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胰岛素样生长因子1对人脂肪来源的间充质干细胞向软骨细胞 
定向诱导分化的作用☆ 

周  全1，邓展生2，朱  勇2，李宝军2，张少先1，赵加力1 

Insulin-like growth factor-1 effects on directional differentiation of human adipose-derived 
mesenchymal stem cells into chondrocytes    

Zhou Quan1, Deng Zhan-sheng2, Zhu Yong2, Li Bao-jun2, Zhang Shao-xian1, Zhao Jia-li1 

Abstract 
 
BACKGROUND: Recently, researches have found that insulin-like growth factor-1 (IGF-1) can induce the differentiation of bone 
marrow-derived mesenchymal stem cells (BMSCs) into chondrocytes, but there are no reports concerning the differentiation of 
adipose-derived mesenchymal stem cells (ADMSCs) into chondrocytes induced by IGF-1, as well as interaction with transforming 
growth factor-β1 (TGF-β1) during this process.   
OBJECTIVE: To explore the possibility of inducing ADMSCs chondrogenic differentiation by using IGF-1 and the interaction with 
TGF-β1 in induction.  
METHODS: ADMSCs were obtained, and seeded at 2×105cells/cm2 in culture flask. Insulin-free chondrogenic media 
containing IGF-1 or (and) TGF-β1 were used to induce ADMSCs. 2 weeks later, cells were harvested and stained by using 
toluidine blue and collagen Ⅱ antibody immunohistochemistry. Intracellular sulfated proteoglycan and collagen Ⅱ coloring 
were observed. Reverse transcription-polymerase chain reaction (RT-PCR) was used to detect the expression of collagen Ⅱ, 
aggrecan and Sox9 mRNA.  
RESULTS AND CONCLUSION: After induced, toluidine blue stain exhibited that the cells in the three induction groups were 
polygonal, with cytoplasm and cell membrane of blue different dyeing. Immunohistochemistry for type II collagen 
demonstrated that cytoplasm and cell membrane were stained brown in three induction groups. RT-PCR revealed that the 
expression of collagen Ⅱ, aggrecan, Sox9 mRNA of IGF + TGF group were significantly greater than the IGF and TGF 
groups, and IGF and TGF groups were significantly stronger than the control group. No significant difference was determined 
between the IGF and TGF groups. These results indicated that IGF-1 can induce chondrogenic differentiation from ADMSCs, 
expressing chondrocyte specific cell phenotype. There is synergism of IGF-1 and TGF-β1 to induce the differentiation of 
ADMSCs into chondrocytes. 
 
Zhou Q, Deng ZS, Zhu Y, Li BJ, Zhang SX, Zhao JL.Insulin-like growth factor-1 effects on directional differentiation of human 
adipose-derived mesenchymal stem cells into chondrocytes.Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu yu Linchuang Kangfu. 
2010;14(10): 1785-1790.      [http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
 

背景：近年研究者发现胰岛素样生长因子 1 还可以诱导骨髓来源间充质干细胞向软骨细胞方向分化，但目前尚未见胰岛素

样生长因子 1 诱导脂肪来源间充质干细胞向软骨细胞方向分化及在此过程中与转化生长因子 β1 相互作用的报道。 

目的：观察胰岛素样生长因子 1 诱导脂肪来源间充质干细胞向软骨细胞定向分化的可能性及在诱导分化中和转化生长因子

β1 的相互作用。 

方法：获取脂肪来源间充质干细胞，以 2×105 cells/cm2
的密度接种于培养瓶，使用含胰岛素样生长因子 1 或(和)转化生长

因子 β1 的无胰岛素软骨诱导剂诱导脂肪来源间充质干细胞。2 周后获取细胞，制备细胞爬片，进行甲苯胺蓝染色和Ⅱ型胶

原免疫组织化学染色，观察细胞内高硫酸化的蛋白聚糖和Ⅱ型胶原着色情况。RT-PCR 检测Ⅱ型胶原蛋白、aggrecan 及 Sox9 

mRNA 的表达。 

结果与结论：加入诱导剂后，甲苯胺蓝染色显示 3 个诱导组细胞呈多角形，胞浆及胞膜呈蓝色异染。Ⅱ型胶原免疫组织化

学染色显示3个诱导组细胞胞浆及胞膜呈棕黄色着色。RT-PCR检测显示胰岛素样生长因子+转化生长因子组Ⅱ型胶原蛋白、

aggrecan、Sox9 mRNA 的表达均显著强于胰岛素样生长因子组和转化生长因子组，胰岛素样生长因子组和转化生长因子

组显著强于对照组，而胰岛素样生长因子组与转化生长因子组差异无显著性意义。提示胰岛素样生长因子 1 可以单独诱导

脂肪来源间充质干细胞向软骨细胞分化，表达软骨细胞特异性细胞表型，胰岛素样生长因子 1 与转化生长因子 β1 诱导脂肪

来源间充质干细胞向软骨细胞分化有协同作用。 

关键词：脂肪间充质干细胞；细胞因子；组织工程；分化；软骨 

doi:10.3969/j.issn.1673-8225.2010.10.015 

 

