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［摘 要］ 目的：探讨负载二甲基乙二酰甘氨酸（dimethyloxalyl glycine，DMOG）的光交联明胶（gelatin methacryloyl，GelMA）水

凝胶的促成骨分化作用以及对大鼠颅骨骨缺损的修复效果。方法：制备GelMA⁃DMOG水凝胶后，扫描电镜下观察其表面特

征，体外检测其降解时间；将小鼠成骨前体细胞MC3T3⁃E1培养于GelMA和GelMA⁃DMOG水凝胶表面，鬼笔环肽染色荧光观察

细胞骨架形态，CCK⁃8法检测其细胞毒性；成骨诱导后，通过碱性磷酸酶（alkaline phosphatase，ALP）染色、茜素红染色和qRT⁃
PCR检测成骨相关基因的表达，观察其对MC3T3⁃E1细胞成骨向分化的影响；构建大鼠颅骨骨缺损模型，4周和8周后观察Gel⁃
MA和GelMA⁃DMOG水凝胶对骨缺损的修复效果。结果：GelMA⁃DMOG水凝胶孔径大小、分布及降解时间与GelMA水凝胶相

比没有明显差异；两种水凝胶对MC3T3⁃E1细胞增殖均无明显影响；与培养在24孔板上的对照组相比，GelMA组可促进MC3T3
⁃E1细胞成骨向分化，而GelMA⁃DMOG组明显增强了细胞的成骨向分化和成骨相关基因Runx2、ALP和骨钙素的表达；体内实

验发现与GelMA组相比，GelMA⁃DMOG水凝胶处理组具有明显的促成骨成血管作用和较好的骨缺损修复效果。结论：GelMA⁃
DMOG水凝胶相对于GelMA材料自身的理化性能没有改变，且体外和体内实验显示该材料对于骨缺损修复具有较好的促进作

用，为骨组织工程治疗骨缺损的临床应用开辟了新途径。
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Bone tissue engineering study of DMOG⁃loaded photocrosslinked GelMA hydrogel
ZHANG Yanping*，CHEN Huahua，GU Yongchun，ZHOU Peigang
Department of Stomatology，Suzhou Ninth People’s Hospital，Suzhou 215200，China

［Abstract］ Objective：To investigate the effect of dimethyloxallyl glycine（DMOG）⁃ containing gelatin methacryloyl（GelMA）
hydrogel on promoting osteogenic differentiation in vitro，and the effect of repairing calvarial bone defects in rats in vivo. Methods：
After synthesizing GelMA ⁃ DMOG hydrogel，the surface characteristics were observed by scanning electron microscope，and its
degradation time was detected in vitro. Mouse osteoblast precursor cells MC3T3⁃E1 were cultured on the surface of GelMA and GelMA⁃
DMOG hydrogel. The cytoskeleton morphology was observed by fluorescence，and its cytotoxicity was detected by CCK⁃8 assay. After
cultured cells in osteogenesis induction medium，alkaline phosphatase（ALP），alizarin red staining and qRT⁃PCR were used to detect
the effect of two kinds of hydrogel on osteogenic differentiation of MC3T3⁃E1 cells. A rat calvarial bone defect model was constructed.
The effects of GelMA and GelMA⁃DMOG hydrogels on bone defect repair were observed after 4 and 8 weeks. Results：Compared with
GelMA hydrogel，there was no significant difference in the pore size，distribution，and degradation time of GelMA⁃DMOG hydrogel. The
two groups of hydrogel had no significant effect on the proliferation of MC3T3 ⁃E1 cells. Compared with control group，the GelMA
hydrogel cultured group slightly promoted osteogenic differentiation of MC3T3⁃E1 cells，while the GelMA⁃DMOG hydrogel cultured
group significantly enhanced the osteogenic differentiation and the expression of osteogenesis⁃related genes，such as Runx2，ALP，and
osteocalcin（OCN）. In vivo，compared with control and GelMA group，the GelMA⁃DMOG hydrogel group has a much better calvarial
bone repair effect. Conclusion：The physical and chemical properties of GelMA⁃DMOG hydrogel are not changed compared to GelMA
hydrogel. In vitro and in vivo experiments show that the GelMA⁃DMOG hydrogel can promote the repair of bone defects，which opens up
a new clinical application of bone tissue engineering in the treatment of bone defects.
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近年需要修复的颅颌面部骨缺损病例日益增

