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摘  要：具有生物相容性的支架可以作为可控的细胞外环境，供细胞附着、增殖、分化以

及组织生成，在组织工程中有着重要的作用。本研究运用三维打印技术制备了珍珠粉硫酸钙/

聚己内酯 (Pearl-CaSO4/PCL) 复合支架，详细研究了珍珠粉含量对复合支架的理化性能和生物

学性能的影响。结果表明，复合支架具有 350 m 左右的三维连通大孔，其孔隙率约 60%，支

架强度可达 8 MPa。珍珠粉的复合能够有效调节复合支架的降解速率并稳定支架周围的体液环

境。细胞实验结果表明，Pearl-CaSO4/PCL 复合支架能够促进骨髓间充质干细胞的增殖与分化，

且与珍珠粉的含量呈正相关。因此，Pearl-CaSO4/PCL 复合支架在骨缺损修复领域具有应用前景。 
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因交通事故、感染、肿瘤、先天性畸形等因素造成的临床骨缺损现象非常常见。治疗的方式也

由最初的自体骨移植、异体骨移植逐步优化为人工合成材料移植等[1]。人工合成材料的优点在于容

易制备及标准化、产品质量稳定且价格低廉以及来源广泛可以克服供体不足等问题，能避免传播疾

病等潜在危险[2]。目前临床上主要使用传统的医用金属材料如钛合金、不锈钢等[36]，但其在应用过

程中暴露出一些问题，如骨折内固定物在骨愈合后需要二次手术取出，不能形成与机体牢固的骨性

组织以及产生应力屏蔽效应从而引起植入物周围骨吸收、萎缩等[7]。传统的医用金属材料缺乏必要

的生物降解性、生物活性以及弹性模量远高于人骨等[8]，因而限制了它们在更高层次和更广范围内

的使用。 

目前，骨组织工程已被认为是修复大面积骨缺损最有前景的方法之一。骨组织工程的基本方法
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是将分离的高浓度成骨细胞、骨髓间充质干细胞或骨髓基质细胞等经体外培养扩增后种植于天然的

