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血小板裂解液在骨组织工程中的应用★ 
陈  璐，李琪佳，宋会平 

Platelet lysate’s advances in bone tissue engineering     

Chen Lu, Li Qi-jia, Song Hui-ping 

Abstract 
BACKGROUND: Platelet lysates to repair bone defects cannot only remove the residual cell structure, reduce immunogenicity, 
but also retain many growth factors to create the conditions for the allograft or xenograft. 
OBJECTIVE: To review the studies that platelets can promote the growth of bone lysis as well as application methods in relevant 
research.  
METHODS: PubMed (2004-01/2011-01) and CBM databases (2004-01/2011-01) were searched by using the keywords of 
“tissue engineering, bone defect, gene therapy, growth factor” in English and “platelet plasma, bone tissue engineering, platelet 
lysate, growth factor” in Chinese, respectively. Studies addressing platelet lysate to promote bone regeneration and repair were 
included, and repetitive studies were excluded.  
RESULTS AND CONCLUSION: Totally 340 articles were retrieved, and only 23 articles met the inclusive criteria. Up to now, 
studies have demonstrated that platelet lysate can promote the proliferation of bone marrow mesenchymal stem cells and 
osteoblasts. Platelet lysate combined with biological ceramic or autogenous bone can significantly promote the repair of bone 
defects. Rational use of platelet lysate in bone regeneration and repair is of great significance. 
 
Chen L, Li QJ, Song HP. Effects of brain microvascular endothelial cells and astrocytes following treatment with baicalin on 
neural stem cell differentiation.Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2012;16(20): 3793-3796.      
[http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
背景：以血小板裂解液修复骨缺损不仅去除了残余细胞结构，降低了免疫原性，而且还保留了其中的多种生长因子，可为

异体或异种移植创造条件。 
目的：总结归纳有关对能促进骨生长的血小板裂解液相关研究及应用方式进行综述。  
方法：以“ tissue engineering, bone defect, gene therapy, growth factor”为检索词，检索 PubMed 数据库

(2004-01/2011-01)，以“血小板血浆，骨组织工程，血小板裂解液，生长因子”为检索词，检索 CBM 数据库

(2004-01/2011-01)。文献检索语种为英文和中文。纳入血小板裂解液促进骨的再生和修复的文献，排除重复文献。 
结果与结论：计算机初检得到 340 篇文献，根据纳入排除标准，对其中 23 篇文献进行分析。目前研究证实，血小板裂解液

可促进骨髓基质干细胞和成骨细胞的增殖；与生物陶瓷或自体骨复合，可明显促进骨缺损的修复。合理应用血小板裂解液

对骨的再生和修复具有重要意义。 
 
关键词：血小板裂解液；成骨细胞；骨缺损；细胞生长因子；骨组织工程 
doi:10.3969/j.issn.1673-8225.2012.20.041 
缩略语：PL：platelet lysate，血小板裂解液；PDGF：platelet derived growth factor，血小板衍生生长因子；IGF：insulin-like 
growth factor，胰岛素样生长因子；VEGF：vascular endothelial growth factor，血管内皮细胞生长因子；EGF：epidermal 
growth factor，表皮生长因子 
 
陈璐，李琪佳，宋会平. 血小板裂解液在骨组织工程中的应用[J].中国组织工程研究，2012，16(20): 3793-3796.       
[http://www.crter.org  http://cn.zglckf.com] 

 
 
0  引言 
 

血小板裂解液(platelet lysate, PL)是全血

经过密度梯度离心获得浓缩血小板，再经过 3
次反复冻融，血小板裂解而获得的液体成分[1]。

其特点是去除了血小板膜和其他细胞残片，降

低了免疫原性，并且还保留了其中的多种细胞

生长因子，为异体或异种移植创造了条件[2-3]。

近年来，人们将其应用于骨组织工程的研究中。

在多数的研究中，PL 明显地促进了骨的再生和

修复。PL 与自体骨、异种骨或羟基磷灰石复合，

并与自体骨髓基质干细胞结合而形成的可注射

组织工程骨，能加快成骨牵引的成骨速度[4]。现

对能促进骨的再生和修复的 PL 应用与作用机

制作一综述。 
 

1  资料和方法 
 
1.1 资料检索   

检索人相关内容：第一作者。 
检索时间范围：2004-01/2011-01。  
检索词：中文检索词：“血小板血浆，骨组

织工程，血小板裂解液，生长因子”。 英文检  
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索词:“tissue engineering, bone defect, gene therapy, 
growth factor”。 