多，这对口腔颌面外科提出了更高的要求［1］。目前

临床上通常采用自体骨、异体骨或应用生物替代材

料等修复骨组织缺损［2］，但因自体骨和异体骨费用

较高、来源较少和易出现排斥反应，在临床应用依

然受限。单纯的骨替代物，如磷酸钙骨水泥、硫酸

钙骨水泥、羟基磷灰石、生物活性玻璃等，由于其成

骨能力和成血管能力仍存在不足，易引起骨愈合障

碍等，仍无法有效修复大面积骨缺损［3］。随着骨转

导生物可吸收材料及骨组织工程技术的发展，利用

自体细胞和支架材料来修复骨组织缺损成为研究

的热点［4］。

光交联明胶（gelatin methacryloyl，GelMA）水凝

胶最早于 2000年由Van Den Bulcke合成［5］。GelMA
水凝胶可以在紫外光（360~480 nm）照射下共价交

联固化，因此塑形性佳，固化后具有较好的机械性

能。体外实验证实GelMA水凝胶在2D和3D培养环

境中均为一种较好的细胞培养基质材料，包括小鼠

成骨前体细胞（MC3T3⁃E1）在内的多种细胞均可以

在固化的GelMA水凝胶中存活、增殖、分化、迁移，

并能够形成细胞与细胞间的交互网络。最近研究

证实，GelMA水凝胶作为支架材料具有修复皮肤、

肌肉肌腱、骨、软骨和神经等的潜能［6-7］。

低氧诱导因子⁃1α（hypoxia inducible factor⁃1α，
HIF⁃1α）能调控细胞的增殖、分化和多种基因的表

达。有研究发现骨髓间充质干细胞转染HIF⁃1α基
因后具有更好的成骨成血管能力，能够改善骨的修

复与再生。HIF⁃1α常氧浓度下易降解，可能的潜在

风险也阻碍了其在临床上的应用［8］。二甲基乙二酰

甘氨酸（dimethyloxalyl glycine，DMOG）是人工合成

的小分子脯氨酰羟化酶抑制剂，能够稳定常氧浓度

下HIF⁃1α在细胞中的表达，与HIF⁃1α相比更有希望

安全应用于临床［9］。本实验旨在构建负载DMOG的

光交联水凝胶GelMA⁃DMOG，通过体外实验观察其

对MC3T3⁃E1细胞增殖和成骨向分化的影响，体内

实验观察其对大鼠颅骨缺损修复的效果，评价Gel⁃
MA⁃DMOG水凝胶在骨组织工程治疗骨缺损中的作

用和意义。

1 材料和方法

1.1 材料

雄性 SD大鼠（体重 250 g左右），购自上海苏尚

生物科技有限公司。明胶（吉林罗赛洛明胶有限公

司）；甲基丙烯酸酐（北京百顺化学科技有限公司）；

DMOG（上海陶素生化科技有限公司）；胎牛血清

（FBS）、胰蛋白酶、青链霉素（Gibco公司，美国）；α⁃
MEM培养基（Hyclone公司，美国）；CCK⁃8试剂盒

（Dojindo公司，日本）；地塞米松、抗坏血酸、β⁃甘油

磷酸钠（Sigma⁃Aldrich公司，美国）；逆转录试剂盒、

qRT⁃PCR试剂盒（TaKaRa公司，日本）；CO2恒温孵

箱、离心机（Thermo公司，美国）；荧光倒置显微镜

（蔡司ZEISS 公司，德国）；实时荧光定量PCR仪（Bio
⁃Rad公司，美国）；酶标仪（Bio⁃Tek公司，美国）；脱水

机、包埋机、切片机、临界点干燥仪（Leica公司，德

国）；发射扫描电镜（FESEM，Hitachi 4800公司，日

本）；Micro⁃CT仪（Skyscan公司，比利时）。

1.2 方法

1.2.1 GelMA和GelMA⁃DMOG水凝胶的制备

合成GelMA的主要实验步骤如下：取20 g甲基

丙烯酸酐加入预热的 200 mL灭菌 PBS溶液中水浴

搅拌2 h后，每隔2 min缓慢滴加1次1 mL甲基丙烯

酸酐，共滴加 16次，边滴加边 60 ℃水浴搅拌，滴加

结束后加入 800 mL预热的 PBS溶液终止反应。将

混合液放入14 kDa的透析袋中室温透析1~2周以除

去未反应的单体。用中性滤纸抽滤后的GelMA混

合液-80 ℃冷冻至少 24 h，室温干燥储存，待用。

GelMA⁃DMOG则是先用PBS缓冲液配制浓度为500
μmol/L的DMOG溶液，然后用DMOG溶液制备Gel⁃
MA⁃DMOG水凝胶。GelMA/GelMA⁃DMOG水凝胶支