或人工合成的、并且具有优异生物相容性及可被人体逐步降解吸收的支架上[9,10]。其中支架材料的选

择与设计是骨组织工程的重点。理想的支架材料应该具备良好的生物相容性、优异的力学性能、一

定的生物活性、合适的降解性能、三维多孔的结构且易于制备、消毒及储存等特点[11]。因此，支架

可以作为可控的细胞外环境，供成骨细胞附着、增殖、分化以及新骨生成，在骨组织工程中发挥重

要的作用。 

要满足组织工程支架的特点，溶液浇注/颗粒滤取法、气体发泡法、纤维编织法等传统制备方法

差强人意[12]，难以对支架孔隙的形状、大小、连通状态、空间分布等进行有效的精确控制等是这些

方法的共同问题[13]。三维打印技术由于其便捷、快速、操控性强等突出优点及构建复杂形状的能力，

在组织工程支架制备领域表现出无可比拟的优势[14]。三维打印制备的支架外形可控，其内部孔隙结

构、大小、分布简单易调，支架材料的组合也可以自由多样[1517]。 

在过去的几十年中，研究者们已经采用三维打印技术制备出多种多样的骨组织工程支架。主要

使用的生物材料分为两类，一类是具有生物相容性的合成高分子材料及天然水凝胶材料，如聚己内

酯 (PCL)、聚乳酸 (PLA)、海藻酸钠、壳聚糖等[1822]。这类材料的优势在于生物相容性好、可降解

以及具备一定的延展性，但是缺乏生物活性，不能诱导新生骨形成[23]。另一类材料是无机生物陶瓷

材料，主要包括羟基磷灰石、生物玻璃、磷酸钙等[2426]。它们不仅具备优异的承重性能，更重要的

是具有生物活性，能够诱导成骨细胞分化进而促进新骨再生，但是脆性大，成型能力较弱[27]。研究

表明，有机无机复合材料不仅能提高打印性能，而且支架材料的力学、生物学等综合性能也大大提

高，可以弥补单一材料的不足[28]。 

硫酸钙是一类重要的骨水泥材料，由于其出色的力学强度、良好的生物相容性以及较低的价格

优势而受到了广泛的关注[29]。Pei 等人[30]将硫酸钙添加到介孔硅酸钙中制备骨组织工程支架，结果

显示添加 20% 硫酸钙的复合支架强度增加了一倍。然而，硫酸钙生物活性较差，降解过快且副产物

呈酸性，这对成骨细胞的增殖及分化是极其不利的[31]。因此，许多研究人员尝试将具有良好生物活

性及成骨能力的材料与硫酸钙复合，期望能够调节硫酸钙基复合支架的降解性能及生物学性能。Huan

等人[32]将硅酸三钙与硫酸钙骨水泥复合，提高其生物活性。Petruskevicius 等人[33]发现将磷酸钙与硫

酸钙骨水泥混合，可使其在体液环境中更加稳定。Qi 等人[34]将介孔生物玻璃与硫酸钙混合制备三维

多孔的复合支架，以大鼠颅骨缺损为模型的动物实验结果显示，与纯粹的硫酸钙支架相比，添加生

物玻璃的复合支架具有显著增强的成骨能力。因此，研究探索新的复合组分以提高硫酸钙骨水泥的

生物学性能，对硫酸钙骨水泥的进一步骨修复应用具有重要意义。 

珍珠粉的主要成分是蛋白质 (水解后可得到 18 种氨基酸，其中 7 种是人体必需氨基酸)、文石结

构的碳酸钙，20 多种微量元素及维生素 B 等[35]。珍珠粉在日常生活中，除了作为美容护肤的保养品，

还可以口服以补充钙质[36,37]。在近代医学研究中，由于珍珠粉的理化性质和生物学特性与人体骨组

织很接近，且其来源丰富、加工简易、成本低廉，因此作为骨修复材料的研究也日益增多。珍珠粉

的成骨作用体现在两个方面：一方面珍珠粉中水溶性基质能够刺激成骨细胞，进而刺激新生骨组织

生成以及生物矿化；另一方面，珍珠粉能够抑制组织蛋白酶 K 的活性，进而抑制破骨细胞对骨组织

的溶解和吸收作用[3840]。当文石结构的珍珠粉移植到动物体内，会有部分溶解，并转变为方解石结

构，最终完全降解[41]。Yang 等人[42]制备出珍珠粉/聚乳酸羟基乙酸共聚物复合支架，结果显示与聚

乳酸支架相比，小鼠胚胎成骨细胞在复合支架的表面能更加有效地增殖和分化，表明珍珠粉具备优

异的成骨活性。Liu 等人[43]考察了大鼠骨髓间充质干细胞在珍珠粉/聚乳酸复合支架培养的情况，结

果显示复合支架相较于聚乳酸支架的碱性磷酸酶活性更高，能很好地诱导成骨细胞分化。 

聚己内酯 (Polycaprolactone, PCL) 是一种脂肪族聚酯，能够溶解于多种有机溶剂中，具有优良
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的可加工性，易于和其他材料进行共混或者形成共聚物，具有良好的生物相容性，已经被美国 FDA

批准临床应用[44,45]。因此，本研究选用珍珠粉部分替代硫酸钙并与 PCL 复合来 3D 打印制备

Pearl-CaSO4/PCL 复合支架，详细研究了 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架中珍珠粉含量对复合支架的理化

