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椎板切除术是脊柱外科开展较多的术式 , 但

有 些 患 者 术 后 可 出 现 “腰 椎 手 术 失 败 综 合 征 ”

( failed back surgery syndrome, FBSS) , 或“椎板切

除术膜”( laminectomy membrane) 。椎板切除术后

瘢痕的形成给再次手术时椎管暴露带来困难 , 增

加了撕裂硬膜、损伤神经根的可能性[1、2]。如何防止

椎板切除术后硬膜周围粘连形成是迫切需要解决

的问题。近年来国内外学者运用了很 多 材 料 和

方 法 [3～5], 但结果仍不太理想。作者采用纳米羟基

磷灰石/聚酰胺( n- HA/PA66) 制成人工椎板 , 探讨

其预防瘢痕形成和保持脊柱后部结构稳定性的价

值。
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【摘要】目的 : 探讨纳米羟基磷灰石/聚酰胺( nano- hydroxyapatite/polyamide- 66, n- HA/PA66) 复合人工椎板在防

止脊柱后路术后椎管内瘢痕粘连 , 重建脊柱后部结构完整性的价值。方法 : 22 只 1 岁龄雄性家犬行 L5 椎板切

除 , 实验组 13 只行复合人工椎板植入 , 另 9 只作空白对照。术后 4、8、16、24 周各时相点摄 X 线片 , 行组织学、

扫描电镜观察 ; 术后 24 周行 MRI 检查。结果 : 实验组术后 16～24 周复合人工椎板界面观察到软骨细胞及板层

骨 , 硬膜粘连程度比对照组明显减轻 ( P<0.01) 。术后 24 周时 MRI 显示实验组椎管完整性恢复。结论 : n- HA/

PA66 复合材料具有良好的生物相容性 , 能有效阻止硬膜外粘连。
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【Abstract】 Objective: To evaluate the effect of artificial vertebral lamina made from nano - hydroxyap-

atite/polyamide- 66 (n- HA/PA66) on preventing the postlaminectomy scar formation and the dura adherence in

the spinal canal, and constructing vertebral canal posterior elements integraty.Method: Of the 22 male dogs

aged one year( 13 in experimental group, 9 in control group) the L5 laminectomy were ressected and the L5

lamina were reconstructed in the experimental group by implanting n- HA/PA66 composite material.The plain

roentgenography, histology and scanning electron microscope were used at the 4th, 8th, 16th and 24th week re-

spectively after the operation.MRI was undertaken at the 24th week.Result: At the 16th~24th week after the

operation, the cartilage cell and lamellar bone were observed in the experimental group.Compared with the

control group, the dura adhesion in the laminoplasty segment decreased significantly( P<0.01) .The reconstructed

segment retained the spinal integraty.Conclusion: n- HA/PA66 composite material not only has good biocompat-

ibility, but also can effectively prevent the scar formation and dura adhesion.
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1 材料与方法