周全，邓展生，朱勇，李宝军，张少先，赵加力.胰岛素样生长因子 1 对人脂肪来源的间充质干细胞向软骨细胞定向诱导分

化的作用[J].中国组织工程研究与临床康复，2010，14(10):1785-1790.      [http://www.crter.org  http://cn.zglckf.com] 

 

 

 



 
周全，等.胰岛素样生长因子 1 对人脂肪来源的间充质干细胞向软骨细胞定向诱导分化的作用 

P.O. Box 1200, Shenyang   110004   cn.zglckf.com 1786

www.CRTER.org 

 

0  引言 

 

有众多的细胞因子被证实能够诱导人间充质干细

胞向软骨细胞的定向分化和维持诱导后细胞表型及促

进细胞增殖。如转化生长因子β(transforming growth 

factor-β，TGF-β)、成纤维细胞生长因子、胰岛素样生

长因子(insulin-like growth factor，IGF)、骨形态发生蛋

白等。TGF-β家族的生长因子在诱导软骨形成中起最主

要的作用，他们被广泛应用于胚胎干细胞和各种间充质

干细胞向软骨细胞的定向诱导分化[1-2]，同时这些细胞因

子还可以增加软骨细胞胞外基质合成和促进软骨细胞

增殖[3-4]。IGF-1被认为是调节软骨形成和代谢最关键性

的细胞因子[5]。研究显示IGF-1能够调节牛关节软骨细胞

合成蛋白多糖的动态平衡[6]，促进关节软骨细胞合成和

分泌细胞外基质并抑制软骨细胞凋亡[7-8]，加速细胞增殖

和前软骨细胞向软骨细胞分化[9]。 

既往对IGF-1的研究多关注于其对软骨细胞的作

用，而对IGF-1能否诱导间充质干细胞向软骨细胞定向分

化尚不明确。有研究结果显示IGF-1不能单独诱导间充质

干细胞向软骨细胞分化，但在TGF-β信号存在的条件下，

IGF-1可以促进间充质干细胞向软骨细胞分化[10-11]。最近

的一些研究显示IGF-1可以单独诱导鸡胚肢芽的间充质细

胞和骨髓间充质干细胞向软骨细胞分化而不依赖于TGF-

β信号 [12-13] 。本实验以人脂肪来源间充质干细胞

(adipose-derived mesenchymal stem cells，AMSCs)为

研究对象，探讨IGF-1单独诱导人AMSCs向软骨细胞定向

分化的可能性，及在诱导分化中和TGF-β1的相互作用。 

 

1  材料和方法 

 

