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新型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药物和

钛网内固定治疗脊柱结核的临床应用
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!
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!摘要"

!

目的 探讨新型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药物和钛网内固定治疗脊柱结核在临床中的应用价

值*方法
/%$$

年
$

月至
/%$2

年
$

月吉林省结核病医院收治的脊柱结核患者中接受了新型羟基磷灰石骨水泥复

合抗结核药物和钛网内固定治疗并完成随访的患者共
0%

例*其中男
/'

例%女
/3

例,结核病变位于胸椎
/G

例%腰

椎
//

例%术前神经功能分级按美国脊柱损伤协会#

NS@N

$神经功能分级%其中
N

级
$

例%

\

级
$

例%

<

级
)

例%

1

级

(

例%

4

级
''

例*术前抗结核治疗
/

周%治疗方案为
'H?[4

"

(

"

$0H?4

*患者术后第
/

周及出院后每
'

个月进行

影像学检查%观察患者临床症状+椎间融合情况+脊柱畸形程度+

NS@N

神经功能分级%分析统计患者治愈情况*

结果
0%

例患者随访时间
$/

"

')

个月%平均随访#

/%̀ G

$个月,术后无死亡%无严重脊髓神经+大血管及重要脏器

损伤%无并发症出现*病椎疼痛症状均消失+椎间融合优良率#

$

级
g

%

级$为
(2&%;

#

23

"

0%

$%后凸畸形平均即时

矫正#

/%&%̀ %&3

$

a

%末次随访平均丢失#

$&/̀ %&'

$

a

%内固定取出后平均丢失#

%&0̀ %&/

$

a

%术后
NS@N

分级
4

级
0%

例*本组患者均于手术后
$

"

/

周内离床下地行走*总治愈率为
$%%&%;

#

0%

"

0%

$*结论 新型羟基磷灰石骨水泥

复合抗结核药物和钛网内固定治疗脊柱结核临床疗效肯定+术后恢复快%是治疗脊柱结核的有效方法*

!关键词"

!

结核%脊柱"外科学,

!

羟基磷灰石类,

!

骨黏合剂,

!

抗结核药,

!

钛,

!

内固定器,

!

脊柱融合术
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脊柱结核造成的骨质破坏+椎体塌陷+肉芽组织

形成%甚至发生病理性骨折等容易对脊髓形成压迫%

对人体危害较大*由于其致残率高%对患者的生活

质量影响大%治疗颇为棘手*在积极抗结核治疗基

础上行外科手术是治疗脊柱结核的有效方法'

$

(

*我

院自
$(3%

年至
/%$2

年已手术治疗脊柱结核
'

万余

例%其中病灶清除
/

万余例%病灶清除植骨后路钉棒

系统内固定术
/$%%

余例%病灶清除植骨钛板内固定

术
/%%

余例%病灶清除植骨侧路钉棒系统内固定术

0

例*我院统计病灶清除手术的
/

万余例患者中%

出现病变治愈型截瘫
$/'

例,但病灶清除后行植骨

内固定术的患者中%无病变治愈型截瘫患者*

$%

年

前我院只能行病灶清除术%术后患者需卧床
)

"

$/

个月%病椎后突畸形逐渐加重%部分患者出现病变治

愈型截瘫*

/%%'

年以后我院可以行后路钉棒内固

定病灶清除植骨术%行病灶清除植骨钛板或侧路钉

棒系统内固定术%术后患者卧床
'

个月%减少了术后

的并发症%但是患者仍需卧床
'

