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生物体视学在骨科领域中的运用进展"
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"摘要#

!!

生物体视学是随着计算机与图像分析技术的发展而产生的一门新兴的边缘学科!其基本原理是

通过定量分析二维切片图像与组织结构的关系!用数学方法准确地揭示这种关系以实现对微观组织三维结构

的定量分析&由于生物体视学不仅能准确'客观地表征组织的三维结构!而且还能定量表达组织结构的变化!

有助于揭示病理现象与病变本质的关系&所以!其在医学领域的各个方面几乎都有应用&在骨科方面!其被用

于研究骨科疾病的诊断'治疗!评估预后等!本文主要总结近年来国内外运用生物体视学在代谢性骨病'骨折愈

合及骨肿瘤研究方面所取得的成就!并就其做一综述&

"关键词#

!
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在过去的三十年中#生物体视学被广泛地运用于

临床与实验研究的各个领域#并且取得了一系列的重

大成果'

$

(

)其在骨科疾病研究中发挥着重要作用#本

文主要查阅近年来国内外有关生物体视学在代谢性

骨病,骨折愈合及骨肿瘤研究方面的运用#进行总结)

@

!

代谢性骨病的生物体视学研究

!!

代谢性骨病是指机体因先天或后天因素破坏或

干扰了正常骨代谢和生化状态#导致骨生化代谢障碍

而发生的骨疾患)代谢性骨病的发病机制包括骨吸

收,骨生长和矿物质沉积
'

个方面的异常)运用体视

学#可以更直观,更形象地对骨质进行定量分析#评价

骨转换与骨结构#动态分析其发病机制及治疗效果)

@&@

!

骨质疏松
!

骨质疏松是一种以骨量低下,骨微

结构损坏#骨强度下降#骨折风险增加为特征的全身

性骨骼系统疾病'

1

(

)影响因素包括骨量及骨质量两

方面#骨量反映了骨的数量及容积#其测定方法主要

是进行骨密度的测定#并且骨密度的测定作为目前临

床上骨质疏松症的主要诊断标准)骨质量反映了骨

微结构,骨有机基质,矿物成分,微小损伤及修复能

力#其中骨微结构和微损伤是影响骨质量的重要因

素)因此#对其检测方法已成为研究热点)在各种检

测方法中#体视学中的骨组织形态计量学成为骨质疏

松骨结构与质量检测的客观指标)通过相关研究#不

但在二维水平获得的大量研究骨质疏松的相关计量

参数'

'

(

#同时取得了骨小梁的三维立体结构图像#而

且还获得了骨微损伤的三维空间分布'

0

(

#从而更准确

地阐述骨质疏松的发病机理)但骨组织形态计量学

是一种有创检测方法#需破坏检测对象的完整性#并

且对技术操作要求相当严格#限制了其在临床与实验

中的运用)随着体视学及图像分析技术的发展#新的

无创检测方法被广泛运用#尤其是显微
3=

$

a#EJ".

3=

&的运用)

!!

a#EJ".3=

技术是以体素为单元#在微米级水平

超清晰地扫描骨小梁#能全面,精确,立体地测定骨微

结构的三维形态参数#所获得的图像分辨率高#能区

分皮质骨与松质骨#能够早期发现骨质疏松症骨小梁

骨微结构的变化'

2

(

)在
K#EJ".3=

的基础上#使用硫

酸钡做对比剂增强
K#EJ".3=

#能够无创地显示微损伤

的三维空间分布和积累过程'

)

(

#使用同步辐射光源

$

9<M3=

&能够表征松质骨及皮质骨破坏时微裂纹积

累,发展过程#骨小梁的各种微裂纹从最简单的线性

裂纹到较复杂的交叉裂纹均能够展现#并用三维成像

定量地量化'

-./

(

%在三维重建图像上能够显示骨小梁

表面的吸收陷窝#而它的二维扫描图像可以反映骨结

构中不同位置的矿化程度#为骨质疏松的诊断提供了

更准确的依据'

(

(

)
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肾性骨病$

<4P

&

!

