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小口径人工血管支架材料：问题与前景 
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北京安贞医院心脏外科，北京市  100000)  

 
文章亮点： 
1 此问题的已知信息：目前，应用涤纶、聚四氟乙烯、天然真丝等人造材料制备的大、中口径人工血管已经

应用于临床，并取得了满意的效果；但迄今为止，还没有一种人工材料能够完全满足小口径(直径<6 mm)血管

移植的要求。 
2 文章增加的新信息：小口径人工血管支架的制备除了静电纺丝、自组装、快速成型、凝胶纺丝外，还有如

浸渍-沥滤法、低温沉积制造技术、胶原包埋技术、注射/喷射成型、溶剂浇铸/粒子沥虑、气体发泡、非织造

构造法、超临界流体、微球法等新技术层出不穷。 
3 临床应用的意义：随着支架材料的制备技术更加成熟、多元化，人工血管内皮化研究的更进一步深入，若

能制备出一种成熟的、具备自主知识产权的血管支架，将具有巨大的社会和经济效益。 
关键词： 
生物材料；人工血管；小口径；制备工艺；静电纺丝；自组装；快速成型；凝胶纺丝；通畅率；血液相容性；

内皮化  
主题词： 
生物相容性材料；小口；人工血管；内皮；组织工程 
 
摘要 
背景：小口径人工血管移植后远期通畅率的问题仍然是目前亟待解决的首要问题。 
目的：综述小口径人工血管支架材料及制备工艺、小口径人工血管的内皮化研究进展。 
方法：应用计算机检索 Pubmed 数据库(2000 至 2013 年)和万方数据库(2003 至 2013 年)相关文献，中文检

索词为“人工血管，小口径，制备，静电纺丝，自组装，内皮化”；英文检索词为“small-caliber，vascular 
graft，electrospun，layer-by-layer assembly，endothelialization”。共检索到文献 125 篇，保留其中 41 篇

进行总结。 
结果与结论：目前已有的小口径血管支架材料包括天然生物材料、可降解高分子材料、复合材料及异种生物

材料，小口径人工血管支架的制备技术主要有静电纺丝、自组装、快速成型、凝胶纺丝等。而促进小口径人

工血管内皮化的方法有很多，不过每种方法都有其缺陷，不能从根本上解决远期通畅率问题。相信随着支架

材料的制备技术更加成熟、多元化，人工血管内皮化研究的更进一步深入，小口径人工血管远期通畅率问题

将逐步得到解决。 
 
徐志伟，谭燕，吴昊，李温斌. 小口径人工血管支架材料：问题与前景[J].中国组织工程研究，2014，
18(3):452-457. 
 
Small-caliber artificial blood vessels: problems and prospects   
 
Xu Zhi-wei1, Tan Yan2, Wu Hao1, Li Wen-bin3 (1Department of Thoracic Surgery, 2Department of ICU, 
Affiliated Hospital of Hangzhou Normal University, Hangzhou 310015, Zhejiang Province, China; 
3Department of Cardiac Surgery, Beijing Anzhen Hospital, Capital Medical University, Beijing 100000, 
China) 
 
Abstract 
BACKGROUND: Long-term patency rate of small-caliber artificial blood vessels is still the most important issue to 
be solved. 
OBJECTIVE: To review the materials and fabrication technologies of small-caliber artificial blood vessels as well 
as endothelialization of small-caliber artificial blood vessels. 
METHODS: A computer-based search of PubMed (2000-2013) and Wanfang database (2003-2013) was done 
for relevant articles using the key words of “small-caliber, vascular graft, electrospun, layer-by-layer assembly, 
endothelialization” in English and Chinese, respectively. A total of 125 articles were retrieved, and finally, 41 were 
included for further analysis. 
RESULTS AND CONCLUSION: At present, small-caliber vascular graft materials include natural biological 
materials, biodegradable polymers, composite materials and xenogeneic biomaterials. Preparation technologies 
of small-caliber artificial blood vessels mainly include electrospinning, self-assembly, rapid prototyping, and gel 
spinning. Numerous methods can elicit endothelialization of small-caliber artificial blood vessels, but each method 
has its flaws and cannot ensure long-term patency radically. With the development and diversification of  
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preparation technologies and in-depth study of endothelialization of vascular prostheses, the long-term patency of 
small-caliber artificial blood vessels will gradually be resolved. 
 
