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仿生无痛注射针头研究进展
潘　盼,王立新,闫　征
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摘　要:医用注射针是现代医疗诊治过程中的常用器械,但注射针头刺穿皮肤时产生的疼痛感会给

患者带来严重不适,国内外学者就如何减轻注射过程对人体造成的疼痛感开展了广泛研究.蚊子、
蝉、蜜蜂等昆虫的刺吸式口器因具有低阻力刺入动植物表皮的功能,已被视为仿生原型用于研制无

痛注射针头.从注射针头刺穿皮肤疼痛的产生机制入手,概述了疼痛测量方法以及仿生原型刺入

机理,重点分析了低阻力医用注射针头的减阻机理,介绍了微针阵列在材料选择与制备方面的研究

状况,展望了低阻力医用注射针头研制的应用前景,指出未来在仿生无痛注射针的制备中,应基于

高精度３D打印技术和激光微纳加工技术,获取加工精度更高的仿生无痛注射针头.
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Researchprogressofbionicpainlessinjectionneedle
PANPan,WANGLixin,YANZheng

(SchoolofMechanicalEngineering,HebeiUniversityofScienceandTechnology,Shijiazhuang,Hebei０５００１８,China)

Abstract:Medicalneedleinjectionisacommonlyusedtreatmentmethodinmodernmedicaltreatment．However,thepain
causedbyskinirritationintheinjectionprocessbringsoutseverediscomfort．Inthisregard,scholarsathomeandabroadhave
conductedextensivestudiestoreducethepaincausedbyneedleinjection．Insects,includingmosquitoes,cicadasandbees,have
thefunctionofeasilypiercingtheskinofanimalsandplants,whichhavebeenregardedasbionicprototypesfordevelopmentof

painlessinjectionneedles．Startingfromthemechanism ofpaingenerationwhentheinjectionneedlepiercestheskin,the
measurementmethodsofpainperceptionandthebionicmechanismofbionicprototypeweresummarized;thebionicmechanism
oflowresistancesutureneedlewas mainlyanalyzed,andresearchstatusofthe microneedlearray materialselectionand

preparationwasintroduced;theapplication prospectofpainlessinjection needleinlow resistancesuture needle was

analyzed．Meanwhile,itwaspointedoutthatthefutureresearchshouldfocusontheapplicationofhighＧprecision３Dprinting
technologyandlasermicroprocessingtechnologyinthepreparationofbionicpainlessinjectionneedles,soastoobtainthe

preparationtechnologywithpreciseprocessingaccuracy．
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　　在人类疾病诊疗过程中,医疗器械起到了至关重要的作用,因可以弥补医护人员能力的局限性而成为疾

病诊疗的重要工具,注射器就是一种使用广泛的医疗器具.注射给药对于很多患者尤其儿童是一个痛苦的

过程,疼痛会导致患者恐惧甚至逃避注射治疗.为减少患者痛苦并提高治疗效果,无痛注射技术研究的开展

显得尤为重要[１Ｇ２].
生物在进化过程中不断优化自身结构及表面组织以适应环境变化,因此生物成为人类研究模仿的对象,

仿生学应运而生[３Ｇ４].工程仿生学凭借学科的实用性与前沿性正逐渐渗透于人类生活各个领域,通过模拟生

物特有的身体构造与功能特性来解决一些复杂工程问题,如学者通过对生物表面润湿、黏附、摩擦、润滑、磨
损机理的研究,结合力学、材料科学、机械设计和制造科学等学科知识,在改良材料表面润湿性、减黏、减阻、
增阻和抗磨损等领域取得重大成果[５].蚊子、牛虻等昆虫的刺吸式口器因具有较强刺入动物表皮的能力且

刺穿过程无痛,被国内外学者广泛研究并作为无痛注射针的仿生原型.本文首先分析了痛感的产生机理与

测量方法,然后阐述了自然界生物实现无痛刺入人类皮肤的作用机制,分析了国内外仿生无痛注射针头的研

究进展,并对无痛注射针头仿生机理应用于低阻力缝合针头的前景进行了分析.

