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大鼠髁突软骨在髁突颈骨折和截骨致异常应力下的超微结构改变"

陈建中$

!杨
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"摘要#

!

目的
!

研究髁突在体内受异常应力变化后对髁突软骨超微结构的影响%方法
!

采用
0

周龄
34

大鼠
20

只建立髁突

颈骨折及截骨模型!设截骨组&骨折组及空白对照组!于术后
$

&

'

&

2

周处死!光镜&扫描电镜"

356

$及透射电镜"

756

$观察髁突软

骨结构变化%结果
!

光镜显示术后
'

&

2

周!截骨组及骨折组髁突总厚度均小于空白对照组%

356

显示截骨组和骨折组术后
2

周

胶原纤维暴露!截骨组手术侧还出现胶原纤维断裂&崩解%

756

显示术后
'

周截骨组较空白对照组及骨折组肥大软骨细胞成熟

分化增强#截骨组术后
$

周手术侧可见表面纤维排列紊乱甚至缺失%

2

周截骨组手术侧见胶原纤维排列更为紊乱!纤维层中可见

到裂隙%结论
!

体内髁突异常应力变化会持续影响髁突软骨超微结构变化!且跟应力变化的程度相关!进而引起髁突发育的

异常%

"关键词#
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髁突软骨在生长发育中受到各种形式应力的作用#这些生

物力对髁突软骨的生长发育及病理改变起着重要的作用'

$./

(

)

目前关于应力改变在体内对髁突软骨超微结构影响的研究报

道不多#本实验通过建立年轻大鼠髁突颈部截骨及骨折动物模

型#造成体内应力改变的程度不同#利用扫描电镜$

356

&及透

射电镜$

756

&观察髁突软骨组织在术后不同时间点的超微结

构变化#进一步探索应力变化对髁突软骨影响的机制及其生

理*病理意义)

?

!

材料与方法

?&?

!

动物与材料
!

选择
0

周龄雄性
34

大鼠
20

只$昆明医科

大学动物试验中心&#体质量$

$0(P'

&

=

)镊子*单面刀片*毛

笔*日立
3402%

型
356

*日立
Q1)%%

型
756

)

?&@

!

方法

?&@&?

!

分组
!

分为
'

组!截骨组$右侧&#骨折组$右侧&#空白

对照组$右侧&)

?&@&@

!

髁突颈骨折及截骨的动物模型建立
!

用
$R

戊巴比妥

钠行大鼠腹腔注射实施全身麻醉)大鼠右侧耳前
$EC

切口#

切开皮肤*皮下组织#从颞肌*咬肌及外耳道之间凹陷处进入#

钝性剥离暴露髁突颈部#截骨组用自制血管钳横行截除髁突颈

部分软骨#髁突颈骨折组用眼科剪剪断髁突颈#分层缝合创口)

术后
1!

内喂以精细食物#再进行
1!

精细物与常规饲料的混

合喂养#之后恢复常规饲料饲养)分别于术后
$

*

'

*

2

周时处死

34

大鼠%分成
'

部分#分别用苏木素
.

伊红$

Q5

&染色*

356

及

756

观察)于截骨组手术侧$右侧&*骨折组手术侧$右侧&*对

照组$右侧&取下髁突软骨)

?&@&A

!

Q5

染色
!

0R

多聚甲醛固定液固定
10@

)在
1%R

甲

$)$1

重庆医学
1%$2

年
)

月第
00

卷第
$)

期

"

基金项目!国家自然科学基金面上项目$

'%()%01)

#

/$')%$)'

&%云南省科技厅
.

昆明医科大学应用基础联合专项资金项目$

1%$'JS1-(

&)

!

作者简介!陈建中$

$(-)T

&#讲师#硕士#主要从事颞下颌关节的基础及临床工作)

!

#

!

通讯作者#

7;D

!

$'///2-)%)$

%

5.C>#D

!

D#+",

=

2(

!

+"@F&

E"C

)



酸中脱钙$约
$/@

&#常规脱水*透明*浸蜡包埋#制备
0

"

C

厚石

蜡切片#

Q5

染色#光镜观察)

?&@&B

!

