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近红外光响应水凝胶在组织工程领域的应用

文题释义：
近红外光响应水凝胶：由聚合物网络和近红外光响应官能团组成，通过光敏基团将近红外光信号转化为物理或化学信号，继而调控水凝胶
的理化性质。由于其能够实现远程时空控制和动态调节材料行为，成为一类新兴的生物医用材料。
近红外光响应水凝胶的组织工程应用特性：近红外光响应水凝胶不仅可作为骨引导生物支架，而且具有光热效应并可实现生长因子药物递
送等过程，从而实现诊断治疗一体化，拥有可视化成像、精准监测细胞分子水平变化、动态可调的组织再生修复等功能。

摘要
背景：近红外光响应水凝胶具有高度时空精准性、远程可调性及安全无创性等多种优异特性，为组织工程的发展提供了新的探索方向。
目的：总结近年来近红外光响应水凝胶在组织工程领域的应用进展。
方法：利用计算机检索中国知网及PubMed数据库相关文献，中文检索词为“近红外光响应水凝胶、组织工程、骨缺损、骨修复、骨再
生、伤口愈合、伤口敷料、血管生成”，英文检索词为“near infrared responsive hydrogels，tissue engineering，bone defect，bone repair，
bone regeneration，wound healing，wound dressing，angiogenesis”，检索时限为2006年5月至2022年10月，部分经典文献延长检索时间限
制，分析所得文献的摘要及内容，通过纳入和排除标准得到相关文献，最终纳入97篇符合标准的文献进行综述。
结果与结论：①近红外光响应材料通过控制感染减轻炎症、促进血管生成、促进成骨细胞分化和新骨形成等过程参与组织修复。②近红外
光响应材料可以通过构建具有光热效应的热敏水凝胶或者利用光化学反应制备近红外光响应水凝胶。③近红外光响应水凝胶作为伤口敷料
在软组织愈合再生过程中，通过聚合物单体的聚合作用实现快速止血及组织黏附等作用，利用光热纳米材料局部光热效应促进抗菌抗炎、
促进血管形成和上皮再生等功能。④近红外光响应水凝胶在骨重建修复过程中，通过促进间充质干细胞成骨分化、刺激热休克蛋白的表
达、增加血管新生等发挥促进修复作用。⑤目前近红外光响应水凝胶与多种治疗策略的组合已呈现出显著协同治疗功能，也被逐步开发应
用于其他组织重建和疾病治疗场景。
关键词：近红外光；水凝胶；组织工程；再生医学；骨再生；骨修复；伤口敷料；光热效应

Application of near infrared responsive hydrogels in tissue engineering 
Xu Jing1, Lyu Huixin1, Bao Xin2, Zhang Yi1, Wang Yihan1, Zhou Yanmin1  
1Department of Implantology, Hospital of Stomatology, Jilin University, Jilin Provincial Key Laboratory of Tooth Development and Bone Remodeling, 2Department 
of Prosthodontics, Hospital of Stomatology, Jilin University, Changchun 130021, Jilin Province, China
Xu Jing, Master candidate, Department of Implantology, Hospital of Stomatology, Jilin University, Jilin Provincial Key Laboratory of Tooth Development and Bone 
Remodeling, Changchun 130021, Jilin Province, China 
Corresponding author: Zhou Yanmin, Professor, Chief physician, Doctoral supervisor, Department of Implantology, Hospital of Stomatology, Jilin University, Jilin 
Provincial Key Laboratory of Tooth Development and Bone Remodeling, Changchun 130021, Jilin Province, China

Abstract
BACKGROUND: Near infrared responsive hydrogels, have a variety of excellent properties such as high spatial and temporal precision, remote tunability, and 
safety and non-invasiveness, providing a new direction of exploration for the development of tissue engineering.
OBJECTIVE: To summarize the application progress of near infrared responsive hydrogels in the field of tissue engineering in recent years.
METHODS: The literature search was performed on PubMed and CNKI databases. The keywords were “near infrared responsive hydrogels, tissue engineering, 
bone defect, bone repair, bone regeneration, wound healing, wound dressing, angiogenesis” in Chinese and English. The search time limit was from May 2006 
to October 2022 and extended for some classical literature. The abstracts and contents of the retrieved literature were analyzed, and the relevant literature 
was obtained according to inclusion and exclusion criteria. Finally, 97 articles were included for review.
RESULTS AND CONCLUSION: (1) Near infrared responsive materials are involved in tissue repair by controlling infection and reducing inflammation, promoting 
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0   引言   Introduction
骨及软组织再生是一个涉及多种生物化学和生物物理信号调节复

杂的生理过程，需要多种细胞、细胞外基质、生长分子的参与并相互

作用
[1-2]

。组织工程是再生医学的一个重要领域，它结合细胞、生长因

子以及支持细胞附着、迁移和增殖的可降解支架来模拟骨及软组织再

生过程
[3]
。水凝胶是一种亲水性的三维聚合物网络，因其与天然细胞外

基质相似，可以允许细胞和生物分子的附着，并具有出色的生物降解

性、生物相容性，使其从体内排出而没有任何免疫或炎症反应，且具有

机械性能可调性强等特点
[4]
，成为近年来发展极为迅速的高分子材料之

一，已被广泛用于组织工程、药物递送及分子成像等生物医学领域
[5-7]

