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摘要!>目的>探讨?M/h4/g/PG合金胆囊夹在兔体内的降解行为及生物相容性' 方法>将 '% 只兔随机分为裸

合金夹组"E组#(植酸涂层合金夹组"Y组#(?E<(植酸涂层合金夹组"B组#和空白对照组";组#$每组 - 只' ;组

兔不进行手术+其余各组兔行开腹手术$取灭菌处理后的不同涂层 ?M/h4/g/PG 合金夹夹闭选取的胆囊壁组织' 观察

各组兔术后一般情况+检测各组兔手术前后血清镁离子(钙离子浓度及肝肾功能+术后 $(!F(,! G$采用L射线衍射观

察各手术组兔合金夹降解情况+术后 $(!F(,! G分批处死各手术组兔并取出合金夹$通过扫描电镜观察合金夹降解情

况' 结果>术后各组兔生命体征平稳$未出现并发症' L射线衍射和扫描电镜结果显示$随着术后时间的延长$E组

兔合金夹表面结构缺损最为明显+Y组兔合金夹表面裂纹加深+B组兔合金夹表面仅可见轻微裂纹$结构完整' 手术

前后各时间点 F 组兔血清镁离子(钙离子浓度及肝(肾功能指标比较差异均无统计学意义"G["#"R#' 结论>?M/h4/

g/PG合金夹在兔体内生物相容性良好$且生物学毒性小$安全性高' ?E<(植酸涂层合金夹在兔体内降解速率明显低

于裸合金夹$且其生物相容性更好'

关键词!>镁合金+生物相容性+降解+胆囊夹
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>>腹腔镜胆囊切除术是目前治疗胆囊良性疾病的

首选方式%!&

$术中使用结扎夹夹闭胆囊管和胆囊动

脉$绝大多数对人体是没有危害的' 但结扎夹长期

留在体内对机体的影响及后续检查障碍一直是亟待

解决的问题' 目前使用的结扎夹主要为传统不降解

金属钛夹(不降解 c@0939S 塑料夹和高分子可吸收

结扎夹' 与传统的医用无机非金属材料及医用高分

子材料相比$镁及镁合金的综合力学性能"强度高(

韧性好(抗疲劳性能#(可降解性和加工成型能力更

优%,/F&

' 植酸是一种从粮食作物中提取出来的金属

多齿螯合剂$其形成的金属螯合物稳定性强' 经微

弧氧化"028H91H89)2G16294$?E<#处理后的合金材料

与植酸形成的膜层的致密性大大提高$稳定性极强$

耐腐蚀性能较优$使其在体内的降解速率减慢%R&

'

锌"h4#元素具有良好的生物相容性$钇"g#和钕

"PG#, 种合金元素均能与镁结合形成二元相$使镁

合金的铸态组织得到细化$可显著提高合金的综合

力学性能%%/$&

' 本课题组在总结已有研究成果的基

础上$制备出含有?E<(植酸涂层的?M/h4/g/PG 合

金结扎夹' 通过研究 ?M/h4/g/PG 合金结扎夹在兔

体内的降解行为及材料降解产物对兔的影响$以期

寻找出符合临床应用的可吸收结扎夹材料'

$%材料与方法

$&$%实验动物>新西兰大白兔"河南科技大学动

物实验中心提供#'% 只$雌雄不拘$F#R ]R#" 月龄$

体质量 ,#% ],#$ SM' 饲养条件!良好的通风系统$

恒温",' ],F a#$相对湿度 FRb ]R"b$人工饲

养$明暗时长各 !, U$定期更换垫料'

$&'%主要试剂与仪器>镁离子(钙离子检测试剂盒

购自南京建成生物工程研究所$肝功能(肾功能生物

化学检测试剂盒购自上海透景生命科技股份有限公

司+iI1461,"" 型扫描电子显微镜购自荷兰 j.=公

司$L线B臂机购自荷兰 D<gEdXc=d=XA 公司$一

次性手术衣(灭菌后开腹缝合包等均由洛阳市中心

医院手术室提供'

$&(%)567+6869:合金的制备>新型 ?M/h4/g/PG

合金由河南省郑州大学材料学重点实验室提供$采

用高纯 ?M(h4 和 ?M/,RPG"纯度 --#-$b#中间合

金$在 B<

,

(Aj% 气氛保护下熔炼$熔炼温度约

$F" a$用?M/,Rg"纯度 --#--b#在低碳钢坩埚中

感应制备' 将 ?M/h4/g/PG 合金熔融挤压成棒状$

应用拉拔机把棒状的镁合金制成直径为 "#- 80的

镁合金丝$应用编制工艺制备镁合金夹' ?M/h4/g/

PG合金样品依次用 ,""(F""(%""(&"" 目砂纸研磨$

然后用乙醇(丙酮清洗$并对试样进行电解抛光处

理' 用去离子水稀释植酸溶液至 $#R M,d

\!

