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激光微孔化脱细胞支架在组织再生中的应用
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文题释义：

脱细胞支架：采用物理、化学或酶解等脱细胞技术，自人或动物源器官/组织移除免疫原性细胞组分后所得的生物支架材料。

激光微图技术：通过激光改变材料物理结构及表面性能的高效造孔技术。

摘要

背景：在组织工程领域，脱细胞支架因生物相容性良好而被广泛应用；然而，由于其结构致密，它们常常面临细胞浸润不足的挑战。采用

激光微孔加工技术对脱细胞支架进行结构改性，能够改善细胞的黏附与增殖。

目的：总结激光微孔化脱细胞支架在组织再生中的研究进展。

方法：在中国知网和PubMed数据库中检索相关文献，中文检索词为“脱细胞支架、激光微图技术、激光微孔化脱细胞支架、细胞外基

质、激光打孔、组织再生”，英文检索词为“decellularized scaffold、laser micro-patterning technology、laser microporous decellularized 
scaffold、extracellular matrix、laser drilling、tissue regeneration”。根据纳入与排除标准筛选文献，最终纳入65篇文献进行分析与讨论。

结果与结论：①激光微图技术可以选择性去除组织实现支架改性，激光处理对支架的孔隙结构、机械性能、细胞渗透性均会产生影响且影

响可控。②为了获得最优的细胞整合与重塑效果，应考虑支架预处理、激光与脱细胞技术工艺顺序、激光参数设定、脱细胞工艺和孔隙结

构因素。③目前，激光微孔化脱细胞支架的应用显示其可以促进组织修复，但需要解决组织热损伤的问题，根据组织对不同波长激光的吸

收，合理选择激光类型是一种可行的解决方案。④激光微孔化脱细胞支架进行组织损伤修复有望实现临床转化，优化激光工艺、开展更大

规模的生物安全性测试是未来的研究方向。

关键词：脱细胞支架；激光微图技术；细胞外基质；激光打孔；组织损伤；再细胞化；组织再生；工程化生物材料；组织工程
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Abstract
BACKGROUND: In the field of tissue engineering, decellularized scaffolds are widely used owing to their biocompatibility. Nonetheless, these scaffolds 
frequently encounter the limitation of inadequate cell infiltration due to their densely structured composition. Using laser micro-patterning technology for 
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0   引言   Introduction
近几十年来，生物医学和组织工程学

领域快速发展，损伤器官及组织的形态和

功能重建已成为可能
[1-3]

。在此背景下，

脱细胞支架因有望解决组织器官供体稀缺

及体外模型不足的问题，而成为研究焦 

点
[4]
。脱细胞支架系采用物理、化学或酶

解等脱细胞技术，自人或动物源器官 / 组

织移除免疫原性细胞组分后所得的生物支

架材料
[5]
，其制备流程见图 1。脱细胞支

架展现出多重优势：其一，该支架有效清

除了免疫原性物质，可显著降低植入体内

后引起的免疫反应
[6]
；其二，支架保留了

关键的细胞外基质
[7- 8]

，不仅提供细胞嵌

入的物理支撑，而且对细胞附着、增殖和

分化至关重要，从而有力推动组织修复

和再生进程
[9-11]

。然而，脱细胞支架因主

要由致密的胶原蛋白和弹性蛋白纤维构 

成
[12]
，而表现出较低的渗透性，这限制

了细胞向支架内部的有效迁移，进而可能

影响植入的成功率
[13-14]

。

structural modification can improve cell adhesion and proliferation.
OBJECTIVE: To summarize the research progress of laser microporous decellularized scaffolds in tissue regeneration. 
METHODS: Related literature was searched in PubMed and CNKI databases. The Chinese and English search terms were “decellularized scaffold, laser micro-
patterning technology, laser microporous decellularized scaffold, extracellular matrix, laser drilling, tissue regeneration.” References were screened according 
to inclusion and exclusion criteria, and 65 articles were finally included for analysis and discussion.
RESULTS AND CONCLUSION: (1) Laser micro-patterning technology can selectively remove tissues to achieve scaffold modification. Laser treatment can have 
controllable effects on the pore structure, mechanical properties and cell permeability of the scaffold. (2) To obtain the optimal cell integration and remodeling 
effect, factors such as scaffold pretreatment, laser and decellularization process sequence, laser parameter setting, decellularization process and pore structure 
should be considered. (3) At present, the application of laser microporous decellularized scaffolds has shown that it can promote tissue repair, and it is also 
necessary to solve the problem of tissue thermal damage. Depending on the absorption of different wavelengths of laser light by the tissue, a reasonable 
selection of laser type is a feasible solution. (4) Tissue damage repair by laser microporous decellularized scaffold is expected to achieve clinical transformation, 
and optimizing laser technology and carrying out larger scale biosafety testing are future research directions.
Key words: decellularized scaffold; laser micro-patterning technology; extracellular matrix; laser drilling; tissue injury; recellularization; tissue regeneration; 
engineered biomaterial; tissue engineering
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图 3 ｜文献筛选流程图

