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一种建立股骨骨折镁合金髓内针固定模型的方法研究
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摘　要：目的  探讨将镁合金髓内针打入髓腔制作股骨骨折内固定模型方法的可行性。方法  在 SD 大鼠右侧股骨中段制作

1/2 的骨折线，剩余部分人为离断，然后，由股骨远端髁间窝将镁合金髓内针（以下简称：镁针）从远端打入到股骨近端，

制成骨折内固定模型。模型制备后，观察大鼠肢体活动状况、X 线以确定骨折线及髓内针的位置，8 周后处死所有大鼠，

行大体解剖肝、肾组织行 HE 染色后观察其镜下表现。结果  8 周后 30 只 SD 大鼠均存活，患肢未发生畸形、感染现象，X

线下均显示骨折固定良好，植入一侧的股骨相较未植入一侧明显增粗，骨量增多。肝肾重要脏器组织形态结构未见异常。

结论  利用镁合金髓内针固定股骨骨折是一种稳定可靠、可以在基础研究中推广使用的建模方法。
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由于交通和建筑工业的进步以及老龄化人口的增加 [1]，

骨折的发生率急剧增加，给家庭和社会造成了沉重的经济负

担。在美国，每年有 30 多万老年人因股骨骨折而住院治疗
[2]。而股骨作为下肢最主要的承重骨之一 [3]，其骨折的治疗

方式通常需采取手术，以外固定和内固定为主，在内固定中，

当以骨板和髓内钉的使用为最多，而髓内钉的使用又可以保

护骨折端血液供应，因此在临床上得到广泛应用 [4]。

镁基材料作为新一代骨植入材料，因其优异的生物相容

性、可降解性和成骨活性而受到广泛关注。在过去的30年里，

中、德、韩三国也对镁基金属的骨科器械或植入物进行了测试，

以固定骨折或骨瓣。这些基于镁的骨植入物已被这三个国家

的食品药品监督管理局批准用于临床 [5]–[7]。虽然镁基植入物

在治疗肌肉骨骼系统疾病中显示出了巨大的潜力，但仍存在

一些问题。植入后，由于镁基植入物在生理环境中存在的应

力和大量的氯离子，表现出较高的腐蚀敏感性和不均匀的腐

蚀行为。材料的过快降解还会释放出过多的离子和过量的氢

气，从而影响植入物的局部微环境。因此，有必要研究这些

植入物在动物模型中的安全性和有效性。

1 材料与方法

1.1 实验动物

本实验采用的实验动物为 6-8 周龄、体重 250 ～ 300g

的雄性 SD 大鼠，购自北京华阜康生物科技股份有限公司，

实验动物许可证编号 : SCXK( 京 ) 2019 － 0008。 

1.2 实验仪器

如下表。

1.3 材料的制备  

在 SPF 级清洁屏障环境中，将一只大鼠麻醉之后右后

肢大腿备皮消毒，术野铺洞巾，切开皮肤、皮下组织，钝性

分离股骨周围肌群，以暴露股骨干，在股骨干最窄周径处以

圆锯横断，随之测量并记录股骨干髓腔横径，以及整段股骨

的长径，以此作为植入物的规格尺寸；获得植入材料的数据

之后，委托燕山大学亚稳材料国家重点实验室彭秋明教授课

题组制备出成品并进行性能表征，根据化工材料属性初步筛

选出表征良好的合金配比进行试验。最后得到 MgCaMn 合金

进行模型制作试验。

1.4 SD 大鼠股骨骨折内固定模型的制备

造模流程：30 只 SPF 级 SD 大鼠，术前 4h 禁食水，

1.4.1 用 3%的异氟烷对大鼠进行诱导麻醉，之后给与维

持麻醉，麻醉过程时刻关注大鼠状态并注意保暖；

1.4.2 将大鼠左侧卧位固定于实验操作台上，右后肢备

皮，备皮范围延至膝关节周围，碘伏消毒术野周围 5-8cm，

