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骨折愈合的生物机制与骨生物材料应用综述 
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【摘要】本文系统综述了骨折愈合的生物学机制及骨生物材料在临床中的应用进展。骨折愈合是一个复

杂的多阶段生物学过程，涉及炎症反应、骨痂形成、软骨内骨化及骨重塑等关键环节，成骨细胞、破骨细胞

及多种生长因子（如 BMP、TGF-β）协同调控修复进程。传统固定材料存在生物相容性、力学适配性不足等

问题，而新型生物活性材料（如可降解金属、生物陶瓷、复合支架）通过模拟骨基质成分、提供力学支撑、

缓释生物活性因子，显著促进骨整合与血管化。骨组织工程技术结合干细胞与材料，为复杂骨缺损修复提供

了新策略。未来研究需聚焦材料功能优化及临床转化，以提升难愈性骨折治疗效果。 
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Biological mechanisms of fracture healing and application of bone biomaterials 
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【Abstract】This paper systematically reviews the biological mechanisms of fracture healing and the progress 
of clinical application of bone biomaterials. Fracture healing is a complex multi-stage biological process involving 
key links such as inflammatory response, callus formation, endochondral ossification and bone remodeling. 
Osteoblasts, osteoclasts and various growth factors (such as BMP, TGF-β) synergistically regulate the repair process. 
Traditional fixation materials have problems such as insufficient biocompatibility and mechanical adaptability, while 
new bioactive materials (such as degradable metals, bioceramics, and composite scaffolds) significantly promote 
bone integration and vascularization by simulating bone matrix components, providing mechanical support, and 
slowly releasing bioactive factors. Bone tissue engineering technology combines stem cells and materials to provide 
a new strategy for the repair of complex bone defects. Future research needs to focus on material function 
optimization and clinical transformation to improve the treatment effect of refractory fractures. 
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1 骨折愈合的生物机制 
1.1 骨折愈合的四个阶段 
1.1.1 血肿形成与炎症反应 
骨折发生后，血肿的形成是骨折愈合过程中的

首个关键步骤。血肿不仅为骨折部位提供了必要的

血液供应，而且为炎症细胞的迁移和炎症介质的释

放创造了条件。在血肿形成阶段，骨折部位的血管

破裂导致血液积聚，形成血肿。这一过程通常伴随

着剧烈的疼痛和局部肿胀，是身体对损伤的自然反

应。根据临床研究，血肿的大小与骨折愈合的速率

和质量密切相关，较大的血肿可能提供更多的生长

因子和细胞，从而促进愈合过程，但同时也可能增

加感染的风险。 
炎症反应紧随血肿形成之后，是骨折愈合的第

二个阶段。炎症反应是身体对损伤的防御机制，其

主要目的是清除损伤部位的坏死组织和外来物质，

为后续的修复过程创造条件。在这一阶段，中性粒

细胞、巨噬细胞和淋巴细胞等免疫细胞被招募到骨

折部位，它们通过吞噬和释放细胞因子来清除损伤

组织并调节愈合过程。炎症反应的强度和持续时间

对骨折愈合至关重要。例如，过度的炎症反应可能

导致组织损伤加剧，而炎症反应不足则可能影响骨
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折部位的清洁和愈合。因此，炎症反应的调控是骨