检 索 数 据 库 ： PubMed 数 据 库 ， 网 址

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/)；CBM 数据库，

网址：(http://sinomed.imicams.ac.cn/index.jsp)。 
1.2  资料的纳入与排除标准 

纳入标准：① PL 对骨缺损的修复作用的研究。②骨

形成及骨发生相关因子的研究。 
排除标准：重复及年代较陈旧的文献。 

1.3  对纳入文献的评价  计算机检索得到 340 篇文献，

中文 28 篇，英文 312 篇，阅读标题与摘要进行筛选，

排除与此文无关的文献。对于同一领域选择近期发表或

在权威杂志上发表的文章。文献的类型主要包括实验研

究、临床研究及综述文献。 

 
2 结果 
 
2.1  纳入文献基本情况  共纳入23篇文献，其中文献

[1-4]涉及PL对骨缺损修复的研究现状，文献[5-23]涉及

PL对骨缺损修复中的作用及研究现状、趋势等。 
2.2  文献证据综合提炼 

2.2.1  PL的制备  PL的制备方法各文献所述不尽相

同，但基本原理是一致的，即利用全血中血液成分的沉

降系数不同梯度离心，得到沉降系数最大的红细胞和最

上层的上清液的交界处有一白色薄层，肉眼不易识别，

即为富含血小板层。后提取上清液及交界处以下的一小

部分红细胞，增大离心力再次离心，即得含有高浓度血

小板的沉淀。取得血小板沉淀，用PBS重悬。将获取的

血小板混悬液连续反复冻融(-80 ℃/37 ℃)5次，每次间

隔约10 min，再用低温高速离心，去除血小板膜和其他

细胞残片后，取上清液，即获得了PL[1]。血小板提取   
10 min后，开始分泌生长因子，在1 h内分泌出预先合

成的95%。因此，在制备PL过程中血液必须是在抗凝状

态。在开始阶段大量释放出生长因子后，血小板裂解物

会继续合成和分泌生长因子，直至其7 d的生命周期终

结。因此，PL必须在使用前新鲜配制。 
2.2.2  PL 在骨组织工程中的作用  近年来，国内外的

学者们对 PL 在骨组织工程中的作用进行了大量的体外

实验。Xia 等[5]将加入体积分数 10%胎牛血清和体积分

数 7.5%PL 的培养基与人骨髓基质干细胞培养，通过细

胞形态学，细胞表型和增殖结果显示，PL 和胎牛血清

对人骨髓基质干细胞作用相似，保持了骨髓基质干细胞

生长能力和表型，并且促进人骨髓基质干细胞增殖。在

骨组织工程中，有望代替胎牛血清在细胞培养中的作

用。Lange 等[6]发现在 LP02 培养基中加入体积分数

5%PL 作为无血清培养基，可以促进人骨髓基质成纤维

细胞集落形成单位和细胞数量的增加。因此，PL 表现

出促丝裂原作用。血小板裂解物培养的骨髓基质干细胞

具有典型的成纤维细胞形态，具备体外成骨、成脂分化

等不同分化能力。宋会平等[7]将不同浓度 PL 作为条件

培养基加入大鼠骨髓基质干细胞。在随后的 9 周培养期

间，条件培养基组活细胞数明显高于基础培养基组，培

养 1 周后条件培养基组总蛋白含量显著高于基础培养

组。另外，骨髓间充质干细胞在不同浓度 PL 培养条件

下，细胞形态基本一致，多为长梭形，类似于成纤维细

胞。宋会平等[8]观察 PL 对大鼠骨髓基质干细胞成骨诱

导分化的干预效应，将骨髓基质干细胞进行成骨诱导，

再加入不同浓度的 PL 进行培养。结果显示，各组骨髓

基质干细胞形态逐渐发生改变，出现类成骨细胞样形态

特征。并且，高浓度 PL 促进细胞生长，但高浓度 PL
抑制细胞分化。soffer 等[9]也发现 PL 短期应用可显著促

进体外成骨细胞的增殖和趋化效应，提高骨细胞黏附和

迁移功能，但长期应用可抑制碱性磷酸酶活性和基质矿

化形成，对成骨细胞的分化产生一定程度的负效应。综

上所述，PL 可明显促进骨髓基质干细胞和成骨细胞的

增殖。 
为了进一步评价 PL 在骨组织工程中的作用，有人

进行了骨再生和缺损修复的动物实验研究。宋会平等[10]