消毒 3遍后铺无菌洞巾。确定大鼠股骨中段位置，于此处行

2cm 的横行切口，逐层切开皮肤、皮下组织及筋膜，钝性分

离肌群，暴露股骨中段，不去除骨膜；

1.4.3 选取右侧膝关节外侧髌韧带旁皮肤做一长 1cm 切

口，纵行推开髌韧带，显露股骨髁间窝，在髁间窝面中点处

   仪器名称                                 供应商

   手术器械                          晓雅居家生活馆

    髓内针           燕山大学亚稳材料国家重点实验室

  充电式电钻                       SIEPEM 官方旗舰店

  动物剃毛器                       爱之美电器旗舰店



       117

国际临床医学 :2023 年 5 卷 6 期
ISSN:2661-4839

用 1.0 医用克氏针沿股骨长轴平行钻孔，进针时确保准确进

入髓腔，插入股骨近端停止进针，而后，退出克氏针；

1.4.4 用圆锯锯开股骨横径 1/2，边锯边用生理盐水冲

洗，剩余部分人为离断，制作一个近似自然骨折的骨折线；

1.4.5 然后，进行股骨骨折内固定，将髓内针沿钻孔打

入髓腔以固定远折端与近折端，越过骨折线，使两端进针长

度一致，剪除股骨远端克氏针外露部分，确保断面不影响膝

关节活动，将髌韧带复位，完成骨折内固定；

1.4.6 使用医用生理盐水冲洗骨折面、骨孔周围组织 3

遍，用纱布擦干，髌韧带缝合复位后，逐层缝合切口，造模

完成；

1.4.7 术后连续 3 天肌内注射青链霉素混悬液预防感

染。以上操作于中心实验室动物房完成。

1.5 骨折内固定模型验证

建模完成后，术后一天对骨折部位的股骨行 X线检查，

确保植入物在髓腔合适位置，选取植入成功的 SD 大鼠继续

动态观察，并记录患肢活动情况、局部气肿形成以及禁食水

情况。8 周后全部实验动物行 X 线检查，由临床高年资骨科

医师对影像学资料进行评估。然后将实验大鼠 3% 异氟烷气

麻后脱颈法处死，解剖获取肝、肾组织病理标本行 HE 染色，

于显微镜下观察肝、肾组织形态学病理改变。 

2 结果

2.1 实验动物一般状况   

术后 3 天大鼠患肢活动无明显异常，伤口清洁干燥无

感染现象。实验期间，从一般生理状态、影像学评估，全部

实验动物均显示建模成功。

2.2 X 线检查 

术后 8 周，所有 SD 大鼠股骨 X 线检查均显示骨折部位

骨折线模糊，骨折局部骨痂生长，皮质骨量增多、股骨周径

见增粗，髓腔内植入物轮廓可见，位置良好，几乎所有实验

大鼠骨折部位周围软组织肌肉间隙内有积气现象，但不影响

动物的生存。（见图 C）

2.3 组织学检查   

术后 8周时，组织学HE染色显示：肝、肾重要脏器未未

发现坏死或变形等明显形态学改变，提示无明显毒性。（见图D、

E）可见大量的软骨向新生骨转化，连接骨缺损区，与自身骨

组织有很好的融合。这些结果表明，在试验期应用镁合金髓

内针固定骨折是安全的。

3 讨论

一直以来，人们都在期待一种既可促使骨折愈合，又

对机体没有损害、不需要二次手术取出的骨修复材料，而这

样一种材料在进入临床之前，势必要在一个能够模拟人体骨

折愈合的实验动物模型之上建立研究 [8]。目前，有许多动

物模型用于评价骨植入物，然而，我们在动物模型的选取中，

首先必须考虑生理和病理上与人类的相似性、造模的可操作

性及在相对短的周期内能观察到造模后实验动物的差异性
[9]。理论上选择犬、猪、羊等大中体型动物往往更接近人的

