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文题释义：

生物力学：是研究生物体运动和结构的科学，它涉及到生物体内部组织和细胞层面的力学性质，以及整个生物体在运动中的力学行为。在

细胞生物学领域中，主要关注在生物力学作用下细胞的变形、迁移、分裂、黏附等生物学过程。

成骨细胞：主要由内外骨膜和骨髓中基质内的间充质干细胞分化而来，能特异性分泌多种生物活性物质，调节并影响骨的形成和重建过程。

摘要

背景：骨形成是成骨细胞合成和分泌类骨质并促进其矿化的过程，在此过程中普遍存在力学信号转导。成骨细胞在体内主要受到重力、压

应力、拉伸力、流体剪切力和静水压力等力学因素的调节，不同的力学作用通过激素、细胞骨架蛋白和微小RNA等调节成骨细胞的增殖、

分化和凋亡等生物特性。通过明确生物力学作用对成骨细胞的影响，为成骨细胞在骨代谢疾病中的治疗提供思路及参考依据。

目的：综述不同生物力学作用对成骨细胞生物特性的影响。

方法：采用PubMed、Web of Science、FMRS、中国知网及万方数据库进行文献检索，检索2000-2023年发表的相关文献，纳入与生物力学

作用对成骨细胞影响有关的包括基础研究及组织工程研究在内的所有文献，最终对70篇文献进行综述。

结果与结论：不同生物力学作用对成骨细胞的增殖、分化和凋亡等生物特性产生影响，这些影响和作用力的强度和时间相关，具体作用如

下：①微重力条件下，成骨细胞的增殖和分化受到抑制，导致骨密度下降，从而形成骨质疏松症。②相比于微重力，超重力对成骨细胞的

增殖产生促进作用。③压应力对成骨细胞的影响存在加载强度和时间的依赖性。适宜的压应力可促进成骨细胞的增殖和分化，有益于骨组

织的形成和修复；而过度的压应力则会导致成骨细胞凋亡和骨组织的破坏。④在成骨细胞上施加不同类型的拉伸力，其生物学效应存在差

异。研究表明，伸长率在0-12%的范围内对成骨细胞的增殖有促进作用。⑤流体剪切力具有促进成骨细胞增殖和分化的作用，同时还能够

增强生物材料的骨诱导作用。⑥静水压可以对成骨细胞的增殖、分化和凋亡等生物学行为产生影响，这些作用与静水压施加的时间和强度

密切相关。研究不同生物力学作用对成骨细胞的影响，对于深入理解骨生长和维护机制具有重要意义。

关键词：成骨细胞；生物力学；生物特性；信号通路；机械转导；微小RNA；骨代谢；骨质疏松
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Abstract
BACKGROUND: Bone formation is the process by which osteoblasts synthesize and secrete osteoid and promote its mineralization, which generally involves 
mechanical signal transduction. Osteoblasts are primarily regulated by mechanical factors such as gravity, compressive stress, tensile stress, fluid shear stress, 
and hydrostatic pressure in vivo, and different mechanical stimuli modulate the proliferation, differentiation, and apoptosis of osteoblasts through various 
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0   引言   Introduction
成骨细胞是一类重要的骨细胞，其来源于间充质干细胞分化，具

有多种生物特性，如分化、增殖、凋亡等，这些特性在骨形成过程中

起着重要的作用
[1]
。成骨细胞的生物特性受到多种激素、细胞因子和力

学作用的影响
[2-3]

。尤其是近年来，研究人员发现生物力学作用对成骨

细胞的生物特性具有至关重要的影响，因此对此进行了深入的研究与 

探讨。

生物力学是一门研究机械应力刺激对组织、细胞和分子结构影响的

学科。在骨骼系统中，成骨细胞是维持骨质稳态的主要细胞类型之一
[4]
。 

力可以通过改变成骨细胞的形态、信号转导通路和基因表达等方式，调

控成骨细胞的增殖、分化和凋亡等功能
[5]
。力学刺激有拉伸、压缩、剪

切等多种形式。目前研究表明，力学刺激可以通过各种细胞机械感受器，

例如整合素受体、黏着斑和钙黏着蛋白，将细胞外力学信号转化为细胞

内生化信号，进一步激活 Wnt/β-catenin、核因子 κB 受体激活因子配体 / 
核因子 κB 激活受体因子 / 骨钙素调节蛋白等信号通路，并通过一系列

酶促反应发挥相应作用
[6-10]

