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三维打印羟基磷灰石晶须增强复合骨修复支架 

辛 晨 1, 齐 鑫 2 ,朱 敏 1, 赵世昌 2, 朱钰方 1 
(1. 上海理工大学 材料科学与工程学院，上海 200093；2. 上海交通大学附属第六人民医院 骨外科，上海 200233) 

摘 要: 利用三维打印技术成功制备羟基磷灰石晶须(HAPw)增强的聚己内酯(PCL)复合骨修复支架。通过改变三维

打印的挤出速度和挤出气压, 使不同含量 HAPw 均能在 PCL 基材中一致排列并均匀分布。PCL 支架的机械强度随

HAPw 含量增加显著提高, 添加 33wt%HAPw 使 PCL 支架强度提升了高达 3 倍。此外, HAPw 使 PCL 支架表面与

水的接触角从近 100º降低至约 50º, 有效改善了细胞表面粘附。经过体外人类骨髓间充质干细胞(hBMSC)在支架上

的培养实验 , 发现添加 HAPw 的复合支架具有更好的生物相容性 , 能够有效促进 hBMSC 的增殖生长 , 且

HAPw-PCL 复合支架上细胞具有更高的碱性磷酸酶(ALP)活性和 OCN、RUNX2 等相关成骨基因表达, 显示出

hBMSCs 向成骨方向更好的分化及成骨活性。 
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Hydroxyapatite Whisker-reinforced Composite Scaffolds Through  
3D Printing for Bone Repair 
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Abstract: Development of bioactive scaffolds with controllable architecture and high osteogenic capability is essen-

tial for bone tissue engineering. In this study, hydroxyapatite whiskers (HAPw) were added into polycaprolactone 

(PCL) matrix materials to fabricate scaffolds through 3D printing technique. The HAPw could distribute homogene-

ously in PCL and in alignment with 3D printing directions by adjusting squeeze parameters. The mechanical strength 

of PCL-HAPw composite scaffolds increased along with the increase of HAPw content. Adding 33wt% of HAPw 

remarkably enhanced the compressive strength of PCL scaffolds to 3 times, which can also lower the surface contact 

angles from 100° of PCL to 50° and thus enhance the surface hydrophilicity. In vitro culturing experiments of human 

bone marrow mesenchymal cells (hBMSCs) demonstrated that the incorporation of HAPw promoted their bioactive 

and osteogenic properties, including better cytocompatibility, cell adhesion, proliferation, alkaline phosphatase (ALP) 

activity, and bone-related gene expressions (OCN, RUNX2). Therefore, 3D-printed HAPw-PCL composite scaffolds 

showed improved mechanical strength and osteogenesis properties compared to pure PCL scaffolds, and suggest 

promising applications in bone regeneration. 
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近年来运用组织工程技术修复骨缺损是生物材

料研究领域的热点之一[1]。骨组织工程使用的三维

多孔支架作为细胞载体支持成骨相关细胞生长及营

养物质和代谢产物的运输, 对骨修复效果起着决定

性作用。 

从组成上来说, 具有良好相容性的可降解生物高

分子是一类常用的支架材料, 例如, 聚己内酯[2-3]、聚乳

酸[4] 、聚乙烯醇[5]等已获得 FDA 批准临床使用。但聚

合物存在机械强度差, 降解产物普遍呈酸性等缺点, 

因而通过添加无机组份模拟天然骨组织组成, 增强聚

合物支架强度, 同时改善其生物活性, 具有实际意义。 

羟基磷灰石(HAP, Ca10(PO4)6(OH)2)类似于人类

骨骼的主要无机成分, 具有良好的骨传导性和生物

相容性[6-7], 可与宿主骨组织形成直接的骨性结合, 

是良好的硬组织替代材料。目前已可控合成了多种

形貌和尺寸的HAP材料, 用于直接制备骨修复植入

体或作为有机支架的增强相材料。经研究表明, 不

同形貌的增强相HAP因表现出不同的增强效果, 其

中 HAP晶须(HAPw)的增强效果明显优于 HAP球形

纳米颗粒、棒或片[8-13]。HAPw 加入聚合物基体中

的含量、分散程度和排列取向与最终增强效果密切

相关。传统骨修复有机/无机复合支架制备方法, 如

溶液浇铸/粒子沥滤法[14]、相分离法/冷冻干燥法[15]