折愈合机制研究中的一个重要方面。 
在骨折愈合的生物机制中，血肿形成与炎症反

应的相互作用是复杂而精细的。研究显示，炎症反

应期间释放的细胞因子，如肿瘤坏死因子 α（TNF-
α）和白细胞介素（ILs），在调节成纤维细胞、成骨

细胞和破骨细胞的活性方面发挥着关键作用[1]。这

些细胞因子不仅参与了炎症细胞的招募和活化，还

影响了新血管的形成和骨基质的沉积。例如，IL-6 被

认为在促进骨痂形成和骨折愈合中起着重要作用。

因此，对血肿形成与炎症反应的深入理解，有助于

开发新的治疗策略，以优化骨折愈合过程。 
1.1.2 软骨形成与软骨内骨化 
在骨折愈合的生物机制中，软骨形成与软骨内

骨化阶段是连接血肿形成与骨痂形成的关键过程。

这一阶段，骨折部位的血肿经过炎症反应后，逐渐

形成纤维软骨组织，随后软骨细胞增殖并分泌基质，

形成软骨组织。软骨组织不仅为骨折部位提供临时

的支撑结构，而且是骨痂形成的基础。在软骨内骨

化过程中，软骨细胞凋亡，软骨基质矿化，成骨细胞

迁入并开始形成新骨，最终替代软骨组织，完成骨

折部位的骨性愈合。例如，研究显示，在长骨骨折的

愈合过程中，软骨内骨化大约需要 2-3 周的时间，而

整个过程可能持续数月，具体时间取决于骨折的严

重程度和个体差异[2]。 
在探讨软骨形成与软骨内骨化时，不得不提的

是分子调控机制的作用。骨折愈合过程中，多种生

长因子和细胞因子如转化生长因子-β（TGF-β）、骨

形态发生蛋白（BMPs）和血管内皮生长因子（VEGF）
等，对软骨细胞的增殖、分化以及软骨基质的合成

与矿化起着至关重要的调节作用。例如，BMPs 在软

骨内骨化过程中促进软骨细胞向成骨细胞的转化，

而 VEGF 则促进血管新生，为骨折愈合提供必要的

营养和氧气。这些分子调控机制的深入研究，为临

床治疗提供了新的靶点，有助于提高骨折愈合的质

量和速度。 
在骨生物材料的应用方面，软骨形成与软骨内

骨化的阶段为生物材料的设计和应用提供了重要的

参考。例如，合成骨生物材料如陶瓷类和高分子聚

合物类材料，它们在体内可以模拟自然骨愈合过程

中的软骨形成阶段，为新骨的生成提供支架。这些

材料的力学性能和生物相容性直接影响到软骨内骨

化的效率和质量。因此，骨生物材料的开发不仅要

考虑其力学特性，还要考虑其在体内如何促进软骨

形成和骨化过程，以实现最佳的临床效果。 
1.1.3 骨痂形成与重塑 
骨痂形成与重塑是骨折愈合过程中的关键阶段，

标志着骨折部位从初始的纤维软骨组织逐渐转变为

成熟的骨组织。在这一过程中，成骨细胞和破骨细

胞的活动至关重要，它们分别负责骨组织的形成和

重塑。成骨细胞通过分泌骨基质并矿化，形成新的

骨组织，而破骨细胞则通过吸收旧骨，为新骨的形

成腾出空间。根据研究，骨痂形成通常在骨折后的

第二周开始，而重塑过程可能持续数月甚至数年，

取决于骨折的严重程度和个体的愈合能力。研究表

明，骨痂的矿化密度在骨折后四周显著增加，这反

映了骨痂形成与重塑的动态变化[3]。此外，临床案例

显示，使用特定的骨生物材料如生物活性玻璃或羟

基磷灰石，可以显著提高骨痂的质量和强度，加速

重塑过程。在分析模型方面，经典的 Callus Index 模

型被广泛用于评估骨折愈合过程中骨痂的形成和重

塑情况，通过影像学检查可以直观地观察到骨痂的

形态和密度变化。在骨痂形成与重塑的过程中，医

生和生物材料的辅助作用是帮助身体自然愈合，恢

复其原有的结构和功能。 
1.1.4 骨折愈合的分子调控机制 
骨折愈合是一个复杂的生物过程，涉及多种细

胞类型和信号分子的精细调控。在分子调控机制中，

生长因子如转化生长因子-β（TGF-β）、骨形态发生

蛋白（BMPs）和血管内皮生长因子（VEGF）起着

至关重要的作用。TGF-β 家族成员在骨折愈合的早

期阶段促进软骨细胞和成骨细胞的增殖与分化，而

BMPs 则在骨痂形成和骨化过程中发挥关键作用。例

如，BMP-2 和 BMP-7 已被广泛研究，并在临床中用

于促进骨折愈合。VEGF 则通过促进血管新生，为骨

折部位提供必要的氧气和营养物质，从而支持愈合

过程。研究显示，VEGF 的表达与骨折愈合的速率和

质量密切相关[4]。此外，骨折愈合过程中还涉及到细

胞外基质的重塑，其中基质金属蛋白酶（MMPs）和

其组织抑制因子（TIMPs）的平衡对于维持细胞外基

质的稳定性和促进新骨形成至关重要。在骨折愈合

的分子调控机制中，细胞信号传导途径如 Wnt/β-



黄俊                                                                      骨折愈合的生物机制与骨生物材料应用综述 

