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电纺丝纳米纤维支架在骨缺损修复中的应用研究进展
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【摘 要】：骨缺损是骨科临床常见的难题，自体骨与异体骨移植各有局限，骨组织工程为骨缺损修复提供了新思路。电纺丝技

术可制备直径从数十纳米到数微米的连续纤维，其结构高度模拟天然骨细胞外基质，已成为骨修复支架研究的热点。本文综述了

电纺丝技术的原理与优势、电纺丝支架的材料体系（天然高分子、合成高分子及复合材料）、载药/生长因子缓释与压电/磁电等功

能化策略，以及其在骨缺损修复中的研究进展与临床转化现状，并针对临床应用中存在的力学强度不足、降解速率难控、规模化

制备困难等问题进行讨论，以期为骨缺损的临床治疗提供参考。

【关键词】：骨缺损；电纺丝；纤维支架；骨组织工程；骨修复

DOI:10.12417/2705-098X.26.20.074

1 引言

骨缺损可由创伤、肿瘤切除、感染、先天性畸形及人工关

节翻修等多种原因造成，是骨科临床常见难题。随着高能量暴

力损伤增多、人口老龄化加剧，骨缺损发生率呈上升趋势。超

过临界尺寸的骨缺损无法依靠自身愈合，常引发骨不连、畸形

愈合甚至肢体功能障碍，严重影响患者生活质量，也带来沉重

经济负担。目前临床常用修复手段包括自体骨移植、异体骨移

植和人工骨替代材料：自体骨移植是临床“金标准”，但存在

供区有限、供区并发症等问题；异体骨移植供量充足，但存在

免疫排斥、疾病传播风险；人工骨替代材料的生物活性和降解

匹配性仍有不足。因此，研发替代传统植骨方式的新型修复材

料具有重要临床价值。

骨组织工程的核心思路是构建能够模拟天然骨细胞外基

质（extracellular matrix，ECM）的微环境，为细胞的黏附、增

殖和成骨分化提供支撑，同时引导新骨组织长入[4]。理想的骨

修复支架应具备良好的生物相容性、合适的孔径与孔隙率、与

新骨生长速率相匹配的降解性能以及足够的力学强度[5]。近年

来，静电纺丝（electrospinning，简称电纺丝）技术因其能够制

备与天然胶原纤维尺度相近的连续纳米纤维，在骨组织工程领

域受到广泛关注[6-7]。

2 电纺丝技术的原理与优势

电纺丝是一种利用高压静电场制备连续纤维的加工技术。

其基本原理是：将高分子溶液或熔体通过微量泵输送至喷头，

在喷头与接收装置之间施加数千至数万伏的高压电场，液滴在

电场力作用下形成泰勒锥并克服表面张力，喷射出带电射流；

射流在飞行过程中溶剂挥发、被拉伸变细，最终在接收装置上

沉积为无纺布状的纤维膜[6]。通过调节电压、流速、接收距离、

溶液浓度及环境温湿度等参数，可对纤维直径、取向和形貌进

行调控[8]。

与传统支架制备方法相比，电纺丝支架用于骨修复具有以

下优势：（1）纤维直径从数十纳米至数微米，与天然骨 ECM

中的胶原纤维尺度相当，可有效模拟骨组织的微观结构，有利

于细胞的黏附和铺展[7]；（2）比表面积大、孔隙率高，便于营

养物质交换和代谢产物排出[9]；（3）工艺简单、成本较低、材

料适用范围广，天然高分子、合成高分子及无机－有机复合材

料均可用于电纺[10]；（4）可通过同轴电纺、共混电纺等方式

负载药物或生长因子，实现局部缓释[11]。电纺丝骨修复支架的

制备流程与作用机制见图 1。

图 1 电纺丝骨修复支架的制备流程与作用机制示意图

Fig.1 Schematic illustration of the fabrication process and

mechanism of electrospun scaffolds for bone repair

3 电纺丝支架的材料体系

（1）天然高分子材料天然高分子如胶原、明胶、壳聚糖、

丝素蛋白和海藻酸钠等，因含有细胞识别位点和可被酶降解的
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特性，具有优良的生物相容性，有利于细胞黏附和成骨分化

