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镁支架在骨组织工程中应用现状△
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摘要：镁拥有与人体骨骼相似的机械性能，在生理环境中镁离子是人体必需的微量元素，它能在人体内以安全和可控的方

式降解和吸收。因此，镁支架被视为具有良好生物相容性和可生物降解的支架备选材料之一。随着制造工艺的不断发展，多孔

镁合金支架有望成为一种最有前途的支架替代材料。本综述涵盖了对镁支架的性能、制备技术、表面改性、合金化和生物学特

性的研究进展。此外，还讨论了镁支架的应用、挑战和未来发展趋势。
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Current application of magnesium scaffolds in bone tissue engineering // CHEN Li-fu, WANG Jian, WANG Hong. Department of
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Abstract: Magnesium has similar mechanical properties to human bones, and magnesium ion is an essential trace element in the physi⁃

ological environment, which can be degraded and absorbed in a safe and controlled manner in the human body. Therefore, magnesium are
considered as one of the candidate materials for implant with good biocompatibility and biodegradation. With the continuous development of
manufacturing technology, porous magnesium alloy is expected to become the most promising alternative material for making scaffold im⁃
plant. This review covers the research progress on the properties, preparation techniques, surface modification, alloying and biological prop⁃
erties of magnesium scaffolds. In addition, applications, challenges and future trends of the magnesium implant are discussed.
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金属支架因其适宜的机械性能而被用于骨组织工

程。在各种金属材料中，镁拥有与人体骨骼相似的机

械性能，在生理环境中镁离子是人体必需的微量元

素，它能在人体内以安全和可控的方式降解和吸

收［1］。因此，镁支架被视为具有良好生物相容性和可

生物降解的支架备选材料之一［2~5］。随着制造工艺的

不断发展，多孔镁合金支架有望成为一种最有前途的

支架替代材料［6，7］。最近研究者试图以镁为基础，添

加锌、钙、锰、稀土等各种元素形成镁合金，并通过

表面改性来控制它的腐蚀速度以及加入孔隙率来使支

架与骨组织更加适宜的结合［8~10］。理想的骨组织工程

支架不仅要具有良好的生物相容、可生物降解及高机

械强度等能力，还要具有多孔性，允许细胞迁移、血

管形成和营养输送［11，12］。在现有的支架中想要同时

满足这些特性是一种挑战。

1 镁支架的优缺点

镁作为医用生物材料已有 100 多年的历史，过去

由于冶金技术水平低及生产工艺的限制，镁被其他惰

性金属材料所代替。随着科学技术的进步，镁再次回

归人们的视野 ［13］。与其他材料相比镁的优点为：

（1）拥有适宜的机械性能与生物相容性；（2）具有可

生物降解性和医学安全性；（3）镁离子对人体内几乎

所有的新陈代谢活动都起着重要作用；（4）镁分解的

副产物可以被巨噬细胞安全地摄取并通过尿液排出，

不会危及生理功能［1，11，13］。与此同时，镁的主要缺点

是耐腐蚀性较差，过快的腐蚀速率会对支架的机械稳

定性产生不利影响［14］，不仅如此，镁的快速腐蚀会

产生大量的氢气，从而改变置入物周围区域的 pH 并
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影响正常的生理过程［15~17］。这些不利影响都需要采

