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兔脂肪间充质干细胞的培养鉴定及体外磁标记ＭＲ成像
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　　［摘要］　目的　研究兔脂肪间充质干细胞（ａｄｉｐｏｓｅｄｅｒｉｖｅｄｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＡＤＳＣｓ）的培养鉴定方法，联合应用超顺磁性氧
化铁（ｓｕｐｅｒｐａｒａｍａｇｎｅｔｉｃｉｒｏｎｏｘｉｄｅｐａｒｔｉｃｌｅｓ，ＳＰＩＯ）和多聚赖氨酸（ｐｏｌｙｌｌｙｓｉｎｅ，ＰＬＬ）行体外磁标记细胞，探讨磁标记示踪的
可行性。方法　 分离、纯化并培养兔ＡＤＳＣｓ，流式细胞术鉴定细胞表面抗原ＣＤ９０、ＣＤ４４和ＣＤ３４。应用ＳＰＩＯＰＬＬ标记细
胞，普鲁士蓝染色和透射电镜检测胞内铁粒子。体外３．０ＴＭＲ分别对１×１０７个未标记 ＡＤＳＣｓ（空白对照），经２５、５０、
７５μｇ／ｍＬＳＰＩＯＰＬＬ分别标记的１×１０７个细胞，经２５μｇ／ｍＬＳＰＩＯＰＬＬ标记的１×１０７个（标记１ｄ）、１×１０７个（标记３ｄ）和
５×１０６个（标记１ｄ）ＡＤＳＣｓ进行成像，包括Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ及Ｔ２ＷＩ序列，测量各组的信号强度和弛豫时间。结果　 第３代
ＡＤＳＣｓ纯度高、排列规则，细胞呈漩涡状，流式细胞术检测结果示ＣＤ４４和ＣＤ９０阳性表达率分别为９９．２％、９８．７％，ＣＤ３４
表达阴性。普鲁士蓝染色和透射电镜示胞浆内蓝色颗粒，磁标记率近１００％。ＭＲ示随着 ＳＰＩＯＰＬＬ浓度增高，Ｔ２ＷＩ和
Ｔ２ＷＩ序列的信号强度变化较Ｔ１ＷＩ明显。１×１０

７个ＡＤＳＣｓ（标记１ｄ）的信号强度变化率较１×１０７个（标记３ｄ）和５×１０６

个（标记１ｄ）大，Ｔ２ 和Ｔ２弛豫时间与Ｔ１弛豫时间相比差异均有统计学意义（Ｆ＝１６１．４７，Ｐ＜０．０５），但 Ｔ２ 和 Ｔ２弛豫时
间相比差异无统计学意义（Ｆ＝５．８８，Ｐ＞０．０５）。结论　 通过分离纯化培养可获得足量的ＡＤＳＣｓ，ＳＰＩＯＰＬＬ能够有效标记
ＡＤＳＣｓ，体外可行ＭＲ细胞成像，以Ｔ２ＷＩ和Ｔ２ＷＩ序列敏感。
　　［关键词］　 脂肪间充质干细胞；超顺磁性氧化铁；磁标记；磁共振成像；体外
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Ｔ２ａｎｄＴ２ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＴ１ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔ（Ｆ＝１６１．４７，Ｐ＜０．０５），ｂｕｔｔｈｅｒｅｌａｘａｔｉｏｎｔｉｍｅｂｅｔｗｅｅｎ
Ｔ２ ａｎｄＴ２ｗａｓｎｏｔｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｆ＝５．８８，Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＳｕｆｆｉｃｉｅｎｔＡＤＳＣｓａｒｅｏｂｔａｉｎｅｄ
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　　由椎间盘退变引起的下腰背疼痛是常见的慢性
病，目前临床治疗不能从根本上解决病因。椎间盘缺

乏神经血管，自身无再生修复能力［１］。随着细胞分子

生物学、基因学及材料工程学的迅速发展，运用干细胞

组织工程技术延缓或逆转退变椎间盘成为可能。脂肪

间充质干细胞（ａｄｉｐｏｓｅｄｅｒｉｖｅｄｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＡＤＳＣｓ）含量
丰富，来源广，取材安全，可诱导分化为骨、软骨、脂肪

细胞等，是一种重要的种子细胞［２］。磁共振成像

（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＭＲＩ）具有成像时间、空间
及组织分辨率高等优点，为磁标记干细胞移植并行活

