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可降解材料在骨科临床中的应用

沈永帅，刘欣春
（中国医科大学附属第一医院骨科，辽宁 沈阳 １１０００１）

刘欣春

摘　要：骨科使用的不可吸收材料基本满足临床应用需求，但随着骨科技术的不断发展，临床上
对于骨科材料的性能有了更高的要求。可降解材料具有优秀的力学性能和生物学性能，已逐渐成为

骨科材料研究的热点。目前，骨科应用可降解材料种类繁多，主要包括四大类：可降解医用金属材

料、可降解高分子材料、无机材料和复合材料。可降解医用金属材料是理想的内固定材料，可降解

高分子材料和无机材料多用于缝线、填充和支架材料，而复合材料具备其他三种材料不同的优点，

是未来研究的重点。通过广泛查阅国内外近几年有关可降解材料的研究报告，从上述四大分类综述

了可降解材料的研究进展及待解决问题，并且对可降解材料的发展做出了展望。
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　前　言

骨科使用不可吸收材料常用于内固定、支架及填充

材料。目前，不可吸收材料已在临床应用得到检验且具

备相应的技术指标。例如，根据骨折治疗 ＡＯ原则，内
固定材料必须具备：①可靠的功能和最小的副作用；
②良好的可持续性。不可降解内固定材料，如不锈钢

（ＩＳＯ５８３２－１），具有良好的抗腐蚀性、韧性、强度、刚
度与生物兼容性［１］，这些优点能够满足临床应用要求。

但不可吸收材料仍然有某些性能缺点可能给患者带来副

损伤，例如内固定材料的应力遮挡和二次手术取出或翻

新。因此能够克服这些缺点的生物可降解材料的研究具

有很重要的意义。骨科可降解材料主要包括可降解医用

金属材料、可降解高分子材料、无机材料和复合材料。

这些材料都具有良好生物相容性，良好的机械性能，同

时容易加工和获得［２］，本文将对可降解材料的实验、临

床研究和应用进行综述。
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"

　可降解医用金属材料

可降解医用金属材料（ＢｉｏｄｅｇｒａｄａｂｌｅＭｅｄｉｃａｌＭｅｔａｌ
Ｍａｔｅｒｉａｌｓ），是在人体生理环境下，满足人体可吸收金属
离子的安全范围内，逐渐腐蚀的医用金属材料［３］。主要

包括镁及其合金和锌及其合金。目前，可降解医用金属

材料在骨科主要应用于内固定。

"


!

　镁及其合金
两百多年前，ＥｄｗａｒｄＣＨｕｓｅ首先使用镁丝进行血管

结扎［４］，１９０７年Ｌａｍｂｏｔｔｅ第一次利用纯镁与镀金钢钉进
行小腿骨折固定［５］。镁的密度（约１７４ｇ·ｃｍ－３左右）和
弹性模量（４５ＧＰａ）接近骨组织的密度（约１８ｇ·ｃｍ－３）与
弹性模量（３～２０ＧＰａ）［６，７］，可以很好适应人体组织产生
的应力。ＦｒａｎｋＦｅｙｅｒａｂｅｎｄ等［８］利用钱德循环系统对镁合

金血液相容性进行分析，结果发现镁合金组没有血栓形

成，并通过中性粒细胞释放的Ｓｃ５ｂ－９检测到弹性蛋白酶
显著上调，表明镁合金也可以促进伤口愈合。另外有研

究表明镁合金在骨折愈合后的降解和吸收代谢过程中并

无毒性作用，其降解产物大部分随尿液排除［９，１０］。目前，

镁金属的研究热点多集中在ＡＺ３１、ＺＥＫ１００和ＬＡＥ４４２等
上。有学者针对 ＬＡＥ４４２与１４４４１ＬＡ生物相容性和降解
行为在羊体内进行比较，结果ＬＡＥ４４２具有更明显骨膜生
成作用、轻微的炎症性浸润和良好的生物相容性［１１］。

Ｗａｉｚｙ等［１２］将 ＺＥＫ１００板置于汉克平衡液的研究表明
ＺＥＫ１００可以作为可降解植入材料的一种选择。Ｗｉｎｄｈａｇｅｎ
Ｈ等［１３］采用前瞻性临床试验研究发现钛螺钉和可降解镁

