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摘要 骨细胞是生长于骨组织中的重要功能性细胞，承载着力学感知、骨重建平衡、机体矿物质代谢和内稳态调节等多种重

要功能．骨陷窝 -骨小管网络系统为骨细胞生长和功能发挥提供了稳定的结构微环境，骨基质的主要成分玉型胶原蛋白和羟
基磷灰石是骨细胞黏附、细胞与细胞以及细胞与细胞外基质相互作用的生化微环境基础．而骨细胞多种生理功能的发挥离不

开其对周围力学微环境变化的感知与响应．此外，骨细胞对周围环境非常敏感，微环境结构、生化组成和力学刺激的变化会

对骨细胞结构和功能产生较大影响．因此，在微环境基础上研究骨细胞的结构和功能，是阐明骨细胞力学感知机制、发现骨

细胞新的生物学功能的前提．然而，骨陷窝 -骨小管网络系统复杂的结构和坚硬的质地，给在体研究带来了很大的困难．体
外构建骨细胞仿生微环境成为骨细胞结构功能研究的必经之路．本文系统介绍了骨细胞的结构、生化和力学微环境，回顾了

体外骨细胞微环境仿生模拟技术的最新进展，旨在为骨基础生物学、组织工程和再生医学的发展提供参考．
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骨骼具有坚硬的结构和恒定的外形，能够为机

体提供稳定的机械支撑，保护内部器官，并具有自

我更新能力和机体代谢调节功能[1]，而骨组织中的

三种主要功能性细胞———骨细胞、成骨细胞和破骨

细胞，通过间隙连接途径或旁分泌途径的相互作

用，在维持骨组织的结构稳定和功能动态平衡中发

挥作用．骨细胞是骨组织中含量最丰富、寿命最长

的细胞，约占骨组织细胞总数的 90%～95%，生长
在骨陷窝 -骨小管网络系统中，寿命长达数十年，
承载着诸多重要功能：a．力学感知功能，感知骨
组织内部的力学微环境变化，并将力学信号转化为

生化信号；b．骨重建调节功能，通过直接调节成
骨细胞的骨形成活性和破骨细胞的骨吸收活性，调

节骨重建的平衡；c．骨骼矿化调节功能；d．机体
矿物质代谢调节功能；e．内分泌功能，能够分泌
可溶性因子作用于远距离的靶器官，如肾脏和肌

肉；f．自噬功能，能够重建骨陷窝周围的骨基质[2-4].
坚硬的骨基质和复杂的骨陷窝 -骨小管网络系

统，是骨细胞发挥力学感知、骨平衡和内稳态调节

等功能的微环境基础，但也正是此环境的特殊性，

限制了对骨细胞结构和功能的深入研究[5]．骨细胞

发挥力学感知的机制是什么?骨细胞是否具有新的
生物学功能?能否在骨细胞中发现骨科疾病治疗的
药物靶点?对骨细胞结构功能的深入研究以及新功
能的发现还需要更多研究者的努力和新技术方法的

引进．

体外骨细胞培养与研究方法的发展，以及

MLO-Y4、MLO-A5、IDG-SW3等骨样细胞系的建
立[6-8]，为骨细胞结构功能研究提供了便利，获得

了大量有价值的研究数据．但是越来越多的研究发

现，细胞对周围的生长环境，尤其是直径在 10～
100 滋m范围内的微环境非常敏感，微环境结构 (二
维 /三维结构)、生化组成和力学刺激等因素的变
化对细胞形态、活性、功能，以及与邻近细胞的相
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1援2 骨细胞的生化微环境

