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摘要：乳房重建手术是乳腺癌综合治疗中常用的方法。随着外科技术和材料学的进步，术后仿真乳房重建已成为可实现

的目标。为解决当前手术存在的问题，乳腺整形外科医师积极研究组织工程技术。乳房脂肪组织工程是一种新兴技术，基于

自体脂肪移植、生物学和组织工程领域的经验，为尚未满足的乳房重建临床需求提供了潜在的解决方案。脂肪组织工程可以

制备具有仿生结构的软组织，为乳房重建提供了新的可能性。通过将稳定增殖、低免疫原性的种子细胞植入支架，脂肪组织

工程可以构建具有生物活性的支架，实现脂肪组织的再生和修复。其中，采用静电纺丝技术制备的纳米纤维支架具有优异的

细胞外基质结构和力学性能，不仅提供了脂肪组织生长的空间，还通过调节细胞表型与启动细胞外基质之间的相互作用，为

细胞分化和增殖提供诱导平台。因此，静电纺丝纳米纤维支架被认为是乳房脂肪组织工程有前景的应用材料之一。本文综

述了乳房脂肪组织工程中生物活性静电纺丝纳米纤维支架的研究进展，旨在更好地了解乳房重建手术的发展趋势，并为未来

的临床应用提供指导和借鉴。
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Abstract:  Breast  reconstruction  surgery  is  a  common  method  in  the  comprehensive  treatment  of  breast  cancer.  With
advancements in surgical techniques and materials, postoperative simulated breast reconstruction has become an achievable goal. In
order  to  address  the  current  issues  associated  with  the  surgery,  breast  plastic  surgeons  are  actively  researching  tissue  engineering
technology.  Fat  tissue  engineering,  as  an  emerging  technique,  provides  a  potential  solution  for  unmet  clinical  demands  in  breast
reconstruction based on the experience of autologous fat transplantation, biology, and tissue engineering. It represents an important
advancement  in  the  field  of  comprehensive  treatment  for  breast  tumors.  Fat  tissue  engineering  allows  for  the  preparation  of
biomimetic  soft  tissues,  offering  new  possibilities  for  breast  reconstruction.  By  seeding  stable,  low  immunogenic  seed  cells  onto
scaffolds,  fat  tissue  engineering  can  construct  biologically  active  scaffolds  and  facilitate  the  regeneration  and  repair  of  fat  tissue.
Among  them,  nanofiber  scaffolds  prepared  using  electrospinning  technology  exhibit  excellent  extracellular  matrix  structure  and
mechanical  properties.  They  not  only  provide  space  for  the  growth  of  fat  tissue,  but  also  regulate  cell  phenotype  and  initiate
interactions  with  the  extracellular  matrix,  serving  as  an  induction  platform  for  cell  differentiation  and  proliferation.  Therefore,
electrospun  nanofiber  scaffolds  are  considered  as  promising  materials  in  fat  tissue  engineering.  This  paper  reviews  the  research
progress of bioactive electrospun nanofiber scaffolds in breast fat tissue engineering, aiming to better understand the development
trends of breast reconstruction surgery and provide guidance and reference for future clinical applications.
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随着乳腺癌综合治疗方式的发展，患者预后