。此外，力学刺激还对成骨细胞的形态和结

构有重要的影响，例如，它可以促进成骨细胞的纤维连接形成，调节细

胞外基质的合成和排列，影响骨组织的结构和功能
[11-12]

。此文通过查阅

近年来相关文献，对包括重力、压应力、拉伸力、流体剪切力和静水压

力在内的生物力学作用影响成骨细胞增殖、分化和凋亡等生物特性的研

究进展进行分析与探讨。

1   资料和方法   Data and methods
1.1   资料来源   
1.1.1   检索人及检索时间   第一作者于 2023 年 3 月进行文献检索。

1.1.2   检索文献时限   文献发表时限为 2000-2023 年。

1.1.3   检索数据库   PubMed、Web of Science、FMRS、中国知网及万方

数据库。

1.1.4   检索词   中文检索词为“生物力学，机械刺激，成骨细胞，机械转导，

骨形成”，英文检索词为“osteoblasts，biological traits，gravity，comtensile，
fluid shear stress，hydrostatic”。

1.1.5   检索文献类型   研究原著，综述，述评，病例报告，荟萃分析等。

1.1.6   手工检索情况   未进行手工检索。

1.1.7   检索策略   见图 1，2。
1.1.8   检索文献量   中文文献 723 篇，英文文献 707 篇。

1.2   检索方法

1.2.1   纳入标准   ①与生物力学影响成骨细胞相关的文章；②一些对此

次研究主题有重要意义但年限久远的文章；③对相似文章尽量选取时间

临近者。

1.2.2   排除标准   ①内容重复的文章；②相同研究类型但无明显变化的

mechanisms, including hormones, cytoskeletal proteins, and microRNAs. By clarifying the effects of biomechanical forces on osteoblasts, it provides ideas and a 
reference basis for the treatment of osteometabolic diseases involving osteoblasts.
OBJECTIVE: To review the effects of different biomechanical forces on the biological characteristics of osteoblasts.
METHODS: We conducted a literature search using PubMed, Web of Science, FMRS, CNKI, and WanFang databases for relevant publications published from 
2000 to 2023, covering basic research and tissue engineering studies related to the effects of biomechanical forces on osteoblasts. Ultimately, a total of 70 
articles were reviewed.
RESULTS AND CONCLUSION: Different biomechanical forces have an impact on the biological characteristics of osteoblasts, including proliferation, 
differentiation, and apoptosis, and these effects are dependent on the intensity and duration of the applied force. Specifically, the effects are as follows: 
(1) Under microgravity conditions, osteoblast proliferation and differentiation are inhibited, resulting in a decrease in bone density and the development of 
osteoporosis. (2) Compared to microgravity, hypergravity has a promoting effect on osteoblast proliferation. (3) The effects of compressive stress on osteoblasts 
are dependent on the loading intensity and time. Appropriate compressive stress can promote osteoblast proliferation and differentiation, which is beneficial 
for bone tissue formation and repair, while excessive compressive stress can cause osteoblast apoptosis and bone tissue destruction. (4) The biological effects 
of different types of tensile stress on osteoblasts differ. Studies have shown that a strain rate within the range of 0-12% has a promoting effect on osteoblast 
proliferation. (5) Fluid shear stress can promote osteoblast proliferation and differentiation and enhance the bone-inducing effect of biomaterials. (6) Static 
hydrostatic pressure can affect the biological behavior of osteoblasts, including proliferation, differentiation, and apoptosis, and these effects are closely 
related to the time and intensity of the pressure. Understanding the effects of different biomechanical forces on osteoblasts is of great significance for a deeper 
understanding of bone growth and maintenance mechanisms.
Key words: osteoblast; biomechanics; biological characteristics; signaling pathway; mechanotransduction; microRNA; bone metabolism; osteoporosis
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图 3 ｜文献筛选流程图

删除不相关的文献 (n=923)

中国知网及万方数据库数据库

检索中文文献 (n=723)
PubMed、Web of Science、FMRS
数据库检索英文文献 (n=707)

删除重复的文献 (n=437)

