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浅谈细胞外基质生物材料在皮肤创面的应用
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[摘　要]近年来，细胞外基质（Extracellular matrix，ECM）生物材料在各类皮肤创面治疗和组织再生修复提供了新策

略。本文简要回顾ECM材料在皮肤创面应用的相关研究进展进行综述，旨在为临床治疗慢性难愈合性创面（如糖尿病溃疡，放

射性溃疡和下肢静脉溃疡等）提供一定参考。
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皮肤创面愈合是一个复杂且精细的过程，通常分四个阶

段进行：止血、炎症、增殖、重塑[1]，在病理状况下，这种

正常的愈合过程会严重紊乱。在中国，由于人口众多和老龄

化严重，皮肤创面高发人群年已从之前的青壮年转向中老年

[2]，成为严重的社会问题，护理需求很大，包括糖尿病足溃

疡[3]，静脉溃疡[4]和压力性溃疡[5]等。目前，我国每年有约

1亿人次创面治疗，其中严重者约占30%，这一问题未来可能

会更加严峻[2]。因此，临床干预对于皮肤创面的修复至关重

要。虽然自体皮肤移植一直被认为是移植手术中的金标准，

但供体来源不足及二次创伤等原因限制了它的广泛应用[6]。

因此，近些年来源同种或异种的脱细胞ECM生物材料成为皮肤

创面管理领域的热点。深入理解ECM促进组织再生的机制，如

何制备及寻找更加安全且有效的临床应用方式就显得尤为重

要。

目前，组织工程与再生领域的大多数ECM生物材料以脱细

胞真皮和补片的形式应用在皮肤创面。然而，ECM材料也可以

加工成粉末，水凝胶等形式。

1.脱细胞真皮

皮肤移植广泛应用于烧伤、美容手术、大面积创伤、

皮肤癌致皮肤摘除、感染致皮肤缺损等严重皮损时的治疗。

然而，目前皮肤移植可能导致严重的长期后遗症，如瘢痕和

挛缩[7]。由于这些缺点，脱细胞真皮作为皮肤再生的替代品

而得到广泛的发展。市面上主要分为同种异体皮和异种脱细

胞真皮（大多为猪源）。脱细胞真皮敷料在局部可以起到隔

绝外界环境、保护创面、防止水分过度蒸发维持局部湿性环

境的作用[8]。脱细胞真皮可促进上皮细胞和干细胞迁移、增

殖和分化，并引导细胞到达靶区，从而帮助伤口愈合，同时

最大限度地减少疤痕的形成[9]。除促进创面愈合，脱细胞真

皮还可以减少糖尿病足引发的疼痛，避免激素——酶系统的

异常代谢，影响ECM的合成，加速ECM降解，不利于创面愈合

[10]。

2.ECM粉末

ECM粉末具有更广泛的临床应用，因为它可以应用于任何

形状的创面。目前，商品化的ECM粉末（大多为猪源）已被用

作组织再生和辅助治疗的主要疗法，传统意义上的难以愈合

性伤口（如糖尿病溃疡和放射性溃疡）已经通过局部应用ECM

粉末实现完全愈合[11，12]，且比起脱细胞真皮可以更快速地促

进上皮化和创面愈合，且减少伤口挛缩和疤痕形成[13]，促进

皮肤组织再生。MatriStem Wound Matrix®（来源猪膀胱）可

以加速糖尿病足愈合，提高患者健康相关生活质量，且比人

造皮肤更加经济[14]。同样地，MicroMatrix® （来源猪膀胱）

明显缩短囊肿切除后愈合时间，相比常规的治疗，ECM粉末效

果等同且更为经济[15]。

3.ECM水凝胶

ECM粉末通常在酸性环境（使用盐酸或者醋酸）下被酶溶

解成均匀的水凝胶。使用时，ECM水凝胶必须中和到生理pH值

[16]，ECM凝胶的流变学特性让ECM的微创应用得以实现，通过

注射到体内，提供湿性愈合环境，促进组织修复和再生。比

起粉末，水凝胶的创面应用方式更为多样，如：作为干细胞

递送系统；作为生长因子和药物的递送和缓释系统；甚至是

作为皮肤3D打印的“油墨”等。

更重要的是，ECM水凝胶可以通过离子强度和pH值，在人

体温度（～37℃）条件下发生自组装，形成固态凝胶（图1）

[17]，在皮肤创面处形成“生物膜”。在扫描电镜下，通常显

示为松散地纳米纤维支架，且具有相互连接的孔隙结构[18]。

然而，不同组织来源的ECM水凝胶拥有平均大约100nm直径的

纤维束[19]。这些结构特征与天然ECM有一定的相似性，为上皮

细胞以及干细胞增殖，迁移等行为提供了物质基础。已有研

究证明，ECM水凝胶在皮肤、心脏、神经、肝脏等组织再生中

表现优异，可促进损伤修复，减少炎症反应，促进干细胞增

殖、迁移和分化[6]。
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为上皮细胞以及干细胞增殖，迁移等行为提供了物质基础。已有研究证明，ECM水凝胶在

皮肤、心脏、神经、肝脏等组织再生中表现优异，可促进损伤修复，减少炎症反应，促进干

细胞增殖、迁移和分化[6]。

4.展望

综上，ECM生物材料对皮肤再生具有显著的促进作用。比起脱细胞真皮，ECM粉末和

水凝胶具有更广泛地应用场景且其结构更接近天然 ECM。但是，国内目前还没有 ECM粉末

和水凝胶形式的产品，主要原因有：一方面，脱细胞工艺和组织来源的差异造成行业标准空

缺以及临床效果不稳定；另一方面，单纯 ECM粉末和水凝胶的机械强度和生物力学较弱，

降解速度较快，且灭菌挑战更大。随着研究的深入和脱细胞工艺的成熟以及交联技术的发展，

脱细胞生物材料会具有更优良的生物相容性、机械强度以及组织再生效果，为皮肤组织乃至

其他器官组织再生提供更好地治疗方案。
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速度较快，且灭菌挑战更大。随着研究的深入和脱细胞工艺

的成熟以及交联技术的发展，脱细胞生物材料会具有更优良

的生物相容性、机械强度以及组织再生效果，为皮肤组织乃

至其他器官组织再生提供更好地治疗方案。
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