和有机泡沫浸渍法/模板法[16]等, 基本依靠机械混

合的方法复合无机增强相和有机高聚物, 导致晶须

分散度低, 分布浓度不均匀, 甚至可能出现显著的

分相行为或大面积有机无机界面, 削弱了晶须的增

强效果。因此, 寻找合适技术手段制备晶须增强复

合支架是有必要的。气动挤压浆料成型技术在生物

3D 打印的应用上具有优势, 可选材料范围广泛、细

胞能与材料同时成形、支架孔隙结构可精确控制。

含晶须材料的聚合物基体经由气动挤出后再三维打

印成型, 将使支架的均匀度得到大大提升, 获得平

行于打印方向的一致取向, 进而提高支架的力学强

度。另外, 这种三维打印技术跟临床计算机断层扫

描、磁共振成像等数据结合, 可以通过重建模型直

接快速制造任意复杂形状的三维植入体, 完成个人

医疗产品的定制, 在个性化精准医疗领域具有强大

的应用潜力[17-19]。 

本研究利用气动挤压三维打印技术, 将预先制

备好的 HAPw 与聚己内酯溶液共混, 以 PCL 为主体

材料, HAPw 为增强体, 制备出不同比例的 HAPw- 

PCL 复合支架。考察不同比例复合支架的微观结

构、亲疏水特性和力学性能等, 并在支架上培养人

骨髓间充质干细胞(hBMSCs), 检测其粘附、增殖和

分化行为, 以期实现具有良好成骨活性、结构可控

和合适机械强度的 HAPw 增强复合骨修复支架。 

1  材料和方法 

1.1  试剂与原料 

硝酸 (HNO3, 65%), 氯仿 (CHCl3), 二甲基亚

砜  (DMSO), 磷酸氢二铵  ((NH4)2HPO4, 99%), 四

水硝酸钙(Ca(NO3)2·4H2O, 99%)和乙酰胺 (CH3CO-

NH2, 98.5%), 纳米 HAP 粉体(HAPnp)均购于国药集

团化学试剂有限公司。聚己内酯 (PCL, 分子量

70000~90000)购于 Sigma-Aldrich。 

1.2   HAPw 的水热制备 

将 4.955 g Ca(NO3)2·4H2O、1.65 g (NH4)2HPO4

和 27 g CH3CONH2 依次加入到 500 mL 0.05 mol/L

的 HNO3 中, 搅拌 5 h。待完全溶解后, 将混合溶液

转移至水热釜中, 在 180℃反应 10 h, 产物抽滤分离, 

超纯水洗涤, 干燥待用。 

1.3  三维打印制备 HAPw-PCL 复合支架 

使用第四代 3D Bioplotter™ (Envision TEC 

GmbH, Germany)三维打印机制备 HAPw-PCL 复合

支架。首先按照表 1 配制不同组成的打印浆料, 然

后气动挤压浆料逐层堆积制备三维支架。打印参数: 

气体压力(1.0~4.0)×105 Pa, 打印速度 5~10 mm/s, 

针头尺寸 0.4 mm。将 HAPw-PCL 支架置于 37℃烘

箱中干燥两天。并按照相同流程制备参照用纯 PCL

支架和 HAPnp 复合支架。样品命名见表 1。 

1.4  HAPw-PCL 复合支架的形貌、抗压强

度、孔隙率以及亲水性测试 

在 Bruker D8 Advance 上测试样品的广角 XRD

图谱; 在 FEI Quanta 450 型场发射扫描电镜上观察

HAPw 和 HAPw-PCL 支架的形貌。利用 2.5 kN 的

Zwick 静态材料试验机测试支架的机械强度, 测试 
 

表 1  复合支架编号及打印浆料组成 

Table1  Composite scaffold number and composition of 
printing paste 

Samples 
HAPw 

/g 
HAPnp 

/g 
PCL 

/g 
CHCl3

/mL 
DMSO

/mL 

HAPnp-2PCL 0 0.5 1 3.8 0.2 

HAPw-2PCL 0.5 0 1 3.8 0.2 

HAPw-5PCL 0.2 0 1 3.8 0.2 

HAPw-10PCL 0.1 0 1 3.8 0.2 

PCL 0 0 1 3.8 0.2 
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速度为 0.5 mm/min, 支架的尺寸为 10 mm×10 mm× 

