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!摘!要" 目的!构建并改进前列腺癌!9763><>8D<4D87"U5<#体内股骨及脊柱转移动物模型"为不同部位的U5<骨转

移的诊治及骨应力改变的研究提供工具* 方法! 将不同浓度的U5<细胞!&O*##注射到小鼠!5."_S0%#股骨骨髓

腔和腰椎内"观察记录小鼠活动变化'成瘤情况"测定瘤体大小及记录存活时间* 取模型的双侧股骨组织"进行影

像学检查后测算灰度值!骨密度#" 并行组织病理学检查"确定建模情况及成瘤类型* 结果!各细胞浓度梯度小鼠

均成瘤"各股骨转移模型的肿瘤发生时间'生长速度同组间无差别!.k$($.#"病理学检测结果证实所有股骨骨髓

腔和腰椎内U5<骨转移模型构建成功"且较低&O*# 细胞浓度构建的U5<骨转移动物模型生存时间较前期构建的

动物模型明显延长!约 # 倍"至少 , 周#* 结论! 成功用同一U5<细胞株构建了不同部位!四肢骨和中轴骨#的U5<

骨转移体内动物模型"经股骨骨髓腔穿刺注射肿瘤细胞建立U5<骨转移动物模型成瘤率高"肿瘤生长迅速"且可稳

定复制"为进一步U5<骨转移的骨应力改变及防治的研究提供平台*

!关键词" 前列腺肿瘤$模型" 动物$四肢$脊柱$骨转移
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!!前列腺癌!9763><>8D<4D87"U5<#是男性泌尿生

殖系统最常见的恶性肿瘤之一(# K,)

"也是欧美国家

男性常见的恶性肿瘤"位居美国男性恶性肿瘤发病

率榜首(')

* 根据世界卫生组织XSQ_Q5)J,$$H 数

据!全球流行病统计数据#显示"至 ,$$H 年"U5<发

病率仅次于肺癌"在全球男性恶性肿瘤中位居第二"

其发病例数占所有癌症的 #-a

(-)

"近年我国男性

U5<发病率也呈持续快速增长的趋势* U5<患者就

诊时常已伴有转移"骨是最常见的转移部位(.)

"约

H$a的 U5<患者和几乎所有的进展期 U5<患者都

会出现骨转移(% K")

"这明显增加了U5<的致残'病死

率"已成为当今 U5<治疗上最为棘手的问题(H K/)

*

动物模型是研究肿瘤发病机制'进展和探讨治疗方

案的重要工具"建立简便且实用的动物模型在肿瘤

疾病的研究中具有重要意义* 前期研究中(#$ K##)

"本

课题组利用小鼠U5<细胞株&O*# 直接穿刺注射入

5."_S0% 小鼠股骨骨髓腔构建了 U5<四肢骨转移

的动物模型"具有成瘤周期短'操作简单'重复性好'

成功率高以及便于及时观察等优点* 本实验结合前

期工作的建模经验"利用小鼠 U5<细胞株 &O*# 直

接穿刺注射入 5."_S0% 小鼠股骨骨髓腔和小鼠腰

椎"用同一种 U5<细胞株构建不同部位!四肢骨和

中轴骨#的 U5<骨转移体内动物模型"以期为进一

步进行不同骨密度的 U5<转移骨的骨应力改变的

研究提供工具"也为 U5<骨转移的防治研究提供更

符合临床进程的平台*

$%材料与方法

$($!实验动物

实验所使用动物为5."_S0% 小黑鼠"近交系小

鼠"% 周龄"体重约 #% G,, ;"平均!,$($ q$(H# ;"

购自北京华阜康生物科技股份有限公司"经过中国

医学科学院医学实验动物研究所质量检测"小鼠等

级为 ZUT级"生产许可证号%Z5++!京#,$#-*$$$-"

饲养于云南省第一人民医院实验动物房"全部为雌

性"避免雄激素的干扰"更符合非雄激素依赖性 U5<

生物学特性*

$(&!小鼠前列腺癌细胞株

&O*# 细胞为本课题组保存"中山大学泌尿外科

惠赠"用体积配比为 &UOW*#%-$ 培养基!XW_5Q_&S

公司# /$a i胎牛血清 !]8><Af6̀248387=@"T_Z#

#$a再加入双抗!9842D2AA24*3>789>6@PD24 36A=>264##a

的完全培养基进行培养*

$('!模型建立方法

依据前期研究实验方法(#$ K##)

