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摘要 综述 了临床医学中若干低温热物理新 问题 的研 究进展
.

其中包括溶液冻结过程 的显微研

究 ; 小样品淬入过冷液氮中的沸腾传热和超快速冷却技术 ; 低温冷冻外科手术 治疗 的过程控制 ;

血管冻结过程 中微裂纹的产生及其防止 ; 脂质体靶 向性药物的低温冷冻干燥 ; 用于异种移植免疫

隔离的微胶囊化胰岛及其低温保存等
.
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低温医学是研究温度降低对人类生命过程的影

响以及低温技术在 医学 中应用的学科
.

它包括人的

冻伤
、

低温麻醉
、

低温 脑复苏等 ; 人体重要细胞
、

组织和器官的低温保存
、

移植及临床应用 ; 低体温

医疗 ; 利用低温手术器械杀伤异常组织如肿瘤以及

生物制品和药剂学中的冷冻干燥技术等
.

低温能抑制生物体的生化活动
.

生化反应的速

率随着温度的降低而急剧减弱
,

因此一般细胞和组

织在 一 1 9 6℃ 下可望保存几十年或更长
.

生物体虽

能在低温下长期保存
,

但却极容易在降温和复温过

程中受到损伤而 死亡
.

因为生物体的主要成分 是

水
,

在降温和复温过程中
,

细胞和组织会 由于溶液

冻结
、

融化以及溶液渗透压力变化等因素的作用而

受到损伤
.

这种低温损伤主要发生在 0 一 一 60 ℃ 的

温度范围 内
,

我们称这个 温度范围为
“

危险温度

区
”

.

从本质上来说
,

低温生物学是研究 由于温度这

个物理量的变化而对生物体造成的影响
.

从 20 世纪

70 年代起
,

一批物理学家
、

工程学家
、

特别是工程

热物理学家投入了低温生物医学的研究
,

作出了很

大贡献
,

并使此学科发展到一个新的阶段
.

这阶段

的特点就是运用热科学
、

工程学的理论与新技术
,

对低温保存和损伤的机理和对低温生物学各方面问

题进行全面深入的研究
,

形成了新的交叉学科
,

即

生物学
、

医学和热科学
、

工程技术的交叉学科
,

可

将其称为
“

低温生物医学技术
’ ,

[ ` 1
.

当前临床医学上的重要低温热物理问题有
:

一

些重要细胞和组织的低温保存 ; 玻璃化保存和超快

速冷 却技术 ; 热敏性药物
、

脂质体药物 的冷 冻干

燥 ; 能抗排异
、

适用于异种移植的细胞和组织微胶

囊化技术 ; 低温冷冻杀伤肿瘤组织的冻融程序的确

定 ; 组织在冻结和融化过程中热应力和微裂纹的防

止等汇
2 一 6 〕

.

近年来我们承担了国家自然科学基金重点项 目

,’l 陆床医学中若干热物理问题的研究
” ,

本文综述了

此项 目在临床 医学中若干低温热物理新问题方面的

研究进展
.

其中包括溶液冻结过 程的显微研究 ; 小

样品淬入过 冷液氮中的沸腾传热和超快速冷却技

术 ; 低温冷冻外科手术治疗的过程控制 ; 血管冻结

过程中微裂纹的产生及其防止 ; 脂质体靶 向性药物

的低温冷冻干燥 ; 用于异种移植免疫隔离的微胶囊

化胰岛及其低温保存等
.

溶液冻结过程的显微研究

对溶液冻结现象的显微研究是分析细胞和组织

在冻结过程中被损伤的机理 以及探索低温保存最佳

程序的有力手段
.

为此我们研制了低温显微实验系

统 (图 1)
.

该系统由 3 部分组成
:

实验段
、

低温显

微镜系统
、

摄录像及计算机数据采集系统 ; 并加有

强电场系统
.
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后
,

经置于液氮中的换热器冷却 ; 当冷却的氮气拂

过样品表面时
,

使样品降温冻结
.