$在恒

温水浴锅中均匀混合$用 ! 093,d

\!

P1<c调节溶液

至 Qc为 $#F$将制备好的植酸水解液放到水浴锅中

加热到 F" a后$浸入清洗后的镁合金样品$F" 024后

取出$自然晾干' 按照磷酸钠"RF M,d

\!

#(氢氧化钠

", M,d

\!

#(甘油"% M,d

\!

#的顺序依次加入到去离

子水中制备 ?E<电解液' 采用高频单脉冲电源

"gA-""";/'""F"#制备?E<涂层$之前制备的植酸

涂层的镁合金样品作为阳极与电源的正极连接$不

锈钢板作为阴极与电源的负极连接' 在恒定电流模

式下$电压从 " O上升到 ,%" O$速率为 !#% O,C

\!

$

镁合金丝在 ?E<电解液下处理 R 024$随后用去离

子水洗涤$自然风干样品$实验备用'

$&/%实验动物分组及干预措施>将 '% 只兔随机分

为裸合金夹组"E组#(植酸涂层合金夹组"Y组#(

?E<(植酸涂层合金夹组"B组#和空白对照组";

组#$每组 - 只' ;组兔不进行手术$其余各组兔按

照合金分类依次行开腹手术$具体手术方法为!经耳

缘静脉注射戊巴比妥钠"'" 0M,SM

\!

#麻醉兔$术

中根据麻醉效果及时间适量加量' 术野备皮后碘附

消毒$术者洗手消毒后穿一次性手术衣$戴无菌手

套(口罩$铺无菌洞巾于兔右腹部$取右侧肋缘下斜

行切口$手术刀依次切开皮肤(浅筋膜(深筋膜(分离

肌肉组织$打开腹膜后进入腹腔$暴露胆囊' 取灭菌

处理后的不同涂层 ?M/h4/g/PG 合金夹夹闭合适的

胆囊壁组织' 术毕$观察胆囊壁无破损后$无菌生理

盐水冲洗术野$逐层缝合$关闭腹腔' 红霉素软膏均

匀涂抹切口$术后每日肌肉注射庆大霉素F" 万 N以

预防感染' 实验过程和动物护理符合美国国家卫生

研究院和美国心脏动物护理和使用协会的指导方

针$并获得郑州大学动物研究委员会批准'

$&0%观察指标>"!#手术组兔术后活动(饮食(精神

状态及手术创口愈合情况' ",#L射线衍射与扫描电

子显微镜分别观察手术组兔术后 $(!F(,! G合金的降
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解情况' "'#术前 ! G 及术后 $(!F(,! G 检测兔血清

肝功能"丙氨酸转氨酶(天冬氨酸转氨酶#(肾功能

"肌酐(尿素#指标及镁离子(钙离子浓度'

$&1%统计学处理>应用 AXAA ,F#" 统计学软件进行

数据分析$计量数据用均数 标̀准差"

%

@̀ (#表示$组

间比较采用"检验$Ge"#"R为差异有统计学意义'

'%结果

'&$%各手术组兔术后一般情况>各手术组兔术后

活动(饮食(精神状态等一般情况与空白对照组无明

显差异' 观察期内均未发生切口感染(皮下气肿$亦

无死亡事件发生'

'&'%O射线衍射观察各手术组兔合金夹降解情况

>结果见图 !' 术后 $ G 时$E(Y(B组兔合金夹显

影基本保持完整的形态+术后 !F G 时$E组兔镁合

金夹显影呈现不完全(粗糙和不均匀的特征$Y组和

B组兔镁合金夹显影仍较清晰+术后 ,! G 时$E组

兔镁合金夹显影不明显$腐蚀较为严重$Y组兔镁合

金夹显影较模糊$B组兔镁合金夹显影仍保持较完

整的形态'