"取 %- 只小鼠随

机分为 - 组进行前列腺癌股骨转移模型构建"分别

为X)'X_'X5'XL- 组"每组 #% 只* 另取 #% 只小

鼠"构建前列腺癌脊柱转移模型"分别记为I5'IL两

组"每组 H 只* 使用 #a!质量分数#戊巴比妥钠按

%$ @;0F;进行腹腔注射麻醉* 将呈对数生长的

&O*# 细胞制成细胞悬液稀释为以下 - 个浓度组%高

浓度组为 ,. m#$

.

0@S"中浓度组为 #$ m#$

.

0@S"低

浓度组为 ' m#$

.

0@S"极低浓度组为 # m#$

.

0@S*

用 # @S注射器从膝关节股骨下端"沿股骨长轴方向

旋转进针"分别接种 ,$

"

S至 X)'X_'X5'XL- 组

小鼠的左后肢!<#"右后肢!f#穿刺注入同等体积的

&UOW#%-$ 培养基作为自身对照$I5'IL组穿刺第 .

腰椎分别接种低浓度和极低浓度细胞悬液 ,$

"

S

!图 ##*

图 $%股骨穿刺'腰椎穿刺接种&O*# 细胞示意图

L#8.31$%W46D=A<>264 6]&O*# D8AA3fP]8@=7

9=4D>=724;<4: A=@f<79=4D>=724;

!

$((!5."_S0% 小鼠前列腺癌骨转移模型的观察与

检测

&O*# 细胞接种至小鼠股骨后"每日观察小鼠的

活动情况'肿瘤生长情况'小鼠活动能力'精神状态'

毛色'摄食情况等的变化"称量体重"待肿瘤生长后

测量肿瘤大小"绘制肿瘤生长曲线"直至小鼠死亡或

被处死为止*

死亡小鼠解剖后观察腹腔脏器"心'肺有无明显

转移"如有转移"应取材保存并记录* 取双侧股骨组

织"观察并记录接种部位肿瘤大小"周围侵犯情况*

取材股骨组织后将其置于 , @SNU管中"加适量

-#/.-毕永祥"等!小鼠不同部位体内前列腺癌骨转移模型的建立及方法改进



#$a!体积分数#多聚甲醛溶液浸泡固定$未死亡小

鼠待肿瘤生长 - 周后处死并完整取出双侧股骨固

定* 所得股骨标本进行影像学检测及组织病理学检

测* 脊柱组将脊柱及双侧股骨均取出"以适量 #$a

多聚甲醛溶液浸泡固定"并进行标记'组织病理学检

测*

$()!统计学分析

采用 ZUZZ,$($ 软件"计量资料以均数q标准差

表示"两组间比较采用#检验"多组间比较采用单因

素方差分析"多组间两两比较用SZL*#检验*

&%结果

&($!接种后小鼠活动及成瘤情况观察

&($($!接种&O*# 细胞至股骨!# 周后小鼠接种肢

侧膝关节处陆续出现皮下包块"#$ : 内全部出现"

同组各小鼠皮下包块生长速度一致"接种 #- G,$ :

内小鼠出现不同程度的反应稍迟钝"食欲减退"体重

减轻"活动减少"跛行等一系列表现"' 周后小鼠开

始形体消瘦* 对侧后肢均未见皮下包块"所有小鼠

均未出现穿刺部位感染的情况!表 # G.#*

表 $%不同&O*# 细胞浓度骨转移成瘤情况

@2;01$%_648@8><3><32324 :2]]8784>D64D84>7<>26436]&O*# D8AA

M=@67]67@<>264

X76=9

X)?2;? D64D84>7<>264 X_O8:2=@D64D84>7<>264 X5S6ED64D84>7<>264 XLNC>78@8APA6ED64D84>7<>264

M6><A

[83 #% #% #% #% %-

J6 $ $ $ $ $

M6><A #% #% #% #% %-

表 &%不同浓度细胞成瘤类型

@2;01&%MP9836]f648@8><3><323E2>? :2]]8784>D64D84>7<>26436]>=@67D8AA3

MP9836]f648

@8><3><323

X76=9

X)?2;? D64D84>7<>264 X_O8:2=@D64D84>7<>264 X5S6ED64D84>7<>264 XLNC>78@8APA6ED64D84>7<>264

>6><A

Q3>86fA<3>2D #- #, #- #, .,

Q3>86AP>2D , - , - #,

M6><A #% #% #% #% %-

表 '%骨转移模型各组接种&O*# 细胞后精神状态比较 !