最终纳入中文文献 2 篇、英文文献 68 篇

图 1 ｜ PubMed 数据库检索策略图 图 2 ｜中文数据库检索策略图

文章；③年限久远的文章。

1.3   质量评估   初步共得到 1 430 篇相关文献，经资料收集者互相评估

纳入文献的有效性和适用性，通过阅读文题和摘要进行初步筛选；排除

中英文文献重复性研究，以及内容不相关的文献，最后纳入中英文文献

共 70 篇进行综述，其中中文文献 2 篇，来源于中国知网及万方数据库；

英文文献 68 篇，来源于 PubMed、Web of Science、FMRS 数据库。文献

检索流程见图 3。

2   结果   Results 
2.1   微重力对成骨细胞的影响   在微重力状态下，成骨细胞受到外界的

牵引和压力较小，处于一个相对静止的环境中。相比之下，在地球上的

正常 1 g 重力环境下，成骨细胞会受到更强的压力和牵引，从而促进其

增殖和分化。因此，处于微重力环境中的成骨细胞的生物特性受到抑制，

包括细胞增殖和分化的能力。长期处于微重力环境中的人，如宇航员，

可能会面临骨质疏松的风险，这也是宇航员健康面临的一个重要挑战。

为了解决这个问题，研究人员一直在探索利用生物力学刺激等方法来促

进骨细胞的生长和发育，从而预防和治疗骨质疏松等骨骼疾病
[13]
。FAN

等
[14]

发现微重力对成骨细胞的影响是通过下调 Wnt/β-catenin 信号通路
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上游基因局部黏附激酶的表达，减少细胞的局部黏附，改变细胞骨架结

构来实现的。骨形态发生蛋白 2、Ⅰ型胶原和碱性磷酸酶活性均下降，

从而导致成骨细胞的增殖和分化受到抑制。同时随着施加在成骨细胞上

的重力越小，碱性磷酸酶的活性下降越明显
[15]
。MORABITO 等

[16]
研究

发现，微重力还能通过代谢途径影响细胞，微重力影响成骨细胞的氧化

状态，增加了活性氧的产生，从而诱导氧化应激的发生，促进成骨细胞

的凋亡，抗氧化剂的使用能延缓该过程。XU 等
[17]

研究发现微重力通过

调节细胞骨架的动态变化来调节成骨细胞的功能，微重力使成骨细胞肌

动蛋白微丝断裂，进而使肌动蛋白微丝和 Smad 蛋白的结合增加，从而

抑制了骨形态发生蛋白 2 信号诱导的成骨细胞分化。

以上研究结果表明，微重力环境下成骨细胞的功能受到抑制，这将

导致骨量和骨密度的下降。对于长期在太空中工作的宇航员，以及需要

长期卧床或不活动的人群，这种骨质丢失的风险更加显著
[18]
。因此，需

要采取相应的预防和治疗措施以维护骨骼健康。

2.2   超重力对成骨细胞的影响   除了微重力外，超重力也是一个不可忽

视的因素。微重力和超重力都是不同于地球正常 1 g 重力的状态，它们

对成骨细胞的影响也不同。超重力指高于地球正常 1 g 重力的状态，如

在高速飞行的飞行员或乘坐过山车时所经历的高重力状态。与微重力相

比，超重力可能对成骨细胞的影响更为有益。已有研究表明，暴露于适

度超重力环境下的成骨细胞可以增加骨量
[19]
，并且有助于预防骨质疏松。

因此，了解超重力对成骨细胞的影响，有助于设计更好的骨生长和疾病

治疗方案，并提供更好的防护措施。MIWA 等
[20]

的研究表明，超重力

在体外通过前列腺素 E2 介导的机制促进了小鼠成骨细胞系 MC3T3-E1 的

增殖。ZHOU 等
[21]

研究发现，将细胞置于 20 g 的超重力环境下，超重

力可能通过增加细胞的局灶黏附，上调 Runt 相关转录因子 2 的表达，

从而增加成骨细胞的标志物骨桥蛋白的表达。另外，KAWAO 等
[22]

