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Abstract 

BACKGROUND: Clinical studies have shown that the long-term efficacy of polymethylmethacrylate (PMMA) as a perfusion 

agent for percutaneous vertebroplasty (PVP) remains to be seen, because of the poor biological activity. 

OBJECTIVE: To explore the experimental operation of a PVP filler material to meet the physical and chemical requirements with 

a new type of biological activity of the porous composite material, in order for the complex to lay the foundation of animal studies.  

METHODS: Sodium bicarbonate, Osteoset-demineralized bone matrix (DBM) particles powder and PMMA bone cement were 

mixed at different mass ratio (1:40:60, 0:40:60, 1:0:100) to form A, B, C three kinds of composite materials. The solidification time, 

polymerization temperature, anti-scattered resistance, and resistance to stress were measured, and the ultrastructure was 

observed under scanning electron microscope (SEM).  

RESULTS AND CONCLUSION: In A and B groups, the solidification time, polymerization temperature, and compressive strength 

significantly differed from those in C group, but all the materials met with PVP filler basic requirements with good anti-scattered 

nature. SEM showed the material in A group was looser with more pores than those in B and C groups. The composite material A 

has good physical and chemical properties, as the PVP technique can meet the basic conditions of filling materials, and has good 

pore structure. Further studies can be conducted on the biocompatibility, biodegradability, bone conduction, induction and other 

biological properties. 

 

Zhu JH, Ke ZY, Huang LK, Jiang J.Physical and chemical properties of polymethylmethacrylate bone cement combined with 

Osteoset-demineralized bone matrix. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu yu Linchuang Kangfu. 2011;15(25):4567-4571.          
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摘要 

背景：临床研究表明，聚甲基丙烯酸甲酯骨水泥的生物活性较差，不太适合单独用于经皮椎体成形。 

目的：探索一种能满足经皮椎体成形填充材料理化要求的具备生物活性的多孔复合材料。 

方法：将碳酸氢钠、硫酸钙-脱钙骨基质颗粒粉末和聚甲基丙烯酸甲酯骨水泥按不同质量比例(1∶40∶60，0∶40∶60，   

1∶0∶100)混合构成A、B、C 3种复合材料。检测各种复合物凝固时间、聚合温度、抗稀散性及成型材料的抗压性，以扫

描电镜观察其超微结构。  

结果与结论：A、B组与C组材料的凝固时间、聚合温度、抗压强度比较差异有显著性意义，但均符合经皮椎体成形填充材

料基本要求，抗稀散性均良好。扫描电镜示A组结合较B、C组材料疏松，材料内部孔隙较多。提示复合材料A具有良好的理

化性能，能满足作为经皮椎体成形填充材料的基本条件，且具备较好的孔隙结构，可以进一步研究其组织相容性、可降解

性、骨传导性及骨诱导性等生物学性能。 

关键词：脱钙骨基质颗粒；硫酸钙；骨形态发生蛋白2；聚甲基丙烯酸甲酯；椎体成形 

doi:10.3969/j.issn.1673-8225.2011.25.003 
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0  引言 

 

经 皮 椎 体 成 形 (percutaneous 

vertebroplasty，PVP)最早被用来治疗椎体血管

瘤和转移瘤，现在广泛用于治疗椎体压缩性骨

折，临床报道70%~80%椎体成形后患者疼痛缓

解 明 显
[1-3]
。 聚 甲 基 丙 烯 酸 甲 酯

(polymethylmethacrylate，PMMA)骨水泥因具

备良好的可注射性、抗稀散性及原位固化能力

等特点是目前临床应用最多的PVP灌注剂，且

其近、中期疗效尚可
[4-5]
。但经过中、远期研究，

其诸多缺点如单体毒性、聚合时高温、操作时

间短、组织相容性差、不易降解、无成骨诱导

性、机械强度太大及术后易出现疲劳断裂等致

该材料似乎不太适合单独用于PVP
[6-9]
。 

理想的PVP填充材料应具备如下特点：可

原位固化、抗稀散性好、可注射性强、无毒无

破坏性、较高力学强度、较低聚合温度、可降

解、组织相容性好、具备一定孔隙结构、良好

骨传导性及诱导成骨能力。单一组分或单一结

构的材料都无法很好地满足上述要求。生物复

合材料是新近的研究热点，尤以有机-无机复合

形成的多孔、活性材料是应用研究最为广泛和

深入的一类
[10]
。赵廷宝等

[11-13]
报道将自制脱钙

骨基质、骨形态发生蛋白与PMMA骨水泥混合
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制备的复合骨水泥具备良好的理化特性与生物活性。硫