5 mm。运用阿基米德方法测量支架的孔隙率, 测试

介质为超纯水, 孔隙率计算公式如下:  

P=(Wsat–Wdry)/(Wsat–Wsus)×100%       (1) 

其中 Wdry 为支架完全干燥状况下的重量, Wsus 为支

架悬浮在水中的重量, Wsat 为支架从水中取出时的

重量。 

使用打印制备的无孔隙不同比例支架单层薄片

样品(10 mm×10 mm)测试样品的亲水性, 用 CA100D

静/动态接触角测试软件计算接触角大小。 

1.5  人体骨髓间充质干细胞(hBMSCs)的分离

与培养 

根据文献[20]方法分离 hBMSCs, 细胞实验过

程中使用到的人体样本得到了上海交通大学附属第

六人民医院的批准。实验所用为第四~七代细胞。 

1.6  hBMSCs 在HAPw-PCL 复合支架上的增殖 

通过 CCK-8 试剂盒进行细胞计数, 检测 hBM-

SCs 在各支架上的生长增殖情况。步骤如下: 以

1×104 密度在每个支架上种植细胞, 共同培养 3 和

7 d后, 每孔分别加入 360 μL培养基和 40 μL CCK-8

溶液, 在 37C、5%CO2 气氛的培养箱中培养 4 h, 各

孔取出 100 μL 溶液转移到新 96 孔板上, 通过酶标

仪(BioRad 680, USA)测试在 450 nm 处的吸光度。 

1.7  hBMSCs 在 HAPw-PCL 复合支架上的成

骨分化 
通过检查 hBMSCs 在各支架上的碱性磷酸酶

(ALP)活性和相关成骨基因表达(ALP、RUNX2、

OCN), 测试 hBMSCs 向成骨方向分化能力。 

将 1×105 密度的细胞种植到每组支架上, 在 24

孔板上共培养 7 和 14 d; 除去培养基, 用磷酸盐缓冲

液冲洗细胞层 3 次, 再用 50 mmol/L 的 Tris 缓冲溶液

清洗, 用 200 μL 0.2%Triton X-100 溶液将细胞溶解, 

超声分散, 离心分离, 取上层 50 μL清液和 150 μL标

准试剂(Beyotime)混合, 在酶标仪(Bio-Rad 680, USA)

的 405 nm 处读取 OD 值。同时按照 BCA 法蛋白定

量检测试剂盒的说明 , 进行蛋白定量检测 , 以

μmol/(L·min·mg) protein 表示 ALP 活性。 

采用 qRT-PCR 技术检测成骨基因 ALP、Runt

相关转录因子(RUNX2)、骨钙蛋白(OCN)的表达。

首先将 2×104 密度的细胞种植到每组支架上培养两

周, 运用 TRIzol Reagent (Invitrogen Pty Ltd, Austra-

lia)提取 RNA, 运用 RevertAid First Strand cDNA 

Synthesis Kit (Thermo)反转录 DNA(cDNA), 运用

SYBR Green 检测试剂进行 qRT-PCR(ABI Prism 
7300 Thermal Cycler(Applied Biosystems, Australia))

分析, 三组平行试验并独立取平均值(Ct)。基因表达

计算公式如下:  
P=2-(normalized average Ct)×100         (2) 

