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纳米羟基磷灰石／聚酰胺复合材料 

人工肱骨头的体内生物相容性研究 

张 健 ，安 洪，蒋电明，周爱国 

(重庆医科大学附属第一医院骨科，重庆 400016) 

【摘 要】目的：了解纳米羟基磷灰 i／聚酰胺(nHA／PA)复合材料人工肱骨头的体内生物相容性。方法：20只新西兰大白兔 

行 nHA／PA人工肱骨头置换术，术后 3、6、12、24周标本行组织学及免疫组织化学检查。结果：仅在 nHA／PA植入动物体内 3 

周时，界膜上少量 CD；，CD；淋巴细胞浸润。其余各周末见淋巴细胞及炎症细胞侵润。结论：nHA／PA具有良好的体内生物 

相容性。 
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Study on compatibility of the nHA／PA composite implant 

ZHANG Jian ，et al 

(Department of Orthopaedics，the First Affiliated Hospital，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To evaluate the compatibility of the nHA／PA composite implant．Methods：The component was implanted into 

the proximal humeral metaphysis of rabbits．The prosthetic humeral head replacement was performed in 20 rabbits．The rabbits were kill— 

ed at the 3rd，6th，12th，24th week after operation．Specimens were observed by histology and immunohistoehemitry．Results：lmmuno· 

histoehemistry results showed that there were some CD ，CD8 lymphocytes infihrated into the interface at the 3 rd week，without other 

inflammatory cells being observed．While at 6th，1 2th，24th week，neither lymphocytes nor infl ammatory cells were seen．Conclusion： 

The nHA／PA prostheses show good bioc()mpat 订ity． 
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理想的人工关节是能与受体骨愈合并最终存活 

而成为患者”自身”的材料，从而避免界面的存在而 

导致碎屑产生引起的假体松动 。目前认为人工 

关节材料的生物相容性不仅是它临床应用的基本条 

件，还是克服假体松动的重要因素。 

纳米羟基磷灰石／聚酰胺(nHA／PA)复合人工 

假体采用纳米级显微结构的 HA制成人工假体，由 

于nHA毕竟改变了材料的晶粒尺寸，晶界宽度，第 

二相分布，气孔尺度等物理化学性质。我们前期 

nHA／PA体外实验发现：nHA／PA同人体胚胎成纤 

维细胞相容性好，符合医用材料相应标准 j。但该 

材料在动物体内生物相容性如何?是否会引起机体 
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对它的排异反应，是本文研究 目的。 

1 材料与方法 

1．1 实验材料及动物实验 

实验材料由四川大学国家纳米生物医用材料产业孵化 

基地提供 ，为 60％(重量比)的 n—HA／PA人工肱骨头。实 

验动物为8月新西兰大白兔 20只，体重 3．36±0．46kg，由重 

庆医科大学动物实验中心提供。随机平均分为 4组，每组 5 

只。动物先行饲养 2周。实验时用 5％戊 巴比妥钠(30mg／ 

)耳缘静脉注射麻醉成功后，俯卧于手术台上，四肢束带固 

定。取右肩前外侧切 口约50mm。依次切开皮肤、浅深筋膜 、 

分开三角肌及胸大肌、切开关节囊。尖刀切断肱骨头韧带， 

向前外侧脱出肱骨头颈，在小结节 上5ram行截骨切除肱骨 

头。探明髓腔 ，用特制髓腔锉扩大髓腔。放置 n—HA／PA人 

工肱骨头。分层缝合。术后不制动，即刻负重活动。 

1．2 鼠抗兔 CIM、CD8单克隆抗体购自晶美生物制剂公司。 
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囝4 生物材料植^ 周̂．在界面组织中． 

免疫组化染色发现 cl】细胞 x H_ 

几I： 体椎人 l2 24周．术 峰 l c、 c『) 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


一 83O一 重庆医科大学学报2005年第30卷第6期(Journal of Chongqing Medical University 2005．Vo1．30 No．6) 