骨代谢机制，更能模仿人骨愈合微环境，制作模型后 X线下

骨折线更清楚，故大中动物模型是评估骨重建方法非常有用

的临床前模型 [10],[11]。然而大中型动物存在成本过高、购买

及饲养均需投入大量人力和物力等问题，故较难以进行大批

量造模。况且实验动物体型越大，自我恢复速度越慢，实验

周期越长，不利于研究者在短周期内对骨折断端骨痂生长

情况的观察，所以在模型动物的选择大中型动物并不常见。

而小动物模型如大鼠、兔等因获取容易、成本低、伦理接受

程度高，经常被用于各种在体骨再生研究的评估。

所以本研究选取 SD 大鼠进行造模，一是由于大鼠饲养

周期短，可操作性和重复性强，可在短期内获取到镁合金在

体生物安全性的观察指标；二是植入大鼠股骨内的镁针也相

应的比较细，可短时间内了解到镁金属的腐蚀降解情况以及

机械支撑强度。过去 30 年中，国内外报道了诸多实验动物

骨缺损模型，其中颅骨缺损、长骨缺损、部分皮质缺损和

松质缺损是最常用的，长骨骨折模型可以用来评估生理负

荷下的材料性能，这更接近临床条件，股骨干骨折对镁及其

合金材料的临床应用是一个巨大的挑战，因为在承重部位对

机械支撑的要求很高；由于镁或其合金的机械强度远低于钛

或不锈钢，故将其用于承重骨折部位的研究还是相对较少，

但也有研究者用一种含 2% 银的镁合金（Mg2Ag）组成的髓

内钉来固定小鼠的股骨干骨折，结果显示出该髓内钉有利于

图 1股骨骨折内固定模型的制作和检测

A. 经股骨髁间窝髓内固定骨折；

B.术后1天X线示镁合金髓内针在髓腔内合适位置；

C. 第 8 周 X 线示髓内针轮廓依旧可见；

D. 8周时肝脏组织中肝小叶形态结构；(HE，×40) 

E. 8 周时，肾脏组织中肾单位的组织学表现；(HE，

×40)。
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骨痂的形成，并提供了足够的机械支撑，以促进骨折愈合，

而无需二次手术取出 [12]。虽然镁基骨科植入物已显示出其

支撑重型承重部位骨折的潜力，但在完全愈合前的降解时间

内，其机械完整性无法得到保证。因此，国内外研究学者

已经发展了各种策略来改善镁基植入物的降解和力学性能，

包括合金化和表面改性；这些方法可能会扩大镁基材料的使

用。

在造模的方法上，有研究学者使用标准化的重物下坠

式铡刀，通过动能传递造成股骨中轴闭合性骨折和相关软

组织损伤。铡刀的钝刃与右股骨外侧中点的肢体纵轴正交。

然后将铡刀从标准高度落下，诱发骨折 [13]。此种方法虽然

可以做到近似自然骨折，但这种下坠所产生的力度可能会将

骨质破坏、髓腔压瘪，导致造模失败，另外对周围软组织的

损伤以及骨膜的破坏很可能会影响骨愈合。而用圆锯据 1/2

的骨折线，剩余部分人为离断，再通过髓腔内固定的方式制

作骨折内固定模型，对骨折部位周围血供及软组织损伤影响

较小，可以很好的排除其他因素的干扰，只研究镁合金植入

物对骨愈合的作用，并且只要牢固固定，骨折断端很少发生

旋转，手术切口也可以做到很小，对实验动物伤害降到最低，

因此，是基础研究中一种值得推广造模方式。

本实验以 SD 大鼠股骨干制造骨折模型，将镁合金髓内

针经股骨髁间窝穿入髓腔内，以固定骨折断端；8 周后 X 线

观察到骨折线模模糊糊，骨折局部有骨痂生长，骨折局部虽

有少量气肿形成，但不影响骨形成以及实验大鼠的存活；病

理可见软骨细胞向成骨细胞转化，为骨折的二期愈合状态，

证明该造模方法可行，同时为骨折愈合研究提供有效的观察

指标。
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