检索数据库：PubMed 和中国知网 
检索时限：1960 年 1 月至 2024 年 10 月

排除文章相关性较低、

内容陈旧、质量不高的

文献 848 篇

检索到文献 913 篇：PubMed (n=685)、中

国知网 (n=228)

根据纳入排除标准最终纳入 65 篇文献

#1 decellularized scaffold [MeSH Terms]
#2 laser micro-patterning technology [All Fields]
#3 laser microporous decellularized scaffold [All 
Fields]
#4 extracellular matrix [MeSH Terms] 
#5 laser drilling [All Fields]
#6 tissue regeneration
#7 (#2 OR #3 OR #5) AND #6
#8 (#1 OR #3 OR #4) AND (#2 OR #5) 

图 2 ｜ PubMed 数据库检索策略图

伤
[15]
。另外，激光微图技术还具有加工

精度好、自动化程度高、损伤可控的优 

势
[16]
。具体而言，当此技术应用于脱细

胞支架表面时，可精准地创造出微小孔洞，

不仅有效增大了支架的表面积，有利于提

高脱细胞效率，还可通过影响细胞的黏附、

取向及分化行为，加速细胞向支架内部的

攀爬进程，从而为组织再生与修复领域提

供新颖且有效的解决方案
[13，17]

。该文将

从激光微图技术对脱细胞支架性能的影响

及其在不同组织部位脱细胞支架的应用两

个方面进行综述，为激光微图技术用于临

床组织修复重建提供参考。

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   由第一作者在

2024 年 8 月进行检索。

1.1.2   检索文献时限   1960 年 1 月至 2024

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   中文检索词为“脱细胞支

架、激光微图技术、激光微孔化脱细胞支

架、细胞外基质、激光打孔、组织工程”；

英文检索词为“decellularized scaffold、 

laser micro-patterning technology、laser 

microporous decellularized scaffold、 

extracellular matrix、laser drilling、tissue 

regeneration”。 

1.1.5   检索文献类型   研究原著、综述、

述评、专著和荟萃分析。 

1.1.6   手工检索情况   无。 

1.1.7   检索策略   以PubMed数据库为例，

检索策略见图 2。

图 1 ｜脱细胞支架制备流程图

器官 /
组织

去除免疫

原性物质

脱细胞处理

( 物理、化

学、酶法等 )

脱细胞

支架

激光微图技术是一种通过激光改变材

料物理结构及表面性能的高效造孔技术
[13]
。 

与传统机械造孔相比，激光微图技术中生

物组织与加工设备之间无物理接触，从而

规避了污染风险及由机械力引发的结构损

1.1.8   检索文献量  初次检索文献 913篇，

包括英文文献 685 篇、中文文献 228 篇。

1.2   入选标准

1.2.1   纳入标准   ①有关激光、脱细胞支

架或脱细胞外基质的文献；②有关激光对

脱细胞支架性能影响的文献；③有关激光

处理脱细胞支架用于组织再生的文献；④

可获取原文，论点、论据可靠的文献。

1.2.2   排除标准   ①与文章相关性较低、

重复性文献；②内容陈旧、论据不足的文

献。 

1.3   质量评估与数据提取   根据文章题目

及摘要进行初步筛选，通过文献泛读和精

读提取与研究内容相关的文献，按照纳入

和排除标准，最终筛选出 65 篇文献进行

综述，文献筛选流程见图 3。
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2   结果   Results 
2.1   激光在生物医学领域的应用发展历程   