通过调节氮气的

流量可以获得不同的冷却速率
,

由低温显微镜和摄

录像机 得到样 品在 不同冷却速率下 的结 晶过程 图

像
,

同时利用贴在上层载玻片面上的热 电偶
,

可以

获得相应的冷却速率
.
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图 1 低温显微实验系统

利用此低温显微镜系统对纯水
、

二 甲亚矾
、

蔗

糖
、

氯化钠溶液在不同的冷却速率下的结晶情况进

行了系统的显微观察
.

主要进行 了水结晶时的气泡

现象及其分布规律 ; 不 同的低温保护剂溶液在不同

降温速率及不同成核条件下冰晶的形成和生长过程

及其对冰晶结构的影响 ; 电场对溶液冻结和对生物

体冻结和解冻 的影 响
.

实验 中发 现 了以下一 些规

律 [ ,
,

8 ] :

( 1) 在水冻结 时
,

随着冰晶的生长
,

原先溶于

水中的空气将被排出
,

并在冰锋前聚集 ; 当聚集的

空气超过其在水中的饱和溶解度一定值时
,

聚集的

空气将会形成可见的气泡而被排出
.

气泡的排出会

引起该处溶解度的降低
,

使气泡排出过程停止 ; 若

结晶过程继续进行
,

会引起新的空气聚集
,

并再次

排出气泡
,

因此气泡的形成是周期性的
.

排出气泡

的直径与冰峰前进 的速 度
,

或 者说 与冷却速 率有

关
.

冰峰前进的速度大
,

气泡的直径小 ; 反之则直

径大
.

在开放的空 间内
,

空气将会由于扩散而从水

中逸出
.

( 2) 在均相成核的结 晶过程中
,

冷却速率的快

慢直接影响了最后形成的冰晶的颗粒大小
.

高冷却

速率使样品能达到较大的过冷度
,

从而形成的冰晶

将更细小
.

从均相 成核 的冰 晶的融 化图形 可 以看

出
,

均相成核形成的冰晶中包含有大量的晶种
.

异

相成核时
,

当晶种生长至超过临界半径时
,

将发 生

枝晶生长
.

球形的晶种先呈现六角形
,

而后将是 主

干开始生长 ; 同时在主 干上会 有更高级的分枝产

生
.

冷却速率将对分枝的形状产生影响
:

在较低冷

却速率下
,

分枝较粗大 ; 而在高冷却速率下
,

主干

将受到强烈而频繁的干扰
,

形成细而密的分枝
.

在

高浓度的溶液中
,

由于生长驱动力的降低
,

冰晶的

生长速率也会降低
.

晶种的结构和数量会直接影响

冰晶最后 的形状
.

同时生长 的冰 晶会产 生互相影

响
,

并导致其形状发生变化
.

溶液的性质是影 响冰

晶结构的因素之一
,

在离子型溶液 中可能会发生的

离子聚集
,

使各种成分 的离子 在溶液中产生不均匀

分布
,

从而改变冰晶结构
.

( 3) 强电场将使介质发生极化现象
,

对于强极

性分子 (如水 )
,

强 电场会造成分子的定向排列
,

从

而影响其结晶过程
.

二 甲亚矾水溶液在 电场中冻结

时将会发生生长不对称的现象
,

各个主干的生长速

率会有不同
.

离子型溶液氯化钠在电场的作用下表

现出了更强烈的不对称性
,

说明溶液中的离子在电

场作用下会产生分离现象
,

而使得生长的不均 匀性

加剧
.

2 过冷液氮中的沸腾传热和超快速冷却技术

细胞和组织的低温保存主要有 2 种途径
:

一种

是稀溶液慢速冷却 ; 一种是浓溶液超快速冷却
.

近

年来
,

人们已逐渐地认识到
,

凡是成功 的低温保

存
,

细胞内的溶液均以玻璃态 的形式被固化
,

即在

胞 内不出现晶态的冰
.