性能、生物学性能的影响，以期获得具有骨缺损修复潜力的复合支架。 

1 实  验 

1.1 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的制备 

本研究使用第四代 3D Bioplotter™ (德国 EnvisionTEC GmbH 公司) 打印制备三维多孔复合支

架。首先，将聚己内酯 (PCL，分子量 70000 ~ 90000，美国 Sigma-Aldrich 公司) 溶解于二氯甲烷 (纯

度 99%，国药集团上海化学试剂有限公司) 中，配置成 20% 的 PCL 溶液。接着，将半水硫酸钙 (纯

度 99%, 美国 Sigma-Aldrich 公司) 与珍珠粉 (纯度 99%，浙江长生鸟生物科技有限公司) 利用行星

磨研磨并通过 400 目分样筛，使粉体粒径均小于 37 μm。随后，将珍珠粉与半水硫酸钙分别按质量

比 0:100、10:90、30:70、50:50 混合均匀，并将混合粉体加入 PCL 溶液中 (其中混合粉体与聚己内

酯的质量比为 85:15)，快速搅拌混合均匀得到打印浆料。 

将制备好的可注射性打印浆料转移到打印仓中并且固定在 3D Bioplotter™机器上。通过

Bioplotter CAD/CAM 软件根据不同实验需要，建立不同的支架模型，如 10 mm × 10 mm × 10 mm 的

立方块，ϕ8 mm × 10 mm 的圆柱体等。然后通过三维打印机将浆料挤出成纤维，逐层打印，层层

叠加制备成支架。其中针头打印角度为 90°，注射泵的气体压力为 2.0 bar ~ 3.0 bar，打印速度为 4 mm/s  

~ 6 mm/s，针头尺寸为 0.4 mm。将打印制备的 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架在 37C 的烘箱中干燥两天，

使有机溶剂完全挥发。最后，将复合支架置于 37C 和 100% 相对湿度环境下养护 3 d ~ 7 d 后清洗

干燥备用。 

四组不同组分的复合支架分别命名为 PCP00、PCP10、PCP30 和 PCP50。 

1.2 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的理化性能表征 

采用美国 FEI 公司的 Quanta 450 型场发射电子扫描显微镜 (SEM) 观察了 Pearl-CaSO4/PCL 复

合支架的表面形貌变化，观察前将样品彻底烘干并喷金镀膜。采用德国 Bruker 公司的 D8 Advance

型 X 射线衍射仪 (XRD) 测试了样品的广角 XRD 衍射图谱，扫描角度为 10° ~ 90°，扫描速度为

8°/min。在 2.5kN 的 Zwick 静态材料试验机上测试了复合支架 (10 mm × 10 mm × 10 mm) 的机械强

度，测试速度为 0.5 mm/min。支架的孔隙率运用阿基米德方法测试，孔隙率计算公式如下： 

%100
sussat

drysat 





WW

WW
P  (1)

式中，Wdry为支架材料完全干燥时的重量，Wsat 为支架材料浸满液体时的重量，Wsus 为支架材料在液

体中悬浮的重量。为避免 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架与水发生反应，采取无水乙醇为填充液体。 

1.3 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的体外矿化及降解能力 

将四组支架材料在无水乙醇介质中超声清洗、烘干，然后将支架置于装有模拟体液 (SBF) 的聚

丙烯瓶中 (其中 SBF 体积和支架质量比为 200 ml/g)。再将聚丙烯瓶加盖密封，置于 37C 的烘箱内，

整个过程中不更换 SBF (即静态 SBF 浸泡)。在预定时间取出支架材料，用去离子水和无水乙醇轻轻
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洗涤 3 遍，然后在 37C 烘箱中干燥。通过扫描电镜 (SEM) 观察支架表面羟基磷灰石的沉积情况，

并通过能谱仪 (EDS) 分析支架表面 Ca/P 比。 

同样地将四组支架分别置于 SBF 中，测定 SBF 在浸泡 2 d、4 d、6 d、8 d、10 d、12 d 和 14 d

后的 pH 值。此外，通过测定支架在 SBF 中浸泡 1 d、3 d、5 d、7 d、14 d、21 d 和 28 d 后的残余质

量，计算支架的降解速率。其中，在相应的时间点取出支架烘干称重后按支架现有质量计算所需 SBF

用量，并将支架置于新鲜的 SBF 溶液中。 

1.4 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的细胞实验 

大鼠骨髓间充质干细胞 (BMSCs) 在支架上的增殖通过细胞计数 Kit-8 试验法 (CCK-8) 测试。

首先将 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架放在紫外灯下照射 24 h 灭菌，接着在 24 孔板的每个孔中放置一个

