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摘  要 

生物支架模拟组织/细胞微环境在骨组织工程中具有巨大的潜力。近年来，压电生物电活性生物材料不仅

能够满足作为细胞粘附和结构支撑的支架，而且能够调节细胞/组织行为和功能，特别是产生生物电辅助

细胞和组织再生的机制层面，在近些年来越来越受到关注。更重要的是，生物电刺激可以调节许多的生

物过程，从细胞周期、迁移、增殖和分化到神经传导、肌肉收缩、胚胎发生和组织再生。本文介绍了骨

形成和修复的过程。然后，讨论了生物电在促进骨修复方面具有积极的促进作用，压电生物材料介导的

电刺激和应用途径。系统综述了压电生物材料在调节成骨和破骨细胞命运从而促进骨组织再生方面的相

关前沿研究和进展。最后展望了压电生物活性材料的未来前景。 
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Abstract 
Bioscaffolds have great potential in bone tissue engineering to simulate tissue/cell microenvironment. 
In recent years, piezoelectric bioelectroactive biomaterials not only can be used as scaffolds for cell 
adhesion and structural support, but also can regulate cell/tissue behavior and function, especially in 
the mechanism of generating bioelectricity to assist cell and tissue regeneration, which has attracted 
more and more attention in recent years. More importantly, bioelectrical stimulation can regulate 
many biological processes, from cell cycle, migration, proliferation, and differentiation to nerve con-
duction, muscle contraction, embryogenesis, and tissue regeneration. This article describes the pro-
cess of bone formation and repair. Then, the active role of bioelectricity in promoting bone repair, the 
electrical stimulation mediated by piezoelectric biomaterial and the application ways are discussed. 
This paper reviews the research progress of piezoelectric biomaterials in regulating the fate of osteo-
blast and osteoclast to promote bone regeneration. In addition, future investigation work on the piezo-
electric bioactive materials is also envisioned. 
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1. 引言 

在骨组织工程中，生物支架的目的是作为一种替代疗法，替换或促进修复缺损的骨组织。因此在制

造骨组织支架的相关研究中，都在努力地探索一种合适的生物活性材料能够同时满足骨组织工程的要求。

生物材料不仅要作为受损区域的结构支撑，而且作为内源性细胞粘附和功能的活性调节剂。此外，它们可

以提供生物化学和生物物理线索，触发细胞分化为组织特异性细胞谱系。一系列压电活性生物材料，以及

它们介导的电刺激已经有了许多相关研究，证明了压电生物材料是一种十分具有前景的骨组织工程材料。 

2. 骨的形成及骨的修复过程 

2.1. 成骨的机制 

在骨组织工程当中，设计制造良好的生物医学支架，首先要了解参与骨形成的细胞类型，骨骼细胞

谱系包括在稳态和损伤期间分别维持和修复骨骼的多种细胞，包括成骨细胞，骨细胞和软骨细胞[1]。这

些骨骼细胞类型主要参与骨骼和软骨的形成，而负责骨骼吸收的细胞(称为破骨细胞)则来自造血谱系。通

过成骨细胞和破骨细胞活性之间的平衡来维持正常的骨稳态[2]。 
成骨细胞是负责骨骼形成的主要细胞。这些细胞分泌细胞外基质蛋白，例如 I 型胶原蛋白，骨桥蛋

白，骨钙蛋白和碱性磷酸酶。多个成骨细胞互相作用，形成一个称为 osteon 的骨单位[3]。I 型胶原以羟

磷灰石形式沉积钙，为骨骼提供结构支撑。破骨细胞是大型多核细胞，其主要功能是骨吸收。 
了解骨骼发育中的信号通路对于设计制造骨组织工程生物支架来说是十分必要的，这有利于支架在

细胞水平更好的成骨。现有研究证实成骨细胞谱系的分化受多种信号通路调节[4]。这些途径以协调的方

式起作用(如图 1)，以确保适当的骨骼发育和修复[5]。 
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Figure 1. Signaling pathways in skeletal development 
图 1. 骨骼发育中的信号通路[5] 