体示踪其迁移、增殖分化及转归提供理想的技术。本研

究主要从兔脂肪组织中分离、纯化培养并鉴定ＡＤＳＣｓ；
用超顺磁性氧化铁纳米粒子（ｓｕｐｅｒｐａｒａｍａｇｎｅｔｉｃｉｒｏｎ
ｏｘｉｄｅｐａｒｔｉｃｌｅｓ，ＳＰＩＯ）和多聚左旋赖氨酸（ｐｏｌｙＬｌｙｓｉｎｅ，
ＰＬＬ）制成的复合物（ＳＰＩＯＰＬＬ）作为磁探针在体外标
记ＡＤＳＣｓ，并用ＭＲ行细胞体外成像，为进一步将同种
异体 ＡＤＳＣｓ移植于活体退变椎间盘内并示踪其增殖
修复功能奠定基础。

１　材料与方法

１．１　实验动物、试剂及仪器
　　３月龄清洁级雌性新西兰大白兔１只，体质量２．５ｋｇ，由重
庆医科大学实验动物中心提供。胎牛血清（ＦＢＳ，Ｈｙｅｌｏｎｅ公
司），磷酸缓冲液（ＰＢＳ），低糖型 Ｆ１２细胞培养基（ＤＭＥＭ／Ｆ１２，
Ｇｉｂｃｏ公司），ＳＰＩＯ（由重庆医科大学附属第一医院放射科文明
教授惠赠，专利号ＺＬ２００７１００９２５１２．５），Ⅰ型胶原酶、左旋多聚
赖氨酸（ＰＬＬ，Ｓｉｇｍａ公司），一抗为鼠抗兔 ＣＤ３４、ＣＤ４４、ＣＤ９０，
二抗为结合荧光素 ＦＴＴＣ标记的羊抗鼠 ＩｇＧＦＩＴＣ（Ａｂｃａｍ公
司），亚铁氰化钾和浓盐酸（天津恒兴试剂公司），双抗（北京碧

云天公司），红细胞裂解液（武汉博士德公司）。ＣＯ２恒温细胞
培养箱（美国ＴｈｅｒｍｏＦｏｒｍａ公司），超净工作台（苏州净化设备
公司），Ｔ２０００Ｕ倒置相差显微镜（日本 Ｎｉｋｏｎ公司），ＨｉｔａｃｈｉＳ
７５００透射电镜（日本 Ｈｉｔａｃｈｉ公司），流式细胞仪（美国 ＢＤ公
司），ＧＥｓｉｇｎａ３．０Ｔｅｓｌａ核磁共振仪和腕关节线圈（美国 ＧＥ公
司），水浴箱，摇床，酶标仪，无菌手术包。

１．２　分离、培养及纯化兔ＡＤＳＣｓ［３］

　　用１％戊巴比妥钠（１ｍＬ／ｋｇ）经耳缘静脉注射麻醉新西兰
大白兔后，取仰卧位，消毒、备皮、铺巾、取双侧腹股沟区脂肪垫

４ｍＬ，ＰＢＳ（含１％双抗）浸泡。迅速送往超净工作台，眼科镊剔
除筋膜和血管，ＰＢＳ冲洗，眼科剪充分剪碎约１ｍｍ３；转入５０ｍＬ
锥形瓶内，加入５倍体积０．１％ Ⅰ型胶原酶，３７℃水浴箱振荡
消化１ｈ至糊状，转入５０ｍＬ离心管，１２００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ
并弃残余脂肪及上清，加入等体积 １０％ ＦＢＳＤＭＥＭ／Ｆ１２（含
１％双抗）的细胞完全培养液，吹打混匀，１０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ
后弃上清，加入适量０．１６ｍｏｌ／Ｌ红细胞裂解液充分混匀５ｍｉｎ，
去除残余红细胞；１０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ后弃上清，加入细胞培
养液吹打混匀，分别用１００和２００钼网过滤，收集滤液，８００ｒ／ｍｉｎ
离心５ｍｉｎ，弃上清，重悬接种于５０ｍＬ细胞培养瓶，３７℃、５％
ＣＯ２、饱和湿度培养箱孵育４８ｈ后首次半定量换液，３ｄ后全量
换液，并记为第１代；待细胞生长达瓶底９０％后用０２５％胰蛋白
酶消化，按１∶２传代，依次计数代次，倒置相差显微镜动态观察细
胞形态变化和生长状况。取第３代细胞为实验对象。
１．３　流式鉴定ＡＤＳＣｓ
　　收集处于生长对数期的第３代 ＡＤＳＣｓ，调整细胞数约１×
１０６／ｍＬ，转入１．５ｍＬＥＰ管中，ＰＢＳ漂洗２ｍｉｎ×３遍，４％多聚
甲醛固定３０ｍｉｎ，弃固定液，ＰＢＳ漂洗２ｍｉｎ×３遍，１０％胎牛血
清封闭３０ｍｉｎ，弃血清，分别滴加鼠抗兔 ＣＤ３４（１∶５００），ＣＤ４４
（１∶２００），ＣＤ９０（１∶２００），室温孵育１ｈ，４℃过夜，弃一抗，ＰＢＳ
漂洗 ２ｍｉｎ×３遍，滴加羊抗鼠 ＩｇＧＦＩＴＣ（１∶１０），室温孵育
３０ｍｉｎ，弃二抗，ＰＢＳ漂洗２ｍｉｎ×３遍，同时以ＰＢＳ代替一抗作
阴性对照，上机检测并分析数据。

