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微动对骨折愈合影响的研究进展

张先龙　曹炳芳

　　 骨折愈合是一个极其复杂的生物

学修复过程, 而且受到许多因素的影响。

如何促进骨折愈合一直是骨科领域的研

究热点。随着人们对骨折愈合研究的深

入, 对骨折的治疗也已进入了分子生物

学时代, 传统的骨折愈合理论也正在受

到冲击。近年来, 许多研究证实, 骨折段

控制性细微运动即微动 (m icromove2
m ent) 可以促进骨痂的形成和钙化, 加

速骨折愈合[1～ 4 ]。有关微动的时机、幅

度、方式等的研究报告日趋增多。现对近

年来有关研究的进展以及微动促进骨折

愈合的机理进行讨论。

一、微动对骨折愈合的影响

1989 年, Goodsh ip 等[1 ]在羊胫骨干

截骨实验性骨折愈合研究中 (截骨端间

隙为 3 mm ) , 将气动滑塞与外固定支架

上的微动装置相连, 术后 1 周, 以 015

H z (接近生理步频) , 每天每次 17 分钟,

施加轴向载荷, 使骨折段产生 1 mm 微

动, 观察 12 周。X 线及力学测试表明实

验组骨折愈合率及愈合强度均明显高于

单纯外固定组。此后, Kershaw 等[2 ]、

Sarm ien to 等[3 ]在同样的实验研究基础

上, 对临床单纯胫骨干横型骨折患者进

行了随机的前瞻性研究。结果显示外固

定支架固定术后 1 周使用微动装置组,

患者骨折愈合达到每度 15 Nm 弯曲强

度时, 所需要的愈合时间较单纯外固定

支架固定组提前了 5 周 (P < 0101) , 进

一步证实了骨折愈合早期 (1 周左右) 骨

折段控制性细微运动可以促进骨痂生

长, 加速骨折愈合。尽管实验和临床研究

取得了令人满意的结果, 然而有关微动

的最佳时间, 最合适的力学参数, 施加微

动的方式等仍然缺乏统一的认识。

1. 诱发微动的方式: 诱发骨折段微
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动的方式主要有主动和被动两种方式。