2.2. 骨修复的过程 

骨修复过程中的成骨细胞功能取决于环境生态位细胞的信号[6]。生态位细胞提供特定的微环境，并

根据生物体的需要整合信号以介导适当的干细胞反应。生态位与骨祖细胞相互作用，以在稳态过程中保

持其未分化的特性[7]。但是，在骨头受伤后，变化的生态位环境导致前体细胞分化为成骨细胞并修复受

损的组织。因此，要了解成骨细胞的分子调控使其能够发挥其在骨修复中的功能，必须了解生态位细胞

(如炎性细胞，内皮细胞和雪旺氏细胞)的影响。 
急性骨损伤后，炎症细胞被激活，导致血肿引发的级联反应(来自骨内部和周围软组织破裂的血管)。

血肿以缺氧和低 pH 为特征，可作为临时支架，使局部组织巨噬细胞和多形核中性粒细胞主动浸润[8]。
具体而言，在骨折愈合中，骨膜和骨膜表面的常驻巨噬细胞群在膜内骨化中起关键作用，而募集的炎性

巨噬细胞在软骨内骨化中起重要作用。这些炎性细胞的流入导致趋化因子例如 IL6 和趋化因子配体

2(CCL2)的分泌[9]。BMP4 和 VEGF 与这些促炎性趋化因子一起在急性骨损伤部位释放到微环境中。分

泌的因子 BMP4，VEGF，IL6 和 CCL2 通过与新生的骨祖细胞相互作用来促进成骨分化，并分化为成骨

细胞谱系以进行骨修复[10]。 
血管重建对于骨骼修复至关重要，因为新的脉管系统将营养带到了损伤部位[11]。这些血管由内皮

细胞组成，这些内皮细胞与骨祖细胞相互作用以产生支持成骨细胞谱系命运规范的微环境。成骨作用

与毛细血管内皮细胞亚型 H 型内皮细胞有关[12]。H 型细胞存在于产后长骨的干骺端和内膜。这些细

胞表达 PECAM1 和内粘蛋白，它们是内皮细胞表面的关键标志物。除了促进血管生成，H 型细胞还提

供通过 Notch 信号通路靶向骨祖细胞的分子信号[13]。内皮 Notch 信号传导调节成骨作用，这一发现表

明，Notch 信号通路的破坏降低了总体成骨作用[14]。在分子水平上，内皮 Notch 信号转导降低 Spp1，
Runx2 和 Osx 的表达。综合这些发现，内皮细胞介导的 Notch 信号改变了损伤部位的生态位，使骨祖

细胞分化为成骨细胞。 
感觉神经和交感神经在骨骼稳态和骨骼修复中起着至关重要的作用[15]。神经生长因子(NGF)是一种

神经营养蛋白，参与感觉和交感神经的发育，维持和再生。NGF 的外源应用减少了该模型中骨修复的巩

固期[16]。因此，神经在骨龛中天然分泌的 NGF 的存在促进了成骨。此外，下颌骨牵张成骨模型发现在

骨修复期间 NGF 和 VEGF 表达升高[17]。NGF 由神经中的细胞表达，而 VEGF 由 Schwann 细胞表达[18]。
综合这些发现，骨龛中神经细胞和雪旺细胞的存在支持了骨祖细胞的成骨分化，从而导致了新的骨形成。
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总的来说，成骨细胞谱系的确定取决于适当的位置，以提供必要的信号来诱导血管生成并最终形成骨基

质以形成新的骨骼。 

3. 压电材料生物电与骨形成的关系 

3.1. 压电材料生物电形成的机制 

压电现象最早是由居里兄弟于 1880 年发现的，当时他发现了对石英晶体和罗谢尔盐施加力时会产生

电荷的现象[19]。这是响应于机械应力而在具有非中心对称结构的某些固体材料中电荷的积累。在 1980
年代，科学家首次使用压电材料作为骨植入材料的选择[20]自 1880 年压电现象被发现以来，压电在医学

领域不断发展进步，到 2010 年雅典催化效应被提出，再到后面 2016 年的压电陶瓷的抗菌特性被证明[16]
和压电催化首次用于降解非染料污染物 4-氯酚)，2020 年 T-BTO 用于癌症治疗[21]，2021 年纳米结构纤