红色箭头所指为L射线衍射观察到的合金夹'

图 $%术后不同时间点各手术组兔合金夹形态

P>5&$%)?;EA?F?5G ?H<FF?G CF>E.<=:>HH*;*+==>D*E?>+=.<H=*;?E*;<=>?+>+*<CA?E*;<=>?+5;?LE

'&(%扫描电镜观察各手术组兔合金夹降解情况>

结果见图 ,' 术后 $ G时$E组兔合金夹表面片状腐

蚀明显$局部腐蚀产物脱落+Y组兔合金夹表面可见

腐蚀产物聚集$但整体完整+B组兔合金夹表面整体

光滑完整$未见明显腐蚀产物聚集' 术后 !F G时$E

组兔合金夹表面腐蚀进一步加重$且不均匀$表面凸

凹不平$结构缺损明显$可见大量裂纹产生+Y组兔

合金夹表面出现线状裂纹$结构尚完整+B组兔合金

夹表面仅见少量浅裂纹$且结构完整' 术后 ,! G

时$E组兔合金夹表面结构破坏明显$裂纹加深且宽

大$结构缺损明显+Y组兔合金夹表面裂纹虽有增

多$但仍较E组明显偏少$且整体结构尚可+B组兔

合金夹表面局部裂纹较之前稍加深$局部腐蚀产物

较少$尚无结构缺失现象'

,R!&,第 - 期>>>>>>>>>>>>>许>凯$等!?M/h4/g/PG合金胆囊夹在兔体内的降解行为及生物相容性



图 '%术后不同时间点各手术组兔合金夹表面腐蚀情况&扫描电镜( Q'RR'

P>5&'%,L;H<C*C?;;?.>?+?H<FF?G CF>E.<DEF*.<=:>HH*;*+==>D*E?>+=.<H=*;?E*;<=>?+>+*<CA?E*;<=>?+5;?LE&.C<++>+5

*F*C=;?+D>C;?.C?E*( Q'RR'

'&/%手术前后各组兔血清镁离子%钙离子水平比

较>结果见表 !' 术前及术后各时间点各组兔血清

镁离子和钙离子水平比较差异均无统计学意义

"G["#"R#'

表 $%手术前后不同时间点 / 组兔镁离子和钙离子水平比较

S<@&$%-?DE<;>.?+?H=A*.*;LDF*B*F.?HD<5+*.>LD>?+<+:C<FC>LD>?+?H;<@@>=.<D?+5 =A*H?L;5;?LE.<=:>HH*;*+==>D*

E?>+=.@*H?;*<+:<H=*;?E*;<=>?+ "

%

@̀ (#

组别 .

血清镁离子("0093,d

\!

#

术前 ! G 术后 $ G 术后 !F G 术后 ,! G

血清钙离子("0093,d

\!

#

术前 ! G 术后 $ G 术后 !F G 术后 ,! G

E组 - "#-% "̀#"& "#-R "̀#!' "#-F "̀#!- "#-' "̀#!! ,#'R "̀#"$ ,#F, "̀#!, ,#F' "̀#!! ,#F' "̀#!"

Y组 - !#"' "̀#!- "#-& "̀#!R "#-' "̀#!& "#-' "̀#," ,#,- "̀#,' ,#FF "̀#,, ,#F, "̀#!% ,#F! "̀#,F

B组 - "#-% "̀#"$ "#-% "̀#!$ "#-, "̀#!% "#-, "̀#!, ,#'' "̀#!- ,#FR "̀#,' ,#F' "̀#!F ,#F, "̀#!%
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'&0%手术前后 / 组兔外周血肝%肾功能指标水平比

较>结果见表 , 和表 '' 术前及术后不同时间点各

组兔丙氨酸转氨酶(天冬氨酸转氨酸(肌酐(尿素氮

水平比较差异均无统计学意义"G["#"R#+各组兔

不同时间点之间丙氨酸转氨酶(天冬氨酸转氨酶(肌

酐(尿素氮水平比较差异均无统计学意义"G["#"R#'

表 '%/ 组兔不同时间点血清丙氨酸转氨酶和天冬氨酸转氨酸水平比较
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表 (%/ 组兔不同时间点血肌酐和尿素氮水平比较
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(%讨论

