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诱导膜技术治疗下肢骨缺损的研究进展
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［摘 要］　骨缺损是指骨感染、骨肿瘤、先天性疾病或严重创伤导致的骨结构缺失。由于高能量损伤发生率增加和自身解剖

结构特点，下肢骨缺损尤其常见，成为创伤骨科领域的研究难点。传统的治疗方案主要包括带血管蒂的腓骨移植技术、开放植骨技

术和骨搬运技术等，但这些技术都存在固有的不足。近年来，诱导膜技术因其操作步骤标准化、简单高效而逐渐用于重建节段性骨

缺损。诱导膜技术分为两个阶段：第一阶段是生成具有生物效应的诱导膜，第二阶段是将骨填充物（自体骨、异体骨、人工骨或生物

活性物质等）填充到缺损区域，填充后，使用特定的固定方法将骨填充物固定在原有的骨骼结构中。本文对诱导膜技术的基础研究

以及国内外治疗下肢骨缺损的相关研究进展进行了综述，旨在讨论其潜在的基础和临床发展方向。
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Abstract: Bone defect refers to the loss of bone structure caused by bone infections， bone tumors， congenital diseases， or severe 
trauma.  Due to the increased incidence of high-energy injuries and the characteristics of anatomical structure， lower limb bone defects are 
particularly common and become the research difficulties in the field of traumatic orthopedics. Traditional treatment options include 
vascularized fibular grafting， open bone grafting， and bone transport technique， but these techniques have inherent limitations.  In recent 
years， induced membrane technique has gradually been used for the reconstruction of segmental bone defects due to its standardized， simple 
and efficient operation procedures.   Induced membrane technique consists two stages： the first stage is to generate an induced membrane 
with biological effects， the second stage is to fill the defect area with bone fillers （autologous bone， allogeneic bone， artificial bone or 
bioactive substances， etc.），then the filled bone graft material is fixed to the existing bone structure by specific fixation methods.  In this 
paper， the basic research of induced membrane technique and the related research progress in the treatment of lower limb bone defect at 
home and abroad are reviewed， aiming to discuss its potential development direction for basis and clinic.
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骨缺损是指骨感染、骨肿瘤、先天性疾病或严重

创伤导致的骨结构缺失，是骨科基础研究和临床治疗

的热点和难点，往往需要考虑采用额外的治疗手段干

预来重建骨结构和促进骨愈合。近年来，针对下肢骨

缺损的治疗方法多种多样，但疗效不一，因此目前还

没有统一的治疗标准。传统的治疗方式包括带血管

蒂的腓骨移植技术、开放植骨技术和骨搬运技术等，

但这些方法存在治疗周期长、手术技巧要求高以及骨

折不愈合的风险等问题[1-2]。随着生物材料和骨组织

工程技术的发展，诱导膜技术因其操作简单，治疗流

程标准化，尤其是对于骨髓炎导致的骨缺损疗效好，

在骨科领域的应用越来越广泛[3-4]。笔者针对诱导膜

技术的基础研究以及国内外治疗下肢骨缺损的相关

研究进展进行综述，旨在讨论其潜在的基础研究和临

床发展方向，为下肢骨缺损的临床治疗提供一种新的

可能和思路。

1　诱导膜技术的步骤

诱导膜技术主要分为两个阶段。第一阶段手术

是在完全清创的基础上，使用骨水泥填充骨缺损部

位，消除死腔，形成诱导膜[5-7]。第二阶段手术是在第

一阶段手术后的 4~8周内，取出骨水泥，并在形成的诱

导膜内植入自体松质骨颗粒或骨移植替代物，以修复

骨缺损[8]。在这个时间窗口内，创面已经基本愈合，肉

芽组织的形成也较理想。第二阶段手术需要严格的
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无菌操作、精准的植骨等，以确保手术效果良好。诱

