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　　［摘要］　目的　探讨体外培养条件下寡突胶质前体细胞增殖、迁移及分化特性。方法　取新生１ｄＳＤ大鼠大脑皮质
混合胶质细胞培养１０ｄ，分离纯化寡突胶质前体细胞。通过ＢｒｄＵ掺入实验对其增殖能力进行测定，采用经典的Ｔｒａｎｓｗｅｌｌ模

型和重聚球模型对其迁移能力进行检验，并在分化培养基中观察其分化成为成熟寡突胶质细胞的能力。结果　混合培养胶
质细胞在培养１０ｄ后出现明显分层现象。初次振荡后，小胶质细胞脱落显示大量聚集成团的寡突胶质前体细胞散布于星形胶

质细胞表面。分离的寡突胶质前体细胞ＮＧ２、Ａ２Ｂ５表达阳性；阿糖胞苷可抑制其增殖（Ｐ＜０．０１）；ＰＤＧＦ可明显促进其迁移

（Ｐ＜０．０１）；在分化培养条件下，ＭＢＰ阳性的成熟寡突胶质细胞增多（Ｐ＜０．０１）。结论　寡突胶质前体细胞在体外培养条件
下可以保持其增殖、迁移和分化的基本特性。

　　［关键词］　寡突胶质前体细胞；细胞增殖；细胞迁移；细胞分化；细胞培养技术
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　　中枢神经系统的髓鞘形成依赖于寡突胶质前体