螺钉对于轻度拇外翻畸形的治疗效果相同，表明可降解镁

螺钉同样具备钛螺钉的优点。但是，镁在人体内早期腐蚀

速度过快，造成植入物强度不足，并且产生大量氢气引起

组织分离产生气腔，限制了镁在临床中应用。对此，解决

镁降解过快主要有两种方法：①在镁表面添加保护层控制
镁的溶解速度：如磷酸锶（ＳｒＰ）转化膜［１４］、羟基磷灰石

（ＨＡ）涂层［１５］、磷酸钙涂层［１６］、天然高分子衍生生物活性

涂层［１７］以及含硅涂层［１８］等；②将镁制成镁合金：如新型
高性能生物医用镁合金，有研究将其植入新西兰兔股骨外

侧，术后６个月合金仍能显示清晰的影像，表明其具有适
合的降解时间，并且还发现高性能生物医用镁合金及其降

解产物能促进骨形成［１９］。

目前，德国稀土镁合金螺钉、韩国镁锌钙螺钉先后

上市，国内宜安科技的可降解镁骨内固定螺钉将进入临

床试验阶段［２０］。但是镁合金用于人体的安全性目前还需

要进行大量的临床研究。

"


"

　锌及其合金
锌是人体必需的微量元素，对免疫系统、神经系统

和细胞生长发育具有重要作用。哺乳期和生长期缺锌可

明显损伤大鼠免疫器官并影响其细胞因子的分泌。Ｗａｎｇ
Ｙ等［２１］实验表明补充适量锌是治疗脊髓损伤的有效方

法。锌具有优异的力学性能。与镁相比，锌的密度（约

７１４ｇ·ｃｍ－３）大于镁的密度（约 １７４ｇ·ｃｍ－３），模量
（４３ＧＰａ）与镁（４５ＧＰａ）接近，但其降解速度比镁慢。
ＤａｍｂａｔｔａＭＳ等人［２２］对Ｚｎ－３Ｍｇ合金（质量分数）在体外
进行细胞毒性评价，结果表明在 ０７５ｍｇ／ｍｌ（Ｚｎ，
０４９ｐｐｍ和Ｍｇ，０７５ｐｐｍ）水平 Ｚｎ－３Ｍｇ合金提取物对
人成骨细胞无毒性作用。ＱｕＹ等［２３］对 Ｍｇ－Ｚｎ－Ｃａ－Ｙ合
金进行体内血液相容性和生物相容性的研究，结果表明

其具有良好的生物相容性及无毒性，这些优点使得锌合

金有望成为新一代生物可降解医用金属材料。

目前，锌及其合金在临床应用中仍有问题需要解决：

一方面，锌质地软而且脆，机械强度不足以单独应用于临

床；另一方面，锌基合金通常含有生物毒性的元素［２４］。

#

　可降解高分子材料

可降解高分子材料（ＤｅｇｒａｄａｂｌｅＰｏｌｙｍｅｒＭａｔｅｒｉａｌｓ）是
指，在一定的时间内，一定的条件下，能被生物分泌的

酶或化学成分降解成单体或代谢成二氧化碳和水的材

料［２５］，包括天然高分子材料和人工合成高分子材料。

#


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　天然高分子材料
３１１　壳聚糖

壳聚糖（Ｃｈｉｔｏｓａｎ）是甲壳素经过脱乙酰作用产物，化
学名称为聚葡萄糖胺（１－４）－２－氨基－Ｂ－Ｄ葡萄糖，分子
式为（Ｃ６Ｈ１１ＮＯ４）Ｎ，其具有良好的血液相容性［２６］、无

毒性和抗菌性［２７］。甲壳素是自然界第二多的天然高分子

材料［２８］，因此壳聚糖作为医用材料有着充足的原材料来

源。壳聚糖可通过各种介质的物理（热降解）和化学（酶

降解）作用实现生物降解。

壳聚糖很容易处理和制造成为薄膜、海绵和水凝胶，

在骨科中主要用于促凝血材料、促愈合材料、药物载体

以及替代骨组织材料。其可以刺激成纤维细胞分泌胶原

蛋白，因此可作为改性剂用于制成聚合物支架［２９］。也有

研究表明壳聚糖可作为支架材料或模拟细胞外基质，用

于修复和（或）再生皮肤、骨、软骨和神经组织［３０］。治疗

大块骨组织损伤常用方法是自身取骨移植作为支架，是

一种不能大量获得骨组织的有创方法，因此这种方法对

许多患者并不适用，而壳聚糖具有良好的支架作用，正

可以用于此方面［３１，３２］。另外，刘双利［３３］等对３６只ＳＤ大
鼠进行Ｌ２椎板切除术，旷置或注入 ２ｍｌ浓度为 ２％、
３％羟丁基壳聚糖溶液，术后６周实验组大鼠硬膜外瘢痕
组织能被有效阻隔，表明这种新型壳聚糖衍生物—羟丁

