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山羊脊柱融合生物力学体内模型的研究进展

彭　 文ꎬ王文军∗

(南华大学附属第一医院脊柱外科ꎬ湖南 衡阳 ４２１００１)

摘　 要:　 伴随着人类生活习惯的改变ꎬ脊柱相关疾病发病率逐年增高ꎬ而对于病情严重患者的治疗大多采用

融合手术ꎮ 但对脊柱融合相关植骨材料、生物制剂、内固定器械以及脊柱融合术式改良等对患者带来的潜在影响

尚不明确ꎬ因此脊柱融合生物力学体内模型在脊柱外科研究领域的应用越来越广ꎮ 目前山羊脊柱融合生物力学体

内模型因其脊柱解剖结构及生物力学属性均与人类相近ꎬ可以有效模拟人体脊柱受到融合手术干预下的生理病理

过程以及最终结果ꎬ因此山羊脊柱融合生物力学体内模型用以评价相关器械、材料有效性和研究人类脊柱融合相

关机制的理想模型ꎮ 本文将对山羊脊柱融合生物力学体内模型做一综述ꎮ
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　 　 脊柱生物力学模型是研究脊柱相关疾病发生、发
展的重要基础ꎬ因此其在脊柱相关研究中扮演重要角

色[１]ꎮ 通过对模型的观察和测试ꎬ可探索脊柱在疾病

演变过程中以及受到人为干预时所发生的病理生理

改变ꎬ并研究其机制ꎮ 根据模型的应用方向以及研究

目的的不同ꎬＰａｎｊａｂｉ[２] 将其大致分为物理学模型ꎬ体
外模型ꎬ体内模型和计算机模型ꎬ共四大类ꎮ 其中ꎬ仅
有脊柱生物力学体内模型可有效模拟脊柱融合手术

干预下脊柱植骨融合的生理病理过程[３]ꎬ因此在研究

脊柱融合过程中ꎬ通过实验动物构建一种能够更加准

确模拟人类脊柱融合生理过程的生物力学体内模型

成为进行相关试验的前提ꎮ
大量学者已通过体外实验证实山羊脊柱生物

力学模型在生物力学属性上与人类有一定相似

度[４￣５]ꎬ可以进行相关器械评价ꎮ 基于以上理由ꎬ部
分学者利用山羊构建脊柱生物力学体内模型并进

行脊柱融合相关研究[６]ꎬ本文将对不同手术方式构

建的山羊脊柱融合生物力学体内模型的研究进展

进行详细阐述ꎮ 见表 １ꎮ

表 １　 山羊脊柱融合生物力学体内模型汇总

手术入路 名称 评价手段 植入部位 用途

颈椎前路 椎间盘切除融合模型 影像学、组织形态
学、生物力学

椎间隙 材料及器械植入后的解剖形态、融合率、下沉率、降解速率、生物相容
性、组织毒性以及生物力学性能ꎻ手术操作对周边正常结构的影响等

椎体次全切融合模型 影像学、组织形态
学、生物力学

椎体 材料及器械植入后的解剖形态、融合率、下沉率、降解速率、生物相容
性、组织毒性以及生物力学性能ꎻ手术操作对周边正常结构的影响等

胸腰椎前路 椎间盘切除融合模型 影像学、组织形态
学、生物力学

椎间隙 材料及器械植入后的解剖形态、融合率、下沉率、降解速率、生物相容
性、组织毒性以及生物力学性能ꎻ手术操作对周边正常结构的影响等

椎体次全切融合模型 影像学、组织形态
学、生物力学

椎体 材料及器械植入后的解剖形态、融合率、下沉率、降解速率、生物相容
性、组织毒性以及力学性能ꎻ手术操作对周边正常结构的影响等

腹腔镜下椎间盘切除
融合模型

影像学、组织形态
学、生物力学

椎间隙 手术操作技能培训ꎻ材料及器械植入后的解剖形态、融合率、下沉率、
降解速率、生物相容性、组织毒性以及力学性能ꎻ手术操作对周边正常
结构的影响等

胸腰椎后路 峡部不连融合模型 影像学、组织形态
学、生物力学

椎弓根
峡部

材料及器械植入后的解剖形态、融合率、降解率、生物相容性、组织毒
性以及力学性能ꎻ手术操作对周边正常结构的影响等

椎弓根钉棒系统内固
定融合模型

影像学、组织形态
学、生物力学

小关节 材料及器械植入后的融合率、降解率、生物相容性、组织毒性、力学性
能ꎻ钉棒系统设计改良后螺钉骨界面整合、力学性能及融合后临近椎
间盘退变等情况ꎻ手术操作对周边正常结构的影响等

１　 颈椎前路

山羊颈部粗壮ꎬ且平静时与地面呈垂直的直立
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状态ꎬ大多学者认为其颈部生物力学环境及局部解

剖与人类大致相同[７]ꎬ因此在早期便通过山羊构建

颈椎脊柱融合生物力学模型ꎮ 同时 Ｋａｎｄｚｉｏｒａ 等[８]

学者通过详细对比了羊和人的颈椎生物力学、解剖

形态、影像学和骨密度等ꎬ验证了前人的观点ꎬ认为

羊和人颈椎具有良好的可比性和相似性ꎬ是一种用

于颈椎疾病相关研究可行的动物模型ꎮ
１.１　 颈椎前路椎间盘切除融合模型　 最早于 １９９２
年 Ｚｄｅｂｌｉｃｋ ＴＡ 等[９]首次构建 ２１ 只山羊颈椎前路椎

