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医学模型或模具已广泛应用于医学培训和医患互动领域，同时也日益应用于手术规划、医学计算
模型、算法核实和验证以及医疗器械的开发等方面。这种新应用需要高保真度、患者特异性及模
拟组织结构的医学模具，其不仅能够模拟人体器官的几何结构，而且还具有器官的功能。随着三
维（3D）打印和 3D 生物打印技术的快速发展，许多研究人员已经开始使用增材制造技术来生产具
有多种功能的医学模具。本文综述了 3D 打印和 3D 生物打印技术在制作功能性医学模具和生物结
构方面的应用。特别讨论了 3D 打印功能性医学模具（即组织模拟医学模具、放射性医学模具和生
理医学模具）及被用于再生组织和器官的 3D 生物打印模具的制备（即混合模式支架材料、可转换
支架和集成传感器）工艺、发展现状以及未来发展趋势。
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1. 引言

三维（3D）打印技术即增材制造（AM）技术，自

20世纪80年代问世以来，被全球范围内大量研究人员

和工业公司研究开发，广泛应用于各个领域。早期3D
打印技术是一种快速原型技术，时至今日其新工艺、

新材料和新应用给制造业和其他许多行业带来革命性

变化。除塑料原型外，复杂发动机部件、房屋、食物

甚至人体器官都可实现3D打印。3D打印行业正在快

速发展：2016年全球行业收入增长17.4 %，价值超过 
60亿美元[1]。

3D打印的主要市场之一是医疗领域，3D打印为个

性化医疗和护理提供了富有效率的方案并展现了其巨大

潜力。目前，在医疗领域广泛使用的3D打印包括定制

假牙、助听器外壳、手术和医疗模型、矫形和修复部件

以及人造髋关节和膝关节植入物[2–7]。3D打印技术的

一个独特用途是制作“模具”或身体部位模型，以便医

生或外科医生在准备、规划或优化复杂的医疗操作或程

序时可直观地观察到身体器官[5,6]。这样的模具也是有

效的工具，用于手术训练和患者教育。

自从21世纪初以来，3D生物打印技术已经被许多

研究小组和生物技术公司开发并且进行研究[8]。3D生

物打印涉及将活细胞层沉积到凝胶介质上以生产3D生

物功能结构，其最终目标是将3D打印技术应用到组织
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工程（TE）方面以制造出器官和身体结构[9,10]。
随着3D打印和3D生物打印技术的快速发展，这些