的研

究发现，当小鼠暴露于 3 g 的超重力环境时，Wnt/β-catenin 信号通路中

的负向调控因子 ( 如 Dickkopf WNT 信号通路抑制剂 2) 的表达受到抑制，

随之促进小鼠成骨细胞的碱性磷酸酶活性和矿化作用。这项研究表明，

超重力可以通过影响 Wnt/β-catenin 信号通路来影响成骨细胞的功能。

所以，超重力环境下，由于成骨细胞接受到的机械刺激明显增加，

因此可以促进成骨细胞的增殖和分化，有着积极作用。这些研究成果为

骨组织工程和骨疾病的治疗提供了新的思路和方法，比如可以利用超重

力技术促进骨组织的再生和修复。但是，目前超重力技术的应用仍受到

技术和设备限制，需要进一步的研究和改进，以提高技术的可行性和安

全性，以便更好地应用于骨组织工程和骨疾病的治疗。

2.3   压应力对成骨细胞的影响   压应力是指施加在骨骼系统上的机械压

力。压应力不仅能够促进骨骼生长和增强骨密度，还能够影响成骨细胞

的生物学特性。研究表明，压应力对成骨细胞的影响受到力度和持续

时间的影响，较小的压力可以刺激成骨细胞增殖和分化，但较高的压

力则会抑制成骨细胞的增殖和分化
[23-24]

。此外，压应力的时间依赖性也

是影响成骨细胞生物学行为的重要因素。短期的压应力可以促进成骨细

胞的增殖和分化，而长时间的压应力则可能导致成骨细胞的凋亡和功能

下降。因此，对于不同程度和时间的压力，成骨细胞的生物学反应可能

会有所不同，这也为骨组织工程和骨骼疾病的治疗提供了重要的理论和

实践基础
[25]
。SHEN 等

[26]
进行了一项针对 MC3T3-E1 细胞的 3D 培养实

验，将细胞置于 0，1，2，3，4 和 5 g/cm2
的压应力下，并探究了不同

压应力下对细胞活力和分化的影响，结果表明，压应力在 5 g/cm2
以内

对细胞活力没有明显的影响；当应力为 2 g/cm2
时，成骨细胞分化的水

平有所增强，然而当压应力超过 2 g/cm2
时，成骨细胞分化的水平没有

进一步的增强。这些结果提示了压应力对成骨细胞分化的影响具有一定

的阈值效应。YONG 等
[27]

研究发现压应力可以激活 β-catenin 和丝裂原

活化蛋白激酶信号通路，而抑制丝裂原活化蛋白激酶则可改变压力诱导

的 β-catenin 激活，因此在压力作用下，丝裂原活化蛋白激酶与 β-catenin
信号通路是存在相互作用的。CHEN 等

[28]
的研究表明，循环压应力可

以透过 Wnt/β-catenin 信号通路促进成骨分化，并且施加的压力时间和

强度对于成骨分化也有显著影响。此外，细胞在 0.5 MPa 压力下作用 

6 h 后的成骨分化相关基因表达达到最高峰，然而，1 MPa 的压力对于

成骨细胞的分化没有明显影响，较长时间的压力则对成骨细胞分化产生

负面影响。同时，SOMEMURA 等
[29]

的研究发现，在循环压应力的作用

下，应力诱导了成骨细胞葡萄糖转运蛋白 1(glucose transporters type 1，
Glut1) 的激活并抑制了 NAD-依赖性去乙酰化酶 Sirtuin-1(NAD-dependent 
deacetylase sirtuin-1，SIRT1) 的活性，从而导致成骨细胞中 Runt 相关转

录因子 2 的上调，这提示在压应力作用下，成骨细胞的分化与 Glut1/
SIRT1/Runt 相关转录因子 2 信号通路有关。INOUE 等

[30]
的研究报道了

在成骨细胞中表达的囊状核苷酸转运蛋白，在压力作用下通过诱导 ATP
释放和上调嘌呤能受体 P2X7 的表达，从而抑制成骨细胞的分化。XU 
等

[31]
使用循环单轴压应力 (0.5 Hz，4 000 µstrain) 来模拟咬合创伤力，

对成骨细胞进行创伤性压力刺激实验，发现该创伤性压力可以通过激活

核因子 κB 信号通路促进 β-catenin 的降解，最终抑制体外成骨分化。LU
等

[32]
采用与 XU 等

[31]
相同的加载方式对成骨细胞进行刺激，并发现压

应力可以下调分化抑制性长链非编码 RNA 的表达，从而间接激活核因

子 κB 信号通路，抑制成骨分化。另外，SEN 等
[33]