架材料具体制备过程如下：取冷冻干燥的 GelMA
200 mg，溶于 2 mL 37 ℃的PBS溶液中，直至完全溶

解形成10%（W/V）溶液。在360 nm波长紫外灯下照

射3 min，即可形成GelMA水凝胶薄片。

1.2.2 扫描电镜（SEM）观察水凝胶表面形貌

将GelMA及GelMA⁃DMOG水凝胶经过冷冻干

燥，真空下膜表面喷金后，在 SEM下观察形态并拍

摄图片，使用Nanomesure软件测得水凝胶膜截面孔

洞的孔径。

1.2.3 GelMA及GelMA⁃DMOG水凝胶的体外降解

取同等质量光固化后的两种水凝胶（质量记为

W0）放入 15 mL离心管中，加入 5 mL的 PBS，置于

37 ℃恒温水浴摇床。每天观察水凝胶降解情况并

在规定的时间点（5、10、15、20、25 d），尽可能取尽液

体并对剩余的水凝胶称重（记为Wt），然后加入新的

PBS，每个时间点每个样本重复检测3次。降解率=
（W0-Wt）/W0×100%。

1.2.4 小鼠MC3T3⁃E1细胞的培养

将冻存的MC3T3⁃E1细胞复苏，使用α⁃MEM培
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养基（含10% FBS、100 U/mL 青霉素和100 μg/mL 链

霉素），放入 37 ℃、5% CO2培养箱。每 2 d更换 1次
培养基，待细胞增殖至培养皿的 80%时，将细胞按

照 1∶3 比例进行传代备用。

1.2.5 GelMA及GelMA⁃DMOG水凝胶对MC3T3⁃E1
生长增殖的影响

光固化的GelMA和GelMA⁃DMOG水凝胶置于

96孔板中，PBS清洗消毒后，1×104个细胞接种于不

同水凝胶材料及空白孔板中。培养3 d后行鬼笔环

肽（phalloidin）及DAPI染色，荧光显微镜下观察细

胞形态及黏附情况；按照上述分组分别培养1、3、5、
7 d时，弃去细胞上清，加入CCK⁃8检测液反应后，于

酶标仪下检测450 nm波长处的吸光度，每个时间点

每组3个复孔。

1.2.6 GelMA及GelMA⁃DMOG水凝胶对MC3T3⁃E1
细胞成骨向分化能力的影响

首先按前述方法接种2×104个细胞于不同水凝

胶材料及空白24孔板中，在培养箱中培养24 h，直至

细胞充分贴壁生长。每 2 d更换成骨诱导培养基

（10% FBS，100 U/mL 青霉素和 100 μg /mL 链霉素，

100 nmol/L地塞米松，50 μg/mL抗坏血酸和10 mmol/L
β⁃甘油磷酸钠）。14 d时行ALP染色，21 d时行茜素

红染色，显微镜下拍照，使用 Image J软件分析照片

中ALP和茜素红阳性面积百分率。

1.2.7 qRT⁃PCR检测成骨相关基因

按前述方法接种 1×105个细胞于 6孔板内成骨

诱导 7 d后，TRIzol试剂盒提取各组细胞总RNA，使

用逆转录试剂盒合成 cDNA，qRT⁃PCR检测成骨相

关基因核心结合因子2（runt⁃related transcription fac⁃
tor 2，Runx2）、碱性磷酸酶（alkaline phosphatase，
ALP）和骨钙素（osteocalcin，OCN）的基因表达水平。

所用引物如表1所示，由上海生工生物工程股份有限

公司合成。GAPDH作为内参，通过2-ΔΔCT方法计算各

指标的相对量。

1.2.8 大鼠颅骨缺损模型检测 GelMA 及 GelMA⁃
DMOG水凝胶体内促成骨效果

取健康雄性SD大鼠18只构建双侧颅骨临界骨

缺损模型。本实验经苏州市第九人民医院伦理学

委员会批准。按照 3 mL/kg体重腹腔注射 10%水合

氯醛麻醉。切开皮肤、皮下及骨膜后，用直径 5 mm
电钻在中线两侧钻孔，去除颅骨全层。按压止血

后，用移液器注入200 μL PBS或不同水凝胶于骨缺

损部位，紫外光照射 3 min固化水凝胶后，依次缝

合。一共获得36个颅骨缺损，根据是否植入及植入

材料的不同，随机分为空白对照组（Control）、GelMA
水凝胶组和GelMA⁃DMOG水凝胶组。在术后4周、8
周各处死 9只大鼠，颅骨用 10%中性福尔马林固定