技术的研究和实际应用已经有了巨大进展。本文综述了

3D打印技术和3D生物打印技术的应用，重点介绍了医

用功能材料和结构的制造，同时也具体讨论了3D打印

功能性结构和生物结构在医学模具和再生组织以及器官

方面应用的现状和发展趋势。

2. 3D 打印医学模具和结构

2.1. 实体医学模具的需求

医学影像技术在过去的十年里取得了巨大的进步。

随着成像技术如多排螺旋CT（MD-CT）和磁共振成像

（MRI）的发展，放射诊断的放射性已经变得越来越小，

同时能够得到更大的信息量[11,12]，其可在短时间内获

取高分辨率的3D图像数据。图像处理在以高保真度呈

现人体器官和结构方面扮演着越来越重要的角色，为许

多疾病和医学状况的诊断和治疗提供着不可或缺的支

持[13–16]。今天的图像引导手术说明了放射科医师是

如何与其他外科专家一起在治疗团队中相互合作的。三

维可视化、多平面重组和图像导航使放射学在许多临床

学科中具有重要地位[17]。然而，医学数字成像和通信

（DICOM）图像仍然有缺点，如数字模型受限于使用

平面屏幕来显示3D成像数据。除了手术规划应用之外，

有的医学模具在医学计算模型验证以及医学培训和患者

教育中广泛使用。因此，对于临床实践和教育来说，高

保真度的实体医学模具非常必要。

2.2. 制造医学模具

通常情况下，物理医疗模型主要通过传统制备工艺

如铸造等进行制备，但其制造过程十分耗时，且模具制

备费用高昂。另外，由于较高的模具成本，制造患者私

人定制的医学模具几乎不可能。因此，这些模型中的大

部分适用于总体规划和教育目的，并且是大规模生产、

总体平均和理想化的模型。

2.2.1. 模拟组织的医学模具

在医学成像中，模具通常被用于开发和表征成像系

统或算法，因为它们是具有已知几何结构和材料成分

的样品。模拟组织医学模具可以模仿生物组织的性质，

因此可以提供更类似于临床的成像环境[18]。过去，我

们使用铸造或注射成型工艺来制造模拟组织的医学模

具，这种模具被应用于诸如超声[19,20]、MRI[21–24]、
CT[25]等[26]的医学成像模式的开发和验证。随着生物

医学研究需求的不断增长，我们发现了组织模拟医学模

型的其他应用，如模拟组织的电磁特性[27]、模拟机械

特性[28]和聚焦超声消融[29]等。在这些应用中，模具

被制作成具有普遍性、理想化的模型，而不深究患者之

间的个体差异。

2.2.2. 3D 打印医学模具

3D打印技术克服了传统制造工艺的缺点，由于消

除了对工具的需求，因此其是一种能够以较低的成本快

速生产针对患者、高保真的医学模具的有效手段。由

CT、MRI或超声心动图数据制作的3D打印医学模型和

模具，能够给医生以触觉反馈，可以直接在模具上操作

并且能够帮助医生对患者的结构和潜在病理有一个全面

的了解。在很多情况下，3D打印的医学模具可以帮助

和加快手术进程，缩短医疗程序的周期[30–33]。例如，

一个骨科手术学员使用CT扫描图像来创建患者骨骼的

可打印模型，之后他们打印并使用这些定制模型来制定

患者的手术方案[34]。三维模型也被用于神经外科手术

计划[4,6]。这种3D打印的神经解剖模型可以提供人体

中一些最复杂结构的物理表征。这些详细的高保真模型

可以帮助神经外科医生发现和观察颅神经、血管、大脑

结构和颅骨结构之间错综复杂的结构，而这些结构很难

依靠二维（2D）放射图像[35]分析，可极大地降低分析

错误及手术中造成的破坏性后果。

2.3. 功能性医学模具的最新进展和未来发展趋势

2.3.1. 3D 打印模拟组织的医学模具

计算机辅助设计（CAD）、医学成像和3D打印技术

方面的最新进展已经提供了一种快速且成本效益不错

的方法，该方法根据个人的CT或MRI结果重建计算模

型从而生成患者特定模拟组织的医学模型[36]。这些具

有患者特异性的模型在许多生物医学应用中具有无与

伦比的优势，如计算模型验证、医疗器械测试、手术

计划、医学教育和学术交流等领域。Biglino等[37]利用

Stratasys公司（位于美国明尼苏达州Eden Prairie市）的

PolyJet TM技术制造柔性动脉模型，这是一种AM技术，

其通过孔口喷射逐层沉积的液体光敏聚合物，然后通过

紫外线（UV）照射使其固化。在这项研究中使用了一

种名为TangoPlus的类似橡胶的材料，因为它的机械性

能接近于真实的组织。Cloonan等[36]对包括TangoPlus
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在内的常用组织的模拟材料和3D打印材料在腹主动脉