$

?q5#

@2;01'%O84><A3><>=3<]>87&O*# D8AA246D=A<>264 24 8<D? ;76=9 6]f648@8><3><323@6:8A3!

$

?q5#

X76=9

M?8D?<4;8>2@86]@2D8<]>87246D=A<>2640:

M2@86]<4678C2< L239272>8: >2@8 N@<D2<>264 >2@8

X)?2;? D64D84>7<>264 #H(H" q$(H' ,'($$ q$(". ,H($$ q$(".

X_@8:2=@D64D84>7<>264

#/($$ q#($'

u

,,(H" q#(#, ,H($$ q#($%

X5A6ED64D84>7<>264

#H(H" q#(#,

u

'

,'('" q$(/# ,/($$ q$(/,

XL8C>78@8APA6ED64D84>7<>264

#/('" q#('$

u

'(

,'(#, q$(H' ,H($$ q#('$

!!/ j#%$ u .k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X)$

'

.k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X_$

(

.k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X5(

表 (%骨转移模型各组接种&O*# 细胞后活动情况比较 !

$

?q5#

@2;01(%)D>2̀2>P3><>=3<]>87&O*# D8AA246D=A<>264 24 8<D? ;76=9 6]f648@8><3><323@6:8A3!

$

?q5#

X76=9

M?83><>86]D?<4;824 @2D8<]>87246D=A<>264 E2>?&O*#0:

S2@924;>2@8 M=@672;848323>2@8 S8]>A6E878C>78@2>P9<7<AP323>2@8

X)?2;? D64D84>7<>264 .($$ q$(". "($$ q$(/, #-($$ q$(".

X_@8:2=@D64D84>7<>264

.($$ q$(/,

u

%(H" q$(H' #'($$ q$(/,

X5A6ED64D84>7<>264

-(". q#($'

u

'

"($$ q$(". #'($$ q#('$

XL8C>78@8APA6ED64D84>7<>264

.(#, q$(H'

u

'(

"(#, q$(H' #-($$ q#(#/

!!/ j#%$ u .k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X)$

'

.k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X_$

(

.k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X5(

-,/.-

北 京 大 学 学 报 ! 医 学 版 #

IQR&J)SQTUNVWJXRJWYN&ZWM[!\N)SM\Z5WNJ5NZ#!Y6A(-/!J6(-!)=;(,$#"



表 )%骨转移模型各组最终成瘤大小比较 !/ j#%"

$

?q5#

@2;01)%M?8]24<A>=@6732g824 8<D? ;76=9 6]f648@8><3><323@6:8A3!/ j#%"

$

?q5#

X76=9 X)?2;? D64D84>7<>264 X_@8:2=@D64D84>7<>264 X5A6ED64D84>7<>264 XL8C>78@8APA6ED64D84>7<>264

T24<A32g86]>=@670@@

'

!#/ m#.

,

#0, !#/ m#%

,

#0,

u

!#H m#%

,

#0,

u

'

!,$ m#.

,

#0,

u

'(

!!u.k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X)$

'

.k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X_$

(

.k$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X5(

&($(&!脊柱组接种&O*#!- G. :出现小鼠双下肢

活动受影响而跛行"" : 可见腰部皮下包块生长"且

生长迅速"小鼠逐渐出现食欲减退"体重减轻"活动

减少"反应迟缓"#$ :后出现弓背"#% : 开始出现小

鼠死亡"至 ,H : 全部死亡* 解剖见 #' 只腰椎有肿

瘤浸润"' 只为腰椎旁肿块"双下肢均未见肿瘤生

长"亦未见腹腔脏器及心肺发生明显肿瘤转移*

&($('!肿瘤测量参数!待肿瘤生长至肉眼明显可

见后开始测量"每 ' 天测量 # 次"测量肿瘤的最长径

!"#和横径!H#"并记录结果* 长径
#

, @@判定为

成瘤"肿瘤体积平均大小按公式计算%D!@@

'

# j

"-H

,

0,"以生长时间为横坐标"以肿瘤大小为纵坐

标即可绘制肿瘤生长曲线!图 ,#*

图 &%前列腺癌肿瘤生长曲线

L#8.31&%X76E>? D=7̀836]9763><>8D<4D87

!

