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文题释义： 

丝素蛋白：是从蚕丝中提取的天然高分子纤维蛋白，含量占蚕丝的 70%-80%，含有 18 种氨基酸，其

中甘氨酸(Gly)、丙氨酸(Ala)和丝氨酸(Ser)约占总组成的 80%以上。丝素本身具有良好的机械性能和理

化性质，如良好的柔韧性和抗拉伸强度、透气透湿性、缓释性等，而且经过不同处理可以得到不同的形

态，如纤维、溶液、粉、膜及凝胶等。 

丝素蛋白支架修复损伤创面：丝素蛋白材料支架抗原性相对较低，并不会产生排异反应，同时该材料具

有天然的三维立体结构，能够有效诱导细胞按照一定的规律生长；丝素蛋白材料支架具有良好的通气性，

能够为大鼠创面愈合创造良好的生物条件，从而更加有利于创面基底部位组织液渗透到创面；丝素蛋白

材料支架在运用时具有一定的可吸收性，能够避免了置入支架后二次手术。 

 

摘要 

背景：丝素蛋白属于天然的大分子材料，含有一种与细胞黏附关系密切的特殊三肽结构，即精-甘-天冬

氨酸肽结构，能促进细胞在纤维材料表面迁移、黏附和增殖，影响细胞的形态和功能。 

目的：比较不同丝素蛋白支架修复大鼠颊黏膜缺损的效果。 

方法：取 90 只 SD 大鼠，制作单侧颊黏膜缺损模型，随机分为 3 组，每组 30 只，实验组于颊黏膜缺

损处置入多孔丝素蛋白支架，对照组于颊黏膜缺损处置入复层物理交联丝素蛋白膜，空白对照组于颊黏

膜缺损处覆盖凡士林纱布并缝合。术后 15 d 检测创面直径；术后 30 d 取缺损部位，进行苏木精-伊红

染色。 

结果与结论：①颊黏膜创面直径检测结果：术后 15 d，实验组颊黏膜创面直径显著小于对照组、空白

对照组(P < 0.05)，对照组小于空白对照组(P < 0.05)。②苏木精-伊红染色结果：术后 30 d，实验组上
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皮细胞钉突相对较多，丝素蛋白纤维部分吸收降解，成纤维细胞数明显多于对照组、空白对照组(P < 

0.05)，炎性细胞数少于对照组、空白对照组(P < 0.05)。③结果证明，多孔丝素蛋白支架在颊黏膜缺损

修复中能够加速上皮化，更加有利于创面愈合。 
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Abstract 

BACKGROUND: Fibroin is a natural macromolecular material with Arg-Gly-Asp peptide structure that is a 

special tripeptide structure closely related to cell adhesion, and it can promote cell migration, adhesion, 

and proliferation and influence cell morphology and function. 

OBJECTIVE: To compare the effects of different silk fibroin scaffolds to repair buccal mucosa defects in 

rats. 

METHODS: Ninety Sprague-Dawley rats were selected to make unilateral buccal mucosa defect models, 

and randomly divided into three groups, 30 rats in each group: porous silk fibroin scaffold was implanted 

into the buccal mucosa defect in experimental group, multi-layered crosslinked silk fibroin film was 

implanted into the buccal mucosa defect in control group, and vaseline gauze was used to cover the 

buccal mucosa defect followed by suturing in blank control group. After 15 days, wound diameter was 

detected; after 30 days, bone defect tissues were taken for hematoxylin-eosin staining. 

RESULTS AND CONCLUSION: At postoperative 15 days, the wound diameter was significantly smaller in 

the experimental group than the control and blank control groups (P < 0.05), as well as smaller in the 

control group than the blank control group (P < 0.05). Hematoxylin-eosin staining showed that at 30 days 

after operation, there were more epithelial spikes and fibroblasts, but less inflammatory cells in the 

experimental group than the other two groups (P < 0.05), and fibroin fibers were partially absorbed and 

degraded in the experimental group. These findings indicate that porous silk fibroin scaffold for buccal 

mucosa defect repair can accelerate epithelialization and wound healing. 