Subject headings: biocompatible materials; microstomia; blood vessel prosthesis; endothelium; tissue engineering 
 
Xu ZW, Tan Y, Wu H, Li WB. Small-caliber artificial blood vessels: problems and prospects. Zhongguo Zuzhi Gongcheng 
Yanjiu. 2014;18(3):452-457. 
 

0  引言  Introduction  
血管疾病的发病率较高，其主要的治疗手段为血管

移植，自体血管来源有限，因此，临床上需要大量的人

工血管作为移植替代物。目前，应用涤纶、聚四氟乙烯、

天然真丝等人造材料制备的大、中口径人工血管已经应

用于临床，并取得了满意的效果；但迄今为止，还没有

一种人工材料能够完全满足小口径(直径< 6 mm)血管

移植的要求[1-3]。其主要原因是：材料自身的血液相容性

及抗凝血性能不佳，当与血液接触后会不同程度的产生

纤维蛋白和血小板沉积，造成管腔狭窄，血管闭塞；由

于小血管系统中血流速度慢、血压低，而这些非降解材

料无法支持内皮细胞的黏附和生长，人工血管植入体内

后不能尽快内皮化，造成血管狭窄、栓塞发生，小口径

人工血管的远期通畅率无法保证[4]。因此，寻找合适的

材料及方法开发出理想的小口径人工血管具有较强的

现实意义。 
目前组织工程管状支架的研究重点是利用不同的

制备技术形成微、纳米级纤维组成的管状支架，在此过

程中，材料决定着支架的基础性能。同时，所采用的制

备方法对支架的结构形态、孔隙率、力学性能都有直接

的影响，从而间接地影响到细胞在支架上的黏附、生长、

增殖及分化。 
目前随着基因工程、分子生物学、细胞生物学、临

床医学和材料学的飞速发展，很多国内外学者采用多种

复合技术的路线构建组织工程小口径人工血管，这也是

近年来国内外的研究重点和热点。 
 
1  资料和方法  Data and methods 
1.1  资料来源   

检索人：由第一作者在2013年8月应用计算机进行文

献检索。 
检索数据库及时间：检索Pubmed数据库 (2000至

2013年)和万方数据库(2003至2013年) 小口径人工血

管材料制备及植入体内的内皮化相关文献，语种限制为

中文及英语。 
检索词：中文检索词为“人工血管，小口径，制备，

静电纺丝，自组装，内皮化”；英文检索词为

“ small-caliber ， vascular graft ， electrospun ，

layer-by-layer assembly，endothelialization”。  
检索文献量：共检索到文献125篇，其中中文文献45

篇，英文文献80篇。 

1.2  纳入及排除标准 

纳入标准：①小口径人工血管的材料相关文献。②小

口径人工血管的制备工艺相关文献。③小口径人工血管

植入体内后的内皮化研究相关文献。 
排除标准：①综述、Meta分析类文献。②重复性研

究。③重点观察疾病治疗效果而不是人工血管相容性的

文章。 
1.3  文献纳入流程及评价  流程图(图1)。 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
纳入的41篇文献中，研究小口径人工血管的材料相

关文献8 篇[1-8]，研究小口径人工血管的制备工艺的文献

有25篇[9-33]，小口径人工血管植入体内后的内皮化相关

研究8篇[34-41]。 

图 1  “小口径人工血管材料研究进展”纳入文献流程图 

最初纳入 125 篇，其中 Pubmed 数据库 80

篇，万方数据库 45 篇 

阅读文题，排除综述类文献 20 篇，

其中万方数据库 8 篇，Pubmed 数据

库 12 篇 

阅读摘要 105(Pubmed 数据库 68 篇，万方

数据库 37 篇)， 

排除研究内容与主题不一致文献

34 篇，其中万方数据库 11 篇，

Pubmed 数据库 23 篇 

查阅全文 71 篇(Pubmed 数据库 45 篇，万方

数据库 26 篇) 

排除重复性研究 30 篇，其中万方

数据库 12 篇，Pubmed 数据库文

献 18 篇 

最后纳入41篇文献(Pubmed数据库英

文文献 27 篇，万方数据库中文文献 14

篇)
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2  结果  Results  
2.1  小口径血管支架材料  理想的小口径血管支架材料应