自 1960 年世界上第一台红宝石激光器诞

生以来，激光医学领域经历了从初步探索

到成熟应用的发展历程
[18]
。1961 年，医

学界迎来了一个重要的里程碑，美国推出

了世界第一台医用激光机，Campbell 首

次通过该设备对剥离的视网膜进行凝固

治疗，这标志着激光技术在生物医学领

域的首次应用
[19]
。随后在 1963 年，红宝

石激光被首次用于治疗良性皮肤损害和纹

身
[20]
，进一步拓宽了激光在生物医学领

域的应用范围。进入 20 世纪 70 年代，

激光技术在生物医学中的应用取得了显著

进展。1972 年，二氧化碳激光与显微镜

结合用于喉部组织的止血手术
[21]
，不仅

提高了手术操作的精确性，也减少了术中

创伤。紧接着 1973 年，光纤传输激光首

次被用于内窥镜下的激光治疗
[22]
，这一

创新为激光介入治疗的发展奠定了基础。

1981 年，联合国世界卫生组织正式宣布

激光医学作为医学的一个新分支
[23]
，这

一认定标志着激光医学的正式确立。1983

年，激光技术的应用领域进一步扩展到了

冠状动脉和周围血管成形术
[24]
，为心血

管疾病的治疗提供了新的选择。在这一时

期，激光医学的临床应用模式初步形成，

主要包括强激光治疗、弱激光治疗和光动

力治疗，这些模式至今仍被广泛使用。到

了 2010 年，中国专家编写了激光医学临

床诊疗指南和临床技术操作规范，为激光

医学的临床应用提供了标准化的指导
[25]
，

图 4 体现了激光在生物医学领域应用的

重要时间节点。激光在生物医学领域的应

用已经涵盖了癌症治疗和肿瘤消融、脑外

科手术、癫痫治疗、体内碎石、心脏病学

研究、皮肤病学研究、皮肤再生、脂肪分

解、组织工程等多个重要领域
[26]
，见图 5。

这些治疗手段的发展，不仅提高了治疗效

果，也极大地改善了患者的生活质量。除

了临床治疗技术，激光医学在诊断领域也

取得了同步发展。激光多普勒技术、光学

相干成像术、激光荧光光谱技术等高灵敏

度和高分辨率的激光诊断技术相继问世，

为疾病的早期诊断和治疗提供了强有力的

工具。

2.2   激光微图技术对脱细胞支架性能的影

响   随着激光技术在生物医学领域的不断

深入，其在生物材料加工中的优势也逐渐

显现，特别是在组织工程领域，激光微图

技术对脱细胞支架性能的影响尤为显著。

当激光作用于生物组织时，这些组织会吸

收激光能量并转化为热能，根据加热的具

体程度，激光能够实现逐步且选择性的热

损伤效果
[27]
。当组织温度逐渐攀升至某

一临界点时，将引发蛋白质的一系列复杂

变化，包括变性、凝固以及脱水等过程。

而若激光能量足够强大，则会导致组织消

融，这一过程中伴随着液体成分的迅速汽

化以及大分子的热解现象
[28]
。激光处理

使得加工点处的生物材料被去除，适当的

参数设置可以在脱细胞支架上留下孔洞，

达到表面改性的目的。

值得一提的是，激光微图技术对脱细

胞支架的加工处理，对支架的孔隙结构、

机械性能、细胞渗透性均会产生影响，并

且这种影响在一定程度上可控。借助激光

微图技术，可以有目的地调节界面的通透

性，产生的微孔将为后续的再细胞化过程

提供充足的空间，以满足生物组织修复与

重建的迫切需求。

2.2.1   孔隙结构   激光微图技术以其卓越

的精确性和稳定性，在调控孔隙的几何形

态方面展现出了巨大的潜力。通过精细调

整各项指标，如孔道密度、直径以及连通

性，这项技术能够实现高度定制化的微孔

结构，激光处理脱细胞支架过程及微孔结

构见图 6。有研究表明，利用二氧化碳激

光技术，可以在支架表面引入点阵排列的

锥形微孔
[29]
。这一过程中，激光通过光

学系统聚焦，于焦点处达到最小光斑直径

与最高能量密度，随着激光深入材料内部，

光斑逐渐扩大，能量密度降低，从而形成

了独特的锥形孔结构。

1960 年 世界上第一台红宝石激光器诞生

1961 年 首次将红宝石激光用于眼科视网膜脱落的凝固治疗

1963 年 首次将红宝石激光应用于良性皮肤损害和纹身治疗

1972 年 首次将二氧化碳激光与显微镜结合用于喉部组织止血手术

