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[摘要] 骨填充材料既要满足骨缺损腔内充分植骨的需要，也要减少对骨膜及骨组织的损伤刺激。传 

统的自体骨和异体骨填充材料具有较好的临床疗效，但也具有一定的临床局限性。随着科技的不断进步创 

新，越来越多的骨填充材料被研究应用于骨肿瘤缺损修复。异种骨、生物陶瓷、骨水泥、高分子聚合物、胶原蛋 

白均是骨填充材料，不同的骨填充材料有着不同的优缺点。该文就骨填充材料在骨肿瘤缺损修复中的应用研 

究进展作一综述。 

[关键词】 骨肿瘤 ； 骨填充材料； 自体骨； 骨水泥 

[中图分类号] R 738．1 [文献标识码] A [文章编号] 1674—3806(2015)07—0695—05 

doi：10．3969／j．issn．1674—3806．2015．07．32 



· 696· Chinese Joumal of New Clinical Medicine，July 2015，Volume 8，Number 7 

Advances in bone filling materials selected after bone tumor curettage HUANG G∞ ，SUN Ke．The First De— 

partment ofOrthopeadics，the People s Hospital ofBeiliu City，Guangxi 537400，China 

[Abstract] Selecting a bone filling material is necessary to fully meet the needs of endovascular graft bone de— 

fects，and to reduce the periosteum and bone tissue injury stimulus．Traditional autologous and allogeneic bone have 

better clinical efficacy and some clinical limitations．With technological innovation，more and more types of bone fill— 

ing materials ale apphed to the bone tumor defects．Xenograft bone，biological ceramics，bone cement，polymers and 

coUagen are all bone filling materials．Different bone filler materials have different advantages and disadvantages．In 

order to understand the various bone filling materials better，we review the advances in bone filling materials selected 

