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文题释义： 

PKH26：是一种亲脂性荧光染料，专利膜标记技术，稳定的与细胞膜脂质区结合并发出红色荧光，染色方式

依赖于细胞与膜的类型，主要用于细胞体外标记、体外细胞增殖研究及体内外细胞示踪研究，其在 551 nm波

长处可被激发红色荧光。随着细胞分裂，标记物也随之等份的分配给子细胞。 

共聚焦显微镜：普通荧光显微镜分辨率较低，在观察荧光染料时噪点较多，会对实验结果产生干扰，但使用

共聚焦显微镜得到的共聚焦图像则分辨率高，图像清晰，噪点较少，结合明场图像可清晰显示出细胞的迁移

位置，达到实验目的。 

 

摘要 

背景：应用间充质干细胞治疗软骨损伤已成为研究热点，但是间充质干细胞在体内的分布情况、是否发挥作

用以及如何发挥作用还需进一步研究。 

目的：观察膝关节骨软骨缺损局部植入骨髓间充质干细胞的迁移情况。 

方法：30 只 SD 大鼠随机分为 2 组，每组 15 只。假手术组单纯切开关节囊暴露股骨髁滑车，不行骨软骨缺

损造模，缝合后关节腔内注射 PKH26 标记的骨髓间充质干细胞；骨软骨缺损组构建大鼠股骨滑车直径 1 mm，

深 1 mm的骨软骨缺损模型，术后向骨软骨缺损处注射 PKH26标记的骨髓间充质干细胞。注射后 1，3，7 d

获取右股骨髁缺损区标本，行冰冻切片，DAPI 染色后，在激光共聚焦显微镜下观察骨髓间充质干细胞的迁移

情况。 

结果与结论：①假手术组大鼠关节腔内未见到细胞迁移到软骨下骨；②细胞注射第 1，3天，骨软骨缺损组软

骨下骨区可见骨髓间充质干细胞，第 7 天时在骨髓腔内可见间充质干细胞；③以上结果显示，当大鼠股骨髁

软骨层未破坏时，其完整的功能结构能够阻止关节腔内的骨髓间充质干细胞向软骨下骨及骨髓腔内迁移；若

股骨髁骨软骨层缺损，随着时间的进展骨髓间充质干细胞逐渐向软骨下骨及骨髓腔内迁移。 

关键词： 

骨髓间充质干细胞；迁移；骨软骨缺损；PKH26；干细胞；国家自然科学基金 

主题词： 

骨软骨病；骨髓；间质干细胞移植；细胞迁移分析；组织工程 

基金资助： 
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膝关节骨软骨缺损局部植入骨髓间充质干细胞的迁移情况 

新生 SD 大鼠
乳鼠骨髓间充
质干细胞 

(1)细胞形态观察； 

(2)表面抗原检测； 

(3)成脂、成骨、成
软骨诱导。 

(1)细胞移植后 1，3，7 d，获取右
股骨髁缺损区标本； 

(2)行冰冻切片，DAPI 染色后，激
光共聚焦显微镜下观察细胞迁移
情况。 

将标记好

的细胞注

射到股骨

髁软骨缺

损区 骨髓间充质干
细胞逐渐向软
骨下骨及骨髓
腔内迁移。 

PKH26标记细
胞及荧光观察 
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Abstract 

BACKGROUND: The application of mesenchymal stem cells (MSCs) in the treatment of cartilage damage has become a hot spot of research. 

Further studies on the distribution of MSCs in the body after injection and on the underlying mechanism of action are needed. 

OBJECTIVE: To observe the migration of bone marrow mesenchymal stem cells (BMSCs) after injection into the region of osteochondral 

defect. 

METHODS: Thirty Sprague-Dawley rats were randomized into two groups (n=15 per group). In the control group, the femoral tochlear was 

exposed but an osteochondral defect was not made; and after the suture, PKH26-labeled BMSCs were directly injected into the articular 

cavity of rats. In the experimental group, a cartilage defect of 1 mm in diameter and 1 mm in depth was made in the rat femoral trochlea, and 

5×10
6
 PKH26-labeled BMSCs were injected into the defect after operation. At 1, 3 and 7 days after injection, the femoral condyle was taken to 

make frozen sections followed by DAPI staining. The distribution of BMSCs was observed under laser scanning confocal microscope. 