１　针刺皮肤疼痛的产生机制及测量

１．１　针刺皮肤疼痛的产生机制

在自然进化的过程中,人类和其他动物逐渐形成了疼痛感这一自我防御机制,它会释放出生物受到伤害

的信号,给生物以作出自我保护的提示.疼痛作为一种应激模式其产生机理是多层面的,学者在阐明疼痛产

图１　皮肤结构分布图

Fig􀆰１　Skinstructurediagram

生机制方面进行了大量研究.注射过程中患者的痛感主要来

源于皮肤,人体皮肤分为表皮层和真皮层(见图１),真皮层以

下为皮下组织.真皮层中蕴含丰富的感知神经,这是人类感知

外界刺激的关键所在.医生进针时,注射针刺穿表皮层后穿入

真皮层,针头触及真皮层中的感知神经末梢而产生痛感.痛感

另一部分主要源于注射针与皮肤间的摩擦阻力,注射过程中针

头刺激皮肤导致软组织收缩致使针头与皮肤间的摩擦阻力增

大,摩擦阻力越大患者痛感越强.此外,针头刺入和拔出时会

对皮肤周围细胞产生较大拉力,致使多种致痛物质被释放从而

导致痛感增强[６].注射针直径是影响患者痛感的重要因素,疼
痛程度与刺激强度成正比.在进针速度一致时,注射针直径越

大其作用面积、摩擦阻力就越大,对患者产生的刺激越明显,进
针时痛感越强.以上研究能够增强学者对针刺皮肤时疼痛产

生机制及影响因素的认知,为研究仿生无痛注射针的减痛特性提供了明确的理论指导.
针刺皮肤产生疼痛会导致患者恐惧甚至逃避注射治疗.为消除患者对注射治疗的心理障碍同时缓解患

者的痛苦,学者基于针刺皮肤疼痛产生机制,从多方面进行研究试图减轻注射产生的痛感.由疼痛产生机制

可知,无痛注射技术的核心在于减小针头对皮肤的刺激,降低针头与皮肤间的摩擦阻力[７].因此,无痛注射

针头应该从以下２方面展开研究:

１)减小刺激强度和作用面积,如减小注射针管直径,可明显降低痛感;

２)通过减小注射时针头表面与肌肉的摩擦阻力以减小刺激,如将注射针表面设计成非光滑结构,进而实

现无痛注射[１].
注射过程产生的痛感取决于注射针的直径及其表面是否为非光滑结构,揭示了注射表面的微形貌结构

与直径共同耦合作用下对注射针减阻减痛功能的影响机制,为仿生无痛注射针的研制提供了具有针对性的

理论基础.
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１．２　疼痛的测量方法

疼痛程度评估是检验无痛注射效果的关键.疼痛可分为临床疼痛与实验室疼痛,临床疼痛指需要诊断

和治疗的疼痛,临床可通过自我评定表、行为观察和生理学法等主观测量方法评估疼痛[８];相比临床疼痛的

评估,实验室疼痛需要量化评估.疼痛可引起诸如呼吸急促、心率加快、含量增加、血压升高等非自主生理功

能变化,因此将生理变化作为评估疼痛的指标可在较大程度上排除主观因素及其他因素的干扰[９Ｇ１０].学者

根据痛感越强血压下降越明显这一生理现象,在验证仿生注射针减痛效果时,分别用仿生针与光滑针在同一

时间及相同力度下刺鼠并观察其血压变化情况,以此验证仿生针是否能够降低注射过程带来的痛感[１１].此

外,脑痛觉成像法也可应用于疼痛评估[１２Ｇ１３].上述测量方法均能为仿生无痛注射针的功效验证提供技术指

导,但是主观测量具有不确定性和主观性等缺点,相比主观测量,生理指标的量化评估更能真实反映疼痛

程度.
注射过程产生的痛感随注射针刺入皮肤时所受阻力的增大而增强,故测量刺穿阻力可获知患者的疼痛

程度.已有学者研制出毫Ｇ微牛级二维力测试系统,可为测量注射针头刺入皮肤的刺穿阻力提供技术支

持[１４Ｇ１５].此外,现有专门测量注射针穿刺力的仪器可供使用.这些测量方法均可为学者验证所研制仿生无

痛注射针头的减痛效果提供帮助.学者指出注射针刺穿力试验中模拟皮肤材料的选用能够直接影响试验数

据的准确性,故选取合适测力方法与仪器,同时被刺穿软组织材料的选择同样重要[１６].测量针刺过程的刺

穿阻力可获知仿生无痛注射针的减阻率,为仿生无痛注射针的优化设计提供技术支持,但其难点在于试验过

程中刺穿介质与人体皮肤结构存在差异,无法考虑到体液对减阻特性造成的影响.

