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摘要!介绍了硅酸钙生物活性水泥的研究进展"制备方法#重点介绍了硅酸钙生物活性水泥的生物学性及其对应机理#液态

硅酸钙水泥&0&+-%64233%4326172423%8,3,1,.87#c/F/7'在临床应用方面的研究进展#指出了硅酸钙生物活性水泥在牙本质矿化"

活髓及骨再生和修复上发挥着不可替代的作用$
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99在近 )( 年间#人们对人工合成的生物材料的需

求明显增加#并期待这些人工合成的生物材料能够

取代或者修复受损或病变部位的骨组织$ 早在 '(

世纪 @( 年代#c,.30

+),就人工合成了以硅酸盐为主

要成分的生物活性玻璃#随后该材料可被注射并能

成型#从而人工合成的生物材料很早就展现出了广

阔的应用前景$

生物活性骨水泥由于具有自凝性能目前受到广

泛地关注#这类人工合成的生物活性材料可以被直

接注射并可塑型成一定的形状而用于临床+',

$ 作

为生物活性骨水泥的一种#磷酸钙系生物活性水泥

由于具有较好的生物相容性和骨传导性能逐渐进入

研究者的视野$ 然而#研究发现磷酸钙系生物活性

水泥的降解率较低且抗压强度较低#限制了其在承

重骨部位的应用+!,

$ 作为一种典型的人工合成生

物材料#硅酸钙系生物活性水泥由于自身优越的生

物学性能而有望成为骨组织工程上潜在的骨替代或

修复材料+! >#,

$ 硅酸钙系生物活性材料包括/%F2a

!
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!
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#
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F'和生物活性玻

璃#这些都已经被研发出并应用于整形外科和牙科

领域$ 研究者们制备了一种具有较高生物活性和骨

传导性并能快速凝结的硅酸钙生物活性水泥+@,

$

但是#硅酸钙系生物活性水泥的抗压强度还不足以

用于承重骨部位#现研究的重心是制备一种具有高

抗压强度的硅酸钙生物活性复合水泥$ g0%.O等+",

用羧甲基纤维素改性硅酸二钙骨水泥#调节了硅酸

二钙骨水泥的凝结时间并提高了其抗压强度$

X%.O等+@,在硅酸二钙硅骨水泥中添加了明胶#制

备出了明胶A硅酸二钙复合骨水泥#抗压强度得到明

显地改善$ 此外#D26 等+!,将硅酸三钙与磷酸镁复

合#复合骨水泥在养护 " + 后的抗压强度达到

[" $n%$ 硅酸钙系生物活性水泥的研究仍在不断

开展#有望用于骨组织修复或替代潜在人工合成生

物材料$

因此#硅酸钙系生物活性水泥开辟了新的用于

骨修复或骨填充的可能#为克服临床上骨替代和骨

修复等骨科难题提供了帮助#有望广泛应用于牙科"

骨组织替代和修复以及整形外科领域$

?@硅酸钙系生物活性水泥的制备方法

一系列硅酸盐生物活性水泥已被制备用于骨再

生和骨涂料$ 相比于传统的磷酸盐基生物水泥#硅

酸盐生物活性水泥化学组成各有所异#使得物化性

质可控性更强#如机械性能"生物活性和降解性$

常用制备方法主要有固相反应法"水热法"化学

沉淀法和溶胶>凝胶法$

?F?@固相反应法

通过不同钙硅比的调整# 将原料碳酸钙
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&/%/a

!

'"二氧化硅&F2a

'

'和氟化钙&/%Y

'

'用过球

磨搅拌机搅拌均匀后#在高温炉中 ) ?#(h下反复煅

烧#为得到纯净的/

!

F#需要在高温下保温 ? 0#并急

速冷却至室温$ 煅烧过程中#/%/a

!

受/%Y

'

影响而

分解成/%a#与 F2a

'

形成低共熔化合物+[,

$ 固相反

应法相比于溶胶>凝胶法更为局限#因混合均匀程

度不及后者#还需要更高的温度和长时间保温来提

高纯度#但需要制备纯度高的/

!