骨组织是由有机成分和无机盐构成的复合物．

有机成分包括胶原蛋白和非胶原蛋白两大类，玉
型胶原蛋白是主要的有机成分，占总有机物的

90%～95%，胶原纤维 (50～500 nm)以同心圆方式

分布于哈佛氏管周围，形成致密的网络结构，为无

机盐的沉积提供了模板[23-24]．吁型胶原蛋白在骨基
质所占比例很少[25]．除胶原蛋白外，骨基质中还包

含有数种非胶原蛋白，如骨钙素 (osteocalcin)，分
子质量为 6 ku，占成熟骨组织非胶原蛋白总量的

互作用影响较大[9-11]，此外，二维和三维环境中细

胞的力生物学参数也存在显著的差异，包括细胞刚

度[12]、黏着斑复合物的形态[13]，以及标志物的表达

等[14]．与生长于二维平面上的细胞相比，生长在三

维环境中的细胞表现出的生物学特征更接近体内环

境中的细胞特征．因此，若想进一步揭示骨细胞更

真实的神秘功能，探明其发挥功能的分子机制，有

效的研究途径是：发展骨细胞微环境仿生模拟技

术，模拟体内骨细胞的结构、生化和力学微环境，

在可控条件下研究骨细胞的功能及其机理．本文参

阅大量研究性论文，对骨细胞的结构、生化和力学

微环境做了系统的介绍，并回顾了体外骨细胞微环

境仿生模拟技术的研究进展，旨在为骨基础生物

学、组织工程和再生医学的发展提供参考．

1 骨细胞微环境

1援1 骨细胞的结构微环境

解剖学上，骨组织的结构单元尺寸相差较大，

从构成骨组织的分子、细胞到组织、器官水平，存

在 9～10个数量级的差别[15]．在宏观尺度上，骨组

织由松质骨和包裹在其外层的皮质骨构成．松质

骨孔隙率高达 50%～90%，孔径约为 1 mm，骨密
度较低；而皮质骨结构致密，孔隙率仅为 6.1%～
13.1% [16]．在微观尺度上，皮质骨由基本结构单

元———骨单元 (osteon)构成，骨单元平均横截面积
仅为 45 405 滋m2[17]，中央为哈佛氏管，周围为骨陷

窝 - 骨小管网络系统，其中骨陷窝平均体积约为
298.5 滋m3[18]，骨小管的直径约为 150～550 nm [19]，

骨小管与骨陷窝相互连通，形成网络状结构．骨细

胞是具有极性的多树状突起细胞 (每个细胞约含有
50～60个突起)，体积约为 110～279 滋m3[20]，其中

胞体存在于骨陷窝中，细胞突起平均直径约为

(104依69) nm[3]，呈放射状穿过骨小管，细胞突起通

过纤维状的横向元件 (transverse elements)与骨小管
基质之间形成连接，使细胞突起处于骨小管腔中

央．骨小管中充满组织液，通过间隙流为骨细胞供

给养分、运送细胞因子及代谢废物[21]．此外，骨细

胞突起还可穿过骨小管延伸至周围的骨陷窝和骨表

面，与骨细胞以及骨表面的其他骨组织细胞形成连

接[22]．因此，骨陷窝 -骨小管网络系统构成了骨细
胞生存和发挥功能的结构微环境 (图 1)．

Fig. 1 The structural and chemical microenvironment of osteocyte
图 1 骨细胞的结构微环境与生化微环境

A:长骨; B:皮质骨; C:骨单元; D, E:骨小管构成了骨细胞的结构微环境; F:有机成分 (主要是玉型胶原蛋白)和无机盐 (羟基磷灰石)构成了骨

细胞的生化微环境.
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Fig. 2 The main mechanical microenvironment of osteocyte
图 2 骨细胞的主要力学微环境

细胞外基质蛋白 功能

胶原蛋白 玉型胶原蛋白 保持骨组织的抗拉强度

吁型胶原蛋白 保持骨组织的抗拉强度

非胶原蛋白 骨钙素 促进骨基质矿化

骨桥蛋白 促进细胞黏附和骨基质矿化

骨唾液酸蛋白 2 促进骨基质矿化

骨黏连蛋白 促进细胞黏附

纤连蛋白 促进细胞黏附

血小板反应蛋白 促进细胞黏附

15%左右，是骨基质中含量最多的非胶原蛋白[25]．

此外还有骨桥蛋白 (osteopontin)、骨唾液酸蛋白 2
(bone sialoprotein-2)、骨黏连蛋白(osteonectin)、纤
连 蛋 白 (fibronectin)、 血 小 板 反 应 蛋 白