。 

传统的静态水凝胶不具有各向异性因而不能满足生物医学中动态调控和

模仿体内环境的要求，基于对环境变化敏感响应的智能水凝胶应运而生。

与其他外部刺激相比，光响应水凝胶因其远程易操控性、高度时空精准

性成为理想的智能水凝胶材料，可为患者提供个性化治疗，在组织工程

领域具有广阔的应用前景
[8]
。

光的波长在确定光响应水凝胶的组织工程应用中具有至关重要的作

用
[9]
。紫外光、可见光和红外光组织穿透力差，且可见光和红外光分别

被血红蛋白和水吸收
[10]
，紫外光辐射被 DNA 和蛋白质吸收

[11]
，从而引

起辐射相关损伤或改变治疗药物的生物活性。与其他波长的辐射相比，

位于生物组织光学窗口的近红外光 (Near Infrared) 相对具有更好的组织

透明度，对人体危害更小，从而更适用于体内治疗
[12-13]

。目前，近红外

光作为一种光生物调节疗法通过低强度的激光照射相应组织产生非热效

应，缓解疼痛，消除水肿，减轻炎症，促进伤口愈合，使深层组织修复

再生，已经被广泛应用于神经外科、心外科、皮肤科、风湿科和口腔科

等临床领域，以促进皮肤、牙龈和神经等组织再生，监测血氧饱和度，

进行脑组织功能分析，治疗精神障碍和风湿关节病等疾病
[11]
。

近红外光响应水凝胶通过近红外光响应基团将近红外光转换成物理

或化学信号，改变水凝胶物理结构或化学性质，继而调控细胞黏附、迁移

和分化等生物学行为
[14]
。近红外光响应水凝胶不仅兼具常规水凝胶的优

良性能，作为生物支架调控细胞及组织重建，不仅可以作为生物支架调控

细胞及组织重建，而且通过光热效应或递送系统等促进组织再生过程。

近年来，多种近红外光响应水凝胶已被开发用于组织工程领域基础

研究，目前对于此类研究整理归纳较少，文章总结了近红外光响应水凝

胶在软组织愈合及骨组织再生过程中的潜在作用、溶胶 - 凝胶化机制和

制备策略及其组织工程应用进展，并展望了近红外光响应水凝胶材料未

来可能的发展前景和研究方向。

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   第一作者在 2022 年 10 月进行检索。 
1.1.2   检索文献时限   2006 年 5 月至 2022 年 10 月。 
1.1.3   检索数据库   中国知网和 PubMed 数据库。 
1.1.4   检索词   英文检索词为“near infrared responsive hydrogels，近红

外光 responsive hydrogels，tissue engineering，bone defect，bone repair，
bone regeneration，wound healing，wound dressing，angiogenesis”， 中

文检索词为“近红外光响应水凝胶、组织工程、骨缺损、骨修复、骨再

生、伤口愈合、伤口敷料、血管生成”。

1.1.5   检索文献类型   图书、期刊、研究原著和综述。 
1.1.6   手工检索情况   无。 

angiogenesis, osteoblast differentiation and new bone formation. (2) Near infrared responsive hydrogel can be prepared by constructing a thermosensitive 
hydrogel with a photothermal effect or by using a photochemical reaction. (3) Near infrared responsive hydrogels as wound dressings perform various 
functions such as rapid hemostasis, tissue adhesion through polymerization of polymer monomers, antibacterial and anti-inflammatory effects, and promotion 
of angiopoiesis and epithelial regeneration through the local photothermal effect of photothermal nanomaterials during soft tissue healing and regeneration. 
(4) Near infrared responsive hydrogels function during bone reconstruction and repair by promoting osteogenic differentiation of mesenchymal stem cells, 
stimulating the expression of heat shock proteins, and increasing angiogenesis. (5) Near infrared responsive hydrogels present a combination of multiple 
therapeutic strategies with significant synergistic therapeutic functions and are also being progressively developed for application in other tissue reconstruction 
and disease treatment scenarios. 
Key words: near infrared; hydrogel; tissue engineering; regenerative medicine; bone regeneration; bone repair; wound dressing; photothermal effect
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图 2 ｜文献筛选流程图

英文检索词为“near infrared responsive hydrogels，tissue engineering，bone defect，
bone repair，bone regeneration，wound healing，wound dressing”中文检索词为“近

红外光响应水凝胶、组织工程、骨缺损、骨修复、骨再生、伤口愈合、伤口敷料”

检索共得到 366
篇中、英文文献

检索 PubMed 和

中国知网数据库

根据纳入、

排除标准

纳入最终符合标

准的文献 97 篇

#1 near infrared responsive hydrogels [All Fields]
#2 NIR responsive hydrogels [All Fields]
#3 tissue engineering [All Fields]
#4 bone defect [All Fields]
#5 bone repair [All Fields]
#6 bone regeneration [All Fields]
#7 wound healing [All Fields]
#8 wound dressing [All Fields]
#9 angiogenesis [All Fields]
#10 2006-2022 [Date]
#11 (OR #2) AND #3 (OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9) AND #10

图 1 ｜ PubMed 数据库检索策略图

1.1.7   检索策略   以 PubMed 数据库的检索策略为例，见图 1。

1.1.8   检索文献量   初步共检索到 366 篇文献。

1.2   入组标准

1.2.1   纳入标准   ①有关近红外光响应水凝胶的性质、合成等方面的相

关文章；②与近红外光响应水凝胶在组织工程领域应用相关的文章；③

在发表于 2006-2022 年的文献中优先纳入近 5 年内发表的文献；④该领

域中观点、论据可靠的文献。

1.2.2   排除标准   ①重复性研究、内容质量较差的文献；②无法获取完

整资料的部分文献。

1.3   文献质量评估与资料提取   初步共检索得到 366 篇文献，经初筛和

阅读全文后最终纳入 97 篇文献进行综述，包括中国知网数据库中文文

献 1 篇和 PubMed 数据库的英文文献 96 篇，见图 2。

2   结果   Results 
2.1   近红外光响应材料在组织重建中的生物作用   软组织及骨组织修复

是一个复杂的过程，在细胞外基质微环境中，通过生长因子和趋化因子

等调控细胞生物学行为和多细胞相互作用
[1-3]