间盘切除椎间植骨 /不植骨融合生物力学体内模

型ꎬ实验过程中共 ６３ 个颈椎手术节段ꎬ通过影像学

及组织形态学发现其中不植骨的 ２１ 个节段无明显

融合现象出现ꎬ植入自体骨的 ２１ 个节段有 １０ 个节

段出现融合ꎬ而植入新鲜冰冻异体骨的 ２１ 个节段中

有 ８ 个节段出现融合ꎬ并通过简单的轴向压缩实验

评估了各手术节段的轴向抗压缩性能ꎬ验证了自体

骨植骨融合术后椎间隙融合率及轴向抗压缩性能

最佳的结论ꎮ 此后再次于 １９９３ 年构建 ３５ 只山羊颈

椎前路椎间盘切除椎间植骨融合内固定 /非内固定

生物力学动物模型[１０]ꎬ通过之前类似的评价手段对

手术节段进行评估ꎬ率先验证颈椎前路椎间盘切除

椎间植骨融合辅以钢板内固定的手术方式较传统

手术具有明显的轴向抗压缩生物力学性能ꎮ 在以

上两篇文章中ꎬＺｄｅｂｌｉｃｋ ＴＡ 均描述到山羊椎体解剖

形态上虽与人体不完全相同ꎬ但其与人类相似的颈

椎直立状态能为作者提供相对合适的实验条件ꎬ并
且该模型得到的融合率与人体实验结果相似ꎮ 因

此上述动物模型的成功构建ꎬ不光为沿用至今的颈

椎前路椎间盘切除植骨融合内固定手术提供了详

细的动物实验资料以及理论依据[１１]ꎬ同时也为后期

大量学者研究颈椎前路植骨融合术相关的手术植

入器械、生物工程植入材料、生长促进因子等实验

研究提供了一种切实可行的颈椎椎间盘切除融合

生物力学体内模型以及系列相关评价手段ꎮ
随着山羊颈椎前路脊柱融合生物力学体内模

型的深入应用ꎬ大量学者开始更加详细地研究该动

物模型并对其手术节段的选择、融合率以及生物力

学评价手段进行了完善ꎮ Ｚｄｅｂｌｉｃｋ ＴＡ 等[１２] 也意识

到在早期的实验设计中因技术限制ꎬ导致在评价山

羊手术节段的融合率以及生物力学稳定性时ꎬ评价

指标过于简单ꎮ 因此ꎬ该研究团队后期逐步对模型

的评价指标进行了完善ꎬ在融合率的评价中引入了

免疫组化、免疫荧光等多种评价手段ꎬ并在生物力

学稳定性评价中进行了前屈后伸、侧弯、旋转等接

近正常生理活动的多轴运动评估ꎮ 而 ２００６ 年

Ｐａｓｃａｌ￣Ｍｏｕｓｓｅｌｌａｒｄ Ｈ 等[１３]学者ꎬ通过对山羊颈椎前

路椎间盘切除植骨融合动物模型评价手段进行改

进ꎬ首次采用了显微骨扫描显示植骨界面及周围骨

组织骨小梁显微结构ꎬ进行骨组织骨量三维定性和

