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聚己内酯类生物高分子支架在组织工程领域的应用

王  培

文题释义：

MTT分析：MTT法是一种检测细胞存活和生长的方法，其检测原理为活细胞线粒体中的琥珀酸脱氢酶能使外源性MTT还原为水不溶性的蓝

紫色结晶甲瓒并沉积在细胞中，在一定细胞数范围内，MTT结晶形成的量与细胞数呈正比，而死细胞无此功能。该法只能用来检测细胞相

对数和相对活力，不能测定细胞绝对数，已被广泛用于一些生物活性因子的活性检测、大规模的抗肿瘤药物筛选、细胞毒性实验及肿瘤

放射敏感性测定等。

玻璃化转变温度(Tg)：从分子结构上讲，玻璃化转变温度是高聚物无定形部分从冻结状态到解冻状态的一种松弛现象，在Tg以下高聚物处

于玻璃态，分子链和链段都不能运动，只是构成分子的原子(或基团)在其平衡位置作振动；而在Tg时分子链虽不能移动，但是链段开始运

动，表现出高弹性质；在Tg以上就使整个分子链运动而表现出黏流性质。Tg是非晶态聚合物的一个重要的物理性质，是高分子运动形式转

变的宏观体现，它直接影响到材料的使用性能和工艺性能。

摘要

背景：聚己内酯具有生物相容性、可降解性，是一类优异的生物医用材料。

目的：综述基于聚己内酯生物高分子支架的制备方法及其在组织工程领域的应用。

方法：在美国化学会、中国知网数据库中检索有关聚己内酯类支架的制备技术及其在组织工程领域应用的文献资料，检索中、英文关键

词为“tissue engineering、scaffold、PCL；组织工程、生物支架、聚己内酯”。

结果与结论：聚己内酯是组织工程支架用的理想材料，可通过颗粒浸出法、气体发泡法、冷冻干燥法、静电纺丝法、生物打印法等技术

手段制备具有不同结构的生物高分子支架。该类支架可用于修复或替代皮肤组织、骨组织、心脏组织和神经组织，对减少病患痛苦和延

长寿命方面起着重要作用。但是该类支架在细胞黏附、细胞增殖、新陈代谢传递等生物特性方面仍有待提高，因此目前组织工程支架的

材料结构和功能成为研究的重要方向。
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Abstract
BACKGROUND: Polycaprolactone is a kind of excellent biomedical materials, which exhibits desirable biocompatibility and biodegradability.
OBJECTIVE: To review different methods for preparing of polycaprolactone-based scaffolds for tissue engineering. 
METHODS: “Tissue engineering, scaffold, PCL” as English and Chinese search terms were searched in American Chemical Society and CNKI for articles on the 
preparation technology of polycaprolactone scaffolds and their applications in tissue engineering.
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0   引言   Introduction
组织工程一词最早是在 1987 年提出的，是研究修复或

替代损伤组织的一门现代科学，该技术致力于人造组织器官

的修复和治疗，经过多年的发展已经成为治疗组织损伤的重

要途径
[1-3]

。相对于传统的治疗组织损伤方法，包括自体移植、

异体移植等经常出现供体有限、二次创伤、免疫排斥等弊端，

组织工程技术可以很好地避免这些弊端的出现，展现了良好

的发展前景。组织工程包含 3 个基本要素：支架、生物活性

分子和种子细胞，支架作为组织工程的基本组成部分是组织

再生及细胞生长、黏附、增殖的场所，因此，一个理想的支

架应易于加工，具有生物相容性、生物降解性、无细胞毒性

及优异的机械性能性能
[4-5]

。由于可生物降解高分子材料具

有生物相容性，不引起宿主免疫反应，能批量生产，可通过

组分来调整材料的机械性能和降解速率，在组织工程中的应

用越来越受到瞩目
[6]
。

聚己内酯是半结晶高聚合物，熔点和玻璃化转变温度较

低，分别为 59-64 ℃、-60 ℃，其结构重复单元有 5 个亚甲

基和一个酯基，这种结构使其具有很好的柔韧性，同时具有

优异的生物相容性、可完全降解性，使其在组织工程领域的

应用具有光明的前景
[7-9]