F#制备工艺上而言

相对比较复杂$

?FA@水热法

水热合成法是在溶胶>凝胶法的基础之上研

究#将 F2&a/

'

c

#

'

?

和/%& à

!

'

'

-?c

'

a作为 F2a

'

和

/%a的前驱体#按钙硅摩比为 )j)配置浆料#c̀ a

!

作为催化剂#水作为反应溶剂#在烘箱内#按顺序加

入至聚四氟乙烯容器中 )'(h加热 ) +#溶液蒸发#

干凝胶在 [((h下煅烧 ' 0#冷却至室温#初步制得

粉体$ 再将粉体混合乙醇溶液在球磨机中球磨

)' 0#干燥过筛+Z,

$ 水热合成技术作为溶胶>凝胶法

的替代方法#可以在较低温度下制备出活性高且抗

压强度高的硅酸钙粉体$

?FB@化学沉淀法

化学沉淀法是按不同化学计量配比#以 %̀

'

F2a

!

-

Zc

'

a和/%& à

!

'

'

-?c

'

a为原料#分别溶解于蒸馏

水中#将 /%& à

!

'

'

倒入反应瓶中# %̀

'

F2a

!

溶液以

一定速度滴下#磁力搅拌器中搅拌#在干燥箱中陈化

) + 后抽滤"烘干#并在高温炉中煅烧制备出粉体$

g0%*等+)(,采用新型的沉淀方法#以同种原料合成#

) ?((h煅烧保温 [ 0 所制备出的 /

!

F 粉体#凝结时

间较短#抗压强度较高$ 与固相反应法和溶胶>凝

胶法相比#在离子水平上#化学沉淀法混合更加均

匀#高温下#反应活性提高#可以降低煅烧温度#减少

煅烧时间$

?FC@溶胶Q凝胶法

F*4>O,4法是按一定物质的量配比#以 :GaF 和

/%& à

!

'

'

-?c

'

a为原料#:GaF 在 c̀ a

!

中磁力搅

拌器搅拌水解 ) 0#加入无水乙醇溶剂搅拌相同时

间#最后加入原料 /%& à

!

'

'

-?c

'

a混合搅拌#得到

的溶胶在干燥箱中陈化干燥#干凝胶高温煅烧制得

硅酸钙粉体+?,

$ g0%.O课题组+#,目前通过此法合成

硅酸钙系生物活性水泥粉体#并且在水化过程中通

入二氧化碳气体#减少硅酸钙系生物活性骨水泥水

化产物/%&ac'

'

的负面影响$ 已知研究#F*4>O,4

法体系中组分扩散在纳米级范围内#在合成三元氧

化物和四元氧化物硅酸盐粉体方面#能够使得分子

均匀混合与掺杂+)),

#这将会直接影响到凝结时间和

抗压强度等性能因素#溶胶>凝胶法优于其他方法$

另外#溶胶>凝胶法的煅烧温度远低于固相反应法$

A@生物学性及对应机理

AF?@K*在骨再生和骨修复中的作用

在结蹄组织中#含硅生物水泥中的 F2作为交联

剂可以直接和骨骼"肌肉结合并促进 5型胶原蛋白

的合成和成骨细胞的分化#从而促进受伤部位的骨

修复$ 在骨骼和软骨中#F2可以给磷灰石生长提供

稳定的条件#成骨细胞在可溶性硅的存在下会繁殖

得更快$ F2的缺失会导致骨质疏松和减少#从而抑

制成骨细胞增殖和造成手术中的骨质磨损和开裂$

最近研究表明#饮食中人体内 F2的消耗量与骨骼健

康有关#特别是与皮骨质密度呈正相关+)',

$

AFA@磷灰石矿化行为

硅酸盐表面形成磷灰石的机理和 ?#F# 生物玻

璃的是类似的$ 生物活性水泥植入人体内#在材料

与宿主骨交界面发生一系列生物化学反应#并在交

接处形成类骨磷灰石从而促进骨再生$ 硅酸盐生物

材料磷灰石形成包括几个步骤!硅酸钙生物活性水

泥先溶出/%

' =

#/%

' =与 FNY中的c

=进行离子交换#

从而导致表面形成二氧化硅水合层#为磷酸成核提

供有利的结点+)!,

$ 从体液中吸收 /%

' =和 na

! >

?