锌矿 ZnO 用于检查直流电，2022 年 PLLA 纳米纤维支架证实能够促进软骨形成和软骨再生[22]。 
压电是指由机械压力产生的电。详细地说，当某种材料(纳米晶体、陶瓷和生物物质)受到机械应力或

应变时，它会在表面产生并积累具有相反符号的电荷[23]。根据压电的线性理论，已经证明产生的电荷与

施加的应力成比例[24]。生物系统中的压电现象最早是在 20 世纪 40 年代从一束羊毛中观察到的。头发、

羊毛和角的主要成分是右旋 α-螺旋形式的角蛋白，其压电性是由于 α-螺旋的自然极化和有序排列[21]。
在分子水平上，许多生物大分子具有高的结构有序性，具有固有的螺旋或手性不对称性，这导致了低对

称性的固有极化和压电性。例如，具有极性六边形结晶单元和螺旋结构的单个胶原原纤维已被压电显微

镜(PFM)证明具有压电效应[25]。螺旋三螺旋形式的胶原分子通过胺和羰基官能团的氢键自组装，并堆积

成晶体原纤维的准六边形(C6)晶格。当施加机械应力时，氢键的位移将偶极矩重新分布到胶原分子的纵

轴上，导致永久极化[26]。胶原原纤维内的压电异质性与其重叠和间隙区域的周期性变化相关。通常，天

然生物大分子的压电系数相对较低，通常在 0.1~10 pmV 的范围内[27]，但压电效应可能在组织再生和生

理过程中起着至关重要的作用。 
胶原蛋白分子的非中心对称性，被认为是活骨生物电产生的主要原因。自然骨中的生物电现象在骨

发育和骨折愈合中的作用已被广泛认识。活骨的内源性电场还有助于控制细胞代谢，例如生长和增殖、

分化、运动性等[28]。例如，人体胫骨在行走过程中产生约 300 µV 的压电电位[29]。骨主要由压电胶原

蛋白和羟基磷灰石晶体组成，可以被认为是一种天然的压电复合材料。除此之外，天然活骨同样也具有

热点性和铁电性。流动电位是湿润骨中应变产生电位的主要驱动力。机械骨骼应变引起的表面电势可以

积累带电的大分子，诱导吸附蛋白质的构象变化[30]同时促进 Ca2+和 3
4PO − 的沉积[31]，直流电刺激还可

促进细胞分泌前列腺素(PGE2)、形态原和生长因子，从而影响细胞从而促进骨骼生长和重塑。 

3.2. 在组织当中产生生物电对骨形成相关的机制 

组织中的压电在身体内部，电、机械和化学活动不可避免地相互耦合。在宏观和组织水平上，已经

在许多植物和动物组织中发现了压电效应。胶原蛋白作为一种 ECM 蛋白，有助于许多动物组织的压电效

应，包括骨骼、毛发、肌腱、韧带、皮肤、骨痂和软骨[32]。弹性蛋白作为另一种 ECM 蛋白，有助于血

管中的压电性[33]。自然压电的功能仍然难以捉摸，但通常认为它与许多生理过程、组织生长和重塑密切

相关。以骨骼为例，它可以被认为是一种天然的压电复合材料，其中非中心对称的胶原基质(22 wt%)是密

集的原纤维填充并包埋在羟基磷灰石(HAp)晶体中(69 wt%) [34]。由于结构的各向异性，骨骼表现出各向

异性的压电响应。股骨在剪切模式中的最高压电系数可以达到 0.7 pCN−1 [35]。骨骼变形引起自发极化和

电势，主要由压电–胶原蛋白(连同 HAp)的刺激和流动潜力[36]。人们普遍认为压电性是引起干骨应力诱

发电位的原因，而引起湿骨应力的机制是流动电位。流动电位理论表明，潮湿环境中应力产生的电位骨
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骼主要是由于压力引起的含有离子的间质液通过骨骼的流动[37]。根据 Wolff 的根据定律，由机械应力产