细胞（ｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅｐｒｅｃｕｒｓｏｒｃｅｌｌｓ，ＯＰＣｓ）的增

殖、迁移和分化。研究表明，寡突胶质前体细胞起源

局限，仅发生于腹侧脑室下区，需要经历长距离的迁

移到达白质区分化并包绕轴突形成髓鞘［１］。髓鞘对

于维持正常神经动作电位传导具有重要意义，一旦

发生变性或损伤将导致严重的神经功能障碍。由于

髓鞘损伤后的自然修复再生大多以失败告终，所以，

筛选有效的外源因素对于促进髓鞘再生是目前研究

的主要方向［２］。但在体过程极其复杂，因此，体外培

养高纯度的寡突胶质前体细胞是了解该类细胞特性

的重要前提。而在此基础上对其增殖、迁移和分化

等性质的探讨对髓鞘修复再生具有重要的参考价

值。
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１　材料和方法

１．１　实验动物及试剂　新生１ｄＳＤ大鼠购自第二

军医大学动物实验中心，雌雄不限。主要试剂：解剖

液，ＰＢＳ，Ｂ１０４条件培（养）液［当 Ｂ１０４细胞系在

ＤＭＥＭ／１０％胎牛血清中增殖密度约７５％时，将培

液换成含２％Ｂ２７的 Ｎｅｕｒｏｂａｓａｌ培液（ＮＢ／Ｂ２７）中

培养４８ｈ后收集并过滤所得的培液］，细胞培液：

ＤＭＥＭ＋１０％ＦＢＳ，ＯＰＣｓ增殖培液：ＮＢ／Ｂ２７Ｂ１０４
条件培液（体积比７３）（Ｇｉｂｃｏ）；ＯＰＣｓ分化培液：

ＤＭＥＭ＋３０ｎｇ／ｍｌＴｒｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅ（Ｔ３）ａｎｄ４０

ｎｇ／ｍｌＴｈｙｒｏｘｉｎｅ（Ｔ４）；考马斯亮蓝染色剂：先将２ｇ

Ｒ２５０考马斯亮蓝溶于１２０ｍｌｄｄＨ２Ｏ，再加入２４０

ｍｌ甲醇和８０ｍｌ冰乙酸，最终用ｄｄＨ２Ｏ定容至８００

ｍｌ，滤纸过滤；细胞裂解液，一抗：ＮＧ２、Ａ２Ｂ５、Ｉｂａ１、

ＭＢＰ（Ｃｈｅｍｉｃｏｎ），ＧＦＡＰ、ａｎｔｉＢｒｄＵ （Ｓｉｇｍａ）；二

抗：ＨＲＰ偶联标记的二抗购自 ＫａｎｇＣｈｅｎ生物公

司，ＦＩＴＣ及罗丹明偶联的荧光二抗购自Ｊａｃｋｓｏｎ

ＩｍｍｕｎｏＲｅｓｅａｒｃｈ公司；阿糖胞苷（ＡｒａＣ）和 ＢｒｄＵ
（Ｓｉｇｍａ公司）。

１．２　ＯＰＣｓ的培养与鉴定

１．２．１　培养　所有动物实验均遵循第二军医大学

动物保护和使用委员会规则操作。按 ＭｃＣａｒｔｈｙ
等［３］的培养方法加以适当修饰。无菌分离暴露新生

（Ｐ１）ＳＤ大鼠的脑，去除软脑膜，取出大脑皮质，置于

解剖液中，用显微剪剪碎 （最终体积约为１ｍｍ３），加

入与解剖液等量的０．２５％胰酶（Ｇｉｂｃｏ公司），３７℃
消化３０ｍｉｎ，加入新鲜培液终止消化。用吸管将组

织悬液转移至１０ｍｌ玻璃离心管中，７００×ｇ离心

５ｍｉｎ，弃上清。重新加入新鲜培液，用火焰抛光的

吸管吹打成细胞悬液，室温下静置５～１０ｍｉｎ，并将

细胞悬液种于铺被好多聚赖氨酸的培养瓶中。待绝

大部分细胞贴壁后（约１６ｈ），轻晃培养瓶数次去除

未贴壁细胞或组织块，并换成新鲜培液，此后每３ｄ
换液。培养１０ｄ左右后，将其放入３７℃摇床以２５０

ｒ／ｍｉｎ的转速振摇２～３ｈ去除小胶质细胞，并加入

新鲜培液以２９０ｒ／ｍｉｎ继续摇晃２０ｈ。取细胞悬液

用４００目筛网过滤至没有涂布多聚赖氨酸的培养皿

中，让其贴壁数小时后，吸取培液，即为ＯＰＣｓ悬液。

ＯＰＣｓ悬液直接种植于铺被有多聚赖氨酸的培养板

中，数小时后待ＯＰＣｓ已完全贴壁，将培液换成增殖

培液，培养数日，每２ｄ换一次培液。

１．２．２　鉴定　ＯＰＣｓ在增殖培液中数天后，用

ＮＧ２、Ａ２Ｂ５等ＯＰＣｓ表面标志物进行免疫细胞化学

鉴定其纯度。细胞用ＰＢＳ（０．０１ｍｏｌ／Ｌ，ｐＨ７．４）洗

涤２次，４％多聚甲醛室温固定２０ｍｉｎ，ＰＢＳ洗涤３
次，每次５ｍｉｎ；用含０．３％ ＴｒｉｔｏｎＸ１００的ＰＢＳ室

温处理１０ｍｉｎ，１０％羊血清室温孵育１ｈ，用１０％羊

血清稀释一抗于４℃过夜；用ＰＢＳ洗去一抗，用５％
羊血清稀释二抗，室温避光孵育１ｈ；用封片剂封片，

荧光显微镜下观察拍照。

１．３　细胞增殖实验　ＯＰＣｓ在增殖培液中培养２ｄ
后，在正常组和阿糖胞苷处理组加入１μｍｏｌ／Ｌ

ＢｒｄＵ 标记细胞。４ｈ后进行染色，方法如下：４％多

聚甲醛室温固定２０～３０ｍｉｎ；ＰＢＳ洗涤１０ｍｉｎ／次，

３次；２ｍｏｌ／ＬＨＣｌ室温孵育１５ｍｉｎ；ＰＢＳ洗涤１０

ｍｉｎ／次，３次；０．１ｍｏｌ／ＬＮａ２Ｂ４Ｏ７室温孵育１５ｍｉｎ；

ＰＢＳ洗净；０．１％ＴｒｉｔｏｎＸ室温处理１～２ｍｉｎ；１０％
山羊血清中封闭４５～６０ｍｉｎ；加入一抗（稀释于５％
山羊血清中）４℃过夜；ＰＢＳ洗涤１０ｍｉｎ／次，３次；加