。在伤口愈合和骨再生中，

来自新生血管形成的氧和营养供应是必需的。此外，病原菌的侵入也容

易造成伤口的严重感染及迁延不愈。因此，在控制感染和促进血管生成

的同时实现促进组织再生的多功能组织工程化材料亟待开发。水凝胶是

具有良好的生物相容性的仿生材料，但仍存在响应能力有限、促组织再

生能力薄弱等不足之处。近红外光响应水凝胶赋予传统静态水凝胶更好

的光热效应、刺激响应能力和生物组织穿透能力，可通过多种生物化学

和生物物理因素调控组织修复，其中近红外光响应材料主要发挥控制感

染减轻炎症、促进血管生成、促进成骨细胞分化和新骨形成等生物学作

用，具体见图 3。
2.1.1   抗菌抗炎作用   近红外光响应水凝胶因其优异的光热转换性能，

可以通过抗菌来控制炎症，加速组织愈合，抗菌机制包括：①破坏细菌

细胞膜、细胞壁结构
[14]
；②诱导细菌氧化应激产生活性氧

[15]
；③导致蛋

白质、DNA 变性失活
[16]
。另一方面近红外光响应水凝胶可以调控免疫微

环境，调节炎症细胞的表达和趋化因子的释放，如增强巨噬细胞和嗜中
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表 1 ｜应用于近红外光响应水凝胶的光热材料总结

分类 近红外光响应材料 主要优点 主要缺点

基于近红外光

光热效应的温

敏水凝胶

无机纳米材料：金属纳米材料
[17，33-35]

； 

碳基纳米材料
[36-38]

；过渡金属氧化物

及硫化物等
[39-40]

光热转换效率

高，光稳定性

好

生物降解能

力差，诱发

内脏毒性

有机纳米材料：共轭聚合物大分子 
( 如聚多巴胺 )[19，45-47]

小分子染料 ( 如
吲哚菁绿、IR-780)[7，48]

良好的生物相

容性，生物可

降解性

光 稳 定 性

差，易光漂

白

基于光化学反

应性的近红外

光响应水凝胶

上转换纳米材料
[41-44]

独特的反斯托

克斯发光特性，

窄带隙发射

生物相容性

差

图注：近红外光 (NIR) 响应材料通过局部光热效应、活性氧以及近红外

光响应水凝胶裂解释放所负载的药物 / 生长因子共同作用于细胞，调节

相关信号通路的表达 (MAPK，PI3K，HIF-1α，WNT，Notch 和 TGF-β 等信

号通路 ) 从而调控组织缺损区内各种细胞 ( 成纤维细胞、血管内皮细胞、

免疫细胞、间充质干细胞等 ) 的黏附、迁移、增殖和分化等生物学行为。

MAPK 为丝裂原活化蛋白激酶；PI3K 为磷脂酰肌醇 3-激酶；HIF-1α 为缺

氧诱导因子 1α；WNT 为无翅基因；TGF-β 为转化生长因子 β
图 3 ｜近红外光响应水凝胶用于组织重建示意图

性粒细胞对细菌的吞噬作用，诱导巨噬细胞向 M2 表型的极化，M2 表型

巨噬细胞通过产生生长因子如血管内皮生长因子和分泌抗炎因子 ( 如白细

胞介素 4 和白细胞介素 10 等 ) 可促进血管生成，减少炎症反应
[14，17-18]

。

2.1.2   促血管再生作用   血管生成是组织愈合过程中至关重要的一环，

近红外光响应水凝胶可提供伤口区域成血管微环境，促进原位血管生成。

其作用机制包括：①通过活性氧激活内皮型一氧化氮合酶或者递送一氧

化氮释放分子，促进一氧化氮产生，进而促进血管生成
[19-20]

；②输送 CO2

通过玻尔效应影响血管生成
[21-22]

；③通过激活缺氧诱导因子 1α 信号或者

递送生长因子上调血管内皮生长因子和碱性成纤维细胞生长因子等表达，

促进细胞增殖和血管生成
[18，23-25]

。此外，温和的热量 (40-41 ℃ ) 可以通

过诱导血管内皮细胞的增殖，有效地增加新生肉芽组织中的血管密度
[26]
。 

2.1.3   促骨再生作用   间充质干细胞被募集活化、分化成为成骨细胞
[27]
，

成骨细胞促进胶原沉积进而矿化是新骨形成最为关键的环节。多种生化

和生物物理因素可以在不同的修复和再生阶段来调节细胞行为和骨再生。

近红外光响应水凝胶参与调节骨再生机制：①周期性光热治疗可刺激骨髓

间充质干细胞的增殖及成骨分化
[28-29]

；②通过胞外信号分子如生长因子递

送系统，上调相关成骨信号通路
[30]
。此外，温和的光热水凝胶增加了热

休克蛋白的表达，而且热休克蛋白 70 可以增强细胞的耐热性，热休克蛋

白 47 促进Ⅰ型胶原蛋白的成熟，两者都可以促进成骨细胞活性
[28，31-32]

。

2.2   近 红 外 光 响 应 水 凝 胶 的 构 建 原 理   近红外光响应水凝胶是

通过近红外光基团将近红外光转换成物理化学信号，继而控制

水凝胶理化性质，起到递送相关细胞因子或调控细胞生物学行

为等作用。光热纳米材料作为光敏剂被引入近红外光响应水凝

胶将吸收的波长长、能量低的近红外光转换为热量或波长短、

能量高的光。常用的无机纳米光热材料主要包括：金属纳米材 

料
[17，33-35]

、碳基纳米材料
[36-38]

、过渡金属氧化物及硫化物
[39-40]

、上转换

纳米材料等
[41-44]