&(&!U5<骨转移模型的形态观察结果

自接种 &O*# 细胞后开始计算"接种后第 " 天

左右在小鼠穿刺部位即可触及皮下小结节* 随后瘤

体逐渐增大", 周后可见肿瘤明显隆起"' 周后呈团

块状影响宿主活动甚至瘫痪* 解剖荷瘤小鼠"肉眼

大体观察肿瘤细胞的转移情况"未发现肝'肾'肺及

淋巴结转移* 切开皮肤暴露肿瘤"肿瘤外观呈不规

则团块状"肿瘤无包膜"表面有血管分布"与周围正

常组织紧密相连并包绕股骨组织!图 ''-#* 肿瘤切

面呈鱼肉样*

&('!影像学检测以及灰度测算

将各组小鼠双侧股骨进行 +射线检查!图 .#

后"用U?6>63?69软件测算其灰度值" 可知接种肿瘤

细胞一侧股骨总体灰度较对照侧低"差异有统计学

意义!.c$($."表 %#*

图 '%肿瘤包绕小鼠股骨整体观

L#8.31'%W4><D>]8@67<A>=@6724 @2D8

!

图 (%解剖后股骨可见肿瘤病灶

L#8.31(%L2338D>264 6]]8@=7>=@673

!

图 )%股骨标本+射线检测结果

L#8.31)%&83=A>36]+*7<P8C<@24<>264 6]]8@=7398D2@843

!

&((!股骨及脊柱组织的病理学检查

大体病理%大体解剖发现股骨组接种 U5<肿瘤

细胞侧股骨以及脊柱组的腰椎有肿瘤生长"肿瘤呈

灰白色团块状隆起于腰椎表面*

显微镜下观察!图 % G###%接种肿瘤细胞一侧

股骨骨髓腔内和骨皮质外均可见大量分化程度低的

-'/.-毕永祥"等!小鼠不同部位体内前列腺癌骨转移模型的建立及方法改进



上皮细胞"成群密集分布"片状排列"排列紊乱"异形

性明显"胞浆红染"核大深染"大小不一"部分可见核

仁"核内染色质多形'数目不均!图 %'H#* 绝大部分

为成骨性改变"骨皮质可见明显破坏'缺损"骨髓腔

内骨皮质边缘可见大量肿瘤性成骨"骨髓腔可见骨

髓与肿瘤细胞混杂"部分可见坏死'死骨等改变"而

对照一侧股骨未见明显骨质破坏!图 "'/#* 脊柱转

移瘤标本切片中"肿瘤细胞亦侵犯周围肌肉组织"在

骨膜和周围肌纤维形成肿瘤性成骨!图 #$'###"证

实脊柱转移模型构建成功*

表 R%各组双侧股骨+射线灰度值比较 !/ j#%"

$

?q5#

@2;01R%+*7<P;7<P̀<A=86]f2A<>87<A]8@=7

24 8<D? ;76=9 !/ j#%"

$

?q5#

X76=9 X7<P̀<A=80a X76=9 X7<P̀<A=80a

X)< "#(#/ q$(-H X)f

%/(". q$("'

u

X_< ""($/ q$(/- X_f

".(". q#('H

'

X5< "#(", q$('% X5f

"$(/- q$(".

(

XL< "'(./ q#(,% XLf

",(#, q#(-.

)

!!u .c$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X)<$

'

.c$($." D6@9<78: E2>?

;76=9 X_<$

(

.c$($." D6@9<78: E2>? ;76=9 X5<$

)

.c$($." D6@*

9<78: E2>? ;76=9 XL<(

图 R%股骨内外均密集分布肿瘤细胞!\Nm-$#"

箭头所示为前列腺癌

L#8.31R%M?8>=@67D8AA3<78:8438AP:23>72f=>8: f6>? 2432:8<4:

6=>32:8>?8]8@=7!\Nm-$#" >?8<776E3?6E39763><>8D<4D87

!

图 S%自身对照!正常#股骨!\Nm-$#

L#8.31S%Z8A]D64>76A6]]8@=7!467@<A# !\Nm-$#

!