腹腔镜胆囊切除术以其创口小(术后恢复快等优

势成为胆囊良性疾病的首选治疗方法' 目前临床上

使用的结扎夹多为不可降解材料$易造成腔内异物永

久性存留' 随着合金化(表面改性涂层工艺水平的提

高$镁的可降解性(生物相容性以及优异的物理和机

械性质使镁合金有可能成为合适的可降解胆囊夹材

料' 研究表明$镁合金中常见的杂质元素如铁(镍(铜

等可以作为活性阴极和镁形成局部电位$加速镁合金

材料的腐蚀%&/-&

' 裸机体镁合金在体内降解速率过

快$难以满足临床需要' 有研究报道$通过在镁合金

表面添加涂层的方法可以延缓其降解速率$植酸涂层

便是其中之一%!"/!!&

' 植酸是从粮食中提取的天然无

毒化合物$具有抗炎(抗病毒(免疫调节和抑菌作用$

可用于治疗腹泻(溃疡等' 此外$植酸有较强的螯合

性$当其在金属表面与金属产生络合时$可产生一层

致密的单分子保护膜$阻止氧气的进入$从而提高金

属或合金的耐蚀性%!,&

' 结合国内外相关研究结果$

本研究团队设计出了?E<(植酸涂层镁合金胆囊夹$

并观察其在兔体内的降解行为及生物相容性$以期为

后续临床治疗研究提供参考'

本研究中$各组兔术后恢复顺利$未出现手术相

关并发症$合金胆囊夹植入兔体内后$保持良好的生

物相容性$这与袁广银等%!'&的研究结果一致' 本研

究中$L射线衍射显示$术后 $ G$各组兔合金夹结构

尚清晰+术后 !F G 时$裸合金夹组兔镁合金夹显影

不完整$植酸涂层组和 ?E<(植酸涂层组兔镁合金

显影清晰+术后 ,! G 时$裸合金夹组镁合金夹结构

模糊不清$植酸涂层镁合金夹结构尚清晰$?E<(植

酸涂层镁合金夹整体结构完整' 扫描电镜下显示$

术后$ G$裸合金夹组镁合金夹表面片状腐蚀明显$

局部腐蚀产物脱落+植酸涂层镁合金夹表面可见腐

蚀产物聚集$但整体完整+?E<(植酸涂层镁合金夹

表面整体光滑完整$未见明显腐蚀产物聚集' 术后

!F G$裸合金夹组镁合金夹表面腐蚀进一步加重$且

不均匀$表面凸凹不平$结构缺损明显$可见大量裂

纹产生+植酸涂层镁合金夹表面出现线状裂纹$结构

尚完整+?E<(植酸涂层镁合金夹表面仅见少量浅

裂纹$且结构完整' 术后 ,! G$裸合金夹组镁合金夹

试样结构破坏明显$裂纹加深且宽大$结构缺损明

显+植酸涂层镁合金夹表面裂纹虽有增多$但仍较裸

机体组镁合金夹明显偏少$且整体结构尚可+?E<(

植酸涂层镁合金夹局部裂纹较之前稍加深$局部腐

蚀产物较少$尚无结构缺失现象' 这些结果提示$裸

合金夹组合金夹降解速率明显高于其余 , 组+

?E<(植酸涂层合金夹组降解速度最慢$结构保存

最完整$表明合金夹经 ?E<后的植酸涂层在降解

过程中起到了保护膜作用$延缓了镁合金的降解'

本研究血清学检测结果显示$各组兔肝功能和

肾功能指标组内各时间点比较差异无统计学意义$

不同时间点各组间比较差异亦无统计学意义' 表明

该合金夹对兔肝肾功能无影响$无生物学毒性$与姜

冬梅%!F&的研究结果一致' 本研究还发现$手术前后

各组兔血清镁离子及钙离子水平比较差异均无统计

学意义$提示术后各组兔均未出现高血镁或高血钙

等生物化学指标的异常' 各合金夹均未对兔的术后

恢复产生较为明显的影响$再次证明该合金夹生物

相容性良好$与目前的研究结果一致%!R/!&&

'

综上所述$本研究设计的 ?M/h4/g/PG 合金胆

囊夹具有良好的生物相容性$对机体无毒性反应$

?E<(植酸涂层处理后可明显延缓镁合金的降解速

率$具备一定的临床使用价值' 但本研究样本量较

少$实验周期短$在合金降解产物成分分析(术后不

同时间段合金对动物其他重要器官的影响需要进一

步探讨'
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