入二抗（稀释于１０％山羊血清中）并室温孵育１ｈ；

ＰＢＳ洗涤３次；封片。共聚焦显微镜（Ｎｉｋｏｎ）以４０
倍镜每组拍摄４～５个视野进行分析。实验重复２
次。

１．４　细胞迁移模型　ＢｏｙｄｅｎＣｈａｍｂｅｒＴｒａｎｓｗｅｌｌ
迁移分析［４］：迁移小室的滤膜两侧均预先涂布多聚

赖氨酸，自然晾干（严禁紫外线照射）后，将迁移小室

的滤膜浸泡于培液中（ＤＭＥＭ＋１０％ＦＢＳ）至少２ｈ。

将ＯＰＣｓ悬液（在未涂布多聚赖氨酸的培养皿中自

然贴壁时间不得超过３０ｍｉｎ，否则会出现明显聚球

现象）种植于上层滤膜上，１～２ｈ后，将培液换成增

殖培液，同时将处理试剂加入下层并置于培养箱中

１６ｈ。细胞染色：ＯＰＣｓ细胞直接用４％多聚甲醛固

定２０ｍｉｎ，ＰＢＳ冲洗２～３次后，考马斯亮蓝室温下

染色４ｈ，用ＰＢＳ冲洗干净，棉签轻轻擦拭膜上层后，

镜下观察细胞迁移情况。光镜下（Ｏｌｙｍｐｕｓ），各组

用２０倍镜至少拍摄３０个视野进行分析。计算每视

野的平均数目，并与对照组相比。

　　重聚球迁移模型［５］：ＯＰＣｓ悬液（在未涂布多聚

赖氨酸的培养皿中自然贴壁，时间约为１～２ｈ）中含

有大量重新聚集成球的团块，显微镜下吸取单个团

块种植于涂布多聚赖氨酸的６孔板中，数小时待其
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贴壁后，将其培液换成增殖培液并加入处理试剂继

续培养。１６ｈ后，去除培液于４％多聚甲醛中固定，

光镜下拍照统计。迁移距离＝（迁移后平均直径－
迁移前平均直径）／２，每组实验至少统计５个 ＯＰＣｓ
聚球。

１．５　细胞分化模型建立　分离纯化的 ＯＰＣｓ贴壁

数小时后，将其培液置换成分化培液继续培养３～

４ｄ。并按照 ＯＰＣｓ纯化鉴定的方法进行 ＮＧ２和

ＭＢＰ共标染色。ＭＢＰ蛋白水平检测：冰浴收集

ＯＰＣｓ细胞裂解液，超声破碎后于沸水中煮沸５ｍｉｎ，

离心后上样。１０％ＳＤＳＰＡＧＥ分离，含１５％甲醇的

转膜缓冲液以恒流０．３５Ａ转膜２ｈ。１０％脱脂奶粉

室温封闭１ｈ后加入一抗 ＭＢＰ（１５００）于４℃过

夜。ＴＢＳＴ 冲洗 ３ 遍，每次 １０ ｍｉｎ。加入二抗

（１５０００）室温１．５ｈ，ＴＢＳＴ 冲洗４次，每次１０

ｍｉｎ。ＥＣＬ液显影，压片。用ｉｐｐ５成像软件系统进

行灰度扫描分析。实验结果重复３次。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．０软件进行处理，

组间比较采用ｔ检验；检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　体外分离纯化培养 ＯＰＣｓ的鉴定　根据胶质

