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摘要：目的目的 综述细胞打印用压电式喷墨头的研究进展。方法方法 从压电式喷墨头的角度出发，总结压

电式喷墨头中影响细胞打印的关键因素，主要包括喷墨腔内部的压力波形态、压电陶瓷驱动器、喷墨

头内部流体动力学特征以及喷嘴几何形状设计等对压电式喷墨头喷射行为的影响，同时针对各因素

对细胞打印的具体影响进行分析讨论。结论结论 研究成果对当前普通桌面打印机如何改进应用于细胞

打印，优化细胞打印用压电式喷墨头的设计方案以及促进细胞打印的应用发展具有重要的指导意义。
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ABSTRACT：The research progress of piezoelectric inkjet heads for cell printing was reviewed. The critical factors that

affect the print quality were summarized from the perspective of piezoelectric inkjet head, which mainly include the pressure

wave form of the inkjet chamber, the piezoelectric ceramic driving power, the hydrodynamic characteristics of ink jet head

and the geometric shape design of the nozzle. Meanwhile, the specific impacts of these factors on cell printing were analyzed

and discussed. The research achievement has important reference significance for improving desktop printer applied to cell

printing, promoting the design scheme of piezoelectric inkjet head for cell printing and accelerating the application

development of cell printing.
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细胞打印的发展是建立在生物工程方法基础之

上的，目前所广泛使用的生物制造技术方式有压力

挤压式、激光直写方式、微控阀门方式和喷墨打印方

式

[1]

。其中喷墨打印技术最初主要是应用在图文信息

再现领域，现已在生物组织工程领域得到大量的关注

与研究

[2]

。常规喷墨打印方式主要包括压电式和热泡

式，但在热泡式喷墨打印过程中内部加热元件通过发

热产生气泡将油墨挤压形成墨滴，该过程会对细胞造

成热和压力的双重伤害，影响打印后的细胞活性，而

压电式可以很好地规避这一点，压电式喷墨头的可调

节参数也方便改进，随着其制造成本的降低，压电式

打印逐渐成为细胞打印的主流方式

[3]

。目前鉴于细胞

打印过程的特殊性，需要对细胞活性、打印产率以及

打印流畅程度等条件进行保障

[4]

，因此对基于细胞打

印的压电式喷墨头主要参数的研究是十分有必要的，

为研究人员确定与相应细胞油墨匹配的喷墨头改进

方案提供依据，以期得到适用于所需细胞类型的压电

式喷墨头改进方案。
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1 压电式喷墨头对细胞打印的影响

1.1 压力波形态对压电式喷墨头喷射行为的影响

随着喷墨技术在细胞打印中的应用，对喷墨技术

的精度要求越来越高，不仅要求打印很小的细胞液

滴，同时也要具备非常高的精度。为了实现更高的精

度，可以通过降低打印线宽，即使用较小直径的喷嘴，

但是喷嘴的直径过小会导致喷嘴容易堵塞，大大降低

喷墨打印过程的可靠性和重复性。

Kwon

[5]

基于波传导理论提出了一种压电喷墨打印

的高速波形设计方法，将测得的压力波与由激光多普

勒测振仪的测量结果进行比较，发现对于高速喷墨打

印而言，改进所测量压力波的脉冲波形可以有效地抑

制喷墨头喷射后的残余压力波。LEE

[6]

通过压电式喷

墨打印在聚酰亚胺表面形成精细线条图案，在打印过

程中为了提高打印后的分辨率并未使用传统的降低

喷墨头喷嘴尺寸的方法，主要是通过改进压力波的形

态设计来缩短喷墨腔体压电陶瓷的形变周期，进而辅

助喷射出速度更快、精度更高的液滴。

对于细胞打印而言，由于在打印过程中细胞油墨

的黏度较高，且随着打印的进行，喷墨头经常会出现

堵塞不喷的故障，经过上述分析可以通过对喷墨头内

部的压力波形态进行改进设计，来改善这种现象，同

时缩短喷墨腔体压电陶瓷的形变周期，在一定程度上

可以提高细胞打印的速度。

1.2 压电陶瓷驱动器对对压电式喷墨头的影响

1.2.1 压电陶瓷驱动电源

喷墨头驱动电源的主要性能直接决定了喷墨头

的工作性能，涉及到喷墨头最终形成墨滴的尺寸、喷

射速度、墨滴的均匀性、喷嘴喷射频率和墨滴脱离喷

嘴后的直线性等因素，最终影响打印效果。应用于细

胞打印的压电式喷墨打印机，需要对细胞的活性以及

尺寸进行额外考虑，因此对压电驱动电源的标准需要

提高

[7]

。压电式喷墨头的驱动力源于压电陶瓷片的形

变量，而压电陶瓷片的形变量主要是由驱动电源的脉

冲电压所决定的，这直接影响最终喷射出的墨滴直径

尺寸，驱动脉冲的频率直接影响到压电陶瓷片的形变

速度，即液滴的喷射速度。驱动电源的设计必须使得

喷射出墨滴的直径大于细胞尺寸，同时保证墨滴的喷

射速度不会对细胞活性造成伤害。

在对压电陶瓷驱动电源的控制过程中，脉冲振幅

的精度是影响打印分辨率的关键因素

[8]