２　仿生原型刺入机理

２．１　蚊子口器刺入机理

蚊子具有能轻易刺入人体皮肤完成吸血且不易被察觉的特性主要依赖于其特有的刺吸式口器(见
图２a)),有试验表明蚊子刺入皮肤的力较微针刺入皮肤的力小３个数量级,因此学者对蚊子刺入机理展开

研究并将其应用于仿生无痛注射针头的研制[１７].蚊子口针由１对下颚、１对上颚、１片内上唇、１个舌共同组

成细长针状结构包藏在下唇内(见图２b)),蚊子吸血时由上颚末端内侧的锯齿状结构切割皮肤,待皮肤被

切开后下颚起到锯刺皮肤的作用[１８](见图２c)).蚊子刺入被叮者血管后血液会沿着上唇流入蚊子体内,舌
中央的唾液管可将含有抗凝血和麻醉成分的唾液注入人体以达到不易被察觉的目的[１９Ｇ２０].

图２　蚊子的口器[２０]

Fig．２　Mouthpartsofmosquitoes[２０]

蚊子的上唇和下颚具有明显的梯度性,越靠近尖端部位硬度值和弹性模量越高,这也是蚊子口针刺入皮

肤能力较强的关键因素[２１].蚊子能够完成无痛吸血的原因主要有４个:１)蚊子的锯齿状结构可减小口针与

皮肤的接触面积;２)蚊子口针十分微小,因此其到达真皮时接触的神经细胞数量很少,产生的痛感较轻;３)吸
血过程中蚊子分泌的唾液具有局部麻醉和防止血液凝固的作用,可明显降低注射痛感;４)蚊子吸血时口针会

产生振动以减小口针刺入人体皮肤的阻力[２２].蚊子刺吸式口器的锯齿形结构在其无痛叮咬人体皮肤中的

作用,为学者研制仿生无痛注射针的设计提供了灵感,研究人员基于该结构,在仿生无痛注射针表面加工锯
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齿形结构以期获取减阻性能优异的注射针.

２．２　蝉口器刺入机理

蝉与蚊子的口器皆为刺吸式口器,不同的是蝉的刺吸对象为植物,植物外皮抗刺入能力小于动物表皮,
但蝉刺入植物外皮的深度却是蚊子刺入人体皮肤深度的１０倍以上[２３],因此蝉的口器刺入机理也得到了学

者的广泛研究.蝉通过２个上颚口针交替刺穿植物外皮吸取汁液(见图３a)),其口针较粗糙,为非光滑表面

(见图３b)),口针端部倒刺主要起刺入寄主组织的作用,口针中部的锯齿形结构有利于蝉口针克服较大的

阻力以刺入足够的深度(见图３c)),实现在植物杆部穿行的功能特性[２４].
蝉的口针有较强刺入能力的原因主要有２点:１)锯齿形结构的存在使得口针与植物体间的接触面积减

小,刺入阻力减小,从而刺入能力增强;２)口针刺入植物过程中,植物的汁液进入锯齿结构凹陷处以起到润滑

作用[２５].蝉的刺穿对象为植物而非动物,但口器优异的刺穿能力使其成为学者争相模仿的对象,成为无痛

注射针仿生制备的重要研究方向.

图３　蝉的口器结构[２５]

Fig．３　Structureofthecicada’smouthparts[２５]

２．３　蜜蜂鳌针刺入机理

蜜蜂在受到攻击时可轻易将腹部末端的鳌针刺穿人体皮肤而深入肌肉,以此来保护自身和蜂群利益(见
图４a)).被叮者的痛感主要由注入皮肤内的蜂毒所引起,但鳌针的刺入过程是无痛的.鳌针长度在１．７５~
１．８６mm 范围内(见图４b)),具有非常锋利的尖端,越靠近尖端倒钩长度越短,且２个倒钩间距越小[２６](见
图４c)).有研究团队测出,超锋利尖端和倒刺的存在使得鳌针在刺入皮肤和拔出皮肤时的力达到微

