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摘  要 

皮肤伤口愈合是一个复杂的多阶段生物学过程，严重的皮肤损伤或患者全身健康状况不良等情况会显著

降低皮肤的愈合能力，容易形成慢性创面。传统的伤口敷料功能单一，无法促进伤口愈合。近年来，生

物材料由于其强大的功能，受到了广泛关注和研究。某些生物材料本身具有生物黏附、抗菌、促血管生

成等作用，还可以根据需要调整生物材料的理化性质以及负载的生物活性物质，这些特点对于设计伤口

敷料是有利的。目前已经研发出了许多基于生物材料的新型伤口敷料。本文将对促皮肤伤口愈合的生物

材料研究进展进行综述。 
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Abstract 
Skin wound healing is a complex multi-stage biological process. Severe skin injury or poor general 
health of patients can significantly reduce the skin healing ability, and it is easy to form chronic 
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wounds. Traditional wound dressings have a single function and cannot promote wound healing. 
In recent years, biomaterials have received extensive attention and research due to their powerful 
functions. Some biomaterials themselves have the effects of biological adhesion, antibacterial, and 
angiogenesis, and their physical and chemical properties and loaded bioactive substances can be 
adjusted according to needs. These characteristics are beneficial for the design of wound dress-
ings. Many new biomaterial-based wound dressings have been developed. This article reviews the 
research progress of biomaterials for skin wound healing. 
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1. 引言 

皮肤是人体最大的器官，约占身体质量的六分之一，由各种细胞类型组成，它们以高度协调的方式

相互作用，维持体内平衡，保护内部器官免受外部环境影响，是保卫身体的第一道屏障[1]。但因长期暴

露在外部环境中，皮肤的完整性很容易被破坏，从而使其功能受损。为了修复受损伤的部位，皮肤组织

需要经历一个复杂的重塑过程，从血肿形成开始，然后启动连续的创伤修复步骤，最终才能使皮肤再生

[2]。这一复杂的过程在某些情况下会受到阻碍，例如患有某些基础性疾病如糖尿病、严重的感染、烧伤

等情况，容易导致伤口延迟愈合，形成慢性伤口，病情严重者可能导致败血症、截肢，甚至危及生命的

严重后果[3] [4] [5]。皮肤损伤，特别是慢性伤口，需要长期治疗，极大程度增加了患者的痛苦，并给医

疗保健系统带来巨大负担。并且，随着人口老龄化，糖尿病等基础性疾病的患者数量在不断上升，创伤

延迟愈合导致慢性伤口的问题不容忽视[6]。 
理想的创面愈合材料应满足各种要求，如理想的生物降解性、无毒性和非免疫原性、组织生物相容

性、良好的机械性能等。近年来，生物材料由于其强大的功能，受到了广泛关注。生物材料被广泛定义

为一种天然或人造的物质，其可与生物系统相互作用或调节生物系统，如可通过与细胞、细胞外基质和

多种生长因子等相互作用，为慢性创面愈合提供良好的环境，促进皮肤创面愈合过程[5]。天然的、合成

的生物材料或它们的复合材料已经被开发使用于不同的技术中，例如已经研发出了多种基于膜、水凝胶、

纳米材料和纳米颗粒、微针技术和 3D 生物打印技术等的伤口愈合支架或敷料。本文对促皮肤伤口愈合

的生物材料研究进展进行综述。 

2. 促皮肤伤口愈合的生物材料 

2.1. 膜 

膜或薄膜可用作伤口敷料，它们是由成膜材料溶解在溶剂中，通过涂抹或喷洒紧紧粘附于皮肤创伤

部位，形成半透明保护膜[7]。膜对气体和水蒸气具有适当的透过性，但能隔绝液体和细菌，具有隔菌、

透气、防水、使用方便、易于观察伤口情况、促进伤口愈合等特点[8]。但由于其没有足够的膨胀性，当

伤口渗出物过多时可能出现渗出物积聚进而容易导致感染[9]，因此，通常会在制备时引入抗感染的药物

或成分以缓解限制。Lopes [10]等将药物吲哚美辛加入到壳聚糖-黄原胶复合膜中，药物在膜的微观结构中
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形成不均匀的聚集体，增加了膜的不透明度，但药物的加入对膜的机械性能没有显著影响，测试结果显