RESULTS AND CONCLUSION: In the control group, PKH26-labeled BMSCs were not transferred to the subchondral bone. In the 

experimental group, BMSCs were detected in the subchondral bone area at 1, 3 days after injection of PKH26-BMSCs in the bone cartilage 

defect area, and the BMSCs were also found in the bone marrow cavity at 7 days after injection. In conclusion, BMSCs in the articular cavity 

cannot migrate into the subchondral bone and bone marrow cavity unless the cartilage of the femoral condyle is damaged. 

Subject headings: Osteochondrosis; Bone Marrow; Mesenchymal Stem Cell Transplantation; Cell Migration Assays; Tissue Engineering 

Funding: National Key Research and Development Program of China, No. 2016YFC1102104-1; National Natural Science Foundation of 

China, No. 81572148; Beijing Municipal Science and Technology Project, No. Z161100005016059; Science and Technology Research 

Project of Heilongjiang Provincial Education Department, No. 12531717 

 

0  引言  Introduction 

由创伤、炎症、退变等原因导致的关节软骨损伤在骨

科临床上极为常见。关节软骨损伤后，自身修复能力有限，

会逐渐发展为骨性关节炎，造成整个关节功能丧失[1-2]。 

随着组织工程技术的出现及发展，为软骨损伤的治疗

带来了新的希望[3]，其原理为将组织工程支架复合软骨细

胞或间充质干细胞植入软骨损伤区域实现软骨再生[4]。骨

性关节炎患者关节腔内注射自体骨髓间充质干细胞能够减

轻疼痛，改善软骨质量[5]。研究表明，关节软骨损伤后，

关节腔内的干细胞数量增加[6]。既然干细胞数量增加，为

什么骨性关节炎一旦发生，症状越来越重呢？这些干细胞

的转归是当前需要继续明确的问题。 

实验制备大鼠膝关节骨软骨缺损模型，在缺损处植入

PKH26标记的骨髓间充质干细胞进行示踪[7]，观察缺损局

部植入细胞的迁移情况，探索最佳的观察方法，验证这一

现象的存在，为今后对干细胞迁移机制和转归的研究奠定

基础。 

 

1  材料和方法  Materials and methods  

1.1  设计  观察性实验。 

1.2  时间及地点  于2017年10月至2018年10月在解放军

总医院骨科研究所完成。 

1.3  材料 

1.3.1  实验动物  雄性SD大鼠30只，三四周龄，体质量

80-100 g；出生24 h的新生乳鼠12只，SPF级，均购买于解

放军总医院实验动物中心，许可证号：SCXK(军)2012-0004。

实验过程中对动物的处置符合医学伦理学标准。 

1.3.2  实验试剂  低糖DMEM(Cellgro公司，美国)；胰蛋

白酶(Sigma公司，美国)；胎牛血清(杭州四季青生物工程

有限公司)；OCT冰冻切片包埋剂(Sakura 公司，美国)；

PKH26(Sigma公司，美国)；CD29，CD34，CD45，CD90

单克隆抗体(BD公司，美国)；SD大鼠骨髓间充质干细胞成

骨、成脂、成软骨诱导分化完全培养基(Caygen公司，美

国)。 

1.3.3  实验仪器  B5060型CO2培养箱(Hereus公司，德

国)；SW-CJ-1F生物净化台(苏州净化设备有限公司)；BX51

型光学显微镜及成像系统(Olympus公司，日本)；Image 

Pro Plus图像分析系统 (Media Cybernetics公司，美国)；

BH-2型光学显微镜(Olympus公司，日本)；Leitz1516型组

织切片机(Leica公司，德国)；cm1850型冷冻切片机(Leica

公司，德国)；SP8激光共聚焦显微镜(Leica 公司，德国)。 

1.4  实验方法 

1.4.1  骨髓间充质干细胞的分离、培养  取出生24 h的新

生SD大鼠乳鼠12只，颈椎脱臼法处死后，浸泡于体积分数

为75%乙醇中消毒3-5 min并转移入超净台；在超净台上，

用已消毒灭菌的眼科剪、眼科镊剥离小鼠双下肢皮肤，暴

露双下肢，用眼科剪沿下肢内侧贴近脊柱处完整取下乳鼠

双下肢，用含5%双抗的PBS清洗3 min，转移至含有无血

清培养基的培养皿中待用；尽可能的去除小鼠下肢骨上

的肌肉和筋膜组织，PBS清洗3次，将骨转移至青霉素小

瓶中用眼科剪剪碎至1-3 mm
3，转移入25 cm

2培养瓶中，

加入5 mL完全培养基重悬、混匀后置于体积分数为5%  
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图 2  新生 SD 大鼠乳鼠骨髓间充质干细胞的形态(×100) 

