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动物模型是进行科学实验的重要工具袁 骨折动物模型的

建立是研究骨折相关问题的基础遥临床上骨折的发生原因尧机
制尧愈合及其影响因素极多袁尤其是骨折愈合是一个长期而复

杂的过程袁受到稳定性尧血供尧感染尧外部刺激等多方面因素的

影响袁若措施不当会对患者造成伤害遥动物模型可以模拟人类

骨折发生时的各种状态袁在此基础上进行骨折预防尧机制和治

疗的研究袁可以有效地指导临床实践遥尽管动物模型在科学实

验中普遍存在袁并且在骨折模型研究方面起步也比较早袁形成

了许多经典实用的动物模型遥 但随着科学的进步及研究的深

入袁一些临床模拟性较低的模型不再适用袁需要创造与临床实

际更加相符的动物模型遥另一方面袁根据临床不断出现出的新

问题袁更需要制备合适的动物模型对其进行研究遥
员 骨折动物模型分类

员援 员 鼠模型 鼠价格低廉尧喂养方便尧生长周期短袁并且基因

组图谱详尽袁可以更好地研究骨修复分子机制袁是常用的骨折

愈合动物模型遥鼠的骺板终生存在袁可用于制作婴幼儿骨骺坏

死的模型遥并且鼠没有呕吐反射袁在进行口服给药并且需要定

量的实验中较为适用遥 但是鼠原始的骨结构中不含有哈佛系

统袁不能完全模拟人类的骨骼重建过程袁因此不能用于观察哈

佛氏系统的形态尧功能和组织性质的研究袁鼠的骨代谢与人类

差异也较大咱员暂遥 另外袁鼠的体型小袁一些方法特别是手术操作

不易实施遥早期鼠骨折愈合模型主要是利用三点受力原理袁在
大鼠胫骨咱圆暂和股骨咱猿暂上制备横形骨折模型遥这种模型可重复性

高尧操作简便袁但需要较复杂设备支持遥匀蚤造贼怎灶藻灶 等咱源暂改良了股

骨模型装置袁专门用于建立稳定性骨折模型遥 栽澡燥皂责泽燥灶 等咱缘暂

依靠牵引骨生成技术袁制备了胫骨外固定模型袁以研究膜内骨

化的过程遥
员援 圆 犬模型 犬是制备骨折愈合模型最常用的动物袁在骨成

分尧骨密度尧骨质及股骨的灰分尧胶原尧可提取蛋白和胰岛素样

生长因子原员 的含量等方面袁 成年犬与人类骨骼相似程度最

高袁并且根据骨块机械性能的检测袁犬的骨折强度也与人类相

似咱员暂遥 此外袁犬骨折愈合过程中哈佛系统的重建与人接近且重

建速度较快遥另方面袁犬是杂食类动物袁其消化系统与人相似袁
可进行口服给药遥但非甾体类抗炎药对犬类有毒性效应袁服用

阿司匹林等药物后会引起胃肠道溃疡尧失血尧甚至死亡咱远暂遥
员援 猿 兔模型 兔性情温顺袁便于饲养袁耳缘静脉便于取血袁也
是制备模型时较为常用的动物遥兔的骨骼转化速度快袁约达到

了人类的 猿 倍袁 因此可以在短期内观察骨折愈合时骨组织的

变化遥 其骨骺多数钙化或消失袁与成年人相似袁可用于模拟成

年人股骨头坏死的模型遥但兔是草食类动物袁消化系统与人差

异较大袁不应用于骨折愈合的药物治疗实验遥 兔的后肢发达袁
股骨粗大袁可用于股骨头坏死的动物模型制备袁也多用于疲劳

性骨折的模型制备咱苑暂遥
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揖摘要铱 随着传统重工业和交通事业的飞速发展袁骨折的发生率逐年升高遥临床上骨折的发生原因尧机制尧愈合及

其影响因素极多袁尤其是骨折愈合是一个长期而复杂的过程袁并且受到稳定性尧血供尧感染尧外部刺激等多因素的影响袁
若措施不当会对患者造成伤害遥 制备正确的动物模型可以准确模拟骨折发生袁有效地指导临床实践遥 本文就骨折动物

模型的材料尧制备尧应用等做一简要综述袁以期能为正确合理地选择骨折动物模型提供一定的参考遥
揖关键词铱 骨折曰 模型袁动物曰 骨折愈合曰 综述文献
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员援 源 其他动物模型 骨折动物模型中常用的还有猪尧羊尧马尧
猫及灵长类动物等遥羊尧马的体型较大袁获取相对不易袁不宜用