定量分析ꎬ为山羊脊柱融合动物模型提供了一项更

为有效ꎬ并且可定量的评估手段ꎮ Ａｇａｚｚｉ Ｓ 等[１４] 学

者则针对颈椎前路手术相关解剖学基础ꎬ基于颈椎

前路手术的需求对山羊颈椎结构进行更为详细的

解剖学研究ꎬ其研究结果表明山羊颈部较长ꎬ且颈

前组织结构简单ꎬ寰椎位置容易触及ꎬ无论是定位

还是暴露均相对容易ꎮ 而山羊颈 ２ / ３ 椎体终板平

坦ꎬ互相平行ꎬ并垂直于椎管长轴ꎬ远端椎体终板大

多呈穹窿状ꎬ和终板角度明显大于 ９０°ꎬ这一解剖形

态与人体相似ꎮ 因此认为山羊颈椎前路椎间盘切

除植骨融合生物力学体内模型在解剖特点上比较

适于进行相关研究ꎬ同时手术节段应确立在颈 ２ ~ ３
节段为宜ꎬ该结论为大多学者进行山羊颈椎前路脊

柱融合模型应用的节段选择提供了充分的理论

依据ꎮ
１.２　 颈椎前路椎体次全切除融合模型 　 基于前人

在山羊颈椎前路脊柱融合生物力学体内模型的深

入研究ꎬ目前该生物力学模型已十分成熟ꎮ 近年来

随着 ３Ｄ 打印技术的迅速发展ꎬ３Ｄ 打印人工椎体或

椎间融合器目前已开展了动物实验ꎮ 刘忠军教授

团队作为进行世界上首例 ３Ｄ 打印人工椎体临床应

用的研究团队[１５]ꎬ在其自主设计的 ３Ｄ 打印微孔结

构人工椎体的动物实验中[１６]ꎬ考虑到颈椎序列、骨
骼结构、生物力学特征以及对感染的抵抗力等问

题ꎬ选择了山羊颈椎前路脊柱融合生物力学动物模

型对 ３Ｄ 打印微孔结构人工椎体通过 Ｍｉｃｒｏ￣ＣＴ、免
疫组化以及扫描电镜评价其融合情况ꎬ同时利用生

物力学试验机对融合节段进行压缩、拉伸、前屈、后
伸、侧屈、旋转等生物力学测试ꎬ并且进行了 ２ ５００
次的反复疲劳试验ꎬ以评估其生物力学稳定性ꎮ 其

实验结果表明 ３Ｄ 打印微孔人工椎体安全、可靠ꎬ同
时该人工椎体因其独特的微孔结构具有可观的植

骨融合率以及稳定的生物力学强度ꎮ

２　 胸腰椎前路

在山羊颈椎前路脊柱融合模型应用的同一时

期ꎬ因山羊的胸腰椎椎体解剖形态、大小以及数目

均与人类大致相同[１７]ꎬ便有学者尝试通过构建山羊

胸腰椎前路脊柱融合动物模型ꎬ来评价胸腰椎融合

材料或器械的植骨融合率等指标ꎬ并获得成功ꎮ
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２.１　 胸腰椎前路椎间盘切除 /椎体次全切除融合模

