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摘要"人体皮质骨是一种主要由胶原蛋白和矿化羟基磷灰石晶体共同构成的生物复合材料#它既具备了高强度)刚
度和断裂韧性#同时又具有耐受损伤和自我修复的能力& 在长期的进化过程中#骨组织具备了满足其功能需求的
生物力学强韧性#其强韧性机制存在于多级结构的各个层面& 通过综述皮质骨的多级结构和各层级强韧机制的研
究进展#将增强人们对老龄化骨质疏松诊断)预防和治疗以及各种骨病病理机制的认识&
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EE自然界的许多生物材料是由有机成分和矿物复
合构成#经过长期的自然进化#具备了满足其功能需
求的生物力学强韧性& 它们所具有的优良力学性能
和特殊功能可能远远超过具有类似成分和构成的人
工材料#其原因在于这些生物材料都具备特殊的多级
结构#在各个层级都具有特定的结构特征&

人体皮质骨就是一种非常具有代表性的自然
生物复合材料#它既具备了高强度)刚度和断裂韧
性#同时又具有耐受损伤和自我修复的能力& 皮质
骨可以有效对抗环境中复杂载荷条件下的骨组织
变形和断裂#其强韧性机制存在于多级结构的各个
层面#它的特殊多级结构是其断裂韧性的直接来
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源& 本文首先简述人体皮质骨的多级结构#进而在
此基础上对皮质骨断裂韧性力学机制的研究进展
展开综述&

图 %!皮质骨多级结构的 Y 个层级$V%

P3H:%!@1M1,.1M1.8)/A71731+-+4734-.8A+*4A*+1)/7*6-,4)+A34-.
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%!人体皮质骨的多级结构

人体皮质骨之所以具有独特的力学性能#其基
础就在于其所具备的特殊多级结构& 皮质骨的多
级结构从纳米层级的胶原分子)矿化物到宏观的整
体骨骼共包含了 $ 个层级"见图 #$ ’#( & 在纳观尺度
上#胶原蛋白分子是由 ( 条 ’多肽链相互缠绕形成
的右手超螺旋结构#又称原胶原& 每一条 ’多肽链
包括/%端肽"## ‘#* 个氨基酸残基$)( 股螺旋区
"# "#) ‘# "!* 个氨酸残基$和2c端肽"## ‘!$ 个

氨基酸残基$#氨基酸交替出现极性区和非极性区#
以头尾极性较大& 胶原蛋白分子直径 #F’ C4#长度
("" C4#相邻胶原蛋白的极性区和非极性区的静电
引力彼此聚合#继而首尾相接#平行排列#自我装配
形成超分子结构#构成胶原原纤维& 胶原原纤维中
相互平行的胶原蛋白分子纵向错开 #I) 分子长度
"约 +$ C4$# 羟基磷灰石晶体"约 ’" C4i’" C4i
! C4$就沉积于这些间隙’!%((以及胶原原纤维的表
面’)( #形成矿化胶原原纤维!若干矿化胶原原纤维
借蛋白多糖)糖蛋白等物质联合成小束#最终聚合
形成通常所说的矿化胶原纤维& 矿化胶原纤维是
许多生物材料包括肌腱)皮肤等软组织以及牙齿)
骨骼)鹿角)鱼骨等硬组织的构成基础&

图 #!皮质骨各个层级中存在的交联结构
P3H:#!B714+)88W.3,Q-AM-+3)*8.1M1.8)/731+-+4734-.8A+*4A*+1

3,4)+A34-.C),1

胶原分子的内部和胶原分子之间广泛存在着
,交联-结构#这些结构对于稳定胶原分子的排列具
有重要作用& 图 ! 所示为胶原蛋白分子内部以及
相互之间存在着交联结构’*( #胶原蛋白分子之间的
间隙中沉积有矿化物!胶原蛋白和矿化物共同构成
胶原原纤维!胶原原纤维阵列构成胶原纤维!胶原
纤维阵列构成骨板#) ‘!" 层骨板围绕中心的哈弗
氏管构成骨单位!诸多柱状骨单位最终构成皮质
骨& 在酶促条件下形成的交联结构如二羟基赖正
己氨酸"A@:DAO;%A6:DAO;]D7DQ6C;C;O7@>B6C@# \W_/_$
和羟 基 赖 正 己 氨 酸 " A6:DAO;]D7DQ6C;C;O7@>B6C@#
W_/_$可以稳定胶原分子之间的间隙"+$ C4$ ’+( #
这些交联是可以被还原的!当骨组织逐渐老化时#
能够被还原的交联逐渐减少#取而代之的是成熟)
更稳定和不能被还原的交联"如吡啶交联和吡咯交
联$ ’&( & 同时#非特异性的交联结构如晚期糖基化
终末产物 "5Ah5CB@A H7DB5M6;C @CA%PO;A>BMQ# -Z3Q$
也会随着年龄的增加或者某些病理状态"如高血
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糖$出现在骨组织中#在非酶促条件下形成的 -Z3Q
能够在胶原原纤维之间以及其内部形成交联’+( #这
可能与老龄化伴随的骨脆性增加相关& -Z3Q不具
有位点特异性#可以积累在机体各组织以及循环系
统中#其含量随老龄化显著增加’$( &