酸钙-脱钙骨基质(calcium sulfate-demineralized bone 

matrix, Osteoset-DBM)颗粒人工骨是由美国Wright医

疗技术公司生产的OsteoSet骨移植替代物系列之一，因

其具备良好的可降解性、骨传导性及成骨诱导性而广泛应

用于临床骨缺损的修复，并取得了良好临床疗效
[14-17]

。

本课题组尝试将 PMMA骨水泥 (作为赋形剂 )与

OsteoSet-DBM颗粒(生物活性成分)混合制成新型复合

骨水泥，一期实验证实一定比例的该复合物具备合适的

骨水泥理化特性与生物活性，但其孔隙率较低，降解较

缓慢
[18]
。 

近年来多孔骨内移植物亦成为新的研究热点，王

梓壬等
[19]
报道在复合材料中加入适量成孔剂(0.5%~ 

2.5% NaHCO3)，骨水泥的孔隙率可在20%~70%选

择，且材料的理化性质不会发生明显变化，增大孔隙

率可强化材料的生物活性与可降解性。故继续尝试着

将致孔剂(1% NaHCO3)加入本课题复合材料中，进一

步对该复合物的结构特征、生物力学性能及理化性进

行探讨，拟为PVP寻找一种合适新材料提供初步实验

依据。 

 

1  材料和方法 

 

设计：对比观察实验。 

时间及地点：于2010-05/09在重庆医科大学生命科

学院中心实验室完成。 

材料： 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

实验方法： 

可注射型复合骨水泥的物理性能测试：一期实验证实

OsteoSet-DBM颗粒粉末与PMMA质量比为4∶6混合组

成的复合材料有良好的物理、生物学性能，将碳酸氢钠、

含骨形态发生蛋白2脱钙骨基质颗粒粉末和PMMA骨水

泥按不同质量比例(1∶40∶60，0∶40∶60，1∶0∶100)

混合构成A、B、C 3种复合材料，将复合材料按1 g粉末

中加入0.5 mL甲基丙烯酸甲酯单体固化液比例混合进

行实验。 

复合材料凝固时间测定：将上述3种复合材料与甲基丙

烯酸甲酯单体按固/液比2/1混合，加入单体后开始计时，

充分搅拌混匀，大体观察并记录黏结时间(cohesion 

time，Tc) ——抽丝期
[20]
，置不锈钢磨具内，然后放入

温度为37 ℃，相对湿度为10%的恒湿、恒温箱内，并

采用Gillimore双针法测定骨水泥的初凝时间和终凝时

间
[21]
，即用两支质量分别为113 g和445 g针尖直径分别

为2.1 mm和1.1 mm的Gllimore粗细针进行测试，以不

被粗、细针留下刺痕的时间分别为初凝时间 (initial 

setting time，Ti) ——面团期和终凝时间(final setting 

time，Tf)——成形期。每组数据来自5个平行实验。 

复合材料凝固温度测定：按固/液比2/1混合复合材料，

充分搅拌混匀，置不锈钢磨具内，然后放入温度为    

37 ℃，相对湿度为10%的恒湿、恒温箱内，点温度计

测量凝固过程中温度变化情况，并记录下聚合最高温

度
[22]
。每组标本平行测量5次。 

抗稀散性观察
[23-24]

：按固/液比2/1混合复合材料，充

分搅拌混匀，取一定量3种不同复合骨水泥于Tc、Ti、

Tf注入生理盐水中，静置24 h后大体观察各材料抗稀散

情况。 

成型复合材料抗压强度测定：按固/液比2/1混合复合

材料，充分搅拌混匀，迅速灌吸入2.5 mL的医用注射

器内(直径6 mm×高12 mm)，37 ℃水浴条件下不加

压，自然凝固，脱模，成型。试件在测试前补充加工

包括上下端磨平后，将试件置于Instron材料测试机上

测试其抗压缩强度，加载速度为5 mm/min。当试件断

裂或被压缩80%时，记录此时的负荷和变形。压缩强

度=负荷/圆柱体截面积(MPa)。每组数据来自5个平行

实验。 

扫描电镜观察：同上混合3种复合材料，充分混匀搅

拌至黏结期后，加压(5 kg砝码加压30 s)装入塑料模具

(直径6 mm一端封闭)中，37 ℃条件下凝固，脱模，成

型，将各组材料制成自然断裂样本，断裂表面于扫描电

镜下观察。 

主要观察指标：对复合材料的各期凝固时间进行测

试，记录各复合材料在凝固过程中的最高聚合温度，材

料的抗稀散能力，复合材料凝固后的抗压强度，观察各

种复合材料扫描电镜下的超微结构。 

统计学分析：由本文作者用SPSS 11.0软件进行统

计学分析，实验结果用x

_

±s表示，数据行多样本方差齐

性Levene检验，检验水准α=0.10，经检验满足正态分

布，进一步性多样本单因素方差分析，两两比较采用

LSD-t 检验，检验水准α=0.05。 

   

