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摘  要 

20世纪后半叶以来，面部年轻化已经成为一种新的时尚潮流。由于注射整形技术操作便利、微伤小、安

全可靠、恢复期短、效果立竿见影等优势颇受大众青睐，其市场需求呈现爆炸式增长，成为大众首选整

形方式之一。因此，寻找更安全、生物相容性好、抗感染能力强、稳定性高、更持久的理想可注射面部

微整形填充材料成为生物材料领域研究和开发的热点之一。本文基于材料组成分类对当前可注射型面部

微整形填充材料的研究进展进行综述，并展望注射微整形未来的发展方向。 
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Abstract 
From the late 20th century on, facial rejuvenation has become a new fashion trend. Due to the ad-
vantages of convenient operation, minimally invasiveness, high safety, short recovery period, and 
quick effects, injection plastic surgery techniques are quite popular among the public, whose market 
demand has shown explosive growth. It has become one of the preferred plastic surgery methods. 
Therefore, the search for ideal injectable facial micropigmentation fillers that are much safer, bio-
compatible, resistant to infection, stable and longer lasting has become one of the hotspots in the 
field of biomaterials. This article reviews the research progresses of injectable facial micropig-
mentation filler materials in recent years based on the classification of material composition, and 
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looks forward to the future development direction of injectable micropigmentation. 
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1. 引言 

美丽是人类永恒的主题。随着年龄的增加，普通人群对微整形手术的需求急剧增加[1]。人的面部是

一个复杂的分层的结构。由室内外空气污染，紫外线和不良的生活习惯等多因素导致的面部老化主要表

现为软组织结构的变化和容量的减少[2]。如内在老化导致皮肤整体变薄、细小皱纹和皮肤松弛，弹性降

低，外在衰老表现为相对粗糙的皱纹、严重的弹性丧失和色素异常[3]。因此，为保持面部年轻化，可注

射型面部微整形填充材料的出现凭借着其创伤小、操作方便、效果快等优点成为面部年轻化的热门项目。 
面部微整形填充技术是通过经皮注射的方法填充材料定点、定位、定量地注射到适当位置，达到整

形目的。1899 年，石蜡注射是首次临床应用。1992 年，Carruthers 等[4]发现了肉毒毒素(botulinum toxin, BT)
能使眼周的皱纹消失后，大量研究者开始研究 BT 应用于皮肤除皱等方面。如今注射美容技术在整形美容

外科受到广泛关注，使用的材料及注射技术不断的发展完善，已逐渐成熟、规范。理想的软组织填充材料

应具备良好的安全性、生物相容性以及有效性。目前面部微整形填充材料以非自体组织注射物为主，除了

透明质酸(hyaluronic acid, HA)、胶原蛋白(Collagen)等成分单一的填充材料，还有聚己内酯(polycaprolactone, 
PCL)、左旋聚乳酸(poly-L-lactic acid, PLLA)、羟基磷灰石钙(calcium hydroxyapatite, CaHA)等能够诱导胶

原和纤维生成的刺激类人工合成微球复合填充材料也开始了临床应用并逐渐占领部分注射微整形美容市

场。这类复合材料有原材料的各种性能和优势，从而表现出更广阔的应用前景，本文综述了填充材料的

组成及近年来的应用情况。 

2. 面部填充材料及其分类 

2.1. 成分单一的注射填充材料 

成分单一的填充材料中，硅胶和聚丙酰胺凝胶时最古老的材料之一，作为聚二甲基硅氧烷(PDMS)
的聚合物，在人体内无法降解，一旦注入人体，就可能成为永久性的填充物。虽然硅胶具有生物相容性，

但由于其无法降解，长时间停留在体内可能会引发一些严重的不良反应和并发症，如炎症、感染、硬结

和疼痛等。因此，现在硅胶的使用频率已经大大减少。相比之下，透明质酸和胶原蛋白等填充剂材料在

人体内降解速度较快，这意味着他们不会成为永久的填充物，避免了长期留在体内的风险。这些材料的

降解产物对人体无害，不会产生大的不良反应，因此在现代微整形手术中更为常用。 

2.1.1. 硅胶 
硅胶由于其独特的物理和化学特性，在医疗美容、外科手术、组织工程等领域有着广泛的应用，分

为固体、液体、凝胶 3 种形式，能应用于多种情况[5]。因其具有生物惰性，不会致癌，且价格低廉，它

提供了一种永久的解决方案，被一部分医生所提倡[6]。硅制剂通常生物相容性很好，但也存在一些潜在
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的风险和不良反应，一旦出现不良反应是不可逆的，如淋巴管堵塞、肉芽肿和延迟性炎症反应等[7]，对