Figure 2  Morphology of bone marrow mesenchymal stem cells of newborn Sprague-Dawley rats (×100) 

图注：图中 A 为培养第 2天时，骨片周围爬出少量细胞，细胞呈长梭形；B 为培养第 3天时，从骨片周围爬出的细胞增多；C为培养第 4天时，

细胞数目增多，细胞融合；D-F为第 1，2，3代细胞，细胞形态均一，呈长梭形。 

图 3  流式细胞仪检测第 3 代骨髓间充质干细胞表面标志 

Figure 3  Detection of surface markers of the third generation of bone marrow mesenchymal stem cells by flow cytometry 

 

图 4  骨髓间充质干细胞的成脂、成骨、成软骨诱导分化能力 

Figure 4  The ability of bone marrow mesenchymal stem cells to induce adipogenesis, 

osteogenesis and chondrogenesis 

图注：图中A为油红O染色后脂滴呈红色(×200)；B为茜素红染色后细胞及骨基质呈红色(×200)；

C为阿利新蓝染色后软骨基质呈蓝色，软骨细胞呈淡蓝色(×100)；D为甲苯胺蓝染色后软骨细胞

呈紫红色(×200)。 

 

图 5  PKH26 标记的骨髓间充质干细胞(×100) 

Figure 5  PKH26-labeled bone marrow mesenchymal stem cells (×100) 

图 6  假手术组股骨髁冰冻切片(×40，标尺为 100 μm) 

Figure 6  Frozen sections of the femoral condyle in the control 

group (×40, scale bars=100 μm) 

图注：假手术组大鼠关节腔内注射 PKH26 标记的骨髓间充质干细胞

第 1，3，7天，股骨髁软骨区及软骨下骨区未见明显红色荧光细胞。 

图 7  骨软骨缺损组股骨髁冰冻切片(×40，标尺为 100 μm) 

Figure 7  Frozen sections of the femoral condyle in the 

experimental group (×40, scale bars=100 μm) 

图注：骨软骨缺损组大鼠缺损区注射 PKH26标记的骨髓间充质干细

胞，第 1天时，细胞在骨软骨缺损区；第 3天时，细胞向软骨下骨区

迁移；第 7天时，细胞迁移至骨髓腔内。红色箭头为软骨层，白色箭

头为软骨下层。 

图 1  骨软骨缺损模型及细胞注射 

Figure 1  Osteochondral defect model and 

cell injection   

图注：图中 A 为骨软骨缺损位于股骨滑车，

直径 1 mm，深 1 mm；B 为骨软骨缺损处注

射 PKH26 标记的骨髓间充质干细胞。 

图注：图中 A为 PKH26标记前；B为 PKH26

标记后，细胞轮廓清晰，胞膜完整，倒置荧

光显微镜下呈红色荧光；C 为 PKH26 标记

后 24 h，细胞贴壁生长，形态良好，倒置荧

光显微镜下呈红色荧光；D 为 PKH26 标记

细胞传代后，荧光显微镜下仍呈红色荧光。 
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CO2，37 ℃恒温培养箱中培养；接种48 h，首次半量换液；