牛级[２７].
蜜蜂鳌针与蚊子的刺入机理类似,不同的是蜜蜂鳌针的刺入行为是无振动式机械刺入,其刺入力微小的

原因主要有３点:１)鳌针尺寸较小,仅在１．７５~１．８６mm 范围内,因此刺入过程接触到的感知神经较少,从而

痛感较轻;２)非光滑表面的存在有助于减小鳌针与皮肤间的接触面积;３)空气和液体可以进入到鳌针凹坑处

起到润滑作用.蜜蜂鳌针的刺穿力取决于其尺寸大小及其表面倒钩的分布情况,构成了鳌针刺穿特性的影

响功效机制,为仿生低阻力缝针的研制提供了理论基础.
现阶段学者广泛开展了对无痛注射针仿生原型的研究,多集中在昆虫刺吸式口器非光滑结构刺入机理

的研究;受微纳加工制备精度的限制,所构建的无痛注射针仿生模型(表面微纳结构)难以实现低成本制备,因
此,仍需对自然界存在的典型的能够实现无痛刺入的仿生原型进行研究,揭示非光滑表面结构对减阻特性的作

用机理,以期获取研制仿生无痛注射针的新原理与新方法,为仿生无痛注射针的研制提供重要的理论基础.
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图４　蜜蜂鳌针结构图[２６]

Fig．４　Structureofthehoneybeestinger[２６]

３　低阻力注射针头减阻机理分析

仿生无痛针头功效的产生机制并非是改变针头原有尺寸,而是将注射器针头设计成如条纹形、锯齿形和

凹坑形等非光滑表面结构[２８](见图５),以此减小注射时针头与软组织间的摩擦阻力进而降低痛感.为研制

出减阻效果优异的仿生注射针,国内外学者在理论研究、试验方法、制备技术等方面开展了大量研究.

图５　不同类型非光滑表面注射针三维效果图[２８]

Fig．５　３DrenderingsofinjectionneedlesondifferenttypesofnonＧsmoothsurfaces[２８]

在进行仿生针刺穿试验前,学者建立了仿生针及刺穿介质的几何模型及有限元模型,并对刺穿过程进行

仿真模拟,通过刺穿介质的应力云图分析仿生针的减阻效果[２４,２９],为仿生针的结构优化设计提供参考.有

学者将不同表面的仿生针设计为几种结构参数不同的尺寸,利用正交试验设计方法进行刺穿试验,得出不同

仿生刺穿过程中的刺穿阻力、减阻率及其影响因素[２５].此外,王京春等[１１]利用痛感越强血压下降越明显这

一生理特征,通过观察不同类型注射针刺入大鼠皮肤时其血压变化情况来验证仿生针的减阻效果.弯艳玲

等[３０]采用激光处理加工凹槽结构制备凹槽形仿生减阻针头,进行刺入仿真人体硅胶试验,得出凹槽形仿生

针头具有一定的减阻效果,且减阻率与凹槽数量成正比,随着凹槽宽度增加刺穿阻力会出现峰值甚至大于普

通注射针的刺穿阻力.这是由于随着凹槽深度的增加,仿真人体硅胶挤入针头凹陷处以此增大接触面积,从
而增大摩擦阻力.有学者采用数控机床辊压成型制备出波纹形和锯齿形仿生针(见图６),并以猪肉作为刺

穿软组织,根据试验结果得出波纹形仿生针头的减阻效果最佳[３１].MOHAMMAD等[３２]通过观察蜜蜂鳌针

设计了４种不同的针头,并利用３D打印技术制备塑料溶胶凝胶针头,研究结果表明仿蜜蜂鳌针的针头可以

显著减小针头与穿刺介质间的刺穿力.王骥月等[２５]以蝉上颚口针锯齿形结构为仿生对象,加工出仿生锯齿

形非光滑结构,并通过研究锯齿宽度、锯齿间距对针头穿刺阻力的影响规律得到了回归方程,并获取了仿生

锯齿形针头的最优结构参数.
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图６　辊压成型的仿生针[３１]

Fig．６　Bionicneedlewithrollerforming[３１]

