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三种生物材料修复兔关节软骨缺损的性能对比*★ 
郭忠鹏，彭  超，蒋电明，安  洪 

Performance comparison among three biomaterials in repairing articular cartilage defects 

Guo Zhong-peng, Peng Chao, Jiang Dian-ming, An Hong 

Abstract 
 
BACKGROUND: Polyvinyl alcohol hydrogel (PVA) has been generally considered as a good substitute material of articular 
cartilage. Polyamide 66 (PA66) polymer has achieved an extensive application in the fields of engineering and medicine owing to 
its high intensity, strong tenacity and good stability. Polyurethanes exhibit good histocompatibility and blood compatibility and 
show distinct advantages in repairing cartilage.   
OBJECTIVE: To compare the outcomes of repairing articular cartilage defects in rabbit knee joints with three materials and to find 
the best material. 
METHODS: Thirty-six healthy adult New Zealand rabbits were prepared for the models of articular cartilage defects by perforating 
on the patellofemoral joint and randomly divided into 4 groups, with 9 animals in each group. PVA, polyurethane, and PA66 were 
implanted into the into articular cartilage defects in rabbits of corresponding groups. There was no treatment in the control group. 
The macroscopic and histological evaluations of rabbit knee joints were performed at 4, 8 and 12 weeks postoperatively. The 
score of histology was used to evaluate the repairs of articular cartilage defects at 12 weeks postoperatively.  
RESULTS AND CONCLUSION: No infection was observed in all animals with good motion of joints. At 12 weeks postoperatively, the 
materials got well with surrounding cartilage, which did not degenerate obviously. The defects in the control group were filled with fibrous 
scar-like tissues that arranged in disorder. The histological score of the in the group implanted by PVA, as well as polyurethane, was 
higher than that in PA66 and the control groups (P < 0.05), but the difference between the two groups had no significance (P > 0.05). 
The porous materials PVA and polyurethane have good function for replacing articular cartilage, with good biocompatibility. 
 
Guo ZP, Peng C, Jiang DM, An H.Performance comparison among three biomaterials in repairing articular cartilage defects. 
Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu yu Linchuang Kangfu. 2010;14(16):2870-2874.            
[http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
 
背景：聚乙烯醇水凝胶目前普遍被认为是一种在临床上非常有前途的关节软骨替代材料。聚酰胺 66是一种具有高强度、高
韧性和良好稳定性的聚合物，在工程和医学领域已获得广泛应用。聚氨酯具有良好的组织相容性和血液相容性，在合成材料

中，聚氨酯在软骨修复方面表现出其独特的优势。 
目的：比较多孔网状聚乙烯醇/聚氨酯/聚酰胺 66生物材料修复兔关节软骨缺损的效果，探索性能更加优异的软骨支架材料。 
方法：在 36只兔髌股关节面上制造软骨缺损模型后按随机数字表法分为 4组，每组 9只。聚乙烯醇植入组、聚氨酯植入组、
聚酰胺 66 植入组分别在软骨缺损处相应植入生物材料，对照组不做任何处理。植入 4，8，12 周后观察兔行为形态及膝关
节局部组织形态学变化，对植入后 12周修复组织进行组织学评分。 
结果与结论：生物材料植入后兔大体形态观察伤口无感染，关节活动度好。植入后 12周，植入组材料与周边组织融为一体，
周边软骨未见明显退行性变；对照组整个观察期内，修复区表面不平整，与周围软骨分界清楚，有纤维状物覆盖。组织学评

分显示聚乙烯醇植入组与聚氨酯植入组差异无显著性意义(P > 0.05)，优于聚酰胺 66植入组及对照组(P < 0.05)。提示多孔
聚乙烯醇/聚氨酯生物材料具有良好的组织相容性及替代关节软骨的功能。 
关键词：聚乙烯醇；聚氨酯；聚酰胺；生物支架材料；关节软骨；缺损；修复 
doi:10.3969/j.issn.1673-8225.2010.16.006 
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0  引言 
 

