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生理状态下成骨生长肽 ( OGP )是主要以结合形式, 即

OGP OGP结合蛋白( OGPBP)复合物的形式大量存在于人和

哺乳动物的血清中,它由成骨细胞产生并作用于成骨细胞,维

持成骨细胞的正常骨代谢[ 1]。

1 成骨生长肽的检测及合成

竞争性酶联免疫吸附实验是有效检测体液中 OGP 的方

法。测得的 OGP 为免疫反应性 OGP( irOGP)。从未经处理

的血清测得的 irOGP 称之为稳定状态 irOGP, 反映了体内未

结合的 OGP; 血清经过加热等处理后测得的 irOGP 称为总

irOGP ,包括了结合与非结合的 irOGP。自行合成以固相叔丁

氧羰基( BOC)系统按OGP天然序列从 C 端向 N 端逐个综合,

后经氟化氢去除侧链保护基并从树脂上裂解下的肽,经 TSK

柱纯化, 以毛细血管电泳和高压液相色谱鉴定纯度达

99 2%。经电喷雾质谱法测定合成成骨生长肽 ( sOGP )分子

量为 1 523 5 Da, 与理论分子量 1 523 75 Da基本相等; 蛋白

质 N 端全序列分析符合理论序列[ 2, 3]。

2 成骨生长肽的生物活性表达

成骨生长肽能促进成骨、刺激造血, 在骨代谢、骨质疏松、

骨折愈合、放疗、化疗及骨髓移植中有广泛应用前景。OGP

的促成骨作用有一个剂量效应关系 ,这与成骨细胞无需诱导

因子诱导即能成骨有关。成纤维细胞成骨需诱导因子的支

持[ 4]。OGP 是以自分泌、旁分泌或内分泌方式起作用, 一般

情况下以不活跃状态存在于血液中 ,骨髓摘除后再生过程中

OGP被激活, 从血凝块中释放, 与局部产生的肽一起调节成

骨。实验表明, 成骨细胞样细胞和成纤维细胞样细胞增殖能

被抗 OGP 抗体所阻止, 但也能被外源性 OGP 所恢复。依其

摄入剂量的高低通过自身调节的反馈作用进行上调或下调,

成骨细胞样细胞依对其不同的敏感性可使骨中 OGP合成代

谢起优先作用[ 5]。OGP 在体外实验中能促进成骨细胞样细

胞增殖, 提高碱性磷酸酶的活性。有实验表明[ 6] , 在体外

OGP促成骨细胞增殖一定要适当的血清白蛋白( BSA)和血清

中某些因子的协同作用。在体内实验中表现为骨形成和骨小

梁密度的增加。杨春波等[ 7]用 M TT 分析法检测重组 OGP

( rOGP )的活性 , 表明 rOGP 具有促进成纤维细胞增殖的活

性,且效果优于骨宁注射液。无论在体内体外, OGP 均表现

为双向作用,随着 OGP浓度的增加, 作用逐渐增强, 达到峰浓

度后, 再进一步增加 OGP 浓度作用反而下降, 甚至表现抑制

作用。Brager 等[ 8]观察到应用 sOGP 后全身和骨折端局部的

TGF 1 表达均增高,  A、 B 胶原及其他因子的表达增多,

因此认为, OGP 是通过对 TGF 系统发生作用, 从而促进骨

髓和骨痂中成骨源性细胞的增殖与分化。Gurev itch 等
[ 9]
发

现单剂外源性 sOGP 皮下注射 0 1 nmol可诱导血清 OGP 缓

慢直线上升, 48 h 后, 达到峰值, 然后逐渐下降, 并且它刺激

血清 OGP值的升高, 也具有剂量依赖性。这种 sOGP 给药与

血清 sOGP 含量之间的关系和低剂量时的正反馈自分泌、高

剂量时负反馈自分泌有关。

2 1 OGP与碱性磷酸酶( ALPase) 有研究表明 OGP 能显

著增加细胞 ALPase的活性, 其浓度越高细胞的碱性磷酶活性

也越高, 但 OGP 对细胞增殖无影响[ 10]。OGP 能明显促进成

骨细胞样细胞向成骨细胞转化, 促进成骨细胞样细胞分泌

ALPase[ 11]。同时在研究中还发现不同 OGP 浓度对成骨细胞

样细胞分泌 ALPase有调节作用, OGP 在 10- 12~ 10- 8M 浓度

范围内, 表现为低浓度时分泌抑制, 而高浓度时分泌上调[ 12]。

2 2 OGP 与血清骨钙素( BGP) 血中 BGP 水平与骨中 BGP

水平显示正相关关系。有人采用低钙饲料造成骨质疏松模型

的 50只 SD大鼠, 随机分为 5组, 每组 10 只,其中 B 组给予高

剂量 OGP治疗, 共 12周, 测定血清 BGP,结果显示 OGP 治疗