的研究发现，在正畸

治疗中，牙槽骨成骨细胞在压应力的刺激下通过增强轴突导向因子 3A
的表达来促进成骨分化。

总的来说，在骨骼生物力学研究中，压应力是一个非常重要的因素。

一定程度的压应力可以刺激成骨细胞增殖、分化以及骨组织形成，从而

对骨骼健康起到积极的影响。但是，过度的压力则会对骨骼健康产生负

面影响。因此，在骨骼相关疾病的研究和治疗中，需要综合考虑压应力

的强度和时间等因素，以达到最佳治疗效果。同时，控制压应力的程度

和时间也是骨组织工程和骨疾病治疗中的重要研究方向之一。未来需要

进一步深入研究压应力对骨骼健康的影响机制，以及开发更为先进的技

术手段来实现精准的压应力控制，从而更好地维护人类骨骼健康。

2.4   拉伸应力对成骨细胞的影响   拉伸应力是指细胞所承受的外力拉伸

作用。拉伸应力对成骨细胞的影响取决于应力的大小，适当的拉伸应力

可以促进成骨细胞的增殖、分化以及骨基质合成，但是过度的拉伸刺激

会抑制成骨细胞成骨分化
[34-35]

。YU 等
[36]

的研究发现，高强度机械拉伸

可以诱导成骨细胞凋亡。此外，研究表明骨膜蛋白对机械拉伸诱导的成

骨细胞凋亡具有保护作用。值得注意的是，在生理负荷条件下，机械拉

伸的强度通常不足以导致细胞凋亡。近年来，Flexcell 拉伸系统广泛应

用于研究当中。利用该系统对成骨细胞进行加载后发现，不同的伸长率

对于细胞的存活、细胞因子的产生、成熟度以及分化程度等方面都产生

了显著影响。研究结果表明，成骨分化因子的上调程度取决于应变大小

小于 18% 的伸长率。此外，研究还发现，成骨细胞的增殖在 0-12% 的

伸长率下受到刺激，而更高的伸长率则会对其产生不利影响
[37-38]

。XIAO
等

[39]
对成骨细胞施加了循环拉伸载荷 (10% 伸长率，0.5 Hz) 后，发现

细胞外信号调节激酶 1/2 和信号转导和转录激活因子 3 被依次激活，这

显著促进了成骨细胞成骨相关基因的表达以及矿化结节的形成。同时，

GONG 等
[40]

研究发现拉伸应力作用于成骨细胞时，可以促进信号转导

和转录激活因子 3 的表达升高，进而促进成骨细胞的分化。DANCIU 等
[41] 

的研究探索了机械拉伸促进成骨细胞分化和凋亡的早期通路，他们发现，

拉伸力可导致成骨细胞内 Ca2+
的快速升高，并促进磷脂酰肌醇激酶通路

的磷酸化，从而调节成骨细胞的分化和凋亡。在ZENG等
[42]

的研究中发现，

周期性拉伸刺激能够激活蛋白激酶 B/ 哺乳动物雷帕霉素靶蛋白 / 核糖

体 S6 激酶信号通路，从而增强成骨细胞样 MG-63 细胞的能量代谢。具

体而言，这种刺激可增加葡萄糖消耗、提高乳酸水平以及增强 ATP 水平

等代谢方面的表现。WANG 等
[43]

研究发现，拉伸力可显著促进 MG-63
细胞中成骨细胞分化相关标志物的表达，包括碱性磷酸酶、骨形态发生

蛋白 2、Ⅰ型胶原蛋白、骨钙素和 Runt 相关转录因子 2。此外，机械拉

伸还可引起哺乳动物雷帕霉素蛋白磷酸化和核因子 κB 磷酸化及其核转

位的增加。

综上所述，可以得出周期性和静态的拉伸力、单向和多向的拉伸方

向对成骨细胞的响应具有不同的影响。因此，在研究和治疗骨骼相关疾

病时，需要综合考虑拉伸力的强度、周期、方向等因素，以便更好地了

解骨细胞的反应，从而制定出更为科学合理的治疗方案和预防措施。

2.5   流体剪切力对成骨细胞的影响   流体剪切力是一种机械刺激，由细

胞外液体流过细胞膜表面引起，通过对骨骼施加负荷 ( 包括机械负荷、

肌肉收缩、血压和淋巴引流 ) 导致组织间液体流动，从而压缩腔隙 - 泪

小管系统，诱发包括流体剪切力在内的各种机械刺激
[44-45]

。流体剪切力

可进一步诱导成骨细胞生物力学性能发生改变。LEI 等 [46]
在探讨流体剪
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综  述