瘤模型中的应用进行了比较研究。研究结果表明，就分

散性而言，TangoPlus是一种合适的动物模型材料，其

单轴拉伸性能优于铸造过程中常用的聚二甲基硅氧烷

（PDMS）SYLGARD弹性体。

2.3.2. 与放射学相关的医学模具

3D打印技术已被用于制造具有不同衰减区域的放

射学真实模型[38]。本研究采用Stratasys公司生产的

PolyJet TM多层印刷技术，构建具有真实病理情况、解

剖结构和异质性的肝脏和脑部模型。将患者肝脏和头部

CT图像分割成组织、血管、肝脏病变、白质和灰质以

及脑脊液。在测试扫描之后，将具有不同CT编号的打

印材料对应到这些物质上，最后在CT扫描仪上扫描3D
打印的模具。在对肝脏图像进行评估时发现患者和模具

图像具有相似的纹理，而大脑模型的CT图像显示，CT
数值差异与患者图像中的差异相似。这些模具具有与真

实组织类似的非均相和真实的病理，并且可被用于图像

质量评估、辐射剂量减少及其他研究和教育活动。

2.3.3. 生理医学模具

具有患者特异性和模拟组织的医学模具包含个体化

信息，并在生物医学应用和临床领域具有重大潜力，如

计算模型验证、医疗器械测试、手术规划、医学教育和

医学交流等领域。如前所述，3D打印技术已被证明是

制造这种模型的有效方法，但是现有技术在模仿人体器

官组织方面仍然存在不足，如许多人体器官结构如心脏

瓣膜，由于定向的组织结构而具有各向异性的力学性

质；然而，常规的3D打印模具不具有相同各向异性力

学性能。因此，大多数3D打印的医学模具，甚至那些

具有患者特异性和组织模仿特征的模具，仅在解剖学上

而非生理学上接近人体器官的结构。

大部分的医学模具是由聚合材料制成的。尽管模具

材料的单轴拉伸性能在小应变（＜3%）范围内可接近

软组织的单轴拉伸性能，但蠕变性是聚合物的固有特

性，这使得它们与具有较大变形的软组织相比性能完全

不同。对于模拟组织的医学模具，其应变范围通常是实

际组织的应变范围。如图1[39]所示，软组织最初通常

表现出应变刚化，开始时出现一个凸起的应力-应变曲

线。随着应变的增加，曲线从凸变到凹，这表明材料逐

渐屈服[40]。相反，聚合物材料在测试开始时通常具有

凹形的应力-应变曲线，表明应变软化。尽管聚合物体

模的初始杨氏模量可以设计成与实际组织的杨氏模量相

匹配，但是在较高的应变水平下，其力学行为将偏离实

际组织的力学行为。

Wang等[39,41]展示了一个完整的超材料设计以及

利用多材料3D打印方法来制作具有真正软组织特性的

医学模具。超材料是用于实现和操纵某些物理性质和

（或）现象的人工结构材料。超材料的性质取决于其组

成材料的固有性质以及这些材料的几何排列[42,43]。在

模拟组织的医学模型的背景下，“超材料”的关键价值

在于构建具有异质微结构的人造组织模型，虽然难以用

传统方法构建，但使用3D打印可以很容易地进行完善。

利用多材料3D打印技术，设计超材料力学性能的可行性

已被证实[39,41]。这些研究调查了模拟软组织的应变硬

化行为的可行性，该软组织使用嵌入软聚合物基体中的

微结构增强的双材料3D打印材料。该研究设计并测试了

三种超材料：正弦波、双螺旋和互锁链设计（图2）[39]。 
尽管两种基础材料是应变软化聚合物，但是有限元分析

和单轴拉伸测试均表明，两种双材料设计能够表现出应

变硬化效应从而被用作超材料。设计参数对超材料力学

行为的影响也被证明（图3）[39]。结果表明，采用双材

料3D打印制造具有几何和机械精度，使医学组织模型

的个性定制成为可能。

2.3.4. 生理医学模具的应用

除医学模具的传统应用之外，生理医学模具在医学

图1. 软组织和聚合物力学行为的比较。（a）软组织（虚线）和聚合物
（实线）的典型应力-应变曲线。 软组织：i-趾部区域，ii-弹性区域， 

iii-塑性区域，iv-破坏区域；聚合物：I-原生蠕变，II-次生蠕变，III-
第三蠕变。（b）对于大多数组织模仿的医学模型，感兴趣的应变范围
内的曲线的放大视图[39]。

图2. （a）正弦波设计、（b）双螺旋设计和（c）互锁链设计[39]的
CAD模型及三种超材料的打印样品。
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领域中还具有独特用途。在最近的一项研究中，Qian
等[44]使用患者个性化生理模型来判断经导管主动脉