对 于不同的体系
,

要实现液

体的玻璃化转化所需要的冷却速率相差极大
.

如对

5 10 2 ,

只要 1 0
一 3 K / S

的冷却速 率
,

就可使 2 0 0 c m

厚的材料实现玻璃化 ; 欲实现厚 3
.

s c m 的 G e
q 材

料的玻璃化
,

只需要 O
.

35 K / s
的冷却速率 ; 但对于

纯水
,

即 使高达 I O7 K / S
的冷 却速 率 也很 难 实现

1 拜m 的玻璃化固体川
.
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生物体都是含水量很高的体系
,

要实现玻璃化

的难度极大
.

只有采用极高的冷却速率
,

使生物样

品超快速地 降温到玻璃化转变温度 T g 以下
,

而冰

晶还来不及形成
.

对于质量分数 w 20 % 的水溶液
,

要实现全部玻璃化所需的临界冷却速率极高
,

一般

在 10 2 一 l o 3 K / S [“
,

4
,

9 ]
.

为此
,

我们研究了一种新型的超快速冷却的方

法和技术
.

其基本原理是利用液氮导热系数低和液

氮中温度分层的特性
,

先对低温容器中的液氮进行

减压降温
,

然后突然让其升压
,

液氮的主体部分可

在相当长的时间内保持过冷状态
.

用弹射或喷射的

方法
,

将样品快速淬入过冷液氮
,

可达到极高的降

温速率 [` 0
,

川
.

在我们研究的参数范围内 (过冷度 0 一 13 K ; 淬

入速度 0
.

5 和 6 m / S ; 淬入深度为 5 和 50
。m )得到以

下结果〔’ `
,

`2 ]
:

( 1) 由淬入法得到 的小样品在饱和液氮 中的沸

腾传热曲线
,

呈
“

M
”

形状
.

这种沸腾传热 曲线较

完整地呈现 了沸腾的各个阶段
:

膜 态沸腾 的启动

段
、

膜态沸腾的定态段
、

过渡沸腾段
、

和核态沸腾

段
.

它比以往用 加热法得 到的沸腾传热曲线更完

整
、

更全面
.

当液 氮 由饱和 态逐渐过渡到过 冷态

(其过冷度由 O K 逐渐过渡到 13 K )时
,

小样 品在液

氮中的沸腾传热曲线由呈
“

M
”

形状
,

逐步过渡到

呈
“

A’
’

形状
,

而且其热流密度剧增
.

( 2) 对于同样的过冷度
,

当直径小于 Z m m 时
,

小尺寸效 应逐渐 明显 ; 尺寸越小
,

尺 寸效应越 剧

烈
.

对过冷 12 K 的情况
,

当样品直径 由 2 m m 减小

到 0
.

3 m m 时
,

其临界热流密度由 5 x l护 w /m “
增

大到 1 3
.

5 x 10 5
w /m “ ; 当过冷度由 O K 过渡到 13 K

时
,

对 0
.

3 m m 的小样品的临界热流密度由 4
.

4 X

一o s w / m Z增大到 1 6 x l o s w /m 2
.

( 3) 对 0
.

3 m m 的小样品
,

当过冷度由 O K 过渡

到 11
.

9 K 时
,

其最高的冷却速率由 2 x 10 3 K / S 增

大到 8
.

2 只 10 3 K / S ,

已达到能使处于低浓度溶液的

细胞实现玻璃化的要求
.

( 4) 研究了淬入速度
、

淬入深度等对临界热流

密度和冷却速率的影响 ; 发现并非淬入速度越快越

好
,

它是和淬入深度相制约的
.

( 5) 研究了平板在过冷液氮 中的淬冷传热的诸

影响因素
,

包括过冷度
、

方位角 ; 并与 关于过冷对

圆管沸腾传热影响的研究进行 比较和关联
.