具备良好的力学性能、物理稳定性、抗凝血性、生物相容

性及抗感染性，但完全符合这些要求的材料还没有发现。

目前已有的小口径血管支架材料包括天然生物材料、可降

解高分子材料、复合材料及异种生物材料(表1)。 
将人工合成高分子材料与天然生物材料复合制备

复合材料，是近年来小口径血管支架材料研究的热点。

陆树洋等[5]应用层层自组装的方法制备了肝素/胶原复

合涂层聚四氟乙烯人工血管片，并进行了体外溶血实

验、血小板黏附实验及血浆复钙时间实验，检测其抗

凝血性能和血液相容性，结果复合小口径血管片表面

仅有少量血小板贴覆，其溶血率为1.27%，复合小口

径血管片观察至30 min未见纤维蛋白丝形成，证实肝

素/胶原复合涂层聚四氟乙烯人工血管片有良好的抗

凝血性能及血液相容性。 
李少彬等[6]采用低温等离子体技术处理普通聚四

氟乙烯人工血管内表面，涂覆丝素蛋白后再次使用低

温等离子体技术对丝素膜进行磺酸化处理，成功制备

了具有抗血液凝固性质的丝素蛋白膜聚四氟乙烯复合

小口径人工血管。王聪[7]制备了内径为6 mm的新型纳

米细菌纤维素涂层小口径人工血管，并通过电镜照片

表征其涂层的光滑均匀性。有作者应用溶液蒸发技术

制备了聚己酸内酯和多层碳纳米管的复合支架，通过

观察此复合支架相组成和机械性能，证实了通过外加

碳纳米管材料，复合支架的力学性能得到了很大的改

善[8]。以上研究结果均说明复合材料能够兼具天然生

物材料良好的生物相容性、亲水性和高分子人工合成

材料可降解、机械强度高的优点，在血管组织工程领

域有广阔的应用前景。 
2.2  小口径血管支架的制备工艺 

2.2.1  静电纺丝技术  静电纺工艺是利用聚合物溶液或

熔体在高压静电场作用下，形成聚合物微小喷射流进行纺

丝加工的工艺[9]。静电纺丝能够直接、连续制备聚合物纳

米纤维，目前静电纺丝方法已经成为组织工程血管支架的

主要制备方法之一。 
静电纺丝的方法示意图如下(图2)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
静电纺丝技术的优点：①能够得到微纳结构的纤

维，纤维直径与天然的细胞外基质(如胶原纤维) 或细胞

尺寸相近，所以可以最大程度模仿人体细胞外基质结

构。②支架的孔隙率高，静电纺丝纤维这可能得到90%
左右的孔隙率，能够满足细胞生长的要求。③具有很大

的比表面积，有利于细胞的黏附生长。④能够负载生长

因子诱导细胞黏附、增殖和分化。⑤静电纺丝得到的支

架的力学性能、厚度及结构可控。 
目前常用的静电纺丝制备方法有单一材料静电纺、

共混静电纺及同轴共纺等[10-13]，单一材料静电纺的生物

相容性不佳，所以学者开始进行共混静电纺研究，所谓

共混静电纺，即是将合成材料与天然材料纺丝溶液混合

在一起，确定合适的比例后，通过静电纺丝法制备血管

支架。同轴共纺技术制备的“壳•芯”结构纳米纤维，主要

应用于有抗凝血功能的功能化支架中[14-15]。 
总之，将天然材料和合成材料用静电纺方法共纺在

一起，制备复合纳米纤维，既能克服天然材料力学性能

的不足，又能避免合成材料生物相容性的缺陷，成为制

表 1  小口径血管支架材料种类 

材料  来源 种类 优点 缺点 
 
天然生物材料 

 
来源于生物体的大分子结

构材料 

 
甲壳素、胶原蛋白、丝素蛋白、葡聚糖

明胶、细菌纤维素、聚羟基丁酸酯等以

及它们的复合物 

 
具有良好的细胞相容性、生物相容

性，无免疫排斥  

 
机械性能较差 

可降解高分子材料 人工合成材料 聚羟基乙酸、聚羟基丁酸酯、聚乳酸、

聚乙醇酸等以及它们间的复合物 
具有良好的可塑性、力学强度、可

降解性及生物相容性；其来源丰

富，无免疫原性；可大规模生产；

并可精确控制其强度、降解速度、

微结构和渗透性  

制备的过程复杂且有可能带来感染；

缺乏生物信号和功能基团，细胞在这

些高分子材料上的黏附及生长速度较

慢，即细胞亲和性不佳；用于人体的

安全性需要进一步研究 
复合材料 人工合成高分子材料与天

然生物材料复合 
丝素蛋白涂层材料、胶原蛋白涂层材

料、壳聚糖涂层材料、肝素涂层材料、

细菌纤维素涂层材料等 

结合高分子材料及天然生物材料

的优势，高分子材料提供稳定的力

学环境且容易成型，天然生物材料

增加细胞亲和性 

制备的过程复杂 

异种生物材料 来源于动物 脱细胞基质材料 完全由天然细胞外基质组成，具有

良好的生物相容性和机械力学性

能，理想的支架结构和形状 

力学强度和管壁顺应性不佳；且残留

少量的异种抗原有可能引起免疫排

斥；有可能传播疾病 

图 2  静电纺丝装置示意图 
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备小口人工血管支架的必然趋势。但如何在天然材料与