- 24 - 

catenin 通路和 Notch 信号通路也扮演着重要角色，

它们通过影响成骨细胞和破骨细胞的活性来调节骨

重建。例如，Wnt 信号通路的激活已被证明可以增

强骨形成并抑制骨吸收。因此，深入理解这些分子

调控机制对于开发新的骨生物材料和治疗策略具有

重要意义。 
1.2 影响骨折愈合的因素 
1.2.1 年龄与性别对愈合的影响 
在骨折愈合的生物机制研究中，年龄与性别对

愈合过程的影响是不可忽视的因素。随着年龄的增

长，人体的骨密度和骨质量会逐渐下降，这直接影

响了骨折愈合的速度和质量。例如，老年人由于骨

质疏松，骨折愈合时间通常比年轻人要长，且愈合

后的骨强度也较低。65 岁以上的骨折患者中，有高

达 30%的人在骨折愈合后一年内会再次发生骨折[5]。

性别差异同样在骨折愈合中扮演着角色，女性在绝

经后由于雌激素水平下降，骨质流失加快，骨折愈

合能力减弱。在临床实践中，医生需根据患者的年

龄和性别制定个性化的治疗方案，以优化愈合效果。

例如，针对老年患者，可能需要更长时间的固定和

更积极的骨质疏松治疗，而女性患者可能需要额外

的雌激素替代疗法来辅助骨折愈合。在骨折治疗中，

充分考虑患者的年龄和性别，是实现最佳治疗效果

的关键。 
1.2.2 骨折部位与类型对愈合的影响 
骨折部位与类型对愈合的影响是骨折治疗领域

中一个复杂而关键的因素。不同部位的骨折，由于

局部血供、周围软组织的覆盖情况以及骨折线的方

向和形态各异，其愈合过程和时间也存在显著差异。

例如，股骨颈骨折由于其特殊的解剖位置和血供特

点，愈合速度往往较慢，且容易发生不愈合或股骨

头坏死等并发症。根据一项临床研究，股骨颈骨折

的不愈合率可高达 15%，显著高于其他部位的骨折。

此外，骨折类型如横断性骨折、螺旋性骨折、粉碎性

骨折等，其愈合机制和时间也有所不同。粉碎性骨

折由于骨碎片多且不稳定，愈合过程更为复杂，需

要更长时间的固定和更精细的治疗策略。在治疗策

略上，医生需根据骨折的具体类型和部位，选择合

适的固定方式和骨生物材料，以促进骨折愈合。在

骨折治疗中，了解骨折部位与类型对愈合的影响，

是实现个性化治疗和提高治疗成功率的关键。 

1.2.3 营养与代谢状态对愈合的影响 
骨折愈合是一个复杂的生物过程，其中营养与

代谢状态扮演着至关重要的角色。良好的营养状态

能够为骨折愈合提供必需的矿物质和维生素，如钙、

磷、维生素 D 和维生素 C，这些都是骨骼健康和修

复不可或缺的元素。例如，维生素 C 是胶原蛋白合

成的关键，而胶原蛋白是构成新骨基质的主要蛋白

质。一项针对大鼠的研究表明，维生素 C 缺乏会导

致骨折愈合延迟，这强调了营养在骨折修复中的重

要性。 
代谢状态同样影响骨折愈合。例如，糖尿病患

者由于其代谢紊乱，骨折愈合过程往往较慢，且并

发症发生率较高。糖尿病患者骨折愈合时间平均比

非糖尿病患者延长了 30%[6]。这可能与高血糖环境

抑制了成骨细胞的活性和新血管的形成有关。因此，

控制血糖水平对于改善骨折愈合过程至关重要。 
此外，营养与代谢状态的相互作用也影响骨折

愈合。例如，蛋白质-能量营养不良会降低成骨细胞

的活性，减缓骨痂的形成。研究人员发现，通过补充

蛋白质和能量，可以显著提高骨折愈合率[6]。这表明，

营养干预可以作为一种有效的辅助治疗手段，帮助

改善骨折患者的愈合过程。 
综上所述，营养与代谢状态对骨折愈合的影响

是多方面的，涉及营养素的直接作用、代谢环境的

间接影响以及两者的相互作用。因此，在骨折治疗

中，除了传统的固定和手术干预外，还应重视患者

的营养状况和代谢控制，以促进骨折愈合，提高治

疗效果。 
1.2.4 骨折固定方式对愈合的影响 
骨折固定方式的选择对骨折愈合过程具有决定

性影响。在骨折愈合的生物机制中，骨折部位的稳

定性是关键因素之一。例如，采用内固定手术，如钢

板、螺钉或髓内钉，可以提供坚强的固定，从而允许

患者早期进行功能锻炼，减少并发症的发生。研究

显示，坚强内固定可以减少愈合时间，提高愈合质

量，但同时也可能增加感染风险和手术并发症[7]。另

一方面，外固定支架则提供了一种更为灵活的固定

方式，尤其适用于开放性骨折或软组织损伤严重的

病例。外固定支架允许医生在骨折愈合过程中调整

固定强度，但其稳定性相对较差，可能导致愈合延

迟或不愈合。在骨折愈合的分子调控机制中，固定
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方式的不同也会影响骨折部位的生物力学环境，进