个月*后路钉棒内

固定需多做切口%胸椎结核病灶清除植骨+钛板或侧

路钉棒系统内固定%病椎破坏严重时%需固定到病椎

相邻正常椎体上%故需多切肋骨及肋间神经%术中创

伤大%出血多%脊柱正常活动严重受限%术后需再次

手术取出内固定物*

我院
/%$$

5

/%$2

年采取病灶清除或减压术+新

型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药物+钛网内固定

植骨术或同时行后路钉棒内固定新的术式治疗脊柱

结核
0%

例%治疗情况报告如下*

资料和方法

一+临床资料

本组患者为我院
/%$$

5

/%$2

年采取病灶清除

或减压术%新型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药物+

钛网内固定植骨术%或同时行后路钉棒内固定新的

术式%共计治疗脊柱结核
0%

例*患者纳入日期为

/%$$

年
$

月%截止日期为
/%$2

年
$

月*患者入选标

准为全部采取新术式%术后病理为结核病并得到随

访的患者%均未做结核分枝杆菌培养及药物敏感性

试验,排除标准为不能完成随访的患者*患者男
/'

例%女
/3

例,年龄
$3

"

)3

岁%平均年龄#

2$̀ 0&/

$

岁,病程
'

"

/2

个月%平均#

)̀ '

$个月,结核病变位

于胸椎
/G

例%腰椎
//

例,术前神经功能分级按美国

脊柱损伤协会#

NS@N

$神经功能分级%其中
N

级
$

例%

\

级
$

例%

<

级
)

例%

1

级
(

例%

4

级
''

例*术前抗

结核治疗
/

周%治疗方案为
'H?[4

"

(

"

$0H?4

*

术前后凸畸形#

<"99

角$

"

'%a

者
'%

例%

'%a

"

)%a

者

$0

例%无后凸者
0

例*本组
0%

例患者中%患者术前

均有不同程度的病椎疼痛%无发热+盗汗等结核中毒

症状,合并脓肿
'(

例*本研究已通过吉林省结核病

医院伦理委员会审核%所有患者均知情同意*

二+方法

向住院患者交代传统术式及新术式的优缺点%

患者自行选择术式%在知情同意的基础上行新术式*

选择传统术式者为
/32

例%选择新术式者为
0G

例%

其中得到随访者为
0%

例*手术适应人群为无手术

禁忌证并适合手术指征的患者*手术禁忌证'

/

(为!

#

$

$患者有其他脏器结核性病变尚处于活动期,

#

/

$有混合性感染%体温高+中毒症状明显者,#

'

$患

者合并有其他重要疾病难以耐受手术者*手术指

征'

'

(为!#

$

$骨与关节结核病灶有明显的死骨及大脓

肿形成,#

/

$窦道经久不愈者,#

'

$脊柱结核有脊髓受

压+神经根刺激症状者,#

2

$脊柱严重畸形及不稳定

者*本组患者均行四联#利福平+异烟肼+吡嗪酰胺+

乙胺丁醇$抗结核规范化疗%术前用药约
/

周*

0%

例均行新的术式*术后卧床
$

"

/

周后可下地行走%

系统抗结核治疗
$/

"

$G

个月*

手术方法!脊柱结核严格行病灶清除或减压术

后%用利福平注射液#沈阳双鼎制药有限公司生产$

%&'

R

#以利福平计$加入
%&(;

氯化钠注射液
$%%57

中配置成
%&';

的冲洗液%冲洗骨洞%再用纱布填充

骨洞压迫止血%剪
$

个直径及长度与骨洞相适应的

钛网%调配新型羟基磷灰石自固性骨水泥#上海瑞邦

生物科技有限公司生产的自固化磷酸钙
0

R

%产品编

码
?\F>.%0]

$%将
0

R

骨水泥与
%&/0

R

注射用利福

霉素钠#黑龙江哈尔滨医大药业有限公司生产$混

合*拔出骨洞内纱布%用椎体撑开器将病椎撑开%矫

正病椎后凸畸形%待骨水泥呈糊状%把骨水泥放入钛

网内%将充满骨水泥的钛网纵行植入骨洞内%将钛网

前方及侧方的空隙再用骨水泥充满%使之与相邻椎

体缘接近%骨水泥外植入骨条#四川国纳科技有限公

司生产的医用纳米羟基磷灰石"聚酰胺
))

复合骨充

填材料%生产批号!