由近年研究成果可知,仿生针头的减阻特性主要源于２个方面:１)非光滑表面的存在减小了针头与被穿

刺介质间的接触面积,从而减小了摩擦阻力;２)非光滑表面的存在使得空气及液体进入到针头凹陷处,起到

了润滑作用,减小了针头与皮肤间的阻力从而实现无痛注射.但是在研究过程中,学者进行刺穿试验时多采

用与人体组织相差较大的硅胶作为刺穿介质,此过程忽略了液体的存在及影响.
激光加工具有操作简单、成本低的优点,但存在加工过程产生的金属屑残留在非光滑表面凹陷处,从而

影响刺穿试验结果的问题,此外激光加工还会导致光滑注射针表面的油膜被破坏影响其减阻效果;辊压成型

具有加工精度高、加工速度快的特点,适用于加工锯齿形与波纹形仿生针,其面临的主要技术难点是加工出

的非光滑表面具有凸起,故需另行磨削,因此影响仿生针的精度,导致刺穿试验结果和减阻特性受影响.随

着３D打印与微纳激光加工技术的发展,该技术可应用于仿生无痛注射针以提高其加工精度[３３].飞秒激光

加工还可改变材料的润湿性,将亲水性变为疏水性,优化针头的减阻特性[３４].以上所述仿生针模型的设计

与制备方法为仿生无痛注射针的研制提供了明确的指导思路,学者据此不断改进仿生无痛注射针的制备方

法,以期获取工艺复杂度低、加工精度高、减阻减痛性能更加优异的仿生无痛注射针制备技术.

４　微针阵列材料的选择与制备

作为一种新型透皮给药系统,微针(microneedle)在其十分微小的体积上均匀分布了几十甚至上百个微

型针头(见图７a)),因其刺入患者皮肤时只到达表皮层而不触及感知神经,故具有微创、精确给药的优势,并
能避免首过代谢并防止药物被胃肠道降解[３５],因此微针可为传统给药提供一种新途径.常用的微针阵列包

括固体、空心和可溶性３种类型.被药物包覆的固体微针插入皮肤后可迅速将所需剂量的药物注入皮肤,由
于其表面可涂覆的药物是有限的,因此只能注入少量药物[３６].空心微针可将药液注入至更深层皮肤,但存

在制备工艺复杂及微针出口易被周围组织堵塞等问题[３７].可溶性微针作为一种新型的透皮给药系统,患者

可在无专业医护人员帮助下自行使用,释放药物后溶解微针在几分钟内溶解,被皮肤完全吸收且不会产生对

人体有害的尖锐物,因此得到广泛研究[３８].

图７　用于输送药物的微针阵列[３９]

Fig．７　Microneedlearraysfordrugdelivery[３９]
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微针材料的选择受到制备工艺的限制,现阶段已有较为完善的微电子制造技术,硅及其相关材料如多孔

硅、氮化硅、氧化硅等是最常用的材料.然而,硅易碎的性质导致其在刺入患者皮肤后容易发生折断,且留在患

者体内不易被取出,从而引发局部炎症甚至矽肺.聚合物因具有生物相容性被学者作为硅的代替材料广泛应

用于微针阵列中[３８].水凝胶能够为包封功能性生物分子提供良好的基质,被视为制备微针的优异材料[４０].为

了解决药物难以以可控方式持续输入患者体内的问题,学者研究了通过亲水聚合物的化学或物理交联制备的

交联微针[４１].经皮肤渗透吸收体液后形成水凝胶的交联微针为包裹在微针中的药物或与水凝胶形成的微针层

相结合的药物储层提供了运输通道,通过聚合物网络运输实现药物的持续释放.学者选取二醇双丙烯酸酯

(PEGDA)作为硅的替代材料,通过标准的光刻印工艺制备PEGDAMNs,在PEGDA基底上的微针阵列可以用

手指拉伸和挤压,而结构不会发生断裂或损坏[３９](见图７b)).由于皮肤表面的不均匀性和皮肤弹性,可溶性微

针很难完全插入皮肤,这可能导致微针中药物的递送不完全从而影响给药效果[３８].为此学者研制出一种双层

DMNs,将药物仅封存在DMNs的尖端,使其在微针未完全插入皮肤时仍能被完全注入患者体内,还可避免微针

贴片底部药物残留造成的浪费[４２].以上研究均可为仿生微针的制备提供新思路,未来研究可在微针表面加工

仿生微结构以此减小微针刺入皮肤的阻力,降低患者痛感.目前微针的研究和应用已较为广泛,但仍面临诸多

挑战,包括加工工艺复杂、加工精度难以控制、药物装载方法仍需改进等问题.

