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胚胎干细胞（embryonic stem cells, ESCs）的生物学行为（如表型、生长、增殖

和分化）在很大程度上受到基底物理力学环境的影响，其中基质硬度和基底拓扑结

构对 ESCs 干性及分化行为的影响最为重要。为模拟体内三维壁龛微环境，选取机

体特定组织硬度及拓扑形貌制备不同硬度耦合拓扑结构基底考察不同基底硬度和/

或拓扑结构对 ESCs 生物学特性、干性维持及定向分化的影响。在已制备不同硬度、

不同拓扑结构及二者耦合的聚丙烯酰胺水凝胶（PA 胶）基底的基础上，成功建立

无饲养层细胞培养条件下小鼠 ESCs 的粘附生长方法及随机分化实验体系。研究结

果表明，小鼠 ESCs 能在 PA 胶表面正常生长并传代，在沟槽、六边形及四方柱状

拓扑结构基底小鼠 ESCs 均能沿着不同基底拓扑结构生长，并能形成与基底拓扑结

构相一致的特定 3D 结构，其中以六边形最为明显。小鼠 ESCs 更易于贴附于软胶

（6.1 kPa）基底且干性维持更好，六边形结构较其他拓扑结构更能较好的维持干性；

诱导分化结果发现，硬胶（46.7 kPa）影响 ESC 的分化，硬胶内不同拓扑结构对小

鼠 ESCs 的影响不同，软胶不影响小鼠 ESCs 的分化，且软胶内拓扑结构对其分化

影响不明显；平面结构不影响小鼠 ESCs 的分化。以上研究说明基底硬度及拓扑结

构二者单独或耦合均能更好调控干细胞的命运，尤以二者耦合作用效果最为明显，

为今后基底微环境力学调控干细胞的干性和分化等生物学特性奠定基础。 
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