此实验

结果及相应的公式可供组 织和器官低温保存时使

用
.

3 低温冷冻外科手术治疗的过程控制

利用低温杀伤肿瘤组织的外科手术疗效取决于

低温探 针 (冷 刀 )的降温复温程序和组织 的冻融情

况
.

目前最常用的是液氮低温探针
,

为此我们建立

了过冷液氮低温探针实验台 (图 2 )
.

它主要由高压

过冷液氮系统
、

水浴加热系统
、

低温探针系统
、

液

氮输送及控制系统
、

温度压力测量及采集系统等部

分组成
.

实验台通过先抽真空再加压的方式获得高

压冷液氮 ; 可以通过控制低温 电磁阀来调节液氮流

量 ; 可以在生物组织或模拟生物材料中进行冷冻实

验 ; 能够测量到冰球体积和质量 ; 采集并记录相关

液氮压力
、

探针表面与被冻组织 内部的温度数据
,

为低温冷冻实验和进行组织 内相变过程的分析提供

必要的实验条件
.

袁袁妇卞卞
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图 2 过冷液氮低温探针实验台整体系统图

1
.

低温探针
; 2

.

低温探针排气管
; 3

.

低温探针抽真空管
; 4

.

热

电偶
; 5

.

真空泵
; 6

.

计算机
; 7

.

实验用恒温水浴
; 8

.

实验用玻

璃器皿
; 9 真空泵

; 10
.

恒温水浴
; n

.

高压 液氮杜瓦瓶
;

12
.

高压氮气瓶
; 13

.

扩散器
; 14

.

安全阀
; 巧

.

进气阀
; 16

.

真

空表
; 17

.

压力表
; 18

.

出液管
; 19

.

抽气阀
;
20

.

低温电磁阀

在此实验台上
,

分别研究了低温探针在空气
、

纯水
、

明胶和新鲜动物肝脏中降温和低温冻结和融

化的情况 ; 分别进行了液氮的不同输送压力
、

低温

探针内进液管的不同位置等实验
.

通过时间继 电器

控制低温 电磁阀的开闭时间分配
,

实现 了探针壁面

温度振荡的降温过程和复温过程
.

探针壁温的振荡
,

可能影响冰晶的结构和分布
,

进而影响组织的冷冻

损伤效果
.

在纯水和明胶实验中
,

可以观察到冰球

生长的过程 ; 在新鲜动物肝脏的实验中
,

可以观察

组织冻结的表观特点
.

实验可以获得冰球大小
、

质

量
、

探针壁温和冰球 内温度分布等重要数据
,

为定

量分析组织相变过程提供实验依据 [ ’ 3一 ’ 5 〕
.

根据生物组织冻结过程的特点
,

采用能量平衡

法和焙法分别建立一维和 多维 组织相变问题的模
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型 ; 利用有限差分方法和有限单元法
,

离散不同形

状特征的求解区域
,

能够方便地求解生物组织相变

问题
.

计算结果与实验测量值符合较好
.

对冷冻外

科中可能遇到的多种因素进行了分析
.

这些因素包

括
:

血流灌注率
、

代谢产热
、

组织热物性
、

探针直

径和不同降温程序
、

复温程序等
.

对氢
一

氦节流低温探针系统进行了分析
.

针对氢
一

氦节流低温探针的快速降
一

复温控制程序
,

研究了

球形低温探针冻结生物组织的相变过程
.

零
.

当降温速率较快 (如 S K / m i n )时
,

表面的周应

力出现了负极大值
.

从计算结果可以看出
,

不论是径向应力
、

周向

应力还是轴向应力
,

都随着外界环境降温速率的增

大而增大 ; 热应力的极大值都发生在相变温区内
,

这说 明由相变引起的热应力大于 由于 内部温差 引起

的热应力 ; 对于任何一种降温过程
,

径向应力的最

大值远小于周 向应力和轴向应力的最大值
,

如表 1

所示
.

