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大鼠骨肉瘤肺转移模型的建立 
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【摘 要】目的：构建大鼠骨肉瘤的肺转移模型，为骨肉瘤肺转移的机理及治疗研究奠定基础。方法：RPMI1640培养基体外扩增 

UMR106细胞(大鼠骨肉瘤细胞株)，分别用无血清培养基和鼠尾胶稀释成 1×10 cells／ml混悬液 ，原位注入 3周龄 sD大鼠胫骨 

近端骨髓腔内，每只0．2ml。观察成瘤情况，死后尸检肺转灶数目，x线检查骨质变化，组织学检查确定肿瘤性质。结果：两组大鼠 

原位成瘤率及肺转移率均达 100％。X线检查示明显骨质破坏和瘤骨形成，组织学检查见肿瘤样骨基质形成，符合临床骨肉瘤 

各项特征。培养基组和鼠尾胶组肿瘤形成时间分别为(10．0±1．65)天和(17．8±0．87)天，差异有显著性( l<0．0001)；He转移灶数 

目分别为(155．25±36．63)个和(91．5±29．56)个，差异有显著性(P<0．0001)；大鼠生存时间分别为(21．4±6．67)天和(40．6±9．52) 

天，差异也有显著性( ．0001)。结论：UMR106细胞原位移植SD大鼠建立骨肉瘤模型方法简单、重复性好、实验周期短、肺转 

移率 100％，是研究骨肉瘤肺转移的理想动物模型。无血清培养基稀释法肿瘤形成及肺转移出现时间早，实验周期快 ，可用于骨 

肉瘤肺转移机制的研究。鼠尾胶稀释法肿瘤形成时间相对较晚，生存时间长，肺转移数目稍少 ，适用于骨肉瘤治疗方法的研究。 
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Establishment of osteosarcoma pulmona~ metastasis in rat model 

W ANG Zh0n oIng。et ol 

(Department of Orthopedic Surgery，the Children’s Hospital，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To establish the pulmonary metastasis model of osteosarcoma in rats．Methods：UMR106 cells(rat 

osteosarcoma strain)were cultured in RPMI1640 media and collected before transplantation and resuspended in serum—free 

media or collagen gel to a final concentration of 1×10 cells／m1．About 200 u l cell suspensions were injected into the right 

proximal tibia of 3-week-old Sprague-Dawley rats．Twelve rats were used in every group sorted by resuspension fluid．All rats 

were treated by cyclosporin A and SMZ-TMP after transplantation．The dates of tumor appearan ce and rat death were noted， 

the size of tumor was measured once a week，the metastasis foci on the lung surface was counted and the limbs afflicted by 

tumor were observed by X-ray after death．Both the tumors in limb and lung were stained with hematoxylin and eosin，and 

analyzed by microscopy．Results：All rats developed local intratibial bone tumors that were radiographically and histologically 

similar to primary human osteosarcoma．The pulmonary metastasis foci were found in all rats at autopsy．Th e tumor formation 

time of serum-free media group was (10．0±1．65)days，shorter than that of collagen gel group，which was(17．8±0．87)days 

(P<0．0001)．Th e metastasis foci in lung of serum-free media group were more than that of collagen gel group(155．25±36．63vs 

91．5±29．56，P<0．0001)．Th e rats of serum-free media group died earlier than collagen gel group (21．4days±6．67days vs 40．6 

days±9．52days，P<0．0001)．Conclusions：Th e osteosarcoma model established by UMR106 cell strain orthotopic transplantation 

in SD rats，which is reliable，easily manipulated，tumor form ation quickly and pulmonary metastasis in 100 percent，is a perfect 

mod el for study pulmonary metastasis of osteosarcoma．Th e model established by cells resuspened in serum—·free media is better 

for the mechan ism study，while the model established by collagen gel is better for pulmonary metastasis treatment study． 
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骨肉瘤在青少年并不少见，20世纪 70年代前 5 

年生存率仅为 15％，80％～90％以上的病人在确诊时 

作者介绍：王忠良(1973一 )，男，主治医师，博士研究生， 

主要研究方向：小儿骨肿瘤及 Perthes病的研究。 

已有微小肺转移灶⋯。虽然此后随着大剂量化疗的应 

用 5年生存率有明显提高[21，但肺转移仍是目前最主 

要死亡原因，一旦发生其死亡率高达 50％以上[31。因 

此，控制肺转移和提高肺转移治疗效果仍是骨肉瘤 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


重庆医科大学学报2007年第32卷第9期 (Journal of Chongqing Medical University 2Oo7．Vo1．32No．9) 一 939一  

征；而且细胞用量少(每只鼠仅2xl06个细胞)、成瘤 

率和肺转移率均达 100％，操作简单，实验周期短， 

SD大鼠价格便宜且易于饲养，是一个理想的骨肉瘤 

肺转移模型。有研究认为，细胞悬液移植因为肿瘤 

细胞间缺乏相互联系，细胞易于直接进入血液循环 

和周围软组织。为此，本实验根据细胞重悬液不同 

分成两组 ，一组为无血清培养基组 ，一组为鼠尾胶 

组。鼠尾胶是鼠尾 I型胶原经酸浸泡后制成的，低温 

下为粘稠液体，温度上升至 37℃附近时，胶原纤维 

进行组装而成为凝胶 ，可增加细胞间的粘附，减少 

细胞进入血液循环和周围软组织。结果证实，鼠尾 

胶组成瘤时间和大鼠存活时间均明显长于无血清 

培养基组，肺转移时间晚，转移灶数目少，达到了预 

期目的。这两组模型成瘤率和肺转移率均达 100％， 

实验周期短，都适合肺转移的研究。但由于无血清 

培养基组大鼠存活时间较短，肺转移出现早且多， 

较适于肺转移机制方面的研究；而鼠尾胶组存活时 

间较长，肺转移出现相对较晚，更适合于肺转移治 

疗方面的研究。 

由于 UMR106细胞株取 自20世纪 70年代的 

SD大鼠，距今已三十余年，且国内的 SD大鼠多以 

封闭群方式饲养，细胞株与 SD大 鼠间可能存在一 

定的基因差异，不利于肿瘤的生长。故本实验在细 

胞接种后按 Cherriert 1的方法给予环孢菌素 A抑制 

免疫直至肿瘤形成后 1周，为避免感染给予复方新 

诺明预防，结果无 1只大鼠发生感染。 

总之，本实验应用 UMR 1 06细胞混悬液原位移 

植法成功构建了SD大鼠骨肉瘤及肺转移模型，成瘤 

率和肺转移率均达 100％，该模型操作简单，饲养容 

易，实验周期短，是一个理想的研究骨肉瘤肺转移的 

模型。采用无血清培养基重悬细胞成瘤早，肺转移灶 

多，大鼠存活时间短 ，适合肺转移机制方面的研究； 

鼠尾胶重悬细胞成瘤时间稍晚，肺转移数目略少， 

大鼠存活时间长 ，可用于肺转移治疗方面的研究。 
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