后Micro⁃CT扫描，使用Mimics重建三维图像，CTAn
软件分析造模区域的骨密度和骨量。样品Micro⁃CT
扫描后，使用EDTA脱钙液脱钙 21 d，梯度脱水，石

蜡包埋，切片，HE染色，显微镜观察拍照。

1.3 统计学方法

采用SPSS16.0统计软件。计量资料以均数±标
准差（x ± s）表示，多组间比较采用单因素方差分析，

两两比较采用 LSD⁃t检验。P＜0.05为差异有统计

学意义。

2 结 果

2.1 GelMA/GelMA⁃DMOG水凝胶的表面形貌和降解

如图 1A 所示，未聚合的 GelMA 和 GelMA ⁃
DMOG水凝胶为透明液态，完全固化后的水凝胶则

为半透明样薄层，表面光滑。SEM观察显示两种

水凝胶均为低密度、高孔隙率和孔道互相连通的

通孔结构（图 1B）。两种水凝胶的孔径相近，为

100~500 μm，平均（150±30）μm。两种水凝胶的降

解时间也无明显差异，均在 22 d左右完全降解（图

1C）。这些结果显示DMOG溶液制备的GelMA水凝

胶并没有影响其表面形貌和降解。

2.2 GelMA⁃DMOG 水凝胶对MC3T3⁃E1细胞黏附

和增殖的影响

为了明确加入DMOG对GelMA水凝胶支架的

生物学性能是否有影响，首先观察了MC3T3⁃E1细

胞在两种水凝胶上的生长黏附情况。鬼笔环肽和

DAPI染色后荧光显微镜观察可见，在两种水凝胶上

细胞黏附和生长情况都很好，细胞亮度高且均匀，

伪足伸展长（图 2A）。CCK⁃8检测两种水凝胶对

MC3T3⁃E1细胞增殖的影响，结果显示与在 96孔板

表1 各基因引物序列

Table 1 Primer sequences of the genes

基因

GAPDH

Runx2

OCN

ALP

引物序列（5′→3′）
上游引物：AGGTCGGTGTGAACGGATTTG
下游引物：TGTAGACCATGTAGTTGAGGTCA
上游引物：GACACTGCCACCTCTGACTT
下游引物：GATGAAATGCTTGGGAACTG
上游引物：CGGCCCTGAGTCTGACAAA
下游引物：GCCGGAGTCTGTTCACTACCTT
上游引物：ACGTGGCTAAGAATGTCATC
下游引物：CTGGTAGGGGATGTCCTTA
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A：GelMA和 GelMA⁃DMOG水凝胶固化前和固化后的大体照

片；B：两种水凝胶横截面扫描电镜照片（×400）；C：两种水凝胶的降

解率，n=3。
图1 GelMA/GelMA⁃DMOG水凝胶的大体观、表面形貌和

降解率

Figure 1 General observation，surface morphology and
degradation rate of GelMA/GelMA⁃DMOG hy⁃
drogels

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10
0

降
解

率
（
%）

0 5 10 15 20 25
时间（d）

GelMAGelMA⁃DMOG
C

Control
GelMA
GelMA⁃DMOG

1.0
0.8
0.6
0.4
0.2
0.0

吸
光

值
（
490

nm）

1 3 5 7

Gel
MA

⁃DM
OG

Gel
MA

鬼笔环肽 DAPI MergeA B

A：MC3T3⁃E1细胞在两种水凝胶上培养3 d后行鬼笔环肽和DAPI荧光染色（×400）；B：MC3T3⁃E1细胞分别在96孔板（Control）和两种水凝

胶上培养1、3、5、7 d后，CCK⁃8检测细胞增殖活性，n=3。
图2 MC3T3⁃E1细胞在GelMA/GelMA⁃DMOG水凝胶上的黏附生长和增殖情况

Figure 2 Adhesion and proliferation of MC3T3⁃E1 cells cultured on GelMA/GelMA⁃DMOG hydrogels