after bone tumor curettage in this paper． 

[Key words] Bone tumors； Bone filling material； Autologous bone； Bone cement 

骨肿瘤手术的目的在于将骨肿瘤组织彻底清除 

并且使用骨填充材料修复骨缺损，使其达到骨结构 

的稳定性Ll J。骨肿瘤复发因素被明确排除后，骨填 

充材料的选择既要满足骨缺损腔 内充分植骨的需 

要，也要减少对骨膜及骨组织的损伤刺激。充分刮 

除良性骨肿瘤组织后，患者预后一般较好，因此修复 

骨缺损采用的骨填充材料对患者的治疗效果起到十 

分重要的作用L2 J。传统的自体骨和异体骨填充材 

料具有较好的临床疗效，但也具有一定的临床局限 

性，随着科技的不断进步创新，越来越多种类的骨填 

充材料被研究应用于骨肿瘤缺损修复L3 J。为了更 

好地了解各种骨填充材料的选择应用，本文就骨肿 

瘤刮除后骨填充材料选择的研究进展作一综述。 

1 自体骨 

自体骨移植是最早被应用于骨肿瘤缺损修复的 

手段，在异体骨和人工骨填充材料大量应用于骨肿 

瘤缺损修复前，自体骨是主要的骨填充材料来源。 

自体骨移植具有的优点是自体骨移植不会发生任何 

自身免疫排斥反应，因此具有较高的植人后成活率； 

自体骨主要获取于髂骨或胫骨近端，取材方便，不易 

损伤重要血管及神经_6 。自体骨移植的缺点是取 

骨的过程增加了手术时间，给患者带来了第二次创 

伤，并且取骨部位可能出现后遗症。自体骨移植最 

主要的手术局限性在于，当植骨需要量较大时，而患 

者自身的骨量不足，将导致无法充分修复骨缺损，造 

成患者预后不良 ’ J。 

2 同种异体骨 

同种异体骨来源于捐献的人体骨组织，一般分 

为两种类型，一种是冷冻干燥的异体骨，另一种是新 

鲜冷冻的异体骨⋯’ J。冷冻干燥的异体骨由于经 

过干燥处理，因此可以在室温下长期保存，并且具有 

更低的抗原性 引̈。新鲜冷冻的异体骨需要保存在 

一 20℃的低温下，才能保证其生物力学不会减弱并 

且能够保存长达 1年 。不同的处理和保存技术 

对异体骨的骨传导性、骨诱导性和抗原性均产生不 

同的影响。一般而言，异体骨具有较强的骨传导性， 

较弱的骨诱导性，一定程度的抗原性。由于经过抗 

原处理，因此异体骨不含有任何活体细胞，不具备任 

何的成骨潜能。异体骨移植主要作用在于提供一个 

骨传导和骨爬行支架。免疫排斥反应和疾病传播是 

早期异体骨移植存在的重大问题，但随着现代科技 

的不断进步，供体的有效筛选和辐照灭菌技术的应用， 

异体骨移植造成的疾病传播和感染被有效控制 』。 

在异体骨的处理技术中，冷冻干燥、深度冷冻和辐照 

大大降低了异体骨的抗原性，在少量植骨后，极少发 

生免疫排斥反应。异体骨相比自体骨而言，可以有 

效避免因取骨带来的伤害与并发症，并且不受植骨 

数量和部位的局限，被广泛应用于临床。 

3 异种骨 

作为一种骨填充材料，异种骨具有以下优点： 

(1)异种骨的价格比同种异体骨低廉，骨来源广泛 

充足；(2)异种骨具有一定的骨诱导性，提供了一个 

较好的骨支架，使骨缺损得到更好的修复。但异种 

骨来源于动物，因此具有较强的人体抗原性，如果直 

接植人骨缺损部位，将会导致人体发生强烈的免疫 

排斥反应，最终导致手术失败。由于抗原性成分不 

存在于骨基质内，因此通过脱蛋白和脱钙的方法可 

以有效去除异种骨的抗原性  ̈埔J。异种骨通过高 

温锻烧可以将内部的有机物氧化，达到消除抗原性 

的目的。高温锻烧还能使异种骨原有的无机盐骨架 

得以保留，并且形成相互贯通的高度多孔的结构更 

加利于骨传导。国内学者使用无水乙醇脱水、有机 

溶剂脱脂和高温锻烧的方法，将猪和牛的骨头梯度 

升温至 1 200℃，彻底去除异种骨内的有机物，最终 

制成的异种骨达到 4．3 GPa的抗压强度 19]。Katoh 

等 2。。用 1 100℃高温锻烧异种骨，但最终所得异种 

骨的降解性很差。现代理论认为，低结晶度的锻烧 

骨更有利于骨修复，但过低的结晶度将导致骨强度 
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的下降，因此低结晶度与骨强度之间应有一个最佳 