1.8  hBMSCs 在 HAPw-PCL 复合支架上细胞

外基质矿化研究 

hBMSCs 在支架上培养 21 d 后, 用 PBS 缓冲液

清洗三遍, 并用 4%(W/V)多聚甲醛(PFA)溶液在室温

下固定 15 min, 用 2%(W/V)的茜素红溶液在 pH 为

4.2 下保持 15 min, 最后用超纯水把细胞清洗下来, 

在相衬显微镜下观察。 

2  结果与讨论 

2.1  HAPw 形貌 

如图 1 所示, 水热合成的 HAPw 呈现较为均匀

的尺寸分布和良好的分散性, 晶须直径约为 100~ 

400 nm, 晶须长度大致为 60~200 μm, 因此长径比

可高达 500。 

2.2  HAPw-PCL 复合支架的形貌、抗压能

力、孔隙率以及亲水性 

图 2 为 HAPw、纯 PCL 和 HAPw-PCL 复合支

架的 XRD图谱,如图所示, HAPw的衍射峰与羟基磷

灰石标准图谱(JCPDS 54-0022)一致。另外, HAPw- 

 

图 1  HAPw 的不同放大倍数下扫描电镜照片 

Fig. 1  SEM images of HAPw at different magnifications 

 

图 2  HAPw、PCL 和 HAPw-PCL 支架的 XRD 图谱 

Fig. 2  XRD patterns of HAPw, PCL and HAPw-PCL scaffolds 
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10PCL、HAPw-5PCL 和 HAPw-2PCL 复合支架的衍