示以每克生物聚合物 20 毫克吲哚美辛的初始比例在 6 小时内从膜中释放的药物最接近推荐的治疗剂量，

具有作为皮肤损伤表面的活性创面敷料的潜力。因膜的制备工艺比较简单，且易于在短时间内大量生产，

根据需要可添加各种功能性物质进行改良，具有较强的实际运用价值，因此，膜被认为是可用于开发有

效的伤口愈合敷料的技术。 

2.2. 水凝胶 

水凝胶是一类极为亲水的三维网络结构凝胶，由于存在交联网络结构，水凝胶可以在水中迅速溶胀

并保有大量的水，是亲水性大分子和大量水的结合体。因其具有良好的保湿性、生物相容性、生物降解

性等特点，已成为最适合用于制作伤口敷料的材料之一，它们能使伤口表面保持湿润，并可作为支架材

料负载细胞和治疗药物等，可制备出具有良好的生物黏附、抗菌、促血管生成和抗炎性能等特点的新型

材料，有助于创面愈合[11] [12]。Chen 等[13]的研究制备一种由多肽丝氨酸–谷氨酸–赖氨酸–缬氨酸–

丙氨酸–缬氨酸(SIKVAV)修饰的壳聚糖水凝胶敷料，该水凝胶可促进皮肤成纤维细胞增殖和迁移、胶原

合成以及多种生长因子分泌，并且在动物实验中证实该敷料可促进皮肤创面血管生成，促进再上皮化过

程以及胶原纤维沉积。 
近年来还研发出了可注射型水凝胶，可注射型水凝胶使用时通过注射器以液态注入体内并在生理环

境中形成固体凝胶，相比于传统水凝胶材料可以更有利于贴合创面，且易于在较深的创面运用，使用更

加便捷[14] [15]。基于蛋白质的可注射水凝胶因其良好的生物相容性和固有的生物功能而引起了研究人员

的关注。Tang [16]等人开发了一种基于角蛋白的可注射水凝胶，实验显示其在大鼠断尾模型和肝损伤模

型中均表现出良好的止血效果，且易于操作，有望用作止血材料和伤口敷料材料。还可根据需要在水凝

胶材料中添加合适的生物活性物质，如 Chen [17]等人开发了一种可注射的、自愈的水凝胶敷料，该水凝

胶是由多臂硫代聚乙二醇(SH-PEG)与硝酸银(AgNO3)协同交联而成的，其中硝酸银负载了血管生成药物

去铁胺，实验证实该水凝胶材料具有良好的血管生成和抗菌特性，可用于糖尿病伤口的再生。也可以利

用水凝胶作为干细胞输送的载体，通过增加干细胞在伤口部位的停留时间来改善伤口愈合过程[18]。为了

治疗糖尿病溃疡，有研究者制备了负载骨髓间充质干细胞(BMSCs)的 N-异丙基丙烯酰胺(NIPAM)基温敏

水凝胶，该水凝胶可刺激骨髓间充质干细胞分泌生长因子，即转化生长因子-β1 和碱性成纤维细胞生长因

子，能有效减轻伤口炎症反应，促进伤口愈合[19]。载有骨髓间充质干细胞的温敏性水凝胶还可促进伤口

处的胶原沉积和表皮及真皮结构重塑[20]。 
总体而言，水凝胶已经成为一种很有前途的用于促皮肤慢性伤口愈合的敷料和支架材料。 

2.3. 纳米材料和纳米颗粒 

通过对纳米材料进行简单的修饰，可以获得所需的性能，即适合的大小、表面能、润湿性等，此外，

纳米材料具有良好的生物相容性，还可以实现药物的持续释放，常作为载体输送各种促进慢性伤口愈合

的药物或生物活性物质[21]。常用的纳米材料包括无机纳米颗粒、脂类纳米颗粒、脂质体、聚合物纳米颗

粒、负载抗生素或生长因子的纳米颗粒。 
许多无机纳米颗粒材料本身已经显示出抗菌活性，有利于慢性伤口愈合，如：银纳米颗粒、金纳米

颗粒、氧化铍纳米颗粒等[22] [23]。铜纳米颗粒除了具有抗菌性能外，还具有生物活性，并已被证明可调

节伤口愈合的生物过程，有利于创面愈合[24]。聚合物纳米颗粒材料是一种生物相容的胶体体系，以纳米

胶囊或纳米球的形式制成，广泛用于组织修复和药物持续释放。制备聚合物纳米颗粒常用的材料有：聚

D,L-丙交酯–乙交酯(PLGA)、壳聚糖、明胶、海藻酸盐和其他聚合物组合[21] [25]。如前所述，这些聚
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合物纳米颗粒材料也可用于输送治疗药物。Chereddy [26]等研发的携带抗菌肽 LL37 的 PLGA 纳米颗粒