支架，每个支架上接种 1 × 104 个 BMSCs 细胞，在 37C、5% CO2气氛的 CO2培养箱中分别培养 1 d、

3 d 和 7 d。然后，在相应的时间节点上，每个孔分别加入 360 μl 培养基和 40 μl CCK-8 溶液，继续

培养 4 h。最后，从每个孔内取出 100 μl 溶液转移到 96 孔板，通过酶标仪 (BioRad 680, 美国) 测试

在 450 nm 处的吸光度。 

为了评价骨髓间充质干细胞在 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架上的碱性磷酸酶 (ALP) 表达情况，首

先将 1 × 105个细胞分别种植到每个支架上，加入诱导剂 (含 108 M 地塞米松，102 M β甘油磷酸钠

和 50 μg/ml 维生素 C) 在 24 孔板上共培养 7 d 和 14 d；然后去除培养基，用磷酸盐缓冲溶液轻轻清

洗 3 次，用 200 μl 细胞裂解液将细胞溶解，转移至 EP 管，4C 下以 14000 g 离心 15 min，将上清液

转移至新的 EP 管，取上层 50 μl 清液按试剂盒进行实验 (Cat. No. P0321, Beyotime)，在酶标仪的 405 

nm 处读取 OD 值，同时按照 BCA 法蛋白定量检测试剂盒说明，进行蛋白定量检测，最后 ALP 活性

以 μM/min/mg protein 表示。 

1.5 统计学分析 

实验所得数据均由三组独立实验获得，数值以“平均值 ± 标准偏差”表示。实验组为 PCP10、

PCP30 和 PCP50 复合支架，对照组为 PCP00 支架。实验数据分析采用单因素方差分析，使用 Orgin 8.1 

 

 
图 1 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的三维打印制备过程示意图及打印模型 

Figure 1 Schematic illustration of 3D printing of Pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds and the printed scaffolds 
with difficult morphology and structure: (a) The 4th 3D BioplotterTM (EnvisionTEC GmbH, Germany).  

(b) Schematics depicting 3D printing technique. (c-d) the printed CaSO4-Pearl/PCL composite scaffolds 
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Professional SR1 进行计算，P < 0.05 表示具有显著性差异。根据 P 值大小，所得的数据图分别标记

为：P < 0.05 (*)，P < 0.01 (**)，P < 0.001 (***)。 

2 结果与讨论 

2.1 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的理化性能 

图 1 为 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的三维打印制备过程示意图及打印模型。通过配制不同比例

的 Pearl-CaSO4/PCL 打印浆料，运用 3D Bioplotter™进行 3D 打印，可以根据不同的三维模型设计要

求制备出特定形状、结构的支架材料。设定的打印参数能够始终如一地执行，打印的 Pearl-CaSO4/PCL

 

 

图 2 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的 SEM 照片：(A) PCP00; (B) PCP10; (C) PCP30; (D) PCP50 
Figure 2 SEM images of the Pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds:  

(A) PCP00; (B) PCP10; (C) PCP30; (D) PCP50 
 

 
图 3 养护 3 d 的 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的 SEM 照片：(A) PCP00; (B) PCP10; (C) PCP30; (D) PCP50 
Figure 3 SEM images of the Pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds after cured for 3 days at 37C and 100% 

humidity: (A) PCP00; (B) PCP10; (C) PCP30; (D) PCP50 
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复合支架具有互相连通且有序排列的三维多孔结构。 

由于半水硫酸钙与水反应会转变为二水硫酸钙 (CaSO40.5H2O + H2O  CaSO42H2O)，因此

Pearl-CaSO4/PCL 复合支架在养护前后的表面形貌和力学性能都会发生一定变化。图 2 和图 3 是养护

3 d 前后 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架表面形貌的 SEM 照片。从图中可以看出，复合支架养护后，硫