细胞不同的黏附性质，ＯＰＣｓ可以通过混合胶质细胞

培养并进行差速贴壁法进行分离纯化。原代培养皮

质混合胶质细胞４ｄ后，可见星型胶质细胞迅速增

殖。在其间散布体积较小、折光性强的细胞，并呈聚

集状态。培养到第７～８天后，星型胶质细胞铺满整

个培养瓶底部，并有成堆或呈葡萄串样生长的体积

较小、折光性强的细胞散落其间。第１０天，混合胶

质细胞进行第一次机械振荡以分离小胶质细胞，处

于混合培养体系最上层的小胶质细胞由于贴壁黏附

能力较差最易被分离下来（胶质细胞贴壁黏附能力

由强到弱：星型胶质细胞＞ＯＰＣｓ＞小胶质细胞）。

接着将混合培养的细胞换成新鲜培液进行第２次机

械振荡获取ＯＰＣｓ。第２次振荡时结束后，培液中包

括有ＯＰＣｓ（并非全部ＯＰＣｓ，因为该机械力不足以使

一些贴壁较牢固的 ＯＰＣｓ振荡下来）、小胶质细胞，

一般来说星型胶质细胞不会污染其中，小胶质细胞

可能是第１次振荡后尚未被振荡下来或换液时未能

完全去除的小胶质细胞，所以将其放置于未涂布任

何基质的培养皿中自然贴壁数小时（胶质细胞贴壁

速度由快到慢顺序为：小胶质细胞＞ＯＰＣｓ＞星型胶

质细胞），小胶质细胞最先贴壁，而 ＯＰＣｓ则大多仍

悬浮于培液中，轻轻吸取培液即可得到体外培养的

ＯＰＣｓ。

　　按经典的差速贴壁法分离纯化培养的ＯＰＣｓ呈

明显的双极突起状态，胞体较小呈椭圆形，免疫细胞

化学染色呈 ＮＧ２和 Ａ２Ｂ５阳性；同时，发现经该培

养体系纯化的 ＯＰＣｓ中没有发现小胶质细胞（Ｉｂａ１
阳性）和星形胶质细胞（ＧＦＡＰ阳性）的存在（图１），

证明该培养细胞为ＯＰＣｓ，同时表明该培养体系可以

获得高纯度的ＯＰＣｓ。

图１　体外分离纯化培养ＯＰＣｓ的鉴定

Ｆｉｇ１　ＩｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆＯＰＣｓｃｕｌｔｕｒｅｄｉｎｖｉｔｒｏ
ＰｕｒｉｆｉｅｄＯＰＣｓａｒｅｓｍａｌｌａｎｄｂｉｐｏｌａｒａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃａｌｌｙｉｍｍｕｎｏｓｔａｉｎｅｄｆｏｒＮＧ２ａｎｄＡ２Ｂ５．Ｔｈｅｒｅａｒｅｎｏｔｍｉｃｒｏｇｌｉａ（Ｉｂａ１）ａｎｄａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ（ＧＦＡＰ）．

Ｈｏｅｃｈｓｔｌａｂｅｌｅｄｎｕｃｌｅｉ：ｔｈｅｎｕｃｌｅｉａｒｅｂｌｕｅ．Ｔｈｅｌａｓｔｏｎｅｉｓｔｈｅｍｅｒｇｅｏｆｔｈｅｎｕｃｌｅｕｓａｎｄｓｏｍａ
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２．２　ＯＰＣｓ的体外增殖　ＯＰＣｓ在脑室下区产生

后，需要先经历增殖过程。为探讨体外培养的ＯＰＣｓ
增殖能力，在增殖培养条件下加入１μｍｏｌ／ＬＢｒｄＵ。

作为阴性对照，１μｍｏｌ／Ｌ阿糖胞苷（ＡｒａＣ）同时加

入处理组。４ｈ后，细胞固定染色。结果显示，正常

分离纯化培养的 ＯＰＣｓ的增殖率约为２０％；加入

ＡｒａＣ后，ＯＰＣｓ增殖被抑制，增殖率仅约０．１％（图

２），两组差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。这表明体

外培养的 ＯＰＣｓ具有增殖能力，并且可被外源因素

所影响。

图２　ＯＰＣ的增殖

Ｆｉｇ２　ＰｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆＯＰＣｓ
ＢｒｄＵｉｓｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｅｄ；ＡｒａＣｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｈｉｂｉｔｅｄｔｈｅＯＰＣｓｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ．Ｐ＜０．０１ｖｓｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ｎ＝３，珚ｘ±ｓ