#在

水泥表面形成无定形 /%>n沉积层+)?,

#随着植入时

间延长#/%>n&磷灰石'层生长成晶体相#最后产生

基质促进新骨组织的形成$ 常用方法是研究它们在

FNY中磷灰石层的形成能力来衡量生物活性水泥的

体外生物活性$ 有研究发现#/%

' =含量最高的硅酸

盐生物陶瓷在 FNY中拥有更好的磷灰石矿化能力$

但是若掺杂 $O"g. 和 g-等金属离子#其矿化能力

则会明显降低$

AFB@干细胞和材料之间的相互作用

细胞A材料间相互作用的第一步是黏附并扩散#

进而影响到细胞增殖分化的能力$ 研究表明#大部

分的硅酸盐生物材料都可促进骨细胞"骨髓基质细

胞&N$F/7'和牙周韧带细胞&nfD/7'的附着+)#,

$

影响细胞附着的主要因素是化学组成#而化学组成

直接决定表面降解速率#适当或缓慢的降解速率可

以促进细胞附着$ 此外#硅酸钙生物水泥会释放 F2

离子#从而提高骨细胞的增殖和干细胞的分化$ 特

定浓度的 F2可以显著提高细胞增殖并促进成骨细

胞的分化#使得生物活性大大提高$
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B@临床应用研究进展

BF?@牙根填充材料

c/F/7填充于牙根空腔处可以做到高效且持

久的密封#相比于银汞合金"树脂等材料#c/F/7有

着更好的生物相容性$ f( L.8z等+)@, 研究表明

c/F/7能支持组织修复和再生#c/F/7用于修复的

成功率很高且其修复率高于其他树脂充填材料$

/0*.O等完成了第一例临床实验#c/F/7的修复率

远高于一般树脂材料的修复率 "@_@]

+)",

$ 现如今#

银汞合金产生了诸多问题#如汞污染"黏膜染色等

等#因而c/F/7有望替代传统的牙根填充材料$ 近

年来#F%6.+,-

+)[,将c/F/7与显微外科技术相结合#

这种应用可以有效提高临床手术的成功率$

BFA@根管密封剂

根管密封剂是指在充填过程中将新混合好的根

管封闭剂在根尖区挤出#并与牙胶一起在根管原位

处固化$ 许多传统树脂密封剂具有细胞毒性#而新

型树脂封闭剂也未能解决这一问题#仍具有很高的

风险性$ 就此#M%.+*4K2等+)Z,提出创新性的建议#使

用定制的硅酸钙生物活性水泥作为根管密封剂$

N-&%.等+'(,在体外成骨细胞系上实验#将 c/F/&液

态硅酸钙水泥'与 Lcn467&根管填充材料'和根管

密封剂进行比较#总结出c/F/更具有生物相容性$

硅酸钙水泥可在潮湿条件下固化并诱导骨骼的形

成#并且通过对细胞行为的调节#c/F/7能提供更

适合于牙周膜成纤维细胞黏附及生长的环境+'),

$

考虑到c/F/7的细胞毒性很低#一些商用硅酸钙根

管封闭剂已经被制造商推广且用于体外研究的测试

中$ 目前已有相关c/F/7材料由于其良好的操作"

流动性能等优点而被开发用于根管密封剂$

BFB@根穿孔修补材料

穿孔是由于复杂的食管结构和不专业的器械操

作造成的#并且还会涉及到牙髓腔底部$ 而一些被

推崇的传统材料&如银汞合金'不具备成骨"体外诱

导和抗菌性能#并且无法保证良好的密封性#因而无

法达到理想的牙髓根管穿孔修补的要求$ 目前很多

案例报告都对硅酸钙用于根穿孔修复进行了描述$

c%CC2等+'),认为相比其他树脂基材料#c/F/7能为

牙周膜成纤维细胞的黏附和生长提供更加合适的环

境$ 另外c*44%.+等+'',在对狗的牙齿根冠层面穿孔

修复的研究中发现#使用c/F/7修复比用氢氧化钙

有着更好的组织学形态$ 很多案例报告都对硅酸钙

用于根穿孔修复有所描述$ 所以当出现穿孔时#

c/F/7的出现提供了更多的材料选择$ 在未来的

研究中必然要测试新一代的c/F/7$

BFC@盖髓治疗

盖髓治疗是指髓质暴露修复以维持牙髓的活性

和功能并诱导新牙本质桥产生或牙本质组织的形成

来保 护 牙 髓 复 合 体$ #( 多 年 来# 氢 氧 化 钙

&/%&ac'