阳性细胞和形似浆细胞的细胞浸润。 

3 讨 论 

人工材料的生物相容性主要包括对受体细胞和 

组织无刺激性，不干扰机体的免疫机制，不引起免疫 

排异反应等方面。植人材料抗原通过直接或间接途 

径，促进 T、B细胞活化，B细胞增殖分化为浆细胞， 

分泌抗体至血液或植人物局部，发挥抗体的生物学 

作用。另一方面，植人材料抗原使受者 T淋巴细胞 

致敏并分化、增殖，形成大量对该抗原特异性细胞毒 

性 T淋巴细胞(Tc细胞，CDs细胞)，杀伤靶细胞； 

同时致敏 Th细胞(CD4+细胞)释放细胞因子，吸引 

和激活巨噬细胞，造成局部组织损伤。因此，材料植 

入局部的病理改变为单核细胞、巨噬细胞及 CD4+、 

CD8T以及浆细胞、B细胞浸润。而急性局部排斥 

反应多属细胞免疫反应，即迟发性变态反应 。 

目前用于制造临床假体的生物材料主要是钴合 

金与钛合金、超高分子聚乙烯以及羟基磷灰石喷涂 

假体。近来证实在一些无菌性松动的金属人工关节 

所形成的界膜中可见肉芽肿组织，由大量 CD 68异 

物巨细胞，单核细胞组成，在多核巨细胞和巨噬细胞 

的胞质中可见大量黑色金属磨损颗粒。这说明假体 

松动与巨噬细胞非特异性吞噬磨损颗粒密切相关； 

此外，界膜中还有 CD4+、CDs、CD去的T淋巴细胞浸 

润，进一步说明机体对人工关节材料产生了特异性 

免疫反应，即在界膜中产生发迟发性超敏反应或／和 

排异反应 HA是自然骨中主要的无机成分，它良 

好的生物学性能使其在硬组织替代材料中扮演着重 

要角色，然而纯 HA机械性能比较差，因此目前单纯 

HA骨材料在医学上的应用仅限于小范围的非承重 

部位 。而纳米 HA由于其尺寸小，比表面积大，表 

面能高，与普通 HA在物理、化学、力学、扩散及烧结 

性能上都有显著变化，已证明 nHA比普通 HA在骨 

修复中具有更高的生物活性。但同时也有研究证明 

单独 nHA的人工关节仍具有脆性大的缺点，为增加 

其韧性，研究者常用 nHA喷涂与生物降解聚合物的 

复合，如 nHA与聚乳酸复合 j，nHA与聚酰胺复 

合 。四川大学纳米材料研究中心开发出仿生的 

nHA与聚酰胺 66(nHA／PA)复合材料，其中 PA66 

是一种具有高韧性的高聚物材料，已在临床上作为 

外科缝线长期使用，具有良好的生物相容性。 

研究表明，nHA／PA人工关节假体在植人体内 

3周时，在局部有轻微的排异反应，仅少量 CD；、 

CDs淋巴细胞浸润，未见有中性粒细胞等炎症反应 

细胞；而在术后 6、12、24周均未见明显淋巴细胞浸 

润。值得一提的是，nHA／PA人工关节假体在植入 

3周时，我们发现一只动物的界膜组织切片中，有部 

分形似浆细胞的细胞浸润，这提示该动物对植人材 

料可能产生了特异性体液免疫。虽然急性局部排斥 

反应多属细胞免疫反应，但不排除由于动物个体差 

异所导致的不同个体对材料反应的特殊性。这也提 

示我们在临床推广使用某种关节假体材料时应密切 

观察病人术后情况，以防止严重并发症的出现。 

本实验还可通过以下现象说明 nHA／PA人工 

关节假体具有良好的生物相容性：①在植入 3周时， 

界膜上仅少量淋巴细胞和巨噬细胞浸润，未见植入 

局部出现急性排斥反应的急性血管炎，急性间质炎 

引起的组织细胞变性坏死，未见有炎症细胞浸润。 

推测 nHA／PA人工关节假体仅引起宿主极轻微的 

适当的排异反应。由于 HA是 自然骨中的无机成 

分，它引起宿主排异反应可能性小，此轻微的排异反 

应的产生可能与 PA有关。另也有研究证实 PA虽 

然耐受性很好，但在块状植人物周围组织中仍有炎 

症反应；②术后动物伤口无红肿，发热等感染征象。 
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