356

观察
!

样品用
%&$C"D

"

O

磷酸缓冲液$

L

Q-&1

&

冲洗
'

次#每次
$2+

)

0R

多聚甲醛
0U

条件下固定
-1@

)将

标本置于
'%R

#

$%%R

乙醇逐级脱水#其中
'%R

乙醇
$

次#每

次
$%C#,

#

$%%R

乙醇
1

次#每次
$%C#,

#纯乙酸异戊酯处理#

VM

1

临界点干燥#离子溅射#日立
3402%

型
356

观察)

?&@&C

!

756

观察
!

样品在
1&2R

的戊二醛溶液中
0U

固定

过夜#磷酸缓冲液漂洗样品
'

次#每次
$2C#,

%

$%CO

"

O

锇酸再

固定后#脱水#丙酮置换#环氧树脂
)$/

包埋#切片机切片#日立

Q1)%%

型
756

观察)

@

!

结
!!

果

@&?

!

大体标本观察
!

实验组$截骨组*骨折组&与空白对照组

大鼠体质量差异无统计学意义$

B

$

%&%2

&#实验中各组大鼠无

意外死亡#截骨组术后
'

周髁突头呈缩小趋势#术后
2

*

(

周髁

突变窄而高#呈现缩小趋势)骨折组术后
'

*

2

*

(

周#髁突呈缩

小趋势#但缩小程度较截骨组小)

@&@

!

光镜结果
!

髁突从外至内分为纤维层*增殖层*成软骨细

胞层及肥大细胞层)术后
'

*

2

周#截骨组及骨折组总厚度均小

于空白对照组#术后
'

周截骨组手术侧更多的形成软骨下骨组

织)见图
$

)

@&A

!

356

观察结果
!

空白对照组髁突软骨表面呈波纹状结

构#上散布颗粒状物质)随着鼠龄的增大#颗粒状物质减少#波

纹状结构紊乱#但表面光滑#凝胶状物质覆盖完整)骨折组术

后
$

周#髁突软骨表面波纹状形态不明显#颗粒状物质相比于

同龄空白对照组减少)术后
'

周#表面波纹状形态不明显#少

部分区域凝胶状物质消失#深层胶原纤维暴露)术后
2

周#颗

粒状物质消失#表面波纹状形态不明显#凝胶状物质消失#深层

胶原纤维暴露#但未出现纤维断裂)截骨组术后
$

周#髁突软

骨表面波纹状形态紊乱#颗粒状物质相比于空白对照组减少#

凝胶状物质覆盖完整)术后
'

周#大部分区域凝胶状物质消

失#多处深层胶原纤维暴露)术后
2

周#颗粒状物质消失#深层

胶原纤维广泛暴露#并有纤维断裂*崩解)见图
1

)

@&B

!

756

观察结果
!

骨折组术后
'

周#纤维层可见到裂隙及

空泡样变#胶原纤维断裂)截骨组术后
$

周#纤维细胞层排列

更为稀疏#表面纤维排列紊乱甚至缺失)术后
'

周#胶原排列

紊乱#软骨细胞较空白对照组成熟分化更为明显)术后
2

周#

胶原纤维排列更为紊乱#纤维层中可见到裂隙)空白对照组在

纤维层未见到裂隙及纤维排列紊乱)见图
'

)

!!

9

!空白对照组%

W

!截骨组%

V

!骨折组)

图
$

!!

髁突软骨的光镜结果$

X$%%

%

!!

9

!空白对照组$

356X1%%%

&%

W

!截骨组$

356X1%%%

&%

V

!骨折组$

356X$%%%

&)

图
1

!!

髁突软骨的
356

观察结果

!!

9

!空白对照组$

756X'%%%

&%

W

!截骨组$

756X/%%%

&%

V

!骨折组$

756X2%%%

&)

图
'

!!

髁突软骨的
756

观察结果

A

!

讨
!!