1973 年 首次将光纤传输激光用于内窥镜下的激光治疗

1981 年 联合国世界卫生组织正式宣布激光医学作为医学的一个新分支

1983 年 首次将激光应用于冠状动脉和周围血管成形术

20 世纪 80 年代 初步形成以强激光治疗、弱激光治疗和光动力治疗为主的临床应用模式并沿用至今

2010 年 中国专家编写出激光医学临床诊疗指南和临床技术操作规范

图 4 ｜激光在生物医学领域应用的重要时间脉络图

图 5 ｜激光在生物医学领域的应用

图 6 ｜激光处理脱细胞支架

过程及微孔结构示意图
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进一步地，另一项研究探究了激光参

数设置对脱细胞支架结构的影响。实验发

现，较低的输出功率、较短的脉冲宽度与

较少的重复次数仅能在材料浅层产生微

孔；脉冲宽度越小，对目标孔隙外的组织

热损伤越小；当重复次数增加时，孔深提

升至接近壁厚的一半。然而，过高的激光

参数会导致整体结构受损。特别地，通过

精细调节至特定的参数组合 ( 例如，实验

中采用的 10 W 功率、17 ms 脉冲宽度及 4

次重复 )，可以实现微孔深度达到壁厚的

9/10，同时保持细胞外基质轻微受损，其

形态与功能与天然气管软骨相似
[30]
。

同时，为了控制微孔结构的均匀性，

在激光处理前对脱细胞支架进行冷冻干

燥，可以消除与水合组织相关的激光传播

( 折射、反射、导热性 )，从而进一步优

化激光微图的效果
[31]
。研究者对冷冻干

燥工艺的改进，将恒定冷却速率技术用于

生产具有均匀孔隙结构的支架，生产出平

均孔径范围为 85-325 μm 的胶原 - 糖胺

聚糖支架
[32]
。

2.2.2   力学性能   机械稳定性是支架设计

中的关键考量因素，它直接关系到支架在

生物体内的行为和长期功能。为了深入探

究激光处理对支架机械性能的影响，有研

究对激光作用前后的脱细胞半月板进行了

全面的机械完整性评估，结果显示，虽然

激光处理导致了非约束应力松弛期间的弹

性模量、瞬时应力以及拉伸试验中的周向

极限强度有所降低，但这些变化并未显著

增加基本生理条件下支架失效的风险，其

性能仍然维持在接近生理值的范围内
[33]
。

而在关于激光微图脱细胞气管的研究

中，发现了力学性能的不同表现：与原生

气管相比，经激光处理的脱细胞气管最大

断裂力和压缩弹性模量均出现较为严重的

降低，不过这一现象在播种软骨细胞并

体内培养 12 周后发生逆转，由于软骨再

生，气管有足够的强度和弹性来维持管状

形状；然而，对于未进行细胞播种的激光

微图脱细胞气管来说，其力学性能表现依

旧不理想
[34]
，这一发现提示细胞接种对

于脱细胞支架的再生也是必要的。随后，

对上述 2 篇研究的力学性能进行分析，推

测这种差异可能是由于脱细胞与激光处理

的不同顺序引起的，先进行激光处理再进

行脱细胞处理往往更加损害脱细胞支架的

力学性能，这种猜想也在另一项研究中得

到证实。MATUSKA 等
[35]

对比了不同处理

顺序脱细胞支架，结果显示相较于在脱细

胞处理之前进行激光处理，采取先脱细胞

后激光处理的支架，在压缩模量上实现了

1.3-2.2 倍的提升，同时峰值应力也相应

地提高了 1.4-2.2 倍，这一显著差异强调

了处理顺序在将激光微图技术应用于脱细

胞支架制备过程中的重要性。

2.2.3   细胞渗透   孔径作为影响细胞黏附

和增殖的关键因素，一直是生物医学材

料设计中的重要考量。当平均孔径设定

为 120 μm 时，细胞在 48 h 时内的初始附

着和增殖能力得到了显著提升
[32]
。这一

发现为研究者提供了一个重要的孔径范

围参考，即在该范围内，细胞能够更有效

地与材料进行相互作用。进一步地，考虑

到 CO2 激光的常见波长为 10.6 μm，这一

特性决定了光束能够聚焦到的最小光斑尺

寸，进而影响了实际的烧蚀直径，通常落

在几百微米的范围内，而这个尺寸范围

恰好与细胞黏附与增殖的最佳孔径窗口

相吻合，为激光微图技术在生物医学材料

制备中的应用提供了有力的支持
[31，35]

。

MAHARA 等
[12]