型　 最早于 １９９４ 年 Ｂｒａｎｔｉｇａｎ ＪＷ 等[１８] 便通过构建

２７ 只西班牙山羊腰椎前路椎间盘切除植骨融合模

型ꎬ用以验证碳纤维椎间融合器的植骨融合效率ꎮ
其实验结果表明碳纤维椎间融合器在脊柱椎间融

合器植骨融合率上较传统同种异体骨具有更快、更
可靠的优势ꎬ同时也验证了山羊腰椎前路椎间盘切

除椎间植骨融合模型的可行性ꎬ但该实验中单纯通

过对大体标本进行观察、Ｘ 线和 ＣＴ 等影像学评价

以及组织形态学等相关评价手段ꎬ并未针对山羊脊

柱融合生物力学模型的优势进行全方位的生物力

学分析ꎬ从抗压缩、抗旋转等生物力学指标分析椎

间融合后的应力强度ꎮ 随后 Ｐｉｎｔａｒ ＦＡ 等[１９] 重复了

以上部分实验ꎬ用以评估羟基磷灰石与自体骨椎间

植骨脊柱融合上的区别ꎬ在此研究中第一次将生物

力学评价指标引入山羊腰椎前路脊柱融合模型融

合效果的评价ꎬ对手术节段标本进行轴向压缩、前
屈、后伸、侧弯及旋转强度等评价ꎬ其生物力学实验

结果表明在任何运动加载状况下ꎬ实验组与对照组

之间均不存在统计学差异ꎮ 该模型的成功构建以

及该实验中体现出良好的生物力学测试可靠性再

一次说明了山羊脊柱融合生物力学模型具有一定

优势ꎮ 自此山羊腰椎前路脊柱融合动物模型开始

大范围推广ꎬ并且得到了国际上大多数学者的认

可ꎮ 其中具有代表性的是荷兰阿姆斯特丹自由大

学骨科研究中心于 ２００２ 年 ~ ２００７ 年与 Ｓｋｅｌｅｔａｌ
Ｔｉｓｓｕｅ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ Ｇｒｏｕｐ Ａｍｓｔｅｒｄａｍ (ＳＴＥＧＡ)合作ꎬ
均通过构建山羊腰椎前路椎间融合器植骨脊柱融