；有机纳米光热材料主要包括：共轭聚合物大分子 ( 如
聚多巴胺 )[19，45-47]

、小分子染料 ( 如吲哚菁绿、IR-780) 等 [7，48]
。无机材

料具有高光稳定性的优势，也可以提高水凝胶机械性能，但需要改性以

提高其生物降解能力
[18，49-50]

。有机材料通常具有更好的生物相容性，一

般不影响水凝胶力学性能，但光稳定性差
[7，45，51]

，详情见表 1。
在近红外光照射下，依据水凝胶结构和性能的改变介绍目前常见的

两种制备策略：①基于近红外光光热效应的温敏水凝胶；②基于光化学

反应性的近红外光响应水凝胶。

2.2.1   基于近红外光光热效应的温敏水凝胶   一般而言，温敏性水凝胶

依赖于外界温度变化而产生相应相态转变，而光激发的温敏性水凝胶则

可以利用光热效应实现相态转换。光热效应是指光热材料被光激发时由

于表面等离子体激元共振效应或能级跃迁原理表现出强烈的光吸收，并

将所吸收的光能转换为热能。基于光热效应的温敏性水凝胶，不仅可以

实现光热治疗，同时水凝胶网络在热刺激下改变物理结构，发生相转变

现象，实现分子递送和靶向治疗等。将近红外光响应的光敏剂与温敏性

水凝胶通过聚合物链的物理缠结或分子间相互作用力 ( 如氢键、疏水作

用、静电相互作用、配位键和希夫碱反应等 ) 而形成非共价键作用的交

联网络，水凝胶交联点没有形成新的化学键
[34，52-54]

。

基于光热效应的温敏性水凝胶由于其内部可逆键的存在，具有较

好的热可逆性，这对于模仿机体组织微环境和动态调控释放具有重要意

义。通常，温敏水凝胶按照其临界溶解温度可分为正温敏水凝胶 ( 如明

胶、琼脂糖等 ) 和负温敏水凝胶 ( 壳聚糖，聚 N- 异丙基丙烯酰胺 [poly 
(N-isopropylacrylamide)，PNIPAAM]) 等 [55]

。正温敏水凝胶在达到相变温度

时凝胶 -溶胶相变，软化或融化水凝胶的纳米结构从而实现分子递送
[56]
。

但是，正温敏凝胶药物递送的过程需要在较高温度下进行，这可能会导致

某些不稳定的药物或者生物分子失活，从而影响药物的生物医用要求
[57]
。

与此相反，负温敏水凝胶聚合物网络在超过最低临界溶解温度 (lower 
critical solution temperature，LCST) 时从溶胀态转变为收缩态。LCST 与人

体体温相近的负温敏水凝胶具有广泛的生物应用
[47，58-60]

。常用的负温敏

聚合物有 PNIPAAM 及其衍生物、壳聚糖及其衍生物等
[47，57]

，因其与水

分子形成氢键而具有亲水性，在最低临界溶解温度 LCST 以下呈现溶胀

状态，可使药物分散于聚合物网络结构中
[61]
。

近红外光照射凝胶激发光热转换，当温度超过 LCST 氢键断裂导致

凝胶亲水疏水转变，聚合物网络收缩从而实现药物释放和改善局部药物

渗透性
[46]
。温敏水凝胶可逆的凝胶 -溶胶相变是实现药物按需释放的关

键。调整光敏剂含量、浓度、光照强度大小和暴露时间长短等可实现控

制水凝胶网络来调整分子释放速率
[46-47，62]

。另一方面，在光热效应作用

下的凝胶超过 LCST 实现相态转化，凝胶化的聚合物网络可以作为组织

工程支架调控细胞的行为如黏附、迁移和分化，也为制造可注射原位水

凝胶应用于机体提供了可能
[34，63]

。

2.2.2   基于光化学反应性的近红外光响应水凝胶   化学交联水凝胶是基

于共价键作用的化学偶联形成水凝胶结构，具有更好的结构稳定性及机

械性能
[19，43]

。光化学反应性近红外光响应水凝胶，通过改变光响应官

能团的结构，进而调控水凝胶网络结构，达到调控水凝胶的物理或化学

性质的目的。上转换效应指的是通过能量传输将吸收低能量的光，发射

出高能量的光，即经波长长、频率低的光激发，材料发射出波长短及频

率高的光
[64]
。上转换纳米粒子 (up-conversion nanoparticles，UCNPs) 由

于其离子独特的阶梯状能级结构，较双 / 多光子系统吸收效率高
[65]
，因

而光化学反应性近红外光响应水凝胶通常利用 UCNPs 实现近红外光向紫

外光 / 可见光转换，激活相应光响应官能基团，引起水凝胶光化学反应

改变聚合物基质交联密度或相转变、降解等现象，并可作为药物递送系

统，释放抗菌药物或者生长因子等促进组织修复。

目前合成应用于组织工程近红外光响应水凝胶的光化学反应主要包

括光聚合和光裂解反应等
[41，43，66-68]

。光聚合反应通常分为自由基链式

聚合与生物正交点击反应两类
[69-70]

。大多数光聚合水凝胶通过自由基链

式聚合，其机制为光敏剂例如UCNPs吸收近红外光发出紫外光或可见光，

引起相应的光响应基团活化形成自由基而引发不饱和化学键的聚合，从

而导致聚合物的化学交联。调整照射光强度、照射时间、调节聚合物基质

浓度等可影响水凝胶聚合物交联密度
[43]
，进而影响其理化性质，例如改变

水凝胶硬度可调控干细胞黏附、迁移和分化等
[14]
。生物正交反应由于其

具有高度专一性、良好生物相容性以及快速反应能力，被引入构建光化学

反应性近红外光响应水凝胶以实现对生物体系的标记和功能调控
[71]
。目
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综  述