患者的健康造成严重影响。Hu 和他的同事报道了一名迟发性水肿性异物肉芽肿患者[8]，该患者是由于

40 年前使用硅胶植入物和液体硅胶注射液进行隆鼻而引起的，同时还介绍了硅胶植入物和注射液体硅胶

之间的互锁结构有关。针对这些潜在的风险，我国未批准硅胶类注射填充材料。 

2.1.2. 聚丙烯酰胺 
聚丙烯酰胺水凝胶(polyacrylamide hydrogel, PAAG)又称奥美定，是一种注射用软组织填充材料，主

要用于面部、乳房组织的填充[9]。因在临床中的应用发生大量并发症，并发症主要有血肿、感染、水凝

胶移位、创伤性及无菌性炎症、硬结、异物感、色素改变甚至破溃等[10]。国家药品监督管理局己于 2006
年 4 月全面禁止了聚丙烯酰胺水凝胶的生产、销售和应用[11]。近年来，仍有研究者发现聚丙烯酰胺在生

物医学方面的应用，Chau 等人通过探究聚丙烯酰胺水凝胶中 pH 响应摩擦的机制[12]，探究其从酸性到

碱性条件下的生物医学应用。 

2.1.3. 透明质酸 
透明质酸，即玻尿酸，是目前应用最广泛的软组织填充剂之一。HA 是人体细胞外基质不可或缺的组

成部分[13]。1934 年，由 Carl Meyer [14]首次从牛眼玻璃中分离出一种新发现的糖胺聚糖，并将这种物质

命名为“透明质酸”。HA 不仅具有广泛的药理活性，如抗炎、伤口愈合、组织再生等，可刺激胶原生成，

改善皮肤营养代谢，使皮肤柔嫩、减少皱纹，增加皮肤弹性[15]。透明质酸主要有两种来源：动物源和非

动物源。目前大多数用于面部注射的制剂是由细菌发酵产生的非动物源的稳定的透明质酸，在制造过程

中几乎不含免疫活性蛋白和生物活性动物成分，诱导免疫反应的几率低[16]。 
HA 应用范围主要有中、重度皱纹(鼻唇沟、额纹等)填充、面部软组织塑形及手背软组织填充[17]。

单纯未经交联的 HA 在体内可快速被 HA 酶分解，故大多数 HA 均需要进行交联。目前已经研究出各种

交联技术及交联剂，以延长 HA 填充剂在体内的填充时间。Schuurmans 等[18]将透明质酸进一步化学修

饰产生交联，可降低成本，提高纯度，并降低免疫反应。透明质酸过敏反应发生率低，常见症状为发红

和肿胀，或是因技术原因导致的水肿[19]。统计分析表明，鼻唇沟填充中透明质酸并发症发生率最高，但

多为轻度、一次性和可逆性的[19] [20]。虽然目前已经有多种透明质酸产品批准上市，进口品牌有

Restylane、Perlane®等，国内品牌有润百颜、海薇、娇兰等。这类产品多为交联透明质酸钠及其与纯透

明质酸钠的混合成分，由于在体内生物酶的作用下讲解较快，维持效果短，属于暂时性填充，需要定期

注射以达到理想的美容效果。因此，现阶段市场上大多数透明质酸钠产品已经无法满足长效填充的要求。 

2.1.4. 胶原蛋白 
胶原蛋白是一种天然存在于人体内的蛋白质，是构成皮肤、骨骼和结缔组织的主要成分之一。它具

有生物相容性好、机械性能优异、成本低廉等优点，因此，在微整形美容领域被广泛应用于填充皱纹、

凹陷和改善外观。1981 年，自第一个胶原蛋白填充剂 Zyderm 的出现，至今已经使用了 40 余年[21]。胶

原蛋白制剂最常见的来源是牛、猪和人。但这些外源性的蛋白有诱发过敏反应和肉芽肿生成的倾向，使

用前需要在皮肤上进行过敏测试，在制备过程中需要对其进行病毒灭活以保证其安全性。人源性胶原蛋

白于 2003 年被美国食品和药物管理局(Food and Drug Administration, FDA)批准使用。它们由单一的人成

纤维细胞培养分泌生成，并经过了广泛的病原体病毒和细菌污染筛查，在注射前无需进行皮试，副作用

更少[22]，且其治疗效果立竿见影并预计至少可持续 3 到 7 个月。 
Basyoni 等人研究表明其可以广泛的应用鱼尾纹、鼻唇沟凹陷、凹陷性瘢痕等，并对患者外观有了显