酸钙由颗粒状变为棍条状，支架结构也变得更为致密。图 4 为 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架在 37C 和

100% 湿润环境中养护 3 d 前后的 XRD 图谱。养护前复合支架出现了半水硫酸钙 (CaSO40.5H2O)

和文石结构碳酸钙 (Aragonite) 的衍射峰，表明珍珠粉的无机成分是文石结构的碳酸钙。在养护过程

中，半水硫酸钙和水反应生成二水硫酸钙 (CaSO42H2O)，导致四组复合支架的 XRD 图谱中均出现

二水硫酸钙衍射峰；但由于复合支架中的半水硫酸钙和水的反应受水分在支架中的渗透和扩散速率

影响，所以复合支架在养护 3 d 后还依然有半水硫酸钙的衍射峰存在 [如图 4 (b)]。 

 

      
图 4 (a) 养护前和 (b) 养护 3 d 后 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的 XRD 衍射图谱 

Figure 4 XRD patterns of Pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds before (a) and after cured for 3 days (b) 
(a) PCP00; (b) PCP10; (c) PCP30; (d) PCP50 

 

支架的孔隙结构为细胞迁移、生长，血管长入，营养物质供应以及代谢物排出等提供重要作用。

应用阿基米德方法测得 PCP00、PCP10、PCP30 和 PCP50 复合支架的孔隙率分别为 58.6% ± 5.7%、

57.5% ± 5.7%、57.0% ± 2.8% 和 59.1% ± 3.9% (图 5)。从图 2 中的 SEM 照片也可以看出支架具有规

则有序且内部连通的大孔结构，孔径在 350 μm 左右。对于理想的骨组织工程支架而言，孔径、孔隙

率以及孔的内部连通性是决定新骨长入方式和

数量的关键因素[46]。孔径大于 200 μm 是骨传导

的基本要求，孔径为 200 μm ~ 400 μm 最有利于

新骨生长[47,48]。由图 6 可以看出，养护前四组复

合支架的机械强度分别为 2.9 MPa ± 0.1 MPa、

5.2 MPa ± 0.2 MPa、6.5 MPa ± 0.3 MPa 和 7.5 

MPa ± 0.3 MPa。随着珍珠粉含量的增加，

Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的力学强度得到了改

善。其中三组 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架和不含

珍珠粉的硫酸钙支架对比，均存在显著性差异 

(P < 0.05)，表明珍珠粉能够显著增强复合支架

的强度。养护 3 d 的四组复合支架的抗压强度分

别为 5.4 MPa ± 0.3 MPa、6.5 MPa ± 0.2 MPa、 

 
图 5 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的孔隙率 

Figure 5 Porosities of Pearl-CaSO4/PCL  
composite scaffolds 
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6.9 MPa ± 0.6 MPa 和 7.8 MPa ± 0.2 MPa。由此

可见，养护能提高 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的

抗压强度，这是由于半水硫酸钙与水反应后的水

硬化作用所致。另外，3D 打印制备的支架材料

具有更为均匀的孔结构，也有利于其机械性能的

提高。因此，3D 打印制备的 Pearl-CaSO4/PCL

复合支架的抗压强度基本可以满足人体松质骨

2 MPa ~ 12 MPa 抗压强度的要求。从孔隙结构

和力学强度考虑，Pearl-CaSO4/PCL 复合支架材

料具有骨组织修复的潜力。 

2.2 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的体外生物活

性和降解性能 

图 7 为 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架在 SBF

中浸泡 5 d 后的 SEM 照片和 EDS 图谱。四组复合支架在 SBF 中浸泡 5 d 后，先前复合支架表面棍

条状的二水硫酸钙被花瓣状纳米颗粒沉积物所覆盖，其纳米颗粒沉积物显示出羟基磷灰石的形貌特

征[49]。经 EDS 能谱分析，各能谱图中均存在明显的 Ca、P 特征峰，并且 PCP00、PCP10、PCP30 和

PCP50 复合支架的 Ca/P 值分别为 1.53, 1.67, 1.67 和 1.63，这与羟基磷灰石 1.67 的 Ca/P 值非常接近，

进一步表明 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架浸泡 SBF 溶液 5 d 后表面有羟基磷灰石沉积。另一方面，随