组 BGP明显升高[ 13]。OGP 能上调成骨细胞样细胞的骨钙素

mRNA表达。Qu 等[ 14] 报道鼠骨髓培养 15 ~ 19 d 有 BGP

mRNA表达。王智兴等[ 15]采用大鼠颅盖骨成骨细胞样细胞

体外培养实验直到 28 d才发现 BGP mRNA表达。

2 3 OGP与 !型胶原 mRNA 表达 RT PCR 法检测! 型胶

原 mRNA 表达的成骨生长肽能显著增加成骨细胞样细胞

!型胶原 mRNA 表达。说明 OGP使细胞!型胶细胞原蛋白

转录水平升高。OGP不但能提高胶原蛋白转录水平, 而且也

能提高细胞的胶原蛋白翻译水平。细胞合成、分泌胶原增加

为钙盐沉积提供有利条件[ 15]。

2 4 其他 有关 OGP 成骨活性的表达,通过组织切片、扫描

电镜以及透射电镜观察, 均可发现应用 OGP 后骨小梁粗大、

完整、连续,骨细胞多处于成骨相, 胞质丰富,核/浆比例小, 陷

窝间隙小等特点。骨密度和骨矿含量, 通过生物力学测定均

表明运用 OGP治疗者其含量比较高,骨折愈合强度大。

综上所述, 成骨生长肽在明显促进成骨细胞样细胞增殖

成熟的同时, 促使其向成骨细胞转化, 促进碱性磷酸酶分泌,
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生物活性增加。增高细胞! 型胶原 mRNA 和骨钙素 mRNA

的表达,增加细胞胶原合成、分泌和钙盐沉积,提高骨量 ,增强

骨密度,促进成骨。近年来, 利用固相多肽合成人成骨生长

肽,纯度高, 稳定性强,活性表达充分, 体内外合成直接, 是目

前较为理想的重组成骨生长肽( rOGP)。鉴于 OGP的研究刚

刚起步,进一步明确成骨生长肽成骨的确切作用机制, 多方面

显示其生物活性的表达,分析其存在、合成、分泌的内在机制,

使人体血清中 OGP OGPBP 这类多肽生长因子更加系统化、

理论化。可望在骨折、骨质疏松、骨植入、骨髓移植方面具有

广阔的临床实用价值。
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骶髂关节的解剖生物力学机制以及邻近软组织的结构十

分复杂,其复杂的运动包括同时在三维平面上的等于或小于

3∀的旋转和等于或小于 2 mm 的移位, 非直线性的运动轴线

主要随着关节表面形态的变化而改变。骶髂关节的功能障碍

和骨折移位的传统分型过于简单。骶髂关节有机系统的特殊

功能是传递和分散机械力量,临床的治疗在于提高附近软组

织的稳定性、减少因不良位置及在髂骨基底水平使用固定器

械而带来的应力及应变[ 1]。

1 外固定支架

许多内外固定方法在紧急情况下应用均可减少不稳定骨

盆骨折所伴发的骨盆出血;骨盆的稳定限制了骨盆的扩张,因

此也限制了潜在的出血空间。Vrahas 等[ 2]将 3 种内固定方

法和 3 种外固定方法进行比较, 发现前后路联合固定可对骨

盆的扩张提供最大程度的控制, 然而这种选择在急诊应用中

是不切实际的。作者因此认为急诊情况下外固定是最可靠的

控制骨盆扩张的方法。骨盆外固定支架的固定针可以在 2 个

位置进行把持: 前上方(进入髂嵴)和前下方(进入髋臼的密质

骨,亦即在髂前上棘和髂前下棘之间进针) [ 3]。Korovessis 等[ 4]

验证在前下位置 AO 支架固定的 B1 型骨盆骨折平均强度为

202 2 N/ mm, Orthofix 为203 2 N/ mm,而在前上位置 AO支架

固定平均强度为 143 9 N/ mm, Orthofix 为 163 3 N/ mm。实验

表明对于 B1和 C 型骨盆骨折前下位固定能明显减少骶髂关节

的分离,而两种实验支架之间的稳定性无明显差异。因此前下

位进针固定是一种安全稳定的外固定技术。

骨盆损伤常伴大出血, 需临时外固定以获得止血效果。

Simonian等[ 5]将 6 例新鲜冰冻骨盆标本在生物学负重下造模

后按以下顺序分别行不稳定性检测:完整的骨盆环, 单侧的耻

骨上下支断裂, 并发同侧前后骶髂关节韧带的损伤, 并发骶棘

韧带和骶结节韧带的损伤,用 Gazn骨盆复位钳及双棒外固定

器固定。与完整的骨盆环相比, 此类损伤可造成耻骨支和骶
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