切力对钛表面 MG-63 细胞中细胞增殖和黏着斑激酶表达影响的研究中

发现，在 1.6 Pa 的流体剪切力下，喷砂 / 酸蚀表面对局部黏着斑激酶的

表达有积极影响。流体剪切力刺激细胞增殖和局部黏着斑激酶的表达，

并受表面形貌和流体剪切力水平以及持续时间的显著协同效应的调节。

JIN 等
[47]

通过平行板流室的流动装置生成节律性液体流 (pulsating fluid 
flow) 并作用于成骨细胞，观察到细胞骨架、细胞核形态和体积发生明

显变化，并伴有黏附蛋白和结构蛋白基因和蛋白表达升高。 除此以外，

流体剪切力诱导不同幅度的钙瞬变，导致能量代谢途径发生改变，从而

影响细胞的增殖和分化
[48]
。流体剪切力通过调节细胞外信号调节激酶 

5 信号通路诱导成骨细胞增殖。DING 等
[49]

研究发现，活化的 T- 细胞

核因子 1 作为中间产物促进了流体剪切力诱导的细胞外信号调节激酶 5
磷酸化，从而促进成骨细胞增殖。另外，ZHANG 等

[50]
的研究表明，流

体剪切力作用于成骨细胞后细胞外信号调节激酶 5 能够负调控 Kruppel
样因子 4 的表达，进而促进成骨细胞增殖。在 WANG 等

[51]
的研究中，

他们发现将 MC3T3-E1 细胞暴露于 1.2 Pa 的流体剪切力环境中，分别

处理 30，60，90 min 时，长链非编码 RNA 牛磺酸上调基因 1 的表达水

平具有时间依赖性。长链非编码 RNA 牛磺酸上调基因 1 可以结合微小

RNA34a 来上调成纤维细胞生长因子受体 1 的表达，促进成骨细胞增殖，

并同时对成骨细胞的凋亡产生抑制作用。近年来，针对骨折和骨缺损治

疗，研究人员创造了大量的合成材料支架。同时，生物材料在流体剪切

力诱导的成骨分化中发挥着重要作用
[52]
。SALERNO 等

[53]
制作了一种羟

基磷灰石支架，它是一种基于羟基磷灰石的 3D 支架，具有与自体骨高

度相似的优势，他们证明了羟基磷灰石支架可以有效地与流体设备耦合，

并研究了在动态流动灌注条件下成骨细胞形态和生物学的变化；结果表

明，羟基磷灰石支架结合流体剪切力机械刺激可以有效地促进成骨诱导。

总之，流体剪切力作为一种重要的生物力学刺激类型，在成骨细胞

研究中具有重要作用。研究表明，流体剪切力可以促进成骨细胞的增殖

和分化，这与骨组织的形成、修复和维护密切相关。不同的流体剪切力

刺激方式和强度也会对成骨细胞的响应产生不同的影响，因此在研究流

体剪切力对成骨细胞的影响时，需要考虑多种因素，如剪切应力大小、

方向、时间等。深入探究成骨细胞在不同流体剪切力刺激下的信号传导

机制，有助于揭示骨骼生长和疾病的机制，为骨组织工程和骨疾病的治

疗提供理论基础。

2.6   静水压力对成骨细胞的影响   静水压是指在液体中，由于液体的静

压力而产生的压力。在骨骼系统中，静水压是一种常见的力学刺激形式，

HENSTOCK 等
[54]

发现循环静水力可以增强鸡胚胎股骨的体外成骨能力，

能够刺激致密骨的形成同时观察到骨成熟标志物均有上升。TAKAI 等 [55]

在探究动态静水压对骨细胞的存活能力和成骨细胞功能的影响时发现，

静水压使骨细胞保持活力，并通过骨细胞和成骨细胞之间的相互作用增

强成骨细胞的功能。而过高的静水压能导致细胞失活，施加 200 MPa 静

水压可导致细胞凋亡，而高于 300 MPa 导致细胞坏死。JIN 等
[47]