(thrombospondin) 等[25]．除了作为无机盐沉积的支

架，骨基质蛋白还为骨细胞黏附和发挥功能创造了

生化微环境 (表 1)．

羟基磷灰石是骨组织的主要无机盐成分，以平

均直径约为 4 nm的纳米晶体形式沉积于有机物网
络中．这些力学特性相差极大的各组分相互作用，

在纳米尺度上组织成型，构成了致密的骨组织，并

决定了骨骼的强度、刚度和韧性等基本力学特性．

骨细胞通过细胞表面的整联蛋白、黏着斑蛋白等与

细胞外基质之间发生相互作用，促使细胞突起延伸

入骨小管中，发挥骨细胞力学感知和骨组织内稳态

调节功能 (细胞 -基质相互作用)[24-25]．因此，骨组

织的有机成分和无机盐为骨细胞发挥功能提供了良

好的生化微环境 (图 1)[24-25]．

1援3 骨细胞的力学微环境

骨组织作为机体的承重和机械支撑结构，在机

体不同状态下会因承受不同的力学载荷而发生不同

程度的应变．在宏观水平上，日常活动中骨组织应

变为 1 000～2 000 滋着 (0.1%～0.2%)，废用性骨组
织的应变小于 1 000 滋着 ( < 0.1%)，高强度训练可使
骨组织发生高达 3 000 滋着 (～0.3%) 的应变；骨组
织应变小于 1 000 滋着，骨吸收功能增强，应变大于
3 000 滋着骨形成功能增强，而当应变大于 4 000 滋着
(0.4%)时会发生骨折[26]．如前所述，骨组织的基本

结构单元———骨单元，由骨陷窝 -骨小管网络系统
构成，其结构的复杂性使微观水平的应变与宏观水

平的应变存在极大差异．Nicolella等[27]利用数字图

像相关应变测量技术，测得骨组织应变为 2 000 滋着
时，骨陷窝周围基质应变达到 30 000 滋着，比组织
水平的应变大 15 倍．在此基础上，Nicolella 和
Schneider等[28-29]利用显微成像技术测得组织水平应

变为 2 000 滋着 时，骨陷窝周围基质平均应变在
7 500～20 000 滋着之间，最大应变高达 35 000 滋着.
此外，Verbruggen等[26]基于共聚焦成像的高分辨率

图，构建了骨细胞微环境模型，推测组织水平具有

生理活性的力学载荷 (3 000 滋着)能够引起骨细胞自
身发生 10 500～12 000 滋着的应变．以上实验研究
和理论分析结果虽然在微观水平的应变数据上存在

差异，但有一点可以确定的是，骨陷窝 -骨小管网
络系统对组织水平的应变具有显著放大作用．构成

骨陷窝 -骨小管网络系统的骨基质应变会对骨细胞
产生拉伸或压缩应力刺激，引发骨细胞的力生物学

反应，因此骨基质应变构成了骨细胞的重要力学微

环境 (图 2)．

Table 1 The extracellular matrix proteins
found in bone[24鄄25]

表 1 骨组织细胞外基质蛋白[24鄄25]

皮质骨
压缩应力

骨单元

应力

骨陷窝

骨细胞
拉伸应力

振荡流

时间

液
流
方
向

单向流

骨小管

细胞突起

横向元件
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骨组织应变会对骨陷窝 -骨小管网络的不同部
位产生不同应力，进而引起骨小管中组织液顺压力

梯度流动[30]．通常认为，骨小管中液体流动产生的

流体剪切力，能够将应力信号传递给骨细胞，引发

骨重建[31]．由于机体活动类型不同，骨组织承受的

力学载荷也不同，因此，骨陷窝 -骨小管网络系统
中的液流呈现复合流动状态，主要包括振荡流和单

向流 (图 2)．振荡流通常由骨骼系统的周期循环运
动引发，如行走或跑步；单向流通常由姿势改变引

发，如从坐姿到站姿的转变[32]．骨组织中液流产生

的流体剪切力变化范围较大，且不同物种或不同骨

组织均存在差异，目前尚无有效的流体剪切力测定

技术．Mi等[33]利用数学模型推测火鸡和公鸡骨组

织流体剪切力范围是 0.2～20 dyne/cm2，Price等[34]