1<F$$$$%/

$%待骨水泥固化后

#约
0

"

35#-

$逐层缝合%完成手术*部分患者椎体

&

22/

&
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骨质破坏严重%脊柱严重不稳定%则同时行后路椎弓

根钉棒系统内固定术*

三+观察指标及疗效判定

$+

观察指标!术前
/

周及术后第
$

天+第
$2

天

及每个月进行血常规+肝功能+肾功能+血红细胞沉

降率#

4S?

$检查,患者术后体温+疼痛变化及切口愈

合情况,神经功能恢复情况,术后第
/

周及出院后每

隔
'

个月复查
A

线或
<=

%观察脊柱畸形矫正及植

骨融合情况*

/+

切口愈合标准!术后
$2!

拆线%切口无红肿

及脓性分泌物者为甲级愈合,切口部分裂开内有坏

死组织%经清刮处理后愈合者为乙级愈合*

'+

植骨融合标准'

2

(

!分为
2

级*

$

级!骨块融合

重塑完全%骨小梁存在,

%

级!骨块完整%骨块重塑不

完全%

A

线摄片无透亮区,

&

级!骨块完整%

A

线摄片

上方或下方出现透亮区,

'

级!骨块塌陷+吸收*

2+

脊柱畸形矫正程度!在术前
/

周及术后
$/

个

月+

$G

个月时对患者
<"99

角进行测量并对比*

0+

停药标准'

/

(

!抗结核药物治疗满
$/

"

$G

个月

疗程后%如满足下列条件%可以停药*#

$

$全身情况

良好%体温正常%食欲良好,#

/

$局部症状消失%无疼

痛%窦道闭合,#

'

$

A

线表现脓肿缩小乃至消失%或已

钙化%无死骨或仅有少量死骨%病灶边缘轮廓模糊,

#

2

$每次间隔
'

个月%连续
'

次
4S?

检查结果都在

正常范围#

4S?

正常范围!男
%

"

$055

"

$I

+女
%

"

/%55

"

$I

$,#

0

$患者起床活动超过
$/

个月%并仍能

保持上述
2

项指标*

)+

脊柱结核治愈标准'

0

(

!#

$

$结核中毒症状和

病椎疼痛消失
)

个月以上%结核窦道愈合
)

个月以

上,#

/

$

4S?

及
<

反应蛋白#

<?U

$#

<?U

正常范围!

%

"

G&/5

R

"

X

$持续正常
)

个月以上,#

'

$

A

线片或

<=

检查显示病椎植骨融合
)

个月以上,#

2

$抗结核

化疗结束
$/

个月后结核病灶无复发*

3+

随访!术后
$

年内每
'

个月随访
$

次%术后

$

年后每
)

个月随访
$

次*随访内容包括临床表

现+生活及工作能力状态%血常规+

4S?

及肝肾功

能%脊髓功能状态%脊柱畸形矫正情况及椎间融合

情况*

结
!!

果

一+本组患者手术方式及治疗前后影像学表现

的变化

$3

例瘫痪患者行减压术%其余
''

例行病灶清

除术*骨洞后方露出脊髓硬膜者共
'%

例%对于合并

脓肿者排出脓液后行脓腔引流*对于病椎前架较稳

定的
0

例%行新型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药

物+钛网内固定#图
$

"

)

$*其余
20

例骨质破坏严

重者均同时行后路椎弓根钉棒系统内固定#图
3

"

$3

$*

二+术后随访结果

本组患者均获得随访%随访时间
$/

"

')

个月%

平均随访#

/%`G

$个月,随访
$/

"

$G

个月
$(

例+

$G

"

/2

个月
/%

例+

/2

"

'%

个月
(

例+

'%

"

')

个月

/

例%平均随访时间#

/%̀ G

$个月*患者术后第
$

天

有
'0

例血白细胞及中性粒细胞增高%

/

周内恢复*

患者出院后每个月复查肝功能+肾功能+血常规%均

无明显异常%

4S?