的平衡点，这有待后续的研究发现。脱钙降抗原是 

另一种异种骨抗原处理方法，脱钙骨基质(decalci— 

fled bone matrix，DBM)是其处理产物，DBM包含了 

多种的成骨细胞因子，可以诱导成骨的发生。此外 

DBM具有骨天然的孔隙结构，具有较强的骨传导 

性。DBM包括完全 DBM、部分 DBM、去抗原自溶同 

种异体骨等种类【2l1 。其中的完全 DBM具有较好 

的骨诱导性，但骨传导性较差。部分DBM则具有较 

好的骨传导性和生物力学强度，有利于旧骨吸收和 

新骨形成。Ma等L2 3J对狗的骨头进行不同脱钙时间 

处理，结果发现脱钙率与抗弯曲应力呈正比例关系， 

实验证实脱钙的程度直接影响了异种骨的力学性能。 

Rosenthal等 将部分 DBM应用于骨肿瘤患者，并 

且进行 8年的随访调查 ，结果有 90％的患者得到痊 

愈，实验证实脱钙骨是一种良好的骨填充材料。 

4 生物陶瓷 

生物陶瓷的种类较多，较常见的种类有三磷酸 

钙、羟基磷灰石、生物活性玻璃等 。其主要成 

分与人体骨的无机成分类似。生物陶瓷是一种具有 

良好骨传导性的骨填充材料，可以为新骨的形成提 

供良好的支架，并且与人体骨充分相容。研究发现 

羟基磷灰石植入狗股骨 8年之久 ，影像学和组织学 

检查没有发现任何炎症及不 良反应。Bruder等 副 

将骨髓基质细胞接种于羟基磷灰石上，再将该骨填 

充材料植于动物骨缺损内，实验结果没有出现任何 

不良反应。珊瑚羟基磷灰石具有与人体皮质骨和松 

质骨类似的组织结构，人体微血管可以长人其中，其 

骨缺损修复过程与自体修复过程基本相同 ]。我 

国学者朱海燕等 伽将骨髓间充质干细胞加入珊瑚 

羟基磷灰石中，构建成人工骨复合物，实验证实珊瑚 

羟基磷灰石人工骨复合物在成骨的速度和质量上更 

接近生物自体移植骨。三磷酸钙也被广泛的应用于 

临床，通过现代工艺技术的制作，三磷酸钙可以被生 

产成不同形状、降解率、孔隙率的骨填充材料。三磷 

酸钙的生物相容性和生物降解性均较好，并且具有 

骨诱导性和骨传导性 ̈ 。Baksh等 研制的新型 

多孔聚磷酸钙骨架材料能够提供一个 良好的骨架基 

础，实验表明新型多孔聚磷酸钙骨架材料可作为骨 

填充材料使用。通过不同的制备工艺可以将三磷酸 

钙制备成具有不同孔隙率、孑L径大小和抗压强度的 

的骨填充材料。通过添加造孔径工艺，使三磷酸钙 

制备成为具有44．95％气孔率、248～526 m孔径、 

35．67 MPa抗压强度的骨填充材料 。而通过注 
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凝成型工艺，可以将三磷酸钙制备成具有 77％气孑L 