２．３　ＯＰＣｓ的体外迁移　由于 ＯＰＣｓ起源局限，

ＯＰＣｓ在增殖后需要经历长距离的迁移过程才能到

达白质区域。ＢｏｙｄｅｎＣｈａｍｂｅｒＴｒａｎｓｗｅｌｌ体外迁

移模型可操作性强，非常敏感，具有很好的重现性。

ＯＰＣｓ具有一定的自发迁移能力，在种植密度为

５０００／孔时，自发迁移１６ｈ的迁移率约为１０％。

ＰＤＧＦ可以有效促进ＯＰＣｓ迁移，作为阳性对照，其

可以将ＯＰＣｓ迁移率提高４倍左右（图３Ａ）。为更

好地模拟在体情况，我们采用重聚球模型（ｒｅａｇｇｒｅ

ｇａｔｉｏｎａｓｓａｙ）对其迁移能力进行了分析。结果发

现，聚集成球的ＯＰＣｓ可以向外迁移，１６ｈ内平均迁

移路径约为８０μｍ，而ＰＤＧＦ可以促进其迁移能力，

平均迁移距离为４５０μｍ左右（图３Ｂ），两组差异有

统计学意义（Ｐ＜０．０１）。

图３　ＯＰＣｓ的迁移

Ｆｉｇ３　ＭｉｇｒａｔｉｏｎｏｆＯＰＣｓ
ＯＰＣｓｈａｖｅｓｅｌｆｍｉｇｒａｔｉｏｎａｂｉｌｉｔｙ．Ａ：ＢｏｙｄｅｎＣｈａｍｂｅｒＴｒａｎｓｗｅｌｌｍｏｄｅｌ，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌ，ＰＤＧＦｃｏｕｌｄｏｂｖｉｏｕｓｌｙｐｒｏｍｏｔｅｉｔｓｍｉｇｒａｔｉｏｎ．

Ｂ：Ｒｅａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎａｓｓａｙｍｏｄｅｌ，ｔｈｅａｖｅｒａｇｅｍｉｇｒａｔｉｏｎｓｐｅｅｄｏｆＯＰＣｓｗａｓ８０μｍ（１６ｈ）．Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１ｖｓｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ｎ＝３，珔ｘ±ｓ

２．４　ＯＰＣｓ的体外分化　ＯＰＣｓ需要先分化成熟为

寡突胶质细胞才可包绕轴突形成髓鞘。髓鞘再生困

难主要与ＯＰＣｓ的分化成熟障碍有关［６］。因此，建

立有效的体外分化模型对寻找合适的靶点非常重

要。体 外 培 养 的 ＯＰＣｓ 在 增 殖 培 液 中 培 养

３～４ｄ后，免疫组化和 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ结果均表
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明只有很少部分分化成熟为 ＭＢＰ阳性的成熟寡突

胶质细胞；而在分化培液中培养３～４ｄ后发现，绝

大多数（＞８０％）的ＯＰＣｓ均分化成为成熟的寡突胶

质细胞，并且 ＭＢＰ表达量增加（图４，Ｐ＜０．０１）。结

果提示，体外纯化培养的 ＯＰＣｓ具有很强的分化能

力，可以用于相应的体外研究。实验均重复３次。

图４　ＯＰＣｓ的分化

Ｆｉｇ４　ＤｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｏｆＯＰＣｓ
Ａ：ＴｈｅｒａｔｉｏｏｆＭＢＰｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｓ（ｍａｔｕｒｅｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅｓ）ｗａｓｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｍｅｄｉｕｍｃｏｍｐａｒｅｄｔｏｔｈｅｒａｔｉｏｏｆＮＧ２ｐｏｓｉｔｉｖｅｏｎｅｓ
（ＯＰＣｓ）；Ｂ：Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇａｎａｌｙｓｉｓ：ＭＢＰｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｅｌｅｖａｔｅｄｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｍｅｄｉｕｍｃｕｌｔｕｒｅｄｆｏｒｄａｙｓｃｏｍｐａｒｅｄｔｏｔｈａｔｃｕｌｔｕｒｅｄｉｎ

ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｍｅｄｉｕｍ．Ｐ＜０．０１ｖｓｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ；ｎ＝３，珚ｘ±ｓ