'

'和氧化钙&/%a'基材料已直接或间接

地用来作为盖髓术的治疗剂#这种材料通过释放

/%

' =来提高局部的 Pc$ c/F/7能诱导新的动物硬

牙本质和促使成年人第三磨牙的露髓的形成+'',

$

f%.,70等+'!,发现#硅酸盐水泥可以诱导健康牙髓组

织的修复和硬矿化组织桥的完整形成$ 近期#:,-%R

/%4%在一种新型光固化材料中加入了嵌入甲基丙

烯酸甲酯树脂的硅酸盐水泥#基于其释放 /%

' =和在

光固化单元中暴露后可在几秒内固化的能力+'?,

#目

前这种光固化材料已经被推广用于盖髓材料$

/%

' =的释放在盖髓治疗中起着非常重要的作

用#所以诱导牙髓细胞基因表达和促进矿化组织形

成&如新的牙本质桥'的主要标志是纳米磷灰石的

成核+'',

$ c/F/7促进了对 a/̀ &骨钙蛋白'"LDn

&载脂蛋白'和 kGMY&血管内皮生长因子'等基因

表达+@,

$

模拟体液&即牙髓浆液'会通过牙髓干细胞及

其他矿化细胞+'!,刺激迁移和矿物沉积#c/F/7一旦

与模拟体液接触#则 /%

' =的扩散程度提高#含磷酸

根的生物流体由于硅酸钙浸出的 F2a

? >

?

与 /%

' =达

到饱和#浸出的 ac>引发材料表面磷酸钙的沉淀

&磷灰石'$ 此外#磷灰石材料在牙本质>牙髓复合

体修复上已被证实具有生物活性$ 可以认为#新的

牙本质桥&或牙本质样组织或骨样组织'的形成和

牙髓干细胞的基因表达受材料表面钙的连续释放和

磷灰石的不断形成的影响$

c/F/7存在的细胞毒性的风险都可忽略不计#

且能够适合于临床应用+'#,

$ 因此#综上所述#许多

体外研究都能支持 c/F/7的使用并将其作为盖髓

剂的选择$ 临床研究显示了c/F/用于含氢氧化钙

人类牙髓的优越性$

BFJ@牙质过敏

硅酸盐生物活性水泥可以在潮湿条件下固化#

并且可以很稳定地在牙本质小管形成阻塞#因此可

用来封闭牙本质小管和降低牙本质通透性$ 新型人

工管内和管间的硅酸钙和磷酸钙沉淀很稳定#几乎

不溶解且不易被唾液或酸性饮料除去+@#'@,

$ 因此虽

然目前c/F/7用于牙本质过敏治疗仍处于研究阶

-[?-
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段#但应用前景广大$

C@总结及展望

硅酸钙基生物活性水泥在未来的牙科保健以及

药物输送领域将发挥重要作用#这些人工合成生物

材料的力学和物理性能得到了临床工作者的广泛认

可#但是仍需要更多更准确的随机对照试验或其他

大型临床试验来支持$ 少数动物和人体的体内研究

给硅酸钙系生物活性水泥的生物学功能带来了不确

定性#比如它们在体外的骨形成能力还没有完全被

证实$ 总之#c/F/定义了一种新型的牙本质矿化"

活髓及骨再生和修复的治疗方法$ 这种水泥适于无

数次修改和改进#所以将来的c/F/7基材料有望在

提高日常临床实践中发挥一定的革新作用#新型再

生)牙科*将因为硅酸钙基材料的不断发展而被重

新定义$
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