多在
)

"

$/

个月恢复正常*患者

手术当天及术后第
$

天体温最高%

'2

例超过
'G&%f

%

第
/

天开始下降%至第
'

"

0

天
'/

例恢复正常*疼

痛情况以手术当天最重%第
$

天后逐渐减轻%至
$

周

时
0%

例均完全缓解%胸背及腰背部疼痛症状均消

失*切口甲级愈合
2G

例%乙级愈合
/

例%切口清创

'

"

2

次后均愈合*

NS@N

神经功能分级的患者中%

4

级
''

例及
1

级
3

例均于术后
$

周离床行走%

N

级

$

例%

\

级
$

例%

<

级
)

例%

1

级
/

例在
/

周后瘫痪完

全恢复后离床行走*术后
A

线检查显示后凸畸形

#

<"99

角$矫正
$%a

"

'%a

%后凸畸形平均即时矫正

#

/%&%̀ %&3

$

a

%末次随访平均丢失#

$&/̀ %&'

$

a

%内

固定取出后平均丢失#

%&0̀ %&/

$*本组
0%

例患者

术后
)

个月摄
A

线片复查显示%其中
'G

例发现椎

间植骨条轮廓模糊%新生骨痂生成,

$/

"

$G

个月摄

A

线片复查显示%其中
23

例发现椎间有骨小梁穿过

并有骨桥生成%其中
'

例植骨条完整%其间可见透亮

区%无明显骨桥形成*依据骨融合标准%

$

级
'0

例

#

3%&%;

$%

%

级
$/

例#

/2&%;

$%

&

级
'

例#

)&%;

$%

'

级
%

例#

%&%;

$*椎间融合优良率#

$

级
g

%

级$为

(2&%;

#

23

"

0%

$*术后无死亡患者%无严重脊髓神

经+大血管及重要脏器损伤患者%无并发症出现*依

据脊柱结核治愈标准!本组
0%

例患者均达到治愈标

准且无复发%总治愈率为
$%%&%;

#

0%

"

0%

$*

讨
!!

论

一+本术式的可行性

胸+腰椎椎体结核导致较重的椎体骨质破坏%单

纯行病灶清除术%除了易复发外%还会导致和加重脊

柱畸形+脊柱不稳+迟发性瘫痪等并发症'

)

(

*越来越

多的临床研究表明%在活动性结核病灶内植骨或应

用内固定是安全可行的%是脊柱结核外科治疗的一

&
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图
>

!

C

!

患者%男%

$3

岁*腰
$

+

/

椎体结核%腰背部疼痛
'

个月%行病灶清除新型羟基磷灰石骨水泥复合

抗结核药钛网内固定植骨术%术后
$

周症状消失%离床行走*图
$

+

/

为术前
<=

片%显示腰
$

+

/

椎体间隙

变窄%骨质破坏%形成骨空洞及死骨*图
'

+

2

为术后
$/

个月随访
A

线片%显示植骨融合*图
0

+

)

为术后

$G

个月随访
A

线片%显示植骨融合%左侧有骨桥形成
!

图
J

!

>@

!

患者%男%

/G

岁*腰
/

+

'

+

2

椎体结核%腰

背部疼痛
)

个月*行病灶清除新型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药钛网内固定植骨后路钉棒内固定术%

术后
$

周症状消失%离床行走*图
3

+

G

为术前
<=

片%显示腰
/

+

'

+

2

椎体间隙变窄%后凸畸形
$)a

%骨质破

坏%腰
2

椎体全部破坏%腰
/

+

'

椎体部分破坏%形成骨洞及死骨*图
(

+

$%

为术后
$/

个月随访
A

线片%显

示植骨愈合较好%后凸畸形矫正
$2a

%椎体前方形成骨桥
!

图
>>

!

>J

!