１．４　磁标记ＡＤＳＣｓ及普鲁士蓝染色
　　分别将ＳＰＩＯ用细胞培养基稀释成２５、５０、７５μｇ／ｍＬ，依次
加入ＰＬＬ（ＳＰＩＯ∶ＰＬＬ为１∶０．０５），３７℃恒温孵育２ｈ制成ＳＰＩＯ
ＰＬＬ复合物［４］。将预先经多聚赖氨酸覆盖的细胞爬片置入

２４孔板内，每孔加入１ｍＬ细胞悬液（细胞约１×１０４个），培养
过夜后弃上清，每孔分别加２５、５０、７５μｇ／ｍＬ的ＳＰＩＯＰＬＬ培养
液１ｍＬ，每个浓度设３个复孔，以细胞培养液为空白对照组。
孵育２４ｈ，弃上清，ＰＢＳ洗涤 ５ｍｉｎ×３遍，４％多聚甲醛固定
３０ｍｉｎ，双蒸水洗涤１ｍｉｎ×３遍，Ｐｅｒｌｓ反应液（２％亚铁氰化钾＋
２％盐酸等体积混匀）作用 ３０ｍｉｎ，弃去反应液，双蒸水洗涤
１ｍｉｎ×３遍，０．５％伊红复染１０ｍｉｎ，双蒸水洗去多余伊红、晾
干，二甲苯透明处理５ｍｉｎ后中性树胶封片。镜下观察并计数，
每个样本随机选择３个视野观察，胞质内见蓝色致密颗粒为普
鲁士蓝染色阳性，并计算磁化标记率。

　　磁化标记率＝细胞染色阳性数／细胞总数×１００％
１．５　透射电镜检测磁标记ＡＤＳＣｓ
　　收集５×１０６个经磁标记的ＡＤＳＣｓ，吹打混匀制成单细胞悬
液，转入１．５ｍＬＥＰ管中，离心（１０００ｒ／ｍｉｎ，５ｍｉｎ），沿管壁缓
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慢加入适量 ２．５％戊二醛溶液，４℃固定 ２ｈ，１％锇酸固定
３０ｍｉｎ，０．５％醋酸铀４℃染色固定过夜，梯度乙醇脱水，环氧树
脂包埋，超薄切片，醋酸铀复染，透射电镜观察。

