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机械加载促进骨质疏松大鼠种植体骨结合的实验研究
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决定种植牙修复成功的关键因素之一就是种

植体骨结合，这包括了骨创伤和骨再生两个基本

过程m)n。骨质疏松，以骨量减少及骨组织微结构退

行性变为主要病理特征，是降低骨再生质量的不利

因素m-Q(n。随着我国人口老龄化趋势，老年人特别是

绝经后女性作为骨质疏松的易患人群，在临床种植

义齿修复患者中越来越多见。而牙槽骨又是易罹患

骨质疏松的部位之一。长期以来，对于种植体骨结

合的长期稳定性，骨质疏松都被认为是一个潜在的

危险因素m#n。但骨质疏松状态下，种植体周围的骨结

合是否一定会受到破坏，并因此成为种植体植入的

绝对禁忌证，还存在明显争议mAQ'n。近年来，课题组已

对应用关节机械加载等现代康复技术促进骨生长m)%Q))n
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和加速骨损伤的修复!"#$"%&进行了报道。机械加载还

能够在骨关节炎动物模型上有效的抑制骨吸收!'(&。

此外机械加载还能通过刺激血管生成而促进骨损

伤的愈合治疗股骨头坏死!)*&。本课题在前期研究成

果基础上，进一步提出机械加载可能促进种植体的

骨结合的假想。在本研究中采用大鼠骨质疏松实验

动物模型，研究探讨机械加载促进种植体骨结合的

可靠性及其效能。

! !"#$%

)+" !"#$ 美国诺兰公司双能 , 线骨密度仪

（-./,01,23455 672806.）。美国 9:;<=>: %%4? 万

能力学测试机。

'+# %&'( #( 只雌性 @-=ABCD .AEFDG（@.）大

鼠，)# 周龄，体质量 #?5!%55 B，由解放军军事医学

科学院实验动物中心提供。随机分成 ( 组：假手术

组（;HAIJ、假手术膝关节加载治疗组K;HAILF>AMN:BJ、

去卵巢模型组（7O,）和 7O, 膝关节加载治疗组

K7O,LF>AMN:BJK! P4J。所有实验过程均严格遵守天津

医科大学实验动物管理规定，并且经过天津医科大

学伦理委员会批准。

"+% '()*+,- "Q 只雌性 @. 大鼠，Q+*R异

氟烷吸入麻醉1俯卧位固定于手术台上1常规备皮、

消毒、铺巾，沿背部中线做一个 "S* TI 切口，沿皮下

层向右侧游离解剖1分离白色脂肪组织，暴露粉红色

卵巢后与周围脂肪一起剪除，将子宫送回腹腔中。

同法切除左侧卵巢。止血，冲洗后，再逐层缝合肌

肉、皮下组织、皮肤。所有的动物术后连续 % M、每天

#次预防性给予抗生素K恩诺沙星，* !BUBJ。

)S( ./0/1 卵巢去势术后 ( 周，Q( 只雌性

@. 大鼠，QS*R异氟烷吸入麻醉下，在大腿前面做一

个 QS* TI 切口，分离肌肉，暴露股骨骨面。于股骨前

面中段垂直于骨长轴，种植机以转速 Q5 555 =U;，生

理盐水持续降温下，5S% II 级差制备双侧皮质孔

洞，挤压植入直径 )S* II，长度 (S* II 的纯钛种植

体。完全缝合关闭伤口。所有的动物术后连续 % M，

每天两次预防性给予抗生素K恩诺沙星，* !BUBJ。

)S* 2345 种植体植入术后第 Q 天，QS*"异氟

烷吸入诱导麻醉后进行机械加载。机械加载点位于

膝关节，加载力由外侧向内侧的方向施加到大鼠膝

关节，加载频率为 )5 VW，力度为 * 6，% IN:U侧，共

4 IN:UM，加载 * M，休息 # M，往复循环 ( 周（图 )）。

)+4 6789 实验动物以 )5R水合氯醛腹腔过

量注射处死，取材双侧股骨，放置于 (R的福尔马林

溶液固定 (X H，然后将标本包裹在润湿生理盐水的

纱布，之后置于3#5 #冰箱中保存。

)+? %&:;<

)+?+) 骨密度测量 采用美国诺兰公司双能 , 线

骨密度仪。#+*R异氟烷吸入麻醉，大鼠俯卧位于测

量中心，在卵巢切除前和机械加载后分别测量股骨

中段种植体周围骨密度（YZ.）和骨矿化度（YZ[），

并且记录相应的数值。

"+?+Q 生物力学测试 将股骨在常温下解冻，置于

9:;<=>: %%4? 万能力学测试机的配件上，加载速度

" IIUIN: ，匀速加载，记录载荷3变形曲线，计算最

大推出力值 K图 Q）。

"+X =>?@A 采用 @\@@"]+5 统计软件进行分

析，组间比较运用单因素方差分析。数据用 !"# 表

示。^

"$5+5*，^^

"$5+5"，^^^

"$5+55" 分别表示差异具有

统计学意义。相关参数变化例如骨密度值P !837&U7

% "55 R，8P“机械加载后”和 7P“卵巢切除前”。

" &'

Q+" 23B5CDEFGHI 实验期间，在卵巢

切除手术前（实验前）和机械加载后（实验后）分别

检测 YZ. 和 YZ[。在 ;HAI 组中，实验后 YZ. 比实

验前 YZ. 升高（"$5+5*），实验后 YZ[ 比实验前

( ! )*+,-./0123(4

#$% ! &'(( )*+,$'% -.(+-/('- $' .+-0

( " 56789:
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!"# 也显著性升高（!!$%$&）。在 '()*+,-)./01 组