培养时间（d）

上培养的对照组（Control）相比，GelMA 和 GelMA⁃
DMOG水凝胶组对细胞的增殖无明显影响，说明两

种水凝胶均具有很好的生物相容性（图2B）。
2.3 GelMA/GelMA⁃DMOG 水凝胶对 MC3T3⁃E1 细

胞成骨向分化的影响

ALP染色结果显示，与培养在24孔板上的Con⁃
trol组相比，细胞培养 14 d后GelMA水凝胶培养组

ALP阳性面积百分率略有提升；与Control和GelMA
组相比，GelMA⁃DMOG水凝胶培养组ALP阳性面积

明显增加，差异有统计学意义（图3A、B）。茜素红染

色可反映钙盐沉积的情况，细胞培养21 d后行茜素

红染色，结果发现，与Control组相比，GelMA和Gel⁃
MA⁃DMOG培养组茜素红阳性面积百分率均明显增

高，GelMA⁃DMOG组与GelMA组相比也明显增高，

差异有统计学意义（图3A、C）。
检测细胞在 3种条件下培养 7 d后成骨相关基

因的表达情况。结果显示，与Control组和GelMA组

相比，GelMA⁃DMOG组Runx2、ALP和OCN基因的表

达水平均明显上调，差异有统计学意义。而与Con⁃
trol组相比，GelMA组Runx2和ALP的基因表达水平

也有一定程度的上调（图3D~F），这与细胞染色的结

果相一致。这些结果提示，负载DMOG明显增强了

GelMA水凝胶的促细胞成骨向分化能力。

2.4 GelMA⁃DMOG水凝胶对大鼠颅骨骨缺损的修

复效果

构建大鼠双侧颅骨临界骨缺损模型并植入Gel⁃
MA或GelMA⁃DMOG水凝胶，无植入材料设为Con⁃
trol组（图4A）。术后所有SD大鼠的活动、进食以及

大小便均正常。所有动物的切口愈合良好，无红
肿，无渗出，无流脓，无皮肤坏死或破溃。术后 4周
和 8周，过量麻醉处死大鼠后取大鼠颅骨行Micro⁃
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A：MC3T3⁃E1细胞分别在24孔板（Control）和两种水凝胶上培养14 d后行ALP染色（上），培养21 d后行茜素红染色（下），显微镜下拍摄细

胞染色照片（×100）；B：Image J分析ALP染色阳性面积百分率；C：Image J分析茜素红染色阳性面积百分率；D~F：MC3T3⁃E1细胞分别在6孔板

（Control）和两种水凝胶上培养7 d后，成骨相关基因Runx2、ALP和OCN的相对表达水平。两组比较，*P < 0.05，**P < 0.01，***P < 0.001（n=3）。
图3 GelMA/GelMA⁃DMOG水凝胶对MC3T3⁃E1细胞成骨向分化的影响

Figure 3 Effect of GelMA / GelMA⁃DMOG hydrogels on osteogenic differentiation of MC3T3⁃E1 cells