在亚微观尺度上#骨板由矿化胶原纤维和羟基
磷灰石基体共同组成#骨板厚薄不一"( ‘$ $4$#单
个骨板中的胶原纤维束有一定的排列方向!在微观
尺度上##" ‘!" 层骨板作为基本结构单位呈层状排
列#相邻骨板中的纤维成一定角度"如 ("j$或相互
垂直的方向排列!在细观尺度上#皮质骨主要由骨
单位和间质骨组成#其中骨单位由 ) ‘!" 层环形骨
板围绕哈弗氏管组成#哈弗氏管和骨单位的直径分
别为 *" $4和 !"" $4左右"见图 #$!哈弗氏管与
骨的长轴成 ##j‘#$j夹角走行#相邻哈弗氏管之间
由近乎横向走行的伏克曼管联通#哈佛氏管又称中
央管#其中分布着血管并与伏克曼管中的血管连
通#各哈弗氏管中的血管借此相互连通而形成网
络& 间质骨板位于骨单位之间#由若干层平行排列
的骨板构成#形状不规则#无哈弗氏管和血管穿过#
是旧有的骨单位的遗迹& 骨单位和间质骨板之间
存在的结构叫黏合线#厚度约为 ’ $4& 黏合线比骨
板的矿化程度要高而缺乏胶原成分#是多级结构中
的弱界面#对皮质骨的裂纹扩展有重要影响’#"( !在
宏观尺度上#皮质骨分布于各骨的表面和长骨的骨
干位置#其中在骨干处较厚#起保护和支持作用&

#!人体皮质骨的韧化机制

皮质骨的多级结构是其强度和韧性形成的基
础’##%#!( & 对材料设计而言#强度和韧性是一对矛
盾%材料的强化往往伴随着韧性或塑性的急剧下
降#而高韧性或塑性的材料其强度往往很低& 长期
以来#这种材料的强韧性,倒置关系-成为材料领域
的重大科学难题& 然而#皮质骨的多级结构在维持
其强度的基础上很好地保留了韧性&

皮质骨结构的完整性是通过作用于裂纹尖端
的内韧化机制和作用于裂纹尾部的外韧化机制相
互竞争而实现’见图 ("5$(& 内韧化机制在微纳米
层级上发挥作用#包括胶原蛋白%矿化物复合体的非
弹性变形)胶原原纤维之间的滑移)牺牲键等!外韧
化机制在微观)亚观层级上发挥作用#主要包括限

制性微裂纹)胶原原纤维桥接)系带桥连和裂纹偏
转I扭转& 内在韧性"或本征韧性$是指材料固有的
对抗弹性和塑性变形的能力#其物质基础是材料纳
米层级的结构特征#内韧性通过在裂纹尖端产生塑
性变形而起到减轻损伤的作用!反之#外韧化机制
主要在裂纹尾部发挥作用#它能够屏蔽裂纹扩展的
驱动力而阻止裂纹扩展& 外韧化机制不改变材料
固有的内韧化特性#它是通过裂纹路径上的一些微
观层级的特征结构发挥作用’见图 ("=$(&

图 "!皮质骨韧化机制示意图$%"%!

P3H:" !@4716-A3423-H+-6 /)+A)*H71,3,H 6147-,386 )/
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#O%!内韧化机制
材料的固有韧性可以通过断裂力学实验中的