2  结果 

 

2.1  各种复合材料的固化时间  3种复合材料的凝固

时间Tc、Ti、Tf结果见表1。  

主要材料和仪器                        来源 

烯酸树脂骨水泥iii(含显影剂)             天津市合成材料 

工业研究所 

OsteoSet-DBM颗粒(含脱钙骨基质、     Wright Medical  

手术级硫酸钙、骨形态发生蛋白2，4、   Technology Inc 

转移生长因子β1、胰岛素样生长因子1) 

扫描电镜(日产JSM.35C型)、电子天平    重庆医科大学生命 

科学院实验室 

Gilimore双针、InStron材料测试机        四川国纳 

 (Mode8874)、Merlin压缩测试软件       科技有限公司   
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结果经多样本方差齐性Levene检验，满足正态分布

(P < 0.05)，LSD-t 检验得出材料A与B 3种凝固时间比

较差异均无显著性意义(P > 0.05)，材料C的凝固时间与

A、B比较显著缩短(P < 0.05)。 

2.2  各种复合材料的凝固温度  3种复合材料在凝固

过程中最高聚合温度结果见表2。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

结果经多样本方差齐性Levene检验，满足正态分布

(P < 0.05)，LSD-t 检验得出材料A与B最高聚合温度比

较差异无显著性意义(P > 0.05)，材料C的聚合最高温度

显著高于A、B(P < 0.05)。 

2.3  各种复合材料的抗稀散性及材料残余率  大体观

察，3种材料在黏结期置入生理盐水中时见材料边缘膜

状物包裹，但未见明显溃散，各材料在初凝期与终凝期

注入生理盐水中浸泡过程中形态保持完整，24 h后亦未

见溃散。 

2.4  各种复合材料的成型材料压缩强度  3种复合材

料成型标本的抗压强度结果见表3。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

结果经多样本方差齐性Levene检验，满足正态分布

(P < 0.05)，经过单因素方差分析，各组间抗压强度比

较差异有显著性意义(P < 0.05)。 

2.5  各种复合材料的扫描电镜观察结果  各组复合物

成型后断面扫描电镜观察结果见图1。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

复合材料A排列较整齐，OsteoSet-DBM颗粒均匀

镶嵌在PMMA中，结合较为疏松，OsteoSet-DBM颗粒

周围存在较多较大的20~100 μm的自然裂隙，孔隙大小

不一致，孔隙率在30%~60%。复合材料B颗粒排列较整

齐，OsteoSet-DBM颗粒周围亦存在较少的20~100 μm

的自然裂隙，但孔隙率较材料A低。复合材料C结构致

密，如水泥墙样感觉，孔隙少见，孔隙大小基本一致，

分布不均，孔径部分在5~60 μm，孔隙率<10%。 

 

3  讨论 

 

Osteoset-DBM颗粒是美国WRIGHT公司生产的一

种骨移植替代产品，由DBM混合外科级硫酸钙而成。医

用CaSO4颗粒是一种骨传导物质，它可填充腔隙性的髓

内骨缺损，在做为吸水性介质而不产生阻碍骨生长可溶

性物质的同时，为新骨生长提供传导支架，允许血管组

Figure 1 Three composites under scanning electron 
microscope (×1 000) 

图 1  各种复合材料扫描电镜观察结果(×1 000) 

表 1  各种复合材料的凝固时间比较 
Table 1  Solidification time of three materials (x

_

±s, n=5, min)

Group Tc Ti Tf 

A 

B 

C 

6.19±0.03 

6.10±0.04 

 4.50±1.03
a

 

14.50±0.20 

14.46±0.20 

  8.30±0.03
a

 

24.03±0.08 

22.83±0.05 

15.81±0.03
a

 

Sodium bicarbonate, Osteoset-demineralized bone matrix particles 

powder and polymethylmethacrylate bone cement were mixed at different

mass ratio (1:40:60, 0:40:60, 1:0:100) to form A, B, C three kinds of 

composite materials; Tc: cohesion time; Ti: initial setting time; Tf: final 

setting time; 
a

P < 0.05, vs. A and B groups 

表 2  各种可注射性复合骨水泥的固化最高温度比较
Table 2  Three kinds of injectable bone cements for the 

highest temperature curing         (x
_

±s, n=5,℃)