射峰包含 HAPw 和 PCL 特征峰, 表明三维打印过程

对复合支架组成的 HAPw 和 PCL 材料未产生影响。

随着复合支架中 HAPw 含量的逐步增加, HAPw 衍

射峰的强度明显上升。 

纯 PCL、HAPnp-2PCL 和各种组成比例的

HAPw-PCL 复合支架的 SEM 照片如图 3 所示。可

以看到, 所有支架均具有X-Y交叉堆积的孔隙结构, 

由于HAPw或HAPnp无机组成比例的不同, 造成打

印浆料黏度和可打印性的明显差别, 因而获得的支

架最终孔道尺寸与打印预设尺寸存在差异。例如, 

图 3 中纯 PCL 支架明显坍塌, 导致打印挤出支宽度

接近 800 μm; 而 HAPw-5PCL 支架除上下层打印支

接触处有稍微宽化以外, 支架孔洞保持在 400 μm

左右。放大照片显示支架表面的微观形貌与结构。

HAPw/PCL 系列复合支架均可观察到表面覆盖有

PCL 黏结剂, 而且由于氯仿溶剂在打印过程中的快

速挥发和 HAPw 的支撑, 造成 PCL 覆盖层上出现大

量次级孔隙, 且这种孔随着 HAPw 含量增加相应增

大, 如 HAPw-2PCL 支架样品, 在表面可清楚地观

察到晶须轮廓, PCL 未分相单独形成包裹支架的薄

膜层。对于 HAPnp 纳米颗粒与 PCL 的复合支架, 表

面致密度要远高于 HAPw-PCL 支架, 这可能是由于

纳米颗粒的密堆程度更高。这种在表面形成的 PCL

膜亲水性能可能较差, 将直接阻碍细胞与支架中其

它组份尤其是HAP组份的接触和相互作用, 不利于

细胞的粘附和增殖。值得注意的是, HAPw 材料在复

合支架中的排列呈现有序, 并与打印方向一致, 从

图 3 中可以看出, 晶须方向统一且在基底中分散均

匀, 大大改善了传统机械混合工艺带来的有机无机

微区分相问题。 

由阿基米德方法测试计算纯 PCL、HAPw- 

10PCL、HAPw-5PCL、HAPw-2PCL 和 HAPnp-2PCL

五组支架的孔隙率分别为(41.71±2.41)%、(67.26± 

1.13)%、 (69.10±1.96)%、 (71.37±1.85)%和 (59.52± 

2.25)% (图 4), 其相对大小与 SEM 表征结果基本吻合。

根据打印参数计算, 直径 400 μm、支间间隙 0.8 mm 的

支架理论孔隙率应为 76.25%, 实际孔隙率则有一定

偏差。如纯 PCL 支架中打印支的坍塌导致孔隙率偏

低, 而孔道最为规则的 HAPw-5PCL 支架则与理论

值接近。不同组成比例的 HAPw-PCL 复合支架孔隙

率并无明显差异。研究表明, 理想情况下, 高孔隙度

且具有联通孔隙的支架有利于骨再生, 并能促进细

胞增殖、血管生成和内部矿化骨形成。三维打印技

术则可以简便地改变打印参数, 包括支架各打印支

的距离、尺寸和层间角度, 获得大范围可调的孔隙

结构, 并对于不同组成的材料打印也可进行调节, 

尽量获得符合要求的支架结构。 

图 5列出了各组支架样品的抗压强度测试结果, 

五组支架的抗压强度分别为(3.14±0.36)、(4.07± 

0.42)、(5.80±0.93)、(9.75±1.09)和(8.58±1.04) MPa, 

均在人体松质骨强度值范围内(2~12 MPa)。添加

HAPw和HAPnp的复合支架与纯 PCL支架相比, 强

度明显提高。其中, 随着 HAPw 含量增加, 抗压强

度越高。HAPw-PCL 复合支架的强度较高主要得益

于以下三个方面: 1)具有高长径比的 HAP 晶须穿插

在 PCL 基体中且分散均匀, 有效缓解了外部冲击和

应力; 2)三维打印得到的支架孔道整齐有序, 尺寸 

 

图 3  三维打印的 PCL(A1, A2), HAPw-10PCL(B1, B2), HAPw-5PCL(C1, C2), HAPw-2PCL(D1, D2)和 HAPnp-2PCL 支架的 SEM

照片 

Fig. 3  SEM images of 3D-printed PCL(A1,A2), HAPw-10PCL (B1,B2), HAPw-5PCL (C1,C2), HAPw-2PCL (D1,D2) and 
HAPnp-2PCL scaffolds 
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图 4  PCL、HAPnp-PCL 和 HAPw-PCL 支架的孔隙率测试结果 

Fig. 4  Porosity of PLC, HAPw-PCL and HAPnp-PCL scaffold 
(*p<0.05 if compared with the PCL scaffold control) 

 

图5  PCL、HAPnp-PCL和HAPw-PCL 支架的抗压能力测试结果 

Fig. 5 Compressive strength of the PCL, HAPw-PCL and 
HAPnp-PCL scaffold 
(*p<0.05 if compared with the PCL scaffold control) 

相近, 各打印支间连接牢固, 支架整体体现出较高

的均一性, 有利于提高结构上承受压力的能力; 3)

在复合材料中, 载荷主要由基体承受。将 HAP 晶须

分散在基体中,它可以阻碍基体中的位错运动或分

子链的运动。本研究中羟基磷灰石晶须以阻碍聚己

内酯分子链运动的方式达到了增强聚己内酯的效

果。另外, 具有相同比例 HAP 的 HAPw-2PCL 支架

和 HAPnp-2PCL 支架, 纳米颗粒增强效果比纳米晶

须的差, 这与已报道结果相吻合。例如, Assa 等[21]

将共混法与溶剂挥发法相结合 , 在左旋聚乳酸

(PLLA)中添加 0~50vol% 纳米羟基磷灰石颗粒

(HAPnp), 抗压屈服强度由 50 MPa 提高到 96 MPa, 

杨氏模量由 2 GPa 提高至 6 GPa。Hayati 等[22]利用

压缩模塑技术 , 在 PHB 支架中加入 0~20wt%的

HAPnp, 当HAPnp含量为 15wt%时, 性能达到最佳, 

抗压强度由 2.03 MPa提高到 3.19 MPa, 压缩模量由

29.06 MPa 提高到 59.12 MPa, 而当 HAPnp 含量达

到 20wt%时, 由于颗粒团聚导致抗压强度和压缩模

量均有所降低。Zhang 等[23]利用相分离法, 在左旋聚乳

酸(PLLA)中添加50vol%HAPnp可获得与纯PLLA支架

相比, 增强约 30%的抗拉模量和屈服强度。而抗压强度

测试结果表明, HAPw-2PCL 具有最好的增强效果, 抗

压强度由(3.14±0.36) MPa 提高至(9.75±1.09) MPa, 

增强效果提升约 3 倍, 明显优于 HAPnp 的增强效果。 

图 6 为各组成无大孔支架表面亲水性能测试结

果, 水滴在表面的润湿接触角随着 HAPw 含量增加

而有所下降。由图 6 可以看出, 纯 PCL 支架在接触

测试 20 min 后仍具有近 100º接触角, 而 HAPw- 

2PCL 复合支架的接触角小于 50º, 表明添加 HAPw 

 