取相关的措施来控制。

2 镁支架的一般性能和评估

2.1 机械性能

用于骨组织工程的支架必须要有足够的强度来承

受生理负荷［2］。支架与骨组织的杨氏模量相差太大会

引起应力屏蔽，从而导致支架松动、迁移、产生裂

缝；因此支架必须具有与骨组织相匹配的机械性能。

孔隙可以增加支架与骨结构的相似性，从而促进新生

组织向内生长，从而降低应力屏蔽，但孔隙率也会损

害支架的机械性能［18，19］。Bonithon 等［10］通过研究多

孔镁支架的形态和力学性能得出结论：支架中小孔隙

的存在有助于传递载荷，防止在纤维水平上的微裂纹

形成；同时，孔隙率也与支架的整体力学行为密切相

关，总体孔隙率低于 40%~42%的镁结构往往更脆，

常沿着最大剪切应力的方向出现裂纹；在支架的孔隙

率达到 50%~60%时，可获得更好的力学性能［10］。

2.2 生物腐蚀性

镁在水溶液中的腐蚀会生成氢氧化镁和氢气，随

后与二氧化碳反应生成碳酸镁或与磷酸盐反应生成磷

酸镁。氢气是一种抗氧化剂，适量的氢气可以减轻氧

化应激引起的细胞损伤。降解产生的氢氧化镁可以覆

盖在置入物表面，从而形成保护层，减少镁支架的腐

蚀［15，20，21］。虽然纯镁的腐蚀速度很快，但通过合金

化、表面改性等方法，能显著降低镁支架的腐蚀

率［9，22］。相关研究表明，高纯度镁支架的腐蚀率通常

为 0.9 mm/年，而 WZ31 合金为 13 mm/年，Z4 与

WZ62 合金为 2.3 mm/年不等，导致这种结果的主要

原因是：当铸造的镁合金中的杂质含量超过允许的极

限时，腐蚀率就会变高；例如，极高纯度的 WZ31 合

金腐蚀率为 0.35~0.55 mm/年，而镁合金支架的腐蚀

率最好被控制在<0.5 mm/年［9］。Hartjen 等［17］将等离

子体电解氧化处理的 WE43 合金与未处理的 WE43 合

金相比较，结果表明：前者两周后的氢气释放量降低

了 40.7%，说明 PEO/WE43 腐蚀速率显著降低，并拥

有更好的生物相容性［17］。在减少腐蚀率方面，未来

的方向主要是继续提高合金的纯度和生产更加均匀的

微观结构。

2.3 细胞毒性

新开发材料的毒性通常是由不同的生物相容性验

来确定的，比如提取实验、直接接触、间接接触实验

等。由于目前在体外还不能完美地复刻体内复杂的生

理条件以及置入物与体内组织之间的相互作用，因此

现用于评估细胞和镁支架之间相互作用的方法，主要

是稀释条件下的提取物测定法［23］。Jin 等［21］研究了

Mg-2.1Nd-0.2Zn-0.5Zr 合金衍生的可降解颗粒（de⁃
gradable particles, DPs）对巨噬细胞的细胞毒性，结

果表明：DPs 会呈剂量依赖性地降低巨噬细胞的活

性，DPs 通过异噬被巨噬细胞吞噬并在吞噬小体中进

一步降解，但暴露于 DPs 中的巨噬细胞并没有线粒

体功能障碍的迹象。张涛等［24］通过对 AZ31B 合金与

兔骨骼肌的细胞增殖实验结果表明：支架的毒性可能

是由于 pH 值升高引起，调节 PH 值后毒性变为 0。
这些结果将增强人们对体内镁合金支架代谢途径的认

识，并更好地理解镁基置入物对人体的影响。

2.4 体内评估

即使采用 ISO 标准评价多孔镁支架的体外生物相

容性，但体外环境并不能完全模拟真实的生理状况，

恶劣的环境也可能导致细胞因渗透休克而致死。众所

周知，在体内环境中主动转运过程会稀释置入物周围

离子浓度。因此，评估多孔镁支架的体内生物相容性

是了解其骨折愈合效果以及对周围组织影响的必要条

件。另外，宿主组织对支架的反应、炎症反应、新生

骨生长方面也是支架设计时应考虑的关键体内参

数［23］。He 等［20］将纯镁置入大鼠骨槽后发现其能诱

导牙槽嵴皮质骨和松质骨形成，细胞外较高的镁离子

浓度可提高骨髓间充质干细胞的增殖率和成骨能

力［20］。Munteanu 等［8］将 Mg-0.5Ca-xMn 合金置入大

鼠的腰椎和大腿进行体内研究，60 d 后置入物周围出

现了大量的胶原纤维和高细胞密度，表明其吸收过程

较为强烈，但没有发现置入体周围组织坏死。证明该

材料具有良好的耐受性和组织相容性。

3 设计和生产方法

目前，镁支架的制造技术大致可分为粉末冶金、

铸造和增材制造技术（3D 打印）。在过去几十年中，

空间保持技术在粉未冶金中得到了广泛的研究，相较

而言，增材制造则是一种新兴的制备多孔镁支架的技

术［23］。

3.1 粉末冶金与空间保持技术

粉末冶金是一种制备多孔镁支架的传统方法，但

通过粉末冶金获得最大孔隙率是有限的。为了获得更

高的孔隙率及受控的多孔结构，研究者们发现可以将

粉末冶金与空间保持技术结合起来。在空间保持技术

中，支架的制造可以通过将镁粉与至孔剂混合来完
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成，至孔剂是临时颗粒，在支架中充当孔隙形成

