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氧气对于细胞存活、增殖和分化具有至关重要的作用。不同种类的细胞和组织的氧
气水平和对氧气的需求也有所不同。例如，脾脏在大气压力下具有约 8-10% pO2的高氧水
平，而相比之下骨髓则处于缺氧状态 (1%-6% pO2)。骨折的发生会显着改变局部氧气含量。
长期以来，人们认为在骨折愈合的初始阶段，由于血管破裂，局部环境会出现严重缺氧，
但骨髓和骨折间隙内部的细胞氧含量尚未得到充分研究。本研究将探究骨折时骨髓细胞间
质及细胞内氧水平分布的差异，以及骨折修复过程中细胞内氧水平的变化情况。 

在癌症研究中，硝基咪唑（例如 EF5）已被广泛用于评估肿瘤组织中的缺氧程度。 
EF5 是一种硝基咪唑，它在缺氧条件下被硝基还原酶选择性还原，因此，EF5 合成物的量
将与细胞内缺氧程度成比例。这些合成物可以进一步被荧光团偶联抗体标记并可视化。因
此，EF5 染色氧合法可作为研究缺氧细胞在骨髓中及骨折愈合初期百分比的精确方法。  

首先，研究者将小鼠骨髓在不同预设氧浓度（10%, 2%, 0.5%, 0.1% pO2 ）下进行体
外培养，并发现 EF5 标记为阳性细胞的数量与环境缺氧程度以及 HIF 靶基因的表达呈正
相关。这一发现确立了 EF5 作为细胞缺氧程度的可靠标记，即强 EF5 信号代表着低氧气
含量。 

其次，研究人员通过在小鼠体内全身注射 EF5 来分析骨髓中的细胞氧水平。结果
显示氧含量测量值与小鼠骨髓中氧含量为 4% pO2 时的测量值一致，且 EF5 阳性和 EF5 阴
性细胞的分布大致相等，表明在这些生理条件下细胞内缺氧程度呈现多样性。 

最后，研究人员在骨折后 3 天，对骨折间隙血肿中的细胞内氧含量进行了 EF5 测
量。 结果显示，EF5 阳性细胞的数量显著低于同侧肢体的相邻骨髓或对侧肢体骨髓中的 
EF5 阳性细胞数量。这些发现表明，与该领域长期以来的假设不同，最初的骨折愈合并非
缺氧所致。 

综上所述，研究人员建立了通过 EF5标记来分析骨髓和骨折修复中细胞内氧水平的
可靠方法。研究结果表明，天然骨髓中细胞内氧水平存在多样性。本研究推翻了长期以来
关于骨折修复早期为缺氧状态的假设。 
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