通过激光消融在脱细胞血

管移植物中以不同间距进行微孔处理，研

究发现巨噬细胞和成纤维细胞的再细胞化

速度均快于无孔对照组织；当微孔以小于 

250 μm 的距离排列时，2 周后几乎整个

区域都被细胞占据。换言之，激光微图技

术制造的孔隙密度对细胞迁移速率也有影

响，进而影响宿主细胞的浸润效率，小于

250 μm 可能会加速细胞迁移到脱细胞组

织中。

综上所述，激光微图技术在脱细胞支

架的制备过程中发挥着举足轻重的作用。

为了获得最优的细胞整合与重塑效果，需

要综合考虑整个工艺流程中的多个因素，

包括支架的否冻干处理、激光微图技术与

脱细胞技术工艺顺序、激光微图技术参数

(输出功率、脉冲宽度和重复次数等 )设定、

脱细胞工艺 ( 如试剂种类、试剂浓度、试

剂用量、处理时间、机械作用、环境温度等 )

以及孔隙直径及密度，以选择最优路径，

从而进一步推动激光微图技术在脱细胞支

架领域的应用与发展。

2.3   激光微图技术在不同组织部位脱细胞

支架中的应用   正是基于这些精细的工艺

控制，激光微图技术的应用范围得以扩展

到不同的组织部位，目前该技术在软骨组

织 ( 如气管、膝关节、颞下颌关节、鼻等 )

和非软骨组织 ( 如血管、皮肤等 ) 中都有

应用。在这些不同的组织中，激光微图技

术通过微孔结构设计，促进了细胞的渗透

和营养物质的交换，从而加速了组织的修

复与再生。见表 1。

2.3.1   鼻   由于创伤、肿瘤或先天性病变

导致的鼻结构功能缺损和病变大多需要

复杂的重建手术
[42-43]

，由于软骨分化水平

高、组织代谢缓慢，缺乏固有的再生能力

及明显的血管化，这类缺损的重建在耳鼻

喉科备受关注。组织工程化软骨移植为

鼻缺损带来希望
[44]
，脱细胞猪软骨是一

种理想的鼻缺损修复材料。然而，软骨

细胞在脱细胞猪软骨支架上的迁移与覆

盖需要数周时间，为了加速这一过程， 

GOLDBERG-BOCKHORN 等
[36]

比较了二氧

化碳激光和 Er:YAG 激光对支架表面修饰

及软骨细胞迁移的效果，他们发现激光形

成的腔内细胞数量明显多于未经处理的表

面，并且随时间增长而显著增加。尽管如

此，由于激光作用导致的胶原纤维变性，

热变性区阻碍了软骨细胞向支架内迁移，

这种趋势在经 CO2 激光处理的支架中更加

明显。

为了减少胶原蛋白结构的热损伤，飞

秒激光可作为改变支架表面的一种选择，

由于其脉冲持续时间很短，在电子有时间

热化并将吸收的激光脉冲能量传递到晶格

之前，激光脉冲已经结束，因此对材料的

热效应可以忽略不计
[45]
。飞秒激光已在

角膜屈光手术中得到应用
[46-47]

。一项研究

表明，飞秒激光在猪角膜中的附带损伤为

15 μm，在巩膜和关节软骨中的损伤更是

分别小于 4 μm 和 1 μm，而切口深度则达

到几毫米
[48]
。

2.3.2   颞下颌关节   颞下颌关节作为机械

活动关节，其骨关节炎的发病机制高度复

杂，包括炎症、机械负荷、软骨退化等，

可引起剧烈疼痛和功能障碍，严重的退变

或颞下颌关节损伤需要手术切除
[49-50]

。天

然衍生支架植入是治疗手段之一，同样存

在细胞长入困难问题，细胞向内生长受到
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致密细胞外基质纤维微环境 ( 胶原蛋白、

弹性蛋白、糖胺聚糖 ) 的限制，这阻碍了

细胞浸润与再生
[35]
。JURAN 等

[31]
证明激

光微孔化支架改善了细胞重塑，随着培养

时间的增长，通过激光微图技术增加的人

工浸润路径最终改善了软骨细胞的黏附、

分散和迁移，有助于再现天然颞下颌关节

的特征。

2.3.3   气管   气管具有独特的解剖结构和

生理环境，目前长段气管缺损的功能重

建仍是一个未解决的难题
[51-52]

。近年来，

脱细胞气管支架给气管重建带来新的希 

望
[53]
。然而，气管中软骨组织的致密结

构和易受病原体影响的特点，使得快速细

胞化成为必要。XU 等
[54]