关节软骨自身修复能力较差，无血液供

应、神经组织和淋巴回流
[1-3]
，因此未达到软

骨下骨的软骨内损伤几乎不能愈合
[4]
，只在伤

口周围产生短暂的软骨细胞复制并合成少量

基质，且逐渐引起关节表面退行性变
[5-11]
。聚

乙烯醇(polyvinyl alcohol hydrogel，PVA)水
凝胶目前普遍被认为是关节软骨良好的替代

材料
[12]
；聚酰胺66(polyamide 66，PA66)是

一种具有高强度、高韧性和良好稳定性的聚

合物；聚氨酯(polyurethane，PU)具有良好的
组织相容性和血液相容性，高拉伸强度和断

裂伸长率，良好的耐磨损、抗曲挠性，耐溶

剂、耐水解性、耐微生物，容易成型加工，

性能可控等优异的性能
[13]
。本实验将多孔网

状聚乙烯醇/聚氨酯/聚酰胺66生物材料植入
兔关节软骨缺损处，探索性能更加优异的软

骨支架材料。
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1  材料和方法 

 
设计：随机分组设计，对照动物实验。 
时间及地点：于2008-12/2009-12在重庆医科大学

实验动物中心完成 
材料：选择成年健康新西兰大白兔36只，雌雄不

限，兔龄4个月，体质量2.0~2.5 kg，由重庆医科大学
实验动物中心提供 (使用许可证号： SCXK(渝 ) 
20040009)。实验过程中对动物处置方法符合2006年
科学技术部发布的《关于善待实验动物的指导性意

见》
[14]
。 

将新西兰大白兔按随机数字表法分为4组，即多孔
聚乙烯醇植入组、多孔聚氨酯植入组、多孔聚酰胺植

入组、对照组，每组9只。 
生物材料：聚乙烯醇为多孔网状结构，孔径为

150~400 μm，孔隙率为78.5%，含水率为76.4%。 
聚酰胺66为多孔网状结构，孔径400~600 μm，

孔隙率84.0%。 
聚氨酯为多孔网状结构，孔径为100~800 μm，孔

隙率超过78.0%。 
均由由四川大学纳米分析测试中心制备，规格：

直径5 mm，厚1 mm，圆形薄片。 
技术路线： 

动物实验：30 g/L戊巴比妥行耳缘静脉麻醉后，消
毒，铺巾，经髌旁外侧入路手术暴露股关节面，在髌

股骨关节面上打孔，直径5 mm，深度1 mm，制成关
节软骨缺损的模型。 

聚乙烯醇植入组、聚氨酯植入组、聚酰胺66植入
组分别植入相应生物材料，用不锈钢大头针固定，对

照组不做任何处理。对侧肢体打孔直径5 mm，深度   
1 mm，作对照组或植入其他材料，缝合伤口，所有术
肢不予固定，任其自由活动。 

大体形态观察：植入后观察动物饮食、活动、伤口、

关节活动度、死亡情况。分别于植入后第4，8，12周
麻醉后处死动物，打开关节腔，观察周边软骨、对侧

关节面、滑膜、材料稳定性。 
组织形态学观察：分别于植入后第4，8，12周各处

死9只动物，取出股骨髁标本，以移植材料为中心，截
取长度约为1 cm大小标本，标本经40 g/L多聚甲醛固定
后，常规脱水，树脂包埋，切片厚度为5 μm，行苏木精
-伊红、Masson及甲苯胺蓝染色，显微镜下观察材料周
边组织变化。对植入后12周大体及组织学观察结果参照
Wakitani等[15]

制定的组织学评分标准进行评分。 
主要观察指标：①生物材料植入膝关节后大白兔

的生物学行为及关节腔内变化。②生物材料植入兔膝

关节后的局部组织形态学变化。③植入后12周修复组

织的组织学评分。 
设计、实施、评估者：设计为第一作者，实施为

全部作者，评估为第一作者，评估者经过正规培训。 
统计学分析：由第一作者采用SPSS 13.0软件进

行统计分析，采用单因素多样本均数比较的方差分析，

P < 0.05为差异有显著性意义。 
 

2  结果 

 
2.1  实验动物数量分析  实验选取新西兰大白兔36
只，全部进入结果分析，无脱失。 
2.2  动物的生物学行为观察  生物材料植入后所有动
物均未死亡，伤口无感染，无分泌物，各组关节活动度

好，有1只对照组动物膝关节活动减少，第8周出现膝关
节外翻畸形。 
2.3  动物膝关节腔内变化  

 

多孔材料植入组： 

关节面平滑、光整，植入后4周修复组织色泽灰白，表面较平整，
与周围软骨分界清楚，材料周边间隙被组织填塞，材料牢固。 
植入后8周，修复组织色泽较前略白，表面基本平整，与周围组
织部分整合。 
植入后12周，修复区表面光滑，修复组织与周围软骨基本整合，
色泽相近，辨认困难。 
8，12周后材料周边间隙消失，关节活动良好，周边软骨无明
显退行性变，材料与周边软骨牢固结合。对侧关节面光滑，无