4 血管冻结过程中微裂纹的产生及其防止

关于血管组织低温保存的研 究
,

是在 20 世 纪

70 年代开始的
.

当时主要是针对静脉血管
,

因静脉

血管是具有相对较为简单的薄层组织结构
,

溶液渗

透损伤和热应力损伤都较小
,

保存后存活率较高
,

而且临床移植后 的工作条件较温和
,

效果也较好
,

而动脉血管和气管的低温保存则要困难得多
.

上海

新华医院
、

胸科医院和我 们合作进行 多年的研究
,

通过动物试验的探索
,

已成功地 实现了气管和人动

脉的低温保存
,

并已用于临床 〔̀ “
,

`7 〕
.

最近几年
,

开始发现个别移植后的大动脉
,

经

数年运行后发生失效的现象
.

经临床解剖检查
,

发

现是由于血管断裂所致
.

动脉血管在体内不断地经

受压力的变化
,

不断地进行扩张
、

收缩的动作
.

如

果动脉血管在冻结过程 中出现微观的裂纹
,

此裂纹

经数年运行后就会不断扩大
,

成为宏观裂缝
,

而使

移植的动脉失效
,

此类并发症在临床上是极其危险

的〔’
,

’ 7
·

`“ 〕
.

为此我们分析 了由于冷 冻
一

相 变
一

热 应力

造成的血管低温断裂的问题
.

血管中含有大量的水

分
,

水冻结形成冰 时
,

体积会膨胀
.

由于冷却是 由

外及内的
,

即血管周缘部分先结冰 ; 而当其 内部水

分结冰时
,

体积膨胀受到限制
,

会产生很大的内应

力 ; 同时在冷却的过程中
,

血管内部的温度差别很

大
,

也会产生很大的热应力
,

这些都是血管产生裂

纹的原因
.

我们和新华医院
、

上海儿童医学 中心合作
,

对

冻结过程中出现的微裂纹问题进行了理论和实验研

究
.

以母羊的主动脉为例
,

其内径为 4
.

2 m m
,

外

径为 5
.

3 m m
.

模拟计算时选择 了 5 种不 同的外部

降温速率
,

即
:

0
.

1
,

0
.

5
,

1
,

2 和 S K /m in
.

当降温

速率较慢时
,

周向应力开始逐渐增大 ; 在相变温区

达到极大值 ; 随着相变的完成
,

周 向应 力逐 渐 减

小 ; 最后
,

随着内部温差的减小
,

周向应力也趋于

表 1 不同降温过程的最大应力比较

降温速率 最大应力 /M aP

K / m i n

0
.

1

U
.

5

周向力

0
.

1 8 7

0
.

5 5 7

0
.

7 2 1

0
.

8 3 1

5 1
.

3 7 5

方向

拉应力

拉应力

拉应力

拉应力

压应力

轴向力

0
.

1 8 9

0
.

5 4 7

0
.

7 2 9

0
.

8 2 1

1
.

3 6 9

方向

拉应力

拉应力

拉应力

拉应力

压应力

径向力

0
.

0 0 4 4

方向

0 1 4 3

0 1 8 9

0
,

0 24 8

0
.

0 2 9 4

拉
、

压应力

拉
、

压应力

拉
、

压应力

拉
、

压应力

拉
、

压应力

sh i 等 [ `9 〕通过实验研究认为
,

生物材料 内的水

分冻结时
,

产生裂 纹 的极限拉 应力 是与温 度有关

的 ; 在 O 一 一 10 ℃ 范 围 内
,

极 限拉 应力 为 0
.

6 一

0
.

7 M P a
.

对 于我们所研究的情况
,

当降温速率为

1
,

2 和 S K / m in 时的最大轴向和周 向应力均超过 了

O
.

6 M aP
,

这样就可能引起裂纹
,

破坏动脉组织
.

同时
,

我们对所研究的母羊动脉组织进行 了低

温 试 验
.