主动方式多是通过肢体负重来实现骨折

段的轴向微动, 即运用外固定支架的弹

性, 使骨折端在肢体部分或完全负重时

产生轴向压缩[4 ]。就负重产生微动而言,

受固定装置的类型及其刚度影响较

大[3 ] , 它要求支架本身要有足够的弹性

来使骨折部产生轴向压缩。比较而言, 动

力化低刚度外固定支架和功能性支架所

产生的微动效果较稳定性坚强外固定支

架 更 能 刺 激 骨 膜 骨 痂 形 成[4～ 6 ]。

Sarm ien to 等[3 ]应用计算机联接三维运

动传感器对闭合性、低能量人胫骨骨折

功能性支架固定进行动态观察, 发现术

后 2 周骨折段可产生 1～ 4 mm 的轴向

微动, 去除负荷后, 骨折段位移仍可恢复

到原来状态。此外, 临床上这种负重方式

诱发的微动常常受到不同患者的活动能

力、负重愿望等影响, 因此这种方式产生

微动的大小、时机较难控制。理想的方式

应该是被动地施加轴向载荷, 通过气功

泵或气动滑塞与外固定架上的微动装置

相联。在骨折早期, 患者因各种原因, 如

软组织损伤、疼痛等不愿意活动的时候,

施加轴向载荷, 产生骨折段微动, 这种方

式施加载荷的频率以 015 H z 为宜[2 ]。

2. 微动的量: 既往的研究显示, 骨折

愈合过程中, 骨折端存在一定的“允许活

动度”。过度活动, 骨折部产生过大的应

力2应变, 超过了修复组织的耐受能力,

则会导致骨折的延迟愈合或骨不连[5 ],

所以运动量是关键。一般认为, 长骨干骨

折可能有一个原始裂隙应变的最适合范

围。实验研究证明用 015 H z 频率产生 1

～ 2 mm 位移的细微运动不会导致修复

组织断裂[1 ]。但这并不意味着 1～ 2 mm

微动就是一个最佳参数; 事实上, 这一结

论很大程度上得之于动物实验研究, 而

临床所遇到的胫骨骨折远较单纯的羊胫

骨干截骨复杂, 也没有标准的截骨端 3

mm 间隙, 几乎没有实验研究能精确解

释人体内状态下骨折部的最佳应变, 因

此很难将这些实验资料完全用来指导临

床实践[3 ]。

3. 微动的时机: 迄今为止, 有关早期

运动对损伤的肌肉骨骼组织修复影响的

认识仍有争议。一些学者认为早期控制

性活动促进组织愈合和功能恢复; 而另

一些学者则认为绝对休息可以保证、加

速组织愈合, 过多地使用损伤组织增加

了炎症反应和破坏修复组织, 因而延迟

和阻碍了损伤组织的修复[7 ]。众所周知,

骨折愈合的不同阶段, 其修复组织的力

学特性不同, 某一时期骨折部的应变取

决于骨折端修复组织的材料性能, 不同

组织对应变的耐受不同, 即对力学负荷

产生的反应不同。

随着骨折愈合的进展、修复组织逐

渐由韧性转变为坚硬性, 其耐受应变的

能力下降, 这就要求选择适当的微动时

间。研究表明, 晚期 (4～ 6 周) 负重产生

的微动可能会由于后期骨痂刚度的增

加、耐受形变的能力下降而易损伤骨折

修复部血管网, 延迟骨折愈合[8 ], 而且,

此时负重也可能会因骨痂的阻力而影响

微动的位移度[2 ]。同样, 过早负重产生的

微动可能一样不利于骨折愈合。A ugat

等[4 ]在实验性羊胫骨干截骨研究中, 将

动物分为两组: (1) 过早负重组: 单侧外

固定支架固定, 术后 3 天开始自由负重;

(2) 延迟负重组: 将患肢跟腱切断, 造成

术后 3 周负重。组织学、生物化学及力学

测试表明, 过早负重组骨折部虽可产生

大量骨痂, 但其愈合时间延迟, 骨痂质量

及力学性能低, 术后 9 周两组骨膜骨痂

的软骨含量分别为 1110% 和 015% (P

= 01001)。可见, 过早或较晚负重产生的

微动均不利于骨折愈合。

4. 微动产生的血管反应: 长骨骨折

愈合要求有一定的力学稳定性和骨折端
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适当的血液供应。骨折周围组织血供对