。驱动电源的

电压输出过程中，自激、非线性以及纹波等因素都会

影响打印精度

[9]

，因此需要采取措施进行消除和降

低。目前压电式喷墨头驱动电源的主要驱动方式分

为电压型和电流型，然而对于喷墨头实际驱动效果来

讲，2种驱动方式都会导致最后驱动力输出的迟滞和

蠕变现象

[10]

。为保证细胞打印的连续稳定性，压电喷

头驱动电源输出电压的可控性和稳定性仍然是细胞

打印机改进过程中需要重点考虑的。

1.2.2 压电陶瓷性能

打印过程中图文信息的传输和压电陶瓷激励脉

冲的匹配情况影响喷墨的稳定性和准确性

[11]

。压电陶

瓷制动器的驱动原理是基于压电陶瓷材料自身固有

的逆压电效应，见图1。当对压电陶瓷材料施加1个外

电压时，压电陶瓷材料在电压刺激下发生形变，当外

部电压的方向发生变化时，相应的形变方向也会对应

发生改变。

Chena

[12]

等研究了锆钛酸铅压电陶瓷（PZT）在不

同的功率电压驱动的谐振模式，PZT的稳定性在很大

程度上取决于驱动功率。在较低的驱动功率下，压电

陶瓷的性能非常稳定并且在长时间的连续振动后性

能保持不变。张冬至

[13]

等利用Ansys有限元分析软件

对压电陶瓷片的最大位移量与外界加载电压之间的

关系进行了模拟分析，发现两者之间呈现的线性关系

结果见图2。

Yamaguchi等

[14]

提出一种全新的压电式驱动模式，

指出通过推-拉的压电驱动方法可以提高单细胞打印

的产量。对于压电式喷墨头的压电陶瓷制动方法进行

了对比研究，具体比较方法见图3。图中显示了在喷墨

头中压电陶瓷“先拉伸后挤压”的致动方法可以产生更

高的液滴喷射速度和更细长的液滴，而“先挤压后拉

伸”的致动方法可以产生体积更大的液滴，喷射速率更

平缓。对于细胞打印而言，尤其是单细胞的打印方法，

“先挤压后拉伸”的致动方法被认为是更适合的。

图1 压电陶瓷逆压电效应原理

Fig.1 Schematic of piezoelectric ceramic inverse piezoelectric effect
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1.3 流体动力学特征对压电式喷墨头的影响

目前对于细胞打印技术的研究已经取得了明显

的进步，但是如何应对细胞打印中细胞活性不高的问

题仍处于发展阶段

[15]

。在当前的细胞打印技术下，生

命力十分旺盛的细胞，如酵母细胞和细菌等，能够保

证经过打印后有大于90%的细胞存活率，但是某些自

身活性较差的细胞，如神经元细胞等，打印后存活率

则要低得多，一般也就维持在75%左右

[16]

。有研究发

现细胞的生存能力可以通过优化细胞打印过程中的

打印参数，如液滴的生成条件和液滴冲击速度等，来

提高打印后细胞的存活率

[17]

。鉴于细胞打印过程中的

众多参数，要想通过反复实验然后基于实验结果来寻

找保持细胞高水平存活率的最佳优化方案是非常困

难的。基于细胞打印和细胞损伤的各个流程中不断

发展的流体动力学过程分析、模拟研究

[18]

，可以帮助人

们更好地寻找细胞活性损伤优化方案。

1.3.1 对传统压电式喷墨头流体动力学特征的研究

对于压电式喷墨打印过程的数值模拟可用来分

析一些很难在实际实验中观察到的现象

[19]

，同时有利

于对喷墨头的腔体设计和点火频率等核心参数

[20]

进行

进一步的优化改进。蔡昊

[21]

等简化了压电式喷墨打印

头的几何模型，根据模拟过程中的实验现象对油墨的

表面张力和黏度对墨滴的形态影响进行了分析讨

论。确定了油墨流变特性对喷墨墨滴形态的影响，并

将模拟的实验结论应用到真实打印场景中，对比分析

可知与模拟的实验数据基本吻合。数值模拟

[22]

可以被

用来优化细胞打印相关的实验方案和相关工艺参数

的设计。

1.3.2 基于细胞打印的压电式喷墨头流体动力学特征

细胞打印过程中的喷墨液滴的流体动力学特征

与其他情况是十分不一样的，尽管细胞打印的出现时

间还比较短，但是关于如何更好进行打印的计算研究

已经有很多，有研究发现，当细胞液滴喷射到水凝胶

上面的运行速度过快会伤害到细胞的活性

[23]

。

He Ping等

[24]