瓣置换术（TAVR）的疗效（对于手术风险高的严重

主动脉瓣狭窄患者，TAVR是具较少侵入性的治疗选

择）。为了达到最佳的临床效果，独立地评估主动脉组

织、假体和血流之间的相互作用至关重要。本研究旨

在利用3D打印的生理组织模拟医学模型开发一个体外

TAVR植入的程序模拟平台。研究人员还应用该平台定

量预测TAVR后瓣周漏（PVL）的发生率、严重程度和

位置，并对预测结果进行分析，TAVR后瓣周漏是增加

短期和长期死亡率的独立危险因素。在本研究中，基

于真实患者数据（即CT图像）的生理主动脉瓣采用第

2.3.3小节中描述的集成超材料设计和多材料3D打印方

法制造[39,41]。
图4显示了患者主动脉根部的CT图像、3D计算模

型和3D打印的生理体模。使用3D打印的生理瓣膜的测

试和分析结果显示了在TAVR之后具有一定程度PVL的
12名患者中的最终PVL的位置，以及最大环形胀形指数

（PVL发生的预测因子）（图5）[44]。3D打印阀对主要

PVL位置的预测与患者实际PVL发生相匹配，准确率为

75%[44]。在这一概念验证研究中，研究人员发现使用

3D打印的生理学患者特异性模型来体外定量评估TAVR
后主动脉根应变的可行性。

3. 再生组织和器官的增材制造

由于对组织器官移植的需求日益增加及组织器官供

体的不足，人们在TE领域已经做出了许多努力来开发

真实人体组织和器官的生物替代品[45–47]。TE使用具

有高孔隙率和相互连接性的生物可降解支架来为细胞生

长和重组提供形状、机械支撑和微结构以改善和加速修

复过程[46,48]。在这方面，TE支架的设计在治疗成功

率方面起主导作用。研究者已经提出并研究了制备三维

支架的不同策略，如冷冻干燥[49,50]、气体发泡[51]、
相分离[52]、致孔剂浸出[53]和静电纺丝[54,55]。然而，

要精确控制支架的孔隙率和内部微观结构，以控制氧

气、营养物和可溶性生物分子来促进细胞生长和分化

仍然十分困难。此外，指导不同类型TE支架细胞生长，

以形成复杂结构的功能组仍然是工程设计的难题[56]。
尽管报道显示这些具有简单结构的自体细胞支架能指导

多功能组织和器官的再生[45,57,58]，但仍若要制造具有

较高复杂程度的无细胞或细胞载荷生物支架[46,59–62]
仍然十分困难。AM技术的进步已经成为TE和再生医学

领域的最新突破，人们对制造具有特定生物材料和细胞

的复杂功能的3D生物支架越来越感兴趣，以便为TE的
应用提供与天然组织相似的微环境和生物组分。迄今为

止，文献中已经描述了能够构建无细胞或细胞水凝胶支

架的几种类型的生物打印系统。生物打印的三个最重要

图3. 正弦波（SW）设计的四个变体的应力-应变曲线[39]。

图4. 主动脉根部的CT图像、3D计算模型和3D打印的生理体模例子。
（a）、（b）和（c）分别显示升主动脉和瓣膜的CT横截面图和纵向视图；
（d）、（e）和（f）分别表示从升主动脉、左心室流出道（LVOT）和
侧面观察的3D计算模型，主动脉壁和小叶被半透明地描绘，钙化被
绘成红色，嵌入的纤维被绘成绿色；（g）、（h）和（i）显示3D印刷的
生理体模。为了更好地说明，钙化和纤维用黑色材料印刷[44]。
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和最完善的技术是激光诱导向前转移（LIFT）、喷墨生

物打印和机器喷涂。

3.1. 生物打印策略

LIFT是一种可以将细胞沉积到接收基底上的技术。

通常，将激光脉冲束施加在包含源油墨（即水凝胶和细

胞）的供体载玻片或带上，随后蒸发油墨使高压气泡朝

向位于供体载玻片下方的接收基板喷射。通过控制供

体载玻片或基底的移动，沉积的2D图案可以在逐层融

合中形成3D结构[49,63–65]。例如，Michael的小组[66]