用不同

的高静水压 (100-150 MPa，250-300 MPa，450-500 MPa) 处理人类成骨

细胞和软骨细胞时发现，经 200-350 MPa 处理的成骨细胞表面变成了带

小气孔的海绵状结构，细胞内结构被破坏，细胞直径较其他组明显缩小。

在骨移植中处理移植物传统方法可用 γ 辐照、冷冻干燥、热和化学处理

或组合使用，其目的是使移植物不存在任何可能诱导免疫反应的细胞残

留物，然而，在加工过程中往往会失去生物特性
[56]
。例如，冷冻干燥导

致缺乏成骨特性、血管形成和即刻强度
[57]
。而在近期研究中发现，静水

压 250 MPa 作用 20 min 处理移植物具有灭活作用，与其他方法相比是

一种温和的替代方案
[58]
。

可见，静水压是一种重要的生物力学刺激类型，可以对成骨细胞的

增殖、分化和凋亡等方面产生影响。研究表明，适当的静水压刺激可以

促进成骨细胞的增殖和分化，从而增强骨组织的形成和修复能力。基于

静水压对成骨细胞生物特性的积极影响，静水压可被应用于体外培养成

骨细胞的研究，也可用于体内骨生长的研究。然而，静水压的作用机制

还需要进一步的研究，以更好地发掘其在骨生物学研究和骨组织工程方

面的潜在应用。

2.7   机械敏感微小 RNA(microRNA，miRNA)   随着不同的生物力学作用对成

骨细胞影响研究的不断深入，机械敏感miRNA逐渐被研究人员发现 (表1)。 
机械敏感 miRNA 是指在机械刺激下表达量发生变化的 miRNA 分子。在

微重力环境下，miRNA-138-5p 靶向 SIRT1 基因，抑制成骨细胞增殖并诱

导成骨细胞凋亡
[59]
。此外，微重力还通过影响细胞周期抑制成骨细胞

增殖。施加微重力后，成骨细胞细胞周期蛋白 B1 的表达下降，导致细

胞周期停滞在 G2 期。转染 miRNA-181c-5p 抑制剂可以抵消微重力对成

骨细胞的影响
[60]
。此外，在微重力环境下，miRNA-103 抑制成骨细胞

增殖，通过抑制 L 型电压敏感钙通道的主要亚基 Cav1.2 的表达
[61]
。同

时，miRNA-494 直接靶向骨形态发生蛋白Ⅱ型受体和 Runt 相关转录因

子 2 来抑制骨形态发生蛋白信号诱导的成骨细胞分化
[62]
。初级纤毛是

突出于细胞表面的微管结构，被认为是微重力的传感器
[63]
。LIU 等

[63]

的研究发现，在微重力环境下，成骨细胞的初级纤毛会迅速缩短或消

失；而过表达 miRNA-129-3p 可以抑制初级纤毛的吸收，从而保护成骨

细胞免受微重力的不利影响。ZENG 等
[64]

的研究表明，成骨细胞中的 

miRNA-29b-3p 对拉伸应变做出反应，并通过调节机械拉伸作用下胰岛素

样生长因子的分泌来调节成骨细胞分化。同时，林维龙等
[65]

发现拉伸

力能够下调miRNA-199a的表达，并导致胰岛素样生长因子的表达上调，

从而诱导成骨细胞分化。除此以外，WANG 等
[66]