患者%女%

02

岁*胸
G

+

(

椎体结核%

椎管内结核%不全瘫%

FD6-_C7

脊髓损伤分级
<

级%胸背部疼痛
$

年余%加重并双下肢乏力+麻木
$

个月*

行病灶清除新型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药钛网内固定植骨%后路椎弓根钉棒内固定术%术后
/

周

症状消失%离床行走*图
$$

"

$0

为术前
A

线+

<=

+

>?@

片%显示胸
G

+

(

椎体间隙变窄%椎旁影增宽%骨质

破坏%形成死骨%信号异常%脊髓受压*图
$)

+

$3

为术后
/$

个月随访
A

线片%显示椎间已融合%椎旁形成

骨桥%内固定位置良好

&

)2/

&
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大进展%使脊柱达到即刻稳定%维持或提高脊柱后

凸+侧凸畸形的矫正率%防止植骨块骨折+滑脱+塌陷

及吸收%促进病灶愈合'

3

(

*前路病灶清除加椎体间

植骨虽可解决上述问题%但植骨块对脊柱的支撑力

量不够%不能完全解决脊柱矫形%同时患者卧床时间

过长'

G

(

*黄媛霞等'

(

(研究证实%脊柱结核病灶清除

后安放内置物不会引起感染的扩散%不会再形成局

部结核病灶%与宿主间有良好的生物相容性%是安全

可行的*

S6,6_#

等'

$%

(用载有万古霉素的羟基磷灰

石填补到缺损部位%由于羟基磷灰石能缓慢释放万

古霉素%在修复缺损的同时%也有效地治疗了骨髓

炎*羟基磷灰石骨水泥是指一类以各种磷酸钙盐为

主要成份%在生理条件下具有自固化能力及降解性+

成骨活性的无机材料*具有高度的生物相容性%可

临时塑形及自固化是其突出特点,与传统骨水泥相

比%新型羟基磷灰石具有降解活性+成骨活性+固化

过程等温性的特点*新型羟基磷灰石骨水泥的钙磷

比
b$&0

%其凝结时间能够满足临床上的要求%并具

有羟基磷灰石的所有特点*

<"-,E6-Ed

等'

$$

(研究羟

基磷灰石时发现诺利骨水泥包#

P"D#6-,_,

$混合

$%5#-

后可获得约
$%>U6

的初始压缩强度%

$/I

后其强度最强%压缩强度约
00>U6

#大于松质骨$%

抗张强度约
/&$>U6

#约等于松质骨$*利福平复合

磷酸钙骨水泥可显著提高磷酸钙骨水泥的孔隙率%

促进其降解%微球降解形成互相连通的大孔隙

#

0%

)

5

$%显著提高了骨细胞的长入率%从而加速磷

酸钙骨水泥降解,同时利福平药物能较长时间缓释%

在结核病灶局部能长时间维持有效抗结核药物浓

度%有望达到有效降低骨结核术后复发率的目的%可

用于结核性骨缺损的修复与骨重建'

$/

(

*脊柱结核

行病灶清除新型羟基磷灰石骨水泥复合抗结核药

物+钛网内固定%由于新型骨水泥有较强的人体相溶

性%较强的硬度%抗压强度及黏合性%钛网有较强的

抗压性%在病灶骨洞里形成坚固的骨水泥+钛网复合

体%增强了病椎的稳定性*患者术后
$

周即可离床

活动%避免长期卧床带来的精神及身体负担*术中

可将后凸畸形的椎体撑开%用新型骨水泥+钛网固定

可尽量减少病椎后凸畸形%并维持病椎不再向后突

出*新型羟基磷灰石骨水泥可以降解%逐渐被吸收%

形成新生骨组织%骨性连接%并可避免取出钉棒后椎

体后凸矫正的丢失*叶向阳等'

$'

(报道%利福平"聚

乳酸
.