<4P

是慢性肾脏病患者钙,

磷及维生素
P

代谢障碍#继发甲状旁腺机能亢进引起

的骨骼病变#可表现为骨质疏松,骨软化,纤维囊性骨

炎,骨硬化及转移性钙化)依骨组织形态改变分为高

转化性骨病,低转化性骨病和混合性骨病)

利用骨活检及骨形态计量学方法#一方面静态参

数可以反映骨结构,形态和再吸收#另一方面动态参

数可以反映骨转化和骨形成等#在肾性骨病确诊及分

型中具有重要作用)钱莹等'

$%

(通过对
0%

例慢性肾病

2

期维持性血液透析的患者行髂前上棘骨活检术获得

骨标本#对骨病理进行骨形态计量学分析#证实高转

化性骨病骨病理以破骨细胞活化形成骨吸收陷窝伴

或不伴骨矿化不全为特点)常安瑾等'

$$

(通过使用显

微
3=

对肾性骨病患者的松质骨进行三维形态学测
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量#指出显微
3=

能够非常细致地观测到不同肾性骨

病患者单个骨小梁的厚度,数量,空间分布及整个骨

小梁的三维空间结构#弥补组织形态计量学的不足#

对研究肾性骨病病理生理#评估骨质量的改变具有十

分重要的意义)

@&B

!

佝偻病和骨质软化症
!

两者是以维生素
P

缺乏

导致钙,磷代谢紊乱和临床以骨骼的钙化障碍为主要

特征的疾病)发生在婴幼儿和儿童骨骺生长板闭合

以前者称佝偻病#发生在成人骨骺生长板闭合以后者

称骨软化症)目前其检查手段主要依赖于骨代谢生

化指标测定,骨密度测量及
5

线片检查等#但相应的

检查措施无法微观阐述疾病的病理变化过程)萧彦

等'

$1

(利用骨形态计量学研究佝偻病和骨质软化症发

现其平均骨小梁板增厚,密度降低,间隙变大#单位体

积骨小#单位体积骨小梁所占的骨小梁表面积减小%

骨小梁类骨质表面,皮质骨和小梁骨的平均类骨质缝

宽度增加#骨小梁空间排列稀疏#骨矿化前沿缩小和

不规则#矿化成熟延迟#矿化障碍造成类骨质堆积)

进一步阐明了软骨病的病理特点#为疾病的诊断提供

了体视学依据)

@&C

!

氟中毒性骨病$简称氟骨症&

!

长期摄入过量氟

化物会对中枢神经系统,内分泌系统,心血管系统,消

化系统,运动系统等产生不利影响'

$'

(

#当累及骨组织

时可引起骨质疏松,骨软化,骨硬化等骨骼疾病)高

剂量氟可以抑制成骨细胞的增殖,分化#破骨细胞活

性增强导致骨质疏松#当氟在体内与血中钙或者磷结

合形成难溶的氟化钙沉积于骨中#能够引起骨硬化)

另外#氟对软骨内成骨的过程产生抑制作用#延缓骨

骼的生长发育)骨形态计量学研究发现氟铝联合中

毒骨软化畸形儿童的骨小梁胶原纤维排列紊乱#骨内

出现软骨细胞#小梁边缘大量类骨质#且其周长和面

积参数明显增加#骨吸收陷窝明显增加#骨矿化障碍,

骨吸收增加#骨代谢严重失衡#出现大量质量低下的

骨质'

$0

(

%氟骨症患者与正常参考值比较脂肪细胞容积

明显减少#骨小梁容积明显增加#生血细胞容积减

少'

$2

(

)郭生琼等'

$)

(利用显微
3=

技术检测发现#大

鼠染氟后四肢骨的骨矿物质密度,组织骨密度,骨小

梁厚度,骨小梁分离度,各向异性,骨小梁与全部骨组

织体积比有升高趋势%反映骨小梁的形态,数目,间距

与骨连接密度的指标
.