着珍珠粉含量的增加，沉积的羟基磷灰石厚度明显增加，表明引入珍珠粉可以改善复合支架的生物

 
图 6 养护前和养护 3 d 后 Pearl-CaSO4/PCL 复合支

架的抗压强度 
Figure 6 Compressive strength of Pearl-CaSO4/PCL 
composite scaffolds before and after cured for 3 days 

 

 

 
图 7 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架在模拟体液中浸泡 5 d 后的 SEM 照片和 EDS 图谱 

Figure 7 SEM images and EDS spectra of Pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds after soaking in SBF for 5 days:
(A) PCP00; (B) PCP10; (C) PCP30; (D) PCP50 
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活性。 

理想的骨组织工程支架材料，其降解速率应该和新骨再生的速率相匹配。支架降解过慢，新骨

没有足够的空间生长；相反，降解过快则不能为新骨提供支撑作用[50]。此外，支架的降解产物应该

呈弱碱性，不应与人体体液的 pH 值相差过大[51]。图 8 为支架浸泡 SBF 后的 pH 值变化。从图中可

以看出，Pearl-CaSO4/PCL 复合支架中珍珠粉含量的增加有助于稳定 SBF 的 pH 值；PCP00、PCP10、

PCP30 和 PCP50 四组支架浸泡 14 d 后的 SBF pH 值分别为 7.37 ± 0.01、7.40 ± 0.01、7.46 ± 0.02 和

7.43 ± 0.04。研究表明，支架周围稳定的 pH 值环境有助于成骨细胞生长。如图 9 所示，珍珠粉的引

入可以调节支架的降解速率，即支架的降解速率随着珍珠粉含量的增加而减慢。浸泡 8 周后，PCP00、

PCP10、PCP30 和 PCP50 四组支架的残余量分别为 21.44% ± 1.24%、22.96% ± 0.99%、35.86% ± 1.54%

和 50.52% ± 1.07%。由此可见，珍珠粉的引入可以调节 CaSO4/PCL 支架的降解速率和支架周围环境

的 pH 变化，从而可调控 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的骨缺损修复能力。 

 

  

图 8 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架浸泡的 
模拟体液 pH 值变化 

Figure 8 pH values of SBF after soaking 
Pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds 

for various time periods 

图 9 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架体外降解情况 
Figure 9 In vitro degradation of Pearl-CaSO4/PCL 

composite scaffolds in SBF for various time periods 

2.3 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的细胞实验结果分析 

骨髓间充质干细胞 (BMSCs) 的增殖和分

化是骨矿化发生前非常重要的阶段，而 BMSCs

的增殖和分化的基本过程又受到材料和细胞相

互作用的控制。因此，本研究进一步考察了

BMSCs 在各组复合支架表面上的增殖和碱性磷

酸酶 (ALP) 活性。图 10 为 BMSCs 在 PCP00、

PCP10、PCP30 和 PCP50 四组支架上培养 1 d、

3 d 和 7 d 后的细胞增殖情况。CCK-8 方法测定

细胞增殖的结果表明，四组支架材料都能够支持

细胞增殖，但是与 PCP00 支架相比，引入珍珠

粉的复合支架的细胞增长率有显著增加；而且随

着珍珠粉含量的增加，BMSCs 在支架表面的增

长率也增加。这可能与支架材料的降解情况有

 
图 10 BMSCs 细胞在 Pearl-CaSO4/PCL 

复合支架上的增殖情况 
Figure 10 Proliferation of BMSCs on the 
Pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds 
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关。由于硫酸钙降解速率快，使得支架表面贴附

