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摘要　人工髓核置换术是一种微创治疗椎间盘退行性疾病的方法，是治疗椎间盘疾病以及重建椎间稳定的理想方法之

一。合适的人工髓核假体是当前研究的热点和难点。该文归纳整理了人工髓核假体研究领域的文献，对人工髓核假体材料

的特征、生物力学、生物相容性等方面的研究进展进行综述。
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　　椎间盘退行性疾病为常见病和多发病，主要治

疗方式包括物理治疗和手术治疗。手术治疗的主要

术式分为脊柱融合术和非融合术，脊柱非融合术可

避免融合术引起的手术邻近节段继发性退变，并尽

可能保留手术节段基本生理功能，因此得到越来越

广泛的应用。脊柱非融合术主要包括人工椎间盘置

换术和人工髓核置换术［１］，其中人工髓核置换术具

有尽可能维持纤维环完整性、有效维持椎间盘高度、

恢复脊柱基本运动功能、减少邻近节段发生退变的

可能性等优势，更适用于椎间盘退变早中期的患者。

目前人工髓核置换术处于发展期，一些学者在人工

髓核假体方面开展了一系列相关研究，本文回顾了

该领域的相关文献，对其研究进展进行综述。

１　人工髓核假体设计目的和原则

髓核是椎间盘的核心，四周由纤维环包围，夹在

上、下软骨终板之间，呈凝胶状，主要由水（质量的

７０％～８５％）、蛋白多糖（干质量的３０％～５０％）、胶

原蛋白（干质量的２０％）及其他小分子质量蛋白构

成［２］。髓核的主要功能是吸收和传递外载荷，其含

水量随椎间压力变化而变化［３］。人工髓核置换术的

目的是置换无功能髓核，同时维持正常椎间盘高度，

以恢复椎间盘的生理负荷和椎间运动能力，从而恢

复髓核的生理功能。

作为植入人体的医疗器械，人工髓核假体的设

计必须严格遵循以下原则：①所用材料具有良好的

生物相容性，无毒性，耐磨防腐，具有射线不透性以

便于术中定位；②植入人体后有足够的机械强度以

恢复椎间盘高度，能吸收传递轴向载荷，并进行多方

向、多角度的屈伸运动［４］；③具有与正常髓核相同或

相似的生理功能，即椎间盘承受载荷时，水从假体排

出，椎间盘释放载荷时，假体从周围组织吸水；④形

状结构与正常髓核相同。

２　人工髓核假体类型

人工髓核假体可分为两大类：预制型假体和可

注射型假体。

２．１　预制型人工髓核假体

预制型人工髓核假体是目前研究最多、临床应

用效果最好的假体类型［５］（下页表１）。它采用粘弹

性材料制成，多呈楔形或矩形，植入人体前通过脱水

来缩小体积，植入后吸水膨胀恢复假体形状。预制

型人工髓核假体具有较好的生物力学特性，能够很

好地维持椎间盘高度。

２．２　可注射型人工髓核假体

将２种或２种以上可塑性单体材料注入已切除

髓核的椎间盘空腔内，注入物聚合后形成弹性体，该

种假体即为可注射型人工髓核假体，其具有与正常

髓核相似的生理特性［５］，并能最大程度地与髓核空

间匹配，减小假体移位的危险性。下页表２为目前

主要的可注射型人工髓核假体。

２．３　两种人工髓核假体优缺点

两种人工髓核假体各有优缺点。目前这两类假

体多处于研究评测阶段，应用于临床较少。

预制型髓核假体优点是：①拥有良好的生物力学

性能和机械强度，能有效恢复椎间盘高度并承受轴向

载荷，可进行多方向屈伸运动；②生物相容性好，植入

·７８２·
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人体后不会产生毒性反应；③假体材料耐磨防腐，射

