的孔隙内或表面，可见大量的胶原纤维丝相连，部

分胶原纤维丝跨越孔隙，孔隙内可见多量细胞生长（图１Ｂ），

而ＢＧ接种ＢＭＳＣ后材料孔隙内未见有明显的胶原纤维生

长（图１Ｃ）。

３　讨　论

　　骨基质材料的构建是限制骨组织工程学发展的“瓶颈”，

寻找理想的基质材料已经成为骨组织工程学者的共识［２，３］。

根据“安全、有效”原则，新型生物医学材料不仅应满足临床

所需的物理、化学性能，而且还需要良好的生物相容性，以保

证患者的安全。生物材料与细胞混合体外培养是检测其生

物相容性的最敏感的指标［４］。生物材料在培养液中可降解
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图１　ＭＭＢＣ和ＢＭＳＣ复合培养前后的形态（ＳＥＭ）

Ａ：接种前，ＭＭＢＣ表面较粗糙，有多量孔隙；Ｂ：ＭＭＢＣ接种ＢＭＳＣ后第１０天，材料孔隙内或表面可见大量的胶原纤维丝相连，部分胶原纤维

丝跨越孔隙，孔隙内可见多量细胞生长；Ｃ：ＢＧ接种ＢＭＳＣ后第１０天，材料孔隙内未见有明显的胶原纤维生长

释放各种不同的成分，并可改变培养液中ｐＨ值，这些均对培

养的细胞有多方面的影响。本实验采用 ＭＭＢＣ与ＢＭＳＣ体

外复合培养的方法，通过形态学观察，结果发现 ＢＭＳＣ在

ＭＭＢＣ的表面附着良好，随着培养时间的延长，ＢＭＳＣ在其

上伸展、繁殖，并分泌胶原纤维等细胞外基质，同时可以附着

于材料的孔隙周边或深入材料孔隙内生长。说明 ＭＭＢＣ对

细胞生长和功能表达未见有明显的抑制作用。另一方面，由

于ＢＭＳＣ具有成骨能力，它在材料的表面及孔隙内生长表明

新骨有望在这些部位形成。骨髓中含有大量的间充质细胞，

这些细胞在某些因素作用下能分化成骨组织［５］。因此，

ＭＭＢＣ与ＢＭＳＣ良好的生物相容性，为我们进一步研究

ＭＭＢＣ人工骨提供了较好的理论基础。
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