合模型来评价其研发的可吸收聚左旋乳酸椎间融

合器或其他椎间融合系统的可靠性ꎬ并完成长达 ３
年的动物实验体内研究ꎬ这为后期进行相关材料的

研发与评价提供了可靠的实践基础[２０￣２２]ꎮ 并且目

前比较热门的由纳米羟基磷灰石等可吸收材料制

备的胸腰椎椎间融合器ꎬ均通过山羊胸腰椎前路椎

间融合模型进行长期的动物实验ꎬ通过该模型验证

可吸收材料在生理条件下降解的速率、吸收后的周

边组织反应以及完全吸收后骨替代后的生物力学

性能[２３￣２４]ꎮ
在椎间盘内压力直接测量装置研究早期ꎬ传统

观念认为四足动物因其四足着地脊柱呈水平位与

人类具有明显差异ꎬ因此认为其椎间盘内压力远远

小于人体椎间盘所承受的轴向压力ꎮ 但是ꎬ也有学

者持相反观点ꎬ认为羊因其胸腰背部肌肉呈持续收

缩状态ꎬ且其背最长肌为全身肌肉力量最强的肌

群ꎬ在此基础上肌肉的被动张力使得大量负荷作用

于脊柱ꎬ而对椎间盘产生高强度的压力ꎬ因此认为

羊的椎间盘内压力并不低于人类ꎬ甚至更高ꎮ Ｒｅｉｔ￣
ｍａｉｅｒ 等[２５]通过在羊的腰椎间盘内安装压力感应装

置ꎬ２４ ｈ 监测羊的日常活动后发现ꎬ在安静状态下

羊椎间盘内压接近于人类ꎮ 而强制站立时ꎬ羊椎间

盘内压远远高于人类椎间盘内压ꎮ 由此认为ꎬ羊的

生理状况下椎间盘内压力与人较为相似ꎬ且椎间盘

生理结构及形态基本类似ꎬ所以羊是研究压力相关

的椎间盘退变的理想模型ꎮ 基于此理论近年大多

学者开始利用山羊构建胸腰椎融合生物力学模型ꎬ
以研究脊柱融合后邻近关节退变的机制及影响ꎮ
２００８ 年荷兰阿姆斯特丹自由大学骨科研究中心

Ｈｏｏｇｅｎｄｏｏｒｎ ＲＪ 等[２６] 构建了 １３ 只山羊腰椎前路椎

间融合器植骨脊柱融合模型ꎬ并对其随访 ６ 个月ꎬ通
过磁共振影像学、组织形态学等相关评价指标ꎬ用
以研究山羊前路胸腰椎融合模型相邻节段椎间盘

退变的发展以及相关机制ꎮ 该模型的成功构建为

未来构建山羊脊柱融合邻近椎间盘退变模型提供

了理论基础ꎬ同时也有望通过该方式构建山羊压力

诱导椎间盘退变模型ꎮ
２.２　 腔镜下胸腰椎前路椎间盘切除融合模型 　 随

着腔镜技术在脊柱外科的迅速发展以及广泛应用ꎬ
大量胸腰椎前路手术采用腔镜辅助下完成ꎬ因此部

分学者通过腔镜技术构建山羊胸腰椎前路脊柱融

合模型ꎬ并且通过山羊与人类较为类似的解剖结

构ꎬ进行手术方式以及手术操作本身对椎间融合率

影响等相关研究ꎮ Ｓｕｃａｔｏ ＤＪ 等[２７] 于 ２００２ 年将 １２
只山羊随机分为部分血管结扎组及血管不结扎组ꎬ
其实验第一步通过针对腹腔镜下部分血管结扎与