１．６　磁标记ＡＤＳＣｓ体外ＭＲ成像
　　收集经 ２５、５０、７５μｇ／ｍＬＳＰＩＯＰＬＬ分别标记的 ＡＤＳＣｓ
（１×１０７个），同时收集相同数量未经磁标记的细胞作空白对
照，吹打混匀制成单细胞悬液，分别转入１．５ｍＬ装有１％琼脂
糖溶液的ＥＰ管内，２００ｒ／ｍｉｎ离心２ｍｉｎ，涡旋振荡使细胞迅速
充分混匀，４℃冷却固定１０ｍｉｎ后行 ＭＲＩ成像，采用腕关节线
圈。同法收集经２５μｇ／ｍＬＳＰＩＯＰＬＬ标记的 ＡＤＳＣｓ５×１０６个
（磁标记１ｄ）、１×１０７个（磁标记１ｄ）、１×１０７个（磁标记３ｄ），
同时收集１×１０７个ＡＤＳＣｓ（未标记）作空白对照。利用ＭＲＩ仪
上信号自动测量系统，设置５０ｍｍ２的圆形游标为感兴趣区，分
别测量３个序列同层面各组细胞的信号强度，每个兴趣区重复
测量３次并取平均值，计算每种序列上信号强度衰减率：△ＳＩ＝
（ＳＩ标 －ＳＩ未标）／ＳＩ未标 ×１００％，其中ＳＩ标和ＳＩ未标分别指标记细胞
和未标记细胞的信号强度。运用多回波ＳＥＴ１ＷＩｍａｐｐｉｎｇ、ＦＳＥ
Ｔ２ｍａｐｐｉｎｇ及 ＧＲＥＴ２ｍａｐｐｉｎｇ序列对ＥＰ管行体外成像，通过
ａｄｗ４．４工作站的Ｆｕｎｃｔｏｏｌ软件，测量以上标记细胞组的Ｔ１、Ｔ２
及Ｔ２弛豫时间。成像序列及参数：横轴面Ｔ１ＷＩ采用ＳＥ序列，
ＴＲ４００ｍｓ，ＴＥ１２ｍｓ，ＦＯＶ８ｃｍ，层厚２ｍｍ，层间距１ｍｍ，激励
次数４，矩阵３２０×２５６；Ｔ２ＷＩ采用 ＦＳＥ序列，ＴＲ３０００ｍｓ，ＴＥ
１０２ｍｓ，ＦＯＶ８ｃｍ，层厚２ｍｍ，层间距１ｍｍ，激励次数３，矩阵
３２０×２５６；Ｔ２ＷＩ采用 ＧＲＥ序列，ＴＲ２５０ｍｓ，ＴＥ１２ｍｓ，ＦＯＶ
８ｃｍ，层厚２ｍｍ，层间距０．５ｍｍ，激励次数３，矩阵３２０×２２４，
翻转角２０°。
１．７　统计学处理
　　采用ＳＰＳＳ１８．０统计软件，ＭＲＩ不同序列上磁标记细胞与
未标记细胞组的弛豫时间采用单因素方差分析。

２　结果

２．１　原代培养ＡＤＳＣｓ
　　原代接种时 ＡＤＳＣｓ为透亮的小圆形，含少量红细胞及脂
滴；２４ｈ后镜下见短梭状、类圆形细胞贴壁；４８ｈ后贴壁细胞数
增多，呈梭形、多角形，形如成纤维细胞，可见细胞集落；３ｄ后
细胞明显增殖，排列规则呈长梭形，簇状分布，有一定方向性；

培养至第３代时细胞两端有突起并见极性，单核，纯度高，排列
呈鱼群样、漩涡状（图１）。

图１　倒置显微镜观察第３代ＡＤＳＣｓ变化　（×１００）

２．２　流式细胞术鉴定ＡＤＳＣｓ
　　ＡＤＳＣｓ表面抗原 ＣＤ９０（＋）阳性表达率９９．２％（图２Ａ），
ＣＤ４４（＋）阳性表达达率９８．７％（图２Ｂ），ＣＤ３４（－）检测结果
为４．６％（图２Ｃ），几乎不表达。流式细胞术检测结果证实获得
的原代细胞纯度高，具有ＡＤＳＣｓ的表面抗原特性。
２．３　普鲁士蓝染色及电镜观察磁标记ＡＤＳＣｓ
　　磁标记细胞的胞浆内见数量不等的蓝染致密颗粒，镜下计
数阳性细胞，磁标记率近１００％（图３Ａ），而未标记组呈阴性，胞
浆呈红色，未见蓝色颗粒物质聚集（图３Ｂ）。透射电镜见细胞
质内大小不等的斑点状高密度致密颗粒，主要聚集在细胞质的

囊泡结构（图３Ｃ）。
２．４　磁标记ＡＤＳＣｓ体外ＭＲ成像
　　对经２５、５０、７５μｇ／ｍＬＳＰＩＯＰＬＬ磁标记的细胞组行体外
Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ和Ｔ２ＷＩ序列成像，其中随着磁探针浓度增加，３个
序列示标记细胞信号强度依次降低，其中 Ｔ２ＷＩ和 Ｔ２ＷＩ序列
的信号强度变化较 Ｔ１ＷＩ序列明显。在 Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ和 Ｔ２ＷＩ
３个序列中，１×１０７个（标记１ｄ）的信号强度均分别较５×１０６

个（标记１ｄ）和１×１０７个（标记３ｄ）者低（图４）。Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ
和Ｔ２ＷＩ３个序列中１×１０

