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三种移植骨材料修复骨缺损能力的比较研

究
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4吉林大学中日联谊医院
,

吉林 长春 ∀5!! 5 ∀6

【摘要】 目的 研究单纯异种无机骨
、

复合骨髓异种无机骨以及 自体皮质骨修复骨缺损的能力
。

方法 取健康 月龄纯系新西兰大白兔   只
,

制作兔挠骨节段性骨缺损4∀
2

7。6模型
。

根据植人物的

不同
,

随机分为自体皮质骨组4∀! 肢 6
,

单纯异种无机骨组4∀! 肢 6
,

复合骨髓的异种无机骨组 4 ! 肢 6和

空白对照组48 肢 6
。

术后  
、

8
、 、

9
、

∀ 周进行放射线片和组织学观察
。

结果 单纯异种无机骨植入组
,

直至 ∀ 周
,

仍为缓慢的骨传导过程
,

周边骨小梁向无机骨内爬行替代
,

异种无机骨内大部分为纤维组

织
,

只有少数中心区域有新骨形成
。

而复合骨髓的异种无机骨植人后  周即有新骨形成
,

9 周无机骨基

本吸收替代完毕
,

∀ 周髓腔形成
、

塑形改造
,

基本相当于自体皮质骨移植的融合速度
。

结论 复合骨髓

的异种无机骨的成骨能力明显优于单纯异种无机骨
,

与自体皮质骨相当
。

【关键词】 骨移植 : 移植
,

异种 : 骨缺损
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本实验应用异种无机骨
、

复合骨髓的异种无机骨以及 自

体皮质骨修复兔挠骨节段性骨缺损
,

比较这些移植物的成骨

能力和局部组织学反应
,

提出成骨能力较强的骨移植材料
,

为

临床应用奠定基础
。

∀ 材料与方法

∀
2

∀ 实验动物和分组 健康 月龄纯系新西兰大白兔   

只
,

体重  
2

!一 5
2

!掩
。

根据移植物的不同
,

随机分 自体皮质

骨组
,

单纯异种无机骨组
,

复合骨髓的异种无机骨组和空白对

照组
。

取 加 只大白兔
,

左侧挠骨缺损均植人无机骨骨髓复合

物 4 ! 肢6
,

∀! 只右侧植人自体皮质骨 4∀! 肢 6
,

另 ∀! 只植人

单纯无机骨 4∀! 肢 6
。

 只为空白对照 48 肢 6
。

∀
2

 异种无机骨的制备和 自体骨髓的复合方法 取新鲜人

尸体松质骨
,

彻底清除软组织及骨膜
,

切成 ϑΟ)&
Δ !

2

?Ο∗&
Ζ

!
2

?Ο−& 的长条
,

用
2

 7 ; Χ的 3∋ 〔〕Ν 浸泡 89 小时
,

蒸馏水冲

洗
,

再用 5! [ 的城∴ 浸泡  8 小时
,

再次蒸馏水冲洗
,

丙酮浸

泡  小时
,

冲洗后置于无水乙醇中浸泡备用
,

用前行高压灭

菌
。

手术时
,

将异种无机骨块置于
“

套筒
”

中
,

于兔胫骨上端用

∀ 号骨穿针抽取 ϑΑ 红骨髓
,

滴人其中
,

浸泡
。
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5 动物模型制作 ∀ [ 戊巴 比妥钠按 5耐八Κ 体重于耳缘