而影响细胞分化和骨痂形成。例如，机械应力的改

变会影响成骨细胞和破骨细胞的活性，进而影响骨

重塑过程。因此，选择合适的骨折固定方式，需要综

合考虑骨折类型、患者状况以及愈合的生物机制，

以期达到最佳的治疗效果。 
2 骨生物材料的分类与特性 
2.1 自然骨生物材料 
2.1.1 自体骨移植材料 
自体骨移植材料，作为骨折愈合治疗中的“金标

准”，其独特的优势在于其无可比拟的生物相容性和

骨诱导能力。自体骨移植材料来源于患者自身，因

此不存在免疫排斥反应的风险，同时，它含有患者

自身的成骨细胞和生长因子，能够有效促进骨折部

位的愈合。使用自体骨移植的患者在术后一年的骨

愈合率显著高于使用异体骨移植的患者[7]。此外，自

体骨移植材料的骨整合过程与骨折愈合的生物机制

紧密相连，其在骨折愈合的软骨形成与软骨内骨化

阶段发挥着关键作用，为新骨的形成提供了理想的

支架和生长环境。 
然而，自体骨移植也存在一定的局限性，如供

骨区的并发症、手术时间延长以及供骨量有限等问

题。约有 10%的患者报告了供骨区的疼痛和感染风

险[8]。因此，尽管自体骨移植材料在骨折愈合中具有

不可替代的作用，但其应用也需谨慎权衡利弊。未

来的研究方向可能包括开发新型的自体骨移植技术，

如通过组织工程技术增加自体骨的可用量，或是通

过 3D 打印技术实现更精确的骨缺损修复，以期在

不增加患者风险的前提下，最大化自体骨移植材料

的临床效益。 
2.1.2 异体骨移植材料 
异体骨移植材料作为骨生物材料的重要组成部

分，在骨折愈合的临床治疗中扮演着关键角色。异

体骨，即来自不同个体的骨组织，因其具有与自体

骨相似的生物力学特性和骨诱导能力，被广泛应用

于骨缺损修复和骨折内固定。异体骨移植材料在修

复超过 5 厘米的骨缺损时，其成功率与自体骨移植

相当，且患者恢复时间缩短，减少了供骨区并发症

的风险[9]。然而，异体骨移植材料也存在一定的局限

性，如免疫排斥反应和疾病传播的风险。因此，对异

体骨进行适当的处理和消毒是至关重要的。例如，

通过冷冻干燥或辐射灭菌等方法，可以有效降低异

体骨移植材料的免疫原性，同时保留其骨诱导和骨

传导特性。此外，异体骨移植材料的临床应用也需

考虑其与宿主骨的整合能力，这涉及到骨整合的机

制与影响因素，如骨整合的生物学过程和骨整合的

影响因素分析。在未来的骨生物材料研究中，开发

新型的异体骨移植材料，以及对现有材料进行个性

化定制，将有助于提高骨折愈合的效率和安全性，

从而在临床应用中展现出更广阔的前景。 
2.2 合成骨生物材料 
2.2.1 陶瓷类骨材料 
陶瓷类骨材料作为骨生物材料的重要分支，在

骨折愈合领域扮演着关键角色。这类材料通常具有

良好的生物相容性和骨传导性，能够有效地促进骨

折部位的愈合。例如，羟基磷灰石（HA）和 β-磷酸

三钙（β-TCP）是两种常见的陶瓷类骨材料，它们在

体内可以与自然骨组织形成良好的化学键合，从而

加速骨整合过程。研究表明，HA 和 β-TCP 的复合

材料在骨缺损修复中表现出优异的性能，其结合了

两种材料的优点，既保持了 HA 的生物活性，又具

备了 β-TCP 的可降解性，从而为新骨的形成提供了

理想的支架。在临床应用中，陶瓷类骨材料的力学

性能也需与自然骨相匹配，以避免应力遮挡效应，

确保骨折部位的正常愈合。使用特定比例的 HA/β-
TCP 复合材料，其弹性模量接近自然骨，从而减少

了植入物与周围骨组织之间的力学不匹配问题[10]。

此外，陶瓷类骨材料的生物安全性也是研究的热点，

其降解产物的毒性和免疫反应评估是确保临床应用

成功的关键。因此，陶瓷类骨材料在骨折治疗中的

应用前景广阔，但同时也需要深入研究其长期的生

物相容性和安全性。 
2.2.2 高分子聚合物类骨材料 
高分子聚合物类骨材料作为骨折治疗领域的重

要进展，其在生物相容性、力学性能和骨整合方面

展现出独特的优势。这类材料通常具有良好的生物

相容性，能够减少免疫排斥反应，并且在体内降解

过程中产生的代谢产物对机体无害。例如，聚乳酸

（PLA）和聚乙酸乙烯（PLGA）等高分子聚合物已

被广泛研究，并在临床中用于骨缺损修复和骨折内

固定。这些材料的降解速率可以通过改变聚合物的

分子量和共聚物的比例来调控，以适应不同患者的
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愈合速度和骨组织再生需求。 
在力学性能方面，高分子聚合物类骨材料需要

具备与人体骨骼相匹配的强度和弹性模量，以承受

生理负荷而不发生断裂。例如，聚乳酸-羟基乙酸共

聚物（PLGA）的弹性模量接近人体骨组织，约为 1.5-
3.5 GPa，这使得它在力学性能上与自然骨相兼容。

此外，这些材料的疲劳性能也需经过严格测试，以

确保在长期的生理活动中不会因疲劳而失效。 
骨整合是高分子聚合物类骨材料成功应用的关

键因素之一。骨整合的机制涉及材料表面与骨组织

之间的相互作用，包括细胞粘附、增殖和分化等过

程。研究显示，通过表面改性技术，如等离子体处

理、纳米结构化表面等，可以显著提高高分子聚合

物的骨整合能力。例如，通过在 PLGA 表面引入羟

基磷灰石纳米颗粒，可以模拟自然骨的无机成分，

从而促进骨细胞的粘附和生长。 
尽管高分子聚合物类骨材料在骨折治疗中具有

巨大潜力，但其临床应用仍面临挑战。例如，感染风

险的预防和材料降解产物的毒性评估是临床应用中

必须考虑的问题。因此，开发新型的高分子聚合物

材料时，必须进行严格的生物相容性和安全性测试。 
3 骨生物材料在骨折治疗中的应用 
3.1 骨生物材料的临床应用 
3.1.1 骨缺损修复 
在骨折愈合的生物机制中，骨缺损修复是一个