５　低阻力缝针研制前景分析

仿生无痛注射针的研制实现了注射针低阻力刺入皮肤,同样作为常用医疗器械的医用外科缝针也面临

刺穿皮肤时阻力较大从而影响缝合效率、损伤软组织的问题,仿生无痛注射针减阻特性的实现为低阻力缝针

的研制提供了重要的参考方向.常用医用外科缝针为曲形针(见图８),缝针刺穿软组织过程会对组织造成

挤压变形从而产生应变能,进而造成组织断裂产生能耗,此过程会对组织造成一定损伤.据学者研究可知,
缝针刺穿组织时的刺入力越大则能耗越大,对组织损伤越大,后期愈合过程中患者痛感越强.因此,低阻力

缝针的研制就显得十分重要[４３].

图８　手术缝合过程的缝针

Fig．８　Sutureneedleforthesurgicalprocedure

目前关于低阻力缝针的研究较为缺乏,但已有学者在手术缝合针与软组织交互作用力学行为方面展开

研究.学者在缝针刺穿软组织试验过程中,分别以不同的刺入速度与刺入角度进行测力,得出刺破力与针刺

速度呈正相关,和刺入角度呈负相关;刺入速度与刺入角度相同时,圆形截面的缝针较三角形截面缝针的刺

破力小[４４Ｇ４５].CAPEK等[４５]构建了缝合皮肤伤口的数学模型,并通过试验分析得出使皮肤牢固缝合在一起

所需力最小.学者在模拟微创手术的缝合过程中发现,缝合力随针尖斜角增大而增大,随缝针曲率半径增大

而减小[４６Ｇ４７].WANG等[４８]研究结果表明,针尖形状、三维结构参数与被刺穿软组织特性均是影响缝针与软

组织间力学行为的因素,与圆形针尖相比,钝性针尖的刺穿阻力较大;刺穿阻力与缝针的直径成正比;脂肪层

较皮肤与肌肉更容易被刺穿.仿生无痛注射针头功效作用机制和手术缝合针与软组织交互作用力学行为研

究均可为低阻力缝针研制提供理论参考.
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６　结　语

源于自然进化,生物为适应自然环境变化逐渐改变自身结构及表面材料以实现特定的功能特性.蚊子

的刺吸式口器因其微小尺寸以及锯齿形结构而呈现出刺入人体皮肤的低阻特性,故能够无痛刺入人体皮肤;
蝉的刺吸式口器上的锯齿形结构是其具有较强刺入植物表皮能力的重要因素;蜜蜂鳌针具有非常锋利的尖

端和成梯度性分布的倒钩,因此其刺入人体皮肤的力仅为微牛级.这些具有低阻刺入动植物表皮的仿生原

型,启发并促使学者研制出针头表面为凹槽形、锯齿形及条纹形等具有减阻性能的仿生无痛注射针.此外,
微针作为一种新型经皮给药技术也得到学者的广泛关注和研究.但两者均存在一些亟待解决的问题,如仿

生无痛注射针加工精度不高、在刺穿试验过程中多用与人体皮肤构造相差较大的硅胶作为刺穿介质、微针加

工工艺复杂等.未来仿生无痛注射针的研制,仍需要在自然界中获取更为理想的仿生原型,研究其表面形貌

结构特性和形态分布并揭示其刺入机理,获取构建仿生无痛注射针表面结构的新原理;同时要重视３D打印

和激光微纳加工技术在制备仿生无痛注射针中的应用,研究其对减阻性能的调控机制与影响因素,以获取加

工精度更高的制备技术.仿生无痛注射针头的出现将会打破病人排斥注射治疗的局面,让人们对注射的恐

惧逐渐消失.基于仿生无痛注射针头减阻机理,可进一步对低阻力手术缝合针进行研究,将会较大程度上减

轻缝合时对人体组织的造成损伤.
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