７个（标记１ｄ）的信号强度变化率分
别为３９％、６４％、７０％；１×１０７个（标记３ｄ）的信号强度变化率
分别为１８％、２９％、４８％，５×１０６个（标记１ｄ）的信号强度变化
率分别为１６％、２６％、４１％，后两组的数值均较１×１０７个（标记
１ｄ）组低。３个序列中，信号强度变化率 Ｔ２ＷＩ和 Ｔ２ＷＩ较
Ｔ１ＷＩ变化明显。磁标记各细胞组的弛豫时间方差分析结果显
示Ｔ２ＷＩ和Ｔ２ＷＩ与Ｔ１ＷＩ相比差异均有统计学意义（Ｆ＝１６１．４７，
Ｐ＜０．０５），但 Ｔ２ＷＩ与 Ｔ２ＷＩ的弛豫时间差异无统计学意义
（Ｆ＝５．８８，Ｐ＞０．０５）。
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图２　流式细胞术检测ＡＤＳＣｓ细胞表面抗原的表达
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Ａ：普鲁士蓝染色观察磁标记ＡＤＳＣｓ（×４００）　胞浆内见数量不等的蓝染铁颗粒，标记率１００％；Ｂ：普鲁士蓝染色观察对照组细胞

（×４００）　胞浆呈红色，未见蓝染铁颗粒；Ｃ：透射电镜观察磁标记ＡＤＳＣｓ（×７５００）　胞浆内见多发含高密度铁粒子的囊泡结构

图３　磁标记ＡＤＳＣｓ的形态学变化
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１～６：分别为蒸馏水、琼脂、１×１０７个细胞（未标记）、５×１０６个细胞

（标记１ｄ）、１×１０７个细胞（标记１ｄ）、１×１０７个细胞（标记３ｄ）；

Ａ：Ｔ２ＭＩ；Ｂ：Ｔ２ＭＩ；Ａ、Ｂ均显示１×１０７个细胞（未标记）信号为白

色，１×１０７个细胞（标记１ｄ）为深灰色，５×１０６个细胞（标记１ｄ）和

１×１０７个细胞（标记３ｄ）为浅灰色，各序列示１×１０７个细胞（标记

１ｄ）的信号强度最低

图４　磁标记ＡＤＳＣｓ体外ＭＲ表现

３　讨论

３．１　ＡＤＳＣｓ的特性
　　椎间盘内细胞数量和活性下降是引起退变的始发
因素，维持椎间盘内环境稳态是保证椎间盘结构和功

能的关键因素，但椎间盘细胞缺乏有效的增殖修复能

力，因此，寻找一种新型的干细胞来治疗退变椎间盘具

有深远意义。ＡＤＳＣｓ作为一种成体干细胞，与骨髓间
充质干细胞（ＢＭＳＣｓ）、脐血间充质干细胞（ＵＣＢ
ＭＳＣｓ）、造血间充质干细胞（ＨＳＣｓ）、神经干细胞
（ＮＳＣｓ）及胚胎干细胞（ＥＳＣｓ）相比，除具有自我更新
和多项分化潜能之外，还有：①体内脂肪组织含量大，
来源广，取材安全，通过无创或者微创（如抽脂术）的

方式即可获得；②ＡＤＳＣｓ低免疫原性，可实现自体、同
种异体及异种异体移植；③不涉及更多政治、社会法律

及伦理方面的争议。因此 ＡＤＳＣｓ已成为再生医学的
“热点”种子细胞［２，５－６］。研究报道ＡＤＳＣｓ已成功通过
自体或同种异体移植来治疗退变椎间盘及其他病变组

织［７－８］。

３．２　ＡＤＳＣｓ的磁标记
　　目前，标记细胞的磁敏感剂主要包括钆类和氧化
铁类，纳米铁粒径小，穿透力强，在低浓度（ｎｍｏｌ级）即
可产生显著的负性对比效应。研究表明应用同浓度的

两种试剂标记同种细胞，前者细胞内的含量是后者的

５倍，但后者的弛豫率却是前者的７～１０倍，同时纳米
铁经细胞组织生物降解后可以进入体内正常的铁代

谢［９－１０］。国内外研究证实 ＳＰＩＯ可有效标记来源于
不同物种的多种干细胞［６，１１－１３］，是一种理想的 ＭＲＩ
示踪剂。

　　本研究中ＳＰＩＯ颗粒直径５０ｎｍ，在安全浓度范围
内，较大径ＳＰＩＯ颗粒能显著干扰磁场的均匀度，加速
周围氢质子失相位，缩短质子弛豫时间，其中 Ｔ２弛豫
时间变化明显比Ｔ１显著。磁标记后信号强度在 Ｔ１ＷＩ