图 V%肿瘤破坏股骨头"箭头所示!\Nm-$#

L#8.31V%M=@67:83>76P3E?27Af648"<3>?8<776E3?6E24;!\Nm-$#

!

图 W%小鼠自身对照!正常#股骨头!\Nm-$#

L#8.31W%Z8A]D64>76A6]E?27Af648!467@<A#!\Nm-$#

!

图 $X%脊柱模型肌纤维内肿瘤性成骨"箭头所示!\Nm-$#

L#8.31$X%J869A<3>2D63>86;84832324 @=3DA8]2f8736]3924<A@6:8A3"

<3>?8<776E3?6E24;!\Nm-$#

!

图 $$%肿瘤压迫神经束"箭头所示!\Nm-$#

L#8.31$$%M=@67699783383487̀8>7<D>" <3>?8<776E3?6E24;!\Nm-$#

!
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'%讨论

肿瘤的发生'发展受多种因素的调控"过程机制

繁杂"研究该类机制及疾病防治必须依靠相应的动

物模型"理想的动物模型应能模拟疾病发生的病理

生理过程"具有较高可重复性"疾病的发生'发展迅

速而规律"并便于观测研究(#,)

"啮齿类动物模型属

于较理想的选择* 目前常用的肿瘤转移动物模型包

括自发肿瘤模型'同系移植自发肿瘤模型'化学诱导

肿瘤模型以及转基因模型等* 啮齿类极少能有自发

的骨转移模型"而相对于人类而言啮齿类前列腺癌

自发病率就更低(#' K#-)

"而多数同系基因型的模型

U5<也不易转移到骨骼* 既往报道中(#.)

"在转基因

动物模型和化学诱导模型中偶有 U5<转移到淋巴

结和肺部"但极少转移至骨骼* 就常用的经心内注

射模型而言"其缺点是注射后不能确定是否发生骨

转移"部分实验鼠早期出现截瘫或在骨转移尚不明

显时死于其他转移灶的全身播散(#% K#")

* 目前肿瘤

动物模型实验研究中较常用的是移植型肿瘤模型"

通常利用免疫缺陷动物"将已稳定培养且生长旺盛

的肿瘤细胞株移植于其体内"制作简便"肿瘤生长较

一致"能够保留肿瘤原有的生物学特性"对宿主影响

亦较为一致"耗时短"可控性强"建模成功率高* 骨

内注射已被用于构建成骨性或成骨0破骨性骨转移

模型(#H)

"如能利用同一U5<细胞株构建不同类型的

动物模型无疑是研究同一种肿瘤的最佳选择"可充

分保证研究的客观性'科学性"但目前除本课题组的

前期报道外(#$ K##)

"罕见利用同一 U5<细胞株同时

构建成骨性和破骨性骨转移模型的报道*

本实验通过将呈对数生长的 U5<细胞!&O*##

按照 - 种不同浓度"直接穿刺注射的方式接种到 -

组5."_S0% 小鼠的股骨骨髓腔和腰椎"成功地建立

了U5<的股骨转移模型"- 个不同接种浓度组均成

瘤"成瘤率为 #$$a$而脊柱组模型亦取得了较大的

成功"I5'IL两组共 #% 只小鼠"有 #- 只病理证实发

生脊柱转移"建模成功率达 H"(.a"同既往报道一

致"且因属于鼠源性肿瘤细胞"无需使用裸鼠或免疫

缺陷鼠"购买和饲养的费用更低廉"条件更简易"易

于复制和推广(#/)

* 在建模操作方面"脊柱转移模型

与股骨转移模型有所不同"主要表现在构建过程的

难度上* 相对来说"小鼠腰椎穿刺则难度较大"不易

掌握"这也是建立U5<脊柱转移模型较为困难的原

因之一* 而深入了解小鼠的脊柱解剖结构"熟悉小

鼠腰椎位置"多进行腰椎穿刺练习"提高穿刺技巧有

助于解决这一难题* 此外"如条件允许"可利用 +

线等影像学方法进行辅助定位"但操作者必然面临

放射线暴露"仍有待改进*

本研究所选肿瘤细胞接种浓度!# m#$

.

0@SG

,. m#$

.

