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【摘* 要】目的：研究新型骨组织工程支架材料 !#.HW X HW#
WY X WOOL 的降解性能及生物相容性- 方法：将试样真空干燥

至恒重后放入盛有人工降解液的试管中，在 )%\ 下密闭降

解，用扫描电镜观察材料的微观结构- 将骨髓基质细胞（@M#
BHI）与材料复合构建人工骨，在体外培养 )，% 6 后，扫描电镜

观察骨髓基质细胞在材料上的附着及生长情况- 结果：降解

后的材料仍然具有三维网状的立体结构，扫描电镜（B1M）见

在材料表面及内部有大量细胞正常生长- 结论：!#.HW X HW#
WY X WOOL 骨组织工程支架复合材料具有合理的微孔直径、较

高的孔隙率，良好的降解性及生物相容性，基本满足骨组织工

程的要求-
【关键词】组织工程；骨和骨组织；支架（ 骨科）；生物相容性；

降解性

【中图号】G)!’- "’；̂ ’!)- !!* * * 【文献标识码】L

HI 引言

支架材料作为骨组织工程的要素之一，与种子细

胞共同构成组织工程的核心—三维空间复合体［!］-
支架材料是细胞种植的场所和组织再生的模板，引导

组织再生和控制组织结构，是组织工程能否应用于临

床的关键因素- 本实验我们研究新型骨组织工程 !#
.HW X HWWY X WOOL 支架的降解性能及生物相容性，为

今后进一步利用组织工程修复骨缺损提供实验和理

论基础-

JI 材料和方法

J- JI 材料I 按支架复合物质量比 !#.HW_HWWY_ WO#
OL ‘$_)_,，采用溶媒浇注 X 粒子滤取技术与气体发泡

相结合的方法制备新型骨组织工程支架材料 !#.HW X
HWWY X WOOL，由兰州交通大学复合材料研究室石宗利

教授合成-
J- KI 方法

!- $- !* 骨髓基质细胞（P7>/ 23::7V I9:7230 8/00，@M#
BHI）的培养方法* 参见文献［$］-
!- $- $ * 支架材料的降解性能测试 * !#.HW X HWWY X
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!""#（$%：&’ ( &) ( &&）材 料 呈 白 色 多 孔 状，直 径 **
++，长 *, ++- 液体置换方法测得支架材料密度

’- *, . ( /+&，孔隙率 0*- &,1，孔径为 *,’ 2 3’’ !+，

压缩模量为（)- 3 4 ’- ,5）6!7- 支架材料的横截面和

纵截面的扫描电镜（896），可以看出支架材料为高

孔隙率的三维网状、连通微孔结构，:!! 纤维表面包

裹有一层 !""# 基体，纤维随机分布，纤维之间由 !";
"# 黏接- ";<:! 在横截面及纵截面上分布较均匀-
将试样真空干燥至恒重（$’）后放入盛有人工降解

液（=7>?@A 液，B= C )- 5）的试管中（固液比 *D3’），在

&)E下密闭降解，分别在降解的 F，*, G? 时将试样取

出- 将降解试样干燥处理后，锐刀横切、喷金，用扫描

电子显微镜观察-
*- 3- &H I68:A ( ";<:! ( :!!J ( !""# 复合体的体外构

建及检测H 将 ";<:! ( :!!J ( !""# 支架材料切割成 &
++ K& ++ K , ++ 长方形块状物，环氧乙烷熏蒸消

毒后保存- 支架材料在使用前无菌条件下用 ),’ +" (
" 乙醇浸泡 F L，含血清培养基置换 5 次，每次浸泡 3’
+M>，以改善材料的亲水性- 取出材料，用 N696 培