得到显著改善，生存率大幅度升高。除关注预期

生存率，乳腺癌患者如今更加重视恢复社交生

活，因此对术后乳房形态、触感有了更高需求。

目前最成熟的乳房重建方式是植入物乳房重建，

根据不同患者乳房形状及大小选择不同尺寸植入

物，创伤小于自体组织重建，但易发生假体包囊

挛缩、波纹症、伤口裂开、感染等并发症 [1]。近年

来，组织工程取得了重要进展，涉及细胞 - 材料相

互作用、生物材料支架对宿主反应以及体内再生

与修复等研究。这些突破性研究成果在脂肪组织

工程领域得到广泛应用和研究。在脂肪组织工程

中，种子细胞、三维支架和生长因子被认为是关

键要素。种子细胞是具有多能性和多向分化潜力

的一类细胞，可用于培养新生脂肪组织。三维支

架是具有适宜生物相容性和支持结构的仿生材

料，为种子细胞的生长和定位提供了平台。研究

人员认为，支架的物理化学性质对细胞活性具有

正向调控作用，如支架表面粗糙度、孔径大小和

材料力学性质等 [2]。静电纺丝纳米纤维支架是具有

纳米级结构的支架，通常是由生物可降解聚合

物、天然生物材料或合成材料制成的三维结构，

可以模拟体内组织间的微环境，为细胞的生长和

分化提供结构支持，从而促进组织的再生和修

复。在静电纺丝纳米纤维支架表面可添加生物活

性物质，如种子细胞、合成多肽、重组蛋白等，

以促进细胞的黏附和增殖。这种新技术为脂肪组

织的再生和修复开辟了新途径。

为进一步提高乳房重建效果，降低并发症发

生率，减轻医疗费用，研究者通过乳房脂肪组织

工程技术，试图利用生物活性材料结合生物相容

性良好的支架构建出具有生理学外形和功能的再

生脂肪组织，用于填补或修复缺损较大的组织。

其中，静电纺丝技术在纳米支架的制备上体现出

巨大的优势，为乳腺脂肪组织工程提供了重要的

技术支持。本文主要对乳房脂肪组织工程中生物

活性静电纺丝纳米纤维支架的研究进展进行总

结，旨在深入了解乳房重建手术的发展趋势，并

为未来的临床应用提供指导和借鉴。 

1     静电纺丝纳米纤维支架的特点

静电纺丝技术是制作纳米纤维支架的一种独

特方法，优点是操作流程简易和成本低廉，使其

在生产机械性能可控的、表面化学成分可调节的

生物材料方面具有显著优势 [3]。通过设定参数，可

生产不同形态、组成、结构和性能且纤维取向可

控的纳米纤维支架 [4-5]。

静电纺丝纳米纤维有制造多种形态的能力，

如珠状、芯鞘状和空心状等，可满足不同组织工

程需求 [6]。静电纺丝纳米可定向排列成圆形、三角

形、正方形和矩形等形状 [7]。静电纺丝纳米纤维可

用作催化剂的载体，有二氧化硅 [8]、二氧化钛 [9]、

氧化锡 [10] 等。这种静电纺丝纳米纤维支架具有良

好的生物相容性和可降解性，以及比表面积大、

孔隙率高、柔韧性良好、热稳定性强、电子性能

多变等生物学特性。利用静电纺丝纳米纤维制成

2D 或 3D 的功能性支架，可改善细胞浸润活力，

并增强细胞间营养物质交换，促进血管生成 [11]。

研究显示，其还可以调控细胞迁移或干细胞分

化，从而增强各种类型组织如神经、皮肤、心

脏、血管、肌肉骨骼系统的修复和再生能力 [12-14]。

此外，利用静电纺丝纳米纤维支架构建的三维肿

瘤模型可用于研究肿瘤干细胞生物学特性，并通

过载搭抗肿瘤药物来检测药物对肿瘤细胞侵袭、

迁移的抑制机制 [15]。 

2     用于脂肪组织工程的静电纺丝纳米纤维
支架

脂肪组织工程方法在乳房再造领域的应用前

景吸引了越来越多的研究者。然而，目前仍存在

一些待解决的科学问题，特别是对支架材料特性

的研究，这对组织工程起着决定性作用。对支架

材料适宜性的深入研究有助于解决目前在乳房再

造中遇到的挑战，并促进脂肪组织工程方法在乳

房再造中的进一步发展。虽然目前对材料的探索

已经取得了长足的进展，但大部分材料作为支架

应用还存在缺陷，需要研究者们深入优化。常用

的静电纺丝纳米纤维有天然生物材料和人工合成

高分子支架材料两大类。 

2.1     天然生物材料来源的静电纺丝纳米纤维支架

天然支架材料主要分为天然多糖类和天然蛋

白质类支架材料，分别包括壳聚糖、纤维素、明

胶、透明质酸及胶原蛋白、纤维蛋白等，其中胶

原蛋白因具备良好的生物降解性、高度的细胞黏

附力及较低的免疫原性，是静电纺丝纳米纤维支

架的优选材料。胶原蛋白是全身器官和组织中细

胞外基质的关键成分，多数研究的主要来源为

牛、猪和禽类等。尤其是Ⅰ型胶原蛋白，是许多

组织和器官如皮肤、骨骼、肌腱、血管和心脏等

组织的主要成分 [16]。Louis 等 [17-18] 将Ⅰ型胶原蛋白
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微 纤 维 与 成 熟 脂 肪 细 胞 或 脂 肪 间 充 质 干 细 胞