Group Highest polymerization temperature 

A 

B 

C 

51.60±0.25 

52.10±0.25 

 65.56±0.41
a

 

Sodium bicarbonate, Osteoset-demineralized bone matrix particles 

powder and polymethylmethacrylate bone cement were mixed at different

mass ratio (1:40:60, 0:40:60, 1:0:100) to form A, B, C three kinds of 

composite materials; 
a

P < 0.05, vs. A and B groups 

表 3  各种可注射性复合骨水泥模具的抗压强度比较
Table 3  Three kinds of injectable bone cements in the mold 

strength                        (x
_

±s, n=5, MPa)

Group Mold strength 

A 

B 

C 

 80.60±1.15 

 89.70±0.85 

 278.4±1.20 

Sodium bicarbonate, Osteoset-demineralized bone matrix particles 

powder and polymethylmethacrylate bone cement were mixed at different

mass ratio (1:40:60, 0:40:60, 1:0:100) to form A, B, C three kinds of 

composite materials; ANOVA, P < 0.05, comparison among three groups

a: Material A: Sodium bicarbonate, Osteoset-demineralized bone 

matrix (DBM) particles powder and polymethylmethacrylate (PMMA) 

bone cement ratio (1:40:60)  

b: Material B: Sodium bicarbonate, Osteoset-DBM particles 

powder and PMMA bone cement ratio (0:40:60) 

c: Material C: Sodium bicarbonate, Osteoset-DBM particles powder and

PMMA bone cement ratio (1:0:100) 
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织和成骨细胞的长入，并能防止空腔的纤维组织长入。