。作者就聚己内酯类生物高分子支

架的制备方法及在组织工程领域的应用进行了综述。 

1   资料和方法   Data and methods
1.1   资料来源   由作者在 2020 年 10 月通过标题、关键词等

方式在美国化学会、中国知网数据库中检索相关研究原著和

综述文献资料。检索中、英文关键词为“tissue engineering、

scaffold、PCL；组织工程、生物支架、聚己内酯”。

1.2   入选标准   重点筛选聚己内酯类支架的制备技术和在组

织工程领域的应用研究文献，选择相关度高、发表年份新、

被引次数高的文献资料，排除重复、不能获取的文献资料。

1.3   数据的提取   在美国化学会检索到 1 680 篇文献，通过

筛选获得 52 篇文献；在知网检索到 260 篇文献，通过筛选

获得 35 篇文献；最后精选 34 篇纳入综述分析，见图 1。 

2   结果   Results 
2.1   支架的制备   众所周知，聚合物支架的三维结构和性质

对其在组织工程领域的应用至关重要，多孔结构是三维支架

的重要特性之一，决定了支架的体积、比表面积、机械性能、

表面性能、生物相容性、降解性等。为了调控支架的多孔结构，

RESULTS AND CONCLUSION: Polycaprolactone is a kind of desirable materials for tissue engineering scaffolds. Scaffold with different structures can be prepared 
by technical means such as particulate leaching, gas foaming, freeze-drying, electrospinning, and bioprinting. Polycaprolactone-based scaffolds can be used to 
repair or replace skin tissue, bone tissue, heart tissue and nerve tissue, playing an important role in reducing patients’ suffering and prolonging life. However, 
the biological properties of this type of scaffolds, such as cell adhesion, cell proliferation, and metabolic transmission, still need to be improved. Therefore, the 
material structure and function of tissue engineering scaffolds have become an important research direction in the future.
Key words: material; polycaprolactone; scaffolds; preparative method; tissue engineering; review

How to cite this article: WANG P. Application of polycaprolactone-based biopolymer scaffolds in tissue engineering. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu. 
2021;25(34):5506-5510. 

研究者们常用的方法包括颗粒浸出法、冷冻干燥法、气体发

泡法、静电喷射纺丝、生物打印技术等
[10-12]

。

2.1.1   颗粒浸出法   颗粒浸出法是选择合适的致孔剂与聚合

物材料混合制备成支架，用溶剂溶出致孔剂，从而获得具有

孔隙结构的支架。常用的致孔剂包括食盐、糖、石蜡等，致

孔剂的大小和几何形状、浓度决定了孔的大小、几何形状和

孔隙率，这种制备方法简单，容易控制孔结构，但是不能制

备相互连通的孔。

HOU 等
[13]

通过加入氯化钠致孔剂制备了聚己内酯基多

孔支架，考察了氯化钠的粒径、浓度对支架孔隙率的影响，

结果表明支架的孔隙率和孔径可以由氯化钠的浓度和粒径控

制，氯化钠浓度为 80%-95% 时支架孔隙率为 65%-96%。

2.1.2   冷冻干燥法   冷冻干燥也称冻干，是指将聚合物溶液

倒入模具、低温固化，然后采用冷冻干燥手段使溶剂升华，

制得海绵状支架。支架的多孔结构可通过体系的 pH 值和释

放速率决定，这种制备多孔支架的方式不需要致孔剂和浸出

液，操作简单，孔隙均匀且孔洞相互连通。

FERESHTEH 等
[14]

利用冷冻干燥方法制备了一种基于聚

己内酯和玉米醇溶蛋白共混物的新型药物缓释多孔支架，通

过调节聚己内酯和玉米醇溶蛋白溶液的浓度可以获得具有管

状结构和孔隙率达 89% 的支架；通过盐酸四环素测试支架的

药物缓释性能，结果表明与纯聚己内酯支架 24 h 的药物释放

率为 92% 相比，添加玉米醇蛋白的聚己内酯支架 24 h 的药

物释放率降低为 62%，表明制备的复合支架具有较好的药物

缓释作用。

刘华国等
[15]

认为对比单一的冷冻干燥法或颗粒浸出法，

采用冷冻干燥 / 颗粒浸出复合法制备的聚己内酯支架具有更

高的孔隙率和更均匀的孔隙结构，且孔径可控。通过控制预

冷冻温度多孔支架可获得好的完整性和连通性，通过控制致

孔剂的量可调节多孔支架的孔径。

文献检索

美国化学会 中国知网

初步筛选 1 680 篇文献 初步筛选 260 篇

获得 52 篇有用文献 获得 35 篇有用文献

24 篇纳入分析 10 篇纳入分析

图 1 ｜文献检索流程图
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2.1.3   气体发泡法   气体发泡法是指通过高压气体制备多孔