著的改善作用[23]。胶原蛋白在人体内的降解是由胶原蛋白酶控制的，其降解产物可以被人体吸收和代谢。

近年来，随着技术进步和生产工艺的改进，Christian 和同事们研究发现交联后的胶原蛋白具有更好的机
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械性能和抗降解性，使其在体内维持更长时间[24]，从而减少注射的频率，提高患者的满意度。此外，

Qiu 及其团队的研究表明[25]，将冻干 III 型胶原纤维注射到面部真皮中深层，对于面部动态皱纹有明确

的治疗效果。这种治疗不仅大大减轻皱纹的严重程度，而且安全性高，值得称赞。 
总的来说，胶原蛋白作为软组织填充剂，因其良好的生物相容性、优异的机械性能和相对较低的成

本，在医疗美容领域中的应用越来越广泛。随着技术的发展，交联胶原蛋白和冻干 III 型胶原纤维等新型

产品的出现，将为患者提供更长效和更安全的治疗选择。 

2.2. 人工合成微球类填充材料 

随着组织工程和再生医学的快速发展，基于再生医学的诱导修复新思路逐渐被用于注射微整形领域，

人们对面部微整形填充材料的研究也从单纯的提供组织容积转变成了刺激周围组织新生，与传统的透明

质酸物理填充作用机理不同，人工合成微球类填充材料和载体复合后不仅具备前期填充和塑性的目的，

后期降解缓慢的微球还可以刺激人体自身分泌胶原蛋白，从而达到胶原蛋白本质上的填充，被称为具有

胶原再生功能的填充材料。这类填充剂一般为特定比例的固体微球材料与载体凝胶进行复合组分，微球

作为分散质，凝胶作为分散剂，在注入真皮下层浅表层后，凝胶能在早期发挥物理填充作用，随着载体

凝胶的逐渐降解，固体微球逐渐刺激周围细胞分泌胶原蛋白，使纤维细胞沉淀于微球表面，吸引成纤维

细胞生成胶原纤维，由于微球的降解时间长，因此可以达到长期填充的效果。 

2.2.1. 聚甲基丙烯酸甲酯微球 
聚甲基丙烯酸甲酯(Poly-methl-methacrylate, PMMA)是一种永久性不可降解的软组织填充材料，爱贝

芙(Bellafill)是一种含有 20%的 PMMA 微球和 80%牛胶原载体的填充剂。PMMA 微球被注射到真皮深处

或皮下间隙。牛胶原作为载体在注射后 1~3 个月内降解，产生胶原蛋白，最终被结缔组织取代。由于 PMMA
不被人巨噬细胞吞噬，也不会逐渐降解，达到永久填充的目的。 

PMMA 由于其价格低廉、易于获得和使用简单，在面部填充方面非常受欢迎。美国 FDA 在 2006 年

批准 PMMA 应用于鼻唇沟皱纹、面颈部深层皱纹等软组织填充[26]。2014 年又批准用于治疗痤疮瘢痕

[27]。临床研究表明，PMMA 治疗萎缩、抑郁和面部皱纹是有效、持久、安全且令患者和医生满意的[28]。
有研究显示，PMMA 和传统的 HA 相比血管栓塞的风险较低[29]，但是如果出现肉芽肿等并发症后无法

取出 PMMA 颗粒。Solomon [30]及其团队的一项长达 4 年的回顾性研究发现，在 212 名患者中有 6 名出

现了不良反应，表现为孤立性结节和水肿。这些不良反应难以通过手术方法完全去除。结合以上研究。

由于 PMMA 在人体内无法降解，因此在人体内无法自然代谢，作为面部填充材料容易引起较为严重的不

良反应。 
总的来说，PMMA 作为软组织填充材料，因其不可降解性和潜在的不良反应风险，在现代医疗美容

领域中的应用已经减少。对于任何医疗美容手术，选择合适的填充材料非常重要，需要考虑到患者的个

体差异、材料的长期效果和潜在风险。 

2.2.2. 聚乳酸微球 
左旋聚乳酸(PLLA)是一种新型软组织填充材料，具有生物相容性、生物可降解的合成聚合物[31]，

已经在医疗领域使用了 20 多年，包括作为外壳手术缝合线的主要成分。舒颜萃(Sculptra)是一种由聚左旋

乳酸微球和羧甲基纤维素钠凝胶组成的混合液，它的作用机制是通过注射到皮肤中，引发巨噬细胞和成

纤维细胞的反应，刺激胶原产生，从而改善皮肤纹理和光滑度[32]。与透明质酸等单纯的填充剂不同，

PLLA 的效果更加持久的，通常需要连续注射三次，可以达到长达 2 年的效果。 
PLLA 不仅可用于浅层皮肤的填充，还可以应用于深层组织和骨骼周围，如面部皱纹、鼻唇皱纹和
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其他面部轮廓的改善。2004 年，FDA 批准 PLLA 作为唯一一种可注射的植入物，用于纠正与艾滋病相关