将制备的同种异体 PL、同种异体脱钙骨颗粒与Ⅰ型胶

原凝胶复合，移植到大鼠双侧股骨髁缺损，分 A、B、C 
3 组，分别植入等量 PL/脱钙骨颗粒/Ⅰ型胶原凝胶、脱

钙骨颗粒/Ⅰ型胶原凝胶和Ⅰ型胶原凝胶。4 周后经放射

学、组织学、组织形态计量学、生物力学和免疫学检测，

评价骨缺损的重建效果。X 射线显示 A 组修复区阻射影

密度接近正常骨质，骨密度计量分析显示 A 组显著高于

B 和 C 组，组织学观察后发现 A 组成骨活动和移植骨片

破骨细胞性骨吸收均较 B 和 C 组活跃；形态计量分析

显示 A 组单个视野的成骨面积显著大于 B 和 C 组，抗

压生物力学测试，破断载荷和能量 A 组均显著高于 B 和

C 组，三色流式细胞术分析显示，T 细胞亚群 CD3+ 
CD4+CD8-、CD3+CD8+CD4-和 CIM/CD8 在各组间差异

有显著性意义。Dozza 等[11]将骨髓基质干细胞和制备的

PL、纤维凝胶和Ⅰ型胶原凝胶复合构建重组合材料后，

分 A、B、C 3 组，制成绵羊双髋关节缺损，A、B 组为

实验组，分别植入等量骨髓基质干细胞、PL、纤维凝胶

和骨髓基质干细胞、PL、Ⅰ型胶原凝胶与假体髋关节附

和。C 组为空白组，只植入假体髋关节，4 个月后，组

织学观察发现 A、B 组成骨面积明显高于 C 组。Salvade 
等[12]发现 PL 与自体骨髓基质干细胞、羟基磷灰石复合

形成的可注射组织工程骨，能加快成骨牵引的成骨速

度。Prins 等[13]将人骨髓基质干细胞和人 PL、胎牛血清

与磷酸钙支架复合，植入裸鼠皮下组织，6 周后通过组

织形态学表明，PL 与胎牛血清比较能明显促进骨髓基

质干细胞增殖，在细胞表面抗原与成骨分化、软骨分化、
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脂肪分化能力上与胎牛血清组无区别。上述的研究表

明，PL 与羟基磷灰石、磷酸钙复合，可明显促进骨缺

损的修复。Centeno 等[14]在 2005/2009 将 227 例骨缺

损患者分 2 组，一组注入 PL 与自体骨髓基质干细胞混

合物，另一组不植入任何材料作对照。通过对比 3，6
个月的 X 射线、MRI 和临床检查，评价 PL 骨修复效果。

结果显示，PL 明显促进骨损伤部位的骨质再生，无不

良反应产生。 
2.2.3  PL 的作用机制  血小板除了具有促凝血作用

外，还具有促进组织创伤修复的功能。PL 在去除血小

板表面抗原的基础上保留了很多重要的细胞生长因子。

细胞生长因子能促进各种细胞的分裂和增殖、增加胶原

合成、激发血管长入和诱导细胞分化，这些作用对骨的

修复与再生至关重要[15]。当 PL 被凝血酶激活后，形成

凝胶，其中的血小板释放出细胞生长因子。PL 主要含

的细胞生长因子有血小板衍生生长因子 (platelet 
derived growth factor, PDGF) 、 转 化 生 长 因 子

β(transforming growth factor-β, TGF-β)、胰岛素样生长

因子(insulin-like growth factor, IGF)、血管内皮细胞生

长因子(vascular endothelial growth factor, VEGF)和表

皮生长因子(epidermal growth factor, EGF)等[16]。宋会

平等[8]对 PL 中相关生长因子的水平进行测定，参照

Soffer 等[1]提取 PL 的方法，PDGF、TGF-β1、IGF-1
和 VEGF 质量浓度分别为(300±30)、(140±25)、(80±35)
和(70±20) ng/L。 