图 6  (A) PCL, HAPw-10PCL, HAPw-5PCL, HAPw-2PCL 和 HAPnp-2PCL 复合支架表面水滴在不同时间(0、10、20 min)的状态, 

(B)复合支架表面接触角室内空气下随时间的变化 
Fig. 6  (A) Water contact angle of PCL scaffolds (first panel), HAPw-10PCL scaffolds (second panel), HAPw-5PCL scaffolds (third 
panel), HAPw-2PCL scaffolds (fourth panel), and HAPnp-2PCL. Ascending contact angles measured at varying times (0, 10, and 20 

min), and (B) quantification of the contact angle with time 
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可显著改善 PCL 材料的亲水性能。根据各支架

SEM 照片(图 3)显示, HAPw-PCL 复合支架表面的

PCL 膜层孔洞越大, 水滴渗透越快, 从而更快在支

架表面润湿; 而HAPnp-2PCL支架较为密实的PCL

包裹表面则使其接触角与 HAPw-10PCL支架相近。

已有研究报道说明支架表面亲/疏水特性是影响细

胞在支架上粘附增殖的重要因素之一 , 与疏水支

架相比, 亲水性支架更有利于细胞播种、粘附和均

匀分布[24]。 

2.3  hBMSCs 在HAPw-PCL 复合支架上的增殖 

已有研究结果表明, 成骨细胞的增殖分化是骨

矿化发生前非常重要的阶段, 而成骨细胞增殖分化

的基本过程又受到细胞和材料相互作用的控制。本

研究考察了 hBMSCs 在各组复合支架表面上的增殖

分化情况。图 7为 hBMSCs在纯PCL、HAPw-10PCL、

HAPw-5PCL 和 HAPw-2PCL 四组支架上培养 1、3

和 7 d 后的细胞增殖情况。结果显示, 四组支架材料

都能够支持细胞增殖, 但是在 HAPw-PCL 复合支架

上的细胞增长率明显高于纯 PCL 支架(p<0.05), 随

着 HAPw 复合量的增加, hBMSCs 在支架表面的数

量也增加。 

2.4  hBMSCs 在 HAPw-PCL 复合支架上的碱

性磷酸酶(ALP)活性以及成骨基因的表达 

图8为hBMSCs在纯PCL、HAPw-10PCL、HAPw- 

5PCL 和 HAPw-2PCL 四组支架上培养 7 和 14 d 后

的细胞 ALP 活性结果。四组支架的 ALP 活性结果

与细胞增殖结果类似, 培养 14 d 后, HAPw-PCL 复

合支架比纯 PCL 支架表现出更高的 ALP 活性(p< 

0.05), 并且随着 HAPw 复合量的增加, hBMSCs 的

ALP 活性也增加。 

 

图 7  hBMSCs 在 PCL 和 HAPw-PCL 复合支架上培养 1、3、

7 d 后的细胞增殖情况 

Fig. 7  Proliferation of hBMSCs on the PCL and HAPw-PCL 
scaffolds for 1, 3 and 7 d (*p<0.05 if compared with the PCL 
scaffold control) 

 

图8  hBMSCs在PCL 和HAPw-PCL 复合支架上培养7、14 d

后的碱性磷酸酶活性结果 

Fig. 8  ALP activity of hBMSCs cultured on PCL and 
HAPw-PCL scaffolds for 7 and 14 d (*p<0.05 if compared with 
the PCL scaffold control) 

 