接种96 h后，观察细胞生长情况，若细胞密度达50%，进

行1︰1传代，若细胞密度低于50%，则继续培养1 d后按   

1︰1传代。 

1.4.2  细胞形态学观察  在原代培养的第2，3，4天以及

传代培养后第1，2，3代观察细胞形态及生长状况并用倒

置显微镜拍照记录。 

1.4.3  流式细胞仪检测表面抗原  取第3代骨髓间充质干

细胞，用胰酶消化，1 200 r/min离心3 min，PBS洗涤2次；

PBS重悬，细胞计数，将细胞浓度调整为1×10
9
 L

-1；加入

大鼠单克隆抗体，常温避光孵育30 min；PBS洗涤2次，流

式细胞仪检测CD29，CD34，CD45，CD90的表达。 

1.4.4  骨髓间充质干细胞的成脂、成骨、成软骨诱导分化 

成脂诱导：取第3代骨髓间充质干细胞，以1×10
4
/cm

2的

细胞量用无血清培养基接种于6孔板中，3 h后观察细胞生长

情况，若细胞贴壁均匀、生长良好，则更换为成脂诱导培养

基，每孔2 mL。成脂诱导液分为A液和B液，成脂诱导A液成

分为：体积分数为10%胎牛血清，10 μmol/L双抗，10 μmol/L

谷氨酰胺，2 μmol/L胰岛素，1 μmol/L IBMX，1 μmol/L罗

格列酮，1 μmol/L地塞米松，成脂诱导分化A液基础培养基。

成脂诱导B液成分为：体积分数为10%胎牛血清，10 μmol/L

双抗，10 μmol/L谷氨酰胺，2 μmol/L胰岛素，成脂诱导分

化B液基础培养基。成脂诱导分化A液诱导3 d后，换成B液

诱导24 h，A液和B液交替作用3-5次后，继续用B液维持培

养4-7 d直到脂滴变得足够大、圆，用油红O进行染色鉴定。 

成骨诱导：取第3代骨髓间充质干细胞，以1×10
4
/cm

2

的细胞量用无血清培养基接种于6孔板中，3 h后观察细胞

生长情况，若细胞贴壁均匀、生长良好，则更换为成骨诱

导培养基，每孔2 mL。成骨诱导培养液成分为：体积分数

为10%胎牛血清，10 μmol/L双抗，10 μmol/L谷氨酰胺，

10 μmol/L β-甘油磷酸钠，2 μmol/L抗坏血酸，0.1 μmol/L

地塞米松，成骨诱导分化基础培养基。每隔3 d换1次液，

诱导2-4周后，用茜素红进行染色鉴定。 

  成软骨诱导：取第3代骨髓间充质干细胞，进行消化、

离心后，吸去上清。将所得沉淀用骨髓间质干细胞成软骨

诱导分化完全培养基按照5.0×10
8
 L

-1的细胞浓度进行重

悬。取0.5 mL细胞悬液转移至15 mL聚丙烯离心管中，室

温下200-300 r/min离心5 min。成软骨诱导培养液成分为：

0.1 μmol/L地塞米松，10 μmol/L ITS添加物，1 μmol/L脯

氨酸，1 μmol/L丙酮酸钠，3 μmol/L抗坏血酸，10 μmol/L

转化生长因子β3，成软骨诱导分化基础培养基。当细胞团

出现聚拢现象时(一般为24 h或48 h后)轻弹离心管底部使

软骨球脱离管底悬浮在液体中，每隔两三天换1次液，诱导

28 d后，对软骨球进行甲醛固定和石蜡包埋切片，最后进

行阿利新蓝染色和甲苯胺蓝染色鉴定。 

1.4.5  PKH26 标记骨髓间充质干细胞及荧光观察  所有

操作在25 ℃进行。①将骨髓间充质干细胞用胰酶和/或

EDTA消化形成单细胞悬液；②取2×10
7个细胞于锥形离心

管中，用无血清培养基洗1次；③600-700 r/min离心5 min

形成松散的细胞团；④吸去上清，细胞团上剩余液体<   

25 μL；⑤加1 mL稀释液C，重悬细胞保证完全离散，制备

2×的细胞颗粒，此过程不要振荡；⑥染色前，将4 μL的

PKH26乙醇染料加入离心管中，用1 mL稀释剂C制备2×的

染料溶液(4×10
-6

 mol/L)。为使乙醇影响最小，染料的加入

量应小于总量的1%。如果需要更大的稀释染料，应用无水

乙醇25 ℃稀释；⑦尽快将1 mL 2×细胞加到1 mL 2×染料

中，立即用吸管均匀快速混合样品；⑧25 ℃孵育2-5 min，

定时轻轻颠倒离心管保证在25 ℃充分混匀；⑨加入等量血

清或1%BSA中止染色反应，孵育1 min；⑩用等量含血清

培养基4 mL稀释中止的反应液；⑪600-700 r/min 25 ℃离

心10 min，去上清；⑫将细胞团转入新试管中，用10 mL

含血清培养基进一步洗3次；⑬加10 mL完全培养基，离心，

重新悬置细胞到所需浓度；⑭荧光显微镜观察细胞标记情

况。 

1.4.6  大鼠股骨髁骨软骨缺损模型建立  SD大鼠称质量，

