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Abstract 
Iron and its alloys appear a high potential as biodegradable vascular stents materials, however, 
establishing a surface with good cytocompatibility and hemocompatibility remains a challenge. In 
this work, nanocrystal iron (NC-Fe) film was deposited on silicon substrate by filtered cathodic 
vacuum arc technique, the phase structure of NC-Fe film was analyzed by X-ray diffraction, we also 
cultured human umbilical vein endothelial cells (HUVECs) and human platelet on the film to in-
vestigate the cellular and blood compatibilities of the film. We found that the NC-Fe film surface 
significantly enhanced HUVEC adhesion and proliferation. Meanwhile, the NC-Fe film tended to in-
hibit platelet adhesion and activation. These data suggest the good potential of the NC-Fe film for 
improving biocompatibility of vascular devices. 
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摘  要 

铁及其合金是非常有潜力的血管支架材料，但就如何制备出具有良好细胞相容性和血液相容性的表面而

言仍然充满挑战。本文通过磁过滤阴极真空弧源法在硅片表面沉积了纳米晶铁膜，用X射线衍射分析了

纳米晶铁膜的物相结构，采用人脐静脉内皮细胞评价了薄膜的细胞相容性，血小板粘附实验评价了纳米

晶铁膜的血液相容性。结果表明纳米晶铁膜表面提高了人脐静脉内皮细胞的粘附和增殖，同时，作为一

种血液接触材料，纳米晶铁膜有抑制血小板粘附和激活的趋势。这些数据都表明纳米晶铁膜在改善血管

植入器械的生物相容性上有巨大潜力。 
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1. 引言 

随着人们生活水平的提高，饮食结构的改变，生活压力不断增大，动脉粥样硬化以及其他一些冠状

动脉疾病的发病率逐年攀升，心血管疾病已经成为危害人类健康的头号杀手。冠心病的治疗方法主要有

药物治疗、心脏搭桥手术以及微创介入治疗三种。1987 年，Sigwart 等人成功地实施了第一例冠状动脉支

架植入手术[1]，血管支架植入术有效地使病变血管的狭窄部位得到扩张，减少了病变血管急性与慢性的

弹性回缩，使再狭窄发生率降低到 20%至 30%，成为了冠心病治疗的有效手段。目前常用的血管支架有

金属裸支架和药物洗脱支架，但它们都因永久存在的特性可能在术后发生再狭窄和晚期血栓的问题。可

降解血管支架因其在完成血管支撑使命后能逐渐降解的特性被公认为是更具希望的新一代血管支架，可

降解血管支架材料包括可降解高分子、纯镁及镁合金、纯铁及锌合金。有研究表明，可降解高分子支架

的外形过大，还存在植入后不贴壁、植入早期回弹、局部炎症大等问题[2]；镁基支架的耐蚀性较差，植

入三个月后就完全降解，在有氯离子存在的环境中腐蚀得更快[3] [4] [5]，这大大限制了镁合金血管支架

的应用；纯锌的强度很低，关于如何提高锌基支架的力学相容性还需做更多的工作。而纯铁的生物相容

性较好[6] [7] [8]，耐蚀性也优于镁合金，同时纯铁在强度、塑性、可加工性等方面都更为优异[9]。有研

究者指出铁离子能通过影响与生长相关的基因表达水平来抑制血管平滑肌细胞的增生，从而降低了再狭

窄率[8]。为了进一步提高纯铁表面的生物相容性，使纯铁支架表面具有更好的抗凝血性能和较好的内皮

生长行为，需要对纯铁进行表面改性。常用的改善血管支架表面生物相容性的薄膜有钛氧膜 Ti-O [10] 
[11]，钛氮膜 Ti-N [12]，钽氮膜 Ta-N [13]以及类金刚石薄膜 DLC [14]等，这些薄膜都由于本身的不可降

解性，不适合应用于可降解纯铁的表面。同时，也有研究表明采用纳米化处理，可以在较大程度上改善

材料的表面性能[15]。因此，本文通过磁过滤阴极弧源法在硅片表面沉积了一种纳米晶铁膜，并用 X 射

线衍射(X-ray diffraction, XRD)分析了纳米晶铁膜薄膜的物相结构，在样品表面培养了人脐静脉内皮细胞，

评价了薄膜的细胞相容性，开展了血小板粘附实验，体外评价了纳米晶铁膜的血液相容性。 
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2. 实验内容与方法 