序列轻微减低，Ｔ２ＷＩ序列减弱较明显，而在 Ｔ２ＷＩ序
列中，由于氢质子对磁场不均匀更加敏感，随着 ＳＰＩＯ
浓度的不断增加，信号强度下降更显著，从而可以实现

单细胞或细胞群体外低分辨率ＭＲ的显像。本实验中
应用葡聚糖包被ＳＰＩＯ，既增加了ＳＰＩＯ的稳定性、亲水
性和生物相容性，又避免ＳＰＩＯ对靶细胞的直接毒性作
用。通过 ＰＬＬ和 ＳＰＩＯ之间的电荷作用制成理化性质
稳定的ＳＰＩＯＰＬＬ复合体（ＳＰＩＯ∶ＰＬＬ为１∶００５［４］），由
于细胞膜和ＳＰＩＯＰＬＬ分别带负电荷和正电荷，二者通
过静电作用相互吸引，磁探针与细胞表面受体结合，以

小泡的形式进入胞浆，从而安全有效地标记 ＡＤＳＣｓ。
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普鲁士蓝染色显示ＳＰＩＯＰＬＬ对兔 ＡＤＳＣｓ的磁标记率
近１００％；电镜显示致密铁颗粒主要聚集在胞浆内的
囊泡，这与国外研究［１４］的结论是吻合的。

３．３　磁标记ＡＤＳＣｓ的ＭＲ成像
　　本实验在体外用不同浓度的 ＳＰＩＯＰＬＬ标记
ＡＤＳＣｓ，标记组与未标记组相比较，标记组在 Ｔ１ＷＩ、
Ｔ２ＷＩ和Ｔ２ＷＩ３个序列中信号强度较未标记组均有
不同程度减低。随着标记浓度不断增加，标记组信号

强度下降程度越明显，信号强度变化率越大。其中

Ｔ２ＷＩ序列的信号强度变化率最明显，这是由于铁原
子核外高速旋转的单电子置入外加高磁场时，其磁敏

感性增强，加速氢质子失相位。这种由铁粒子引起周

围磁场不均匀的能力远远超过其粒径本身的现象，被

称为“放大”效应［４］。

　　本实验用同浓度的 ＳＰＩＯＰＬＬ（２５μｇ／ｍＬ）分别标
记１×１０７个ＡＤＳＣｓ（标记１ｄ）、５×１０６个（标记１ｄ），
３个序列的结果显示前者的信号强度均较后者低，提
示磁标记细胞数量和信号强度之间存在比例关系，可

为下一步通过测定信号强度来推测移植细胞的存活数

量提供依据，对活体示踪移植干细胞的迁移转归和增

殖具有重要指导意义。同时，通过比较１×１０７个（标
记３ｄ）和１×１０７个（标记１ｄ）的信号强度及其变化
率，各序列示前者的信号强度明显较后者高，这可能与

随着时间延长，细胞不断分裂增殖或通过细胞自身的

生物降解使对比剂逐渐稀释至最后消失有关，因而是

否可以通过靶区的信号变化来评估移植细胞的分裂增

殖水平及监测磁标记干细胞的治疗周期，需要进一步

研究证实。

　　综上所述，通过微创可获得足量的ＡＤＳＣｓ，为临床
移植ＡＤＳＣｓ治疗提供理想的种子细胞。ＳＰＩＯＰＬＬ作
为负性对比剂可有效标记ＡＤＳＣｓ，临床型３．０ＴＭＲ可
以对磁标记ＡＤＳＣｓ行体外细胞成像，磁标记细胞的信
号强度及其信号强度变化率在 Ｔ２ＷＩ与 Ｔ２ＷＩ变化明
显。因此，应用 ＳＰＩＯ标记 ＡＤＳＣｓ行干细胞移植并
ＭＲＩ活体实时示踪其在靶区的迁移、增殖及分化转归
是一种高效无创的方法。基于椎间盘缺乏神经血管支

配，是体内的“免疫豁免组织”［１］，目前本研究组已成

功将磁标记的 ＡＤＳＣｓ移植到同种异体兔退变的腰椎
间盘组织内，并行 ＭＲＩ动态示踪靶细胞，初步评价
ＡＤＳＣｓ在修复退变椎间盘组织再生中的作用。
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