基壳聚糖还具有预防硬膜外粘连的作用。

然而，壳聚糖在人体内会快速降解，造成材料在降

解后的强度不足难以达到支撑作用，另外其可能会对胎

２３２
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儿产生不利的影响［３４］，具体作用机制并未明确，这些问

题仍待进一步研究解决。

３１２　胶原
胶原（Ｃｏｌｌａｇｅｎ）是构成细胞外基质的重要纤维蛋白骨

架，哺乳动物的肌腱、软骨和骨组织中都含有大量的胶

原成分（约２０～３０％）。
医用胶原蛋白材料为多肽混合物，没有生物活性，

能溶于水，能被蛋白酶水解，其在临床中已用于多个方

向。医用胶原蛋白海绵已用于脊柱外科，起到支架、止

血、预防脑脊液漏和硬膜外粘连的作用［３５］。庆大霉素负

载型胶原海绵在开放性骨折内固定术中也得到了应

用［３６］。骨膜中含有大量胶原成分，相似的，同样含有高

纯度天然Ⅰ型和Ⅲ型胶原蛋白的商品化 ＧｅｉｓｔｌｉｃｈＢｉｏ－
Ｇｉｄｅ可吸收生物膜产品，被证明也可以引导骨组织再
生［３７］，同时 ＭｃＣａｒｔｈｙＨＳ等［３８］研究表明商品化 Ｃｈｏｎ
ｄｒｏｇｉｄｅ生物膜产品可以促进更多的软骨形成。

但需注意的是，胶原本身强度不足，在体内易诱发

免疫反应［３９］，这些问题都需要进一步研究解决。

#
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　人工合成高分子材料
３２１　聚乳酸

聚乳酸（ＰｏｌｙｌａｃｔｉｃＡｃｉｄ，ＰＬＡ）也称为聚丙交酯，是
乳酸聚合反应后得到的聚酯家族高分子材料。根据 ＰＬＡ
旋光性的不同，可分为外消旋聚乳酸（ＰＤＬＬＡ）、左旋聚
乳酸（ＰＬＬＡ）、右旋聚乳酸（ＰＤＬＡ）三种异构体。

ＶｅｒｇｎｏｌＧ等［４０］研究表明 ＰＬＡ具有良好的生物相容
性与可降解性。ＮａｇａｒａｊａｎＶ等［４１］发现ＰＬＡ生物复合材料
具有很好的力学性能和抗冲击强度。ＺｈａｎｇＫ和 Ｎａｇａｒａ
ｊａｎＶ［４２］发现生物复合材料可提高 ＰＬＡ的韧性。分级多
孔壳聚糖／聚乳酸复合支架可以促进兔股骨缺损愈合［４３］。

目前，ＰＬＡ已经过ＦＤＡ批准用于手术可吸收缝合线、药
物制剂载体等方面。芬兰 Ｂｉｏｒｅｔｅｃ公司 ＡｃｔｉｖａＳｃｒｅｗＴＭ生
产的可吸收空心螺钉、日本 Ｇｕｎｚｅ公司生产的刚子（Ｒ）
可吸收夹板及螺钉、成都迪康可吸收骨内固定夹板系统

和长春圣博玛生产的可吸收接骨板、可吸收接骨螺钉等

内固定材料主要都由ＰＬＡ构成。
但是，ＰＬＡ降解过程不可控制，其降解产生的酸性物

质易引起无菌性炎症反应等［４４］问题，需要进一步研究解决。

３２２　聚乙醇酸
聚乙醇酸（ＰｏｌｙｇｌｙｃｏｌｉｃＡｃｉｄ，ＰＧＡ）也称为聚乙交酯，

是一种可被生物降解的脂肪族聚合物。其聚合物被某些

特定的酶水解成乙醇酸，最终被降解成水和二氧化碳排

出，也有部分乙醇酸随尿液排出。

ＰＧＡ具有良好的生物相容性和可降解性，并且降解
速度快，主要用于手术缝合线等领域（如 ＤｅＰｕｙＭｉｔｅｋ的
ＰＡＮＡＣＲＹＬ缝线），其也可用做支架、涂层和纤维等［４５］。