生的电信号起到促进骨骼生长和重塑的刺激作用。骨在生理变形下的可切换表面电位控制着用于钙化的

骨磷灰石的沉淀。此外，分别负责骨形成和重吸收的成骨和破骨细胞可以对作为细胞信号的压电性做出

反应机械转导和机械感觉。基于内源性压电效应，外源性电刺激已被用于诱导对骨再生和增强成骨活性

的积极作用[38]。已经有一系列的研究证明了与电刺激生物反应有关的可能途径，诠释了电刺激可以通过

细胞内钙离子、膜受体、ATP、ROS、间隙连接和 ECM 成分发挥作用[39]。随后，触发必要的信号通路

来调节细胞增殖、迁移和分化。 

3.3. 生物电应用骨组织工程当中的相关通路 

综上所述，内源性压电性广泛存在于低对称性生物大分子和生物分子组件中，被认为与组织生长和

重塑密切相关，尤其是与骨再生密切相关[40]。这种内源性电信号通过激活细胞膜上的机械敏感离子通道

(如 Piezo1、TRPV4)，调控成骨细胞的代谢与分化。压电材料产生的电信号通过调控细胞膜电位和离子通

道活性，影响细胞增殖、迁移与分化，主要信号通路及相关研究如下： 
(1) 钙离子信号通路 
电刺激激活电压门控钙通道(VGCC)，导致细胞内 Ca2+浓度升高，激活钙调蛋白(Calmodulin)依赖性

激酶(CaMKII)，进而促进成骨相关基因(如 Runx2、Osterix)表达[41]。 
(2) Wnt/β-catenin 通路 
电信号通过抑制糖原合成酶激酶-3β (GSK-3β)活性，稳定 β-catenin 蛋白，促使其核转位并与 TCF/LEF

转录因子结合，上调骨钙素(OCN)和碱性磷酸酶(ALP)的表达，驱动间充质干细胞(MSCs)向成骨细胞分化

[42]。 
(3) PI3K/Akt/mTOR 通路 
电刺激激活磷脂酰肌醇 3-激酶(PI3K)，触发 Akt 磷酸化并抑制凋亡蛋白(如 Bad)，同时激活 mTOR 复

合物，促进细胞能量代谢与成骨分化。研究显示，电刺激可增强 MSCs 的氧化磷酸化效率，提高 ATP 生

成，支持骨基质矿化[43]。 
(4) ROS 信号调控 
压电材料在机械应力下产生的活性氧(ROS)可通过激活 Nrf2/ARE 通路，增强抗氧化酶(如 SOD、CAT)

表达，缓解炎症并促进成血管化。例如，BaTiO3 支架在超声刺激下可释放可控 ROS，促进血管内皮生长

因子(VEGF)分泌[44]。 

4. 压电材料与骨组织工程 

4.1. 压电材料的分类 

近年来，电活性生物材料不仅作为细胞黏附和结构支撑的支架，同时在调节细胞、组织行为和功能

当中也存在一定的作用，尤其在电兴奋性细胞和组织中效果更为明显。现有压电材料包括[41]-[47]： 
(1) 无机压电材料，如压电陶瓷：锆钛酸铅(PZT)、钛酸钡(BaTiO3)、铌酸钾钠(KNN)、钛酸铅(PbTiO3)；

压电单晶：石英(SiO2)、铌酸锂(LiNbO3)、钽酸锂(LiTaO3)；其他无机压电材料：氧化锌(ZnO)、氮化铝(AlN)。 
(2) 有机压电材料，包括压电聚合物：聚偏氟乙烯(PVDF)及其共聚物(如 P (VDF-TrFE))、聚 L-乳酸

(PLLA)、聚羟基丁酸酯(PHB)、聚酰胺(尼龙、肽等)；生物压电材料：胶原蛋白、多糖(纤维素、壳聚糖等)。 
(3) 复合压电材料，包括无机/聚合物复合材料、纳米复合压电材料。 
(4) 新型压电材料，包括二维压电材料：单层 MoS2、黑磷；分子压电材料：有机–无机杂化钙钛矿

(如[(CH3)2NH2][M(HCOO)3])；铁电聚合物：铁电液晶聚合物，CNTs，羧化 CNTs。 

https://doi.org/10.12677/ms.2025.154079


杨聪，张晓南 
 

 