2.1. 纳米晶铁膜制备 

纳米晶铁膜通过磁过滤阴极真空电弧技术被沉积在抛光硅晶片上，制得的纳米晶铁膜铁含量为

99.99%。实验所用设备为 FDJ800 高真空磁过滤直流金属弧源沉积系统。在薄膜沉积之前，使用功率为

300 W 的无线电频率，基底被 Ar+溅射清洗 20 分钟，以除去表面的污染物和氧化物。由于纯铁的磁性，

在沉积过程中电弧很难稳定。本实验中，纳米晶铁膜沉积过程中，无线电频率(RF)功率为 300 W，而基

底脉冲偏差为−150 V，Ar 气体以 20 个 sccm 的速率引入到腔体中，沉积时间为 20 分钟。表 1 列出了沉

积参数的更多细节。 

2.2. 纳米晶铁膜结构表征 

通过 X 射线衍射仪(XRD，Philips X’Pert，荷兰)对纳米晶铁膜的相和晶体结构进行表征。测试条件为：

CuKα (λ = 0.15406 nm)，激发功率为 45 kV × 35 mA，掠射角为 0.5˚，扫描步幅为 0.0330˚。使用台阶仪

(AMBIOS XP-2，美国)对纳米晶铁膜的厚度进行了测定。该纳米晶铁膜的表面形态由场发射扫描电子显

微镜(FESEM，jsm-7001f，日本)测定。 

2.3. 体外细胞相容性试验—内皮细胞粘附与增殖试验 

根据 Jaffe [16]等人的方法，将人脐静脉血管内皮细胞(HUVECs)从新生儿的脐带中分离出来，用酶消

化。人脐静脉细胞被分离后，用 M199 培养基(Gibco, USA)对内皮细胞进行培养，并补充以 15%的胎牛血

清(Fetal bovine serum, FBS)和 20 g/ml 内皮细胞生长增补剂(ECGS)。细胞在 37℃，含有 5%二氧化碳的湿

润空气中进行培养。为了研究内皮细胞在不同样品表面的增殖行为，人脐静脉内皮细胞被分别接种到不

锈钢、硅片、纯铁及纳米晶铁膜表面，每个样品上接种内皮细胞的数目为 104 个。在预定的时间点(4 h、
1 天、3 天)之后，将样品取出，并用 PBS 溶液洗去没有附着的细胞，之后用 2.5%的戊二醛将样品固定 1 
h。在这之后，取 50 μl 罗丹明–鬼笔环肽置于样品表面避光 20 分钟对内皮细胞进行染色，然后用 PBS
溶液清洗样品。待样品干燥后，使用荧光显微镜(Zeiss，德国)对这些细胞进行了观察、拍照和计数。为

了评估细胞粘附和增殖的情况，每组平行样荧光照片至少取 12 张，使用 IPWin60C 软件对其进行计数统

计，计算出附着在样本上的 HUVECs 的数量和细胞覆盖率。从 6 个随机区域的中选取的至少 400 个细胞

计算了样品表面单个细胞铺展面积以及细胞短/长轴比。 

2.4. 体外血液相容性试验—血小板粘附与增殖试验 

用于统计计数的样本数量不少于 5 个，并且每次试验的次数超过 3 次。实验所用的人体全血从成都

血液中心合法获得。该分析是在献血后 8 小时内进行的。 
对血液相容性的评估在细节上作了详细的说明。在纳米晶铁膜表面进行了血液相容性测试，并使用

316L 不锈钢(SS)、硅片(Si)、纯铁(Fe)作为对照。对样品进行了静态血小板培养，来评价样品的凝血活性，

并检验了血液与材料在体外的相互作用。 
将重量百分比为 3.8%的柠檬酸加入新鲜血液中，以 l500 转/分钟离心内 15 分钟后，吸取上层血浆层–富 

 
Table 1. Experimental parameters of the deposition of nanocrystal iron film 
表 1. 沉积纳米晶铁膜的实验参数 

Base vacuum (Pa) RF power (W) Bias voltage (V) Ar flow (sccm) Deposition time (min) 

1e−3 300 −150 20 20 
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血小板血浆(PRP)。随后，取 60 μl PRP 添加到放置在 24 孔板中的样品表面，然后在 37℃下孵化 2 h，之

后用 PBS 溶液仔细冲洗样品，以去除粘附不牢固的血小板。用 2.5%的戊二醛溶液固定样品 12 h，然后用

PBS 溶液清洗样品，重复三次。依次用体积比为 50%，75%，90%和 100%的乙醇/水溶液对样品进行逐级

脱水，每组 15 min。待样品自然干燥后，对样品喷金，然后用扫描电子显微镜(JSM-7001FJEOL 场发射

扫描电镜)进行形貌观察。本文中使用的科研用血符合伦理要求与实验规范。 

3. 结果与讨论 

3.1. 纳米晶铁膜结构表征结果分析 

采用磁过滤阴极弧源法制备了纳米晶铁膜。磁过滤阴极真空弧源法的主要优点是利用一个弯曲的磁

场来引导阴极真空电弧产生等离子体，从而将薄膜沉积在不可见的底物上。同时，大多数不需要的大颗

粒和中性原子都可以通过电磁过滤器过滤[17]。较低的沉积速率利于制备具有良好致密性、平整度和均匀

性的高质量薄膜。 
图 1(a)是纳米晶铁膜和纯铁的 XRD 衍射图，从纳米晶铁膜和纯铁中都检测到了 α-Fe(110)峰，可见

两者的最强峰峰位很接近，主峰被标准化 2θ = 44.6˚，但纳米晶铁膜的衍射峰明显宽化。根据 Scherrer 公
式[18]，计算出的平均晶体大小为 5.7 ± 2 nm。图 1(b)和图 1(c)分别是纳米晶铁膜表面的 SEM 图像和硅片