线不透性良好，术中定位准确；④在体外成形，不必考

虑其聚合时间和聚合过程中放热问题。它的缺点主

要表现为：①形状大小确定，难与髓核空间很好匹配，

造成局部应力集中，易导致假体移位或下沉，加速邻

近节段退变［４］；②植入前需在纤维环上做较大切口，

使纤维环完整性受到破坏；③多数假体缺乏正常髓核

液体泵功能，不能与周围组织进行水分交换。

表１　主要预制型人工髓核假体

名称 组成材料 特点 研究现状

ＰＤＮ假体 内核为聚丙烯腈聚丙烯酰胺

共聚物水凝胶，外层是聚乙烯

纤维

易置入体内，吸水后膨胀可恢复假体形状和

椎间高度，聚乙烯纤维外层可避免内核过度

膨胀引起的终板骨折，无毒性反应，机械持久

性好

已在临床应用，并取得一些效果，近年来

手术成功率明显提高

Ｎｅｗｃｌｅｕｓ假体［５］ 聚碳酸氨基甲酸酯弹性体 可在椎间盘内重新卷曲，呈层状螺旋排列，能

承受一定压力，生物相容性好

已在动物模型上进行生物相容性测试，通

过５０００多万个循环测试，无明显磨损

Ａｑｕａｒｅｌｌｅ假体
［６］ 半脱水聚乙烯醇凝胶 含水量高，可根据椎间压力调整含水量，具有

良好的生物相容性和生物力学性能［７］
已在椎间盘切除的狒狒上进行生物相容

性和生物力学性能测试

ＮｅｕＤｉｓｃ假体［４］ 两种聚丙烯酰胺形成的聚合物 创伤小，可吸收自身质量９０％的水分以恢复

椎间高度、承受轴向载荷，无毒性反应

已在新西兰白兔椎旁肌进行生物相容性

测试，但无生物力学测试结果

ＩＰＤ假体［８］ 镍钛形状记忆合金 具有足够的支撑强度、合适的形变量，能改变

椎间盘负荷分布

已在动物模型上进行模量椎间盘假体

置换

表２　主要可注射型人工髓核假体

名称 组成材料 特点 研究现状

ＤＡＳＣＯＲ假体 亚甲基二苯基二异氰酸酯和

聚氨酯

塑形性好，与髓核摘除后空隙契合度高，聚合过程热

量释放小，具有良好的柔韧性和机械强度［９］
欧洲已进行临床试验

ＢｉｏＤｉｓｃ假体［１０］ 牛血清蛋白溶液和戊二醛溶液 ２ｍｉｎ成型，达到最大强度，多聚化过程无明显放热

反应

临床实验阶段

ＮｕＣｏｒｅ假体［４］ 丝纤蛋白和弹性蛋白组成的重

组蛋白共聚物

蛋白质含量、含水量、酸碱度、弹性模量与正常髓核

相似，聚合过程温度升高不明显，手术时间短，无毒

性反应，生物相容性好

早期临床研究结果理想，现对其

进行一系列临床评估［１１］

ＩＤＮ假体［４］ 丝弹性蛋白复合多聚体 聚合只需几分钟，无明显放热反应，可恢复椎间盘高

度，可减少终板磨损，假体突出概率小

尚无临床试验研究报道

ＳＩＮＵＸＡＮＲ假体［１０］多聚甲基硅氧烷 无细胞毒性反应，稳定聚合后无移位倾向 已进行临床试验，并对其进行术

后评估

　　可注射型髓核假体的优点是：①可完全填充髓

核摘除后空腔，最大程度地与纤维环、上下软骨终板

相匹配，应力分配均匀，可减少终板损伤可能性以及

避免假体移位或下沉等问题；②尽可能地保留了纤

维环完整性，微创，患者术后康复快；③具有与正常

髓核相同或相似的生理功能，可根据椎间压力自动

调节含水量，可吸收载荷冲击振荡；④可在假体中加

入促髓核再生物质或蛋白酶抑制物以延缓降解［４］。

它的缺点在于：①单体在体内聚合时间难以控制，聚

合过程放热易损伤周围组织和神经；②单体注入过

程中可能会从破裂的纤维环缝隙中泄漏；③某些单

体共聚形成的聚合物或聚合过程中添加的交联剂可

能引起人体毒性反应；④多数聚合物的刚度和强度

不够，其恢复椎间高度能力有限。

３　人工髓核假体生物力学分析

生物力学性能是评价人工髓核假体的重要指标

之一，近年来该方面研究不断增加。

１９９６年，有研究首次证实水凝胶髓核假体具有

与正常髓核相似的液态静力学特性，即假体可随椎

间压力变化自动调节含水量［１２］。Ｎｏｒｔｏｎ等对ＰＤＮ

假体施加２００～８００Ｎ载荷，进行５０００万次循环撞

击疲劳实验，证实ＰＤＮ假体具有良好的机械性能，

随后将ＰＤＮ假体植入人尸体标本进行生物力学实

验，发现其能吸收负载，有效恢复椎间盘高度，维持

脊柱稳定性。Ｄｅｔｉｇｅｒ等
［１３］将一种新型人工髓核假

体植入山羊椎间盘内进行生物力学性能测试，发现

其能恢复部分椎间盘承载能力。Ｓｍｏｌｄｅｒｓ等
［１４］选

取健康雌性犬进行试验，实施腰椎髓核摘除术后，将

·８８２·
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新型人工髓核假体植入其中，测量假体在屈伸运动、