合成材料之间找到一个最佳比例，使复合材料的力学性

能和血管相容性达到一个平衡，是需要解决的问题。 
2.2.2  自组装技术  层层自组装是利用逐层交替沉积

的方法，借助各层分子间的弱相互作用(如静电引力、配

位键、氢键等)，使层与层自发地缔合形成稳定且具有特

定功能的分子聚集体或超分子结构的过程。 
自组装技术的制备工艺比较简单，即通过材料表面

吸附活性的表面活性剂分子，通过自发的界表面化学合

成反应获得有序结构，其制备可在水溶液体系中进行，

可在复杂表面结构的材料上形成组装分子在亚微米尺

寸上的、排列致密有序的自组装膜。因自组装技术的简

单性，其已经广泛应用于表面工程技术领域，在医用材

料的表面修饰方面也显示出其独特的优势，如血管支架

材料的表面涂层[16]、抗菌涂层的应用等。陈斌[17]采用层

层自组装技术制备肝素壳聚糖表面修饰小口径涤纶人

工血管，生物相容性测试证实肝素壳聚糖表面修饰后小

口径涤纶人工血管的抗血小板黏附、抗凝血性能优异，

生物相容性良好；力学性能测试证实符合人体使用标

准；动物体内实验证实肝素壳聚糖层层自组装表面修饰

的涤纶人工血管能够在体内完成内皮化进程，具有较高

的近中期通畅率。 
自组装可从材料的角度将自组装膜分为小分子和

聚合物两类；也可按所用的键型分为离子键、配位键和

共价键自组装；也可按自组装的层数分为单层膜和多层

膜。而用于组织工程血管支架的自组装技术属于大分子

自组装。自组装能够很好地解决合成支架容易引起的炎

症、瘢痕等不利影响，其根源在于细胞自然增殖生长的

能力。 
2.2.3  快速成型技术  快速成型最早应用于航天工业，

其特点是能在较短时间内制造出各种复杂零件的原型，

很快被应用于汽车、模具等工业领域。快速成型技术在

医学领域的应用主要得益于CT、MRI等高分辨率检测技

术的发展，其基本步骤是通过计算机专用软件对CT、
MRI扫描所获得的图像数据信息进行逐层转换，通过转

换得到的数控加工命令可控制相应的机床依次逐层加

工制作三维模型。该技术的特点是使用和维护简单、成

本较低、速度快且无污染，已经在心血管外科、骨科、

耳鼻外科以及组织工程等各个医学分支领域显示出良

好的应用前景。如有作者采用MRI图像结合快速成型技

术制造心腔模型[18-19]，Kelly等[20]采用CT图像资料结合

快速成型技术加工成鼻腔的模型，还有研究者利用快速

成型技术制作心脏瓣膜[21-22]、脑血管以及心血管等系统

的生物模型[23-25]。 
目前，已有不少国内外学者利用快速成型技术制备

组织工程管状支架[26-27]，组织工程血管能够快速、精确、

廉价的设计加工，使大规模用于临床的实现成为了可

能。 
2.2.4  凝胶纺丝技术  凝胶纺丝是通过似凝胶态中间

物质得到高强度纤维的纺丝方法。凝胶纺丝法可使普通

的柔性链成纤高聚物(如聚乙烯、聚丙烯腈和聚乙烯醇等)
获得较理想结构、制得高强度高模量的纤维。凝胶纺丝

的特点是所制备的初生丝条具有均匀疏松的网络结构，

大分子链间缠结少，可进行高倍拉伸。目前，已经有人

用凝胶纺丝技术制备了组织工程管状支架，其表现出了

较高的力学性能，纤维结构也得到了更好的优化。 
2.2.5  脱细胞技术  脱细胞制备的支架材料保持了血

管的原有形态和物理性能，并保存了细胞识别的结合位

点，可以为细胞的黏附、增殖、分化及功能发挥提供与

体内组织发育的细胞外基质(ECM)相似的支架条件；且

无或极低的免疫排斥反应，构建的血管支架材料也显示

出良好的生物相容性和顺应性，通畅率高。 
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目前国内外常用的脱细胞方法主要有酶消化法、化