磨损。滑膜无增生肥厚。 
 

对照组： 

实验第4周有纤维肉芽组织填充缺损底部，8，12周钻孔处形成
亮白色纤维样软骨，表面不平整，周边关节软骨轻度退行性变，

关节滑膜未见明显增生、水肿、肥厚。 
 

2.4  组织形态学观察 
 

多孔聚乙烯醇植入组： 
 

植入后4周： 
可见不典型透明软骨组织，软骨细胞位于陷窝中，细胞数量较

多，排列不规则，甲苯胺蓝染色阳性基质较少，修复面平整，

修复组织厚度大约为邻近软骨的1/3~1/2，植入材料与周边软骨
间隙消失。 
 
植入后8周： 
可见不典型的透明软骨组织，软骨细胞位于陷窝中，细胞数量

较多，排列较为规则，可见分区及软骨同源细胞群现象，甲苯

胺蓝染色阳性基质含量较高，关节软骨缺损部修复组织厚度为

正常软骨的1/2~ 3/4，表面较为平整。 
 
植入后12周： 
修复组织和周围软骨整合紧密、厚度相近，细胞位于软骨陷窝中，

细胞数量较正常软骨仍多，其形态、排列、基质甲苯胺蓝染色及

潮线与正常软骨相似，表层细胞呈椭圆形，长轴与关节面平行，

中间细胞呈圆形，放射区内细胞有柱状排列趋势，见图1。 
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多孔聚氨酯植入组：植入后4周见修复区较多幼稚软

骨细胞，多聚集于浅层，细胞体积较小，形态多长梭形，

数量多，成水平排列，深层细胞体积较大，排列不规则，

已出现典型的软骨陷窝结构、甲苯胺蓝染色阳性基质较

正常组织少，从组织形态上与周围组织分界清楚。植入

后8周实验组基质染色较前增多，可见明显软骨同源细
胞群现象。植入后12周修复面基本平整，修复组织和周
围软骨整合紧密、厚度相近，细胞形态、排列与正常软

骨组织相近，仍可见软骨同源细胞群，胶原基质的合成

与分泌功能旺盛，见图2。 
多孔聚酰胺组：植入后4周缺损区为纤维组织覆盖，

修复面凹陷。植入后8周修复组织中可见较多的软骨细
胞，修复组织甲苯胺蓝染色弱而不均匀，软骨陷窝多见，

细胞分布不均。植入后12周可见部分透明软骨组织，软
骨细胞位于陷窝中，细胞数量较少，排列欠规则，甲苯

胺蓝染色阳性基质较前增多，修复面较为平整，部分修

复组织厚度大约为邻近软骨3/4，见图3。 
对照组：实验第4周时缺损处有纤维肉芽组织从基

底部向上填充，有大量成纤维细胞及炎性细胞。8，12
周缺损区内大部为纤维组织覆盖，其下为软骨下骨，修

复组织与邻近组织边界清楚，表面不平，不见透明软骨

细胞，见图4。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figure 2  Histological observation of the defect in the polyurethane 
implant group at 12 wk postoperatively (×100) 

图 2  植入后 12周多孔聚氨酯植入组组织学观察结果(×100) 

Figure 3  Histological observation of the defect in the polyamide 
implant group at 12 wk postoperatively (×100) 

图 3  植入后 12周多孔聚酰胺植入组组织学观察结果(×100) 

a: Hematoxylin-eosin staining

c: Masson staining 

b: Toluidine blue staining 

a: Hematoxylin-eosin staining 

c: Masson staining 

b: Toluidine blue staining 

Figure 1  Histological observation of the defects in the polyvinyl 
alcohol hydrogel implant group at 12 weeks 
postoperatively (×100) 

图 1  植入后 12周多孔聚乙烯醇植入组组织学观察结果
(×100) 

a: Hematoxylin-eosin staining 

c: Masson staining 

b: Toluidine blue staining 
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2.5  组织学评分  对植入后12周大体及组织学观察结
果参照Wakitani等[15]

制定的组织学评分标准进行评分，

所有实验结果计量资料以x
_

±s表示，聚乙烯醇植入组、
聚氨酯植入组组织学评分显著高于聚酰胺66植入组及
对照组(17.00±0.36，15.83±0.48；13.00±0.58，8.17± 
0.48，P < 0.05)，聚乙烯醇植入组、聚氨酯植入组差异
无显著性意义(P > 0.05)。 