设计：观察性实验。 

时间及地点：实验于2007-05/2008-04在中南大学

湘雅医院中心实验室完成。 

材料：皮下脂肪组织来源于股骨颈骨折手术患者6

例，年龄25~64岁，对实验及治疗均签署知情同意书，

实验方案经医院医学伦理委员会批准。 

主要试剂及仪器： 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

实验过程： 

AMSCs的分离及培养：从行股骨颈手术的患者皮下获

取脂肪组织，以PBS冲洗3次以上，无菌条件下用眼科

剪去除肉眼可见的血管和致密结缔组织，剪碎至糊状，

加入3倍体积的0.075%Ⅰ型胶原酶，37 ℃振荡消化   

2 h，加入等量含体积分数为10%新生牛血清的低糖

DMEM终止消化，以200目滤网滤去未消化完全的大块

脂肪组织，将滤过液2 000 r/min离心10 min，弃上清，

加入5 mL 160 nmol/L NH4Cl室温下放置10 min裂解红

细胞，再次离心，弃上清，加入低糖DMEM(含体积分

数为10%新生牛血清、100 U/mL青霉素、100 mg/L链

霉素)重悬沉淀细胞，移入培养瓶，置于37 ℃、体积分

数为5%CO2、饱和湿度的细胞培养箱中培养，3 d换液1

次，细胞铺满瓶底80%时按1∶2传代。 

诱导AMSCs向软骨细胞定向分化：以0.25%的胰蛋白酶

消化获取第6代AMSCs，细胞计数板计数，按2×105      

个/cm2的密度将细胞接种于50 mL培养瓶，置于37 ℃、

体积分数为5%CO2饱和湿度的细胞培养箱中孵育    

30 min，以助于细胞贴壁；然后，倾弃培养基，分为对

照组、IGF组、TGF组及IGF+TGF组，根据分组不同分别

给予不同的诱导剂(对照组含高糖DMEM、体积分数为1%

新生牛血清、37.5 mg/L维生素C、6.25 mg/L转铁蛋白、

10-7 mol/L地塞米松、100 U/mL青霉素、100 mg/L链霉

素；此外，IGF组诱导剂还含100 μg/L IGF-1，TGF组诱

导剂还含10 μg/L TGF-β1， IGF+TGF组诱导剂还含   

100 μg/L IGF-1和10 μg/L TGF-β1)，根据诱导剂颜色的变

化，每两三天更换诱导剂1次。倒置显微镜下观察细胞形

态及聚集情况。 

免疫化学染色：诱导2周后，胰蛋白酶消化，获取细

胞，将多聚赖氨酸处理的灭菌盖玻片置于6孔培养皿

中，滴加细胞悬液至盖玻片上，置于体积分数为

5%CO2、37 ℃的细胞培养箱中孵育12 h，取出盖玻片，

PBS冲洗，体积分数为10%甲醛室温下固定细胞10 min，

室温干燥。①甲苯胺蓝染色：观察细胞胞内、外高硫酸

化的蛋白聚糖的着色情况。②Ⅱ型胶原免疫组织化学染

色：观察Ⅱ型胶原蛋白表达情况。 

RT-PCR检测：引物由上海生工生物工程技术服务有

限公司合成。 

引物序列： 

 

 

 

 

 

 

 

 

试剂及仪器 

 

高糖 DMEM，低糖 DMEM，新生牛血清 

Ⅱ型胶原蛋白抗体，Aggrecan 抗体， 

IGF-1，TGF-β1 

Ⅰ型胶原酶，胰岛素，转铁蛋白， 

  地塞米松，维生素 C 

细胞总蛋白提取试剂盒 

倒置显微镜 

PCR 扩增仪 

来源 

 

Gibco，新西兰 

Santa Cruz，美国 

 

Sigma，美国 

 

天为生物，中国 

Olympus，Japan 

Eppendorf，Germany 

 

引物 
 

序列 
 

产物大小

(bp) 
 

β-actin 
 
Ⅱ型胶原 
蛋白 

Aggrecan 
 
Sox9 

上游 5’-ACT CTT CCA GCC TTC CTT CC-3’ 
下游 5’-ACT CGT CAT ACT CCT GCT TGC-3’ 
上游 5'-TTC AGC TAT GGA GAT GAC AAT C-3’
下游 5’-AGA GTC CTA GAG TGA CTG AG-3’ 
上游 5’-GCA GAG ACG CAT CTA GAA ATT G3’
下游 5’-GGT AAT TGC AGG GAA CAT CAT T-3’ 
上游 5'-GAA CGC ACA TCA AGA GGG AG-3’ 
下游 5'-TCT CGT TGA TTT CGC TGC TC-3’ 

313 
 

472 
 

504 
 

631 
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分别采用Trizol试剂盒提取细胞总RNA，RT试剂盒

合成cDNA，根据设计引物进行PCR扩增合成cDNA，

PCR产物行1.5%琼脂糖凝胶电泳鉴定。检测各组Ⅱ型

胶原蛋白、Aggrecan和Sox9 mRNA的表达。 

主要观察指标：①诱导后细胞形态。②甲苯胺蓝染

色和Ⅱ型胶原免疫组织化学染色观察细胞内高硫酸化

的蛋白聚糖和Ⅱ型胶原着色情况。③RT-PCR检测Ⅱ型

胶原蛋白、aggrecan及Sox9 mRNA的表达。 

设计、实施、评估者：实验设计为第一、二、三作

者，干预实施为第一、四、五、六作者，评估为第二、

三作者，经过正规培训，未采用盲法评估。 

统计学分析：由第一作者采用SPSS 13.0软件完成

统计处理，实验数据以x
_

±s表示，统计学方法采用配对t 

检验，P < 0.05为差异有显著性意义。 

 