前最常见反应类型主要是叠氮 - 烷烃的环化加成反应
[72-73]

，可通过互补

官能团的特定配对实现化学交联，选择性修饰报告基团，从而实现可视

化成像。此外，UCNPs 将近红外光转化为紫外光信号引起水凝胶上的光

裂解基团发生化学键断裂使得聚合物网络发生不可逆的部分或者完全降

解的光裂解反应，为近红外光响应水凝胶递送系统在组织工程领域的应

用提供了新的可能性，以实现远程时空控制、动态可调节的精准治疗
[43]
。

2.3   近红外光响应水凝胶在组织工程领域的应用   在功能性人体组织再

生医学和生物组织工程致力于重塑组织结构层次，实现组织及器官修复、

再生或替换需求。近红外光响应水凝胶在缺损处构建可降解的生物桥梁，

通过聚合物支架的高度排列结构以及多种近红外光响应基团及生物活性

因子的刺激，引导细胞定向生长形成新组织完成缺损的修复。此外，近

红外光荧光基团的应用还为诊断治疗一体化的精准医疗蓝图描绘了可能

性，包括实现可视化成像、精准监测分子水平变化、动态可调节的组织

再生修复等功能。近红外光响应水凝胶因其优良的结构动态可调性、操

作安全无创性、功能可设计性，在软组织愈合再生、骨组织重建修复以

及其他组织再生领域具有广阔的应用前景
[74-75]

。近 5 年来近红外光响应

水凝胶用于组织工程研究的发文量不断攀升，见图 4。近 5 年来近红外

光响应水凝胶在组织工程领域相关研究进展成果见表 2。

及时的止血对于伤口愈合的第一阶段十分关键。在伤口愈合的早期

阶段，血细胞、血小板的聚集和纤维蛋白凝块的形成会加速止血过程，

以实现伤口封闭
[77]
。近红外光响应水凝胶作为伤口敷料具有水凝胶的固

有优势，通过优异的溶胀能力吸收大量渗出物，并黏附在伤口组织充当

物理屏障，维持伤口的湿润环境，同时，还可以促血小板的聚集和纤维

蛋白凝块的形成产生止血作用
[78-80]

。具有优异的组织黏附性的光热材料

聚多巴胺的加入有助于加速伤口敷料水凝胶的止血过程
[45]
，聚多巴胺涂

层可以将疏水表面转化为亲水表面，为伤口愈合提供潮湿密闭的环境，

以增强水凝胶对细胞 / 组织的亲和力、促进其与细胞 / 组织的黏附。聚

多巴胺复合物的黏附性和优异的延展性、机械性能和自愈合性能，使聚

多巴胺复合物在伤口表面形成长期稳定的愈合环境，这避免了由于需要

重复更换传统敷料而导致的伤口二次撕裂
[45]
。基于季铵化壳聚糖 / 单宁

酸 / 三价铁复合近红外光响应的可注射水凝胶有效加速止血过程。热敏

水凝胶基质壳聚糖使水凝胶在 LCST 以下具有可注射性以适应不同伤口

形状，此外壳聚糖的氨基在血液中由于静电吸附作用产生 NH3
+
，增加血

小板黏附，并促进受损部位红细胞的快速黏附和聚集，有助于血栓的形

成，实现快速止血
[34]
。

伤口止血后迅速转入炎症期，有效控制感染、减轻炎症是伤口愈合

的另一个关键。近红外光响应水凝胶的抗菌作用通过光热效应产生局部

热能、大量自由基和活性氧来治疗细菌感染
[15-17，19]

。具有抗菌抗炎成血

管等多种功能的光热控释氧气的载有碳化钛 / 聚多巴胺 / 透明质酸复合

水凝胶在近红外光照射后最高温度迅速达到 47.5 ℃，可有效杀菌，并

能刺激巨噬细胞向 M2 表型分化分泌白细胞介素 10 对抗炎症，近红外

光辐照碳化钛纳米片产生的热量刺激氧合血红蛋白释放氧气，促进血管

内皮细胞的增殖和迁移
[81]
。近红外光辐射诱导的高温具有短期抗菌作用，

当近红外光照射停止时，随光热效应减弱，残留的细菌不能被有效抑制。

为了增强水凝胶的抗菌性能，已有多种载有抗菌药物的水凝胶被应

用于协同治疗
[82-84]

。水凝胶可以与药物结合，通过 π-π 堆积、可逆共价

交联来改善抗菌性能
[85]
，或者直接封装

[86]
，通过光热触发来控制药物

释放
[87]
，改变光热引发剂含量、浓度，调整近红外光辐照强度和暴露时

间等可实现部分破坏水凝胶网络
[46-47，62]

，从而实现抗菌药物的可控释放。

HAN 等
[59]

制备的近红外光响应的载多西环素和聚多巴胺的 PNIPAAM 水

凝胶具有精确控制药物释放、促进组织修复再生的双重效应。聚多巴

胺吸收近红外光能量转化为热能，使负温敏水凝胶 PNIPAAM 被加热到

LCST 以上，聚合物网络原位凝胶化，作为细胞生长的支架。溶胀状态的

水凝胶网络结构收缩而释放药物，停止近红外光照射，可快速关闭药物释

放通道，从而准确控制多西环素释放速率。总体而言，近红外光响应水凝

胶将具有杀菌特性的光热材料、抗菌药物等与水凝胶结合，以高精度地

在时间和空间上靶向微生物，同时避免了日益严重的抗生素耐药性问题。

此外，近红外光响应水凝胶可以调控伤口区域募集的免疫细胞分泌多种趋

化因子和生长因子
[15，18，25]

，继而吸引包括成纤维细胞和血管内皮细胞在

内的各种细胞迁移至伤口区域
[27，88]

