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　　提　要　目的: 观察不同组织脊髓内移植后 ,移植组织在宿主体内的形态发育过程及其与宿主脊髓间纤

维连接情况。方法:采用形态学研究方法。结果:胚胎脊髓植入损伤脊髓后 ,可在宿主脊髓内继续分化发育 ,直

至成为成熟的神经组织 ;在此实验条件下 ,其分化发育的过程不受宿主病理环境的影响 ;坐骨神经移植后 ,最

终可能通过存活的雪旺氏细胞与宿主建立一定的结构联系 ;移植的肌肉组织难以在宿主脊髓中长期存活。结

论: 移植的胚胎脊髓可与成体宿主脊髓建立良好的结构联系。
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　　组织移植治疗脊髓损伤的研究已开展了多年 ,但

既往的研究主要集中在选择适合的移植物 ,改进移植

方法 ,提高移植物存活率等方面 [1～ 3 ]。有关不同移植物

在宿主体内的形态发育过程及其与宿主脊髓间纤维连

接情况 ,尚未见有较系统的研究。本实验中我们选用了

目前常见报道的胚胎脊髓、坐骨神经和自体肌肉组织

作为移植对象 ,旨在针对上述问题进行观察。

1　材料与方法

1. 1　胚胎脊髓移植模型的制备
　　采用大鼠脊髓半切洞式损伤模型。受体为成年 Wistar大

鼠 200只 ,体重 ( 200± 30) g ,雌雄不拘。随机分为单纯损伤、胚胎

脊髓移植、坐骨神经移植。肌肉移植 4组 ,观察时相点为术后 7

d、 15 d、 30 d、 45 d、 60 d,每个时相点 10只动物。正常对照 5只。乌

拉坦做腹腔麻醉 ( 1. 25 g /kg ) ,背部脱毛 ,无菌条件下 ,暴露脊

髓腰膨大 ,半侧脊髓造洞。胚胎脊髓供体为同种异体妊娠 14 d

胎鼠 ,麻醉与无菌条件下取出胎鼠 ,仔细切取颈胸段胎鼠脊髓

约 3 mm。坐骨神经选自同种异体正常大鼠 ,长约 3 mm,去除神

经外膜。肌肉组织取自自体骶脊肌。用玻璃针头吸取移植物 ,注

入预制的脊髓腔洞内 ,无创缝合硬脊膜。术后抗感染 3 d;次日

为其灌胃、按摩排尿直至自主功能恢复。

1. 2　组织切片标本的制作
1. 2. 1　常规光镜切片制作　　术后不同时间 ,受体鼠经 4%多

聚甲醛灌注固定。取出移植部位及其头尾侧各 3个阶段的脊髓 ,

继续固定 24 h。修整、石蜡包埋后 , 8 mm连续切片 , HE、尼

氏 [4, 5]、银染 [5, 6]染色 , O lympus显微镜下观察。

1. 2. 2　常规电镜标本制作　　用 3%戊二醛灌注固定。镜下修

出移植物 ,常规电镜制片。JEM-100SX电镜观察。

2　结果

2. 1　脊髓损伤
　　脊髓损伤后即日 ,所有受体鼠均出现了极为典型的截瘫综

合征。并伴有体温降低、肠麻痹、尿潴留、血尿、结膜出血等症

状。至术后 60 d时 ,有 93只受体鼠因各种原因死亡 ,占移植总数

的 47%。

2. 2　移植物的存活
　　经光镜下检查证实 ,在幸存的 107只受体动物中 ,不同移植

物的存活情况在 65% ～ 74%之间。

2. 3　不同移植物在宿主脊髓内的形态发育过程
2. 3. 1　单纯脊髓半切洞损伤　　术后 7 d,光镜下见损伤节段

的左侧脊髓组织全部坏死脱落 ,致使横切面上仅残留右半侧脊

髓 ,残腔内有部分积血。在损伤的邻近节段 ,可见大量白细胞浸

润。术后 15 d的改变与第 7天基本相似。从 30 d～ 60 d,残腔内逐

渐为胶质瘢痕所充填。此时 ,电镜下见为大量不定型纤维 ,并有

较多的胶质细胞。

2. 3. 2　胚胎脊髓移植　　妊娠 14 d时 ,胎鼠脊髓主要有梭形

或矮柱状神经上皮细胞构成 ,在腹侧套层内 ,也可见到核大而

浅染的神经母细胞。把此时的胎鼠脊髓植入损伤的成体脊髓后

7 d,光镜下见移植组织存活良好 ,移植组织与宿主脊髓组织存

在较大的差异 ,移植组织较致密 ,内有大量的神经上皮细胞 ,其

体积普遍小于成体脊髓的神经元 ,神经上皮细胞胞质少 ,着色

深。电镜下神经上皮细胞紧密相连 ,核仁不明显 ,异染色质丰

富 ,胞浆内细胞器较少。术后 15 d,光镜下移植组织结构与第 7

天基本相似 ,但神经上皮细胞数量有所减少。神经母细胞开始