(adipose-derived stromal/stem cells，ADSCs) 混合培

养，发现这种三维组织能够长时间保持成熟脂肪

细胞的表型。经过 14 d 培养，该三维组织的存活

率高达 96% ± 2%。此外，这种三维组织还能促进

脂肪细胞的分化。Tytgat 等 [19] 将间充质干细胞

(multipotent mesenchymal  stem cells  ，MSCs) 接种

到 3D 明胶支架中，成脂诱导分化后，在共培养的

第 1 周就能够观察到较大的脂滴形成，并且随着

时间的推移，支架上的成脂基因表达显著增加。

这些结果表明，该 3D 明胶支架提供了一个有利于

脂滴形成和脂肪细胞分化的环境。

最近一项研究中，Hajiabbas 等 [20] 首次利用

静电纺丝、原位气体发泡和原位交联等方法，制

备出氧化海藻酸盐/明胶/丝素蛋白水凝胶 - 静电

纺丝纳米复合支架，并发现这种新型水凝胶静电

纺丝复合材料更有利于 ADSCs 的生长和黏附，为

乳腺组织工程提供材料参考。另外有研究发现，

ADSCs 联合静电纺丝支架可用于乳腺癌术后的修

复，或作为带蒂皮瓣的替代填充物 [21]。脂肪移植

技术常因组织坏死率过高而导致移植物体积减

少，ADSCs 联合静电纺丝支架不仅可以增加移植

物容积，获得更大的乳房重建体积，且随着支架

孔径的增大，细胞迁移量也增多，提示静电纺丝

支架在脂肪组织工程中具有较大的潜力 [22]。 

2.2     人工合成高分子支架材料来源的静电纺丝纳

米纤维支架

人工合成材料主要包括聚己内酯、聚乳酸、

聚乙醇酸、聚氨酯类等。Kambe 等 [23] 在大鼠体

内植入 3D 聚乳酸支架 12 个月后，观察到脂肪

组织的生成，并且植入物周围形成了良好的血

管网络。这一发现进一步证实聚乳酸支架促进

脂肪组织再生和血管化的潜力。Jordao 等 [24] 的

研究也证明，使用 3D 打印的聚己内酯支架可以改

善脂肪移植的体积和保留血管化。Kook 等 [25] 利用

聚己内酯/明胶静电纺丝纳米纤维支架与人脐带静

脉内皮细胞 (human umbilical vein endothelial cells ，
HUVECs) 和 ADSCs 共培养体系，观察到鬼臼毒

素、血管标志物 (CD31/PECAM) 及细胞间紧密连

接蛋白的持续高表达，并在添加了血管生成因子

S1P 和 VEGF 后，发现脉管系统形成增多。研究

者还发现与二维结构中的 HUVECs 相比，三维培

养模型中的 HUVECs 具有更类似于体内血管网络

结构，其结果表明该共培养体系可以产生成熟且

具有功能的微血管和管腔样结构，这在脂肪组织

工程中具有应用前景。

近年来随着有机高分子材料的不断发展，一

些新型材料与纳米科学领域的交叉应用也取得新

突破。Tung 等 [26] 通过静电纺丝技术合成两种新型

聚氨酯基聚合物，具有生物降解性，分别为聚酯

氨基甲酸酯 [Poly(ester-Urethane)，PEU] 和聚酯氨

基甲酸酯-脲 [Poly(esterUrethane-Urea)，PEUU]，并

将 ADSCs 接种于以上两种纳米纤维支架，后观察

检测细胞形态、黏附能力、增殖水平和定向能

力，均成功实现了 ADSCs 与纳米纤维支架的构

建，PEUU 支架中的细胞形态、超微结构和拉伸性

能均更胜一筹，且降解速度更缓慢，其中的脂肪

组织也显示出更好的生理学形态。与二维细胞培

养模型相比，三维细胞培养模型可以更好地改善

细胞间的相互作用，发挥细胞 - 细胞外基质的相

互作用以及增加成脂过程中相关基因的表达 (如
PPAR-γ、FABP4 等)。Unnithan 等 [27] 使用两性离

子聚羧基甜菜碱 - 共甲基丙烯酸甲酯共聚物，利用

静电斥力构建了一种新型静电纺丝纳米纤维三维

支架，并尝试用于脂肪组织工程，通过负载前脂

肪细胞 3T3L1 构建细胞 - 支架复合体，证实了与

传统的二维支架相比，新型三维静电纺丝纳米纤

维支架可更好地促进细胞的黏附和增殖，另因其

具有更大的连接孔隙和更致密的纳米纤维结构，

三维支架展现出更优异的促细胞成脂分化性能，

可增加脂肪生成率，用于软组织重建。以上研究

结果进一步证实了静电纺丝支架对乳腺脂肪组织

工程的适用性，或可成为乳房脂肪组织工程应用

的理想材料。 

3     常用于脂肪组织工程的种子细胞

种子细胞是用于种植或定植在支架中的细

胞，它们具有多能性和多向分化潜力，能促进支

架与周围组织的相互作用和整合。种子细胞的选

择和使用对于脂肪组织工程至关重要，其能够决

定支架的生物相容性、功能表现和长期稳定性。

种子细胞的来源多样，包括自体细胞、同种细

胞、异种细胞和干细胞等。自体细胞能够最大程

度地减少免疫排斥反应的风险，但可能会受到细

胞来源不足的限制。同种异体细胞具有相似的免

疫兼容性，但可能存在个体差异。与此不同的是，

异种细胞虽可解决细胞来源短缺的问题，但可能

会引发免疫排斥反应和疾病传播的风险。因此，

在选择种子细胞时，需全面考虑细胞的来源、特

性、功能及其对生物活性支架的适应能力，以确
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保在组织工程中取得最佳的效果和安全性。