利用激光微孔技

术从脱细胞气管基质中再生组织工程气

管，并植入于裸鼠皮下，证明了开发最佳

气管替代物的可能性，该替代物既保留了

气管原有的管状形状，又具有足够的气管

软骨再生能力。上述研究局限于异位植入，

BARANOVSKII 等 [37]
研究了鼻软骨细胞在

脱细胞激光微孔化气管软骨 (LPTC) 组织的

孔洞中定植并产生软骨基质的能力，脱细

胞激光微孔化气管软骨成功地移植到家兔

气管壁上，无脱位或气管狭窄迹象，鼻软

骨细胞在激光微孔化气管软骨细胞间隙周

围有大量的糖胺聚糖，产生了新的软骨基

质。上述例子均采用软骨细胞进行播种，

而气管组织由不同类型的细胞 (软骨细胞、

上皮细胞、内皮细胞和平滑肌细胞 ) 组 

成
[55]
，原生气管细胞系及结构的复杂性

要求研究者们需要在大动物模型及临床上

进一步验证。

2.3.4   膝关节   随着人口老龄化的加剧和

运动人数的增加，世界范围内关节软骨损

伤患者的数量逐年增加，关节软骨的重建

和功能修复同样是一大挑战
[56-57]

。组织工

程策略，如将自体软骨细胞或干细胞植入

三维支架，已被证明是软骨组织再生的有

效方法
[58-59]

。MENG 等
[13]

评估了激光微

孔化骨软骨植入物 (LMP-OI) 在山羊负重

区关节骨软骨缺损模型中的再生能力，

植入 6 个月组织学结果显示，LMP-OI+ 

骨髓间充质干细胞组中新生软骨的厚度与

周围原始组织的厚度相等，修复组织中

细胞组织均匀，Ⅱ型胶原蛋白的表达较

LMP-OI 组明显增加，各项指标均优于对照

组和 LMP-OI 组，12 个月时该组依旧修复

效果最好；LMP-OI+ 骨髓间充质干细胞组

在 6，12 个月时的总组织学评分明显低于

其他两组，而且大量修复组织已被确定为

“透明软骨”，这些结果表明，LMP-OI + 

骨髓间充质干细胞治疗能够成功修复山羊

骨软骨缺损。另外，对照组和 LMP-OI 组

均存在空洞、炎症及水肿信号，相比之

下，LMP-OI+ 骨髓间充质干细胞组有轻微

水肿，无炎症现象；术后 12 个月，对照

组和 LMP-OI 组的水肿信号均显著减少，

LMP-OI+ 骨髓间充质干细胞组水肿信号几

乎完全消失
[13]
。以上证据表明，激光微

孔化骨软骨植入物促进了细胞长入，体内

安全性评估良好，是修复大型动物骨软骨

缺损的理想支架材料，可能在骨软骨损伤

治疗的临床治疗中发挥积极的作用。

对于含水量丰富的软骨组织，以往研

究者大多选择二氧化碳激光器进行改性，

这源于二氧化碳对水有较大的吸收，尽管

如此，该激光处理带来的组织热损伤不可

忽视。由于水在 2.0 μm 附近有一个尖锐

的吸收峰，在 3.0 μm 处有一个最强的吸

收峰，这两个波段的激光与生物组织作用

时，作用精确，并且对邻近组织的热损伤

较小。Er:YAG 激光波长为 2.94 μm，接近

水在 3.0 μm 的最强吸收峰，此时热损伤

较小，加工效果较为理想。

2.3.5   血管   血管功能障碍是众多疾病的

根源，其引发的损害往往严重且不可逆，

对人类健康构成重大威胁
[60-61]

，血管替代

疗法 (VRT) 应运而生，旨在帮助患者克服

危及生命的疾病或创伤性损伤。然而，传

统自体血管移植存在供体部位损伤及血管

来源有限的问题，血管组织工程技术因

此被视为减少或消除这些难题的潜力途 

径
[62-63]

。KASYANOV 等
[39]

采用氩激光技术，

在脱细胞小肠黏膜下层平面片和管状脱细

胞小肠黏膜下层支架上加工直径为 50，

100 和 200 μm 的微孔，将绿色荧光基因

(GFP) 标记的细胞悬浮在原位可交联的透

明质酸基水凝胶中，并进行离心浇铸，成

功实现了支架的再细胞化，激光加工的微

孔内呈现出高密度的活细胞。BERGMEISTER 

等
[38]

利用飞秒激光开发了脱细胞血管移

植物，并将其植入羊的颈动脉，6 周时实

现快速再细胞化，激光处理促进脱细胞基

质向新血管组织转化；并与非穿孔移植物

表 1 ｜激光微图技术在不同组织部位脱细胞支架中的应用

研究者 组织 激光类型 激光参数 孔径 细胞 / 组织再生情况

GOLDBERG-
BOCKHORN
等

[36]