利用这种技术，通过在无细胞皮肤替代物（Matriderm）

上印制纤维细胞和角质形成细胞来制造完全细胞化的皮

肤基质，模拟了天然皮肤的微环境。体内实验的结果表

明打印的细胞存活良好，并且可以在皮肤构建体中观察

到新血管生成，这意味着激光打印可能是用于创建3D

组织的适当策略。多种细胞类型的异质结构也可以通过

喷墨打印来构建。Xu等[67]使用热喷墨打印机制作了由

干细胞、平滑肌细胞和内皮细胞组成的饼状3D构建体。

与普通喷墨打印方法（通常将墨水喷射到固体基质上以

获得3D构建体[68–70]）相反，将细胞与氯化钙（CaCl2）

组合以形成生物墨水，并将墨水喷射到藻酸盐-胶原溶

液中。由于形成了Ca2+-藻酸盐复合物的“蛋盒”螯合

结构，聚合物溶液表面受墨滴影响的部分瞬间固化。体

外实验的结果表明打印的细胞能够在3D构建体中存活、

增殖并维持细胞功能。更重要的是，干细胞和内皮细胞

植入小鼠体内6周后能够分别分化成骨组织和血管。

与LIFT技术相比，喷墨生物打印的主要缺点是打印

细胞的活性会因为临界剪应力而显著降低，该临界剪应

力由生物墨水通过喷嘴并沉积在基板上产生[59,66]。当

生物墨水通过喷嘴沉积在基板上时[59,66]，打印细胞的

活性被临界剪应力显著降低。另外，打印过程中会发生

细胞聚集致使细胞沉淀，使喷嘴堵塞和结构中细胞分布

不均匀[65,68,71]。尽管这两种技术都能够根据需要精

确地创建由多种细胞类型组成的三维结构，但这些打印

策略通常会产生小规模聚集，这是临床中实际应用的障

碍[63,71]。受到LIFT和喷墨生物打印技术创建3D细胞

图5. 对12例TAVR后有一定程度PVL的位置进行预测。在胀形指数图像中，绿色箭头指示主要PVL位点的正确预测；红色箭头表示最大胀形指数
没有预测主要的PVL位点；黄色箭头指示次最大高胀形指数对应于主要PVL位点。在经食管超声心动图（TEE）图像中，白色箭头指示主要PVL
位点，黄色箭头指示次要PVL位点[44]。
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结构方面的出色表现的启发，并且由于其简单易用的