表面的 SEM 图像，可以看到纳米晶铁膜的表面是十分光滑的，其表面没有观察到金属熔滴，这说明薄膜

的沉积质量是较高的。沉积 20 min 后薄膜的厚度为 130 ± 10 nm。 

3.2. 内皮细胞粘附与增殖结果分析 

作为一种应用于血管支架或植入物的涂层，内皮细胞的快速再生是植入成功的关键。本文研究了纳

米晶铁膜对内皮细胞生长行为的影响，粘附到不同材料表面的内皮细胞被进行了比较。图 2 是培养 4 小

时，1 天和 3 天后样品表面内皮细胞的免疫荧光图像，可以看到与对照组相比，纳米晶铁膜上粘附的内

皮细胞在任何一个时间点都是最多的。图 3 是培养 4 小时，1 天和 3 天后样品表面内皮细胞的数量、细

胞覆盖率、单个细胞铺展面积以及内皮细胞短轴与长轴的比值。与对照样形成鲜明对比的是，纳米晶铁

膜表面粘附的 HUVECs 具有很好的铺展和骨架发展。其表面细胞粘附数量和细胞覆盖率较对照样显著提

高(图 3(a)，图 3(b))。单个细胞铺展面积较 316L SS 提高了(图 3(c))。其细胞短/长轴比值也显著降低(图
3(d))，说明纳米晶铁膜上内皮细胞的活性是较强的。以上 HUVECs 培养结果说明纳米金铁膜对内皮细胞

粘附和增殖是有利且安全的。 
 

 
Figure 1. (a) X-ray diffraction pattern of NC-Fe film deposited on a silicon substrate compared to that of bulk 
pure iron; (b) Surface SEM image of NC-Fe film; (c) Surface SEM image of silicon substrate 
图 1. (a) 沉积在硅片上的纳米晶铁膜与纯铁的 X 射线衍射图谱；(b) 纳米晶铁膜的表面 SEM 图像；(c) 硅
片表面的 SEM 图像 
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Figure 2. Immunofluorescent images of endothelial cells (ECs) on the samples surfaces after 4 hours, 1 and 
3 days of culture 
图 2. 培养 4 小时，1 天和 3 天后样品表面内皮细胞的免疫荧光图 

 

 
Figure 3. Amounts, cover ratio, projected area per cell and minor/major axis ratio of ECs on the samples sur-
faces after 4 hours, 1 and 3 days of culture 
图 3. 培养 4 小时，1 天和 3 天后样品表面内皮细胞的数量，细胞覆盖率，单个细胞铺展面积以及细胞

短/长轴比 
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Figure 4. The morphologies of adherent platelets on the samples surfaces incubated 
in PRP for 2 hours 
图 4. 在 PRP 中培养 2 小时后样品表面附着的血小板的形态 

 
纳米晶铁膜显著地刺激了 HUVECs 的粘附、生存和增殖。它揭示了纯铁纳米晶体膜作为一种可生物

降解的涂层，为早期提高内皮化提供了一个相对稳定的界面，并避免了由于纯铁的快速表面腐蚀而对

HUVEC 的生长产生负面影响。有研究表明，较低浓度的铁离子可对 ECs 的代谢活动产生良好的影响，

相反，当铁离子浓度超过 50 g/ml 时会对细胞产生毒性[19]。 

3.3. 血小板粘附实验结果分析 

图 4 是样品在 PRP 中培养 2 小时后不同样品血小板的粘附形貌。在血液相容性试验中，作为对照样

品不锈钢和硅表面有大量的附着血小板，大多数血小板被粘附、聚集和激活到完全扩散状态的程度，同

时基底材料硅表面的血小板也呈现出树枝状激活态。由于快速的表面腐蚀，纯铁上的血小板的形态被破

坏。与对照样相比，纳米晶铁膜表面上附着了少量，独立且没有铺展的血小板。这是由于纳米晶铁膜表

面粗糙度较低，有助于降低纤维蛋白原的吸收。 

4. 结论 

纳米晶铁膜是一种由磁过滤阴极真空电弧技术制备的可生物降解的金属膜。它展现出了良好的生物

相容性与较高的内皮细胞活性和低凝血性。该研究为生物活性金属界面的发展提供了一种有前途的方法。 
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