，引导组织愈合进入增殖阶段。

近红外光响应水凝胶在增殖阶段通过促进上皮再生、血管生成和

胶原沉积等发挥作用。许多金属元素具有抗菌及成血管作用如 Cu2+
，

Mg2+
，Zn2+

也被负载于水凝胶，在近红外光照射下不仅发挥光热治疗抗

菌作用，还能有效刺激血管生成，加速伤口愈合
[17，49，50]

。功能化聚乙

烯吡咯烷酮通过非共价电化学相互作用与银纳米粒子交联，为了避免纳

米材料的聚集，普鲁士蓝可以通过聚多巴胺进行表面修饰以锚定银离子，

实现银离子的控制释放
[35]
。此外，由于普鲁士蓝的高光热转换特性和优

异的稳定性，普鲁士蓝已应用于抗菌治疗和伤口愈合。普鲁士蓝纳米粒

子作为近红外光响应开关的纳米纤维素复合水凝胶在治疗 10 d 后即可

实现伤口愈合，促进更多新生血管形成、胶原沉积和上皮再形成
[75]
。

近红外光响应水凝胶作为伤口敷料在软组织愈合再生过程中发挥快

速止血、组织黏附、抗菌抗炎、促进血管形成和上皮再生等多种功能。

近红外光水凝胶可以维持伤口愈合的湿性环境；具有可注射性的近红外

光响应水凝胶的自适应使其适用于各种不同的伤口形状，可实现良好的

封闭性
[34]
，良好的组织黏附性避免了由于需要重复更换传统敷料而导致

的伤口二次撕裂
[75]
。

2.3.2   骨组织重建修复   骨缺损修复通常需要骨髓间充质干细胞的增殖

和分化、血管生成和钙化沉积
[1]
。然而，常见的临床骨缺损治疗，如开

发
文
量

( 篇
)

图注：第一作者在 2022-09-30 使用“near infrared responsive hydrogels”“NIR 
responsive hydrogels”“tissue engineering”“bone defect”“bone repair” 

“bone regeneration”“wound healing”“wound dressing”“angiogenesis”
检索词组合后在 PubMed 数据库上进行检索，2018-2022 年应用于组织

工程领域的研究基本呈逐年上升趋势

图 4 ｜在 PubMed 数据库中检索近 5 年近红外光响应水凝胶用于组织工

程研究的发文量
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表 2 ｜近红外光响应水凝胶相关重点进展成果研究列表

研究者 /
发表年份

近红外光

响应基团

水凝胶

聚合物

激发波

长 (nm)
功率
(W/cm2)

携带

分子

应用

TAO等
[33]
，

2019 
铜纳米粒

子

甲基丙烯酰

化明胶

808 1.2 无 抑制炎症，促进血管

生成

HUANG
等

[36]
，

2020

氧化石墨

烯

甲基丙烯酰

化明胶

808 1.5 一氧化

氮供体
BNN6

抗菌，促进血管生成

和胶原沉积

NIE等 [37]
，

2022
碳化钛纳

米片

3D 打印甲基

丙烯酰化明

胶复合支架

808 1.5 无 碳化钛广谱杀菌作用，

载细胞 3D 打印复合

支架促进干细胞成骨

ZHENG
等

[43]
，

2020

上转换纳

米粒子

聚乙二醇衍

生物

974 15 血管内

皮生长

因子

促进血管的原位空间

生成

FIORICA
等

[48]
，

2021

聚多巴胺 聚乙二醇衍

生物

808 8 环丙沙

星

精准控释抗菌，促进

组织黏附

WAN
等

[47]
，

2022

聚多巴胺

涂层

羟丁基壳聚

糖水凝胶

808 0.25 骨形态

发生蛋

白 2

聚多巴胺促进细胞黏

附，骨形态发生蛋白
2 促进成骨细胞分化

LI 等 [58]
，

2018
硫化铜 PNIPAAM 808 2 无 促进血管生成和细胞

增殖以加速伤口愈合

SHI等 [75]
，

2022
普鲁士蓝

纳米粒子

羟丙基甲基

纤维素、
Pluronic 
F127

808 0.5 无 原位凝胶化可充当物

理屏障，具有快速止

血、抗菌、促进血管

及上皮再生

2.3.1   软组织愈合再生   伤口愈合是由多种细胞、细胞因子参与的复杂

的调节过程，由止血和凝血、炎症期、增殖期和重塑期 4 个连续而重叠

的阶段构成
[76]
。近红外光响应水凝胶作为伤口敷料，因其含有不同组分

可在伤口愈合的不同阶段发挥作用，因而在预防创伤感染和促进软组织

再生方面具有广阔的应用前景。
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综  述

放性骨折的治疗，常伴随着严重的感染和组织缺血性坏死。作为一种可

重复使用、无毒性、非侵入性的新治疗策略，光热疗法诱导的局部光热

效应在体内外均表现出优异的成骨能力。水凝胶优异的生物相容性、可

调节的降解性和多孔结构可以减少植入材料产生的炎症反应，并为新骨

生长提供支架
[89]
。

近红外光响应水凝胶可以实现原位组织再生重建。ZHENG 等
[43]

制

备的近红外光光响应 4D 细胞培养模型，在近红外光照射下，UCNPs 将
近红外光转换为紫外光，从而激活细胞黏附肽，使得封装在水凝胶内的

血管内皮细胞的附着和迁移增强，释放血管内皮生长因子，促进血管的

空间生成，血管生成可以为新生组织提供氧气和营养，从而有助于加速

骨修复进程。LEE 等
[69]