2  结果 
 

2.1  免疫组织化学染色结果 

甲苯胺蓝染色：诱导2周后， IGF组、TGF组及

IGF+TGF组细胞均呈多角形或类圆形，胞浆及胞膜呈蓝

色异染，见图1~3。 

  

 

 

 

 

 

  

 

  

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

而对照组细胞则依旧呈梭形，细胞呈阴性着色，见

图4。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ⅱ型胶原免疫组织化学染色： IGF组、TGF组及

IGF+TGF组诱导后细胞呈多角形或类圆形，细胞的胞浆

内均呈阳性着色，细胞内可见棕黄色颗粒存在，见图

5~7。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 1  After induced for 2 weeks, cells of insulin-like 
growth factor group turned to polygonal cells, with 
blue stained cytoplasm and cell membrane 
(Toluidine blue staining, ×400) 

图 1  IGF 组诱导 2 周后细胞呈多角形，胞浆及胞膜蓝色着
色(甲苯胺蓝染色，×400)

Figure 2  After induced for 2 weeks, cells of transforming 
growth factor group turned to polygonal cells, with 
blue stained cytoplasm and cell membrane 
(Toluidine blue staining, ×400) 

图 2  TGF 组诱导 2 周后细胞呈多角形，胞浆及胞膜蓝色
着色(甲苯胺蓝染色，×400) 

Figure 3  After induced for 2 weeks, cells of insulin-like 
growth factor+ transforming growth factor group 
turned to polygonal cells or spherical shape, with 
blue stained cytoplasm (Toluidine blue staining, 
×400) 

图 3  IGF+TGF 组诱导 2 周后细胞呈多角形或类圆形，胞
浆呈蓝色着色(甲苯胺蓝染色，×400) 

Figure 4  After induced for 2 weeks, cells of control group 
were still shuttle shape, with negative staining of 
cytoplasm (Toluidine blue staining, ×400) 

图 4  对照组细胞培养 2 周后，细胞仍呈梭形，胞浆阴性着
色(甲苯胺蓝染色，×400) 

Figure 5  After induced for 2 weeks, cells of insulin-like 
growth factor group turned to polygonal cells, with 
brown stained cytoplasm and cell membrane 
(Collagen Ⅱ immunohistochemical staining, ×400) 

图 5  IGF 组诱导 2 周后细胞呈多角形，胞浆及胞膜棕色着
色(Ⅱ型胶原免疫组织化学染色，×400) 
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而对照组细胞则仍呈梭形，细胞内未见明显的棕黄

色颗粒，见图8。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.2  RT-PCR检测结果   RT-PCR检测结果显示 IGF

组、TGF组及IGF+TGF组Ⅱ型胶原蛋白、aggrecan、

Sox9的mRNA在对应区域均有目的条带出现，而对照组

未见明显的目的条带，见图9~11。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 6  After induced for 2 weeks, cells of transforming 
growth factor group turned to polygonal cells, with 
brown stained cytoplasm and cell membrane 
(Collagen Ⅱ immunohistochemical staining, ×400) 

图 6  TGF 组诱导 2 周后细胞呈多角形，胞浆及胞膜棕色
着色(Ⅱ型胶原免疫组织化学染色，×400) 

Figure 7  After induced for 2 weeks, cells of insulin-like 
growth factor+ transforming growth factor group 
turned to polygonal cells, with brown stained 
cytoplasm and cell membrane (Collagen Ⅱ 
immunohistochemical staining, ×200) 

图 7  IGF+TGF 组诱导 2 周后细胞呈多角形，胞浆及胞膜
棕色着色(Ⅱ型胶原免疫组织化学染色，×200) 

Figure 8  After induced for 2 weeks, cells of control group 
were still shuttle shape, with negative stain of 
cytoplasm (Collagen Ⅱ immunohistochemical 
staining, ×400) 

图 8  对照组诱导 2 周后细胞呈梭形，胞浆阴性着色(Ⅱ型
胶原免疫组织化学染色，×400) 

Figure 9  Expression of collagen Ⅱ mRNA of every group 
detected by reverse transcription-polymerase 
chain reaction (RT-PCR) 

图 9  RT-PCR 检测各组Ⅱ型胶原 mRNA 的表达 

Figure 10  Expression of aggrecan mRNA of every group 
detected by reverse transcription-polymerase 
chain reaction (RT-PCR) 