[10,12]。其中壳聚糖还具有一定的抗菌活性，丝素蛋白则具有优

良的力学性能和缓慢的降解速率，海藻酸钠易与钙离子交联形

成凝胶。Ranganathan等[12]系统综述了明胶基电纺及冻干支架

在骨组织工程中的应用，指出通过戊二醛、碳二亚胺等交联处

理可调控其降解速率和力学性能。Hu等[13]制备的明胶-壳聚糖

复合引导骨再生膜兼具促成骨和促血管生成功能。

（2）合成高分子材料聚乳酸（PLA）、聚乳酸-羟基乙酸

共聚物（PLGA）、聚己内酯（PCL）以及聚偏氟乙烯（PVDF）

及其共聚物等合成高分子，具有良好的力学性能和可调控的降

解速率，是电纺丝支架的常用基体材料[7,14]。其中，聚偏氟乙

烯-三氟乙烯共聚物［P(VDF-TrFE)］因具有压电性，可模拟骨

组织的电生理微环境，近年来受到越来越多的关注[15]。

（3）复合材料将羟基磷灰石、β-磷酸三钙、生物活性玻璃

等无机成分引入高分子电纺纤维，可同时改善支架的力学性

能、生物活性和骨传导性[5,16]。研究表明，羟基磷灰石与聚己

内酯复合的电纺支架在模拟体液中可诱导类骨磷灰石沉积，显

著促进成骨细胞的黏附和矿化[16]。三类材料体系的性能特点比

较见表 1。

表 1 电纺丝骨修复支架主要材料体系的性能比较

Tab.1 Comparison of the main material systems of

electrospun scaffolds for bone repair

材料类型 代表材料 优势 不足

天然

高分子

胶原、明胶、壳聚糖、

丝素蛋白、海藻酸钠

生物相容性好；

含细胞识别位

点；可酶降解

力学强度低；

批次稳定性

差；降解过快

合成

高分子

PLA、PLGA、PCL、

PVDF、P(VDF-TrFE)

力学性能好；降

解速率可调控；

可规模化

生物活性不

足；降解产物

可能偏酸

复合

材料

PCL/羟基磷灰石、

P(VDF-TrFE)/BaTiO₃

力学与生物活性

兼顾；骨传导性

好

制备工艺复

杂；界面结合

有待优化

4 电纺丝支架的功能化策略

（1）载药与生长因子缓释传统共混电纺将药物直接溶解

于纺丝液中，操作简便，但在体内易出现初期暴释现象，导致

药物快速释放、难以维持长期有效浓度[11]。为解决这一问题，

研究者发展了多种缓释策略。Duan 等[17]将负载骨形态发生蛋

白-2（BMP-2）的壳聚糖纳米微球嵌入聚己内酯电纺纤维中，

形成“球中纤维”的双重缓释体系，显著降低了 BMP-2的初

期暴释量，使MC3T3-E1细胞的碱性磷酸酶（ALP）、Ⅰ型胶原

和骨钙素表达明显上调。Lin等[18]采用类似策略实现阿司匹林

（早期抗炎）与阿巴洛肽（长期促成骨）的时序性双药释放。

Chen等[19]则通过聚多巴胺涂层将 BMP-2共价固定于压电电纺

膜表面，实现了生长因子的持续呈现。Cheng等[20]综述指出，

同轴电纺与多针电纺平台的发展使生长因子、药物和细胞的时

空可控释放成为可能。

（2）压电与磁电功能化骨组织本身具有压电性，在力学

刺激下可产生电信号，参与调控骨的生长与改建[15]。基于这一

特性，研究者将具有压电性能的材料引入电纺支架，以模拟骨

的力－电耦合微环境，实现“力—电—细胞”信号的耦合调控。

Szewczyk 等[21]发现电纺聚偏氟乙烯纤维的表面电位越高，成

骨细胞增殖和胶原矿化越明显，提示表面电荷在调控细胞行为

中发挥重要作用。在 P（VDF-TrFE）基体中掺入钛酸钡（BaTiO₃）

等压电陶瓷颗粒，可进一步提高支架的压电输出和生物活性，

并在兔、大鼠等动物模型中验证了其促骨修复效果[22-23]。此外，

将四氧化三铁、铁酸钴等磁性纳米颗粒掺入压电高分子基体，

可构建磁电复合支架：在外加磁场作用下，磁性颗粒发生磁致

伸缩，并将应力传递给压电基体产生电荷，从而实现无线、非接触

式的电刺激调控[24-25]。电纺丝支架的主要功能化策略见表 2。

表 2 电纺丝骨修复支架的主要功能化策略

Tab.2 Main functionalization strategies of electrospun

scaffolds for bone repair

功能化策略 主要实现方式 作用与效果 代表研究

载药/生长因

子缓释

共混电纺、同轴电

纺、纳米微球嵌入

局部缓释生长因子或

药物，促进成骨和血

管生成

Duan[17]、

Lin[18]