养液、含血清 N696 培养液浸泡后，吸干液体待用-
将诱导培养 ) O 的细胞消化后，经计数（ 台盼蓝染色

细胞活度大于 P’1）后，调整细胞悬液密度为 * K
*’*’ ( "，接种到处理后的支架中至饱和，置入 &)E，

,’ +" ( " :Q3，饱和湿度孵箱内孵育 5 L（3 L 后翻面）

后，小心取出细胞 R 材料复合体，将其置于 *’ +" 离

心管底部，每管加入诱导培养基 5 +"，置入 &)E，,’
+" ( " :Q3，饱和湿度孵箱内孵育，每 3 2 & O 换液一

次- 体外培养 & 2 , O 后，取出材料细胞复合体，用 &’
+" ( " 的戊二醛固定 35 L 后，液氮冷冻后，断开材料，

乙醇系列脱水，自然干燥，表面喷金，扫描电子显微镜

观察其表面及内部微观结构-

!" 结果

!- #" 降解后支架材料的细微结构变化 " 经过 F G?
降解，支架仍为三维连通微孔结构，与降解前相比较

其微观结构没有明显的变化，但 *, G? 以后，可以看

出 :!!J 已经大部分降解，材料中间纤维为空洞样，

支架还保持三维连通微孔结构（图 *）-
!- !" 支架材料细胞复合物扫描电镜观察" 培养 & 2
, O 在材料表面有大量细胞贴附生长，呈圆球形，并

有不规则突起（图 3，&）- 断面剖开后观察，见材料内

部有大量细胞贴附生长，呈圆球形，细胞被分泌的胶

原基质包裹，在微孔壁及边缘密集分布，部分区域细

胞堆积（图 5）-

图 *H 降解 *, G?（896 K3’’）

图 3H 细胞材料表面（896 K*,’ ）

图 &H 材料壁的少数细胞（896 K*&’’）

图 5H 材料壁的细胞团（896 K*&’’）

$" 讨论

$- #" 支架材料的特性" 在骨组织工程支架材料研究

中，无机材料主要指生物活性陶瓷，优点是生物相容

性好，降解速度可调控，可加工成多孔支架，缺点是塑

形难，脆性大；有机高分子材料优点是具有良好的生

物相容性和可降解吸收性，易于加工、塑形和消毒，缺

点是易引起炎症反应、强度低、受力时易变形，易损伤

种植细胞- 为克服上述材料单独使用时的缺点，近年

来支架材料研制中的一个新方向是将有机材料同无

机材料复合，把碱性物质，如磷酸钙，=#，";<:! 等

引入人工合成聚合物 !""#，!N"# 中，有助于防止聚

合物降解引起的 B= 值下降及无菌性炎症，同时合成

的聚合物如 !""# 也有助于改善陶瓷类材料的脆性，

!""# 的强度也得以提高［&］- ";<:! 是生物相容性最

好的骨组织替代材料之一，对蛋白或细胞吸附性好，

形成利于细胞生长的微碱性环境，易克服 !""# 降解

引起的 B= 值下降，并降解出骨组织所需要的元素

（:73 S ，!Q5
& R ），有利于成骨细胞表型等［5］- :!!J 具

有良好的组织与细胞生物相容性，其降解产物为磷酸

钙，降解后能中和局部的酸碱度，使 B= 值基本维持
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在中性，国内外已开始了将其作为骨替代材料的研

究［! " #］$ 聚乳酸（ 包括 %&&’，%(&’）在体内的降解

产物乳酸进入三羧酸循环后，最终转化为 )*+ 和

,+*
［-］，易于代谢和排出体外$ 然而其降解产物引起

材料周围 ., 值的降低，反过来可以加速聚合物的降

解速率及引起炎症反应；其又是疏水性高分子材料，

表面缺乏细胞识别信号，成骨细胞难于在其表面黏附

与增殖［/］，研究表明未经过表面处理的聚乳酸植入

骨缺损区后是通过纤维组织与周围的骨组织结合，骨

传导能力较弱，常需要引入其他物质来改善材料性

能［0 " 12］$
本实验我们选用 %&&’ 为基质材料，以高强度模

量可设计降解吸收速率的 )%%3 和 !45)% 颗粒为增

强材料，制备了 !45)% 6 )%%3 6 %&&’ 骨组织工程支架

复合材料$ 789 下可以看出支架材料为高孔隙率的

三维网状、连通微孔结构$ 体外降解实验证实，1! :;
左右该材料就能明显的降解，仍维持三维连通的网状

结构$
!$ "# 支架材料生物相容性 # <97)= 作为骨组织工

程中的主要种子细胞，承担着骨的修复和改建功能，

将其接种在生物材料，观察其在材料表面和内部的形

态及功能变化，可客观反映该替代材料的细胞相容

性，较之其它细胞如成纤维细胞更灵敏可靠$ 我们在

既往研究的基础上，将 <97)= 体外培养、扩增，并诱

导为成骨细胞表型，将其接种在 !45)% 6 )%%3 6 %&&’
复合材料上，行体外复合培养，构建骨组织工程人工

骨$ 观察到 <97)= 可以在 !45)% 6 )%%3 6 %&&’ 复合

材料表面附着并增殖良好，细胞分泌大量细胞外基质

并连接成网，在材料内部也有大量细胞贴附生长，呈

圆球形，细胞被分泌的胶原基质包裹，在微孔壁及边

缘密集分布，部分区域细胞堆积$ 这说明 <97)= 与

!45)% 6 )%%3 6 %&&’ 复合材料之间具有良好的相容

性$ 复合材料三维联通网状空间结构，能为组织细胞

的生长繁殖、提供适宜的营养空间和排泄交换条件，

有利于 <97)= 发挥特定的生理功能$ 当然，体外实

验并不能完全反映出该材料长期植入体内可能发生

的生物学反应，因此有必要以体内实验加以完善$
本文结果证实该 !45)% 6 )%%3 6 %&&’ 骨组织工

程支架复合材料具有合理的微孔直径、较高的孔隙

率，对 <97)= 的增殖、分化及分泌功能均无明显影

响，具有较好的细胞黏附能力，生物相容性良好，基本

满足骨组织工程的要求$
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