复杂而精细的过程，它涉及到细胞、分子以及生物

材料的相互作用。骨缺损修复不仅需要骨组织的再

生，还要求新形成的骨组织能够与周围组织实现良

好的整合。例如，临床研究显示，自体骨移植材料在

骨缺损修复中具有较高的成功率，这是因为自体骨

移植材料能够提供一个充满活力的细胞环境，促进

骨细胞的增殖和分化[11]。然而，自体骨移植也存在

一定的局限性，如供体部位的并发症和有限的供体

量。因此，异体骨移植材料作为一种替代方案，尽管

存在免疫排斥的风险，但其在处理大面积骨缺损时

显示出独特的优势。 
在骨生物材料的应用方面，合成骨材料如陶瓷

类和高分子聚合物类材料，因其良好的生物相容性

和可塑性，已被广泛应用于骨缺损修复。例如，羟基

磷灰石（HA）和 β-磷酸三钙（β-TCP）作为陶瓷类

材料，它们的化学成分与人体骨骼相似，能够促进

骨整合。在临床应用中，这些材料通常被制成多孔

结构，以促进细胞的附着和新骨的形成。此外，高分

子聚合物如聚乳酸（PLA）和聚乙酸乙烯（PLGA）

则因其可降解性而受到青睐，它们可以在体内逐渐

降解，同时促进新骨的生长。 
骨缺损修复的未来发展趋势指向了生物活性材

料和智能化骨修复材料的开发。生物活性材料能够

与宿主骨组织发生化学反应，形成稳定的骨结合界

面。智能化骨修复材料则通过模拟自然骨愈合过程，

响应生物力学和化学信号，从而促进骨缺损的修复。

例如，通过 3D 打印技术，可以制造出与患者缺损部

位精确匹配的支架材料，这种个性化定制的方法不

仅提高了修复效率，也减少了手术并发症的风险。 
在骨生物材料的生物相容性和安全性方面，骨

缺损修复的成功与否很大程度上取决于材料是否能

够引起最小的免疫反应和无毒性降解产物。细胞毒

性测试和免疫反应评估是评估生物材料安全性的关

键步骤。例如，ISO 10993 标准系列为生物材料的生

物相容性测试提供了详细的指导，确保了材料在临

床应用中的安全性。此外，骨缺损修复材料的力学

性能也至关重要，因为它们必须能够承受体内复杂

的力学环境，同时促进骨整合。 
综上所述，骨缺损修复是一个涉及多学科知识

的领域，它不仅需要深入理解骨折愈合的生物机制，

还需要不断探索和创新骨生物材料的应用。随着材

料科学、生物技术和临床医学的不断进步，骨缺损

修复的策略将更加多样化，治疗效果也将更加显著。 
3.1.2 骨折内固定 
在骨折治疗领域，内固定技术的应用是骨折愈

合过程中的关键步骤，它通过提供稳定的机械环境

来促进骨折部位的生物愈合。内固定材料的选择和

应用，不仅需要考虑其生物相容性和力学性能，还

要考虑其在骨折愈合过程中的生物活性。例如，钛

合金因其良好的生物相容性和适宜的力学特性，被

广泛应用于骨折内固定。在一项针对股骨骨折的研

究中，使用钛合金内固定材料的患者在术后一年的

骨折愈合率达到了 90%以上，显著高于其他材料的

患者[12]。此外，内固定材料的表面改性，如羟基磷

灰石涂层，可以进一步提高材料的骨整合能力，促

进骨折愈合。在临床实践中，内固定技术的挑战在

于如何平衡固定强度与骨折愈合的自然过程，避免
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过度固定导致的骨质疏松或固定不足引起的再次骨