论

髁突软骨作为下颌骨重要的生长区#在髁突与下颌骨的生

长发育中起着非常重要的作用)髁突软骨与四肢生长板软骨

不同#为纤维软骨#成骨方式为软骨内成骨)在软骨生长发育

过程中#关节软骨在受到各种类型的应力后#引起软骨一系列

的物理*化学变化#进而引起软骨细胞的生理活动的变化)

正常的颞颌关节髁突表面覆盖有一层厚约
1

"

C

的凝胶

样物质#此物质来源于关节滑液#由滑膜
W

细胞产生#被认为

1)$1

重庆医学
1%$2

年
)

月第
00

卷第
$)

期



是关节健康标志)当滑液的润滑功能被破坏或软骨表层胶原

纤维暴露时#关节内摩擦系数将升高'

(

(

#久之将会破坏关节健

康)本实验通过建立大鼠髁突颈部骨折及截骨的动物模型模

拟作用于髁突的异常应力模型#

356

观察到髁突骨折及截骨

组在术后
'

周均有胶原纤维暴露#截骨组在术后
2

周见到胶原

纤维断裂#且两组均有凝胶样物质的消失)

756

也观察到术

后
'

周#骨折组见胶原纤维断裂#而截骨组术后
2

周#纤维层中

可见到裂隙)在空白对照组中#纤维层未见到裂隙及纤维排列

紊乱)

356

及
756

均观察到胶原纤维排列紊乱或断裂#与

国内一些学者观察结果相似)傅开元等'

$%

(通过建立牙合创伤

的动物模型#观察到
!

创伤组
'

*

2

个月组的髁突软骨均可见明

显的退行性改变#最表面的覆盖物脱落#胶原纤维排列松散*断

裂)黄洋等'

$$

(建立偏侧咀嚼动物模型#发现偏侧咀嚼一段时

间后髁突表面凝胶状物质不完整#胶原纤维松解*断裂及暴露)

一些学者认为胶原纤维的暴露可能是软骨变性的开始#而当关

节出现不平衡运动时#纤维可能松解*裂隙甚至断裂'

$1

(

#这与

本实验结果相符#截骨组手术侧纤维层出现裂隙及胶原断裂可

能与截骨导致应力改变更为明显有关)此外#胶原纤维松解断

裂#暴露于关节腔#软骨内蛋白多糖和胶原纤维等大分子进入

关节腔#可能成为抗原而刺激机体引发局部的免疫反应#使软

骨组织受到破坏)同时#随着应力的改变#术后
'

周截骨组手

术侧软骨细胞成熟分化能力较空白对照组增强#更多的软骨细

胞加速钙化形成骨组织#提示应力变化影响软骨细胞的成熟分

化)

V@;,

等'

$'

(通过髁突软骨细胞体外培养#施加不同应力#

观察到当施加静压力
(%KY>)%C#,

时#细胞体积变大#粗面内

质网膨胀)而当施加时间为
')%C#,

时#则出现凋亡小体)张

等'

$0

(也发现对髁突软骨细胞施加
(%KY>

的应力
)@

后细胞

部分出现明显的细胞凋亡指征)此外#

3@>A>?

I

等'

$2

(建立兔

关节盘前移位动物模型#观察到软骨细胞凋亡增加及软骨细胞

基质中胶原类型的改变#提示不同的应力会影响软骨细胞的凋

亡及基质的结构#本实验中未见到明显的凋亡小体#可能与观

察面积局限#而髁突软骨细胞凋亡未广泛分布所致)

以上研究表明异常的应力作用于髁突软骨#会引起软骨表

面胶原纤维结构的改变#且随应力改变程度不同而不同#纤维

结构的变化使髁突表层容易受磨耗)同时手术侧髁突软骨细

胞更多的成熟分化为骨组织#使软骨细胞数目减少)单独或二

者联合的结果使手术侧髁突形状变小)同时#随着时间延长#

手术侧髁突未观察到明显的修复发生#手术侧髁突体积随着时

间未能恢复正常#提示在髁突的生长发育期内#由骨折等外伤

原因引起的异常应力可能会对髁突的超微结构产生一定的损

害#影响髁突的形状#进而影响颌面部的形态及功能)此外#由

于电镜技术本身的限制#有关形态变化与髁突软骨细胞功能的

关联有待于结合其他研究方法和手段进一步深入研究)
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