中，实验后 !"2 比实验前 3"2 明显增加4有统计学

差异（!!$%$$5），而实验后 3"# 比实验前 3"# 明显

升高（!!$%$5），说明机械加载促进骨密度和骨矿化

度的增加。在 678 组中，实验后 !"2 比实验前

!"2 明显降低（!!$%$5），同时实验后 !"9 比实验

前 !"9 明显降低（!!$%$5），说明卵巢切除以后骨密

度和骨矿化度会降低，表明 678 建模成功。:()*;

,-)./01 组与 '()* 组相比，膝关节机械加载显著改

善 !"2 和 !"9（均 !!$%$$5）。678+,-)./01 组与

678 对照组相比，膝关节机械加载显著增加 !"2

和 !"9（均 !!$%$$5）（图 <）。

=!!$%$&，==!!$%$5，===!!$%$$5

! ! "#$%&''()*'+,)

"#$ ! %&' ()*' +#*',-. /'*0#12 -*/ ()*' +#*',-. 3)*1'*1 )4 ,-10 4'+),- ('4),' -*/ -41', 1&' '56',#+'*1

>%> !"#$%&'()*+,- 种植体最大

推出力的结果在 '()* 组、'()*+,-)./01 组、678 模

型组和 678+,-)./01 组分别是 （?@%>>@"5%<??），

（AB%@B5"$%???），（<&%55<"$%@&@），（&<%?$C"5%<B<）

D。:()*+,-)./01 组与 '()* 组相比，膝关节机械加载

显著改善种植体最大推出力（!!$%$$5）。678+,-)./01

组与 678 对照组相比，膝关节机械加载明显增加

种植体最大推出力（!!$%$$5）（图 C）。

! -.

随着社会经济的发展E老龄化社会的加速E越来

越多的老年人由于牙齿的缺失，将寻求种植牙的修

复。骨质疏松症延缓骨折愈合和早期种植体周围的

骨组织骨结合，是种植牙成功的主要障碍之一。目

前认为，多种运动方式可以改善这种状况E 例如游

泳、跑步、爬山、瑜伽、太极等。因而，运动作为物理

康复疗法已经证明可以促进骨量的增加，非药物治

疗方法可以有效阻止骨量的减少。在本实验前期的

研究中E机械加载已经应用到一些动物模型上。骨形

态研究的结果表明，膝关节加载刺激骨形成F5>G。笔者

还发现E 膝关节加载加速胫骨和股骨颈手术伤口的

愈合F5$H55G。膝关节加载机制被认为是改变股骨骨髓

腔内的压力。压力也激活股骨和胫骨的骨代谢相关

基因F5@H5?G。本实验前期研究中，膝关节加载也诱导骨

形成和增强股骨颈的骨愈合F5<G。而本研究结果进一

步证实了作者建立在前期研究基础上的假想，即机

械加载可以促进种植体周围的骨组织改建，明确地

===!I$%$$5

! 7/01234567

"#$ 7 %&' +-5#+8+ 68..)81 4),3' )4 1&' #+6.-*1
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提升局部的骨质量。

本实验采用 !" 雌性大鼠，通过采用双侧卵巢

切除，建立骨质疏松模型；通过运动与康复的角度

观察机械加载对骨质疏松大鼠种植体周围骨组织

的骨结合的影响。此研究结果初步显示 #$%&'

()%*+,- 组与 #$%& 组相比，膝关节机械加载显著增

加 ./" 和 ./0（!!12334）。同时，5678()%*+,- 组与

567 对照组相比，膝关节机械加载显著改善 ./"

和 ./0（!!32334）。以上 9 组结果说明机械加载会

促进骨密度和骨矿化度的增加，证明机械加载是有

效的。另外，!$%&'()%*+,- 组与 #$%& 组相比，膝关节

机械加载显著改善种植体最大推出力（!!32334）。

567'()%*+,- 组与 567 对照组相比，膝关节机械加

载显著改善种植体最大推出力（!!32334）。以上结果

同样证明了机械加载促进了种植体的骨结合。

牙槽骨是容易罹患骨质疏松的部位之一。临床

治疗中发现，在 :6 类骨质条件下植入种植体，经过

无干扰的 ;"< 月愈合期，种植体周围骨仍然出现不

同程度的吸收。临床回顾性研究认为，骨质疏松条

件下种植体周围骨有延期愈合风险，在分子水平研

究亦得到证实。药物替代治疗是当前骨质疏松主要

的治疗手段，但长期应用雌激素有增加绝经妇女的

子宫内膜癌、乳腺癌和心血管疾病发病的危险性=使

得临床医师在应用雌激素治疗骨质疏松时仍然十

分谨慎。

本实验研究结果提示，通过机械加载，有望在

临床上为骨质疏松患者种植牙提供新的优化治疗

策略。膝关节加载可作为一个有效的促进骨结合的

非药物治疗方法。该方法不但效能高，而且避免了

化学药物治疗带来的一系列副作用。本研究中的实

验对象大鼠体型较小，为便于实施与检测，采用股

骨为实验部位。为了深入探讨机械加载促进种植体

骨结合的机制，下一步应该采用较大的实验动物=并

应用于颌骨部位，以使模拟生物力学条件更接近人

类。
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张云龙，等2机械加载促进骨质疏松大鼠种植体骨结合的实验研究!
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