分化 ,可见核分裂相。尼氏染色所见结果与第 7天基本相似。电

镜下见神经母细胞胞质增多 ,胞质内有丰富的粗面内质网和线

粒体等细胞器。术后 30 d时 ,移植物的组织结构和受体脊髓的

基本相同 ,移植物内神经细胞数明显减少。此时 ,部分神经元体

191

第 20卷第 3期

1998年 6月
　

第　三　军　医　大　学　学　报

　 ACT A ACADEMIAE MEDICIN AE MIL ITARIS TERTIAE 　
　

Vo l. 20, No. 3

Jun. 1998

 

  胡建 ,男 , 35岁 ,副主任医师 ,副教授 ,博士　　　　   　附属大坪医院野战外科研究所　重庆 , 400042

国家自然科学基金资助项目 , N o. 39470715

DOI : 10. 16016 /j . 1000 -5404. 1998. 03. 003



积增大 ,其形态类似于灰质前角的运动神经元。电镜下见神经

细胞向周围伸出长的细胞突起 ,胞质内细胞器减少 ,并与其它

神经细胞开始形成突触联系。移植术后 60 d,光镜下见移植物

体积增大 ,完全修复损伤侧脊髓 ,移植组织内神经细胞数目显

著减少 ,神经细胞形态接近正常脊髓前角神经元 ,见图 1。电镜

下 ,神经细胞胞质少 ,胞核内主要为常染色质 ,见图 2,已发育为

成熟的神经细胞。

图 1　术后 60 d,胚胎脊髓内神经母细胞已分化接近正常的脊髓神经元 (↑ )　 ( HE× 100)

Fig 1　 The neuroblast in embryonic spinal cord dif ferentiated into the normal

structure of neuron in host spinal cord　 ( HE× 100)

图 2　电镜下见 ,神经细胞 (Neu)内 ,细胞器少 ,常染色质丰富 ,已成为成熟的神经元　 ( TEM× 4000)

Fig 2　 The neuroblast has becomes maturity with abundance chromatin and few organella　 ( TEM× 4 000)

2. 3. 3　坐骨神经移植　　术后 7 d,光镜下见移植的坐骨神经

在损伤脊髓内存活良好 ,移植组织完全充填于移植腔内 ,移植

组织和宿主脊髓内有较多的神经胶质细胞 ,移植物内还可见少

量的红细胞。电镜观察见移植的坐骨神经存活 ,但出现明显的

轴突变形。术后 15 d,光、电镜观察结果与第 7天基本相似 ,但移

植物内红细胞消失 ,胶质细胞也有所减少。术后 30 d时 ,光镜下

改变同术后 15 d,电镜下可见存活的雪旺氏细胞 ,其间变形的

轴突已消失。移植术后 60 d,移植组织形态与正常脊髓基本接

近 ,但结构较疏松 ,其内无神经细胞成分 ,周围可见小片坏死

区。电镜见 ,存活的雪旺氏细胞包裹的轴突有髓鞘形成。

2. 3. 4　肌肉移植　　术后 7 d,光镜观察见移植的肌肉组织存

活 ,肌组织结构清楚 ,周围脊髓内有较多的胶质细胞增生。尼氏
染色见移植肌肉内无神经细胞成分。电镜下见移植存活的肌肉

形态正常 ,有清楚的明暗带结构。术后 30 d,光镜下观察肌组织

结构不完整 ,部分肌细胞坏死。电镜下见部分移植肌肉结构紊

乱 ,肌原纤维断裂 ,明暗带不清 ,周围有胶质细胞出现。移植术

后 60 d,光镜下改变同术后 30 d。电镜见肌原纤维明暗带结构丧
失 ,部分纤维变形以至消失。

2. 4　不同移植物与宿主脊髓的纤维联系
　　移植术后 15 d,光镜观察见胚胎脊髓移植脊髓内 ,移植物

与宿主脊髓间已有神经纤维联系 ,但纤维较少且细小 ;坐骨神

经移植组 ,移植物与宿主脊髓间仍有明显的界限 ,无神经纤维

通过 ;肌肉移植组也未见神经纤维通过。移植术后 30 d～ 60 d,

胚胎脊髓移植组 ,见移植物与宿主脊髓间出现大量粗大的神经

纤维联系 ,联系区有胶质细胞增生 ,见图 3;坐骨神经移植组 ,移

植物部分区域与宿主脊髓出现纤维联系 ,联系区内有较多的胶

质细胞增生 ;肌肉移植组仍无神经纤维长入。

图 3　移植术后 60 d,胚胎脊髓 ( FSC)与宿主脊髓 (H)间

出现大量的神经纤维联系 (↑ )　 (镀银× 200)