DBM中含有多种骨形态发生蛋白(BMP-2、BMP-4)和多

种生长因子(转移生长因子β1、胰岛素样生长因子1)具有

成骨作用及诱导成骨作用
[25-27]
，可刺激间质细胞分化为

成软骨细胞和成骨细胞，形成软骨和骨，对皮质骨缺损

与骨不连作用尤其明显。在骨吸收过程中包裹在硫酸钙

颗粒中的DBM会持续降解，从而使其中包含的一系列生

长因子释放，诱导骨再生。将Osteoset-DBM颗粒粉末、

PMMA和碳酸氢钠混合制成的多孔型生物活性可注射型

复合材料保留了各材料的优点：PMMA骨水泥作为黏结

赋形剂使复合材料保留了PMMA骨水泥的一些优点，如

可注射性强、抗稀散性好、固化时间合理、力学强度始

适中；利用Osteoset-DBM颗粒作为生物活性成分使复合

材料具备一定的生物活性：可降解性、骨传导性及成骨

诱导性。下面就该复合物理化特性讨论。 

3.1  固化时间  合理的固化时间是骨水泥能否被临床医

生接受的一个关键因素，固化时间影响着材料的可注射

性，Tc指骨水泥从开始混合到与液体或体液接触不发生

稀散之间的时间；Ti指骨水泥从开始混合到不破坏其结构

就无法将其塑形的时间；Tf指骨水泥从混合至已固化不

再发生变形的时间。骨水泥在Ti之前均可注射，故骨水泥

的应用及塑形必须在Ti之前，因为初凝之后，只要没有附

加因素的影响，其固化体的结构、大小及形状即不能改

变，但此时由于固化体的结构较脆弱，易被破坏，若有

附加因素影响，将不利于最终效果，应维持其形态直至

终凝时间，才有足够的力学强度。因此，对可注射性生

物材料来说，Ti、Tf应适宜，不宜过长，Tc-Ti应稍长，临

床操作中必须在Tc之后，Ti之前将材料应用到患处，在

Tf之后将伤口闭合，Tc-Ti间期为操作窗口期。Khairoun

等
[28]
根据临床观察提出了一个固化时间标准：①3 min≤

Tc≤8 min。② Tc-Ti≥1 min。③Tf≤15 min。本实验结

果显示，3种可注射性不同复合物的凝固时间满足第1，2

条件。A、B材料凝固时间比较差异无显著性意义(P > 

0.05)，可见少量NaHCO3的加入对材料凝固时间影响不

大；A、B材料分别与C材料凝固时间相比差异有显著性 

意义(P < 0.05)，A、B材料凝固时间较C材料较长，A、B

材料Tf分别为22.8 min与24.5 min，可见DBM的加入影响

骨水泥的聚合凝固时间，但此影响似乎更有利于操作，

材料A、B的Tc-Ti间期约8.3 min，此操作窗口期延长无疑

使临床操作更从容。 

3.2  固化强度  可注射性生物材料修复骨缺损应具有一

定的初始力学强度。骨生物材料的力学性能包括压缩、

拉伸和扭转强度等，松质骨最重要的力学性能是压缩强

度。就理想椎体填充材料其抗压缩强度应介于松质骨与

皮质骨之间。正常皮质骨抗压强度为141. 84 MPa，正常

松质骨抗压强度为50 MPa
[29]
。前期试验证实, 材料B具

有良好的抗压缩强度，本次实验结果显示3种材料的抗压

强度分别为(80.6±1.15)，(89.7±0.85)，(278.4±1.2) MPa。

C的抗压强度明显较高于另外两种材料，正因此高力学强

度，将会使以PMMA为灌注材料的PVP后临近椎体的应

力发生改变，致相应椎体骨折风险增大
[30]
。A、B材料的

抗压强度均介于松质骨与皮质骨抗压强度之间，如采用

此类材料填充椎体缺损，则相临椎体所受应力降低，此

材料应可以当作一较好椎体内填充材料。A与B比较见A

抗压强度略低于B，可见1%NaHCO3将使材料的抗压强

度降低，但本次试验中材料A的抗压强度理论上适合椎体

成形术填充材料要求。 

3.3  抗稀散性  外科手术时应用部位常有出血，因此要

求骨水泥在终凝前与血液接触时不发生分解、稀散，要

具有一定的抗稀散能力。本实验结果显示，3种材料水中

静置24 h后，材料形状保持完整，无明显溃散现象。肉

眼观察发现，当材料黏结期时注入水中，材料表面有膜

状物出现，疑似溃散，故临床操作中应在粘结期后一段

时间使用，以防材料溃散。 

3.4  聚合温度  单纯PMMA骨水泥聚合时会产生较高热

量一直是骨科医师关心话题，因较高热量可能引起周围

组织灼伤，且高热量可致本实验Osteoset-DBM颗粒中骨

形态发生蛋白的变性失活，骨形态发生蛋白2的失活温度

是55~75 ℃
[31]
，国产骨水泥固化时的最高温度范围是

59~72 ℃
[27]
，而本组实验显示复合材料A产生的聚合温

度较单独PMMA骨水泥聚合时产生热量低，约(51.60± 

0.25) ℃，该温度恰能保持骨形态发生蛋白2活性。该混

合方式既可降低材料聚合温度，保证骨形态发生蛋白2的

活性又具备一定的成骨诱导性。 

3.5  材料微观结构观察  扫描电镜观察材料断面显示，

材料A具备较好的孔隙率及孔径结构，致孔剂 (1% 

NaHCO3)释放CO2后可为该材料提供合适的孔隙结构，

该结构为材料的降解及新骨组织的长入提供良好的条

件，理论上该材料具备较好的降解性及骨传导性，材料A

中Osteoset-DBM颗粒均匀镶嵌在PMMA中。多孔材料置

入骨内后对于材料与骨间的相互结合及材料的降解、新

骨的传导性生长均明显优于普通材料
[32-33]
。因此可以推

测，在体内Osteoset-DBM颗粒降解过程中PMMA起到支

撑强度的框架作用，伴随其不断降解，新骨的不断长入

到PMMA框架中，该材料与宿主骨结合紧密。此材料可

纠正羟基磷灰石骨水泥降解过快的缺点，其在置入体内

后诱导成骨的过程中始终保持较高力学强度。 

依据本实验可得出如下结论，将碳酸氢钠、

Osteoset-DBM颗粒粉末和PMMA骨水泥按(1∶40∶60)

混合制成的新型复合材料A具备合适的理化特性如凝固

时间、聚合温度、抗稀散性、可注射性、适中力学强度、

合适孔隙结构，以上性质符合PVP灌注材料基本要求。

且该复合材料理论上具备良好的可降解性、生物相容性、

骨传导性及成骨诱导性，可以继续行动物实验证实。 
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本文创新性：①直接利用美国 WRIGHT 公司生产的

Osteoset-DBM人工骨颗粒与 PMMA混合为实验的创新点之

一，将其混合制成具有生物活性的复合骨水泥同时具备了二者

的优点，并免去了自制DBM的繁琐。②将致孔剂碳酸氢钠加

入混合材料以提高材料的孔隙率从而争抢材料的生物活性为

实验的创新点之二，少量碳酸氢钠混入复合骨水泥材料一方面

对复合材料理化性质影响不大，另一方面对材料的孔隙结构有

明显改善。 