导膜技术的具体步骤可能会因医生的偏好、患者的情

况和骨缺损的特点而有所变化。

2　诱导膜的生物学特性

诱导膜的结构和位置与骨膜相似，通常具有较好

的生物相容性、生物活性和机械强度，可以促进骨细

胞的增殖和分化，从而促进骨再生[9-13]。研究表明，诱

导膜表面可促进骨细胞、内皮细胞等种植，提供良好

的细胞附着环境[14]。同时，诱导膜具有一定的孔隙结

构，有利于细胞迁移、营养物质和代谢产物传输，为骨

组织修复提供营养支持。部分诱导膜还可通过表面

改性获得更佳的细胞亲和力[15]。诱导膜富含关键的生

物活性成分，能够促进细胞粘附、增殖和骨组织形成，

为骨组织修复提供良好的生物学基础[16]。此外，诱导

膜还可吸附并缓释生长因子等生物活性分子，包括骨

形态发生蛋白 2（bone morphogenetic protein 2，BMP2）、

转化生长因子β（transforming growth factor beta，TGF-β）、

血管内皮生长因子蛋白等[17-19]。诱导膜具备良好的血

管化能力，血管新生为骨修复提供充足的营养供给和

代谢通路，是骨缺损修复的关键因素之一。通过激活

Notch 信号通路，可以加速血管和骨生成[20]。Lee 等[21]