起裂韧性或者强度实验中的屈服或极限应力来测
定& 皮质骨内韧化的结构基础是矿化胶原原纤维&
下文综述骨组织本征韧性的几种机制&
#O%O%!纤维内韧化机制E皮质骨构成的微观结构
基础是胶原原纤维#故原纤维在弹性和塑性变形阶段
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的力学性能对骨组织的宏观力学性能有重要影响&
使用分子动力学实验方法对未矿化的胶原原纤维进
行研究后发现#在弹性变形阶段#原纤维的变形是通
过胶原蛋白阵列的延展实现的’#)%#’( & 使用小角f线
衍射技术"Q4577%5CH7@f%O5DQB5MM@O6CH#0-f0$研究矿
化胶原原纤维的变形发现#在弹性变形阶段原纤维
会发生延展#原纤维的应变与材料整体应变呈线性
相关’&##+%#$( !而在塑性变形阶段#单纯的胶原原纤维
中的胶原蛋白分子在延展的同时#胶原蛋白之间的
间隙也会扩张’#&%#*( !但在矿化胶原纤维中#由于胶
原蛋白分子间隙内分布有矿化晶体#因而限制了胶
原分子间隙的扩展#这样就增加了胶原原纤维的刚
度’#*( & 除了矿化#胶原原纤维中的其他因素对力学
性能也有影响#如胶原蛋白分子之间的交联对原纤
维的延展也起到作用’!"%!#( & 总之#对于以矿化胶原
纤维为构成基础的生物组织如骨组织而言#其力学
特性主要基于胶原%矿化晶体复合体的延展#但矿化
程度)交联结构和其他因素与皮质骨力学性质的精
确关系仍有待进一步研究&
#O%O#!纤维间滑移!在强度实验中骨组织的塑性
阶段表现的十分明显& 以往通常认为骨组织的塑
性是源于其中的胶原成分#但随着研究的深入#人
们发现骨组织微纳米层级的特征结构可能对骨组
织塑性的贡献更大& 近来有研究发现#胶原原纤维
中的多级结构的黏弹性对塑性的贡献要大于单个
胶原蛋白分子’#’#!!( !而对骨组织中矿化胶原原纤维
的研究显示#塑性变形是通过纤维间的滑移实现
的%0-f0实验发现#在骨组织受到载荷作用并达到
塑性变形前#原纤维的应变会线性增加#直至到达
某个极限值#即使骨组织在载荷作用下进一步发生
塑性变形#原纤维的应变也不会超过该值’*##+%#$( &
因此#塑性变形是单个原纤维的弹性应变达到极限
后相互之间发生滑移而导致的#这一过程与原纤维
之间,牺牲键-的断裂和重建有关& 胶原蛋白分子
周围的基质结构"尤其是原纤维之间的交联结构$
对限制原纤维之间的滑移和变形起到关键作用’*( &
#O%O"!牺牲键!除了纤维的内韧化和纤维间的滑
移#骨组织各层级结构中"胶原蛋白)胶原原纤维)
胶原纤维)骨板$存在的化学键对骨的塑性也有影
响& 在胶原原纤维)胶原纤维和骨板之间#广泛分
布着一些以分子)非胶原蛋白或者胶原原纤维形式

存在的,粘连键-#即所谓的牺牲键’!(%!’( & 牺牲键以
蛋白形式存在于皮质骨结构中的各个层面和界面
之间#它们的延展可以对抗变形’!+( & 如胶原原纤维
之间的骨蛋白可以发生断裂和重建#并在变形中耗
散能量’!)( & 这些在皮质骨各层级中广泛存在的牺
牲键能够明显增强骨组织的塑性#对骨组织的本征
韧性有重要作用&
#O#!外韧化机制

外韧化机制阻止裂纹扩展是通过屏蔽裂纹驱
动力而实现的& 由于外韧化机制的作用#皮质骨的
韧性会随着裂纹的增长和增加’!&( & 骨组织中外韧
化机制形成的客观基础是骨微结构中的骨板和各
种界面结构"如黏合线$& 多级结构的强韧能力与
尺度有关# # ‘#"" $4结构特征其强韧作用
最强’!$( &
#O#O%!"限制性#微裂纹!微裂纹在骨组织中比较
常见#在健康骨组织中每 # 44! 分布着大约 "F##
个微裂纹’!*( & 微裂纹实际上代表的是损伤的骨组
织#微损伤能够吸收能量并激活骨组织的吸收和重
建’("%(#( & 微裂纹常常出现在骨组织中的各种界面
结构中#最常见于骨单位与间质骨之间的黏合
线’(!( & 这是由于黏合线的矿化程度要高于周围的
组织#脆性相对较高#因而容易出现微裂纹’#"( & 微
裂纹对骨组织的力学性能有重要影响#但微裂纹本
身是否能够增强骨组织的韧性仍然有一定争议&