的面部脂肪萎缩[33]，2009 年又批准用于改善正常人群的衰老性深度皱纹[34]。Je Hyuk Lee 和他的同事

们研究发现[35]，PLLA 能够增加 IL-4 和 IL-13 水平，导致巨噬细胞向 M2 亚型极化，这有助于调节炎症

反应和促进组织的修复。同时，PLLA 还增加了 TGF-β 和 IL-10 的水平，促进衰老成纤维细胞和皮肤中

胶原蛋白的合成，抑制皮肤衰老。此外，PLLA 还能促进肌成纤维细胞的分化和成纤维细胞的增殖，这

些都是维持皮肤弹性和结构的关键因素。尽管 PLLA 具有许多优点，但作为一种可注射填充材料，它也

可能引起一些常见的不良反应，如瘀斑、短暂疼痛、轻至中度血肿、炎症反应、持续 3~5 天的水肿。 
总的来说，PLLA 作为一种新型软组织填充材料，以其生物相容性、生物可降解性和持久效果而受

到欢迎。然而，患者在选择使用 PLLA 之前，应该充分了解其可能的副作用和适应症，并在专业医生的

指导下进行治疗。 

2.2.3. 羟基磷灰石钙微球 
羟基磷灰石钙(CaHA)是人体牙齿和骨组织中的一种矿物质成分，其具有良好的生物相容性和可降解

性，近年来广泛应用于颌面外科等领域。2006 年，美国 FDA 批准 CaHA 用于治疗鼻唇沟等面部皱纹和

人类免疫缺陷病毒感染患者面部脂肪萎缩症。微晶瓷(Radiesse)是一种基于 CaHA 的可注射填充材料，它

是由粒径在 25~45 μm之间的 CaHA 微球悬浮在含有甘油的羧甲基纤维素钠(CMC)凝胶中[36]。CMC 凝胶

载体被立即用于修复面部外观，而 CaHA 微球形成了一个支架，供成纤维细胞生长。形成的胶原纤维可

以固定微球，防止它们移动。其作用机制和其他真皮刺激剂类似，CMC 凝胶载体在 3~6 个月后逐渐降解

吸收，而 CaHA 微球形成支架后，成纤维细胞在支架上产生胶原纤维，从而替代水凝胶，维持效果长达

2 年，最终降解为钙离子和磷酸盐被人体吸收[37] [38]。 
CaHA 制剂可促进新胶原蛋白生成，从而恢复体积、提升组织和收紧皮肤。Pavicici 等人对 207 名中

度至重度面部容量不足的患者进行了研究[39]，研究表明 CaHA 可以极大的改善鼻唇沟、木偶纹和脸颊

部体积缺失，在 52.5%的患者中，效果可以持续时间长达 18 个月。其制剂的应用范围广泛，未稀释的

CaHA 具有较好的抗形变能力，适合深部组织注射，而稀释后的 CaHA 制剂可以靶向的刺激新胶原生成，

改善皮肤质量、弹性，紧致度，浅表皱纹，粗糙度和整体外观等。Enrico Massidda [40]的病例分析报告表

明，Radiesse 与其他填充剂不同，它在稀释和超稀释形式下可促进新胶原蛋白生成、新弹性蛋白生成、

成纤维细胞增殖和血管生成，从而产生长期效果，改善皮肤质量、弹性、紧致度和紧实度。总的来说，

CaHA 制剂如微晶瓷(Radiesse)因其生物相容性好、可降解性、促进胶原生成等特点，能够达到长期填充

效果，在医疗美容领域中得到了广泛应用，为患者提供了有效的治疗选择。 

2.2.4. 聚己内酯微球 
聚己内酯(PCL)作为一种生物可降解聚合物，因其具有良好的生物相容性和生物降解性，在组织工程

和再生医学等领域得到了广泛研究和应用。在面部微整形中，PCL 可用作可注射的填充剂，用于改善面

部外观和修复凹陷区域。伊妍仕(Ellansé)是一种基于 PCL 的可注射填充材料，由 30%的 PCL 微球和 70%
的 CMC 凝胶载体组成。PCL 微球的大小为 25~50 μm，且表面光滑，可以在体内刺激真皮产生新的胶原