研究表明，在膜内骨形成过程中，Notch信号通路可以

影响骨祖细胞的增殖和分化，调控骨组织的形成和修

复过程。因此，Notch 信号传导对诱导膜发育过程中

血管生成和骨生成的潜在影响不容忽视。

3　诱导膜技术第一阶段研究进展

通过选择适当的材料以及合理添加生物活性物

质，可以调控诱导膜的生物学特性，从而实现更好的

骨修复和再生效果。Xue等[22]通过聚多巴胺对诱导膜

表面进行改性，改性后的诱导膜能够更好地促进细胞

的粘附和增殖，为进一步优化诱导膜的生物性能提供

了新的思路。可降解材料的研发可能会使诱导膜手

术变成一期手术，避免多次手术带来的并发症，甚至

可能无需植骨[23-25]。McBride-Gagyi 等[26]使用了聚甲基

丙烯酸甲酯 (polymethyl methacrylate，PMMA)、钛和聚

乙烯醇（polyvinyl alcohol，PVA）进行诱导膜形成，结果

显示PVA不会诱导膜产生，其植入后很难支持第二阶

段的骨形成；PMMA和钛诱导的膜具有一些微小的结

构差异，PMMA诱导膜的渗透性相对更强。此外，目前

其他材料如硅胶、硫酸钙和聚丙烯也少量应用于临床

研究，虽然这些生物材料的安全性与生物相容性皆较

好，但是现阶段在性能上还无法取代 PMMA 骨水泥，

仍需要大量的基础及临床研究验证[27]。
骨水泥中添加抗生素仍然是一个活跃的研究领

域，早期诱导膜技术并没有在骨水泥中添加抗生素，

但为了治疗骨感染，降低术后感染风险，不少的骨科

医生倾向于在骨水泥中加入抗生素。目前已有多项

研究探讨了含有抗生素的骨水泥对诱导膜形成的影

响，临床最常选择的抗生素包括庆大霉素、克林霉素、

妥布霉素和万古霉素。Olvera-Huertas 等[28]的研究结

果显示，低剂量克林霉素可能有利于成骨细胞的生长

和分化。Nau 等[29]的一项大鼠骨再生的研究表明，诱

导膜厚度、弹性纤维、血管和炎症细胞很少受到抗生

素的影响。有研究为确定载有不同万古霉素浓度的

PMMA 对骨缺损修复的影响，制备了由 PMMA 和不同

浓度万古霉素组成的骨水泥，结果显示，含有相对较

低浓度万古霉素的PMMA不会干扰新骨形成[30]。这些

结果提示低浓度的抗生素在预防或控制感染的同时

对诱导膜形成及骨缺损修复可能不会产生抑制作用，

而高剂量的抗生素可能存在潜在的抑制作用。

4　诱导膜技术第二阶段研究进展

诱导膜技术第二阶段为植骨以及促进骨愈合的

一系列措施。自体骨是目前修复大段骨缺损最理想

的移植材料。然而，自体骨移植存在一些固有缺陷。

首先，需额外创伤以获取骨移植物，增加了术中出血

和供骨区并发症的风险。据统计，20%~30%的患者会

出现供骨区疼痛、神经损伤、骨质疏松等并发症[31]。其

次，可获得的自体骨量有限，难以满足大量骨缺损的

需求。第三，随着年龄增长，供骨区的骨质量下降，影

响自体骨的修复能力[32]。
为解决上述问题，研究人员一直在寻找自体骨的

理想替代物。Sasaki等[33]将 75％孔隙率的β-三磷酸钙

（beta-tricalcium phosphate，β-TCP）和自体髂骨等比例

混合治疗 7例感染引起的下肢骨干骨缺损患者，随访

结果显示，这些患者均获得良好的临床和影像学

结果。另一项研究显示，与陶瓷和羟基磷灰石相比，

β -TCP 显示出更高的整合效率和更好的骨传导性[34]。
目前，同种异体骨和人工骨在一定程度上替代了自体

骨，但仍存在免疫排斥、力学性能差等缺陷。3D打印

的多孔钽及钛支架在提供力学强度的同时可减少应

力遮挡，有利于应力传导，便于骨骼塑形，同时具有优

良的骨诱导性。Wu等[35]应用 3D打印的多孔钽支架结

合诱导膜技术治疗感染性节段性股骨缺损，取得了良

好的结果。Gamieldien等[36]使用3D打印钛支架重建下

肢大段骨缺损，所有患者最终都实现功能愈合。尽管

923



http:/ / www. jjssxzz. cn局解手术学杂志 2024,33（10）J  REG ANAT OPER SURG

多孔钽及钛支架结合诱导膜技术仍处于初步阶段，但

其特性提示该技术在未来具有潜在的应用能力。

铰刀-灌洗-抽吸技术（reamer-irrigator-aspirator，
RIA)是一种获取自体骨的技术，该技术一方面可获取

比髂骨取骨更充足的自体骨，另一方面避免了髂骨取

骨的并发症。长骨干髓腔扩髓后产生的骨颗粒可作

为自体移植骨的可靠来源。据报道，通过使用 RIA技

术在股骨骨髓管处可收集40~90 mL移植骨颗粒[37]。
结合细胞、生长因子等增强诱导膜技术在骨缺损

治疗中的效果是研究的热点。国外一项研究表明，诱

导膜技术结合富血小板血浆(platelet-rich plasma，PRP)
或表皮生长因子(epidermal growth factor，EGF)有更好

的治疗潜能[38]。国内一项研究也得出类似的结论，表

明将BMP2或自体PRP应用于诱导膜技术二期植骨中

修复骨缺损，具有骨愈合速度较快、愈合效果良好、术

后并发症较少的优势[39]。
低强度脉冲超声（low-intensity pulsed ultrasound，

LIPUS）是一种物理疗法，用于促进骨折愈合和骨组织

修复，其通过向骨组织传递特定频率和强度的超声波

进行治疗，作用原理可能包括生物力学刺激、细胞响

应、改善血液循环等，有助于提供生物活性分子以刺

激成骨细胞增殖[40-42]。提示 LIPUS 有作为诱导膜技术

辅助治疗的临床前景。

5　诱导膜技术在下肢骨缺损治疗中的应用

诱导膜技术不仅可以用于治疗感染性骨不连，还

可以用于治疗先天性胫骨假关节 (congenital pseudar⁃
throsis of the tibia，CPT)、下肢萎缩性骨不连和下肢骨

肿瘤切除后的骨重建。

CPT是一种罕见的儿科疾病，对于骨科医生来说，

CPT中骨缺损的外科重建仍然是一个挑战，虽然带血

管的腓骨移植和 Ilizarov 骨搬运技术在治疗 CPT 方面

取得了显著的成功，但需要多次手术，预后较差。

Vigouroux 等[43]分析了诱导膜技术和带血管腓骨移植

治疗胫骨假关节的疗效，结果显示 2组患者在骨愈合

或并发症的方面没有显著差异，2组患者中各有 1例需

要截肢，诱导膜组平均手术次数少于带血管腓骨移植

组。Meselhy 等[44]运用诱导膜技术治疗多次手术失败

的胫骨假关节患者，结果显示所有患者骨愈合良好，

平均愈合时间为 25. 3 周，平均随访时间 5. 02 年，截

至末次随访，未出现再骨折。Klein等[45]研究也指出在

无 1型神经纤维瘤病（neurofibromatosis type 1，NF1）突

变的胫骨假关节儿童中，使用诱导膜技术后骨愈合很

快实现，几乎没有并发症，亦无需多次手术。上述研

究结果均提示诱导膜技术是治疗胫骨假关节的有效

方法，成功率高，并发症少。

萎缩性骨不连主要是由局部血供不足和成骨潜能

低引起，低毒感染也可能是另一个重要原因。Zhang等[46]