性质和与不同的生物墨水具有良好的兼容性[72]，许

多研究致力于开发用于生物打印（即基于挤压的生物

打印或EBB）的机器人喷墨系统。EBB允许通过气动

或机械驱动的方式以逐层方式分配生物聚合物或合成

生物聚合物来制造毫米级的3D构建体[72–75]。由多种

细胞类型组成的微型组织（即球体和类器官）可以作

为使用EBB打印的大型组织和器官的构件[76,77]。然

而，为了改善这些三维构建体的结构和组分自由度，

需要解决几个技术上的限制。主要限制是每个打印过

程只能使用一种生物墨水，这就增大了高复杂度的三

维构建体的构建难度。可以通过增加打印机上的储存

器数量来制成具有多种生物链接的打印机。当然，构

建体的打印速度也因此而降低，因为在打印过程中包

括了更多的步骤[72,73,78]。Liu等[72]最近开发了气动

驱动的多材料生物打印机，其开发的打印机通过将不

同的储存器布置到单个打印头中，单独或同时地喷出

七种类型的生物墨水。值得注意的是，新设计的打印

头在生物墨水挤出之前，可控制它们的进料速率，能

实现单个支柱的梯度打印。

3.2. 近期进展和未来发展趋势

AM技术的最新进展使得几个新的TE路径成为可

能，尤其是现在有了新的AM技术，以下三种方法得以

快速发展：①开发混合支架材料以实现支架特性的可调

性；②特殊微结构设计以实现支架的可转换性；③集成

传感器以实现内置过程监控能力。下面讨论每个策略的

细节和未来前景的预测。

3.2.1. 混合支架材料

聚己内酯（PCL）、聚乳酸（PLA）和聚乳酸-乙醇

酸共聚物（PLGA）等生物聚合物是最常用的支架材料。

在大多数情况下，由于它们的力学性能相对较弱、细胞

黏附性差或接近惰性的生物活性，因此它们不适合于

TE。通过将添加剂掺入生物聚合物中，可以改善这些缺

点。许多这类添加剂是粉末形式的生物陶瓷，例如，α-
磷酸三钙（α-TCP）已被添加到PCL [53]以改善机械性能、

细胞接种和增殖。β-磷酸三钙（β-TCP）已被用作PCL 
[79,80]、PLA [81]和PLGA [82]中的添加剂以增强机械

和亲水性能。在骨骼TE中，由于其生物可吸收性和与

骨骼矿物相的化学相似性，其可改善生理环境中的生物

相容性和骨传导性。临床证明β-TCP可促进各种细胞的

成骨和牙向分化。羟基磷灰石（HA）是一种更为常见

的骨骼TE添加剂，因为它的化学组成与天然骨骼的无

机部分相似。它已被用于PCL [83–93]、PLA [93–97]、
聚（D，L-乳酸）-聚乙二醇-聚（D，L-乳酸）（PELA）

[98,99]、PLGA [82]和聚（D,L-丙交酯）（PDLLA）[100]
中。其他用于支架生物聚合物的添加剂包括生物活性玻

璃颗粒[101–103]、胶原[104]、硅酸钙[91,105]、磷酸钙

[106,107]、镁（Mg）[105,108]和藻酸盐[104,109,110]。
近期，更多的研究已探究了作为生物聚合物添加

剂的各种纳米材料。这些纳米材料通常为基材添加新

的功能。例如，在PCL或PLA中添加氧化镁（MgO）

[83]影响信号转导、能量代谢和细胞增殖的调节，促

进新骨形成。向PCL中添加磁性纳米粒子（Fe3O4或

γ-Fe2O3）[89,111]使支架具有磁性加热的能力，其显著

刺激增殖。其他纳米材料如纳米黏土[112]、单壁碳纳

米管（SWCNT）[113,114]、多壁碳纳米管（MWCNT）
[85,114–119]、石墨烯[117]和氧化石墨烯（GO）可改变

基础生物聚合物的机械、电学和热学性质。

当前混合支架的制造都是从生物聚合物和添加剂的

预混合开始的，然后通过3D打印或任何自上向下的方

法将制备的混合物用于构建支架。该方法确保了添加剂

在生物聚合物基质中的均匀分布。然而，缺点是杂化材

料的组成固定，若要再生复杂的多细胞型器官，则需要

在支架的不同位置上有不同的组成。使用更新的AM技

术，可以在支架印刷过程中原位混合生物聚合物和添加

剂。图6显示了多材料3D生物打印的概念设置。这样，

未来的混杂支架将具有可调性和额外设计的功能，这

将有利于多种细胞类型的分化和生长，形成复杂的生

物结构。

图6. 多材料3D生物打印的概念设置。
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3D生物打印还可以与直接写入技术相结合。直接

写入技术通常用于印刷电子行业，作为平版印刷或丝网

印刷的替代方案。通过集成直接写入技术，3D生物打

印过程可以在支架中进行选择性表面改性。图7展示了

使用挤出和气溶胶喷射打印技术的原位生长因子接枝的

3D生物打印的概念设置。

图8比较了用多种生长因子制备支架的两种方法。

尽管预混法需要更多的材料准备步骤，但其打印过程对

于多头3D打印机来说相对简单。这两种生长因子在打

印过程中也不太可能交叉污染。原位接枝法不需要材

料准备步骤，但要求对支架进行3D打印和涂层的整合，

其具有改变体积的能力，从而为控制局部细胞密度提供

了有效途径。此外，体积变化引起的孔隙度的变化意味

着培养基流入和流出支架，补充内部细胞的营养物质并

带走废物。由于使用涂层技术，两种生长因子之间存在

图7. 原位表面修饰的概念设置。

交叉污染的风险。然而，涂层步骤与支架印刷步骤无关，

这使得设计自由度更高、涂层模式更详细。

3.2.2. 可变支架

生物打印技术可以精确控制打印结构中的初始细胞

分布状况。然而，一旦细胞开始在生物反应器中生长并

通过自组装从而再生成组织，目前没有任何控制方法可

以始终在整个支架内保持最佳的生物微环境。换句话

说，使用目前生物打印技术应用到TE方面时，大多数

细胞的生长不受控制。细胞生长本质上是一个在质量、

数量和产量上具有高度可变性的过程。尽管每个单个细

胞的生长状况难以预料，但是大量细胞培养物的生长在

很大程度上可以通过环境因素来控制，包括通过控制局

部细胞密度[75,81]和离子交换速率[108,111]的方法来调

控细胞生长。如果在一个没有支架的细胞培养过程中，

我们通常利用某些搅动或灌注方法来确保在该培养过程

中局部细胞分布是近乎均匀的，这可以促进营养素、生

长因子和废物之间的相互交换过程。支架则会阻碍这一

相互交换过程。研究表明，一旦细胞密度达到某一临界

点，支架上的细胞在生长速率[102,108]和细胞活力[92]
方面达不到最佳状态。

在不久的将来，由3D打印的拉胀超材料制成的支

架可以解决这一问题。拉胀超材料[119,120]是具有重

图8. 预混法和原位接枝法制备多种生长因子支架的比较。（a）预混法：（i）将支架材料与生长因子混合；（ii）在区域A打印支架材料/生长因子A（S 
/ GF-A）作为支架；（iii）在区域B打印支手架材料/生长因子B（S / GF-B）作为支架。（b）原位接枝法：（i）用纯支架材料打印支架；（ii）用生长
因子A涂覆区域A；（iii）用生长因子B涂覆区域B。
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复微观结构的材料，其在宏观尺度中具有负的泊松比，