聚羟基乙酸共聚物#

UX]N

$微球平均粒径

#

G%&%̀ (&2

$

)

5

%载药量包封率分别为#

''&$G`

$&')

$

;

+#

02&3(̀ $&$'

$

;

%体外缓释试验显示突释

期内微球释放度为#

$2&))̀ %&$G

$

;

%前
'

天累计释

放度#

$G&%(̀ %&20

$

;

%至
2/!

体外累积释放度达

到#

(/&$3`$&/'

$

;

*提示利福平"
UX]N

微球具

有良好的缓释效果%是一种较为理想的抗结核药物

的载体材料和释放系统*利福平"
UX]N

缓释球复

合磷酸钙骨水泥#

<U<

$用于修复结核性骨缺损%以

期达到骨修复替代和局部药物缓释的双重目的*利

福平为注射液%新型羟基磷灰石骨水泥复合利福平

后将影响其性状及特点*利福霉素钠为冻干的红色

粉末*利福霉素钠与利福平为同一类抗结核药物%

新型羟基磷灰石骨水泥复合利福霉素钠对其性状及

其特点无影响*故本组
0%

例患者均用注射用利福

霉素钠代替利福平注射液*新型羟基磷灰石骨水泥

复合抗结核药物+钛网充填了术后的骨洞%取代了术

后所形成的骨洞血块#血块内含有结核分枝杆菌%并

且术后抗结核药不易到达血块内%此为结核病复发

原因之一$%随着骨水泥的降解%复合在其中的利福

霉素钠在病灶局部能长时间维持有效抗结核药物浓

度%减少了脊柱结核的复发率及病残率'

$2

(

*

二+风险分析及预防

本术式要预防新型羟基磷灰石骨水泥进入后方

椎管内%挤压脊髓*脊柱结核病灶清除术%后方可能

露出脊髓硬膜%本组
0%

例中有
'%

例骨洞后方露出

脊髓硬膜%硬膜前放入凝胶海绵%防止新型骨水泥进

入后方椎管内挤压脊髓*对病椎骨洞后方露出脊髓

硬膜的患者%待新型骨水泥呈糊状时%可用器械阻

挡%即在保护脊髓的前提下植入新型骨水泥复合抗

结核药物及钛网%可将钛网前方及侧方之空隙用新

型骨水泥充满%不能将新型骨水泥充填到钛网的后

方%可防止新型羟基磷灰石骨水泥渗透到椎管内压

迫脊髓*樊仕才等'

$0

(报道%骨水泥携载重组人骨形

态发生蛋白
./

#

DI\>U./

$#一种能促进骨质形成的

骨生长因子$可通过骨化作用在椎体内促进骨质生

成%并且植入骨条可促病灶早期形成骨性连接*病

椎间早期形成骨桥%使病椎早期达到骨性连接%骨性

稳定%防止骨水泥长时间固定后松动*采用前路椎

间植入钛网修复病灶清除后的骨缺损%短期内取得

满意临床疗效*但由于局部病灶处理并不能确保将

结核分枝杆菌完全清除%残余的细菌在某些条件下

将再次繁殖*钛网直接暴露于病灶内%其网状结构

可能为结核分枝杆菌提供较大+较粗糙的接触面%并

且抗结核药物不能到达无血管的钛网网格内%可能

为细菌的生长繁殖提供了条件%因此%应当慎用'

3

(

*

本组患者在钛网内及其周围充满新型羟基磷灰石骨

&
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水泥并复合抗结核药物%解决了上述问题%并减少脊

柱结核复发*一旦复发%必要时可再次行病灶清

除术*

三+创新点

$+

脊柱早期的稳定性得到增强!病椎早期稳定

性较好%患者可早期离床活动#对于非瘫痪患者术后

$

周即可离床活动$*

/+

病椎畸形得到有效控制!病椎能尽快形成骨

性连接%骨性稳定%减少病椎后突畸形%并维持椎体

不再向后突出*

'+

脊柱结核治愈率明显提高!病椎骨洞被充填%

并可维持病灶内抗结核药物浓度%减少脊柱结核的

复发率及病残率*
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