比较了诱导膜技术与一期自体移植治疗下肢长骨萎

缩性骨不连的疗效，结果显示，诱导膜技术可作为治

疗下肢萎缩性骨不连的替代方法，但在综合考虑患者

的临床结果和医疗负担时，诱导膜技术可能不是首选

的方法，需要更多的循证研究来进一步指导临床决

策。向杜磊等[47]使用诱导膜技术治疗 9例股骨萎缩性

骨不连，所有患者末次随访的X射线片显示骨折愈合，

愈合时间为 4. 0~9. 5个月，平均 6. 2个月，术前与末次

随访功能评分差异具有统计学意义，表明诱导膜技术

可作为治疗股骨萎缩性骨不连的一种有效手段。目

前国内外文献很少有使用诱导膜技术治疗萎缩性骨

不连的报道，笔者认为诱导膜技术治疗下肢萎缩性骨

不连的方法切实可行，诱导膜技术第一阶段产生大量

成骨细胞和血管因子有助于促进骨愈合和微血管长

入，并且带抗生素的骨水泥能治疗未被发现的低毒感

染，为二期植骨创造了有利条件。

骨肿瘤最常见的处理方法是广泛切除和外科重

建保肢，切除原发肿瘤通常会造成巨大的骨缺损，这

为重建带来了挑战，在这种情况下，可以使用诱导膜

技术恢复骨骼解剖结构。Fitoussi 等[48]使用诱导膜技

术治疗了 4例下肢骨肿瘤切除的患者，肿瘤切除术后

骨 缺 损 长 16~23 cm，骨 愈 合 时 间 为 4~8 个 月 。

Rougereau 等[49]使用诱导膜技术重建儿童跟骨尤文氏

肉瘤术后的骨缺损，3 例患儿均获得了骨愈合和良好

的功能结局。Sharma等[50]采用诱导膜技术治疗 5例下

肢骨肿瘤患者，其中 4 例患者影像学上实现骨愈合，

1 例患者实现功能愈合。需要注意的是，部分骨肿瘤

患者在切除术后需要接受放化疗，使得诱导膜技术第

二阶段植骨的时间延长，这导致患者需要多次植骨手

术才能达到骨愈合。但总得来说，对于下肢骨肿瘤切

除术后的巨大骨缺损，诱导膜技术是一种快速、安全

的重建方法。

6　总结和展望

诱导膜技术的实用性和有效性已被大量研究证

实，其本身可分泌大量的成骨细胞和血管因子，促进

植骨后的骨重建，有利于植入的松质骨存活，避免骨

吸收，并有利于松质骨皮质化。骨缺损周围血供破

坏，而诱导膜内血管丰富，为成骨提供了良好的营养

支持，避免了血供不足而导致骨不连的情况发生。诱
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导膜技术还需要进一步研究，可吸收骨水泥和合成膜

等材料的研发可能会使诱导膜手术变成一期手术，避

免多次手术带来的并发症，甚至可能无需植骨。除了

自体骨移植外，何种骨替代物移植可实现最佳的成骨

效能仍是未来研究的方向。利用组织工程技术产生

生长因子、骨诱导因子和细胞的改良支架、复合膜和

复合移植物等在诱导膜技术中的运用还处于探索阶

段，未来还需进一步通过实验和临床研究验证。临床

上，诱导膜技术已广泛用于治疗感染性骨不连，疗效

确切，但治疗先天性胫骨假关节、下肢萎缩性骨不连

和下肢骨肿瘤切除后的骨重建的病历资料较少，需要

更多的前瞻性研究来指导临床决策。
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