图 10  RT-PCR 检测各组 aggrecan mRNA 的表达

Figure 11  Expression of Sox9 mRNA of every group 
detected by reverse transcription-polymerase 
chain reaction (RT-PCR) 

图 11  RT-PCR 检测各组 Sox9 mRNA 的表达 
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半定量分析可见 IGF+TGF组Ⅱ型胶原蛋白、

aggrecan、Sox9 mRNA的表达显著强于IGF组和TGF

组，IGF组与TGF组差异无显著性意义，IGF组和TGF

组显著强于对照组，见图12。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3  讨论 

 

生长因子是细胞之间进行信息传递和调节细胞生

长及分化的一系列多肽。生长因子能促进和抑制细胞的

增殖、分化、迁移和基因表达[15]。目前已经用于软骨组

织工程研究的生长因子种类众多，如TGF-β家族、骨形

态发生蛋白家族、成纤维细胞生长因子家族、IGF家族、

PDGF及HGF等。其中TGF-β家族是一组广泛存在的具

有多种活性功能的多肽类生长因子。目前已经发现5种

亚型，其中在哺乳动物体内发现的有3个亚型，即

TGF-β1~3。骨细胞、成骨细胞、破骨细胞、软骨细胞及

骨髓细胞可以通过自分泌和旁分泌途径分泌TGF-β[16]。

TGF-β经分泌后，以一种无活性的方式存在于细胞外基

质中，当基质局部pH值改变后，在一些活性蛋白酶的作

用下，激活TGF-β，从而发挥其生理作用。TGF-β对细

胞生长增殖的调节具有双向性，低浓度的TGF-β促进细

胞增殖，而高浓度的TGF-β则抑制细胞增殖[17-18]。在调

控干细胞向软骨细胞分化时，TGF-β与细胞膜的

TGF-βⅡ型受体(TβR )Ⅱ 结合，从而磷酸化TGF-βⅠ型

受体(TβR )Ⅰ ，并形成TβRⅡ-TβRⅠ复合物，进而激活

Smad通路和MEK1/2-Erk1/2通路，发挥其向软骨细胞

诱导分化的作用。IGF-1是一种能够强有力刺激细胞合

成代谢的生长因子，能够促进细胞DNA合成，促进细胞

合成蛋白多糖。 

目前对IGF-1能否单独诱导间充质干细胞向软骨细

胞分化尚存在争议，Kawamura等 [19]通过腺病毒将

TGF-β1或(和)IGF-1基因转染人骨髓间充质干细胞，进

行微球培养，发现培养3 d后，TGF-β1转染的间充质干

细胞即表达aggrecan mRNA，10 d后才检测到细胞内表

达Ⅱ型胶原蛋白mRNA；而IGF-1转染的间充质干细胞

以及IGF-1和TGF-β1复合转染的间充质干细胞则未能检

测到Ⅱ型胶原蛋白和aggrecan mRNA的表达，这些结

果显示TGF-β1有更有效的软骨诱导作用，而IGF-1则无

明 显 的 软 骨 诱 导 作 用 。 胰 岛 素 - 转 铁 蛋 白 - 硒

(insulin-transferrin-selenium，ITS)经常被用作成软骨诱

导剂的添加成分。Chua等[20]的研究结果显示ITS可以促

进软骨细胞增殖，抑制软骨细胞去分化，在诱导剂中添

加ITS有助于形成高质量的组织工程化软骨。但在软骨

诱导剂中常规添加ITS后，软骨诱导剂中胰岛素的浓度

大约是生理浓度的100倍以上，高浓度的胰岛素可以与

IGF-1竞争性地结合细胞膜上的受体，导致IGF-1的作用

显著降低[12]。最近Longobardi等[12]的研究发现在无胰岛

素存在的条件下，IGF-1可以刺激间充质干细胞增殖、

调控细胞凋亡、可以单独诱导BMSCs表达软骨细胞特

异性标志Ⅱ型胶原蛋白和Sox9 mRNA，并在TGF-β存

在的条件下，两者的成软骨能力有协同作用。参考

Longobardi等[12]的研究，本实验中使用的诱导剂未加入

胰岛素，IGF-1的浓度为100 μg/L。 

实验结果显示使用含IGF-1无胰岛素诱导剂诱导细

胞2周后，AMSCs由原来的长梭形变为多角形和类圆

形，与使用TGF-β1诱导后类似；对甲苯胺蓝染色阳性，

提示细胞内有高硫酸化的蛋白多糖合成；诱导后