折。因此，内固定材料的个性化定制显得尤为重要，

它需要根据患者的具体情况和骨折类型来设计，以

达到最佳的治疗效果。 
3.2 骨生物材料的未来发展趋势 
3.2.1 生物活性材料的开发 
随着生物医学工程的飞速发展，生物活性材料

的开发已成为骨折愈合领域的重要研究方向。生物

活性材料，如生物陶瓷和高分子聚合物，因其能够

与宿主组织发生化学反应并促进新骨形成而备受关

注。例如，羟基磷灰石（HA）和 β-磷酸三钙（β-TCP）
作为生物陶瓷的代表，已被广泛应用于骨缺损修复

和骨折内固定中。这些材料不仅具有良好的生物相

容性，而且能够提供适宜的表面环境，促进成骨细

胞的附着和增殖。生物活性玻璃（Bioglass）在体内

植入后，能够与周围组织形成化学键合，从而加速

骨折愈合过程[13]。此外，生物活性材料的开发也正

朝着智能化方向发展，例如，通过纳米技术改善材

料的力学性能和生物活性，以期达到更佳的骨整合

效果。生物活性材料的创新正是基于对骨折愈合机

制深入理解的简单想法，通过材料科学与生物医学

的交叉融合，不断推动着骨折治疗技术的进步。 
3.2.2 智能化骨修复材料 
随着生物材料科学的飞速发展，智能化骨修复

材料已成为骨折治疗领域的重要研究方向。这类材

料能够响应生物体内的特定信号，如 pH 值变化、温

度变化或酶的存在，从而实现自我调节和优化修复

过程。例如，智能生物材料中的某些聚合物能够在

体内酸性环境下发生降解，释放出促进骨生长的因

子，从而加速骨折愈合。研究显示，某些智能生物材

料在动物实验中表现出比传统材料更优越的骨整合

能力，其骨整合率可提高 20%以上[13]。此外，智能

化骨修复材料的开发也借鉴了仿生学原理，通过模

拟自然骨的结构和功能，设计出具有类似力学性能

和生物活性的材料。 
4 骨生物材料的生物相容性与安全性 
4.1 生物相容性的评估方法 
4.1.1 细胞毒性测试 
在骨折愈合的生物机制研究中，细胞毒性测试

是评估骨生物材料生物相容性的重要手段。通过细

胞毒性测试，可以定量分析材料释放的化学物质对

细胞活性的影响，从而确保所使用的骨生物材料在

体内不会对细胞产生毒性作用，保障骨折愈合过程

的安全性。例如，ISO 10993-5 标准中推荐的 MTT
（3-（4,5-二甲基噻唑-2）-2,5-二苯基四氮唑溴盐）

测试，可以用来评估材料对细胞代谢活性的影响。

在实际应用中，研究者们发现某些合成骨材料在初

期释放的离子浓度较高时，可能会导致细胞活力下

降，甚至出现细胞死亡的现象。因此，通过细胞毒性

测试，可以对材料进行优化，调整其化学组成和释

放特性，以减少对细胞的潜在毒性。此外，细胞毒性

测试结果的分析模型，如线性回归分析，可以帮助

研究者预测材料在不同浓度下的细胞毒性效应，为

临床应用提供科学依据。通过严谨的细胞毒性测试，

我们能够为骨折愈合提供更安全、更有效的骨生物

材料。 
4.1.2 免疫反应评估 
在骨折愈合的生物机制中，免疫反应评估是确

保骨生物材料安全性和有效性的关键环节。免疫反

应评估通常涉及对材料植入后引起的炎症反应、细

胞毒性以及免疫细胞的活化程度进行检测。例如，

通过体外细胞毒性测试，可以使用 MTT 或 LDH 释

放实验来评估材料对细胞活性的影响。在临床应用

中，骨生物材料的免疫反应评估也至关重要，因为

材料的生物相容性直接关系到骨折愈合的成功与否。

例如，自体骨移植材料由于来源于患者自身，通常

具有较低的免疫排斥风险，而异体骨移植材料则可

能引起免疫反应，需要通过精细的加工和处理来降

低其抗原性。此外，合成骨生物材料如陶瓷类和高

分子聚合物类材料，其免疫反应评估也需考虑其降

解产物是否会引起慢性炎症或过敏反应。在骨生物

材料的未来发展趋势中，智能化骨修复材料的开发

将更加注重免疫反应评估的精确性，以确保材料在

促进骨折愈合的同时，不会引发不良的免疫反应。 
4.2 骨生物材料的安全性问题 
4.2.1 感染风险与预防 
在骨折愈合的生物机制研究中，感染风险的预

防是临床治疗中不可忽视的重要环节。骨折后，由

于组织损伤和手术介入，患者面临较高的感染风险。

据相关研究显示，骨折术后感染的发生率约为 2%至

5%，这不仅延长了患者的康复时间，还可能导致严

重的并发症，甚至需要进行二次手术[14]。因此，预
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防感染是提高骨折愈合成功率的关键因素之一。 
在骨生物材料的应用中，预防感染的策略包括

严格的无菌操作、合适的抗生素使用以及材料本身

的抗菌性能。例如，合成骨生物材料如聚乳酸-羟基

乙酸共聚物（PLGA）已被研究用于其潜在的抗菌特

性。此外，临床实践中，医生会根据骨折类型和患者

的具体情况，选择合适的固定方式和材料，以减少

感染风险。例如，内固定材料的选择应考虑其与人

体组织的相容性，以及是否容易引起细菌附着和生

物膜形成。 
预防感染的另一个重要方面是术后护理和监测。

患者在术后应接受定期的随访，以及时发现和处理

感染迹象。在一些案例中，采用生物相容性良好的

骨生物材料，如自体骨移植，可以显著降低感染风

险[15]。在骨折愈合与骨生物材料应用中，预防感染

的措施是确保治疗成功和患者安全的重要组成部分。 
4.2.2 材料降解产物的毒性 
在骨折愈合的生物机制研究中，骨生物材料的

降解产物毒性是一个不容忽视的问题。骨生物材料

在体内降解过程中，其产物可能对局部组织产生毒

性作用，影响骨折愈合的进程。例如，某些合成高分

子聚合物在体内降解时可能产生酸性物质，导致局

部 pH 值下降，从而影响细胞活性和骨组织的矿化

过程。临床案例显示，若降解产物未能及时清除，可

能会引起炎症反应，甚至形成纤维组织，阻碍新骨

的形成。因此，评估骨生物材料的生物相容性时，必

须考虑其降解产物的毒性。在设计骨生物材料时，

科学家们正致力于开发具有生物活性的材料，这些

材料不仅能够促进骨组织的生长，而且其降解产物

应是无毒的，或者能够被机体有效代谢。在骨生物

材料领域，不断改进材料的降解特性，以减少毒性，

是实现骨折愈合与生物材料完美结合的关键。 
5 骨生物材料的力学性能与骨整合 
5.1 骨生物材料的力学特性 
5.1.1 材料的强度与弹性模量 
在骨折愈合的生物机制研究中，骨生物材料的