３　讨　论

　　本研究采用经典差速贴壁法进行体外分离纯化

培养寡突胶质前体细胞，并系统地对其增殖、迁移和

分化特性进行了研究。结果表明，体外培养的ＯＰＣｓ
可保持增殖、迁移和分化的基本特性，并且可被外源

因素影响。体外分离纯化培养 ＯＰＣｓ有多种方法，

包括密度梯度法、差速振荡纯化法、免疫吸附法、神

经干细胞定向分化培养法等［７］，但每种方法都有其

不完善的地方。本研究按 ＭｃＣａｒｔｈｙ等［３］的差速贴

壁法进行分离纯化。要取得该实验的成功，我们发

现以下几点非常重要：（１）大鼠需在新生２ｄ内，大

脑皮质应尽量剪碎，胰酶消化时间不能太长，吹打成

悬浮液后必须静置５～１０ｍｉｎ；（２）原代混合胶质细

胞种植密度适中，一般按经验是１．５只老鼠的大脑

皮质种植于１个Ｔ７５的培养瓶中；（３）一定要维持培

养箱ＣＯ２浓度在５％，我们发现，在偏碱性条件下很

难培养分离出高纯度的ＯＰＣｓ；（４）Ｂ１０４条件培液一

定要在Ｂ１０４细胞系增殖能力旺盛（融合度为７０％
左右）时加入新鲜 ＮＢ／Ｂ２７培养４８ｈ后收集过滤。

我们的实验发现，Ｂ１０４条件培液的质量直接影响

ＯＰＣｓ的活力和增殖能力。

　　寡突胶质前体细胞需经历增殖、迁移和分化等

过程最终才能包绕轴突形成髓鞘［８］。本实验中，采

用Ｂ１０４条件培液方法维系ＯＰＣｓ的前体状态，对其

增殖和迁移能力进行了系统分析。增殖实验表明，

分离纯化培养的ＯＰＣｓ具有明显的增殖能力，ＢｒｄＵ
掺入４ｈ后约有２０％ ＯＰＣｓ被标记，而阿糖胞苷可

以明显抑制其增殖。一旦发生损伤，ＯＰＣｓ增殖能

力对产生大量的修复细胞起到极其重要的作用。事

实上，在成体中也存在一些具有增殖能力的 ＯＰＣｓ，

但其功能仍不十分清楚［９］。ＯＰＣｓ的长距离迁移无

疑是形成髓鞘的前提。由于 ＯＰＣｓ起源局限，它必

须要经历长距离的迁移过程到达白质区域分化形成

髓鞘。体外结果表明，ＯＰＣｓ具有一定的自发迁移

能力，在外界因素ＰＤＧＦＡ的影响下可以明显加速

其迁移速率和数目。迁移小室模型中，ＰＤＧＦＡ可

以明显促进迁移ＯＰＣｓ的数量。此模型中需要注意

两点：一是 ＯＰＣｓ悬液中的 ＯＰＣｓ尽量不要聚集成

球，最好都是单细胞悬液，所以二次贴壁的时间不宜

过长（＜２０ｍｉｎ），种植前也可以轻轻吹打数次；二是

种植密度应该一致且大概保持在５０００／孔，太多则
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不宜统计，太少则迁移数目过少，导致变异很大。在

聚球实验中，ＰＤＧＦＡ可以明显促进 ＯＰＣｓ的迁移

速率和数目。此实验较为困难，二次贴壁时间可以

适量延长至１～２ｈ，让其充分聚集成球。而每组种

植数目可以尽量多些，进而从中选取大小相对一致

并呈球形的样本分析。除了ＰＤＧＦＡ之外，谷氨酸

和ＡＴＰ等多种神经递质和众多黏附分子都可影响

ＯＰＣｓ的迁移［１０］。

　　ＯＰＣｓ分化为成熟的寡突胶质细胞是髓鞘形成

的关键。一般认为，髓鞘再生失败主要是因为ＯＰＣｓ
的分化受阻。体外培养的 ＯＰＣｓ在撤去增殖培液

Ｂ１０４的条件下可以自发向寡突胶质细胞分化，但其

分化能力局限，仅有一小部分可分化为 ＭＢＰ阳性的

寡突胶质细胞。在加入 Ｔ３和 Ｔ４的情况下，ＯＰＣｓ
分化能力明显被诱导增强，约有８０％的细胞都可以

被 ＭＢＰ标记，而且 ＭＢＰ蛋白表达水平也明显增

加。实验结果表明，寡突胶质前体细胞在体外培养

条件下仍保持着进一步分化为成熟寡突胶质细胞的

潜能。ＮＴ３、Ｎｅｕｒｅｇｕｌｉｎｓ、ＬＩＦ和ＡＴＰ等都可以促

进 ＯＰＣｓ分化成髓鞘，而 ＰＤＧＦ、Ｌｉｎｇｏ、ＢＭＰ 和

ＮＧＦ可以抑制ＯＰＣｓ的分化。作为阳性对照，甾体

激素Ｔ３和Ｔ４可以促进ＯＰＣｓ分化［８］。

　　综上所述，本研究表明，采用振荡分离能够有效

获得寡突胶质前体细胞。实验结果表明在体外条件

下，Ｂ１０４条件培液可以维系 ＯＰＣｓ的前体状态，维

持其增殖和迁移能力；在分化培养条件下，ＯＰＣｓ可

以分化为成熟的寡突胶质细胞，为系统研究寡突胶

质前体细胞的特性奠定了基础。
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