1.1 实验材料

20%纳米羟基磷灰石/聚酰胺复合 材 料 由 四

川大学国家纳米生物医用材料产业孵化中心提

供 , 纳米 HA 晶体长约 70~90nm, 宽 10~30nm,

PA66 的分子量为 20000 左右。制成弧形瓦片状,

有棘突, 表面光滑无微孔, 约 2.5×1.2×0.3cm。其抗

压强度为 105MPa, 抗弯强度 90MPa, 弹性模量

3.2GPa。用常规高温高压消毒后备用。

1 岁龄左右雄性家犬 22 只, 体重 10±2kg, 由

重庆医科大学动物中心提供。适应性饲养 1 周后,

随机分成 2 组 , 实验组 13 只行 L5 椎板切除 , n-

HA/PA66 复合人工椎板植入 , 对照组 9 只行 L5

椎板切除。

1.2 实验方法

速眠新 0.1ml/kg 肌肉注射麻醉, 动物取俯卧

位 , 四肢固定 , 备皮消毒铺巾 , 无菌术下取腰背部

切口 , 暴露 L4~L6 椎板 , 咬除 L5 椎板下 2/3, 造成

约 1.5×1.0cm 大小椎板缺损。保留完整硬膜, 保留

小关节突关节, 彻底止血。实验组覆盖纳米羟基磷

灰石/聚酰胺复合人工椎板, 并通过棘突间钻孔丝

线捆扎固定( L4、L6、人工椎板棘突钻孔) 材料 , 用

生理盐水冲洗伤口, 软组织间紧密缝合, 关闭切

口。对照组不行人工椎板植入直接缝合切口。术中

及术后 2d 用青霉素 80 万单位肌肉注射, 同一条

件下饲养。

术 后 4、8、16、24 周 X 线 摄 片 后 分 别 处 死 实

验组 2 只、对照组 1 只作大体、组织学观察, 8、16、

24 周 两 组 同 时 行 SEM 观 察 , 24 周 时 行 MRI 检

查, 测量 L4~L6 椎管面积及 L5 椎管矢状径。同时

根据 Rydell 瘢痕粘连程度评级标准 [6]进行粘连级

别判断记录, 并进行统计学分析。

2 结果

2.1 X 线摄片观察结果

术后 4 周, 人工椎板位置无移位, 与骨接触面

有一透亮影, 对照组示 L5 椎板棘突缺损。术后 8

周, 人工椎板与骨接触面稍模糊, 无移位。对照组

同前无变化。术后 16 周, 人工椎板与骨接触面模

糊, 界面消失, 密度增高。对照组与前比较无改变。

术后 24 周 , 人工椎板与骨接触界面消失 , 密度增

高, 钙化( 图 1) 。对照组表现为 L5 椎板棘突缺损

( 图 2) 。

2.2 大体观察

术后 4 周, 人工椎板表面有软组织膜完整包

裹, 软组织易从其表面分离, 无移位突入椎管及硬

膜粘连; 对照组椎板缺损处肉芽组织形成, 突入椎

管与硬膜、骨组织粘连较紧密。术后 8 周, 人工椎

板内层有厚约 3mm 浅白色质地较硬的组织形成,

但与硬膜无粘连; 对照组椎板缺损处纤维瘢痕与

硬膜粘连。术后 16 周, 人工椎板内层表面有一层

半透明的新生骨形成, 连接牢固, 未见纤维瘢痕组

织突入椎管压迫硬膜; 对照组椎板缺损处纤维瘢

痕向内压迫硬膜。术后 24 周, 人工椎板内层表面

已形成完整的椎板样质硬骨组织, 未见硬膜粘连

及受压; 对照组椎板缺损处未被新骨封闭, 瘢痕组

织与硬膜粘连紧密, 硬膜受压。

2.3 组织学观察

术后 4 周, 人工椎板材料周围有排列紊乱的

纤维细胞包绕, 骨端出现原始骨小梁、成骨细胞及

少量类骨质形成, 新骨与材料之间被一层结缔组

织分隔开来( 图 3, 后插页Ⅰ) 。对照组椎板缺损处

软组织长入, 与硬膜粘连, 组织间血管增生不明

显, 骨断端亦出现成骨细胞团( 图 4, 后插页Ⅰ) 。

术后 8 周, 包裹人工椎板内层的纤维组织- 材

料界面出现多处成骨细胞团, 骨小梁形成。对照组

椎板缺损处被致密结缔组织充填, 横纹肌及纤维

组织突入椎管, 纤维瘢痕与硬膜粘连。

术后 16 周, 人工椎板内层组织- 材料界面出

现骨小梁, 新生的骨组织基本封闭缺损处, 硬膜无

粘连受压。对照组椎板缺损处仍被纤维结缔组织

替代, 骨断端见少量编织骨生成, 瘢痕组织向内压

迫硬膜。

术后 24 周, 人工椎板材料- 组织界面有大量

成骨细胞、成熟骨小梁、板层骨出现( 图 5, 后插页

Ⅰ) , n- HA/PA66 碎块被纤维包裹 , 未见硬膜受牵

拉。对照组椎板缺损处未见椎板再生, 由纤维瘢痕

组织填塞, 硬膜粘连受压( 图 6, 后插页Ⅰ) 。

实验组和对照组手术节段粘连程度见表 1,

实验组明显好于对照组( P<0.01) 。

2.4 SEM 观察

表 1 实验组和对照组手术节段粘连程度

分级 0 1 2 3 共计

实验组 8 3 2 0 13

对照组 0 1 2 6 9

注: 实验组与对照组比较 P<0.01
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术后 8 周, 人工椎板表面附着大量纤维组织,