光 镜 和 电子 显 微 镜 试 验 都 发 现
,

以

0
.

I K / m in 的降温速率冷却的动脉
,

管壁上没有裂

纹 ; 而以 S K / m in 的降温速率冷却的动脉
,

在管壁

上能够看到明显的裂纹 ; 而且裂纹的方向是轴向的

和周向的
,

是由于周向应力和轴 向应力所致
.

这说

明分析计算结果与实验得到的断裂情况相符 [加
,

川
.

5 脂质体靶向性药物的低温冷冻干燥

近年来
,

脂质体作为一种新型药物载体在医药

领域的研究和应用得到了迅速发展
,

在医药界得到

了 日益广泛 的关注
.

脂质体 既可 以包封脂溶性药

物
,

又可包封水溶性药物
,

是靶向给药系统的一种

新剂型 ; 在许多疾病
,

尤其是癌症 的治疗中显示出

明显的优越性
.

对脂质体进行低温冷冻干燥
,

可以

减少脂质体悬浮液 的聚集
、

融合 ; 减少包封药物 的

氧化和泄漏等 ; 而 且使脂质体药品长期稳 定地贮

存
.

由于冻干药品具有多孔疏松状
、

能长时间稳定

贮存
、

并易重新复水而恢复活性等优点
,

冷冻干燥

技术已被广泛应用于热敏性药品的制备
,

也 已成为
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制备脂质体药品的一种重要方法
.

但目前国内外一

般都只把冷冻干燥技术作为一种获取冻干脂质体的

手段
,

主要研究冻干药品在临床上的应用
,

如药物

毒性
、

药效
、

靶向性
、

稳定性等
,

而对冷冻干燥过

程的各阶段对 冻干脂质体的质量影响
,

却很少研

究
.

实际上冷冻干燥过程的差异
,

或过程工艺参数

的不同
,

都会对冻干脂质体药品的质量产生很大的

影响 [2 2 ]
.

为了能更好地对脂质体的冷冻干燥过程进行研

究
,

我们在已研制成的一台特殊的低温冷冻干燥 系

统上
,

进行了实验研究
.

该冻干装置具 有以下特

点
:

利用液氮可使冷阱温度低于 一 1 00 ℃
,

甚 至可

接近 一 1% ℃ ; 内置有电子天平
,

通过 电子天平可

实时地观察和记录样品失水情况
,

并判断冻干过程

是否结束 ; 内置辐射加热板
,

并可控制其温度
,

以

满足不同干燥阶段 加热量 的需求 ; 装有 真空调节

阀
,

可调节干燥室内的真空度 ; 温度测试系统可实

时准确测量冻干过程 中药品温度
、

冷阱温度
、

加热

板温度
.

我们利用这套液氮低温冷冻干燥实验装置
,

对

脂质体药品低温冷冻干燥过程中的玻璃化
、

降温速

率
、

低温保护剂
、

干燥阶段循环压力等对冻干脂质

体药品质量的影响进行了研究
.

脂质体药品冻干前后的粒径变化和对药物的包

封率的变化
,

是衡量冻干 过程优劣的两个重 要指

标
.

如果脂质体囊泡的粒径经冻干后增大了
,

说 明

在冻干过程中脂质体囊泡发生融合现象
,

以致包封

药物发生了泄漏 ; 如果脂质体囊泡的药物的包封率

经冻干后减少了
,

也说明在冻干过程中脂质体囊泡

发生破裂现象
.

我们和第二军医大学药学院合作
,

用脂质体分别包封水溶性药物喃氟咤和脂溶性药物

维生素 A
,

经研究所得到的冻干工艺
,

已明显地减

小了脂质体囊泡的粒径 ; 降低 了冻干过程粒径的变

化 ; 提高了脂质体囊泡的药物的包封率 〔“ ” 〕
.

质量有关外
,

还与微囊本身因素及其免疫隔离的功

能有关
.