这使得该材料以独特的方式改变着整体构建物的体积。

3D打印技术的进步使得新颖超材料设计和应用越来越

快[93,104,121]。由3D打印拉胀超材料制成的支架，其

改变体积的能力可被用于控制局部细胞密度。此外，体

积变化带来的孔隙度变化可以使培养基中的物质流入支

架，为细胞提供营养并转移代谢产生的废物。图9显示

了双箭头型拉胀超材料。

3.2.3. 集成传感器

直写技术是一类可以制造无屏蔽电子电路的AM方

法[122]，这些相对较新的技术包括喷墨打印、气溶胶

喷射打印、注射器喷射、激光辅助化学气相沉积、激光

粒子引导、基质辅助脉冲激光蒸发和聚焦离子束。直写

过程快速灵活、容错率高。一些直接写入技术，如气溶

胶喷印，不要求基片仅为平面。这使传感器可以集成到

生物打印的支架中。

在大多数情况下，直写技术是用来创建导电模式，

在这种情况下，人们使用金属纳米颗粒糊或分散体作为

油墨，其中银、金和铜纳米粒子是三种最常见的油墨材

料。碳基油墨也是最近在许多直接写入技术及其应用中

常被采用的物质。这包括碳纳米管、石墨、石墨烯、装

饰的碳纳米管及其混合物。一些研究人员已经发现，油

墨与碳基纳米材料和金属纳米粒子的混合物有潜力被应

用于可拉伸电子器件的打印[122]。
随着打印电子设备的功能和设计越来越复杂，除导

电墨水外，还需要更多类型的专用墨水。例如，可以将

氮化硼纳米管（BNNT）分散到某些溶剂中以形成压电

墨水。有很多用于薄图案化介电材料的应用，无机和聚

合物电介质油墨已经被开发出来，与此同时，市场也有

半导体纳米颗粒油墨和聚合物半导体油墨。最近的一

些研究开发出了可以通过气溶胶喷印印刷的生物油墨。 
图10总结了各种在直写技术中最常用的油墨。

在制造水平上，使用直写技术向智能支架中引入传

感能力遇到了一系列挑战，包括可扩展性、产量、毒性、

环境影响和供应链设计。不同的直写技术处于不同的生

产准备水平（MRL）。总的来说，这个策略还处于概念

验证阶段。智能支架领域的整体前景表明，在过去的十

年中，将传感器集成到TE中的兴趣和关注已经显著增

加。我们有理由去相信，在不久的将来，越来越多的智

能支架设计将被运用到某些直写技术中。

4. 总结

本文综述了AM技术在功能医学模具构建和再生组

织器官制造中的各种应用，讨论了现有工作、成果、最

新进展和未来发展趋势，陈述了在功能医学模具领域中

组织模拟医学模具、放射性相关医学模具和生理医学模

具的3D打印工作概况。详细讨论了生理医学模具的设

计和制造，简述了将这种生理医学模型应用于TAVR手
术的情况。在再生的组织和器官领域，回顾了这些功能

性生物结构的三维生物打印的现有作用和效果，介绍

了新兴的AM技术在这一领域的最新应用和未来发展趋

势，包括混合支架材料、可转换支架和集成传感器。回

顾以往和新的研究工作及结果，可以看出，新兴的AM
技术具有很大的潜力，可以为医疗保健的发展和个性化

医疗的实现提供一个稳健的功能架构。
图9. 双箭头拉胀设计。（a）计算机辅助设计；（b）由GeSiM TM生物
绘图仪打印的支架的显微照片（标记之间的距离为1 mm）。

图10. 各种直写技术中使用的典型油墨。（a）金属纳米颗粒；（b）碳纳米管；（c）石墨；（d）碳纳米管/银纳米颗粒；（e）聚酰亚胺。
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