通过近红外光照射复合水凝胶前体溶液，利用近

红外光响应二维二硫化钼片与 PNIPAAM共轭的原理实现聚合物的原位凝

胶化，为原位骨再生提供了支架材料。光热剂的引入可以增强水凝胶的

成骨性能，温和的热刺激 (40-42 ℃ ) 可以增加热休克蛋白的表达
[30，32]

。 

周期性光热治疗可刺激骨髓间充质干细胞的增殖和分化，这归因于热效

应的延长。轻度热刺激 (41 ℃，1 次 / 周，1 h/ 次 ) 可增强碱性磷酸酶的

表达，促进骨髓间充质干细胞向成骨细胞分化
[29]
。载聚多巴胺的复合光

热水凝胶由于聚多巴胺表面丰富官能团赋予的优异生物黏附性而显示出

高的成骨能力
[90]
，在长期的骨再生过程中，成骨细胞逐渐增殖、分化并

迁移至缺损区。

对于感染性骨缺损而言，近红外光响应水凝胶可发挥抗菌成骨的双

重效应。3D 打印碳化钛纳米片复合水凝胶支架可对革兰阳性菌和革兰

阴性菌产生明显的抑菌效果，载细胞 3D 生物打印支架可实现间充质干

细胞的增殖和分化，在感染条件下同时实现抗菌和成骨效果
[37]
。顺序递

送抗炎药物阿司匹林和骨形态发生蛋白 2的近红外光响应聚多巴胺 /镁 -

碳酸钙微球 / 羟丁基壳聚糖复合水凝胶，通过阿司匹林的快速释放减轻

了骨愈合早期的急性炎症反应，近红外光可控释放骨形态发生蛋白 2，
上调成骨通路表达，使其在骨再生中的治疗效果最大化

[47]
。此外，近红

外光荧光染料具有自荧光弱，对组织细胞的低毒性，高敏感性、易与蛋

白结合形成非共价荧光复合物等特性
[7，48]

，为构建具有原位监测骨组织

再生能力的骨组织工程支架提供了可行的策略。KIM 等
[7]
利用近红外荧

光团 CTNF127，ZW800-1C 双荧光基团结合在聚乳酸 -聚己内酯 -聚乙醇

酸共聚物，高分辨率生物成像实时示踪干细胞分化、监测体内支架降解

情况。YANG 等
[91]

利用一种新的半菁染料 LET-3，通过光声双模式成像实

现对碱性磷酸酶表达的非侵入性、高分辨率、实时可视化和半定量分析。

近红外光响应水凝胶在骨重建修复过程中，通过促进间充质干细胞

成骨分化、刺激热休克蛋白的表达、促进血管新生、递送生长因子上调

相关成骨通路表达等过程发挥作用。原位凝胶具有更好的形状适应性，

可与伤口紧密接触，同时发挥光热协同成骨作用
[30，69]

。值得注意的是，

目前近红外光响应水凝胶应用于骨组织工程的研究较少，可能是由于近

红外光的深组织穿透性差，光照射需要特定部位和角度，且不适用于位

置较深的腔隙内骨缺损的重塑。

2.3.3   其他疾病治疗及原位组织重建   随着组织工程的不断发展，具有

疾病治疗和组织再生能力的多功能水凝胶有望成为人体组织、器官衰竭

及受损的有效治疗手段，改善目前疾病治疗所面临的困境
[92]
。手术治疗

肿瘤后并不能完全根除癌细胞和恢复正常组织功能，因此，开发有效的

根除癌细胞和同时治愈由手术扩大切除肿瘤组织所产生伤口的创新方法

是非常必要的
[93]
。光触发消融肿瘤可以通过光热治疗的局部热效应杀死

癌细胞，或者光动力治疗的局部化学损伤杀死癌细胞。

近红外光响应水凝胶将多种治疗策略的组合呈现出显著的协同治疗

功能，已被开发用于皮肤肿瘤引起的伤口的愈合。光动力治疗药物可以

与抗肿瘤药物、光敏剂共同负载于水凝胶基质中，通过近红外光照射，

预加载的药物以可控的方式释放或产生，从而实现协同治疗效果
[94-95]