鼻 CO2激光、
Er:YAG 激

光

CO2 激光：功率 8 W，脉冲宽度
0.03-0.06 s，光斑直径 0.3 mm，

波长 10.6 μm；Er:YAG 激光：脉冲

宽度 0.1-1 ms，光斑直径为 
1 mm，波长 2.94 μm

/ 支架表面附着软骨细

胞，细胞未有效迁移

至支架内部

JURAN 等
[31]

颞下颌

关节

CO2 激光 / / 改善软骨细胞的黏附、

分散和迁移

XU 等
[34]

气管 CO2 激光 功率 10 W，脉冲宽度 17 ms，光

斑直径 250 μm，重复次数 4 次

最大直径
(800±65) μm

连续新软骨完全覆盖

表面并填充微孔

ZHANG 等
[30]

气管 CO2 激光 功率 10 W，脉冲宽度 17 ms，重

复次数 4 次

/ 双侧样品表面可见新

软骨

BARANOVSKII
等

[37]
气管 CO2 激光 功率 30 W，脉冲宽度 0.2 ms，波

长 10.6 μm，光斑直径 10 μm
约 200 μm 鼻软骨细胞有效定殖

于气管内，孔隙内产

生新软骨基质

MENG 等
[13]

膝关节 CO2 激光 功率 5-10 W，脉冲宽度 200- 
400 ms

(220.56±34.67) μm 再生组织填充缺损，

与正常软骨融合，软

骨下骨组织再生

LAKES 等
[33]

膝关节 CO2 激光 功率 =7.2%，脉冲宽度 =0.3-2.5 s (263.53±27.21) μm /
BERGMEISTER
等

[38]
血管 飞秒激光 功率密度为 20-30 TW/cm2

，脉冲

宽度为 30 fs，重复频率为 1 kHz
50 μm 内皮细胞再细胞化速

度快

KASYANOV
等

[39]
血管 氩气激光 功率 700-900 mW，脉冲宽度 0.2-

0.5 s，光斑直径 50-200 μm
50-200 μm 微孔内有高密度活细

胞

MAHARA
等

[12]
血管 飞秒激光 功率 650 mW、脉冲宽度 300 fs、

波长 1 028 nm、工作距离 83 pw
(24.5±0.4) μm 细胞快速浸润至脱细

胞血管支架中

CHAI 等 [40]
皮肤 / 脉冲宽度 4 ms (395±20) μm 上皮良好，胶原纤维排

列规律，基底膜结构

完整，创面愈合改善

ZHANG 等
[41]

皮肤 / / 135 μm 明显的血管浸润和纤

维融合

表注：“/”为未提及。
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的对侧植入进行比较，6 周时检查穿孔植