蛋白，CMC 作为载体在 6~8 周内逐渐被巨噬细胞吸收，而 PCL 微球刺激真皮产生新的胶原，形成的胶

原纤维可以固定微球，阻止移动。 
Ellansé 的应用范围为额部、鼻唇沟、面中部、鼻部、下颌以及手部等区域。其中在鼻唇沟皱纹的填

充方面，Ellansé 相较于透明质酸(HA)有明显优势，有效时间最长可达 24 个月，其安全性和有效性已经

在多个临床试验中得到印证[41]。Kim 及其同事[42]在 13 例面部中重度皱纹的亚洲女性的前额、颞部、

面中部部位进行少量多点注射 PCL 治疗，1 年及 4 年后对治疗部位进行皮肤活检及超声检测，发现 PCL
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微球附近有新的胶原纤维和成纤维细胞聚集(如图 1(A)~(B))，且皮肤的平均厚度均有不同程度的增加(如
图 1(C)~(D))，该结果表明此填充剂不仅可以刺激产生新的胶原蛋白与血管，而且持久性可能超过 4 年。

Maria Angelo 的团队[41]对 9 名患者研究注射 PCL 以增加面部中部体积的平旷，两年后，所有患者的体

积都明显增加了 50~150%，超过了最初注射的体积，表明由 PCL 颗粒诱导的软组织形成最终导致持续的

丰盈效果[43]。此外，研究表明，伊妍仕(Ellansé)填充剂对扩大面部毛孔和改善皮肤纹理方面特别有效，

尤其是在中度至重度病例中[44]。 
总的来说，伊妍仕(Ellansé)作为一种基于 PCL 的可注射填充材料，因其生物相容性、生物降解性、

促进胶原生成等特点，在医疗美容领域中提供了有效的治疗选择，有助于改善面部外观，恢复年轻化的

效果，成为理想的面部微整形填充材料之一。 
 

 
Figure 1. MT staining of the dermis after PCL filler injection, 1 year after treatment (A) 4 
years after treatment (B)*, polycaprolactone granules; cf, collagen fibres; F, fibroblasts; FGC, 
foreign body giant cells; dermal thickness changes (C~D) [42] 
图 1. PCL 填充剂注射后真皮 MT 染色，治疗后 1 年(A)治疗后 4 年(B)*，聚己内酯颗粒；

cf，胶原纤维；F，成纤维细胞；FGC，异物巨细胞；真皮厚度变化(C~D) [42] 

3. 总结与展望 

随着技术的不断发展，可注射型面部微整形填充材料的确取得了显著的成果，但仍存在一些问题需

要解决，以确保患者的安全和满意度。主要分为以下几个方面：(1) 临床适应症的扩展：目前，可注射性

面部微整形填充材料主要用于改善面部皱纹和轮廓。未来的研究需要探索这些材料在其他医疗美容应用

中的效果和安全性，如修复皮肤缺陷、改善皮肤质地等。(2) 材料的优化：目前市场上的填充材料虽然在

一定程度上有其优点，但仍需要不断优化，以提高其安全性和长期效果。(3) 注射技术的改进：注射技术

对于填充效果和安全性至关重要。改进注射技术，如精确控制注射量、注射深度和注射速度，可以提高

治疗效果并减少并发症的风险。(4) 对填充剂注入后生理学变化和相互作用的理解[45]：深入理解填充剂

注入后人体内的生理学变化，以及它们与组织之间的相互作用，对于提高填充材料的安全性和效果至关
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重要。(5) 再生医学和诱导修复的研究：再生医学领域的研究，如诱导胶原再生，为面部微整形美容领域

提供了新的思路。这些研究有助于开发出能够促进胶原和血管再生的新型注射型面部微整形填充材料。

(6) 组织工程技术的应用：通过组织工程等先进技术，可以精准调控填充材料的生物相容性、降解过程和

组织再生能力，从而开发出更加理想的面部微整形填充材料。总的来说，面部微整形材料的发展需要综

合考虑材料特性、注射技术、患者需求和安全性。通过不断的研究和创新，可以预期未来会有更多安全

有效的面部微整形填充材料问世，以满足不同患者的需求。 
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