用3%戊巴比妥钠溶液(25 mg/kg)腹腔注射麻醉，仰卧位固

定，术区剃毛，碘伏消毒。在右膝，髌骨右侧做一纵向切口，

长约1 cm，在髌骨内侧切开关节囊，切开股四头肌肌腱，向

外侧推使髌骨脱位，暴露股骨髁滑车，用直径为1 mm的角

膜环钻在股骨髁滑车正中取直径1 mm，深1 mm的骨软骨

缺损(图1)，缺损造模完成后将髌骨复位，缝合关节囊。术

后大鼠常规饲养，正常进食饮水，自由活动。 

1.4.7   动物分组及干预  30只SD大鼠按随机原则分为2

组，每组15只。假手术组：单纯切开关节囊暴露股骨髁滑

车，不进行骨软骨缺损造模，缝合后关节腔内注射PKH26标

记的骨髓间充质干细胞。骨软骨缺损组：骨软骨缺损造模后，

缺损处注射5×10
6个PKH26标记的骨髓间充质干细胞。 

1.5  主要观察指标  两组均在细胞移植后1，3，7 d取右

侧股骨髁，每组每个时间点5只。将获取的右股骨髁缺损区

标本立即用OCT冰冻包埋剂包埋并在冰冻切片机内行冰冻

切片，标本厚5-7 μm，用DAPI将细胞核染色，在SP8激光

共聚焦显微镜下观察PKH26标记的骨髓间充质干细胞的

迁移情况。 

 

2  结果  Results 

2.1  细胞形态  原代培养至第2天，倒置显微镜下观察，

大部分细胞从骨片周围爬出，细胞呈长梭形；第3天时，细

胞爬出的数量增多；第4天时，细胞数量明显增多，细胞呈

长梭形围绕骨片生长，部分细胞集落间有融合现象，当细

胞密度达50%时，1︰1传代。第1-3代骨髓间充质干细胞

均呈长梭形，细胞形态无明显差异(图2)。 

2.2  流式细胞鉴定结果  流式细胞仪检测细胞表面抗原，

高表达CD29和CD90，低表达CD34和CD45(图3)。 

2.3  成脂、成骨、成软骨诱导分化能力  成脂诱导10 d后，



Sun BC, Wang SF, Liu XJ, Zhang KH, Chen P, Huang SD, Lu CF, Wang C, Yu W, Wang Y, Zhang ZZ, Zhou CF, Peng J. Intra-articular migration of transplanted bone marrow 

mesenchymal stem cells in rats with articular cartilage injury. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 2018;22(17):2699-2704. DOI:10.3969/j.issn.2095-4344.0514 

P.O. Box 10002, Shenyang   110180   www.CRTER.org 2703 

大部分细胞内出现圆形脂滴，细胞由长梭形变成圆形或多

边形，油红O染色后脂滴呈红色(图4A)；成骨诱导3周后，

细胞呈结层状、结节状生长，失去原始细胞结构，茜素红

染色呈红色(图4B)；成软骨诱导4周后，细胞由扁平的细胞

团块逐渐变成球形，并且软骨球不断增大、变圆，软骨球

经石蜡切片阿利新蓝染色后软骨基质呈蓝色(图4C)，甲苯

胺蓝染色后软骨细胞呈紫红色(图4D)。 

2.4  荧光显微镜观察骨髓间充质干细胞标记情况  

PKH26染色的骨髓间充质干细胞标记率达98%，染料均匀

分布在细胞膜上，在倒置荧光显微镜下呈红色荧光，细胞

轮廓清晰，胞膜完整。继续培养24 h后，细胞贴壁生长，

形态良好，荧光显微镜下呈红色。细胞传代后荧光显微镜

下仍呈红色荧光(图5)。 

2.5  激光共聚焦显微镜下观察PKH26标记的骨髓间充质

干细胞在体内的迁移情况  关节腔内注射PKH26标记的

骨髓间充质干细胞，第1，3，7天行股骨髁冰冻切片，DAPI

染色，在激光共聚焦荧光显微镜下观察。 

假手术组：图6A为DAPI染色结果，细胞发出蓝色荧光，

图6B为PKH26标记的骨髓间充质干细胞发出红色荧光，图

6C为明场下的大鼠股骨髁冰冻切片，图6D为重叠图像。结

果显示：正常大鼠关节腔注射PKH26标记的骨髓间充质干

细胞，未见明显红色荧光细胞向软骨及软骨下骨区迁移。 

骨软骨缺损组：图7A为DAPI染色结果，细胞发出蓝色

荧光，图7B为PKH26标记的骨髓间充质干细胞发出红色荧

光，图7C为明场下的大鼠股骨髁冰冻切片，图7D为重叠图

像。注射细胞后第1天，骨髓间充质干细胞在骨软骨缺损区；

注射细胞后第3天，红色荧光细胞在缺损旁软骨及软骨下骨

区；注射细胞后第7天，在骨髓腔内可见大量的PKH26标

记的骨髓间充质干细胞。 

 