Fig 3　Lots of neurof ibrous connection between host

and the transplanted embryonic spinal cord 60

days af ter implantation　 ( Silv ered stain× 200)

3　讨论

　　不同组织植入损伤脊髓后 ,能在其中继续存活已

为许多作者所证实 [1～ 3, 7～ 10 ]。但从本研究结果来看 ,存

活的不同移植物在宿主脊髓内的发育过程却截然不

同。胚胎脊髓植入后 ,其内的神经上皮细胞形态结构几

乎保持正常 ,并逐渐分化成神经母细胞 ,神经母细胞胞
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质增生 ,细胞器丰富 ,功能活跃。植入后 30 d左右 ,部

分神经母细胞体积增大 ,形态类似于灰质前角的运动

神经元 ,向周围伸出突起 ,以联系靶组织。而大部分神

经母细胞由于寻不到适合的靶细胞 ,开始逐渐退变。术
后 60 d,神经母细胞的细胞器和胞核内异染色质减少 ,

逐渐演变为成熟的神经元。整个移植物完全修复损伤
区 ,形态结构基本接近正常。坐骨神经移植后 ,移植组

织完全充填于移植腔内 ,移植组织和宿主脊髓内有较

多的神经胶质细胞增生 ,电镜下见移植的坐骨神经虽

然存活 ,但出现明显的轴突变形。至移植后 30 d,电镜

下仅见存活的雪旺氏细胞。第 60天时 ,移植组织结构较

疏松 ,有小片坏死区出现。电镜见 ,存活的雪旺氏细胞

包裹的轴突有髓鞘形成。肌肉植入的早期 ,移植物存活

较好 ,肌组织结构清楚。电镜下见其形态正常 ,有清楚

的明暗带。植入中期 ,肌组织结构开始紊乱 ,肌原纤维

断裂 ,明暗带不清 ,周围出现胶质细胞。至后期 ,肌原纤

维明暗带结构丧失 ,部分纤维变形消退。由此可见 ,低

分化胚胎脊髓组织在损伤宿主脊髓内的存活发充情况

不仅明显优于成熟的外周神经和非神经组织 ,在形态

上也更为接近原宿主脊髓组织。在本实验条件下 ,移植

存活的胚胎脊髓在宿主体内的分化发育过程似乎不受

损伤脊髓病理环境的干扰 ,仍然依其自身发育的规律

持续分化为成熟的脊髓神经组织。坐骨神经移植后的
发育则主要表现为雪旺氏细胞的存活和进一步对再生

轴突的诱导。肌肉由于与脊髓组织间存在较大的结
构差异 ,因而尽管短期内能够存活 ,但最终都将变性消失。
　　从组织结构联系上 ,来看不同移植物与宿主脊髓

间的联系情况可以发现 ,胚胎脊髓和宿主之间可以达

到良好的整合 ,两者互相投射神经纤维 ,以至建立广泛

的神经通路联系。而坐骨神经与宿主间也能建立一定
的神经联系 ,其结果较非神经移植组织为好 ,后者显然

不能与宿主建立形态上的结构联系。
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Histological observation on development of dif ferent transplanted tissues
in the host spinal cord

 

Hu Jian, Wang Zhengguo, Zhu Peifang , Li Bingcang, Li Yingyu ( Depar tment o f Or thopedics, South west Hospital,

Third M ili ta ry Medica l Univ er sity , Chongqing , 400038)

　　 Abstract　Objective: To observe th e developmental process of different transplanted tissues in the

host spinal cord and the connection of nerve fibers betw een host and transplanted tissues after implanta-
tion. Methods: Morphological techniques w ere used. Results: Af ter implan tation into the adult spinal

cord, the embryonic spinal cord developed continuously and i ts developmen t was not influenced by patho-
logical environment induced by the injury. With the aid of surviving Schwann cells, th e transplanted sciatic

nerve migh t form st ructural connection w ith host , w hile the muscle did not appear to live in the host for a
long time. Conclusion: The embryonic spinal cord can es tablish s tructural connection w ith host spinal cord

af ter implantation.

　　Key words　 tissue transplantation; spinal cord injury; neurodevelopment
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