强度与弹性模量是决定其临床应用成功与否的关键

因素。骨生物材料必须具备足够的机械强度以承受

人体活动产生的应力，同时又需具备适当的弹性模

量以避免应力屏蔽效应，即材料刚度过高导致周围

骨组织的应力减少，从而影响骨组织的正常生长和

重塑。例如，钛合金因其高强度和良好的耐腐蚀性

被广泛应用于骨折内固定，其弹性模量约为 110 GPa，
与人体骨的弹性模量（约 15-20 GPa）相比，虽然强

度足够，但弹性模量的差异可能导致应力集中，影

响骨折愈合。因此，研究者们致力于开发新型骨生

物材料，如镁合金，其弹性模量更接近人体骨（约 45 
GPa），有望减少应力屏蔽效应，促进骨折愈合[16]。

在材料科学与生物力学的交叉领域，通过模拟和实

验验证，不断优化材料的力学性能，以期达到最佳

的生物整合效果。 
5.1.2 材料的疲劳性能 
在骨折愈合与骨生物材料应用的研究领域中，

材料的疲劳性能是一个关键因素，它直接关系到植

入物的长期稳定性和骨折愈合的成功率。疲劳性能

通常指的是材料在反复应力作用下抵抗破坏的能力。

例如，陶瓷类骨材料虽然具有良好的生物相容性和

骨传导性，但其脆性较大，疲劳性能较差，容易在长

期的应力循环下发生断裂[17]。相比之下，高分子聚

合物类骨材料则因其较好的柔韧性和抗疲劳性能而

被广泛研究。在临床应用中，研究者们通过改进材

料的微观结构和化学组成，如引入纳米技术，来提

高材料的疲劳寿命。例如，纳米羟基磷灰石复合材

料在模拟体内环境下的疲劳测试中显示出优异的抗

疲劳性能，其断裂强度和疲劳极限均高于传统材料。

此外，通过使用有限元分析（FEA）模型，研究人员

能够预测植入物在不同应力条件下的疲劳行为，从

而优化设计，减少临床并发症的发生。在骨生物材

料领域，理论研究与实践应用的结合，使得我们能

够不断推进材料疲劳性能的极限，为骨折患者带来

更加安全有效的治疗方案。 
5.2 骨整合的机制与影响因素 
5.2.1 骨整合的生物学过程 
骨整合的生物学过程是骨折愈合与骨生物材料

应用中的核心环节，它涉及到骨组织与植入材料之

间的直接结合。在这一过程中，骨细胞和骨基质的

相互作用至关重要。骨整合的生物学过程通常包括

三个阶段：接触期、修复期和重塑期。接触期是指骨

组织与植入材料表面直接接触，此时细胞外基质的

沉积和细胞的附着是关键步骤。修复期则涉及到新

骨的形成，成骨细胞在材料表面沉积骨基质，形成

新骨。重塑期是骨组织对植入材料的适应过程，骨
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组织通过吸收和重建来达到与植入材料的力学和生