利用实验和数学模型，推测骨细胞突起承受的最大

剪切力约为 50 dyne/cm2．骨细胞突起富含肌动蛋

白骨架，是整个细胞中对力学刺激最敏感的部分，

细胞突起通过纤维状的横向元件与骨小管基质之间

形成连接[35]，对流体剪切力刺激具有一定的放大作

用．因此流体剪切力微环境是骨细胞的另一个重要

的力学微环境[36]．

骨组织的固液界面处，固相界面的负电荷吸引

液相中的正电荷，使正电荷聚集于骨表面，形成

“双电荷层” [37]．骨组织应变导致液体顺压力梯

度的流动，会在流动方向上产生流动电位和电磁

场[37-38]．体内和体外实验证实外源性电磁场能够增

加骨组织细胞的活性，但是持续力学加载产生的内

源性电磁场并不会对骨细胞产生显著的影响[37-40]．

由此可见，骨基质应变和由此引发的流体剪切

力构成了骨细胞的主要力学微环境，对骨细胞活性

和功能发挥具有重要意义．

2 骨细胞微环境模拟技术

骨陷窝 -骨小管网络系统为骨细胞提供独特的
结构、生化和力学微环境的同时，其坚硬的质地和

复杂的结构也给在体深入研究骨细胞功能带来了很

大的困难．结合骨陷窝 -骨小管网络系统的特点，
构建骨细胞仿生微环境，不但能够克服在体研究的

困难，还能弥补传统体外二维培养与体内微环境相

差甚远的不足[14]，为骨细胞结构功能研究开辟了新

途径．

2援1 结构/生化微环境模拟技术
模拟骨细胞周围的结构、生化微环境，是体外

骨细胞仿生培养和形态、功能研究的基础．研究者

通常采用与骨基质组分类似的天然材料或人工合成

的仿生材料，构建多孔三维支架，实现结构、生化

微环境模拟和骨细胞的仿生培养．取材自人或动物

骨组织的松质骨，保持了体内骨细胞微环境的结构

特点和生化组成，成为体外骨细胞仿生培养和功能

研究的可选材料[41-42]．但是由于松质骨来源有限，

取材成本高，批次间质量无法控制，限制了其在骨

细胞培养和功能研究中的广泛应用．

天然玉型胶原蛋白是常用的骨细胞三维培养支
架材料[8, 43-44]，其富含羧基活性基团，为羟基磷灰

石沉积提供了活性位点[45-46]，便于构建胶原 -羟基
磷灰石复合支架，是仿生模拟骨细胞结构、生化微

环境的常用材料．利用玉型胶原蛋白在 37℃中性
溶液中快速固化形成弹性凝胶的特点，将胶原蛋白

中性溶液与骨细胞悬液混合，放置在 37℃培养箱
中固化，即可实现骨细胞的三维培养[44]．胶原纤维

形成微米 /纳米多孔三维网络，其孔隙为骨细胞胞
体的生长和突起的延伸提供了足够的三维空间，并

能够满足 O2/CO2和营养物质的供给．基于 Ca2+和

HPO4
-与羧基基团相互作用，在胶原纤维表面形成

羟基磷灰石的原理，采用 Na2HPO4和 CaCl2溶液沉

积法，即可在已固化的胶原纤维上沉积羟基磷灰

石，形成复合支架[14]．采用与血液中离子浓度相似

的模拟体液 (5.0 mmol/L K+，142.0 mmol/L Na+，

2.5 mmol/L Ca2+，1.5 mmol/L Mg2+，103.0 mmol/L
Cl-，10.0 mmol/L HCO3

-，1.0 mmol/L HPO4
2-)浸润

胶原凝胶，能够在胶原纤维表面均匀地沉积无定型

羟基磷灰石，显著增强胶原凝胶的硬度，并且通过

调整模拟体液的沉积时间等，可有效调节羟基磷灰

石的沉积量，有利于获得胶原 -羟基磷灰石复合三
维支架[45-46]，为体外仿生模拟骨细胞的三维网络状

结构微环境和胶原 -羟基磷灰石复合生化微环境提
供了便利．

人工合成的无机或有机生物材料因具有良好的

生物相容性，也成为构建骨细胞微环境的备选材

料．目前研究比较多的无机生物材料主要是生物玻

璃和磷酸钙生物陶瓷．生物玻璃的基本组成成分是

SiO2、Na2O、CaO和 P2O5
[47]，磷酸钙生物陶瓷主要

有羟基磷灰石 (HA)、茁 磷酸三钙 (茁-TCP)，以及
HA与 茁-TCP构成的双相磷酸钙 (BCP)等[48-50]．用

于构建骨细胞三维培养支架，模拟骨细胞结构微

环境的有机聚合物材料种类较多，如聚己内酯

(PCL)[51]、聚乳酸[52]、聚氨酯[53]、聚乳酸 -乙醇酸共
聚物 (PLGA)[54]、聚丙交酯、聚乙交酯及其共聚物
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Fig. 3 Schematics of mechanical microenvironment
simulation devices for strain (a) and