对于单细胞打印过程中细胞被喷射在

介质表面这一过程建立了一个新的模型，见图4，单个

细胞（图示为小球体）包裹在打印液滴的中心（图示为

大球体），液滴冲击到黏稠溶液中（图中圆柱体部分）。

模拟表明，打印过程中细胞经历显著应力变化（0~数十

千帕）和局部的膜表面面积的应变（0%~70%）。在细胞

的着落过程中，Haller

[25]

对经过打印机喷射到承印物表

面的细胞液滴与表面之间快速短暂的碰撞作用进行了

分析，通过建模发现碰撞后的液滴由于力的作用会发

生形变，且形变量会随着喷射速度的增加发生变化，液

滴的收缩效果会加大。Wang Wei

[26]

等分析了含有细胞

的墨滴脱离喷嘴后的降落过程，得出承印物表面涂覆

水凝胶可以更好地保护细胞活性。由于细胞打印过程

中较多的打印参数设置，为了更加准确地分析细胞打

印过程，需要对更多的机械碰撞过程进行分析建模，同

时添加更多的打印参数。

图2 压电陶瓷最大位移与电压关系

Fig.2 Relationship between the maximum displacement of piezo-

electric ceramic and voltage

图3 压电陶瓷致动方法对比

Fig.3 Comparison of piezoelectric actuator methods

图4 单细胞打印过程中基于一个单元的切口视图

Fig.4 Cut view of a basic unit in a single cell printing process
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1.4 喷嘴几何形状设计对压电式喷墨头的影响

压电晶体型喷嘴结构大致分为4种：撞击式、弯曲

式、剪切式和挤压式

[27]

。4种结构中由于剪切式喷嘴

的激励不会对相邻喷嘴造成影响，所以目前大多数的

喷墨头采用剪切模式的喷嘴结构设计方案。喷嘴几

何形状设计会对打印后细胞的活性以及打印的流畅

程度产生影响，通过文献研究发现类矩形的设计更适

用于细胞打印。

2 细胞打印用压电式喷墨头设计方案

2.1 单细胞打印用压电式喷墨头

高产率的单细胞打印技术对于细胞的检测是非

常重要的，适用于很多生物医学领域

[28]

。单细胞打

印后的样品会存在样品和样品之间的交叉污染，损

失一部分细胞的活性

[29]

。目前单细胞打印领域的主

要挑战

[30]

有以下4点：喷射到基板表面的细胞活性损

伤问题；无法保证高产率的单细胞阵列；含有单细胞

的墨滴精确喷射到基板指定位置；对打印质量的监

控指标，不能实时监测喷射出的墨滴是否真的含有

细胞。

Yusof等

[31]

在研究中提出了一个全新的喷墨头设

计，见图5，液滴生成由堆栈压电驱动器进行驱动，驱

动器的厚度是260 μm，面积约为1 mm×1 mm的薄

膜，此外喷嘴孔的微结构尺寸是40 μm×40 μm的

矩形形状。对于空液滴或包含多个细胞的液滴在喷

嘴处生成时将会被检测，同时偏转至废料盒中。

Yamaguchi

[32]

等人在研究中利用椭圆形的玻璃毛细管

代替喷嘴部件，对细胞从喷嘴前端部排出的运动进

行分析，得到了一种能够稳定地喷射细胞的结构设

计方案，见图6。

2.2 多细胞打印用压电式喷墨头

继单细胞打印得到了大量的研究之后，架构更加

复杂的多细胞打印得到了越来越多的关注

[33]

。Uddin

[34]

等引入一种新型的喷墨打印技术，用来涂覆具有3个抗

癌剂，即5-氟尿嘧啶、姜黄素、顺铂的金属微针阵列工

艺，该工艺主要用于对患者经皮肤给药。这种细胞打

印的打印质量取决于喷嘴的尺寸，施加的电压（mV）和

脉冲（ms）的持续时间。Xu

[35]

等对于具有复杂的细胞形

态、结构初级胚胎海马和皮层神经元，直接通过自动化

的喷墨打印成功创建，使用的喷墨头驱动频率为5

kHz，印刷精度为85 μm，液滴体积大约为85 pL，所使

用的细胞液浓度为每毫升2 000 000个细胞。最终得到

的样品经过免疫染色分析和全细胞膜片记录分析表

明，胚胎海马和皮层神经元保持基本细胞特性和功能，

包括正常、健康的神经元表型和电特性。

3 结语

鉴于细胞打印过程中细胞活性易受损伤、喷墨头

堵塞不喷等问题，可通过对喷墨头内部的压力波形态

进行改进设计，缩短喷墨腔体压电陶瓷的形变周期，

来有效提高细胞打印的速度，保障打印稳定性。对于

细胞打印的喷墨头压电陶瓷使用“先挤压后拉伸”的

致动方法更加适用，在喷嘴的几何形状设计上重点考

虑矩形与椭圆形。根据实际打印的细胞类型，在参考

各影响因素的基础上设计普通打印机的改进方案，可

使其更适用于细胞打印。
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