率、100～300 Ixm孔径、5．0 MPa抗压强度的骨填充 

材料 。 。 

5 骨水泥 

骨水泥主要分为两类：丙烯酸酯类骨水泥和磷 

酸钙骨水泥 引。(1)丙烯酸酯类骨水泥作为骨填充 

材料已经有40多年的历史 ，其优点在于具有即时可 

塑性和良好的力学性能，其缺点是无骨传导性、较差 

的生物相容性、聚合过程热量产生过多、残留单体有 

引发骨坏死可能性。单纯的丙烯酸酯类骨水泥，既 

无法被吸收，也无法骨长人，抗疲劳强度也不足，因 

此人们对其进行了多种改进，如在丙烯酸酯类骨水 

泥内加人生物活性陶瓷粉体，使其具备生物相容性。 

Mousa等 钊将硅烷化的磷灰石 灰硅石玻璃陶瓷粉 

体加入丙烯酸酯类骨水泥内，使其具有生物活性，最 

终产物达到 90—116 MPa弯曲强度、125 MPa压缩 

强度、35～40 MPa拉伸强度。动物实验证实生物活 

性骨水泥与骨之间形成骨连接，改进后的骨水泥可 

以通过磷灰石层与骨直接结合，聚合过程热量产生 

减少，抗疲劳强度增加。Hern6ndez等 将聚甲基 

丙烯酸丁酯微球加入丙烯酸酯类骨水泥内，制成了 

仅有 0．27 GPa的低模量聚甲基丙烯酸甲丁酯骨水 

泥。在人们的不断改进下，丙烯酸酯类骨水泥的生 

物力学性、骨传导性、生物相容性均有较大的提高， 

但该类骨水泥无法被吸收的缺点，至今无法改变。 

(2)磷酸钙骨水泥是另一种具有生物学活性的骨水 

泥材料，该类型骨水泥的优点在于制备简便、降解缓 

慢、任意塑形等，其生物相容性和聚合过程热量产生 

情况也大大优于普通骨水泥材料。磷酸钙骨水泥由 

固相粉末和液相两部分按一定 比例混合调制而成， 

该混合物可以在室温下 自动固化结晶，最终形成羟 

基磷灰石晶体，混合物固化 4 h后可以达到最大抗 

压强度。磷酸钙骨水泥在动物骨内可以长期共存， 

不会引发明显炎性反应，异物和排斥反应也未见出 

现。而且磷酸钙骨水泥还具有可吸收性和诱导成骨的 

优点，可以被人体骨最终替代和改建。研究发现 ，磷 

酸钙骨水泥在手术后 12个月，64％ ～77％的磷酸钙 

骨水泥被新骨组织替代，新骨可以从磷酸钙骨水泥 

的表面长人，再逐渐深人，与异体骨植入的替代过程 

类似。磷酸钙骨水泥是一种比较理想的骨填充材 

料，但也有其不足之处，如抗压强度较低，固化过程 

容易被影响等。人们从仿生学角度研究，努力提高 

磷酸钙骨水泥的抗压强度和生物相容性，使其更接 

近自体骨。 
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6 高分子聚合物 

高分子聚合物从6O年代中期就作为骨填充材 

料被应用，其优点在于具有无免疫反应和良好的生 

物相容性。高分子聚合物基质主要包括聚乳酸、聚 

羟基乙酸以及两者的共聚物。聚乳酸是一种无毒且 

加工性强的生物降解性材料，聚羟基乙酸的理化性 

质也类似于聚乳酸，两者均已被美国食品和药物管 

理局(FDA)批准广泛用于临床。但两者也有不足 

之处，该类材料会导致无菌性炎症发生，植入骨内会 

产生纤维囊，其骨内降解速度和成骨速度也较慢。 

Mikos等 通过层压技术制造出具有精确解剖形状 

的三维生物降解聚合物泡沫，该技术使高分子聚合 

物基质具有了良好的骨传导性。Vacanti等。加 通过 

组织工程学方法，将聚乳酸和聚羟基乙酸的共聚物 

作为软骨细胞体外培养基质材料，成功获得新生软 

骨。赵建华等H 采用乳液共混合法制备出 100～ 

400 pm孔径、3％孔隙率、1．71 MPa初始抗压强度的 

高分子聚合物，研究表明该种材料在降解前期具有 

良好的力学性能和骨传导性，后期可以释放外源性 

骨诱导因子促进成骨。 

7 胶原蛋白 

胶原蛋白是一种结构蛋白，作为骨填充材料具 

有以下优点：(1)胶原蛋白是成骨细胞分泌的细胞 

外基质，本身就是 自体骨的有机成分；(2)可以作为 

钙盐沉积的支架；(3)有利于细胞的吸附和分化。 

由于胶原蛋白表面含有钙盐沉积的位点，可以与生 

长因子相互结合，因此可以促进矿化过程，形成新生 

骨 引。但胶原蛋白的力学性能差和机体吸收较快， 

无法满足骨的修复要求。一般认为单纯的胶原蛋白 

不能作为良好的骨填充材料，但如果使其与骨形成 

蛋白等其他材料复合，其诱发骨再生能力将大大增 

强。目前人们的研究热点是将胶原蛋白与多种材料 

复合，使其机械性能和骨结合能力不断加强。 

8 结语 

综上所述，不同的骨填充材料有着不同的优缺 

点，目前还没有一种骨填充材料可以完全具备理想 

骨填充材料的各项要求。鉴于骨缺损修复的复杂性 

以及各种生物学功能的多样性，单纯一种的骨填充 

材料已很难满足骨缺损修复的需要。为了满足骨肿 

瘤刮除后骨填充材料的需求，应该继续改进相关技 

术，使骨填充材料发挥更好的骨修复重建效果。今 

后骨填充材料的研发重点应更注重复合性材料，通 

过特定的加工，使其满足人体力学和生物学等方面 

要求，为人类健康服务。 
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