,限制性-微裂纹是陶瓷和岩石中常见的一种
外韧化机制& 在陶瓷和岩石中的裂纹扩展的过程
中#由于裂纹尖端应力高度集中#会在裂纹尖端形
成一个微裂纹集中分布的区域!这些微裂纹形成后
自然会张开或膨胀#会对周围正常结构产生挤压作
用"即,残余应力-$#使得裂纹尾部的组织受到压缩
应力#从而降低了裂纹尖端开裂的应力强度’((( & 尽
管这一韧化机制对于许多地质材料而言十分重要#
但有研究计算发现骨组织中微裂纹的韧化作用十
分有限’()( & 实际上#微裂纹是以其他方式影响骨组
织韧性的#主要包括,裂纹偏转-和,未断裂系带-#
这些才是皮质骨外韧化的主要机制&
#O#O#!裂纹"桥连#!裂纹,桥连-是复合材料中一
种常见的外韧化机制& 在主裂纹扩展的路径上#裂
纹尖端的后方会残留一些材料保持完整而不发生
断裂#这就在裂纹尾部形成了跨越裂纹的,桥连-结
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构& 这些,桥连-能够承担一部分导致裂纹扩展的
驱动力#使得裂纹尖端的应力强度下降#起到强韧
作用’见图 )"5$( ’(’( & ,桥连-是皮质骨中一种重
要的外韧化机制& 在皮质骨中#,桥连-形式包括未
断裂骨基质和胶原原纤维& 胶原原纤维桥接常常
在裂纹尾部出现#但在许多生物材料中这一机制的
强韧作用较弱& 而在骨组织中#当尺寸较大的骨基
质桥接跨越主裂纹尾部后"如,系带桥连-$#骨组织
韧性会显著增强’()( & 在骨组织中#系带桥连由主裂
纹尖端一种特殊的,母子裂纹-形成’见图 )"=$(#
这种微裂纹基质通常宽 #" $4#跨越主裂纹尾部而
形成桥连& 在纵向劈裂时#系带桥连是皮质骨韧化
的主要机制& 这是因为当裂纹沿骨单位长轴扩展
时#微结构中的弱界面"如骨板间界面和黏合线$中
会形成许多微裂纹#微裂纹和主裂纹之间残留的完
整基质形成桥接结构#从而起到韧化作用’!(( &

图 U!裂纹桥连
P3H:U!I+-4QC+32H18!"5$ .CA6h6A>57Q76B@8;OB;OO@%

QP;CA6CHBO5BN# "=$ J;M:@O5CA A5>H:M@OBO5BNQ

;=Q@Oh@A =D@7@BMO;C 46BO;QB;P@’&(

#O#O"!裂纹偏转和扭转E裂纹的偏转或扭转是
骨组织中起强韧作用的另一重要机制& 在理想状
态下#裂纹会趋向于沿裂纹扩展驱动力最大的方
向直线扩展#然而#由于骨组织微观结构的存在#
裂纹会发生面内偏移"偏转$或者离面偏移 "扭

转$& 相对于裂纹的直线延伸#偏转和扭转会使裂
尖的开裂驱动力下降#此时裂纹要进一步扩展就
需要施加更高的载荷#使得材料的韧性得到显著
提升’!&#(+%($( & 在皮质骨发生横断的过程中#裂纹
的偏转或扭转是材料韧化的主要机制#两者可单
独作用或同时发生& 在许多材料中#裂纹的偏转
或扭转与材料中的微观结构特征有关#它们常常
出现在微结构的界面中以及结构中较硬或者较脆
的部分& 就皮质骨而言#裂纹的偏转或扭转常常
是裂纹扩展遭遇骨单位后发生的’(&( & 皮质骨发
生横断时#裂纹扩展路径与骨单位方向垂直#此时
裂纹偏转和扭转的强韧作用最明显& 骨单位与间
质骨之间的界面结构"即矿化程度较高的黏合线$
是裂纹发生偏转或扭转的常见区域& 裂纹偏转会
导致材料的断面变得十分粗糙#这是该强韧机制
作用的特征性表现’!&( & 由于裂纹偏转这一韧化
机制的有效作用#皮质骨发生横断时的断裂韧性
要显著高于纵向劈裂&

"!结论

由于骨组织的多级结构非常复杂#当前人们对
骨组织强韧机制的认识仍然比较有限& 随着透射
电镜)显微2R以及一些高效的数值分析方法的广
泛应用#人们对骨组织的材料特性进行了许多更深
入的研究’(*( & 利用这些技术可以在微纳观层次和
宏观层次上研究骨组织的微纳米结构和相关韧化
机制& 通过对当前研究成果进行综合分析#可以将
皮质骨的韧化机制总结如下%

"#$ 内韧化机制主要在亚微观层级发挥作用#
主要包括胶原蛋白的延展)矿化胶原原纤维间I矿
化胶原纤维间的滑移以及微裂纹!

"!$ 外韧化机制主要在 # ‘#"" $4尺度区间
内发挥作用#主要包括裂纹偏转I扭转和裂纹桥连&
以特殊多级结构为基础的皮质骨强韧机制很好适
应了环境中的复杂载荷#而多级结构中任何一个层
级的变异都会导致骨组织力学性能的改变#即出现
病理状态&

对皮质骨强韧机制的正确认识将有助于深入
理解老龄化骨质疏松以及各种骨病的病理机制#也
只有正确认识了相关病理机制后#才可能找到更有
效的手段来治疗相关疾病&
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