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 摘要! � 目的 � 研究冷冻、冻干、脱钙同种异体骨和无机骨等骨库骨的抗原性。方法 � 应用皮肤移

植对比分析法,将骨库骨分为 5 组, 每组 10 例, 与皮肤移植结果相比较,测定其抗原性。结果 � 新鲜同
种骨移植组平均皮肤脱落时间为 8� 7∀ 1� 1 天, 与对照组相比显著延长 ( P < 0�05)。冷冻同种骨、冻干

同种骨、脱钙同种骨和无机同种骨移植组平均皮肤脱落时间分别为 10�8 ∀ 1�0, 10� 7 ∀ 1�4, 11� 7 ∀ 0�7
和 13� 8 ∀ 1�5 天, 与新鲜骨相比延长,具有统计学意义( P < 0� 05)。结论 � 经上述处理后骨的抗原性降

低,但除无机骨外,均不及一次移植皮肤的 13�9 ∀ 1� 1天( P < 0�05)。无机骨不具有抗原性。无机骨的
无抗原性是其作为载体的先决条件。
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 Abstract! � Objective� To study the ant igenicity of frozen, freeze�dried, decalcified and inorg anic homo�

gr aft bones. Methods � In the experiment, the average scaling time of skin o f mice was used as the index to

compare antig enicity of different kinds of stored bone after they were g rafted. T he mice w ere div ided into 5

g roups of 10 each: fresh homograft bone group( g roup # ) , frozen homograft bone group( gr oup ∃ ) , freeze�
dried homograft bone group( gr oup % ) , decalcified homog raft bone group( group &) and inorg anic homog raft

bone group ( group ∋ ) . Skin graft group served as control group.Results� T he average scaling time of skin in

g roup # was 8. 7∀ 1. 1 days, w hich w as much longer than that of control group( P< 0�05) . The average scal�

ing times of skin in g roup ∃ , % , & and ∋ w ere 10. 8∀ 1. 0, 10. 7∀ 1. 4, 11. 7∀ 0. 7 and 13. 8 ∀ 1. 5 days,

w hich were much longer than that of group # ( P < 0� 05) . Conclusion � The results show ed t hat t he anti�

genicity of stored bones decreased after they were handled by above methods. But the antigenicity o f stor ed

bones w ere not better than that of g rafted skin except inorganic homograft bones. The ino rganic homog raft

bone has no antigenicit y and is suitable to be used as carrier.
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� � 骨移植是除输血外人类最常见的组织移植, 当前骨移植

手术应用最多的还是同种异体骨移植。通常所说的骨库骨包

括有冷冻、冻干和脱钙同种异体骨。随着研究的深入, 骨库骨

将增加新的成分,诸如无机骨、无机骨骨髓复合物、组织工程

骨等。从同种的某个个体(供者)向其他个体(受者)移植的皮

肤,通常 11~ 15天脱落 ( first set skin rejection)。此后再一次

从相同个体移植皮肤, 这个皮肤到脱落的天数缩短至 7~ 8

天,这种加速排斥反应称为再次排斥反应 ( second set rejec�

tion)。这是获得性免疫的主要特征之一, 是免疫回忆反应的

结果。骨和皮肤有相同的组织相容性抗原。利用此原理, 能

够比较各种组织的抗原性。我们使用两种近交系小鼠, 根据

移植各种同种处理骨(冷冻、冻干、脱钙骨、脱蛋白骨即无机骨

等)后的皮肤脱落时间研究其抗原性, 我们称之为皮肤移植对

比分析法。

1 � 材料和方法
1. 1 � 实验动物和分组 � 采用健康雄性两种近交系小鼠

( BALB/ C 小鼠为供者, C57 小鼠为受者) , 由白求恩医科大学

实验动物部提供, 体重 20 ∀ 2g。对照组为二次皮肤移植组;

实验组为新鲜同种骨、冷冻同种骨、冻干同种骨、脱钙同种骨

和无机同种骨( 5 组)。随机分组, 各组均为 10 只小鼠。

1. 2� 实验材料 � 取 BALB/ C 小鼠股骨, 电锯切成 2cm 长骨

段。

1. 2� 1� 新鲜骨的制备 � 无菌操作,尽量去除附着的骨膜和韧

带以及骨髓, 用含有庆大霉素的生理盐水洗净后立即植入。

1. 2� 2� 冷冻骨的制备 � 将上述新鲜骨用灭菌硫酸纸包装后,

无菌塑料三重包装, - 80 ( 低温冰箱保存。放置于 40( ~

50( 庆大霉素生理盐水溶液中解冻 1小时后使用。

1. 2� 3 � 冻干骨的制备 � 将上述新鲜骨块置于氯仿和乙醇
( 1)1)混合液中脱脂,冻干机中真空冷冻干燥。装入灭菌塑料

袋中真空密封,�射线( 25MRD)照射消毒,室温保存。

1. 2� 4� 脱钙骨的制备 � 将上述新鲜骨用三蒸馏水( 4 ( )洗

净,氯仿: 乙醇( 1)1)液脱脂 (室温, 4h) , 0�6N HCl 脱钙 24h
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( 4 ( )。氯仿)乙醇液再处理 (室温, 4h) , 0� 1% 磷酸缓冲液