横向弯曲、轴向旋转运动时的角位移，任何一个方向

角位移显著降低说明该节段不稳定；将人工髓核假

体植入组与正常髓核组、髓核摘除组的角位移变化

对比分析，发现假体植入组角位移下降明显小于髓

核摘除组，与正常髓核组则无明显差异，说明人工髓

核假体可恢复髓核摘除椎间盘的性能。Ｒｅｉｔｍａｉｅｒ

等［１５］对３０只羊进行体内和体外实验，体外实验时模

拟正常生理环境和载荷条件，向髓核摘除的羊腰椎标

本中植入水凝胶人工髓核假体，并进行轴向压缩测

试，结果表明该假体可模拟正常髓核的生物力学性

能，但是恢复椎间高度能力有限。

国内对人工髓核假体的研究起步较晚，但发展

很快。王文军等［１６］选取新鲜成人颈椎尸体标本，将

其分为正常颈椎节段组、髓核摘除组、人工髓核假体

植入组和椎间融合组，测试各组在前屈、后伸、左右

侧弯和旋转运动时角位移的变化，即运动范围

（ＲＯＭ）、中性区（ＮＺ）和弹性区（ＥＺ）３个参数，结果

发现髓核摘除组与正常颈椎节段组ＲＯＭ变化存在

显著性差异（犘＜０．０１），这可能是由于髓核摘除后

各方面运动稳定性下降所致，而人工髓核假体植入

组各运动方向的ＲＯＭ 下降较髓核摘除组明显减

小，与正常颈椎组无明显差异，说明人工髓核假体置

换术可恢复脊柱节段稳定性；影像学资料显示，髓核

摘除组椎间高度明显下降，在承受轴向载荷时椎间

隙明显变窄，且颈椎生理曲线出现反折现象，而人工

髓核假体植入组的椎间高度与正常颈椎组无明显差

异，颈椎正常生理曲线得以保持，说明人工髓核假体

植入能较好地恢复椎间盘高度和生物力学稳定性。

张嘉利等［１７］利用聚乙烯醇水凝胶制备了新型可盘

旋型人工髓核假体，并植入新鲜成人腰椎标本的

Ｌ４～５节段中，使用电子万能材料试验机对其进行单

轴向压缩测试实验和蠕变测试实验，发现该假体的

生物力学性能与正常髓核非常接近，其承受低应力

时可恢复脊柱柔韧性，承受高应力时可有效维持椎

间高度，为脊柱稳定性提供保障。

４　人工髓核假体存在问题及假体新材料探索

４．１　存在问题及解决方法探索

人工髓核假体为椎间盘退行性疾病的治疗带来

了更多选择，它不仅可重建椎间高度，恢复脊柱运动

稳定性，还能最大程度地保留椎间盘的完整性。临

床研究［１８］表明，人工髓核假体的短期疗效比较好。

但人工髓核假体还存在一些亟待解决的问题：①多

数预制型人工髓核假体弹性模量过高，植入椎间盘

可能造成软骨终板损伤及假体下沉；②植入的假体

可能移位或被挤出［５］；③椎间高度难以长期维持；

④术后假体植入节段的脊柱活动度减少，各方向运

动受限；⑤假体可能与体内物质相互作用，发生毒性

反应；⑥耐磨防腐性能不够好，使用寿命不长。

人工髓核假体置换术的主要并发症为纤维环受

损易导致假体移位突出、软骨终板磨损造成假体下沉

等。病例统计分析显示，人工髓核假体置换术后，由

于假体移位突出而再手术的患者约占１０％
［１９］。为减