图 9为 hBMSCs在HAPw-PCL复合支架上培养 7

和 14 d 后的相关成骨基因表达(ALP, RUNX2, OCN), 

由图可知 , HAPw 的复合可以促进 hBMSCs 在

HAPw-PCL 复合支架上的成骨分化。HAPw-10PCL、

HAPw-5PCL 和 HAPw-2PCL 支架的 ALP、RUNX2、

OCN 基因表达明显高于纯 PCL 组支架(p<0.05), 说

明含 HAPw 的复合支架比单纯的 PCL 支架更好地

表达成骨特性。 

已有研究结果表明, 在 PLA 支架中添加 HAP

不仅能够中和降解产物的酸性[25], 而且可以改善复

合支架的细胞粘附增殖[26-27]。大量实验表明, HAP

不仅能够在成骨诱导剂存在的情况下显著促进成骨

细胞的成骨分化[28-29], 而且HAP与其他化学因子组

成的复合材料[30-31]以及 HAP 所修饰的材料[32-33]均

比不含 HAP 的对照组表现出更卓越的成骨诱导性

能, 甚至在无成骨诱导因子的情况下, 单纯的 HAP

也能表现出成骨诱导特性 [34]。另外, 有研究表明, 

支架中孔的形状、大小和孔隙率直接影响着种植细

胞的迁移、分化和增殖[35]。孔径太小则细胞的迁移

受到限制, 孔径过大则导致比表面积减小而限制细

胞的粘附和增殖, MC3T3-E1 细胞在孔径为 120~ 

325 μm 的支架上的粘附、扩散和增殖相对较好[36]。

对于 MC3T3-E1 细胞, 添加 HAPw 的 β-TCP/BG 多孔

支架比纯 β-TCP/BG 支架拥有更好的增殖效果[37]。本

研究对 HAPw-PCL 复合支架的体外细胞相容性研

究发现, HAPw 能够改善 hBMSCs 的粘附、增殖和

分化。 

2.5  hBMSCs 在 HAPw-PCL 复合支架上的细

胞外基质矿化 

图 10 为 hBMSCs 在 HAPw-PCL 复合支架上培 
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图 9  hBMSCs 在 HAPw-PCL 复合支架上培养 7 d 和 14 d 后的相关成骨基因表达(ALP(A), RUNX2(B), OCN(C)) 

Fig. 9  Osteogenic expression of ALP (A), OCN (B), RUNX2 (C) for hBMSCs cultured on the PCL and HAPw-PCL scaffolds by 
qRT-PCR analysis after 7 d and 14 d (*p < 0.05 if compared with the PCL scaffold control) 

 

 

图 10  hBMSCs 在 PCL(A)、HAPw-10PCL (B)、HAPw-5PCL 

(C) 和 HAPw-2PCL (D)支架上培养 21d 后的 ECM 矿化情况 

Fig. 10  ECM mineralization of hBMSCs on the PCL(A), 
HAPw-10PCL (B), HAPw-5PCL (C) and HAPw-2PCL (D) 
scaffolds after culturing for 21 d 

 

养 21 d 后细胞外基质(ECM)的矿化情况。通过茜素

红染色可以看出, 细胞在四组支架上培养 21 d 后都

有钙结节。相对于纯 PCL 组支架, HAPw-PCL 复合

支架上的钙结节明显增加 , 表明 HAPw 能促进

hBMSCs 的细胞外基质矿化。 

3  结论 

运用三维打印技术成功制备了不同羟基磷灰石

晶须复合的 HAPw-PCL 支架, 探究了复合支架的抗

压强度、生物活性及 hBMSCs 细胞在复合支架上的

成骨性能。结果表明, HAPw 含量增加导致 PCL 支架

强度显著提高至近 3 倍, 且支架表面由三维打印过

程中形成的 PCL 膜层随 HAPw 增多逐步缩小, 复合

支架表面亲水性则进一步增强。另外, HAPw 与 PCL

基材复合后, hBMSCs 细胞在支架内的粘附和铺展得

到改善, 由更高的 ALP 活性、成骨基因 OCN 和

RUNX2 表达以及细胞外基质矿化表明, 细胞向成骨

方向分化能力也得到提升。因此 , 三维打印的

HAPw-PCL 支架表现出较好的骨修复应用潜力。 
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