0@S#都可成功建模"不同肿瘤细胞浓度在

模型建立过程中对小鼠肿瘤生长'出现跛行的时间

以及发生下肢瘫痪的时间的影响差异无统计学意

义$不同接种浓度对小鼠出现食欲下降'消瘦和精神

萎靡的时间的影响差异也无统计学意义$不同接种

浓度对小鼠肿瘤生长速度及肿瘤的大小的影响差异

无统计学意义"即本实验中记录的各组 U5<骨转移

小鼠模型稳定"可重复性高* 病理 \N染色切片在

显微镜下观察后证实"绝大部分标本为成骨性改变"

部分标本发现有死骨'坏死改变"认为是混合性成

瘤* 不论接种何种浓度的细胞"肿瘤生长速度都很

快"对小鼠股骨破坏严重"穿透骨膜向外侵犯周围肌

肉组织"侵犯股骨头"刺激骨膜出现成骨反应"而脊

柱组肿瘤侵犯外周肌肉"形成肌纤维内成骨"可用于

研究前列腺肿瘤细胞与微环境的相互作用(#/)

* 在

前期研究的基础上"本研究用同一种 U5<细胞株构

建了不同部位!四肢骨和中轴骨#的 U5<骨转移体

内动物模型"U5<是源自前列腺上皮的恶性肿瘤"本

实验制作的 U5<骨转移标本用 +线检测后运用

U?6>63?69软件进行灰度检测'转化计算"可知接种

肿瘤细胞一侧股骨总体灰度较对照侧低 !.c

$($.#"说明本实验所得 U5<股骨转移模型绝大部

分为成骨性转移"只有少部分灰度值较对照侧稍高"

为混合溶骨性改变"与既往研究相符* 经标本切片

显微镜下观察"可见接种 U5<细胞一侧股骨骨髓腔

内和骨皮质外均可见大量分化程度低的上皮细胞"

排列紊乱"异形性明显"核大深染"大小不一"部分可

见核仁"核内染色质多形'数目不均* 病理分型绝大

部分为成骨性改变"但骨皮质可见明显破坏'缺损"

骨髓腔内骨皮质边缘可见大量肿瘤性成骨"骨髓与

肿瘤细胞混杂"部分可见到死骨'坏死等改变$而对

照一侧股骨未见明显骨质破坏* 椎体转移瘤标本切

片中"肿瘤细胞亦侵犯周围肌肉组织"在骨膜和周围

肌纤维形成肿瘤性成骨"病理结果证实了影像学检

测结果*

本实验直接将小鼠 U5<细胞 &O*# 注射入

5."_S0% 小鼠股骨骨髓腔内"成功构建了 U5<骨转

移的动物模型"通过+射线检查后测算灰度值和病

理切片检查皆证明肿瘤细胞在骨组织内生长并对骨

质造成明显破坏"模拟了 U5<细胞在骨组织中的生

长过程及此过程中肿瘤对骨组织的侵蚀和破坏"建

立了成骨性及破骨性骨转移模型"为更深入地研究

-./.-毕永祥"等!小鼠不同部位体内前列腺癌骨转移模型的建立及方法改进



U5<骨转移提供了更符合临床进程的研究模型* 此

外"将本研究动物生存时间结果对比前期研究报道

可以看出(#$ K##)

"降低骨髓腔穿刺注射的肿瘤细胞数

量!极低浓度组"# m#$

.

0@S细胞#所建立的 U5<骨

转移动物模型生存时间较前期构建的动物模型明显

延长!# 倍"至少 - 周#"按 % 周龄鼠与人类老化比

!约 # p,.#计算"动物带瘤生存期相当于人类 ,(#

年"更符合人类 U5<的临床进程"在 U5<骨转移的

研究应用范围也得以明显扩大*

综上所述"本研究用同一种 U5<细胞株构建了

不同部位!四肢骨和中轴骨#的 U5<骨转移体内动

物模型"模型大部分为成骨性转移"少部分为混合溶

骨性改变* 研究证实"经股骨骨髓腔穿刺注射肿瘤

细胞建立U5<骨转移动物模型成瘤率高"肿瘤生长

迅速"动物模型生存时间较前期构建的动物模型明

显延长"该骨转移动物模型可稳定复制"可进一步用

于探索U5<不同部位'不同转移性质骨转移的发病

机制"更为 U5<骨转移的防治"尤其病理性骨折的

防治"提供一个更符合临床进程的平台*
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