可见早期的成骨细胞、成纤维细胞。对照组见胶原

纤维排列紊乱, 粗细不均。术后 16 周, 人工椎板表

面有颗粒状结晶形成 , 有裂隙 , 可见软骨细胞 , 成

骨细胞。对照组缺损处纤维组织结构紊乱。术后

24 周, 人工椎板表面纤维组织附着 , 排列有序 , 纤

维上有钙盐沉积 , 可见成骨细胞 , 骨小梁 , 材料表

面比较光滑 , 无明显吸收降解的迹象 ( 图 7, 后插

页Ⅰ) 。对照组缺损处纤维排列紊乱( 图 8, 后插页

Ⅰ) 。

2.5 MRI 检查结果

术后 24 周, 实验组人工椎板位置无移位, 材

料前方椎管侧有 2~3mm 厚骨组织影, 硬膜无粘连

受压( 图 9) 。对照组椎板缺损处软组织影, 突入椎

管与硬膜粘连, 硬膜有受压征象( 图 10) 。

实验组与对照组 L4~L6 椎管面积测量结 果

见表 2。实验组与对照组在 L5 椎管面积上比较有

显著性差异( P<0.05) 。在 L4、L6 椎管面积上比较

无显著性差异( P>0.05) 。各组 L5 椎管矢状径( 卡

尺测量, 精确到 0.02mm) 测量结果见表 3。实验组

与对照组组之间有显著性差异( P<0.05) 。

表 2 实验组和对照组 L4~L6 椎管面积测量结果 ( x±s)

组别 样本数

实验组 5 65.21±7.79 70.34±7.09① 69.91±8.66

对照组 4 68.18±7.52 60.78±4.46 74.93±7.46

注: ①与对照组比较 P<0.05

椎管面积( mm2)

L4 L5 L6

表 3 实验组和对照组 L5 椎管矢状径比较 ( x±s)

组别 样本数( n) L5 椎管矢状径( mm)

实验组 5 57.78±0.59①

对照组 4 46.8±0.3

注: ①与对照组比较 P<0.05

图 1 术后 24 周实验组人工椎板与骨接触界面消失 , 密度增高 , 钙化 图 2 术后 24 周对照组 L5 节段未见椎板棘突再

生修复 图 9 术后 24 周实验组人工椎板形状位置好 , 椎管硬膜囊无受压( a 矢状位面 b 横切面) 图 10 术后 24 周

对照组 L5 椎板缺损处瘢痕形成向前突入椎管硬膜受压( a 横切面 b 矢状位面)

3 讨论

3.1 椎板切除术后瘢痕形成及预防方法

椎板切除术是脊柱外科最常用的手术方式之

一。据报道, 在美国每年大约有 250 000 例实施椎

板切除术/融合术 , 其中失败率为 5%～50%, 平均

失败率为 15%[7、8]。Burton[7]报道 6%～8%的 FBSS 患

者是由术后硬膜外瘢痕粘连及压迫神经组织导致

的。Songer 等[9]研究发现, 硬膜周围的纤维化既来

自后方损伤的骶棘肌, 亦来自前方损伤的纤维环

和后纵韧带, 同时前方的粘连会包绕神经根而导

致侧方受累, 从而首次提出了纤维化形成的三维

立体学说。Touliatos[10]亦指出, 合并血肿的软组织

创伤, 无论存在于椎管的哪一个部位均会引起硬

膜周围的纤维化与粘连。

考虑到瘢痕组织对 硬 膜 囊 及 神 经 根 粘 连 压

迫, 在硬膜与瘢痕组织之间建立起一层屏障是预

防粘连的有效办法。因此如何寻找替代物, 修补缺

损, 防止上述术后并发症的发生是迫切需要解决

的问题。

3.2 n- HA/PA66 复合材料的生物学特点

李玉宝等 [11] 用共沉淀法研究了 n- HA/PA66

复合材料, 通过常压共溶法获得了高纳米 HA 含

量和分散均匀的复合材料。结果表明, 纳米 HA 在

这些复合材料中的含量可达 65%左右 , 接近自然
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骨中磷灰石的水平, 且 HA 以纳米级均匀地分散