CT扫描检测。三维重建后发现，Control组骨缺损并

无明显的修复，边缘不规则且模糊；GelMA组随着

时间的延长骨缺损面积有减小，边缘较毛糙；GelMA
⁃DMOG组骨缺损面积显著减小，边缘极不规则（图

4B）。对缺损区域（红色圆圈区域）分析发现，与

Control和GelMA组相比，GelMA⁃DMOG组骨密度和

骨量均明显增加（图 4C~D）。HE染色发现，在Con⁃
trol组骨缺损区域充满大量纤维组织，期间分布少

量新生毛细血管；GelMA组在术后 4周时主要为纤

维样组织，术后8周时可以发现大量不成熟编织骨；

GelMA⁃DMOG组在术后4周时可见在残余材料周围

大量新生血管网和编织骨形成，术后 8周时则可见

成熟及不成熟的板层骨交替排列，存在大量成熟骨

小梁及微血管结构（图 4E）。这些结果提示，负载

DMOG后，明显增强了GelMA水凝胶的骨缺损修复

能力。

3 讨 论

在体内组织中，细胞之间含有细胞外基质（ex⁃
tracellular matrix，ECM）。ECM中包含了大量细胞分

泌的细胞因子，为细胞提供了一个具有组织活性的

3D环境。骨组织是一种坚硬的结缔组织，也是由细

胞和ECM构成。骨的ECM主要由大量固体无机盐

和Ⅰ型胶原组成，其中胶原纤维是矿物沉积、骨传

导和骨诱导的基础［10］。应用于骨软骨组织工程的

水凝胶材料有很多种，从聚乳酸水凝胶、聚己酸内

酯水凝胶、透明质酸水凝胶到胶原水凝胶等。胶原

是ECM中主要成分之一，具有更好的生物相容性和

低免疫原性，但单纯的胶原水凝胶存在机械强度不

足，耐热性欠佳等缺陷。

GelMA是一种经过改良修饰的天然ECM水凝

胶，兼具了天然和人工水凝胶的优势。而通过一定

的手段方法来调控 GelMA的孔隙率、孔径和降解

率，可以使其获得一个理想的力学性能，适宜所有

种类的细胞的黏附、伸展和增殖。这一特性比Ⅰ型

胶原水凝胶有更为明显的优势［11］。而且，GelMA的

主要成分为明胶，是来源于胶原水解产物的生物高

分子，富含精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸黏附肽序列（ar⁃
ginine glycine aspartic acid，RGD）和基质金属蛋白酶

敏感性降解位点。RGD序列存在于多种细胞外基

质中，可与多种整合素特异性结合，能有效地促进

细胞对生物材料的黏附，具有更佳的骨组织工程应
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图4 GelMA/GelMA⁃DMOG水凝胶对大鼠颅骨骨缺损的修复

Figure 4 Effect of GelMA/GelMA⁃DMOG hydrogels on repairing rat calvarial bone defect
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用潜能。如GelMA复合软骨来源基质颗粒能够促

进多能干细胞软骨向分化［6］，GelMA作为支架材料

负载成骨生长肽能够用于大鼠股骨髁骨缺损的修

复［12］。研究发现材料表面孔径大于 100 μm能促进

新骨形成［13］。本研究制备的GelMA水凝胶具有多

微孔和相互交通的结构，孔径大小合适，非常利于

骨的形成。体外细胞实验也可以发现，GelMA水凝

胶对细胞没有毒性，具有良好的生物相容性。

HIF⁃1α是一个在缺氧环境下被激活，能够影响

细胞对葡萄糖的利用、铁转运、血细胞形成、血管发

生、细胞的存活和凋亡诱导干细胞的转录因子，在

骨再生时成骨和成血管的偶联反应中也发挥了重

要作用［8］。研究证实HIF⁃1α在骨组织的形成和再生

中发挥非常重要的作用［14］。有研究发现激活HIF⁃

1α的表达能够促进牵张成骨术中骨的再生，加速骨

组织的形成［15］。同时，HIF⁃1α是血管内皮生长因子

（vascular endothelial growth factor，VEGF）的上游基

因，HIF⁃1α过表达能够增强 VEGF在细胞中的分

泌。然而在常氧环境下，脯氨酸羟化酶（prolyl hy⁃
droxylases，PHD）能够羟基化HIF⁃1α，使其泛素化并

迅速降解，无法发挥相应的功能。PHD 抑制剂

DMOG能够在常氧条件下抑制PHD的活性，从而上

调HIF⁃1α基因的表达［16］。有研究报道将DMOG及

氯化钴负载到多孔生物活性玻璃材料上，同时在材

料上培养间充质干细胞，培养一定时间后其成骨及

成血管相关的基因均得到明显上调，而且体内实验

表明负载有氯化钴或DMOG处理的间充质干细胞

的材料能有效促进颅盖骨骨缺损愈合［17-18］。本研究

··1454



使用GelMA水凝胶作为支架材料负载了DMOG，体

外实验表明与GelMA相比，GelMA⁃DMOG水凝胶能

明显增强MC3T3⁃E1细胞的成骨向分化。大鼠颅骨

骨缺损模型体内实验则显示，GelMA⁃DMOG水凝胶

能显著增强骨缺损的修复。从HE染色可以发现，

在GelMA⁃DMOG材料周围存在大量新生血管，而在

骨的生物性构建中，血管化的完善与否将对骨形成

的质与量起着举足轻重的作用［19］。

因此，本研究制备出的可注射光固化GelMA⁃
DMOG水凝胶具有良好的生物相容性和较好的促成

骨和促血管生成的能力。而GelMA水凝胶本身作

为一种 3D支架也可以通过负载种子细胞来促进骨

的修复，因此GelMA⁃DMOG水凝胶有望作为一种新

型的骨修复支架材料应用于骨缺损修复。
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