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【关键词 l p
一

T C P 陶瓷
,

代谢途径
,

降解机理

一种理想的骨替代材料
,

应可通过体液
、

酶等对

材料的溶解吸收
、

代谢
,

最终使骨缺损的部分被新骨

所取代
。

国外从 70 年代初开始研究 价T c P 生物 陶

瓷
,

并相继应用 于临床
。

尽
一

TC P 陶瓷在生物机体 中

的降解机理 以及代谢途径
,

国外 已有一些 报道 仁’ 」。

本课题通过对 p
一

T c P 陶瓷降解 的体外 实验
、

体 内实

验
,

深人研究了降解产物在动物体内的分布及代谢

途径
,

探讨了降解机理
。

1 材料制备

根据人体股骨 中无机盐的组成川
,

选择 了生物

相容性好
,

具有生物降解性能及 C a/ P 摩尔 比与人体

骨接近的 件TC P 为主体材料
。

制备方法是以 份T c P 粉末 (粒度平均为 1 拼m 左

右 )为基体
,

加人适量 的高温粘结剂
、

成孔剂
,

经球

磨
、

成型
、

外型加工等工艺过程
,

制备出多孔块状材

料
。

2 材料体外降解实验

2
.

1 巨噬细胞对 卜T C P 陶瓷的降解

巨噬细胞是一种具有趋化性 的细胞
,

当材料植

人骨内后
,

它们可向植人区聚集
,

在 p
一

T c P 陶瓷降解

过程中发挥主要作用闭
。

实验方法是从小 鼠腹腔中分离出巨噬细胞
,

与

件CT P 陶瓷在无血清培养液 中培养
。

检测培养液中

c a Z 十 ,

P 0 4 3 一

离子浓度
、

扫描电镜观察及 纳米级细胞

电极检测巨 噬细胞 内外 p H 变化等
,

进一步研究巨

噬细胞对 昆CT P 陶瓷的降解作用
。

培养液中 c扩
+ ,

P氏 3 一 离子浓 度的检测结 果显

示
,

日
一

T c P 陶瓷培养孔上清液中的浓度要 高于单纯

培养液中的浓度
,

表明 昆TC P 陶瓷在培养液 中有一

定的溶解
。

扫描电镜观察
,

巨噬细胞对 p
一

T c P 陶瓷

的降解过程包括吞噬和细胞外降解两个方面
。

当吞

噬细胞接近陶瓷颗粒时
,

它们伸出细小突起将颗粒

包裹并吞噬到细胞内
,

形成吞噬体
,

同时与溶酶体融

合
,

在多种水解酶 的作用下进行细胞 内降解
。

当巨

噬细胞与大的颗粒或颗粒团接触后
,

则可伸出细小

突起将颗粒表面覆盖
,

并紧密贴附形成细胞
一

颗粒接

触区
,

由 巨 噬细胞 向接 触 区释放 溶体酶
,

或分 泌

H
+ ,

使接触区材料颗粒发生降解
。

用纳米电极检测巨噬细胞内外 p H 值的实验证

实
:

当巨噬细胞吞人陶瓷颗粒后
,

胞浆内溶酶体可向

被吞噬颗粒释放水解酶
,

使细胞内原来的碱性环境

转变成酸性
。

2
.

2 破骨细胞对 卜T C P 陶瓷降解作用

破骨细胞广泛存在于骨组织中
,

参与对骨组织

的吸收 仁̀〕。

实验方法是取新生小鼠长骨 (股骨
、

胧骨
、

胫骨 )

分离出破骨细胞
,

与 p
一

TC P 圆盘 中10 m m
,

厚 0
.

1 m m )

在培养板上混合培养
,

观测破骨细胞对 TC P 陶瓷的

降解吸收作用
。

实验通过破骨细胞与 陶瓷圆盘混合 培养
,

48 h

即可见培养的破骨细胞对 TC P 陶瓷有明显 的降解

吸收作用
,

如同对骨基质的吸收一样
,

造成 T C P 陶

瓷形成许多吸收空隙
。

3 材料的体内降解实验

3
.