只有牢固度高
、

生物相容性好的微囊才能

在体 内长期存在
.

胰岛移植还要求微囊具有特殊的

通透性
,

即小分子的葡萄糖
、

胰岛素等能通过 ; 而

大分子的免疫细胞和免疫球蛋白不能通过
.

这样的

微囊膜才具有良好的免疫隔离作用 ; 同时又能让营

养物进入微囊内
,

使微囊内的胰岛能长期存活
.

为此
,

我们研制了高压静 电成囊系统
.

该系统

由高压电发生器
、

推进器及注射器等组成 ; 能够制

备粒径小
、

尺寸一致
,

表面光滑的球形微胶囊 ; 并

和上海市第一 人民医院合作
,

对制备的 A P A 微囊

的牢固度
、

生物相容性 以及 通透性进行 了试验研

究
.

结果表明
:

采用高压静电成囊装置制成的微囊

尺寸均匀
、

表面光滑
、

大小可控 ; 其牢固度及生物

相容性比气流式制囊技术好
.

微囊化的胰岛
,

经低

温保存后存活率较高
.

上海市第一人民医院已将由

S D 大鼠取 出的胰岛
,

用高压静电成囊装置微 囊化

后
,

异种移植至 B A L
一

C 小鼠
,

具有较好的疗效
.

通

过葡萄糖灌流试验
、

一定浓度的胰蛋 白酶
、

牛血清

白蛋白及 Ig G 溶液等试验
、

空微囊孵育试验
,

以及

将荧光标记的免疫球蛋 白进行的试验
、

空微囊孵育

后荧光显微镜下的观察
,

都证明葡萄糖
、

胰岛素能

自由通过微囊膜
,

胰蛋 白酶也能透过微囊膜 ; 而牛

血清白蛋 白
、

I g G 则 不能通过
.

说 明此 法制得的

A P A 微囊具有良好的免疫隔离作用
,

为具有免疫隔

离作用 的微 囊化胰岛用于异种 移植提供 了技术手

段 [2 4
,

2 5 ]
.

6 用于异种移植免疫隔离的微胶囊化胰岛及

其低温保存

用胰岛移植可治疗糖尿病
,

但人胰岛来源不足

和免疫排斥反应是胰岛移植的两个难题 6[]
.

上海市

第一人民医院和我们合作
,

采用海藻酸钠
一

聚赖氨酸
一

海藻酸钠 ( A P A )生物膜对胰岛进行微囊化
,

希望能

起到免疫隔离作用
,

可用于异体和异种移植
.

微囊

化的胰岛移植成功与否
,

除与被移植胰岛的数量和

7 结束语

目前临床医学中的低温热物理 问题主要集中在

两个方面
:

一是具有重要临床意义的复杂细胞和组

织的低温保存
,

如造血干细胞
、

胚胎和卵子
、

气管

和血管
、

组织工程中工程化细胞
、

组织及其可降解

骨架的低温保存等 ; 另一是高品质药物制备中的问

题
,

如冷冻干燥等
.

这些问题的解决需要 进行大量 的应用 基础研

究
.

如用溶液理论
、

多元相 图来分析和计算在慢速

冷冻时溶液 内冰晶形成的数量
、

溶液浓度的增加
、

未冻水份 额 的减少 ; 分析 水通过 细胞膜的渗透过

程
,

建立数理模型及控制方程 ; 分析和建立溶液非

晶态固化的动力方程 ; 寻求新型的玻璃化溶液
,

研

究其特性 ; 研究生物体在降温过程中的传热及冷却

规律
,

寻求达到最快冷却速率的方法
.

同时也需要
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研制和完善低温生物医学 中的仪器设备和技术
,

包

括程序控制降温仪
、

低温扫描差示量热仪
、

低温显

微镜
、

超快速冷却设备
、

冷冻干燥设备
、

电子显微

镜样品制备的低温固定设备
、

先进的低温外科手术

器械及正常组织的保护系统等
.
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