物学相容性。例如，研究显示，羟基磷灰石涂层的钛

合金植入物在接触期后，成骨细胞的附着和增殖显

著增加，从而促进了骨整合的进程[18]。此外，骨整

合的生物学过程也受到多种因素的影响，如材料的

表面特性、孔隙率、生物活性以及患者的个体差异

等。因此，深入理解骨整合的生物学过程对于优化

骨生物材料的设计和提高临床治疗效果具有重要意

义。 
5.2.2 骨整合的影响因素分析 
骨整合是骨折愈合过程中至关重要的一步，它

涉及到骨生物材料与宿主骨组织之间的直接结合。

影响骨整合的因素众多，包括材料的表面特性、生

物力学相容性、化学组成以及宿主的生理状态等。

例如，材料表面的粗糙度已被证实可以显著提高骨

整合率，粗糙表面能够增加材料与骨组织的接触面

积，从而促进细胞附着和新骨形成。此外，生物材料

的化学成分，如钙磷比例，也对骨整合有重要影响。

生物活性玻璃和羟基磷灰石等材料因其与人体骨组

织相似的化学成分，已被广泛应用于骨整合促进中。

宿主的生理状态，如年龄、营养状况和代谢疾病，同

样对骨整合产生影响。例如，糖尿病患者的高血糖

状态会抑制成骨细胞的活性，从而降低骨整合效率。

因此，在临床应用中，必须综合考虑这些因素，以优

化骨生物材料的设计和选择，确保最佳的骨整合效

果。 
6 骨生物材料的临床挑战与展望 
6.1 骨生物材料的临床挑战 
6.1.1 临床应用中的并发症 
在骨折愈合与骨生物材料应用的临床实践中，

并发症的出现是影响治疗效果和患者恢复的关键因

素。例如，骨生物材料的植入可能导致感染风险，感

染率可能高达 5%至 10%，这不仅延长了患者的恢复

时间，还可能需要额外的手术干预[15]。此外，骨生

物材料的降解产物有时可能具有毒性，影响周围组

织的健康，如某些合成聚合物在体内降解时可能产

生酸性物质，导致局部 pH 值下降，进而影响骨整合

过程。临床医生在面对这些并发症时，需要采取预

防措施，如严格无菌操作和选择生物相容性良好的

材料。在骨生物材料的应用中，预防并发症的发生

是提高治疗成功率和患者满意度的重要策略。 

6.1.2 骨生物材料的标准化问题 
在骨折愈合与骨生物材料应用的领域中，标准

化问题显得尤为重要。标准化不仅能够确保骨生物

材料的质量和安全性，而且对于促进临床应用的广

泛接受和推广至关重要。例如，ISO 13485 标准为医

疗器械的质量管理提供了框架，确保了产品从设计

到售后服务的每个环节都符合国际质量要求。在骨

生物材料领域，标准化的缺失可能导致不同批次材

料的性能差异，进而影响骨折愈合的效率和安全性。

以自体骨移植材料为例，其标准化过程需要考虑从

采集、处理到植入的每一个步骤，确保材料的生物

活性和免疫兼容性。此外，合成骨生物材料如陶瓷

类和高分子聚合物类材料，其标准化过程需要通过

严格的生物相容性测试和力学性能评估，以满足临

床应用的严格要求。因此，通过建立和遵循严格的

标准化流程，可以有效提升骨生物材料的临床效果，

减少并发症，最终推动骨折治疗技术的进步。 
6.2 骨生物材料的未来研究方向 
6.2.1 新型骨生物材料的开发 
随着生物材料科学的不断进步，新型骨生物材

料的开发已成为骨折治疗领域的重要研究方向。这

些材料不仅需要具备良好的生物相容性和力学性能，

还应促进骨折愈合的生物机制，加速骨整合过程。

例如，生物活性玻璃（Bioglass）作为一种新型骨生

物材料，其独特的化学组成和表面特性使其能够与

人体骨组织发生化学键合，从而促进新骨的形成。

研究表明，生物活性玻璃在体内可以诱导形成羟基

磷灰石层，这是骨组织矿化的重要步骤。此外，纳米

技术的应用也开辟了新型骨生物材料的开发新途径，

纳米结构的骨材料能够模拟自然骨的微观结构，从

而提高材料的骨整合能力。例如，纳米羟基磷灰石

（nHA）因其与自然骨相似的晶体结构和尺寸，已被

广泛研究用于骨缺损修复。在临床应用中，这些新

型材料的开发不仅需要考虑其生物活性和力学性能，

还必须通过严格的生物相容性评估和安全性测试，

以确保其在人体内的长期稳定性和无毒性。新型骨

生物材料的开发正是为了更好地理解骨折愈合的生

物机制，并将这些知识转化为临床治疗的创新解决

方案。 
6.2.2 骨生物材料的个性化定制 
随着生物材料科学的不断进步，个性化定制骨
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生物材料已成为骨折治疗领域的一个重要趋势。个

性化定制不仅能够满足患者特定的解剖结构需求，

还能提高治疗效果和患者满意度。例如，通过计算

机辅助设计（CAD）和三维打印技术，可以精确地

根据患者骨折部位的 CT 或 MRI 扫描数据，制造出

与患者骨骼结构完美匹配的植入物。这种定制化植

入物能够提供更好的力学支持，减少手术并发症的

风险，并促进骨折愈合过程。个性化定制的骨植入

物在临床应用中显示出比传统植入物更高的成功率，

其愈合率提高了约 20%[18]。 
个性化定制骨生物材料的开发也涉及到材料的

生物相容性和力学性能的优化。例如，生物活性玻

璃（Bioglass）是一种被广泛研究的合成骨材料，其

化学成分可以根据患者的具体情况调整，以达到最

佳的骨整合效果。通过调整材料的化学成分和微观

结构，可以显著提高材料的生物活性和骨整合能力。

此外，个性化定制的骨生物材料还应考虑患者的年

龄、性别、营养状态和骨折类型等因素，以确保材料

的生物相容性和安全性。 
在个性化定制骨生物材料的未来研究方向中，

智能生物材料的开发是一个值得关注的领域。智能

生物材料能够响应体内环境的变化，如 pH 值、温度

或应力，从而调节其释放药物或生长因子的能力。

这种材料的个性化定制将依赖于对患者特定病理状

态的深入理解。通过个性化定制，我们能够更深入

地理解骨折愈合的生物机制，并将这些知识转化为

临床实践中的创新解决方案。 
7 结语 
7.1 骨折愈合与骨生物材料的综合展望 
7.1.1 骨折愈合机制的深入研究 
骨折愈合是一个复杂的生物过程，涉及多个阶

段和分子调控机制。在血肿形成与炎症反应阶段，

骨折后立即发生血管破裂，形成血肿，随后炎症细

胞如巨噬细胞和中性粒细胞聚集，清除坏死组织并

释放生长因子，为愈合过程奠定基础。研究显示，炎

症反应的强度和持续时间对骨折愈合的最终结果有

显著影响。例如，过度的炎症反应可能导致纤维化，

阻碍骨痂的形成。在软骨形成与软骨内骨化阶段，

软骨细胞增殖并分泌基质，形成软骨模板，随后软

骨被骨组织替代，这一过程称为软骨内骨化。骨痂

形成与重塑阶段是骨折愈合的关键，成骨细胞在此

阶段活跃，形成新骨，同时破骨细胞参与骨重塑，优

化骨结构。分子调控机制涉及多种生长因子和细胞

因子，如转化生长因子-β（TGF-β）和骨形态发生蛋

白（BMPs），它们在骨折愈合过程中发挥着关键作

用。例如，BMPs 能够诱导间充质干细胞分化为成骨

细胞，促进骨形成。深入研究这些机制不仅有助于

理解骨折愈合的自然过程，也为开发新的骨生物材

料和治疗策略提供了理论基础。 
7.1.2 骨生物材料在临床应用中的前景 
随着生物材料科学的不断进步，骨生物材料在

临床应用中的前景显得尤为光明。骨生物材料不仅

在骨缺损修复和骨折内固定方面发挥着重要作用，

而且随着个性化定制和生物活性材料的开发，其应

用范围和效果正在不断扩大和提升。此外，智能化

骨修复材料的引入，如可响应体内环境变化的智能

支架，预示着未来骨科手术将更加精准和高效。正

如诺贝尔奖得主罗伯特·兰格所言：“生物材料的未

来在于模仿自然，创造能够与人体组织无缝对接的

材料。”这一理念正逐渐成为现实，推动着骨生物材

料在临床应用中的不断革新。 
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