ＢｅｃｈｅｒＣ等［４６］发现，软骨缺损微裂缝植入聚乙醇酸透明

质酸治疗是安全可行的，短期随访患者状况得到改善。

同样，ＳｉｃｌａｒｉＡ等［４７］对局灶性软骨缺损患者采用乙醇酸－
透明质酸覆盖植入，并随访观察５年，发现患者情况得
到持续改善。郑果等［４８］对股骨外髁骨折的雄性比格犬使

用聚乳酸－乙醇酸共聚物／羟基磷灰石（Ｐｏｌｙｌａｃｔｉｃ－Ｃｏ－Ｇｌｙ
ｃｏｌｉｃＡｃｉｄ／Ｈｙｄｒｏｘｙａｐａｔｉｔｅ，ＰＬＧＡ／ＨＡ）可吸收空心螺钉进
行固定，结果骨折愈合过程与金属螺钉固定的骨折愈合

过程相似，且 ＰＬＧＡ／ＨＡ有良好的生物相容性。此外，
ＰＧＡ板和纤维蛋白胶在口腔和胃肠道可保护黏膜缺损、
减少出血［４９，５０］事件的发生。

但是ＰＧＡ材料黏附性较差、疏水性强［５１］以及机械性

能较差［５２］，需要进一步提高加工工艺提高其机械强度。

３２３　聚对二氧环己酮
聚对二氧环已酮（Ｐｏｌｙ（ｐ－ｄｉｏｘａｎｏｎｅ），ＰＰ－ＤＯ）是一

种脂肪族聚酯—醚，可以在人体内水解成水和二氧化碳

排出体外，具有良好的生物相容性和可吸收性、良好力

学性能和较高的韧性，在骨科中用于可吸收缝线、可吸

收固定钉和固定板等方面。２０世纪７０年代，美国 Ｅｔｈｉ
ｃｏｎ公司将ＰＰ－ＤＯ制成可降解手术缝合线。有研究表明，
患者使用可吸收ＰＰ－ＤＯ稳定关节表面碎片，随访观察患
者关节表面没有出现关节缺损、局部并发症、延迟愈合

和不愈合的情况［５３］。此外，ＰＰ－ＤＯ由于良好的生物相容
性和类似于腹肌的力学强度［５４］可被制成疝补片。

但是，合成聚 ＰＰ－ＤＯ需要使用有机金属作为催化
剂，残留的催化剂难以除尽，易引起组织损伤，这一点

仍需研究改进。

$

　无机材料

无机材料（ＩｎｏｒｇａｎｉｃＭａｔｅｒｉａｌｓ）在骨科中应用的主要
是磷酸钙类生物陶瓷（ＣａｌｃｉｕｍＰｈｏｓｐｈａｔｅＣｅｒａｍｉｃｓ），在骨
科中主要作为填充或修复支架等材料。这类磷酸钙类生

物陶瓷材料，主要包括磷酸三钙、磷酸四钙、羟基磷灰

石及它们的混合物等。

磷酸钙类生物陶瓷材料特点是：具有较好的生物相

容性和可降解性，其力学特性随孔隙率变化，孔隙率升

高其抗拉抗压能力降低，脆性增加，断裂韧性降低，但

是可降解性会相应提高。研究人员致力于提高生物陶瓷

材料的溶解性，同时增强其力学特性。郭佳勇［５５］等研究

表明脊柱融合术应用磷酸钙陶瓷可达到满意效果，磷酸

钙陶瓷可作为自体骨的替代和补充材料。

磷酸钙类生物陶瓷材料无法预先加压制备成复杂形状

支架［５６］，制成的材料力学性能欠佳，需要进一步改进工艺。

$
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　β/三磷酸钙
β－三磷酸钙（ＢｅｔａＴｈｒｅｅＣａｌｃｉｕｍＰｈｏｓｐｈａｔｅ）（β－ＴＣＰ）的

密度约为２８６ｇ·ｃｍ－３、强度为４５１１１～６７６６６ＭＰａ、弯曲
强度为１３７２９～１５６９１ＭＰａ，其具有良好的生物相容性，是

３３２
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良好的骨组织修复与重建材料。其在体内主要有三种降解