( pH7� 4)中和( 37( , 72h)。抗生素浸泡处理,冻干, 灭菌。

1. 2�5 � 脱蛋白骨(无机骨)的制备 � 用 0�25mmol的 NaOH

浸泡 48h, 蒸馏水冲洗后, 用 30%的 H2O2 浸泡 24h, 再次蒸馏

水冲洗,丙酮浸泡 2h 冲洗,置于无水乙醇中浸泡备用。

1. 3 � 实验方法 � 将上述骨材料植入 C57 小鼠背部肌肉中, 3

周后,取 BALB/ C 小鼠背部皮肤移植于 C57 小鼠对侧背部。

其中对照组第一次为皮肤移植。

1. 4 � 统计学处理 � 采用 t 检验。

2 � 结果
2. 1 � 对照组 � 初次皮肤移植 1 周后, 皮片由红变紫, 但无表

皮脱落和再生。至平均第 13�9 ∀ 1� 1天表皮完全破坏、脱落,

露出真皮。再次移植同系供体的皮片时,平均第 7�0 ∀ 1�0 天

脱落。

2. 2 � 实验组 � 新鲜同种骨移植组平均皮肤脱落时间为 8� 7

∀ 1�1 天, 与对照相比显著延长( P< 0� 05)。冷冻同种骨、冻
干同种骨、脱钙同种骨和无机同种骨移植组平均皮肤脱落时

间分别为 10�8 ∀ 1�0, 10� 7 ∀ 1� 4, 11� 7 ∀ 0� 7 和 13�8 ∀ 1� 5
天,与新鲜骨相比延长具有统计学意义( P < 0�05)。这说明

经上述处理后骨的抗原性降低。但除无机骨外, 均不及一次

移植皮肤的 13�9 ∀ 1� 1天( P < 0� 05)。

3 � 讨论
� � 许多方法证实同种骨主要的抗原成分为由主要组织相容

性复合物( MHC)决定的细胞表面糖蛋白抗原, 存在于骨髓细

胞、成骨细胞和骨细胞等的细胞表面。骨中除含有多种细胞

外,尚含有矿物质、胶原和基质, 其中胶原和基质也具有一定

的抗原性,而矿物质则无抗原性。

新鲜同种骨移植组平均皮肤脱落时间与对照相比显著延

长(P < 0� 05)。这说明骨与皮肤相比较确实抗原性减弱。临

床上,同种骨移植也很少引起移植骨完全被拒绝的免疫反应。

这是因为骨的细胞密度低,含 MHC 抗原的细胞密度也相对

低的缘故。

冷冻、冻干、脱钙同种骨移植组平均皮肤脱落时间与新鲜

骨相比延长具有统计学意义( P < 0�05) , 但不及一次移植皮

肤脱落时间(P < 0� 05)。这说明经上述处理后,抗原性降低,

但抗原去除得不彻底。同种骨经冷冻处理后,可使细胞死亡、

细胞表面的抗原发生变化,受者 T 细胞是通过间接途径致敏

的,从而引起慢性排斥反应或产生免疫耐受, 延长了移植骨的

存活时间[ 1]。相对冷冻骨而言, 冻干骨的抗原性更弱。其原

因有: 冻干后移植骨中细胞数量减少;糖蛋白抗原因冻干而黏

附于细胞表面时发生变化, 特异性抗体不再与其反应; 细胞膜

的物理变化也改变了表面抗原的表达[ 2]。脱钙骨则由于细胞

成分破坏, 保留基质成分,因而抗原性进一步降低。

无机骨移植与一次移植皮肤脱落时间无显著差异,这说

明无机骨抗原完全去除, 仅保留有无抗原性的矿物质成分。

罗卓荆等[ 3]证实这种去抗原骨植入 BALB/ C 小鼠体内后不

引起明显的细胞免疫反应, 特异性血清抗体水平也较低, 组织

学观察未见免疫排斥征象,表现出良好的组织相容性。

移植骨特异免疫反应造成移植骨再血管化以及重建减

少。临床上新鲜同种骨移植, 存在较高的骨不愈合率和骨折

率。冷冻、冻干、脱钙等库存同种骨因抗原性降低而移植成功

率明显提高, 为 80% ~ 90%。

移植骨特异免疫反应的程度和骨诱导甚至传导能力相

关, 可以说如降低抗原性则升高 (或不降低 )骨诱导能力。骨

诱导是由移植骨内的骨形态发生蛋白( BMP )引起的, 当然被

免疫反应等机制所阻碍。而且, 移植骨被包裹, 血管不能进

入, 骨传导也受阻而延迟。所以与新鲜同种骨相比, 经若干处

理后降低抗原性的库存同种骨骨诱导和传导能力较好 (除外

无机骨, 因其完全脱蛋白而可能丧失骨诱导能力)。

骨髓或骨髓间质细胞复合于载体上可明显增加其成骨能

力。无机骨是同种或异种天然骨经过若干处理后, 完全脱蛋

白的一种移植材料。它具备骨的天然结构, 主要成分为羟基

磷灰石。由于牛骨与人骨结构和成分的相似性,这种材料将

极易获得, 制备过程简单,价格便宜。本实验表明: 其不具有

抗原性。无机骨的无抗原性是其作为载体的先决条件[ 4]。
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更 � � 正
由于我们编校失误,错将本杂志第五期∗ 重组转化生长因子��复合同种异体骨移植修复骨缺损的实验研究+与∗ 醒髓汤抑制

脊髓继发性损伤的实验研究+两文的关键词写颠倒,正确应为前文的关键词是: 骨移植 � 骨缺损 � 转化生长因子�, 相应的英文
是: Bone g rafting � Bone defect � T ransforming gr owth factor �; 后文的关键词为:脊柱损伤 � 中药疗法 � 受体, 氨基酸 � 神经毒素

类,相应的英文: Spinal injury � Chinese medicine treatment � Recipient , amino acid� Neurotox ins。在此更正,并向读者表示歉意。
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