发现流体剪切力通过

激活血管内皮生长因子 a/ 细胞外调节蛋白激酶 5 信号通路，进而下调 

miRNA-140-5p 并促进成骨细胞的增殖。研究表明，机械敏感 miRNA
对成骨细胞的增殖和分化发挥着重要的作用。深入了解这些机械敏感

miRNA 的调控机制和作用途径，有助于深化对成骨细胞生物学行为的理

解，并为相关骨骼疾病的预防和治疗提供新思路。

表 1 ｜机械敏感微小 RNA(miRNA) 对成骨细胞增殖和分化的影响

miRNA 生物力 对成骨细胞增殖和分化的的影响

增殖 分化 作用基因

miRNA-138-5p[59]
微重力 抑制 - SIRT1

miRNA-181c-5p[60]
微重力 促进 - cyclin B1

miRNA-103[61]
微重力 抑制 - Cav1.2

miRNA-494[62]
微重力 - 抑制 BMPR2、RUNX2

miRNA-129-3p[63]
微重力 - 促进 -

miRNA-29b-3p[64]
拉伸力 - 促进 IGF-1

miRNA-199a[65]
拉伸力 - 促进 IGF-1

miRNA-140-5p[66]
流体剪切力 促进 - VEGFA、ERK5

表注：-为无数据。

3   总结与展望   Summary and prospects 
3.1   既往他人在该领域研究的贡献和存在的问题   不同的生物力学作用

对成骨细胞的增殖、分化和凋亡等生物特性产生影响。在微重力条件下，

成骨细胞的功能受到抑制，导致骨密度下降，形成骨质疏松症。相比之

下，超重力可以促进成骨细胞的增殖。适度的压力应力可以促进细胞的

增殖和分化，有利于骨组织的形成和修复；而过度的压力应力会导致细

胞凋亡和骨组织的破坏。拉伸力和剪切力对细胞的增殖和分化也有不同

的影响。静水压力施加的时间和强度会影响细胞的增殖、分化和凋亡。

研究不同生物力学作用对成骨细胞的影响对于理解骨生长和维护机制具

有重要意义，过去的研究主要集中在单个力学敏感细胞上，使用单一的

力学刺激，缺乏统一标准的机械加载方法和装置，近几年研究人员将力

学刺激结合生物材料设计力学加载装置，如表 2 所示。当前的研究重点

是分析生物力学作用对细胞信号通路调控代谢的影响机制，并建立更精

确的力学模型。生物力学作用可能在骨疾病中发挥作用，未来的研究可

以探究其具体的作用和机制。此外，生物力学作用可以用于开发骨修复

和再生技术，为治疗提供新的途径。  

表 2 ｜力学加载装置体外培养成骨细胞

力学加载装置 结合材料 加载力学刺激 对成骨细胞的影响

灌注流生物反应器
[67]

二氧化钛 流体剪切力 促成骨细胞分化

微流体芯片
[68]

羟基磷灰石 流体剪切力 促成骨细胞增殖

动态静水压力装置
[55]

未提及 静水压 促成骨细胞分化

工程胶原纤维模板
[69]

胶原纤维 压应力和拉伸应力 促成骨细胞黏附和分化

可调节生物反应器
[70]

羟基磷灰石 /
磷酸三钙

静水压和流体剪切力 促进成骨分化
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3.2   作者综述区别于他人他篇的特点  相比其他文章，此文着重从不同

生物力学作用入手，分别讨论其对成骨细胞的影响，包括力学信号对细

胞形态、应力分布、基因表达等方面的影响。研究不同的生物力学作用

对成骨细胞的影响，对于深入理解骨生长和维护机制具有重要意义，未

来的研究可以从更深入的层面探究不同的生物力学作用对成骨细胞的影

响，从而发现更多的机制和应用价值。

3.3   综述的局限性  此篇综述的文献检索是以主题词结合自由词为主要

方法，综合涵盖了多个方面和时间跨度较长的研究文献，因此可能存在

文献检索不完全等问题。但作者尽可能将该综述的研究内容及最新成果

进行归纳总结，以期呈现给读者一个全面而准确的研究概况。

3.4   综述的重要意义  生物力学作用对成骨细胞的生物特性的研究对于

深入了解骨组织生长和疾病治疗具有重要的意义。这方面的研究成果可

以为骨组织工程提供新的思路和方法，包括开发新型骨替代材料、设计

人工骨和关节等。此外，这些研究成果还可以用于治疗骨骼疾病，如骨

折、骨质疏松症和关节炎等。通过生物力学作用对成骨细胞生物特性

影响的深入研究，可以丰富成骨细胞研究的深度和广度，有助于更好

地理解骨骼生长和疾病的发生机制，为促进人类健康提供理论和实践 

基础。

3.5   课题专家组对未来的建议  过去的研究主要集中在单个力学敏感细

胞上，使用单一的力学刺激，而且机械加载方法和机械装置也没有相对

统一的标准。作者认为，当前的研究热点是分析生物力学作用对成骨细

胞、破骨细胞和骨细胞等细胞信号通路调控代谢的影响机制，以深入理

解生物力学作用对成骨细胞的影响。与此同时，还需要建立更精确的力

学模型以探索生物力学作用对成骨细胞的影响机制。更重要的是，研究

生物力学作用对成骨细胞在疾病中的作用，生物力学作用不仅在正常的

骨生长和维护中起作用，还可能在骨疾病的发生和发展中发挥作用，

未来的研究可以探究生物力学作用在骨疾病中的具体作用和机制。最

后，生物力学作用对成骨细胞的影响还可用于开发骨修复和再生技术，

未来的研究可以利用这些机制和技术开发更有效的骨修复和再生治疗 

方法。
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