少这些并发症，学者们进行了进一步的探索，包括研

制假体新材料、设计假体新结构、改进手术方法等。

Ｂｒａｎｔｈ等对接受人工髓核假体置换的患者进行为期

１年的随访，发现采用后侧入路的１４例患者５０％出

现假体移位，而采用前外侧入路的９例患者则未出现

假体移位，表明改变手术入路可在一定程度上减少假

体移位发生率。此外，改变假体摆放位置、对纤维环

切口缝合修复也可减少假体突出发生率。

４．２　更合适的人工髓核假体材料

为了解决人工髓核置换术带来的问题，学者们

对更合适的人工髓核假体材料进行了探索。水凝胶

是制备人工髓核假体的理想材料，它是一种三维水

化聚合物，可以模拟正常髓核的机械特性和生理特

性，提供最直接的负载支持，并促进水合作用［６］。近

年来，关于水凝胶材料的研究很多。

髓核具有提供椎间盘吸收载荷冲击和振荡的能

力，透明质酸是髓核细胞外基质的重要组成成

分［２０］。Ｚｈｏｕ等
［２１］将二硫化合物交联的透明质酸水

凝胶注入猪腰椎间盘切除模型进行生物力学性能测

试，证实水凝胶可重建椎间盘抗冲击能力，其具有与

正常髓核相同或相似的弹性和生物力学性能。

Ｂｏｒｇｅｓ等
［２２］用三甲基丙烯酸酯、乙烯基吡咯烷酮和

纳米纤化纤维素制成复合水凝胶，该水凝胶具备均

匀的受力结构，可以很好地吸收和传递载荷，并具有

与正常髓核相似的多孔渗水膨胀及压缩特性，能够

很好地模拟正常髓核液态静力学特性。还有学

者［２３］根据生理髓核组织特性研制出二甲基丙烯酸

纳米纤维素光聚合水凝胶，并将其植入到切除髓核

的牛椎间盘模型中，结合影像学资料观察椎间高度

变化，结果显示该种水凝胶能够恢复椎间高度，在承

受５０万次载荷循环后仍能维持椎间高度。目前以

水凝胶为材料制备的人工髓核假体仍有待进行全面

验证。

５　结语

由于生理髓核结构和功能的复杂性，目前还没

·９８２·
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有研制出完全代替生理髓核的假体，大多数人工髓

核假体仍处于研究和早期临床试验阶段，已经应用

于临床的髓核假体也缺乏长期随访观察，但无可否

认它们在治疗椎间盘源性疾病方面卓有成效。髓核

假体尚未得以广泛应用于临床的原因之一是假体植

入可能会产生不同的并发症。因此，如何减少和防

止假体移位或下沉是未来髓核假体研究的重要方向

之一。受伦理、实验方法的限制，目前人工髓核假体

的生物相容性测试、生物力学性能测试主要在动物

和尸体上进行，存在一定的局限性，因此需要找到合

适的仿生脊柱模型。人工髓核置换术作为常规手术

的补充和改进，是一种极具潜力的治疗手段。虽然

目前尚处于试验阶段，但在不久的将来，随着最新科

学技术如基因工程、组织工程的高速发展，将会具有

更好的应用前景。
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