。

将 Mg2+
离子和二氧化钛纳米颗粒嵌入壳聚糖水凝胶，在 808 nm 激光下

精准地照射肿瘤部位，黑色二氧化钛纳米颗粒产生热量，直接通过热消

融肿瘤，水凝胶基质存在可避免热扩散对周围正常组织造成损伤。另一

方面，从水凝胶中释放的 Mg2+
离子可以促进皮肤细胞的增殖、黏附和

迁移，从而导致加速伤口闭合
[50]
。近红外光响应水凝胶对于原位癌的治

疗具有独特优势，将多种治疗策略的组合呈现出显著的协同治疗功能，

可以通过光热消融肿瘤细胞，抗癌药物产生局部化学损伤，减少全身血

液系统等疾病，在实现微创治疗同时完成损伤部位的组织重建。对于已

经出现远端转移的癌症，近红外光响应水凝胶的治疗效果较局限。

最近，也有学者将近红外光响应水凝胶应用其他的组织再生领域，

实现动态监测的支架降解，量化组织再生过程，无创体内 3D 生物打印

等目标。例如用 800 nm 荧光团 ZW800-3a、700 nm 脑特异性对比剂 OX1
标记支架，通过多光谱功能的高分辨率成像定位和量化脑组织生长，同

时监测支架降解情况
[96]
。LU 等

[63]
制备的基于胶原蛋白的可注射复合水

凝胶可通过转化生长因子 β/SMAD 信号通路调控软骨修复。基于数字近

红外光光聚合的 3D 打印技术，将数字光图案和 UCNPs 水凝胶结合使用，

在没有手术植入的情况下，在体内获得了具有球粒化的个性化耳样组织

结构和肌肉组织可修复的细胞性适形支架
[97]
。这也为近红外光响应水凝

胶结合生物打印应用于原位组织重建创造了新思路。

近红外光响应水凝胶将多种治疗策略的组合呈现出显著协同治疗功

能，也被逐步开发应用于其他组织重建场景中，例如促进皮肤肿瘤引起

的伤口愈合，动态监测体内生物支架降解、量化组织再生情况，构建无

创体内 3D 生物打印等。近红外光响应水凝胶应用于组织工程各领域的

相关优缺点见表 3。

表 3 ｜近红外光响应水凝胶应用于组织工程领域的相关优缺点

近红外光响应水凝胶
的组织工程应用领域 

主要优点 主要缺点

软组织愈合再生 维持湿性愈合环境；自适应性好，
可填充不同伤口形状；组织黏附
性好；舒适，减轻疼痛等 

不适用于渗液较多的伤
口；机械性能差易破损，
需要二层敷料

骨组织重建修复 原位凝胶化有助于适应不同形状
缺损；光热成骨协同作用等

近红外光的组织穿透性有
限，光照射需要特定部位
和角度；不适用于位置较
深的腔隙内骨缺损

其他疾病治疗及原位
组织重建

在实现微创治疗同时完成损伤部
位的组织重建；减少全身血液系
统等疾病的发生

仅适用于原位癌术后组织
重建等的治疗，其他临床
领域该疗法尚不普及

3   总结与讨论   Conclusions and discussion 
3.1   既往他人在该领域研究的贡献和存在的问题   光响应水凝胶

因其优异的远程易操控性、高度时空精准性，在组织工程领域已

经获得巨大的发展。相较于紫外线及可见光而言，近红外光具

有更好的生物安全性、深部组织穿透性和低组织吸收性
[2，78]

，

然而大多数光反应需要高能量的紫外光 / 可见光激发。光化学反

应性的近红外光响应水凝胶利用 UCNPs 发射出高能量的紫外光 / 
可见光，同时兼顾良好的生物安全性和更广泛的适用范围，成为未来近

红外光响应水凝胶新的研究方向。近年来报道的这些近红外光响应水凝

胶能够在一定程度上模拟自然组织的某些特性，并通过光热效应或光化

学反应来发挥治疗作用。然而，将其作为组织工程支架生物材料应用于

临床仍存在许多挑战，如聚合物载体与光源的距离、光穿透组织的密度，

递送分子在光照下降解的可能性，以及材料的生物相容性和生物降解性

等，这也为未来研究者提供了新的探索方向。

3.2   作者综述区别于他人他篇的特点   目前对于近红外光响应水凝胶在

组织工程领域研究的整理归纳较少，该综述在总结前人实验和文章的基

础上，总结了近红外光响应水凝胶通过控制感染减轻炎症、促进血管生

成、促进成骨细胞分化和新骨形成等在伤口愈合及骨修复过程中发挥作

用。文章还介绍了基于近红外光光热效应的热敏水凝胶和光化学反应性

近红外光响应水凝胶的制备策略，阐述了近红外光响应水凝胶在组织工

程领域的最新研究进展，包括实现动态可调的软硬组织再生修复、成功

地在细胞和分子水平表征靶组织中的改变并实现可视化成像等功能，并

展望了近红外光响应水凝胶材料未来可能的发展前景和研究方向。

3.3   综述的局限性   目前对于近红外光响应水凝胶的研究主要集中在基

于近红外光光热效应的温敏水凝胶，光化学反应性近红外光响应水凝胶

的相关报道较少，并且近红外光响应水凝胶应用于骨组织工程的相关研

究数据还较少，更多的作用机制仍待进一步的探究。虽然已有部分研究

进行了一定量的动物模型实验，结果也表明近红外光响应水凝胶在组织

工程领域极具潜力，但这些近红外光响应水凝胶尚无可参考的临床试验

数据，难以综述其在人体实际软组织及骨缺损修复环境中的作用。此外，

近红外光响应水凝胶在癌症等疾病治疗中已经取得巨大进展，文章并未



Chinese Journal of Tissue Engineering Research｜Vol 28｜No.3｜January 2024｜491

中国组织工程研究  
Chinese Journal of Tissue Engineering Research www.CJTER.com

综  述

能详尽涵盖近红外光响应水凝胶在生物医学领域的广泛应用。

3.4   综述的重要意义   近红外光响应水凝胶作为近年来新兴起的智能水

凝胶材料，不仅具有常规水凝胶的优越性能，而且在近红外光刺激下表

现出独特的相态改变或可降解行为，并能可控的释放药物，近年来被逐

步应用于组织工程领域。文章从潜在的生物学作用机制、近红外光响应

水凝胶的分类、溶胶 - 凝胶化机制及其应用进展等多个角度总结了近红

外光响应水凝胶在组织工程的研究进展，并总结了近红外光响应水凝胶

应用于各领域的优势与不足之处，为未来开展近红外光响应水凝胶材料

研究提供了新思路和热点，例如可以依据不同的应用部位和治疗策略选

择不同类型的近红外光响应水凝胶等。

3.5   课题组专家的建议   近红外光的能量较低，然而大多数光反应需要

高能量的紫外光 / 可见光激发。因此利用 UCNPs 独特的反斯托克斯发光

转化特性发射出高能量的紫外光 / 可见光，使得近红外光响应水凝胶兼

具良好的生物安全性和更广泛的适用范围，提供了未来近红外光响应水

凝胶新的研究方向和思路。此外，近红外光二区相较近红外光一区具有

更良好的组织穿透性，其自身荧光背景极低，分辨率较高，故有更广阔

的生物成像等应用前景，未来还应努力开发近红外光 二区触发的复合水

凝胶材料以构建具有原位监测深组织再生能力的新一代组织工程支架。  
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