静脉注射实行全麻醉
,

麻醉生效后
,

取上肢前外侧切 口
,

用电

锯在挠骨中段完整截取 ∀
2

?Ο)& 长度的骨块 4包含骨膜 6
,

用骨

蜡封闭断端的髓腔
。

植人上述各组植人物
。

∀
2

8 观察指标 分别于  
、

8
、 、

9 周各处死 8 只 4其中含自体

皮质骨组和单纯异种无机骨组织各  只 6
,

∀ 周处死 只 4含

 只空白对照6
。

立即拍 Ζ 线片并制备组织标本
,

Ν Ψ 染色进

行光镜观察
。

 结果

 
2

1 Ζ 线观察 空白对照组 ∀ 周内可见截骨两端周围少量

骨痴影
,

截骨区域大部分呈软组织影
。

自体皮质骨组  一 8

周
,

骨痴跨越连接处
,

形成骨桥
,

连接处为低密度带
。

周
,

植

人物中部相当于髓腔部位密度略高
。

9 周
,

形成髓腔
,

未贯

通
。

∀ 周
,

髓腔再通
,

整个形态与原宿主皮质骨基本一致
。

单纯异种无机骨组
,

植人当时表现为网孔状高密度影
,

植人物

与宿主骨的界面显示为清晰的透光带
。

 周时
,

透光带消失
。

但直至 ∀ 周
,

植人物仍然与宿主骨的影像不同
,

很容易将其

完全区分开
。

复合骨髓的异种无机骨组  周时透光带消失
,

植人物周边形成骨痴
,

其平均厚度随时间而改变
,

一 9 周最

大
,

∀ 周时减少
。

周时植人物变得较为光滑
,

网孔逐渐消

失
,

呈致密影
。

9 一 ∀ 周时
,

表现为两边密度高
,

中间部分密

度低
。

 
2

 组织学观察 空白对照组
,

截骨处宿主骨断端有小梁

骨
,

其余区域为纤维组织和嵌人的骨骼肌
。

自体皮质骨组  

一 周
,

断端骨小梁成唇样包绕植人物
,

并与之相连
,

呈
“

潮

标
”

状 4一侧为新生骨小梁
,

一侧为骨细胞全部死亡的植人物 6

向植人物中心侵犯4图 ∀6
。

血管内生数量 由边缘向内逐渐增

多
。

血管周围有新骨形成
。

9 周
,

死骨替代完毕
,

板层骨形

成
,

中心区域有一条较长髓腔和许多小髓腔
,

但未互相贯通
。

∀ 周
,

形成髓腔和皮质骨
。

单纯异种无机骨组  一 9 周
,

植骨

周围骨小梁从周边向无机骨软骨内成骨
,

进展极慢
。

无机骨

间隙中充满纤维组织 4图  6
。

∀ 周
,

传导进展仍不明显
。

少

数中心区域孔隙内有新骨形成
,

量少
。

血管内生增加
。

复合

骨髓的异种无机骨组  周
,

断端骨痴骨小梁呈唇样包绕植入

物
,

从皮质骨截骨端进人植人物的多孔端
。

无机骨网孔间有

新骨形成迹象
。

8 周
,

植人物内新骨形成
,

无机骨吸收
,

两者

量相当
。

高倍镜见植人物所有的孔隙含有网织骨
,

与无机骨

壁直接接触
。

周
,

新骨量多于无机骨量
,

骨髓样组织形成
。

9 周
,

整个植人物中可见均一丰富的新骨形成
,

呈现骨小梁样

结构
,

无机骨大部分吸收4图 5 6
。

∀ 周
,

髓腔形成
,

重建皮质

骨
。

5 讨论

本实验截骨长度为 ∀
2

?);
,

普遍用于制作兔挠骨骨缺损

模型
。

我们同时采取了切除骨外膜及封闭髓腔的方法
,

这是

考虑到骨外膜也能提供成骨细胞而成骨
,

用骨蜡封闭髓腔后

排除骨断端骨髓流人骨缺损处对成骨的影响
,

使本实验能更

好地单独观察注射骨髓的成骨能力
,

并且髓腔的封闭也更接

近于临床骨不连的实际情况
。

经系列脱脂
、

脱蛋白处理后制备的异种无机骨4人对兔 6
,

失去了有机成分
,

形成多孔状的经基磷灰石支架
,

保持原骨的

小梁骨
、

小梁间隙及骨内微管系统⊥ΧΘ
。

从实验中可以看出
,

异

种无机骨不引起排斥反应川
,

纤维组织和血管很快进人无机

骨孔隙中
。

异种无机骨具有孔径大和孔隙率高的三维网状结

构
,

植人缺损处
,

一方面可排除肌肉嵌插的不利影响
,

隔离 了

外周环境对修复的破坏 :另一方面
,

有利于细胞营养成份的渗

人和细胞代谢物的排出
,

利于周围血管组织的长人
。

我们通

过组织切片观察到早期血管和纤维组织即长入无机骨的多孔

结构中
,

同时边缘有缓慢的骨爬行替代
,

这个过程在 ∀ 周内

无明显变化
。

这说明
,

异种无机骨的骨诱导能力基本消失
,

其

成骨主要是依赖于骨传导作用
。

与骨形成和骨诱导相比
,

骨

传导是个极慢的过程
,

以年月计算
。

复合骨髓的异种无机骨植入后 9 周
,

Ζ 线示骨髓腔已基

本贯通
,

光镜下见完全成熟的骨组织
,

证明骨髓已着床于移植

骨并且分化成骨
。

这说明无机骨具有 良好的组织相容性
,

降

解性良好
,

它的多孔结构有利于骨髓基质细胞着床
、

增殖
、

分

化及成骨川
。

我们植人的皮质骨
,

是截骨后立即回植的
,

而且保留有骨

膜成分
,

未脱离开原来的局部环境
,

这样有利于血管的长人和

新骨的形成
。

我们认为
,

在自体皮质骨的成骨过程中
, “

潮标
”