3  讨论  Discussion 

成人骨髓间充质干细胞已用于软骨修复的实验室和临

床研究[8]，常用于治疗软骨损伤的方法是微骨折术和间充

质干细胞修复术[9]。微骨折术的治疗理念是将骨髓血引导

至软骨缺损处，通过体内微环境的诱导使骨髓血中的间充

质干细胞分化进而修复缺损。间充质干细胞修复术则是关

节腔内直接注射间充质干细胞，通过诱导关节腔内细胞迁

移到软骨缺损处分化进而修复缺损，并且已有实验证明关

节腔内注射自体骨髓间充质干细胞能够减轻骨性关节炎患

者的疼痛，改善软骨质量[5]。间充质干细胞是一种罕见的

前体细胞群，其能够维持造血并能在体内和体外分化成3

种(成骨细胞、软骨细胞、脂肪细胞)或更多的(肌细胞、心

肌细胞、神经元等)细胞类型[10-13]。间充质干细胞还能分泌

一系列营养因子、细胞因子和神经调节肽等，它们在组织

修复中发挥作用并调节炎症和免疫应答[14-15]。因此，间充

质干细胞在细胞组织工程中引起人们的广泛关注。目前动

物实验和临床研究中的间充质干细胞主要来源于骨髓和脐

带组织。实验采用了一种新的分离方法[16]，成功培养出了

新生SD大鼠乳鼠骨髓间充质干细胞。 

为观察骨髓间充质干细胞注射大鼠体内后的迁移和分

布情况，需要对细胞加以标记示踪，目前常用的细胞标记

方法有核酸标记法如5-溴脱氧尿嘧啶核苷 (5-bromo-2- 

deoxyuridine，BrdU)
[17]，基因转染标记法如绿色荧光蛋白

(green fluorescent protein，GPF)
[18]，放射性同位素标记

法[19]，磁共振成像技术[20]，荧光染料标记法如CM-Dil
[21]、

PKH26等[22]。实验采用荧光染料PKH26标记法标记骨髓间充

质干细胞。PKH26是一种亲脂性的荧光染料，能够与细胞膜

脂质区发生不可逆的结合，在波长为551 nm的激发光激发

时可呈现红色荧光，PKH26标记细胞后不会对细胞的增殖

活性和凋亡产生影响[22]，标记后的细胞仍可正常增殖，并

且子代细胞仍然有红色荧光，是一种简便的细胞标记方法，

可用于骨髓间充质干细胞在动物体内的迁移示踪[23]。 

实验构建大鼠股骨滑车直径1 mm，深1 mm的骨软骨

缺损模型，术后向骨软骨缺损处注射PKH26标记的骨髓间

充质干细胞。由于普通荧光显微镜分辨率较低，且噪点较

多，首次采用激光共聚焦显微镜观察细胞的迁移情况，结

合明场图像可清晰显示出细胞的迁移位置。采用骨冰冻切

片方法，减少对组织和细胞形态的影响，最大程度上保存

PKH26标记的骨髓间充质干细胞的荧光特性。实验结果显

示，当大鼠股骨髁软骨层未破坏时，其完整的功能结构能

够阻止关节腔内的干细胞向软骨下及骨髓腔内迁移；若股

骨髁骨软骨层缺损，随着时间的进展间充质干细胞逐渐向

软骨下骨及骨髓腔内迁移。考虑原因可能为，当关节软骨

损伤后，关节内产生的趋化因子会诱导软骨损伤区域或者

关节腔内注射的干细胞向软骨下骨及骨髓腔内迁移，干细

胞不能停留在软骨损伤区发挥应有的修复作用，而是迁移

到软骨下骨及骨髓腔内通过异常的骨形成影响软骨损伤转

归，还会通过血管生成作用影响关节退变，最终会导致骨

性关节炎的加重。因此，关节软骨损伤后植入的干细胞应

当加以调控，才能发挥其修复作用。 

实验的不足之处：由于关节软骨和骨之间结构的复杂

性，未进行单纯软骨缺损模型的实验，注射的细胞在单纯

软骨层缺损时能否发生迁移现象还需进一步观察；观察方

法单一，需应用多种方法标记干细胞如绿色荧光蛋白、

CM-Dil、LacZ腺病毒转导等方法进一步验证干细胞的迁移现

象，并且实验仅观察细胞迁移现象，对于发生这种现象的机

制及迁移到骨髓腔内的干细胞的转归还需进一步探讨。 
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