压电功能化

掺入钛酸钡、氧化

锌等压电陶瓷颗

粒

模拟骨力－电微环

境，促进细胞黏附和

成骨分化

Szewczyk[21]、

Gimenes[23]

磁电功能化
磁性纳米颗粒与

压电基体复合

外加磁场下无线调控

电刺激，实现微创治

疗

Liu[24]、

苏之文[25]

5 骨缺损修复中的应用与转化进展

细胞实验方面，多项研究表明电纺丝支架能够有效促进成

骨细胞的黏附、增殖和成骨分化。适度的纤维取向有利于细胞

沿特定方向排列，而随机纤维则提供更大的黏附面积，二者成

骨效果各有优势[26]。程鸣威等[27]发现极化 P（VDF-TrFE）膜

可促进大鼠骨髓间充质干细胞的成骨分化，其碱性磷酸酶活性

在 10μmol/L药物浓度时最佳。

动物实验方面，电纺丝支架已在多种骨缺损模型中显示出

修复潜力。张学慧等[28]将钛酸钡/聚偏氟乙烯-三氟乙烯涂层应

用于钛植入体表面，兔胫骨植入实验显示 4周时涂层材料与新
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骨结合紧密，骨结合率明显高于对照组。Liu等[24]报道的磁电

复合膜在大鼠颅骨缺损中仅需外加磁场刺激即可显著促进骨

再生，为该类材料的体内应用提供了重要证据。

临床转化方面，目前电纺丝骨修复支架大多仍处于临床前

研究阶段。骨缺损修复中的应用与转化进展可尝试用于牙槽骨

缺损的修复；在脊柱融合和关节置换翻修中，该类材料也被用

作植骨材料的辅助或替代。制约这些材料临床转化、规模化应

用的因素主要包括：支架的力学强度难以匹配承重骨的要求、

降解速率与骨再生速率难以精确匹配、规模化生产和灭菌工艺

的标准化，以及相关法规审批路径的明确等[5,9]。

6 存在的问题与挑战

尽管电纺丝支架在骨修复研究中取得了诸多进展，但依然

存在一些问题。

第一，力学强度不足，电纺纤维膜通常为二维薄膜结构，抗

压和抗剪切能力较弱，难以直接用于承重部位的骨缺损修复[9]。

第二，降解速率与降解产物的安全性，合成高分子的降解

产物可能引起局部酸性环境，影响细胞活性和新骨形成，其降

解速率与骨再生速率的匹配仍需深入研究[5]。

第三，孔隙尺度与细胞浸润，电纺纤维的纤维间隙通常在

数微米以下，不利于成骨细胞的深入浸润和血管长入，常需与

其他成形技术（如 3D打印）结合以构建多级孔隙结构[10,29]。

第四，生物安全性，掺入的压电或磁性纳米颗粒在体内的

代谢和潜在毒性还需要系统化长时间评价[25]。

第五，标准化与规模化。实验室规模的制备条件难以直接

放大到工业化生产，产品的批次一致性和质量控制存在挑战[5]。

7 展望

随着材料科学、生物医学工程与临床医学的交叉融合，电

纺丝骨修复支架的研究正朝着多功能化、智能化和个性化方向

发展。未来的研究重点可能包括以下几个方面：

（1）构建兼具力学支撑与生物活性的复合支架，通过多

级结构设计匹配不同部位骨组织的力学需求[5]。

（2）发展外场（如磁场、超声）响应的智能支架，实现

无需植入电源的无线、按需电刺激[24]。

（3）整合载药缓释、电刺激与免疫调节等多种功能，实

现骨修复过程中的时序性调控[20]。

（4）结合 3D打印等技术实现解剖形态个性化的支架定

制，满足复杂骨缺损的修复需求[29]。

（5）在完成充分的临床前安全性评价基础上，稳步推进

临床转化研究。相信随着相关技术的不断进步，电纺丝支架有

望为骨缺损的临床治疗提供更安全、更有效的新选择。

8 结语

电纺丝技术可制备模拟天然骨细胞外基质的支架，用于骨

缺损修复，在材料选择、结构调控、功能化修饰方面优势显著，

在细胞、动物实验中展现出良好的促骨修复潜力。但力学性能、

降解调控、生物安全性和规模化生产等问题仍是其临床应用的

关键瓶颈，通过多学科交叉协作与系统研究，电纺丝骨修复支

架有望早日实现临床转化。
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