AMSCsⅡ型胶原蛋白免疫组织化学染色阳性，提示细

胞内有Ⅱ型胶原蛋白合成；RT-PCR结果显示诱导后细

胞内有Ⅱ型胶原蛋白、aggrecan、Sox9 mRNA表达。

提示AMSCs经含IGF-1的诱导剂诱导后，细胞能够表达

软骨细胞特异性的Ⅱ型胶原蛋白和aggrecan，IGF-1具

有诱导AMSCs体外成软骨能力。 

Takagi等[21]将不同密度的人间充质干细胞采用含

TGF-β3、IGF-1及地塞米松的软骨诱导剂诱导，发现随

着细胞密度的增加，诱导后间充质干细胞成软骨能力明

显增强。采用含有100 μg/L IGF-1和10 μg/L TGF-β1的

成软骨诱导剂诱导2周后，IGF+TGF组AMSCs聚集非常

紧密。对RT-PCR结果进行分析也显示IGF+TGF组细胞

表达Ⅱ型胶原蛋白、aggrecan、Sox9 mRNA显著高于

TGF组和 IGF组细胞。提示 IGF-1和TGF-β1在诱导

AMSCs向软骨细胞分化中有协同作用，能够更好地诱

导AMSCs向软骨细胞定向分化。付勤等[22]将TGF-β1和

IGF-1基因共同转染大鼠骨髓间充质干细胞，发现共转

染后细胞合成Ⅱ型胶原较单独转染组显著增加。 

除了实验中采用的生长因子TGF-β1和IGF-1外，研
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Figure 12  Semi-quantitative analysis of expression of 
objective gene in each group  

图 12  各组表达目的基因的半定量分析 
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究者们还探索了其他许多细胞因子在软骨组织工程中

的应用。成纤维细胞生长因子2也是常用于软骨组织工程

研究的细胞因子，研究证明成纤维细胞生长因子2可以抑

制单层扩增的软骨细胞去分化并促进细胞增殖[23]，从而

促进软骨细胞合成细胞外基质和促进软骨修复[24]。骨形

态发生蛋白家族对软骨形成和骨形成均有促进作用，所

以修复骨软骨同时损伤时应用骨形态发生蛋白更有利。

研究显示骨形态发生蛋白2可以促进软骨细胞表达

TIMP-1、Sox9、Ⅱ型胶原及aggrecan的mRNA[25]。骨

形态发生蛋白7可以提高软骨细胞外基质中蛋白多糖的

含量。Mason等[26]将转染骨形态发生蛋白7的骨膜来源

的间充质干细胞与PGA复合后植入兔关节骨软骨全层

缺损模型，8周后，发现受损骨软骨完全或基本完全修

复。 

诱导间充质干细胞向软骨细胞分化是一个复杂的

过程，包括细胞因子在内的各种诱导条件都需要进行深

入研究，探索合适的细胞因子浓度和细胞因子的配对，

以达到诱导间充质干细胞向软骨细胞分化的最佳条件，

便于构建更加优质的组织工程化软骨。 
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来自本文课题的更多信息--  

利益冲突：无利益冲突。 

课题的意义：胰岛素样生长因子 1 被认为是调节软骨形
成和代谢最关键性的细胞因子，能够促进关节软骨细胞合成
和分泌细胞外基质并抑制软骨细胞凋亡，加速细胞增殖和前
软骨细胞向软骨细胞分化。实验以人脂肪来源间充质干细胞
为研究对象，探讨胰岛素样生长因子 1 单独诱导人脂肪来源
间充质干细胞向软骨细胞定向分化的可能性，及在诱导分化
中和转化生长因子 β1 的相互作用，结果显示胰岛素样生长
因子 1 可以单独诱导脂肪来源间充质干细胞向软骨细胞分
化，表达软骨细胞特异性细胞表型，胰岛素样生长因子 1 与
转化生长因子 β1 诱导脂肪来源间充质干细胞向软骨细胞分
化有协同作用。 

课题评估的“金标准” ：检测成软骨诱导结果评价的
标准无明确公认的金标准，通常检测指标评价主要包括软骨
细胞的特异性表型，如Ⅱ型胶原，蛋白多糖等，内容很多，
本课题中选择部分指标进行研究评价。 

设计或课题的偏倚与不足：本课题实施中未采用盲法，
胰岛素样生长因子 1 诱导脂肪来源间充质干细胞向软骨细
胞进行分化的目的是构建组织工程软骨，由于时间原因，未
能进行体内试验，存在不足，后续研究中将继续进行此方面
研究。 