 
3  讨论 

 
由外伤和各种疾病引起的关节软骨缺损临床上很

常见，所以软骨修复己成为骨科界研究的一个重要课

题。目前外科主要采用关节软骨成形术、微骨折、自体

软骨移植等
[16-19]

，效果不佳。近年来随着组织工程学技

术的发展，关节软骨缺损的修复取得了一定的进展
[20]
，

增加了有限的自身组织再生能力，弥补了当前外科学修

复技术的不足
[21-23]

。 
3.1  聚乙烯醇材料的特征  聚乙烯醇水凝胶在物理性
质方面比其他任何人工合成材料更像活体组织，首先其

扩展特性和对水分子等的透过性使得生物相容性优良；

其次其良好的柔韧性和高弹性能够减少对周围细胞和

组织的机械刺激；聚乙烯醇材料具有与关节软骨类似的

液-固相基本结构。另外聚乙烯醇水凝胶具有与人关节

软骨相似的力学性能
[24-26]

。因此，聚乙烯醇水凝胶目前

普遍被认为是关节软骨良好的替代材料。由四川大学纳

米分析测试中心制备的聚乙烯醇材料为多孔网状结构，

孔径为150~400 μm，孔隙率为78.5%，含水率为76.4%，
更加接近于正常软骨。本实验表明，聚乙烯醇植入12周
后，修复组织和周围软骨整合紧密、厚度相近，细胞形

态、排列、基质甲苯胺蓝染色及潮线与正常软骨相似。 
3.2  聚氨酯材料的特征  聚氨酯由于具有良好的物理
机械性能和血液相容性被广泛用作血液接触材料及组

织工程中的支架材料
[27]
。在合成材料中，聚氨酯在软骨

修复方面表现出其独特的优势，多用于椎间盘、半月板

及耳廓等纤维软骨的修复。由四川大学纳米分析测试中

心制备的聚氨酯材料为多孔网状结构，孔径为100~  
800 μm，孔隙率超过78.0%，与正常软骨结构相似。然
而与水凝胶支架材料相比，这种不含水的支架材料其细

胞分布不均匀，细胞外基质的分泌较少，而且其形成软

骨的能力会逐渐降低
[28]
。本实验结果也表明其诱导软骨

生长的能力稍逊于聚乙烯醇水凝胶，但未发现差异有显

著性意义。鉴于此，许多学者致力于聚氨酯材料的改性，

增加材料的亲水性、细胞增殖及贴附能力。Lee等[29]
将

纤维蛋白水凝胶复合于聚氨酯材料上显著提高了细胞

分布能力，细胞外基质及Ⅱ型胶原的分泌显著增加。 
3.3  聚酰胺66材料的特征  聚酰胺66材料为n-HA+聚
酰胺66构成的复合物。聚酰胺66分子构形与自然骨中的
胶原极其相似，有利于组织细胞的生长。复合n-HA的多
孔网状结构适合纤维组织、骨组织长入，形成牢固的生

物自锁固定，有效地防止植入体随时间推移而发生移动

错位。本实验结果表明，其对软骨细胞的诱导及增殖分

化能力较差，不能形成成熟的透明软骨组织。 
初步实验结果表明，多孔聚乙烯醇/聚氨酯材料在修

复关节软骨缺损时，均表现出了良好的生物相容性，材

料植入机体后能重建平滑的软骨面，减轻磨损，部分替

代关节软骨，延缓或防止骨关节炎的发生，为关节软骨

的修复提供一种可供选择的替代材料。Brittberg等[30]
指

出由于软骨缺损常深达软骨下骨，使它的正常结构受到

破坏，导致力学性能的改变，最终使修复组织早期愈合

率降低并出现退行性变。但是两种材料均缺乏生物活

性，不能与骨组织形成生物性结合，无法实现与骨的长

久固定。随着组织工程学技术及制备工艺的发展，对材

料结构改进及表面改性技术的提高，有理由相信将来会

诞生性能更加优异的软骨支架材料。 
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课题的创新点：目前软骨支架材料种类繁多，随着制备

工艺、结构及表面改性技术的提高，材料的性能更加完善，由

四川大学纳米分析测试中心制备的多孔支架材料在结构上更

加接近正常软骨，对软骨缺损的修复效果更加显著。 
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