血管不结扎组不同的手术操作ꎬ验证以上两种情况

下椎间盘切除的效果ꎬ其实验结果表明两组无统计

学意义ꎮ 第二步则是通过腹腔镜辅助下构建胸椎

前路椎间盘切除髂骨植骨融合模型ꎬ术后 ４ 个月对

实验动物手术节段标本进行椎间融合效果的组织

学、影像学及生物力学评价ꎮ 其结论显示腹腔镜下

山羊胸椎前路椎间盘切除髂骨植骨融合模型构建

过程中ꎬ术中选择性血管结扎可能导致椎间隙植骨

块供血缺失ꎬ从而导致植骨不融合或其他并发症的

发生ꎮ 该模型的成功构建不仅说明了可以通过腔

镜技术构建山羊胸腰椎前路脊柱融合模型ꎬ同时也

说明了山羊较人类相似的解剖结构ꎬ可以提供给脊

柱外科医生更加真实的模拟效果以及更加广阔的

实验空间ꎬ可广泛应用于未来腔镜下胸腰椎前路手

术的操作培训和临床研究ꎮ
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３　 胸腰椎后路

山羊胸腰椎后路脊柱融合模型较通过其他方

式构建的脊柱融合模型应用更少ꎬ这可能是胸腰椎

后路进行椎间盘切除椎间植骨融合手术损伤大ꎬ风
险高ꎮ 并且山羊椎弓根形态成扁平状ꎬ可容纳的椎

弓根螺钉直径较小[２８]ꎬ与人类相比具有一定差异ꎮ
但仍有部分学者在山羊胸腰椎后路横突间融合模

型以及其他类型的模型进行了一些尝试ꎮ
山羊胸腰椎后路脊柱融合生物力学模型应用

过程中ꎬ部分学者针对了山羊胸腰椎后路与人类较

为相似的解剖结构与椎间盘生物力学属性构建了

相关模型用于相关研究ꎮ 国内学者郝永宏等[２９] 通

过行山羊后路正中切口ꎬ充分暴露腰 ４、５ 节段ꎬ将腰

５ 双侧峡部用磨钻磨断ꎬ并在双侧峡部断裂处各放

置一阻止其骨折愈合的金属片ꎬ并于术后喂养 ８ 周

的方式ꎬ构建了 １６ 只山羊第 ５ 腰椎峡部不连模型ꎬ
用以验证其自行研发的腰椎峡部重建内固定器具

有明显的稳压和加压的双重力学功效ꎮ 通过该方

式构建山羊腰椎峡部不连模型ꎬ再通过后路手术对

峡部不连进行修复融合处理ꎬ该动物模型研究方案

较为新颖ꎬ且手术难度及术后护理等方面相对简

单ꎬ是一种专门针对腰椎峡部裂修补融合术的动物

模型ꎬ具有一定可行性和有效性ꎮ 而顾军等人[３０] 则

利用山羊腰椎椎间盘生物力学属性与人类基本一

致的优势ꎬ采用不同长度的 ５.０ ｍｍ 椎弓根螺钉进行

后路固定ꎬ再通过小关节融合ꎬ构建 １２ 只波尔杂交

山羊腰椎后路椎弓根钉棒系统内固定脊柱融合模

型ꎬ用于观察脊柱内固定术中不同椎弓根螺钉植入

深度对邻椎生物力学环境和退行性变的影响ꎬ探讨

腰椎后路内固定系统力学强度与邻近椎体椎间盘

退变之间的取舍ꎮ 其实验结果显示在山羊腰椎内

固定融合术中ꎬ长椎弓根螺钉提供的局部坚强固定

可能增加上位未融合节段的活动和承受的应力ꎬ促
进椎间盘退行性变ꎬ导致邻近椎间盘退变性疾病的

发生ꎮ 但山羊椎弓根呈扁平状的独特解剖结构带

来的胸腰椎后路椎弓根钉棒系统内固定融合模型

更大的手术置钉难度在该文中也有体现ꎬ顾军等人

则通过减少螺钉直径来避免术中椎弓根螺钉突破

椎弓根内侧皮质造成的神经损伤ꎮ 以上阐述的两

种较为新颖的山羊后路脊柱融合生物力学模型ꎬ均
充分利用了山羊胸腰椎解剖结构以及生物力学属

性与人类相似的优点ꎬ从不同角度进行脊柱融合相

关生物力学分析ꎬ此构建模式也带来了更多的思路ꎮ

４　 问题与展望

虽然目前采用山羊脊柱融合生物力学体内模

型的相关文献报道尚不多ꎬ但从其呈逐年增加的趋

势可以明确ꎬ山羊脊柱融合生物力学体内模型逐渐

受到国内外学者的重视ꎮ 同时因山羊其直立颈椎

所带来的力学性能、比例相近的胸腰椎椎体结构以

及与人类相似的胸腰椎椎间盘内压力等ꎬ不难看出

山羊脊柱融合生物力学模型的优势ꎮ 虽然目前在

构建山羊脊柱融合生物力学体内模型中或多或少

存在一些问题ꎬ但通过逐渐实现山羊脊柱融合生物

力学体内模型手术构建中麻醉控制安全化、手术操

作精细化、实验动物生产和饲养规模化以及对山羊

种系研究的逐渐深入ꎬ山羊脊柱融合生物力学模型

必将在 ３Ｄ 打印、干细胞、组织工程、生物力学等多

个新兴技术领域扮演重要角色ꎮ 总之ꎬ近 ２０ 余年来

山羊脊柱融合模型的发展趋势ꎬ让作者看到了该动

物模型未来的潜力ꎬ作为一种多功能新型脊柱融合

生物力学体内模型广泛应用于实验研究一线ꎮ
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