DOI: 10.12677/ms.2025.154079 747 材料科学 
 

4.2. 压电材料在骨组织工程的研究进展 

骨组织具有高度胶原结构，并且胶原的螺旋结构就是压电的[48]。迄今为止，已经探索了大量的生物

活性压电支架材料用于组织工程和再生应用(如表 1 和表 2 所示)，特别是在骨修复中，其中机械应力诱导

的电荷可以增强骨形成并刺激生理电微环境[49]。例如，Kitsara 等人使用静电纺丝制备具有高压电特性

和亲水性的高性能 PVDF 纳米纤维涂层[50]。压电催化剂可以通过电子转移刺激细胞，影响生物信号传导

途径并促进效应分子的产生，从而提高治疗效果。 
Liu 等人开发了一种由聚(L-乳酸)制成的组织片(PLLA)纳米纤维，其能够通过运动诱导微电流来刺激

软骨再生。这种支架是完全可降解压电材料作为关节植入物的第一个例子。临床实验预计将在 3 至 5 年

内实现。由支架产生的压电电荷促进细胞外蛋白质吸附，这增强了钙流入和内源性转化生长因子 β (TGF-
β)分泌，以促进体内软骨形成和再生[51]。杨等人开发了一种基于聚乙烯醇(PVA)-甘氨酸-PVA 夹层结构

中的 g-甘氨酸晶体的压电生物材料膜，具有优异、稳定、均匀的压电性能，良好的生物相容性和可降解

性，可以将肌肉运动转化为电信号，从而辅助电疗和促进伤口愈合[52]。这种新技术提供了广泛的可能的

医疗应用，包括实时感测、伤口和其他类型损伤的加速愈合，并且可以用于通过采用电刺激来治疗身体

疼痛和其他神经疾病。 
为了评价压电材料在体内的安全性，Poon 等研究钙/锆掺杂钛酸钡(BCZT)陶瓷具有低细胞毒性以及

对人成骨细胞和内皮细胞的高压催化响应，使其成为用于生物医学应用的非常有前景的材料[53]。压电效

应也可以与其他效应相结合，通过智能仿生方法促进细胞生长。例如，Guillot-Ferriols 等人设计了用于间

充质干细胞培养的含有磁致伸缩纳米颗粒(MNP)和仿生肝素/胶原逐层涂层的 PVDF 膜。MNP 在外部磁场

下的变形通过嵌入聚合物基质中的 MNP 触发压电聚合物的变形[54]。 
 

Table 1. Research results of piezoelectric single material [55]-[59] 
表 1. 压电材料单体的研究结果[55]-[59] 

材料 制造/加工方式 体外/体内实验方法 结果 

BaTiO3 
注浆成型， 

然后极化(19 kV/cm) 植入犬股骨 20 周 
植入 3.5 周后，植入物–组织界面拉伸 

强度较高(~2.3 MPa)。植入 95 天后的骨形

成成熟致密皮质骨。 

中孔硅酸镁(m-MS) 沉淀离心方法- 
检测生物矿化，MC3T3-E1 成

骨细胞增殖和 ALP 活性；生物

降解性研究 

磷灰石快速形成，接种 7 天后的细胞 
增殖和碱性磷酸酶的活性增强 

PVDF 薄膜和纤维 通过溶剂浇铸制备压电膜和纤

维，随后电晕极化 植入大鼠股骨缺损区 4 周后，与未极化支架相比，压电支架导

致缺损修复面积更大 

PLLA 棒 通过挤出将 PLLA 拉成棒状以

增加其压电性 植入猫胫骨 8 周 PLLA 棒的骨折修复率高于 
聚乙烯对照组 

PLLA 薄膜 压电薄膜 植入兔胫骨内 8 周 1 周后观察到新生骨形成，8 周时成熟 

PHBHH 3D 支架 盐浸法 兔骨髓细胞的增殖、分化 
细胞密度分别比 PLLA 和 PHB 
高 60%和 40%，ALP 活性比 

PLLA 和 PHB 高 50% 

PHB 薄膜和板 植入用膜和板 家兔颅骨内植入 植入期间无炎症，替代材料分解几乎 
可忽略不计，25 个月后完成修复 

胶原纤维 胶原纤维的水解处理 大鼠胫骨植入 缺损填充胶原处有松质骨； 
而皮质骨有空洞缺损 

壳聚糖聚合物 不同乙酰化程度的 
壳聚糖聚合物(4%~49%) 与 MG-63 细胞培养 乙酰化度小于 13%的壳聚糖 

导致显著更高的细胞增殖和分化 

纤维素多孔支架 通过将石蜡与细菌纤维素 
结合制备支架发酵过程 与 MC3T3-E1 成骨细胞培养 与细菌纤维素支架相比，蜡–纤维素 

复合支架上的细胞增殖和矿化更高 
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Table 2. Research results of piezoelectric composites [55]-[59] 
表 2. 压电复合材料的研究结果[55]-[59] 