在 PA 基体中 , 在复合材料的两相界面间有化学

键形成。此复合材料的性能, 特别是抗压、抗弯强

度和弹性模量与人体皮质骨类似[12]。

3.3 n- HA/PA66 复合材料的防粘连与成骨作用

本实验中 , n- HA/PA66 复合材料周围有少量

炎性细胞浸润, 未见有毒性和排异反应, 伤口愈合

正常, 无材料暴露和组织坏死, 证实该材料生物相

容性良好。此复合材料在抗压、抗弯强度和弹性模

量上, 与人体皮质骨类似 , 具有良好的物理性能。

因而在植入椎板缺损部位固定后, 对防止后方肌

肉瘢痕向椎管的突入效果明显。MRI 检查见实验

组椎管形态保持完好, 椎管矢状径比对照组有扩

大, 未见材料断裂塌陷、突入椎管、压迫硬膜。对照

组由于有瘢痕形成及肌肉突入, 与硬膜粘连, 硬脊

膜受压。由于椎板材料有一定弧度, 通过棘突间及

周围组织固定 , 不会出现移位倾斜 , 对炎症物质、

血肿渗入有明显效果, 实验组粘连级别明显比对

照组降低( P<0.01) 。

在实验中还发现 , n- HA/PA66 复合材料被一

层纤维组织包裹, 周围有成骨细胞出现, 椎板缺损

处有新生骨小梁生成 , 复合材料边缘少量细小

HA 碎块被包绕, 说明材料 HA 晶体的刺激可使骨

细胞活跃, 提供晶核为新骨形成提供支架作用, 发

挥的是骨引导作用。对照组椎板缺损部位纤维瘢

痕形成并与硬膜粘连, 突入椎管的纤维瘢痕及横

纹肌向内压迫硬膜, 未见椎板再生。Dahlin [13]和

Urist 等[14]认为骨组织周围的结缔组织中的成纤维

细胞等成分向骨缺损区生长的速度较有成骨能力

的组织细胞快, 骨生成和纤维生成之间存在竞争

关系。16 周时, 植入材料处缺损基本上被新骨修

复, 而对照组的缺损新骨形成量很少, 而是大量的

纤维结缔组织充填其中。这说明 n- HA/PA66 材料

作为一种屏障能机械性的阻止成纤维细胞等周围

结缔组织向缺损处的快速生长, 将其阻隔在缺损

区外, 并引导迁移速度较慢的成骨细胞向缺损区

内迁移, 形成新骨。

n- HA/PA66 材料具 有 与 皮 质 骨 相 近 的 力 学

性能, 处于大范围皮质骨缺损处的材料修复后可

传导正常的生物力, 有利于新骨的形成和改建, 从

而为缺损处的功能和形态的完全恢复奠定了基

础。在 24 周的实验过程中未观察到明显的材料吸

收, 这表明材料本身被组织吸收降解的速度很慢,

植入区有充分的时间进行骨组织的修复和改建 ,

并且由于新生骨组织的长入和改建, 在缺损区域

最终形成的纳米人工骨- 天然骨复合体的力学性

能可得到进一步改善, 从而达到功能和形态上的

最佳修复。
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图 3 术后 4 周实验组可见成骨细胞团 , 少量类骨质形成( 甲苯胺蓝 ×40) 图 4 术后 4 周对照组纤维瘢痕与硬膜粘连、

骨断端出现成骨细胞团( 甲苯胺蓝 ×40) 图 5 术后 24 周实验组人工椎板- 组织界面可见成骨细胞、成熟骨小梁逐渐到

板层骨( 甲苯胺蓝 ×40) 图 6 术后 24 周对照组示硬膜瘢痕粘连( 甲苯胺蓝 ×40) 图 7 术后 24 周实验组示胶原纤维

增粗 , 有羟基磷灰石结晶附着( SEM ×1000) 图 8 术后 24 周对照组示纤维细胞排列紊乱( SEM ×1000)

脊髓内多发性结核瘤伴脊髓空洞症 1 例报告

( 正文见第 686 页)

图 2 病理检查示干酪样坏死
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