途径：体液对材料降解、巨噬细胞和多核巨细胞吞噬、破

骨细胞参与主动吸收［５７］。

β－ＴＣＰ在磷酸钙类生物陶瓷中溶解性最显著，
β－ＴＣＰ可以提供大量的钙离子和硫酸根离子，促进骨组
织生成。但是单纯的β－ＴＣＰ材料缺乏骨诱导和骨生成的
作用，限制了其临床应用，所以临床中更多地应用 β－
ＴＣＰ的复合材料。根据 ＢｉｎＬｉｕ等［５８］的研究，可通过添

加其他材料，如骨诱导材料（骨形态发生蛋白－２（ＢＭＰ－
２）、富血小板血浆（ＰＲＰ））、成骨材料（间充质干细胞和
骨髓）、骨传导材料（聚己内酯 ＰＣＬ和羟基磷灰石），以
及一些金属离子如Ｓｉ、Ｚｎ制成复合材料，来弥补 β－ＴＣＰ
的不足，提高其生物和物理性能。目前，已有法国 ＳＢＭ
公司Ｂｉｏ－Ｔｅｃｍａ可吸收颈椎椎间融合器用于临床。
$
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　羟基磷灰石
羟基磷灰石（Ｈｙｄｒｏｘｙａｐａｔｉｔｅ，ＨＡＰ）约占骨骼无机成

分总重量的７０％，密度约３１６ｇ·ｃｍ－３，ＨＡＰ材料具有
良好的生物学相容性和生物活性。ＨＡＰ材料植入人体
后，钙和磷游离出 ＨＡＰ材料表面被人体吸收，并沿着
ＨＡＰ材料长出新的磷灰石晶体。

用有机溶剂的方法制备成的聚乳酸乙醇酸／羟基磷灰
石（ＰＬＧＡ／ＨＡ）支架材料更具有成骨作用。薛有地［５９］等采

用聚氨基酸／纳米羟基磷灰石／硫酸钙的融合器（Ｃａｇｅ）研究
在山羊腰椎椎间融合中的应用，随机分为Ｃａｇｅ组（Ａ组）、
钛合金 Ｃａｇｅ组（Ｂ组）及自体髂骨组（Ｃ组），每组６只，
共１８只。术后２４周组织学及扫描电镜照片显示Ａ组椎间
融合良好，Ｂ组骨界面连接较差，Ｃ组髂骨植入区椎间融
合良好。大多数可生物降解聚合物，如聚乳酸（ＰＬＡ）是疏
水性的，其与ＨＡ混合界面之间粘合力不足，降低了结构
的均匀性、机械的完整性和生物性能。ＡｒｔｅｍＢ等［６０］利用

亲水性聚乙二醇（ＰＥＧ）形成 ＰＬＡ－ＰＥＧ－ＰＬＡ共聚物
（ＰＥＬＡ）提高ＨＡ降解聚合物的粘附性。结果，ＰＥＬＡ具有
更高可扩展性（ＰＥＬＡ破坏应变＞２００％，ＨＡ－ＰＬＡ破坏应
变＜４０％）、更高亲水性（ＰＥＬＡ水接触角为０，ＨＡ－ＰＬＡ
为１００），并表现出增加８倍的储能模量，而且ＨＡ－ＰＥＬＡ
能更好地促进骨软骨谱系的骨髓基质干细胞和成骨细胞基

因表达。金光辉等［６１］研究纳米羟基磷灰石（Ｎａｎｏ－ＨＡ）／聚
己内酯（ＰＣＬ）人工骨支架，通过６４只新西兰兔骨缺损模
型，表明Ｎａｎｏ－ＨＡ／ＰＣＬ具有促骨缺损修复方面的能力。

但是由于ＨＡＰ材料的硬度和脆性高，因此需要进一
步改进材料的机械性能。

%

　结　语

生物可降解材料具有优秀的力学性能和生物学性能，

同时也存在很多待解决的问题。但随着纳米技术等高新

技术越来越多的应用至生物医药领域，可进一步提高生

物可降解材料的压缩强度、硬度、韧性及生物相容

性［６２］。这些新技术的产生和应用，有利于生物可降解材

料克服许多不足，例如改善机械性能，使生物可降解材

料在骨科临床应用中更加具有十分广阔的前景。
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