结构模型指数,骨表面积与体积

比,骨小梁连接密度,骨小梁数目有下降趋势)分析

认为由于氟化物在大鼠体内促使骨转换加速#即骨形

成和骨吸收均显活跃#但骨形成程度大于骨吸收#从

而形成大量未成熟的交织骨#导致大鼠体内骨量大量

增加#骨硬化形成)利用体视学原理及图像分析技

术#可以观察分析氟骨症的骨微结构变化#为氟对骨

骼损伤机制的研究提供依据)

@&I

!

甲状旁腺疾病
!

在甲状腺疾病中#无论是甲状

旁腺激素增高还是降低#均可影响骨质量及骨转换#

导致骨病形成'

$-

(

)利用
a#EJ".3=

扫描和三维重建#

可以从骨微环境层面阐述甲状旁腺激素对骨形成及

骨吸收的双重效应!大剂量持续给予可以诱发骨吸

收#小剂量间断给予可以刺激骨生成'

$/

(

)

<SZYX

等'

$(

(通过对甲状旁腺功能低下症患者进行研究#发现

患者松质骨体积,骨小梁宽度和皮质宽度增加#而类

骨质宽度与类骨质表面有显著减少#矿化表面的百分

比,矿化沉积率和骨形成率也显著降低)

A

!

骨折愈合的体视学研究

!!

骨折愈合是一个复杂而连续的过程#临床上评价

骨折愈合主要依赖于临床症状,体征和
5

线片#但受

主观性,

5

线片显示的局限性等影响#无法客观量化

描述骨折愈合的动态进程)体视学及图像分析技术

的发展#为骨折愈合的研究鉴定提供了新方法#使得

对骨折愈合的认识更加细微,客观,立体)有研究发

现骨组织形态计量学参数结果能准确地反映出骨折

结构重建的演变'

1%

(

)骨折端早期血肿机化以纤维连

接相续#骨小梁稀疏,数量少#骨小梁体积小#至中期

编织骨大量形成#骨小梁数量增加和骨小梁体积改变

至高峰#骨痂塑型期因板层骨逐渐取代编织骨#骨小

梁致密度增加#骨痂在力线外的部分吸收#骨小梁数

目和体积减少)通过行
a#EJ".3=

技术能够精确测定

骨折区骨痂组织体积,骨体积,骨体积分数等三维形

态参数#并且可以高分辨率图像#对骨痂形成和改建

规律进行超微分析'

1$

(

)而且#微血管灌注造影结合

a#EJ".3=

扫描三维重建可无创提供直观的高分辨率

三维微血管像#并精确地定量描述微血管形成的质与

量#从微血管变化层面研究骨折的愈合过程'

11.1'

(

)

B

!

骨肿瘤的生物体视学研究

!!

利用图像分析技术#可以对骨肿瘤进行鉴别#可

以从三维层面表征骨肿瘤细胞形态#可以定量描述转

移性骨肿瘤的血管密度#揭示不同骨肿瘤的特异性变

化特征#有助于早期发现侵袭性和恶性肿瘤'

10.1)

(

)虽

然#生物体视学在骨肿瘤的诊断,预后,发生机制等方

面有诸多优势#但就目前相关文献检测结果显示#这

方面的研究发展缓慢#有待于继续扩展)

C

!

展
!!

望

!!

综上所述#鉴于生物体视学能够更直观,准确地

表征骨组织的三维结构#定量表达代谢性骨病,骨折

愈合及某些骨肿瘤的结构变化#客观揭示疾病发生发

展过程#所以其在骨科实验及临床研究中具有重要作

用#其他任何研究方法不可代替)虽然在运用方面仍

然存在取材困难,硬组织切片制作技术要求高,费用

较贵等挑战#但随着生物体视学及图像分析的自我完

善#其在骨科疾病研究甚至在所有人类疾病研究中将

有一定发展前景)
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