材料 制造/加工方式 体外/体内实验方法 结果 

HA-BaTiO3 固相合成(CIP) 植入狗的颚骨研究 在垂直于极化方向的方向上， 
骨在 HA-BaTiO3上快速生长。 

HA 纳米线–纳米片状 MgSiO3-壳聚

糖聚合物(HA-MS-CS 聚合物) 
通过溶剂热方法 
制备多孔支架 

与大鼠骨的骨髓间 
充质干细胞培养或 
植入大鼠骨中 12 周 

HA-MS-CS 支架 
(40.15% ± 6.11%; 50 ± 7) 

周围新生骨形成，血管数比 
HA-CS (25.06% ± 3.74%; 29 ± 8) 
和 CS (4.92% ± 1.24%; 13 ± 5)高。 

聚合物 
(PVDF-TrFE)-10vol.% BaTiO3膜 薄膜流延方法 

人牙槽骨成骨细胞共培

养，植入兔胫骨 
研究 21 天 

与整体聚合物相比，BaTiO3-聚合物复

合材料表面上具有高细胞 
有丝分裂活性的骨生长增强 

PLGA-(x wt.%)钛酸钡， 
x = 0，10，30 

溶剂成型–盐析法 
制备多孔复合支架 

DNA 浓度，M9C2 
大鼠肌细胞的细胞 

分化研究 

聚合物-BaTiO3复合支架中 DNA 浓度

倍增及细胞分化 

1 型胶原蛋白-(20~40 wt.%) 
58SiO2·38CaO·4P2O5)电纺多孔纳米复

合支架 

薄膜和大孔支架，分别 
采用模压法和溶液浇铸法制

备 
与 MG-63 细胞培养 复合支架显示出比胶原膜更高的 

细胞生长和显著更高的 ALP 活性分化 

聚酰胺-HA (重量比率 = 4:6) 
多孔复合支架 通过热诱导制备相转化法 植入家兔颌骨 12 周 8 周时可见成熟骨，12 周后缺损区骨

密度与宿主骨密度相似 

5. 总结 

压电材料与生物电的结合为骨组织修复提供了创新思路，其核心在于通过机械–电信号耦合调控细

胞行为与组织再生。压电生物材料在骨组织工程中的应用主要基于其独特的压电效应，即在受到机械应

力时能够产生电荷或电位差。这种效应可以模拟骨组织的内源性生物电场，调节骨细胞的行为，如黏附、

增殖、迁移和分化。例如，压电材料通过刺激细胞电压门控钙通道、α5β1 整合素、促进局部血流增加等

途径促进成骨。生物电效应材料能够补偿骨缺损处缺失的内源性电信号，加速骨组织的修复。通过电刺

激，可以显著提高骨髓间充质干细胞(BMSCs)的增殖和成骨分化能力。例如，结合外源性电刺激的生物电

效应材料能够进一步增强骨修复效果。生物电效应材料还具有抗菌和免疫调节功能，有助于减少感染和

促进伤口愈合。综上所述，压电材料优异的压电性能和生物相容性使其在生物植入方面具有巨大的潜力。

压电材料作为组织支架的应用已经被广泛研究，并且几种产品甚至已经达到临床阶段。因此，未来可以

关注压电生物活性材料应用在骨修复和再生期间的效果和机制，开发具有更高压电性能和生物相容性的

新型材料，以满足临床需求。结合 3D 打印和 4D 打印技术，制造个性化骨组织工程支架，实现精准医疗。

进一步研究压电材料在临床中的应用，评估其在不同病理情况下的效果，推动生物电效应材料的临床转

化。集中在新型材料的开发、个性化支架的制备和临床转化上，为骨组织工程提供更多的解决方案。 
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