1 月s

ca 标记的 卜T
cP 陶瓷生物降解示踪研究

实验方法是将 4 5 c 。
引人 件TC P 陶瓷内制成多孔

材料
,

将 中8 m m 、 or m m 圆柱体植人大耳 白兔股骨

裸间
,

在 巧 o d 中分别采取动物的血
、

尿
、

粪 以及股

骨
、

颅骨
、

肝
、

肾
、

脑
、

心
、

肺
、

胃
、

脾等脏器进行放射性
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活度检测
。

由此分析降解产物及代谢途径
。

血
、

尿
、

粪中的放射性活度是在材料植人动物体

内后
,

分别于 3
,

6
,

10
,

16
,

3 0
,

7 7
,

10 7
,

126
,

15 s d 收集

血
、

尿
、

粪
,

测定其 中的放射性活度 ( R A )
,

实验结果

见图 1
。

实验结果显示
: 3 个月左右时

,

45 aC 的放射

性活度都达到最大值
,

说明材料在这个时期 的降解

速度最大 ; 而 3 个月 以后逐渐降低
,

说明降解以后材

料在减少
,

而且其代谢产物不会在血
、

尿
、

粪 中积累
。

一 . 一血

一 . 一尿

一么一龚

入

生积累
。

骨组织 中的放射性活度远远高 于其 它脏

器

3
.

2 卜T C P 陶瓷降解的显微结构变化研究

实验是将 件CT P 陶瓷制成 中 5 m m x s m m 的圆

柱体
,

植入到大 白兔股骨 缺损 区
,

术后 4
,

8
,

12
,

16
,

24
,

28 周处死动物
,

将材料连 同周围的骨组织一起

取出
,

作组织学观察
。

材料植人大 白兔股骨缺损区组织学观察结果表

明
:

材料植人 4 周
,

可见材料孔隙间有大量纤维组织

增生
,

材料颗粒间连接中断
。

材料植人 8 周
,

可见材

料孔隙间纤维组织高度增生
,

材料开始降解
。

材料

植人 12 周
,

可见新生骨小梁形成
,

材 料部分 降解
。

材料植人 24 周
,

可见残存材料被纤维及骨组织包

裹
,

材料大部分降解
。

4 结 论
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图 l 不同时间血
、

尿
、

粪 中的 R A

一今一股骨

一 . 一烦 骨

- ` - 尺骨

(1 )俘
一

T C P 陶瓷植 入动 物体 内
,

其降解产 生 的

C a Z 十通过血液循环进入各脏 器进行代谢
,

主要通过

肝
、
’

肾从粪
、

尿中排泄
。

不会造成脏器组织的损伤及

病理性钙化
。

大部分贮存于机体 的
“

钙库
”

中
,

被利

用参入构成生命组织的一部分
。

( 2冲
一

T c P 陶瓷的降解主要有两条途径
:

一是体

液的溶解 ; 二是细胞 的吞噬和吸收
。

溶 解过程是材

料在体液作用下
,

粘结剂发生水解
,

使材料分离成颗

粒
、

分子或离子
。

后者则是在细胞介导下
,

主要通过

巨噬细胞和破骨细胞对材料的吞噬吸收
、

参与新骨

形成
,

从而完成了由无生命材料转变为生命组织 一

部分的过程
。

如劝

叨30加

ǎ。狱匕[x
.
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时间 (星期 )

图 2 骨
,

组织中的 R A

脏器及骨组织 中的放射性活度检测是在材料植

人后 2
,

4
,

8
,

12
,

20 周时处死动物
,

分别取不同时间

肝
、

肾
、

脑
、

心
、

肺
、

脾
、

胃组织和骨组织
,

检测其放射

性活度
,

骨组织测试结果见图 2
。

检测结果显示
:

材料降解后产生的 C扩
千

通过血

液循环进人各脏器进行代谢
。

20 周时
,

各脏器组织

中的放射性活度都降低
,

表明材料的降解产物未发
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