间充质干细胞是成体干细胞的一种，可从多

种成人组织中分离出来，如骨髓、脂肪组织、脐

血和外周血、输卵管、胎儿肝和肺等。MSCs 具有

自我更新能力，并在体外通过特定诱导条件分化

为骨细胞、软骨细胞和脂肪细胞等 [28]。此外，

MSCs 拥 有 易 分 离 、 高 增 殖 和 低 免 疫 原 性 等 特

征 [29]，是近年组织工程和再生医学领域理想的

种子细胞。 

3.1     脂肪间充质干细胞

脂肪间充质干细胞来源于脂肪组织血管成分

细胞中天然存在的多能干细胞，具有多向分化潜

力和免疫调节作用，是目前组织工程和再生医学

最佳的干细胞来源之一，也是脂肪组织工程的理

想种子细胞。Bueno 等 [30] 首次证明脂肪组织中富

含多能性干细胞，将其命名为脂肪间充质干细

胞。ADSCs 具有多重定向分化潜能 (成骨、成脂、

成软骨细胞) 和超强的增殖能力，在治疗创伤性

损伤、疾病、组织再生和器官修复等方面具有优

势 [31]。同时它还能通过分泌相关因子发挥局部或

全身调节作用，包括促血管生成、抑制细胞凋

亡、调节免疫应答、介导炎症反应等 [32]。此外，

ADSCs 不仅保留了低免疫源性、强增殖能力、多

向分化潜能等特点，还具有来源广泛、体内储备

量大、对供区损伤小、能够在体外稳定增殖和凋

亡率低等优点 [33]。研究显示，提取相同单位的组

织，脂肪组织来源间充质干细胞数量是骨髓抽吸

物或脐带血来源的 300 倍左右，其在体外长期培

养中也具有更低的免疫原性和更稳定的遗传特性 [34]。

因而 ADSCs 是目前组织工程和再生医学最佳的干

细胞来源，是脂肪组织工程理想的种子细胞。 

3.2     骨髓间充质干细胞

MSCs 首先在骨髓中被发现，骨髓间充质干细

胞 (bone  marrow  mesenchymal  stem/stromal  cells，
BMSCs) 具有与 ADSCs 相似的生物学特性，不仅

具有定向分化潜力，易于体外分离培养，且具有

较强的传代能力，回输体内后仍具有高效稳定增

殖及低免疫原性等优点，是组织工程的良好种子

细胞 [35]。与 ADSCs 获取方式不同，BMSCs 是在

麻醉状态下，采取高侵入性方法从骨髓中分离得

到，存在一定感染风险 [36]。研究表明，1 g 脂肪组

织可产生约 2 × 106 个有核细胞，其中 ADSCs 数

量多达 2 × 105 以上，然而 1 mL 骨髓抽吸物产生

6 × 106 个有核细胞，其中 BMSCs 数量仅 6 × 103 ~
6 × 104，且其细胞数量、分化潜力和细胞寿命随着

患者年龄的增长而下降 [37]。因此，当 BMSCs 来源

于老年患者时，临床上可能无效，BMSCs 是否可

作为组织工程的理想种子细胞还需进一步探索。 

3.3     脐带间充质干细胞

脐带来源的间充质干细胞 (umbilical cord mes-
enchymal  stem cells，UC-MSCs) 是一种来源于脐

带组织的干细胞，存在于脐带凝胶质中，可表

现出与胚胎干细胞相同的特性 [38]。研究表明，

UC-MSCs 与 ADSCs、BMSCs 一样具有较低的免

疫原性，其低表达主要组织相容性复合体Ⅱ，而

高表达主要组织相容性复合体 Ⅰ，在同种异体移