支架的一种方法，常用高压二氧化碳进行发泡，通过控制气

体压强调节支架材料的孔隙率。

CHEN 等
[16]

采用超临界 CO2 对聚己内酯进行分批发泡制

备了适宜骨组织工程的聚己内酯支架，发现孔的形态和结构

明显受到发泡温度的影响，在 40 ℃以上时，由结晶熔融温

度 (Tm) 降低引起的聚己内酯熔融增强导致孔径分布更宽，

即熔融态泡沫，并且变量对孔径的多米诺效应被放大；而在

40 ℃以下时，泡沫表现出致密和小孔的形貌，即固态泡沫。

通过调整工艺变量制造了直径为 (12.5±0.1)-(344±54) μm 且

孔隙率为 (60.8±3.2)%-(83.4±1.3)% 的支架，支架的互连性大

多在 70% 左右。

2.1.4   静电纺丝法   将聚合物以高浓度溶解在有机溶剂中，

并使该黏性溶液经受高压 ( 数十千伏 )，在临界电压下，静

电荷克服液滴的表面张力形成稳定的射流，当带电的射流在

电场作用下喷射时溶剂蒸发，形成支架。静电纺丝是一种用

于制备多孔支架的通用技术，可稳定呈现细胞基质的亚微米

纤维形态，支架纤维直径和纤维排列方式可以操作控制，进

而调整组织支架的特异性，因此这种方法使用广泛。

王金茹等
[17]

以纤维纳米晶体为增强剂，采用静电纺丝

法制备了纤维直径 200-400 nm 的聚己内酯 / 纤维纳米晶体

支架，结果显示，当纤维纳米晶体添加量为 5.25% 时，复合

支架达到最大应力 4.2 MPa、断裂伸长率 123%；成人胰腺导

管癌细胞和肝细胞在复合纤维支架上均能正常生长，表明纤

维纳米晶体没有增加纤维支架的细胞毒性，支架细胞相容性

好，为该支架在组织工程上的应用提供了参考。

YOGANARASIMHA 等
[18]

采用静电纺丝法制备了纳米纤

维结构的聚己内酯支架，考察了不同灭菌方式对纤维支架

纳米纤维结构、亲水性及机械性能的影响，发现体积分数

20% 乙醇稀释的 5 000×10-6
过氧乙酸处理后的聚己内酯支

架具有更好的亲水性，接触角为 0°；可以采用过氧乙酸进

行快速、高效灭菌，同时纳米纤维的结构和机械性能保持

不变。

2.1.5   生物打印法   生物打印技术被认为一种很有前途的快

速原型设计技术，由于它能够生产高孔隙、互连性和精确控

制材料结构，成为组织工程领域研究者们制作异质特性支架

的常用手段。这种方法制备的支架，其纤维直径和孔径可以

通过聚合物溶液黏度、操作压力和沉积速度这些打印参数进

行调整。

TRACHTENBERG 等
[19]

通过打印技术制备了聚己内酯多

孔支架，当打印温度为 60 ℃保持不变时，支架的孔隙率随

着操作压力的增大而下降，打印速度增大孔隙率减小，当打

印速度为 300 mm/min 时，支架的孔隙率为 (40±13)%；当打

印速度为 400 mm/min 时，支架的孔隙率为 (36±12)%；支架

的纤维直径则与压力有关，压力增大纤维直径增大；力学实

验表明，该支架的压缩强度和压缩模量分别是 (8.6±4.1) MPa

和 (42.0±20.7) MPa。

毛发 汗孔

表皮

真皮

皮下层

毛细血管
触觉小体

基底膜

汗腺导管

GAUTAM 等
[22]

制备了一种用于皮肤工程和创面愈合的纳

米纤维复合支架，首先采用静电纺丝制备了聚己内酯 / 明胶

纳米纤维支架，然后采用Ⅰ型胶原蛋白接枝修饰聚己内酯 /

明胶，MTT 实验结果表明成纤细胞在修饰后的支架上有较高

的成活率和增殖率，场发射扫描电子显微镜分析显示成纤维

细胞在支架表面可以黏附，该纳米纤维支架可用于皮肤创面

愈合。

LIN 等
[23]