入物，与未穿孔的标本相比，显示出明显

更厚的新内膜和清晰的新生血管迹象，这

些结果表明，激光穿孔引起的基质孔隙度

增加促进了移植物与宿主细胞的重塑和重

建。但是，假体的长期功能仍有待确定，

基质降解和组织重组的时间进程问题、假

体的免疫原性以及在异种动物实验中的可

行性等问题仍需确定。

2.3.6   皮肤   由于糖尿病性皮肤溃疡等慢

性疾病或严重烧伤等创伤导致的皮肤再生

是一个重大挑战。目前，皮肤移植主要依

赖自体皮肤移植和脱细胞皮肤替代品 ( 例

如 INTEGRA®)[64]
。为提高烧伤创面的愈合

质量，CHAI 等 [40]
在激光的辅助下，制备

了一种由猪脱细胞真皮基质组成的复合皮

肤移植物，激光微孔化猪脱细胞真皮基质

复合皮肤移植物可促进创面愈合。在烧伤

修复领域，存在供体皮肤短缺、同种异体

或异种皮肤费用高、临时替代和伤口愈合

后肢体功能不理想等问题。有研究表明，

烧伤变性皮肤可以恢复正常的真皮形成和

功能
[65]
。ZHANG 等

[41]
的研究表明，利用

激光微图技术可以将非感染创面的深度Ⅱ

型烧伤皮肤转化为微孔脱细胞真皮基质，

皮下植入实验后有明显的血管浸润和纤维

融合，未见炎症细胞浸润。该微孔脱细胞

真皮基质具有生物性能好、免疫原性低、

真皮相容性好、细胞因子活性强等优点，

有望成为真皮基质的合适替代品。

对于非软骨组织来说，尤其是血管这

类较为精细的组织，往往会选择飞秒激光

等精度较高的激光加工方式，这源于移植

血管孔径精读高，也避免了额外的热损伤。

另外，氩气激光对血红蛋白有较高吸收，

因此氩激光器也是一种选择。不同脱细胞

组织对于激光类型的选择及特点见图 7。

响，并且对不同脱细胞组织对于激光类型

的选择提供了思路；其次，在时效性方面

聚焦于近年来激光微孔化脱细胞支架的前

沿研究进展，为读者提供最新的学术动态

和技术突破；最后，在文章类型方面，不

同于现有文献中以研究性论文为主导的现

状，该文作为一篇系统性综述，为相关领

域的研究者和实践者提供了更为广泛理论

支持和实践指导。

3.3   该综述的局限性   ①尽管文章讨论了

激光微图技术的优势和潜力，但目前大多

数研究仍停留在实验室阶段，缺乏大规模

临床应用的证据支持；②对于激光微图技

术在脱细胞支架中应用的长期效果和稳定

性，目前的研究还不足以提供明确的答案，

需要长期的跟踪研究来验证。

3.4   该综述的重要意义   细胞渗透对于植

入物来说至关重要，文章以提高细胞渗透

性为出发点，综述了激光微孔化脱细胞支

架在组织再生中的应用并得出以下结论：

①激光处理的脱细胞支架可以高度定制孔

隙结构，可以在不损伤力学性能或后续补

充力学性能的前提下，缩短细胞迁移到支

架内部所需的时间，是加速细胞化一种有

效的方式；②分析了各种工艺处理方法及

优缺点，以期为研究细胞迁移时选择合适

的激光类型及处理方式，并提供一定的参

考。

3.5   课题专家组对未来的建议   随着组织

工程技术和激光技术的发展以及新兴技术

的兴起，激光微图技术在脱细胞支架中的

应用将得到进一步优化。未来，具有最小

组织损伤的超短脉冲激光等应用于脱细胞

支架，有望进一步缩短细胞迁移到支架内

所需的时间。尽管激光微孔化脱细胞支架

在解决细胞渗透上展现出可行性，但目前

仍面临多个技术难题，如脱细胞技术的复

杂性、残留细胞引起免疫排斥反应风险、

体外再细胞化的可控性及时效性等问题，

未来仍需要更多基础研究、动物实验及临

床试验进行探究与验证，使之在保证安全

与有效的前提下应用于生命健康领域。总

体来说，激光微孔化脱细胞支架在组织工

程领域有广阔的发展前景。  

致谢：感谢生物医用材料改性技术国家地

方联合工程实验室全体老师的指导与支持。

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   在组织工程及再生医学的发展历

程中，脱细胞支架因性能优良一直占据着

重要的地位，但其结构致密而导致的低细

胞渗透性，也在一定程度上影响了植入后

的细胞迁移。以往研究者探究了激光微孔

化脱细胞支架改性对支架性能的影响，为

解决上述问题提供了思路，微孔的存在不

仅提供了更大的细胞与支架间的接触面积

及营养运输渠道，还为细胞提供了适宜的

附着点和迁移通道，有利于细胞的快速增

殖和组织再生。另外，通过调整激光参数，

如输出功率、脉冲宽度和重复次数，可以

精确控制微孔的直径和深度，实现微孔结

构的高度定制化。

尽管如此，激光微图技术在脱细胞支

架的应用中仍面临诸多挑战。不必要的热

损伤可能导致胶原纤维变性，抑制细胞向

支架内部迁移，因此，采取有效措施降低

热影响至关重要。同时，目前研究大多局

限于动物实验阶段，对于气管等功能要求

较高的部位，大动物实验往往较少进行，

因此在大型动物模型中缺陷的功能性修复

效果及临床效果仍需进一步验证。

3.2   作者综述区别于他人他篇的特点   文

章旨在对激光微孔化脱细胞支架在组织再

生领域的应用进行综合评述，相较于现有

文献具有以下显著特点：首先，在结构设

计方面采用系统化的综述方法，分别探讨

了激光对脱细胞支架性能的影响以及激光

微孔化脱细胞支架在不同组织再生中的具

体应用，不仅全面展示了激光处理对脱细

胞支架孔隙结构、力学性能及细胞渗透的

影响，还梳理分析了工艺流程中支架预处

理、工艺处理顺序、激光技术参数、脱细

胞工艺参数、孔隙直径及密度对性能的影

图 7 ｜不同脱细胞组织对于激光类型的选择及特点

组织

软骨

血管

飞秒激光

CO2 激光 (10.6 μm)

Er:YAG(2.94 μm)

氩激光 (488.0 nm、 514.5 nm)

精度高，成本高，热损伤小

有一定热损伤

热损伤小

有一定热损伤
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