学去垢法、机械法等，这几种方法各有利弊，物理法对

支架结构的破坏较小但脱细胞效果较差；而化学方法脱

细胞效果较好却容易破坏血管的胶原结构，且去垢剂残

留会有一定的细胞毒性；酶消化法简单易行，但其浓度

还没有统一标准，且脱细胞效果也不是很理想，而且长

时间暴露于化学溶剂中脱细胞容易引起细菌的污染。另

外，如何在保留脱细胞血管支架足够机械强度的前提

下，提高材料的疏松性和孔隙率，也是目前组织工程脱

细胞血管支架研究中一个亟待解决的难点。最后，脱细

胞血管支架的消毒及长期保存也是需要进一步研究的

问题。 
2.3  小口径人工血管的内皮化  小口径人工血管的远期通

畅率不高，容易堵塞，要解决这一问题的关键是促使人

工血管的表面尽快内皮化，使构成的血管具有完整的内

皮细胞层，有功能的内皮细胞层具有防止血小板黏附、

抗血栓形成作用，能够有效抑制血管狭窄及堵塞的发生。 
目前，促进人工血管内皮化的主要途径有是内皮细

胞体外种植法及内皮细胞体内原位表面化，内皮细胞体

外种植法又包括单期种植法、二期种植法以及自体静脉

碎片快速种植法，所进行种植的细胞主要为内皮细胞/
内皮祖细胞。种植培养方法有静态培养和动态培养。静

态培养是细胞种植培养的最基础方法之一，其有助于细

胞在人工血管内沉降、黏附，并促进细胞骨架的成熟和

细胞间紧密连接形成融合单层，在细胞培养初期是有利

的，但胴体效果不佳。后来，研究者发现，适宜的流体

力学刺激有利于细胞增殖分化，所以近年来主要采用动

态培养的方法，应用自制的生物反应器，在一定搏动流

条件下完成种子细胞的种植。 
促进小口径人工血管在体内皮化的方法有很多，包

括接枝抗循环内皮细胞/内皮祖细胞膜受体的抗体、接枝

内皮细胞/内皮祖细胞整合素特异性识别的功能性短肽、

包被磁性分子、包被特异性结合内皮细胞/内皮祖细胞的

适体及基因修饰等[34-38]。 
研究表明，设计针对内皮细胞/内皮祖细胞表面分子

标签CD34/CD133/VEGF-1、2的抗体，接枝到移植物

的表面来捕捉循环中的内皮祖细胞及内皮细胞，较短时

间内可实现内皮化。此外，接枝可以被整合素识别的

RGD序列、REDV以及SVVYGLR功能性短肽序列，可

介导细胞的黏附增殖以及迁移，促进小口径人工血管的

内皮化[39]。李杰[40]构建了犬人工血管-腹主动脉置换模

型，应用他汀类药物阿托伐他汀干预，观察其对人工血

管移植后内皮化进程的作用，结果显示阿托伐他汀可以

增加外周血内皮祖细胞的数目和活性，加速人工血管内

皮化进程，改善小口径人工血管移植后的通畅率。耿纪

群等[41]的研究证实，骨髓CD34+细胞较传统单核细胞更

能满足人工血管体内种植的要求。 

人工血管的基因修饰也是目前本研究热点，已有如

血管内皮细胞生长因子基因、beta半乳糖基因、组织型

纤溶蛋白原基因、血栓调节蛋白基因等多种基因用于内

皮细胞基因修饰研究，体内及体外实验研究也获得了良

好的效果。 
 

3  小结  Conclusion 
随着科学技术的不断发展，小口径人工血管支架的

制备技术远不止静电纺丝、自组装、快速成型、凝胶纺

丝这几种，还有如浸渍-沥滤法、低温沉积制造技术、

胶原包埋技术、注射/喷射成型、溶剂浇铸/粒子沥虑、

气体发泡、非织造构造法、超临界流体、微球法等新技

术层出不穷。而促进小口径人工血管内皮化的方法有很

多，不过每种方法都有其缺陷，不能从根本上解决远期

通畅率问题。相信随着支架材料的制备技术更加成熟、

多元化，人工血管内皮化研究的更进一步深入，小口径

人工血管远期通畅率问题将逐步得到解决，其在临床上

应用会更加广泛。 
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