状的爬行替代是骨诱导
、

骨直接形成和骨传导等共同作用的

结果
。

自体骨中存在的骨诱导因子和随血管内生而进人的骨

髓间质细胞所进行的诱导成骨是主要的成骨方式
,

植骨中心

区域的大量血管内生和血管周围新骨形成证明了这一点
。

当

然
,

骨表面存活下来的成骨细胞的直接骨形成也是一种成骨

方式
,

可能在植人物与宿主骨断端骨小梁的快速连接上发挥

重要作用
。

异种无机骨复合骨髓后其成骨能力明显提高
,

相当于4甚

至可能好于6自体皮质骨移植
。

9 周时表现为死骨替代完全
,

∀ 周形成髓腔
。

只是本实验采用的异种无机骨是由松质骨

制备
,

尚需较长时间的塑形改造期
。

如用 自体松质骨作比较
,

则更有意义
。

总之
,

异种无机骨复合骨髓后
,

成骨能力与自体皮质骨相

当
,

明显优于单纯无机骨
。

本实验为复合骨髓的异种无机骨

的临床应用奠定了基础
。

4本文图 ∀一 5 见插页 ∀6
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锯在挠骨中段完整截取 ∀
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,

用骨

蜡封闭断端的髓腔
。

植人上述各组植人物
。

∀
2

8 观察指标 分别于  
、

8
、 、

9 周各处死 8 只 4其中含自体

皮质骨组和单纯异种无机骨组织各  只 6
,

∀ 周处死 只 4含

 只空白对照6
。

立即拍 Ζ 线片并制备组织标本
,

Ν Ψ 染色进

行光镜观察
。

 结果
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1 Ζ 线观察 空白对照组 ∀ 周内可见截骨两端周围少量

骨痴影
,

截骨区域大部分呈软组织影
。

自体皮质骨组  一 8

周
,

骨痴跨越连接处
,

形成骨桥
,

连接处为低密度带
。

周
,

植

人物中部相当于髓腔部位密度略高
。

9 周
,

形成髓腔
,

未贯

通
。

∀ 周
,

髓腔再通
,

整个形态与原宿主皮质骨基本一致
。

单纯异种无机骨组
,

植人当时表现为网孔状高密度影
,

植人物

与宿主骨的界面显示为清晰的透光带
。

 周时
,

透光带消失
。

但直至 ∀ 周
,

植人物仍然与宿主骨的影像不同
,

很容易将其

完全区分开
。

复合骨髓的异种无机骨组  周时透光带消失
,

植人物周边形成骨痴
,

其平均厚度随时间而改变
,

一 9 周最

大
,

∀ 周时减少
。

周时植人物变得较为光滑
,

网孔逐渐消

失
,

呈致密影
。

9 一 ∀ 周时
,

表现为两边密度高
,

中间部分密

度低
。
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 组织学观察 空白对照组
,

截骨处宿主骨断端有小梁

骨
,

其余区域为纤维组织和嵌人的骨骼肌
。

自体皮质骨组  

一 周
,

断端骨小梁成唇样包绕植人物
,

并与之相连
,

呈
“

潮

标
”