(PLGA-LL37 NPs)材料，可调节血管内皮生长因子(VEGF)和白细胞介素-6 (IL-6)的表达，促进血管生成，

调节伤口炎症反应，促进创面愈合。Dave [27]等研制了一种可缓释诺氟沙星长达 24 小时的脂类聚合物纳

米颗粒，这些负载诺氟沙星的纳米颗粒在对铜绿假单胞菌和金黄色葡萄球菌的抗菌效果测试中表现良好，

用于治疗烧伤引起的感染取得了良好的疗效。脂质体是由一个或多个磷脂等两亲性分子组成的脂双层球

形囊泡，它们无毒、生物相容好、可生物降解，是很有前途的纳米药物载体[28]。Xu [29]等研制了一种

以丝素蛋白水凝胶为核心包裹碱性成纤维细胞生长因子(bFGF)的新型脂质体，这种新型脂质体可加速伤

口的愈合，脂质体中的水凝胶成分显著提高了 bFGF 的稳定性。纳米材料和纳米颗粒在制备促皮肤创面

愈合材料方面有着广泛的运用前景。 

2.4. 微针 

表皮的最外层是由已死亡的无核角质细胞构成的角质层，其主要作用是保护其皮下组织免受外界伤

害，但当皮肤需要局部运用药物治疗时，角质层屏障使得高分子量的药物无法穿透，影响药物治疗效果，

微针技术是指使用无痛微创的方法穿透皮肤最外面的角质层，这样可以绕过皮肤的角质层屏障，实现在

皮肤内预定距离处持续给药[30]。Guo 等受鲨鱼牙齿启发，并结合智能伤口管理系统研发了一种新型微针

材料，它们由硅、金属和聚合物材料制成，微针可以无痛地刺入表皮，从而形成微小的孔隙，治疗药物

可以通过这些孔隙快速扩散到组织微环境，促进伤口愈合过程，实验结果显示在糖尿病小鼠模型的体内

实验中，微针治疗组伤口区域完全愈合，效果明显优于对照组[30]。但在使用微针技术输送治疗药物和生

物活性分子时需要考虑的一个问题是，角质层的厚度有个体差异，因此，微针穿刺深度可能变化很大，

导致在提供药物的治疗效果方面出现差异。 

2.5. 3D 生物打印 

如前所述，伤口愈合是一种高度复杂的现象，涉及一系列细胞和生物分子的相互作用，如生长因子、

细胞因子、趋化因子等[31] [32]。因此，为了促进愈合过程，人们正在探索各种天然生物材料，包括胶原、

纤维素、果胶、海藻酸盐、明胶、透明质酸等，以配制具有生物相容性、生物降解性、高含水率、机械

稳定性和无毒性质的生物墨水，再与细胞和其他生物材料混合后打印成细的圆柱形线条，从而形成 3D
分层结构，这就是 3D 生物打印技术[33] [34]。目前，各种基于 3D 生物打印技术的新型生物活性伤口敷

料正在开发中。如有研究者提出了一种由硫醇修饰的透明质酸(HA)和甲基丙烯酸酐修饰的 HA 衍生的双

交联 HA 水凝胶网络，作为 3D 生物打印伤口敷料的生物墨水，在水凝胶中加入了抗菌药物那福西林，以

达到良好的抗菌效果，所研制的敷料可为创面提供湿润的微环境，显示出高细胞活性，并可显著加速创

面修复[35]。有研究者设计了一种由紫外线固化的羧甲基纤维素/e-聚赖氨酸(CP)制成的 3D 打印仿生水凝

胶，在全层感染的大鼠皮肤缺损模型上检测了所开发的水凝胶敷料的创面愈合效果，与商业敷料

(Tegaderm 膜)相比，3D 打印仿生水凝胶组显示出更佳的伤口愈合效果[36]。与其他敷料制造技术相比，

3D 生物打印技术具有精确、制备灵活、可快速构建所需支架并易于重复运用等优势[37]，是一种很有发

展前景的伤口管理方法，可以利用其进一步促进慢性伤口的愈合过程。 

3. 总结与展望 

生物材料因其强大的功能，近年来受到广泛的关注，某些生物材料本身具有一些独特的功能，如生

物黏附、抗菌、促血管生成等，这些功能对于设计先进的慢性伤口愈合敷料非常重要，另外还可以根据

需要调整生物材料的理化性质以及携带的生物活性物质等。过去几十年里，针对伤口愈合的不同步骤，
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已经研发出了许多基于生物材料的促慢性伤口愈合新型材料，但许多研究还停留在基础研发阶段，未进

行更进一步的临床实验，临床转化仍存在诸多问题，继续研发更适合临床使用的促皮肤创面愈合材料的

新型材料仍有必要。 
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