的细胞周围的局部 pH 环境偏弱酸性，对细胞的

生长不利；珍珠粉的主要成分为文石结构的碳酸

钙，降解较慢，并且碳酸钙降解后成弱碱性。因

此。珍珠粉部分替代硫酸钙能够有效地调节复合

支架的降解速率以及稳定细胞周围的局部pH环

境，进而促进细胞的生长与增殖。 

ALP 活性是成骨细胞分化成熟的早期标

志。通过分解基质中的磷酸酯使局部磷酸化，促

进羟基磷灰石的形成及沉积，使基质钙化，同时

能够水解焦磷酸，解除对骨形成的抑制[52]。图

11 为骨髓间充质干细胞在四组支架上培养 7 d

和 14 d 后的细胞 ALP 活性结果。从图中可以看

出，随着培养时间的增加，四组支架的 ALP 活

性也相应增加。四组支架的 ALP 活性在培养 7 d 后没有明显差异，但是在培养 14 d 后，ALP 活性随

复合支架中珍珠粉含量的增加而增强。硫酸钙的骨传导性主要来源于降解后释放的钙离子，局部高

浓度的钙离子与 BMSCs 钙敏感受体结合后，能够促进骨细胞增殖、分化，调节类骨质形成，参与骨

基质的重塑。但其过快的降解速率，酸性的降解产物导致细胞增殖效果不好，进而影响到后续分化

过程[53]。珍珠粉的含钙量高，与硫酸钙成骨机理类似，但珍珠粉的骨诱导作用除了来源于含有的钙

质释放外，其含有的包括蛋白质和多糖等少量有机基质以及微量元素也发挥作用，它们可以作为特

殊的生长因子促进成骨细胞分化。因此，珍珠粉部分替代硫酸钙可以改善复合支架的生物学性能以

促进骨缺损修复。 

3 结  论 

本文将珍珠粉部分替代硫酸钙并与聚己内酯复合，运用三维打印技术制备得到 Pearl-CaSO4/PCL

复合支架。复合支架具有三维多孔且相互连通的规则大孔结构，其大孔尺寸 350 m 左右，孔隙率约

60%，满足细胞和血管的长入以及细胞营养供应与代谢废物的排出等要求。复合支架的抗压强度达

到 8MPa 左右，满足人体松质骨 2 MPa ~ 12 MPa 的要求。珍珠粉部分替代硫酸钙能有效地调节了复

合支架的降解速率，稳定复合支架周围环境的 pH 值。细胞实验结果表明，Pearl-CaSO4/PCL 复合支

架能够有效地促进骨髓间充质干细胞的增殖与分化，且其促进作用随珍珠粉含量的增加而逐步增强。

因此，通过调节珍珠粉含量可以调控 Pearl-CaSO4/PCL 复合支架的理化性能和生物学性能，在骨缺

损修复应用方面具有应用前景。 
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3D Printing of Pearl-CaSO4/PCL Composite Scaffolds and  
Their Properties 

DU Xiao-Yu1, YU Bin2, Ding Hui-Feng2, ZHU Yu-Fang1 
1 School of Materials Science and Engineering, University of Shanghai for Science and Technology, 

Shanghai 200093, China 
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Abstract: Three-dimensional porous scaffolds, acting as temporary support for cell adhesion, 
proliferation and differentiation, play a very important role in bone tissue engineering. In this study, 
pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds were successfully fabricated by 3D printing. The structure, 
bioactivity, cell proliferation and alkaline phosphatase (ALP) activity of the pearl-CaSO4/PCL 
scaffolds were investigated. The results showed that pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds with 
different pearl amounts had a regular and uniform square macroporous structure (~350 μm) and high 
porosity (~60%), which was beneficial for tissue growth and nutrition transportation. The 
compressive strength of pearl-CaSO4/PCL composite scaffolds was up to 8 MPa after curing for 3 
days. Furthermore, the pearl addition tailored the degradation rates of scaffolds and stabilized pH 
environment. Importantly, the pearl-CaSO4/PCL scaffolds stimulated the proliferation and ALP 
activity of BMSCs with increasing pearl component. Therefore, 3D printed pearl-CaSO4/PCL 
composite scaffolds would be promising candidates for bone repair. 
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