于大样本动物实验遥 羊具有特殊的消化系统袁有反刍现象袁不
适合口服给药遥 而灵长类动物的骨骼结构及性能等方面与人

类最接近袁适合模拟人类各种情况的骨折模型袁但由于其饲养

比较困难袁周期较长袁因而用于研究模型受到一定限制遥
圆 骨折动物模型的应用

圆援 员 长骨干骨折模型 长骨干横形骨折在车祸尧训练中发生

概率很高袁成功的动物模型有助于研究骨折愈合的机制尧条件

等袁有极高的临床意义遥
圆援 员援 员 闭合骨折模型 闭合模型主要利用三点受力原理模

拟长骨干骨折时的受力情况袁可借由专用的折骨器造成咱圆原源暂遥
小鼠麻醉后固定在动物台上袁 使带有重物的钝性铡刀从高处

落下袁折断胫骨或股骨袁则模型即制作成功遥 这种模型操作简

单袁可重复性高袁与临床实际情况相似度高袁是应用比较广泛

的模型袁用于骨折后愈合过程的研究袁特别是软骨组织在骨修

复中的作用遥 但是造模时打击部位可能不同袁受力不均匀袁有
可能造成粉碎性骨折袁并对长骨周围软组织的损伤不一袁而且

可控性较差袁操作过程中易损伤骨干周围的组织尧神经及一些

大血管遥 其他闭合造模也可以用棍棒直接击打或徒手咱愿暂掰断

胫骨袁这种方法虽然比较简单袁但只使用于体态较小尧性情温

驯的动物袁对绵羊尧马等大型动物较难实施遥
圆援 员援 圆 开放骨折模型 开放模型可提高造模的可控性袁将动

物麻醉后袁股骨内侧从髌骨内侧缘中点开始向近侧做切口袁切
口大小依据动物体型大小而定袁 在股骨中段用线锯或摆锯行

股骨干截骨袁造成横形骨折咱怨暂遥 开放造模所得到的各组动物模

型类型均一袁骨折部位一致袁对骨干周围的组织尧神经尧血管等

损伤较小遥 然而开放性模型断端平整袁固定相对不稳定袁导致

骨折端易滑动袁从而引起不同的愈合反应咱员园暂袁并且这种模型与

临床实际情况区别较大袁因此除用于研究骨折愈合的机制尧分
子及条件影响外袁 还可通过造成部分骨缺损用于人造材料的

应用等研究遥闭合骨折模型和开放骨折模型在实施操作前袁可
向计划折断的骨中插入髓内针进行内固定袁 即可制备稳定性

骨折模型咱员员暂袁可用于骨折后膜内成骨的研究遥但其断端仍有一

定程度的活动袁愈合过程中会出现部分软骨袁愈合方式多样袁
因此一般不用于研究单一某种因素或分子对骨折后膜内成骨

的影响遥
圆援 员援 猿 基因骨折模型 文献报道咱员圆原员源暂有特殊发育阶段骨生

长障碍和骨折的鼠模型袁其基因型为常染色体隐性突变袁形成

自发性骨折遥杂云载 鼠直到停止哺乳后未见机体异常袁至 苑耀愿 周

时袁载 线显示股骨远端的自发性不完全性骨折袁并显示骨痂形

成袁而完全性骨折较少观察到遥该模型可用于研究青春期的骨

生长机制遥
圆援 圆 骨不连动物模型

圆援 圆援 员 骨缺损模型 早期骨不连模型通过扩大骨缺损的程

度袁即增大骨折两断端间隙来建立遥由于间隙扩大后影响组织

分化和再血管化程度袁骨膜也受到较大损害袁使骨愈合不完

全咱员缘暂遥 但这种模型与临床实际相差较大袁可重复性低袁现在已

较少使用遥
圆援 圆援 圆 不稳定性模型 固定是骨折愈合过程中极为重要的

一步袁断端稳定性差易使两断端产生滑动袁影响组织尧血管的

再生和成骨细胞的活动咱员远暂遥 灾燥造责燥灶咱员苑暂在成年犬桡骨骨干中段

形成骨缺损袁并不用任何内外固定袁使两断端能产生任意旋转

或滑动袁破坏了断端稳定性袁同时造成了增生性骨不连和萎缩

性骨不连两种模型遥然而同时有文献报道袁骨折端适度的轴向

旋转运动能刺激骨痂形成袁有助于骨折愈合袁但断端的剪切滑

动会损伤周围组织袁促进纤维组织增生袁形成增生性骨不连咱员愿暂遥
圆援 圆援 猿 骨膜切除模型 耘糟噪葬则凿贼 等咱员怨暂改良 月燥则憎灶造燥憎 的方法袁
将新西兰大白兔胫骨截断后袁 去除相当于骨干直径长度的断