状 4一侧为新生骨小梁
,

一侧为骨细胞全部死亡的植人物 6

向植人物中心侵犯4图 ∀6
。

血管内生数量 由边缘向内逐渐增

多
。

血管周围有新骨形成
。

9 周
,

死骨替代完毕
,

板层骨形

成
,

中心区域有一条较长髓腔和许多小髓腔
,

但未互相贯通
。

∀ 周
,

形成髓腔和皮质骨
。

单纯异种无机骨组  一 9 周
,

植骨

周围骨小梁从周边向无机骨软骨内成骨
,

进展极慢
。

无机骨

间隙中充满纤维组织 4图  6
。

∀ 周
,

传导进展仍不明显
。

少

数中心区域孔隙内有新骨形成
,

量少
。

血管内生增加
。

复合

骨髓的异种无机骨组  周
,

断端骨痴骨小梁呈唇样包绕植入

物
,

从皮质骨截骨端进人植人物的多孔端
。

无机骨网孔间有

新骨形成迹象
。

8 周
,

植人物内新骨形成
,

无机骨吸收
,

两者

量相当
。

高倍镜见植人物所有的孔隙含有网织骨
,

与无机骨

壁直接接触
。

周
,

新骨量多于无机骨量
,

骨髓样组织形成
。

9 周
,

整个植人物中可见均一丰富的新骨形成
,

呈现骨小梁样

结构
,

无机骨大部分吸收4图 5 6
。

∀ 周
,

髓腔形成
,

重建皮质

骨
。

5 讨论

本实验截骨长度为 ∀
2

?);
,

普遍用于制作兔挠骨骨缺损

模型
。

我们同时采取了切除骨外膜及封闭髓腔的方法
,

这是

考虑到骨外膜也能提供成骨细胞而成骨
,

用骨蜡封闭髓腔后

排除骨断端骨髓流人骨缺损处对成骨的影响
,

使本实验能更

好地单独观察注射骨髓的成骨能力
,

并且髓腔的封闭也更接

近于临床骨不连的实际情况
。

经系列脱脂
、

脱蛋白处理后制备的异种无机骨4人对兔 6
,

失去了有机成分
,

形成多孔状的经基磷灰石支架
,

保持原骨的

小梁骨
、

小梁间隙及骨内微管系统⊥ΧΘ
。

从实验中可以看出
,

异

种无机骨不引起排斥反应川
,

纤维组织和血管很快进人无机

骨孔隙中
。

异种无机骨具有孔径大和孔隙率高的三维网状结

构
,

植人缺损处
,

一方面可排除肌肉嵌插的不利影响
,

隔离 了

外周环境对修复的破坏 :另一方面
,

有利于细胞营养成份的渗

人和细胞代谢物的排出
,

利于周围血管组织的长人
。

我们通

过组织切片观察到早期血管和纤维组织即长入无机骨的多孔

结构中
,

同时边缘有缓慢的骨爬行替代
,

这个过程在 ∀ 周内

无明显变化
。

这说明
,

异种无机骨的骨诱导能力基本消失
,

其

成骨主要是依赖于骨传导作用
。

与骨形成和骨诱导相比
,

骨

传导是个极慢的过程
,

以年月计算
。

复合骨髓的异种无机骨植入后 9 周
,

Ζ 线示骨髓腔已基

本贯通
,

光镜下见完全成熟的骨组织
,

证明骨髓已着床于移植

骨并且分化成骨
。

这说明无机骨具有 良好的组织相容性
,

降

解性良好
,

它的多孔结构有利于骨髓基质细胞着床
、

增殖
、

分

化及成骨川
。

我们植人的皮质骨
,

是截骨后立即回植的
,

而且保留有骨

膜成分
,

未脱离开原来的局部环境
,

这样有利于血管的长人和

新骨的形成
。

我们认为
,

在自体皮质骨的成骨过程中
, “

潮标
”

状的爬行替代是骨诱导
、

骨直接形成和骨传导等共同作用的

结果
。

自体骨中存在的骨诱导因子和随血管内生而进人的骨

髓间质细胞所进行的诱导成骨是主要的成骨方式
,

植骨中心

区域的大量血管内生和血管周围新骨形成证明了这一点
。

当

然
,

骨表面存活下来的成骨细胞的直接骨形成也是一种成骨

方式
,

可能在植人物与宿主骨断端骨小梁的快速连接上发挥

重要作用
。

异种无机骨复合骨髓后其成骨能力明显提高
,

相当于4甚

至可能好于6自体皮质骨移植
。

9 周时表现为死骨替代完全
,

∀ 周形成髓腔
。

只是本实验采用的异种无机骨是由松质骨

制备
,

尚需较长时间的塑形改造期
。

如用 自体松质骨作比较
,

则更有意义
。

总之
,

异种无机骨复合骨髓后
,

成骨能力与自体皮质骨相

当
,

明显优于单纯无机骨
。

本实验为复合骨髓的异种无机骨

的临床应用奠定了基础
。

4本文图 ∀一 5 见插页 ∀6
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