shear stress (b～d) loading
图 3 骨细胞应力微环境 (a) 和流体剪切力

微环境 (b～d) 模拟装置示意图

聚乙交酯 -丙交酯 (PLAGA)[55]等．有机聚合物材料

具有良好的生物相容性，制得的多孔三维支架孔隙

率适宜．利用静电纺丝技术制备的聚合物纤维丝，

具有与天然骨基质中胶原纤维相似的形态[24, 56]，通

过调整制备条件，可以获得不同孔隙率和微观形貌

的三维支架[56]．研究者在控制和优化有机聚合物材

料三维形貌的基础上，采用溶剂铸造 /颗粒浸出等
技术手段 [57]，可获得聚合物 - 羟基磷灰石复合支
架；而表面带有羧基活性基团的聚合物在模拟体液

中，能够在表面形成羟基磷灰石沉积层[56, 58]．人工

合成的无机和有机材料均不含胶原及非胶原等蛋

白，在生化组成上与骨组织存在显著差异．然而生

物玻璃、生物陶瓷，以及有机聚合物材料具有良好

的生物相容性，能够促进细胞黏附和增殖[48, 52-53]，

且能够采用特殊的工艺制成不同孔径和孔隙率的三

维多孔结构，在骨细胞结构微环境模拟方面具有显

著优势[48, 59]．

2援2 力学微环境模拟技术

骨细胞作为骨组织中含量最丰富的细胞，承载

着骨重建平衡调节、机体矿物质代谢调节、内稳态

调节等诸多重要功能[2-3]，而其生理功能的发挥离

不开对周围力学微环境变化的感知与响应．在模拟

骨细胞结构微环境和生化微环境的基础上，构建力

学微环境，是体外骨细胞仿生培养和结构功能研究

的必经之路．研究者采用力学加载装置和生物反应

器，分别构建了骨细胞的主要力学微环境———应力

和流体剪切力微环境，为在接近体内条件下深入研

究骨细胞的结构和功能提供了有效的技术方法．

体内骨组织因拉伸或压缩产生不同程度的应

变，对生长于其中的骨细胞产生应力刺激．体外构

建骨细胞应力微环境，即在仿生三维培养基础上，

采用集成于培养系统的力学加载仪，对三维培养支

架施加可控的拉伸或压缩应力 (图 3a) [60-61]．Bose
Electroforce systems公司生产的“整形外科生物动
力腔” (Orthopaedic BioDynamicTM Chamber) 是一
种较常采用的动态力学加载装置[53]，该装置既能够

同普通生物反应器一样，使细胞仿生三维培养支架

保持在培养液环境中，又可以同标准力学测试仪一

样，对细胞培养支架施加动态拉伸或压缩应力，为

骨细胞应力微环境模拟提供了有效的方法．

骨组织应变引发骨陷窝 -骨小管网络系统中液
体流动产生的流体剪切力，是骨细胞发挥力学感知

和响应功能的另一个重要的力学微环境[30]．利用特

殊的流体加载系统，能够在三维培养支架不发生应

变的情况下，构建流体剪切力微环境，单独研究流

体剪切力效应，有助于分别获得流体剪切力效应和

应力效应数据．目前采用较多的流体剪切力微环境

模拟系统主要是搅拌式生物反应器、旋壁式生物反

应器和液体灌注式生物反应器 (图 3)，这三类生物
反应器均能够为仿生三维培养的骨细胞提供良好的

养分供给和代谢废物排除功能，保证三维环境中骨

细胞活性和功能的正常发挥，并提供特定的流体剪

切力微环境，表 2比较了这三类生物反应器的主要
参数．搅拌式生物反应器结构简单 (图 3b)，仿生
三维培养支架通过悬臂悬挂固定于容器中，添加足

够量的培养基覆盖三维支架，利用容器底部的磁力

搅拌器带动培养基涡旋流动，液体对流能够为三维

培养的细胞有效供给养分、移除代谢产物，同时对

支架内的细胞提供流体剪切力刺激[62]．然而由于搅

拌式生物反应器固有的液体涡流特点，使作用于支

架的流体剪切力不均匀，影响支架内部细胞分布

的均匀性与受力的均一性 [63]．旋壁式生物反应器

(图 3c)通常由两个同轴圆桶组成，三维支架位于
两个圆桶之间的环形空间中，通过设定外部圆桶的

旋转速率，可使置于生物反应器中的三维支架处于

相对平衡的位置[63-64]．与搅拌式生物反应器相比，

旋壁式生物反应器中液体呈动态层流，且作用的三

维支架的剪切力显著减小，然而支架内部的养分供

给和氧气扩散仍然受到限制[63]．液体灌注式生物反

三维
支架

磁力
搅拌子

(d)灌注式生物反应器

(b)搅拌式生物反应器

三维
支架

流体
通路

(c)旋壁式生物反应器

(a)力学加载仪

三维
支架

三维
支架

拉伸力

压缩力

同轴
圆桶

1130· ·



任丽, 等：骨细胞微环境仿生模拟技术2014; 41 (11)