端骨膜和髓腔内组织袁用钢板固定骨折端袁使之保持 圆 皂皂 间

隙袁造成萎缩性骨不连模型遥由于在临床工作中常常出现骨折

端骨膜过度剥离和扩髓的情况袁 这种通过切除骨膜和扩除髓

腔内组织来削弱骨愈合能力袁形成骨不连的模型袁临床模拟性

较强袁具有较高的临床指导意义遥
圆援 猿 骨质疏松动物模型 骨质疏松以骨量减少尧骨脆性增加

为主要表现袁 是老年人及绝经后妇女发生骨折的主要原因之

一遥建立合适的动物模型是开展骨质疏松病因尧药物治疗以及

愈合研究的关键遥
圆援 猿援 员 全身性骨质疏松模型 全身性骨质丢失模型利用调

节动物体内雌激素含量袁使其分泌不足袁模拟绝经后的状态遥
主要有手术摘除动物双侧卵巢和药物抑制两种方法遥 手术一

般取 远耀怨 月龄的雌性大鼠袁 切除其双侧卵巢后进行观察袁可
见其血清雌二醇水平迅速下降袁由此引起骨转化加快尧骨量减

少尧骨强度下降袁造成骨质疏松遥 并且在自然发生骨折时骨量

减少部位上也与人类相似咱圆园暂遥 这种模型成功率大袁可控性强袁
且重复性高袁 是比较成功且应用广泛的骨质疏松引起骨折的

模型遥 雌犬卵巢摘除后雌激素耗竭袁 但不会引起明显的骨丢

失袁骨组织形态及生化参数也变化不大袁所以制备此类模型时

应慎用犬作为实验动物遥
非手术模型采取口服或皮下注射药物袁 抑制雌激素分泌

或直接对骨造成影响遥如给动物口服维甲酸袁可观察到骨松质

和骨皮质容量明显减少袁骨组织微结构的病理改变袁骨小梁数

量下降袁骨髓腔增大袁皮质骨变薄遥 这种模型在症状及组织形

态学上与人类都较为相似咱圆员暂遥此外袁使用过量的糖皮质激素可

直接抑制成骨细胞的活性袁可在约 员园 凿 后见到明显的骨质丢

失袁是急性骨质疏松的造模方法遥 但是袁某些使用药物所制备

的模型需在实验过程中持续给药袁否则在停药后袁动物丢失的

骨量会恢复至正常遥
此外袁还有报道通过对大鼠食物中钙与蛋白含量的干预袁

采用高蛋白低钙饲料饲养袁可造成营养性骨质疏松模型咱圆圆暂遥
圆援 猿援 圆 局部骨质疏松模型 废用性骨质疏松模型袁固定动物

的某一肢体袁 例如用石膏固定动物肢体或用螺钉固定动物关

节袁人为制动造成动物肢体废退现象遥对于防治瘫痪尧骨折尧术
后长期卧床的患者出现骨质疏松有重要意义遥 并且这种模型

可以将未制动肢体进行自身对照袁 减少了其他个体因素带来

的干扰遥 悬吊模型采用将大鼠尾部悬吊袁使其后肢悬空袁造成

机体骨矿化水平降低袁钙磷代谢负平衡袁导致骨质流失咱圆猿暂遥
猿 问题与展望

动物模型是否合适袁需要从多个方面进行评价咱圆源原圆缘暂遥 首

先袁动物模型是否与临床实际相符袁因为动物模型是用于对人

类疾病的研究袁只有尽可能符合临床实际情况袁才使实验结果

具有最大的可靠性袁 如果动物模型与相关的人类疾病差异过

大袁就失去了模型的意义遥动物模型虽然能够较好地模拟人类

骨折时的状态袁但由于动物机体与人存在一定差异袁并且骨折
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愈合并不是局部过程咱圆远暂袁因此在动物模型上得到的实验结果

还需要进行临床试验遥 其次袁模型的重复性尧造模方法是否能

制备出稳定均一的状态也是制备动物模型是否成功的关键之

一袁动物实验同样需要遵循重复的实验原则袁其实验结果才真

实有效袁 因此造模方法必须能稳定地模拟实际情况并且是制

备得到的模型尽量相同袁减少随机条件产生的差异遥 第三袁造
模方法是否易行袁实验过程中往往样本量较大袁需要实验人员

重复造模袁如果造模方法过于复杂袁会加重实验人员的负担袁
并且增加造模过程中的不稳定因素袁降低了可控性遥

骨折动物模型在研究人类骨折中起到非常重要的作用袁
采用合适的动物模型可以对疾病研究起到事半功倍的效果
咱圆苑暂遥 一方面袁由于骨折发生时随机性较大袁临床实践中会不断

遇到新的问题袁还需要对实际临床问题进行归纳总结袁建立符

合实际的新的动物模型曰 另一方面袁 对于已经建立的动物模

型袁还可结合实际与以往经验进行改良袁或在原有模型上进行

更深层次的研究遥
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