植中具有优势，不会引起明显的免疫排斥反应 [39]。

UC-MSCs 获取容易、来源丰富、不涉及伦理和道

德问题，同时 UC-MSCs 还具有易扩增、多向分化

潜能等特点 [40]。但另有研究报道，由于脐带来源

差异，UC-MSCs 的质量和功能可能存在差异，且

在存储和传输中存在一些困难，这增加了其在组

织工程中的应用难度 [41]。 

3.4     乳腺干细胞

2006 年 Stingl 和 Shackleton 从小鼠中分离并

鉴定出乳腺干细胞 (mammary stem cells ，MaSCs)，
发现源自小鼠基底细胞的 MaSCs 在乳腺发育过程

中可以自我更新并分化为各种成熟细胞以形成特

定组织 [42]。研究表明，MaSCs 参与并维持乳腺组

织的稳态，促进妊娠期乳腺导管及分支的延长和

腺泡的发育，在乳腺生长发育中起到协调作用 [43]。

国内一项研究证实，蛋白 C 受体 Procr 标记的乳腺

基底细胞是多潜能的 MaSCs，其在移植实验中具

有极高的重构乳腺导管能力，在体内谱系示踪实

验中能够分化为基底细胞和管腔细胞，首次证明

了 MaSCs 具有多潜能性和高度再生的能力，这揭

示了 MaSCs 具有实现乳房组织再生的可塑性 [44]。

但研究还发现，在乳腺发育过程中，一旦 MaSCs
的调节通路被破坏或被异常调节，细胞将会异常

分化和增殖，从而导致乳腺癌的发生 [45]。然而，

这些途径的关键机制以及它们如何影响 MaSCs 的

行为仍不清楚。与此同时，MaSCs 具有体外定向

诱导分化成功率低、不易取材、极易损害正常乳

腺组织等问题，其作为种子细胞在未来发展中仍

有待进一步研究。 

4     结语

乳腺癌治疗中，乳房重建手术是常用方法。

自体组织重建和脂肪填充有限制，植入物乳房重

建是最成熟的选择，但其并发症仍不可忽视。脂
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肪组织工程作为一种新的解决方案，值得进一步

研究和应用。脂肪组织工程的关键要素包括种子

细胞、材料支架和生物活性物质所提供的生长环

境。脂肪间充质干细胞是最佳的种子细胞来源，

具有低免疫原性、强增殖能力和多向分化潜能。

静电纺丝技术制备的纳米纤维支架可根据需求进

行定制和调节，提供三维生长环境。其中支架的

微观结构和细胞外基质成分对脂肪组织存活至关

重要，而宏观特性应与正常脂肪组织相似，并形

成包含细胞基团、生长因子和脉管系统的三维结

构。并且新型工程化纳米纺丝支架可调控降解时

间，降解产物无毒且可代谢排出体外。然而，脂

肪组织工程仍面临一些挑战，如提升细胞存活

率、促进组织成熟度和提高支架的稳定性等。进

一步开发支架性能，配以合适的种子细胞，仍是

需要深入优化的痛点。对于术后随诊要求还需要

考虑影像判断的需求。此外，肿瘤安全性问题和

工业化生产也需要进一步研究。

综上所述，脂肪组织工程具有广阔的应用前

景，但面临的困境和问题也不容忽视，未来有必

要进行更多的基础和临床研究，相信在多学科研

究者的通力合作下，脂肪组织工程会取得突破性

的进展，更好为乳腺肿瘤患者服务。
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