骨折非常重要; 骨折后局部血供必然会

受到不同程度的破坏。因而, 毛细血管的

生长, 再血管化显得尤为重要。研究表

明, 毛细血管对骨折早期力学环境很敏

感, 适当的微动应力刺激促进毛细血管

生长[9 ]。W allace 等[10 ]对羊胫骨截骨后

分别采用不同刚度外固定架固定, 1 周

后负重, 分别产生 018 mm 和 112 mm

的微动, 应用微球技术对骨折端 1 cm 范

围局部血流进行测定发现, 2 周时 112

mm 微动组骨折部皮质, 髓腔和肌肉的

血供均约为 018 mm 组的 4 倍。42 天时

两组相近, 力学测试表明 42 天时两组愈

合力学强度无差异, 新骨的形成在时间

和空间上与早期不同的力学环境和血液

动力学反应相关, 112 mm 组骨膜周边

骨痂横截面积明显大于 018 mm 组, 伴

有较高的内皮质骨孔隙率 (提示再血管

化活跃) , 表明适当的微动有助于骨折部

再血管化和骨折愈合。

二、微动促进骨折愈合的机理

骨折段的轴向控制性细微运动为何

能够促进骨折愈合? 这种现象的细胞学

机制和力学信号的转换机制是什么? 目

前尚不清楚。有关这方面的专门研究较

少见报道, 归纳起来, 可能与下列几方面

有关。　　　磁场

1. 微动对骨组织细胞的影响: 当骨

承受负荷时, 最先引起骨组织发生应变,

骨组织细胞可以通过直接或间接方式感

受这种组织水平的应变[5 ]。体外细胞培

养及体内研究表明, 骨细胞可以感受机

械应力的刺激, 增加骨细胞、成骨细胞等

的代谢活性, 促进骨形成[11, 12 ]。当成骨

细胞在生理应力作用下细胞内环磷腺苷

( cAM P) 及胰岛素样生长因子É ( IGF2
É ) 活性显著增加, 前列腺素合成增加,

细胞分裂活跃等一系列变化[13 ]。这些研

究肯定了机械应力对骨细胞的刺激作

用。此外, 也有学者认为机械应力对骨细

胞的影响与骨细胞感受组织形变产生的

电磁场 (electrom agnetic fieid, EM F ) 或

压电效应 (P iezoelectric effect) 有关[14 ]。

骨折愈合早期主要为纤维骨痂组织, 纤

维组织在应力作用下具有压电效应, 有

生物电产生, 并可通过前列腺素 E2

(PGE2)及 cAM P 作为信使, 转化为化学

信号, 影响细胞内活动, 这时DNA 合成

被激发, 大量细胞从G1、G2 期转入 S 期,

准备进行有丝分裂。可见, 骨细胞对机械

应力刺激的感受功能和压电效应, 应该

是微动促进骨折愈合的基础, 微动可能

正是基于上述理论将力学信号转化为分

子或化学信号而调节和促进骨折愈合。

2. 微动促使 PGE2 释放量增加: 骨

折后骨折端及其周围组织可释放 PGE2,

PGE2 具有较强的诱导成骨作用。B righ t

在实验中观察到骨细胞受载荷后DNA

含量增加, 而细胞内 cAM P 含量变化不

明显, 但 PGE2 却显著增加。 1992 年

Goodsh ip 等[1 ]对实验性羊胫骨骨折骨

痂 PGE2 的含量进行测定, 发现坚强内

固定组 PGE2 的释放量 (1 ngöm l) 与完

整胫骨组织内 PGE2 含量 (112 ngöm l)