PDGF：PDGF是PL液中含量最高的生长因子，是一

种耐热、耐酸、易被胰蛋白酶水解的阳离子多肽，相对

分子质量约为30 000。它最初是在血小板的α颗粒中发

现命名的，亦可由巨噬细胞和内皮细胞等分泌，它是最

早出现在骨折部位和创伤修复的生长因子之一，对所有

起源间叶的细胞包括成骨细胞、成纤维细胞、骨髓基质

干细胞等具有丝裂原作用，作为促进有丝分裂和生物趋

化因子，促进组织修复，包括可在创伤骨组织中高效表

达，使成骨细胞趋化、增殖，并且增加胶原蛋白合成能

力，促进破骨细胞的吸收作用，从而促进骨形成[9, 17]。 
TGF-β：TGF-β属于调节细胞生长和分化的TGF-β超

家族，家族包括30种以上的相关蛋白，机体内几乎每个

细胞都产生TGF-β，以旁分泌和自分泌的形式作用于骨

髓基质干细胞、成骨细胞和成纤维细胞胞表面的TGF-β
受体，有化学趋化和促进前成骨细胞、成纤维细胞、血

管内皮细胞有丝分裂的作用，刺激成骨细胞和前成骨细

胞的增殖及胶原纤维的合成和蛋白质表达，作为趋化因

子将原始骨祖细胞吸收到损伤处骨组织[18-19]。 
IGF：IGF是单链多肽，是一种具有多种生物学活性

的骨生长调节因子，与骨骼中的受体结合后发生受体自

身磷酸化激活酪氨酸蛋白酶，使胰岛素受体底物磷酸

化，从而调节细胞的生长、增殖和代谢，它能刺激成骨

细胞和前成骨细胞，促进软骨和骨基质形成。另外，通

过介导作用，调节成骨细胞和破骨细胞的分化及功能活

性[20]。 
VEGF：VEGF是一种肝素合成蛋白，由二硫腱连接

亚基构成的二聚体，通过自分泌或旁分泌与血管内皮细

胞表面受体结合，促进血管内皮细胞增殖，诱导新生血

管形成。新生血管的生成，对骨折端提供营养物质，为

局部骨再生及代谢提供有利的环境。其次，在血管内皮

细胞生长因子的作用下，成骨细胞分化碱性磷酸酶活性

增强，促进骨折愈合[21]。 
在制备PL时，经梯度离心获得的富含血小板血浆中

含有纤维蛋白、纤维结合蛋白和玻璃粘连蛋白等蛋白

质，具有细胞黏着和骨引导功能。凝固后形成的纤维网

络对促进细胞黏附、防止细胞流失也有一定作用[22]。生

长因子分泌后立即黏附靶细胞膜表面，激活细胞膜受

体。各类细胞如：间质干细胞、成纤维细胞、成骨细胞、

内皮细胞的细胞膜中均有这类受体。这些膜受体再诱导

内在的信号蛋白，形成信号传导，激活细胞正常的基因

序列表达，如细胞增殖、类骨质产生、基质形成等。因

此，细胞生长因子不进入靶细胞内，而是通过信号蛋白

作用，不会使靶细胞的遗传性改变，使正常愈合过程加

快，因此不会引发其他异常改变和肿瘤[23]。 
 
3  讨论 
 

新近研究的 PL 是血小板衍生物，抗原物质少，承

载大量生长因子，制备容易，具有高效丝裂原效应，

可能成为用于骨组织工程中生长因子的重要来源。在

促进骨生长方面就显得更为重要，并有着广阔的应用

前景。但作为新生事物，PL 对骨再生和骨愈合生物学

作用的研究才刚刚起步，PL 的作用模式显示出高度的

复杂性和多样性。PL 这种多因子效应模式不等同于单

个因子效应的简单叠加，其作用机制还有待进一步深

入探索。 
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中文 修饰前的英文 修饰后的英文 

嵴减少或消失呈空泡状，粗面

内质网池样扩张，高尔基体扁

平囊扩张。 

Ridges of mitochondria decreased or even 

disappeared. Cisternae of both rough 

endoplasmic reticulum and Golgi complexes 

were dilated. 

Mitochondrial cristae were few or even absent 

from some cells. Dilated cisternae were 

observed in both the rough endoplasmic 

reticulum and Golgi complex. 

Glees-Marsland 镀银染色胼胝

体区及大脑灰白质交界区轴突

肿胀较前减轻，较少见轴突球，

神经元胞体肿大。 

Glees-Marsland silver stained sections showed 

that the swelling of axons, in the corpus 

callosum and the corticomedullary junction was 

lighter than that in 6-hour post injury group, and 

less axonal retraction balls were visible. 

Glees-Marsland silver staining in the corpus 

callosum and at the corticomedullary junction 

revealed that axonal swelling was less severe, 

and axonal retraction balls were less 

numerous, than in tissue from the 6-hour post 

injury group. 
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与分析并解析数据，第一作者起草，通讯作者审校，第一

作者对本文负责。 
利益冲突：课题未涉及任何厂家及相关雇主或其他经

济组织直接或间接的经济或利益的赞助。 
此问题的已知信息：骨组织工程是模拟体内生理性骨

再生的过程，按照传统观点，血液和骨组织的形成过程是

截然不同、毫无关联的两个发生过程。但越来越多强有力

的证据表明两者是互相交织在一起的。血液中不同成分，

尤其是血小板成分，在骨再生修复过程中发挥重要作用。 
本综述增加的新信息：血小板被凝血机制激活后，可

释放多种生长因子，调控包括成骨细胞和破骨细胞等各种

细胞的增殖分化，高效调节修复初期的骨再生。 
临床应用的意义：分析血小板裂解液促进骨损伤生长

增殖效果，为临床治疗骨损伤与修复提供实验依据。 
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