制备了一种用于皮肤组织工程的聚己内酯 / 生

物活性玻璃纳米纤维膜，并考察了其性能，结果显示，当

生物活性玻璃添加量为 4% 时，纤维直径从 700 nm 增大到    

1 100 nm，不同含量 (2%-8%) 活性玻璃添加时支架的孔隙率

均在 90% 以上，断裂伸长率均有提高；当生物活性玻璃含量

为 6% 时，复合支架表面细胞的增殖和黏附最佳，表明该支

架在皮肤组织工程领域有广阔应用前景。

SHARIF 等
[24]

制备了一种聚己内酯 / 胶原支架用于皮肤

重建，该支架的纳米纤维直径为 820 nm，适合干细胞生长，

并考察了干细胞在支架上的附着、增殖、存活和分化，结果

表明胶原包覆的聚己内酯支架可以作为干细胞的基质，可达

到预期的皮肤愈合效果。

2.2.2   骨组织工程   理想的骨组织支架应具有生物活性、生

物降解性、生物相容性、良好的力学性能、适宜的孔隙率等

特性和物质传递的能力，而且随着新生骨组织的增殖生长支

架逐渐降解，直至完全替代支架长成新骨
[25]
。聚己内酯在环

境温度下具有稳定性，并且在期望的生理范围内具有机械性

能及促进成骨细胞生长的能力；另一方面，聚己内酯的缓慢

降解速率 ( 相对分子质量为 50 000，降解时间为 3 年 ) 使其

适用于骨组织工程领域的长期植入，因此聚己内酯是骨组织

工程常用的生物高分子材料。

伍林招等
[26] 

以氯化钠为致孔剂，以聚己内酯、壳聚糖、

磷酸钙骨水泥为原料制备了一种适合于骨组织工程的多孔支

图 2 ｜皮肤的结构
[20]

2.2   多孔支架在组织工程领域的应用

2.2.1   皮肤组织工程   皮肤是人体最大的器官，每一层皮肤

的厚度、强度和生物组织都不同，其结构如图 2 所示，它

们在微生物抵抗力、传感和温度调节中起着至关重要的作

用
[20-21]

，因此皮肤组织的修复、重建显得尤为必要且更有

挑战性。

Review
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架，研究显示该复合支架具有柱状多孔海绵状结构，可以为

营养物质输送提供通道；弹性模量为 11.0 MPa，机械性能可

以满足骨组织工程力学要求。

BHATTACHARJEE等 [27]
在模拟骨组织结构方面做了尝试，

将磷酸钙以电沉积方式对非桑蚕丝素蛋白接枝的聚己内酯纳

米纤维支架进行矿化，矿物层的形态可以通过沉积电势来调

整，制备了骨组织替代品，结果显示，不同沉积电势条件

下制备的磷酸钙沉积支架 (5 V、3 V) 具有与生物羟基磷灰石  

(Ca/P=1.67) 几乎相等的比例；与 3 V 沉积电势组相比，5 V

沉积电势组的强度和细胞相容性更好，该支架模拟了天然骨

细胞外基质的组成和结构，可以用作骨骼再生的合适生物相

容性界面与进一步开发的平台。

WOODARD 等
[28]

报道了一种聚左旋乳酸 / 聚己内酯 -

二丙烯酸酯半互穿型大孔形状记忆支架，该支架能够解决不

规则颅骨缺损造成的自体移植物和周围组织之间存在界面不

匹配的治疗难题。该研究结果显示，退火温度对支架的结构

有显著影响，退火前的支架孔径为 349 μm，退火后致支架

密度增大、孔径减小，85 ℃退火时孔径减小，并且平均孔径

随着聚己内酯 / 聚左旋乳酸比例的变化而变化；与聚己内酯 -

二丙烯酸酯对照的平均孔径 ( 约 231 µm) 相比，相应的半互

穿型支架平均孔径 (247-338 µm) 更大，随着聚左旋乳酸含量

的增加而增加；在 160 ℃退火时，不同比例的聚己内酯 / 聚

左旋乳酸支架均表现出相似的平均孔径 (214 µm)。

2.2.3   心脏组织工程   心脏是人体的重要组织，心脏病严重

损害人体健康甚至生命，心脏病后期伴随着心脏组织的不可

逆损伤是心脏病治疗的一大难题，传统的心脏移植伴随着供

体受限、免疫排斥等弊端，而心脏组织工程的出现可一定程

度解决这一难题。

吕丰等
[29]