3 结语与展望

骨细胞结构与功能的发现和阐释经历了漫长而

曲折的研究历程．骨细胞体外培养和研究方法的发

展以及骨样细胞系的建立，使得这一深埋于骨基质

中的特殊细胞的功能逐渐被揭示，尤其是近 20年
的发展更加丰富了我们对骨细胞功能的了解．然而

至今为止，对骨细胞的认识仍然不全面．未来 10
年或 20年，能否发现骨细胞新的生物学功能? 能
否阐明骨细胞发挥功能的分子机制，为骨质疏松等

骨科疾病的防护和治疗提供有效的建议，为骨组织

工程和再生医学的发展提供新思路和新方法?诸多
问题摆在研究者的面前．我们认为，进一步发展骨

细胞的体外仿生培养和研究技术，将会为骨基础生

物学、骨组织工程和再生医学的发展开拓新的研究

思路，提供新的研究平台．

骨细胞结构和生化微环境模拟是骨细胞仿生培

养和研究的前提与基础，玉型胶原蛋白与羟基磷灰
石构成的复合三维支架，在模拟骨细胞的三维网络

状结构微环境和蛋白质 -羟基磷灰石复合生化微环
境方面具有显著的优势．人工合成的无机和有机生

物材料，具有可控的三维形貌和孔隙率，也成为骨

细胞三维培养的可选材料，但是由于其生化组成与

骨基质存在显著差异，在骨细胞生化微环境模拟方

面存在不足．改善制备工艺和选择合适的材料，制

备有机 - 无机复合支架，有望克服生化组成的不
足，促进骨细胞的黏附生长和微环境的仿生模拟．

在结构和生化微环境仿生模拟基础上实现骨细胞三

维培养，并采用具有特殊功能的力学加载系统或生

物反应器，为细胞提供应力或流体剪切力等力学微

环境，将会克服在体骨细胞结构功能研究的困难，

弥补传统体外二维培养的不足，获得与体内贴近的

研究数据和成果．

综上所述，骨细胞结构功能的深入研究离不开

新方法的引进和发展，而体外骨细胞结构、生化和

力学微环境仿生模拟技术将会成为骨基础生物学和

组织工程等研究领域的重要技术方法．

致谢 感谢西北工业大学空间生物实验模拟技术国
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Technologies for Bionic Simulation of Osteocyte Microenvironment*

REN Li, HU Hui-Yun, QIAN Ai-Rong, SHANG Peng**

(Key Laboratory for Space Bioscience and Biotechnology, School of Life Science, Northwestern Polychnical University, Xi忆an 710072, China)

Abstract Osteocyte is the most important functional cell type in osseous tissue, which is vital in response to
mechanical stimuli, bone remodeling, mineral metabolism and homeostasis. Lacuna-canalicular networks serve as
the fundamental structural microenvironment for osteocyte residing in and functioning. The rigid bone matrix
mainly composed of type- 玉 collagen and hydroxyapatite provides the biochemical microenvironment for
osteocyte adhesion and interaction with other cells and extracellular matrix. It is also accepted that the surrounding
mechanical microenvironment is vital for osteocyte. Furthermore, due to the sensitive dependence on the
surrounding environment, osteocyte will be greatly influenced by the changes of surrounding microstructures,
biochemical components and mechanical stimulations. The microenvironment surrounding osteocyte is therefore of
crucial importance to both elucidating the mechanism of mechanical perception and discovery of new biological
functions. However, the complicated lacuna-canalicular network surrounded by rigid bone matrix makes the study
of osteocyte in vivo technically difficult. It can be of great significance to reconstruct bionic microenvironment in
vitro for further revealing the functions of osteocyte. The systematic introduction of structural, biochemical and
mechanical microenvironment surrounding osteocyte was presented here, and the recent technologies for
simulation of bionic microenvironment in vitro were also reviewed. This review will provide a useful reference for
researchers who are interested in osteology, tissue engineering and regenerative medicine.

Key words osteocyte, structural microenvironment, biochemical microenvironment, mechanical microenvironment,
bionic simulation
DOI: 10.3724/SP.J.1206.2013.00515

* This work was supported by grants from The China Postdoctoral Science Foundation (2013M532083) and Northwestern Polytechnical University

Foundation for Fundamental Research (3102014JKY15003).

**Corresponding author.

Tel: 86-29-88460391, E-mail: shangpeng@nwpul.edu.cn

Received: January 27, 2014 Accepted: May 5, 2014

1134· ·