剂［23］。Dutta 等［23］在粉末冶金过程中使用球形萘颗

粒作为空间保持剂，制造了具有互连的多孔结构的镁

合金支架。通过扫描数据显示，支架的孔径约为 60
μm，抗压强度为 24~184 MPa，并且抗压强度会随着

至孔剂浓度的升高而下降。

3.2 盐浸法

该技术主要使用氯化钠作为盐模版，因其是一种

丰富的、无毒的模板材料，不需要有机溶剂就能溶解

于水。除此之外，氯化钠的生物相容性、高热性及稳

定的化学也使得它适用于广泛的支架材料［19］。Kleger
等［19］开发了一种新技术，首先将盐颗粒进行功能化

后形成了稳定的氯化钠糊状物，然后将这种糊状物通

过墨水直写 3D 打印技术制备成具有特定结构孔隙率

的盐模板。最后将盐模板进行干燥和烧结，使其有足

够的机械强度来承受熔融镁的渗透。待熔融镁固化

后，再用氢氧化钠水溶液对盐模板进行洗涤，最终获

得多孔镁支架。支架的孔径是由盐模板的原始盐颗粒

或盐聚集体的大小来决定的［19，23］。

3.3 增材制造技术（3D 打印）

Dong 等［18］提出了一种基于室温挤压的增材制造

方法，即溶剂浇铸 3D 打印（solvent-cast 3D printing
of magnesium scaffolds, SC-3DP），用于制备拓扑有序

的多孔镁支架。它主要由 3 个步骤组成：首先是制备

所需流变性能的负载镁粉的墨水，然后将墨水与挥发

性溶剂组成的粘结剂混合在一起以形成具有 0°/90°/
0°层的支架，最后使用脱脂和烧结以去除油墨中的粘

合剂，使得镁粉末颗粒融合，从而得到镁支架。通过

分析证明所形成的镁支架具有高孔隙率，含有分层且

相互连接的孔隙。这项研究首次证明 SC-3DP 技术为

制造镁多孔支架提供了前所未有的可能性［18］。

4 合金化与表面改性

镁支架的主要缺点是腐蚀迅速且不均匀，腐蚀速

率快于吸收速率极易形成氢气空腔，大量的氢气还会

损害宿主组织，这些因素均限制了镁作为骨科置入物

的应用［25］。因此，为了解决镁支架的长期安全性问

题，合金化和表面改性是行之有效的方法［23，26］。

目前有多种镁合金支架被用于骨组织工程的研

究，比如 Mg-0.5Ca-xMn ［8］ , Mg-Zn-Mn ［9］ , 2.1Nd-
0.2Zn-0.5Zr［21］ , WE43［26］ , AZ31［24］等。钙、锌和锰

等元素的使用已被证明对人体无毒［4］。WE43 支架中

含有钇和稀土，相关研究表明它的毒性较小，并能在

四周内保持结构刚性［26］。锶是天然骨中存在的微量

元素，能促进成骨细胞的分化，阻碍破骨细胞的生长

和增殖［27］。表面改性是为了避免腐蚀介质与镁支架

的直接接触，从而起到延长其寿命的作用；但在一些

复杂的环境中，仅采用物理屏障可能无法满足镁支架

的长期存活。这种情况下，赋予涂层适当的功能特

性，如超疏水性和自愈性则是至关重要的［9］。如果涂

层同时具有超疏水性和自愈特性，即一种自我修复的

超疏水涂层，这会是一种进一步提高镁支架耐腐蚀性

的方法。实现多种功能之间相互协调、相互促进是功

能性自愈超疏水涂层的重要方向，这可能是一种很有

前途的改性方法［9，14］。合金化和表面改性能增加镁支

架的刚性和降低腐蚀速率，提升了多孔镁支架在骨组

织工程中的应用潜能。

5 应 用

与传统的金属支架相比，镁支架的优势在于可在

体内完全降解来避免了二次手术的损伤，有助于降低

手 术 成 本 与 健 康 风 险 ， 从 而 提 高 患 者 的 依 从

性［11，12，26］。然而从上世纪中期到 21 世纪初，文献中

并没有相关临床试验的研究报道，其原因是可以通过

不锈钢、钛合金等惰性金属材料的成功使用以及镁金

属在体内快速腐蚀的缺点尚未攻克［12，28］。在过去十

几年中，研究者在开发新型骨科生物材料的同时，对

镁金属重新产生了兴趣：Yu 等［29］研究了纯镁在股骨

头中的应用；Plaass 等［30］使用 MgYREZr 螺钉用于治

疗母趾外翻；Lee 等［31］将 Mg-Ca-Zn 螺钉用于治疗

手部骨折。最近，Xie 等［32］使用 CaP 涂层的新型医

用可降解镁合金（Jiao Da bio-magnesium, JDBM）螺

钉治疗内踝骨折，这是第 1 次研究镁基置入物涂层的

临床试验。与此同时，Zhao 等［33］制备了聚多巴胺涂

层的 JDBM 支架，发现它不仅可以促进软骨形成，还

可以有效地减轻局部炎症反应，证明 JDBM 是治疗骨

性关节炎引起的软骨缺损的理想材料。目前只有镁合

金螺钉在临床上得到了应用，3D 打印含镁生物材料

大部分还处于实验室研究或临床研究阶段［22］。

6 展 望

多孔镁支架的研究已有多年历史，它们是为了克

服惰性金属置入物的局限性而开发的。镁支架在组织

工程中的应用才刚刚开始，还需大量的研究去开发新

的制造技术来满足临床的要求。推进该领域的第一步
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则是通过使用合金化、表面改性等方法来控制镁支架

在宿主体内的降解速度。尽管目前镁支架的体外静态

降解已有了许多的研究，但是体内动态的生物降解却

很少有报道。因此，未来需要加强对镁支架在生理环

境中动态演变的研究，未来的研究方向还包括了解孔

隙率对腐蚀和力学性能的影响、多孔结构中的细胞再

生和组织愈合、控制支架降解率等。此外，将镁支架

与生物聚合物、生物陶瓷和药物等结合也代表了一种

有前途的研究途径。
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