相比无差异, 而施加轴向位移 2 mm 组

骨痂 PGE2 释放量高达 4 ngöm l, 轴向位

移 1 mm 组为 2 ngöm l, 位移越大, 骨折

修复组织应变越大, 表明微动可促使

PGE2 的释放, 且释放量和组织细胞应变

的大小有关。体外细胞培养也证实 PGE2

的释放量取决于骨细胞接受应变的

量[9 ]。微动产生的机械应力刺激 PGE2

产生, PGE2 促进骨形成, 可能是微动促

进骨折愈合的又一机理。

3. 二次损伤促进骨折愈合: 骨的原

始损伤具有启动促进正常骨折修复的作

用。有学者认为, 在骨折愈合过程中存在

二次损伤现象 ( secondary in ju ry phe2
nom enon) , 即骨折 1 周后施行手术内固

定所造成的骨痂二次损伤具有加速骨折

愈合的作用。这是由于当软组织损伤逐

渐愈合, 释放活性介质能力消失后, 骨痂

的再损伤可使局部组织细胞释放成骨活

性物质的能力恢复。骨折端的细微运动

可引起骨痂的反复损伤, 从而导致反复

性骨折早期反应, 释放许多生化介质, 丝

裂原、骨生成因子等, 从而诱导局部间叶

细胞增殖, 分化为成骨细胞或成软骨细

细 胞[15 ]。

4. 微动促进毛细血管生长: 毛细血

管的生长对骨折早期力学环境很敏感。

适当的细微运动可以增加骨折区毛细血

管的生长[9 ]。近来的研究发现血管在骨

折愈合过程中已超越了被动血管和向骨

折修复区输送营养物质这一作用。毛细

血管的长入为骨折修复区带来了更多未

分化的间质细胞, 这些细胞在有氧条件

或应力作用下不断分化为成骨细胞或成

软骨细胞[9, 11 ]。Jones 等[16 ]将富含成骨细

胞的鼠颅骨细胞置入含有血管内皮细胞

的培养基中混合培养, 10 天后发现骨细

胞数及碱性磷酸酶 (A KP ) 活性明显增

加; 而长期培养后, 成骨细胞合成骨钙素

的水平及矿化结节数均下降, 提示内皮

细胞可能通过产生可溶性介质或独立的

细胞接触促进了鼠颅骨细胞增殖, 并且

影响成骨细胞表型标志物的表达。此外,

血管内皮细胞亦可以转化为成骨细胞而

直接参与成骨活动, 因而进一步促进了

骨折愈合过程[17 ]。

三、存在的问题及展望

综上所述, 长管骨干骨折早期 (1～ 3

周) 适当的控制性轴向细微运动可以促

进骨折部毛细血管生长, 骨痂形成和钙

化。被动式微动以 015 H z 产生 1～ 2 mm

位移为宜。不同骨折, 不同阶段微动促进

骨折愈合的最佳时间及力学参数尚未建

立, 其确切的细胞生物学和分子生物学

机制仍不甚清楚。临床实践中还不能针

对某一骨折预测或选择最佳力学参数,

仅仅依靠动物实验得出的资料来指导临

床工作带有一定的盲目性[3 ]。来自国外

的临床报告仅限于胫骨干骨折, 所采用

的方法, 报告的结果也不尽相同。困难尤

其表现在通过主动式负重来产生微动方

面[4 ], 如何在产生微动的同时保证骨折

段的稳定? 是否应该鼓励患者尽可能早

期完全负重还是先部分负重然后随着时

间推移逐渐增加负重? 抑或延迟负重直

到骨折愈合初级阶段完成呢?由此可见,

如何应用到临床仍需进一步深入研究。

相信随着微动最佳力学参数的建立, 固

定装置及安装技术的提高, 可望在不久

的将来在临床实践中得到广泛应用。
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·病例报告·

磁共振水成像诊断重复肾重复输尿管一例

辛军　王晓雄　肖序仁　宋涛

　　磁共振 (M R ) 水成像是近年开展的

新技术。我们用M R 水成像诊断重复肾

重复输尿管 1 例。

患者　男, 51 岁。因尿频、尿急、脓

尿伴左下腹痛、发热 2 天入院。查体: 左

下腹有一约 4 cm 纵形压痛区, 双肾区无

叩击痛, 膀胱区无压痛。肝肾功能均正

常。B 超示: 双侧重复肾重复输尿管, 左

侧重复肾上组肾盂重度积水及输尿管重

度扩张。 IV P 示: 左肾受压向外移位, 右

侧重复肾; CT 示: 腹腔及盆腔多发性囊

肿。M R 水成像示: 左侧肾区及输尿管走

行区见重度扩张囊状改变, 呈长 T 2 异常
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信号, 上组肾实质未显示, 正常下组肾及

输尿管受压移位; 右肾大小、形态未见异

常, 可见双肾盂双输尿管; 膀胱大小形态

未见异常。诊断: 左侧重复肾上组肾及输

尿管重度扩张, 双侧重复肾、重复输尿

管。行膀胱镜检查见: 左侧输尿管嵴区向

膀胱内隆起, 双侧输尿管口清晰, 未发现

异位输尿管口。左输尿管逆行插管造影

显示正常下组肾盂输尿管。留置该输尿

管导管作为术中标志。在全麻下行左侧

重复肾上组肾及输尿管切除术, 术中见

上组肾明显扩张积水, 直径约 10 cm , 皮

质簿, 约 013 cm。与其相连的输尿管明

显扩张积水, 最粗段直径约 12 cm , 输尿

管膀胱壁段狭窄。下组肾输尿管正常。切

除上组肾输尿管后放出约 800 m l 白色

混浊液。患者术后第 10 天痊愈出院。

讨论　M R 水成像的原理是利用增

强水的信号, 从而达到水成像, 即“造影”

的效果。尿路含水段呈高信号, 因此具有

优良的对比度, 加上有包括冠状面的三

维成像, 有助于临床医师直观地观察局

部解剖和病理形态。M R 水成像的优点

还包括非侵袭性、安全性, 特别适用于不

宜行造影检查的患者 (如: 对造影剂过敏

或泌尿系感染等) 及造影检查不成功或

显影差者。其缺点是价格较昂贵。
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