以聚己内酯为原料制备了心肌内可降解药

物支架，该支架可实现牛血清白蛋白持续释放 30 d，具有

药物缓释作用；可承受心肌压力，支架压缩 80% 时应力为       

1.7 MPa，可实现透室壁性心肌血管重建术 后通道畅通，因

此该支架具有临床应用前景。

CONSTANTINIDES 等
[30]

采用颗粒浸出法 ( 以氯化钠为致

孔剂 ) 制备了中长链聚羟基脂肪酸酯 / 聚己内酯支架，并研

究了其在心脏组织工程中的应用，结果显示与纯中长链聚羟

基脂肪酸酯支架相比，在中长链聚羟基脂肪酸酯 / 聚己内酯

(95 ∶ 5) 支架上心脏干细胞表现出更强的附着力和更强的增

殖能力，因此该共混物在控制心脏干细胞的传递和心脏组织

再生方面有巨大应用潜力。

HO 等
[31]

采用 3D 打印技术制备用于心脏组织工程的聚

己内酯 - 碳纳米管支架，并对支架性能进行了考察，MTT 分

析和荧光成像表明 H9c2 细胞可黏附在支架表面并健康生长；

与其他支架相比，H9c2 细胞在聚己内酯 - 碳纳米管 (1%) 支

架上增殖最多，如图 3 所示，表明该支架具有 H9c2 细胞增

殖的最适宜电导率和刚度；同时聚己内酯 - 碳纳米管支架可

在心脏组织修复后被酶促生物降解。

图注：A-C 分别为含 0%，1%，3% 碳纳米管的己内酯 -碳纳米管支架

图 3 ｜不同碳纳米管含量的聚己内酯 - 碳纳米管支架上 H9c2 成肌细胞

的荧光图像
[31] 

A B C

2.2.4   神经组织工程   周围神经及脊髓损伤是神经组织修复

和再生的一大难题，而神经组织支架因其特定的三维结构和

生物活性可用于神经组织的修复和再生。理想的神经组织支

架应具有可生物降解性、生物相容性、神经感应性及神经传

导性等功能。人们在设计神经组织支架结构时主要从两方面

考虑：一是导电性，增强支架的电活性，响应神经刺激；二

是适宜的孔隙率和黏附性，能促进神经系统细胞生长、迁移、

分化的支架。

宋学文等
[32]

制备了能促进大鼠坐骨神经损伤修复再生

的红景天苷微球 / 胶原蛋白 / 聚己内酯复合神经导管，该支

架的红景天苷累计缓释率达 76.59%，可持续缓释至 16 d；动

物体内实验术后 6 个月发现，胶原蛋白 / 聚己内酯的壳层大

部分被降解，残留材料中有大量细胞侵入，提示构建的神经

导管支架材料具有良好的组织相容性和可降解性，能够有效

引导缺损神经的再生，显示其作为修复周围神经损伤的支架

材料具有巨大潜力。

SHAFEI 等 [33]
通过静电纺丝法制备了聚己内酯 - 聚吡咯

导电支架，这是一种潜在的神经或肌肉组织工程支架，具有

1.3-1.9 S/cm 的电导率，孔隙率约为 92%，可以满足组织工

程支架的要求；对支架进行生物相容性评价的结果表明，该

支架具有出色的生物相容性，且支持神经样细胞生长。   

KO 等
[34]

采用熔融静电纺丝制备了不同形态的聚己内酯

超细纤维支架用于神经组织研究，考察了加工温度、收集距

离、施加电压和喷嘴尺寸等工艺参数对支架形态和机械性能

的影响，通过鼠 R1 胚胎干细胞系的神经元细胞考察支架的

细胞相容性，结果显示神经细胞可以在聚己内酯支架上生存、

迁移并分化为神经元，表明了熔融静电纺丝聚己内酯支架在

神经组织工程应用中的潜力。

3   结论及展望   Conclusions and prospects 
多孔高分子支架在组织工程应用中具有良好的发展前

景，与其他生物材料相比，聚己内酯易加工、生物相容性好、

韧性好，因此对其作为高分子支架的潜在应用受到了广泛关

注。然而，纯聚己内酯降解速率慢、细胞黏附能力弱限制了

其应用，为解决这些问题，可以通过与降解速率快、细胞黏

附能力强的高分子材料进行共混进行改善，也可以通过改变
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聚己内酯多孔支架形态、亲水基团表面修饰等来实现。总之，

随着组织工程对高分子多孔支架的结构、形态的要求越来越

高，对高分子多孔支架的研究会越来越受到关注。
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