Subject headings: Silk; Mouth Mucosa; Cell Adhesion; Tissue Engineering 
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0  引言  Introduction 

口腔黏膜位置相对特殊，它覆盖口腔表面，前方与

唇部皮肤相连，后方与咽喉黏膜相连，通过抵抗机械性

刺激、限制毒性物质、微生物入侵及唾液的分泌等发挥

口腔保护作用。口腔颌面部肿瘤、癌前病变及癌症均会

造成外貌缺陷和功能障碍。传统修复材料主要以颊黏膜

瓣、筋膜瓣或自体皮片移植、游离肌皮瓣等方法完成
[1-2]

。

传统的治疗方法具有组织易成活、机体无排斥反应、无

感染等优点，但由于机体口腔黏膜缺损和重建相对重

要，导致这些治疗方法受到一定的限制。对于自体皮片

或皮瓣移植患者需要开辟第二手术区，增加手术创伤，

影响患者术后恢复；同时，手术过程相对复杂，如果组

织且取范围过大，将会引起供区畸形；移植的组织难以

转化为正常的口腔黏膜，不能发挥口腔黏膜分泌、吞咽

等正常生理功能，影响治疗效果。 

颊黏膜缺损在选择修复材料时应该注意以下事项：

应选择构建组织工程化口腔黏膜，且修复时应选择性能

优良的“种子细胞”，巧妙地避免发生排斥反应，将足

够数量的细胞接种在三维支架上进行修复，促进缺损部

位细胞的黏附、分化、生长等，形成更有活力的口腔黏

膜
[3]
；修复材料还必须能够促进上皮细胞增殖、分化，

以及血管内皮细胞发生迁移
[4-5]

。传统的修复材料主要有

胶原、脱细胞真皮基质等，这种修复材料均存在缺陷，

不利于缺损部位的修复
[6-7]

。丝素蛋白作为一种天然大分

子材料，能够促进细胞在纤维材料表面的迁移、黏附等

功能
[8-9]

。因此，临床上将丝素蛋白作为新型支架材料具

有广泛的应用前景。相关学者进行了一次实验，实验中

采用丝素纳米无纺布材料培养出纤维原细胞、上皮细胞

等，结果显示培育出现的细胞生长良好，性能优越，能

够为临床上颊黏膜缺损修复奠定基础
[10-11]

。实验比较不

同丝素蛋白支架修复大鼠颊黏膜缺损的效果。 

 

1  材料和方法  Materials and methods  

1.1  设计  随机对照动物实验。 

1.2  时间及地点  于2015年1至8月在西南医科大学口

颌面修复重建和再生实验室完成。 

1.3  材料  多孔丝素蛋白支架、复层物理交联丝素蛋

白膜均由苏州大学纺织与服装工程学院提供，该支架属

于是一种外用支架，能够培养出内皮细胞、角化细胞、

成骨细胞等多种生物细胞，且细胞生长良好，具有较高

的细胞相容性，不会产生机体排斥反应。 

实验动物：90只清洁级SD大鼠，体质量0.18-0.32 kg，

平均(0.21±0.02) kg，雌雄随机，由南京中医药大学动

物实验中心提供，饲养严格遵守相关标准进行饲养，合

格证号为SCXK(粤)2007-0010。对大鼠进行等条件喂

养，对大鼠的处理符合《关于善待实验动物的指导下意

见》中相关规则。将90只大鼠采用随机对照方法分为实

验组、对照组及空白对照组，每组30只。 

 

 

 

 

 

 

 

1.4  实验方法  将入选90只大鼠采用3.6%水合氯醛腹

腔注射全身麻醉，待麻醉生效后进行消毒、铺巾
[12-13]

。

显微镜下采用手术刀取直径为10 mm的圆形全层口腔

颊黏膜，深度达到肌层，彻底止血后即为大鼠颊黏膜缺

损模型，见图1；采用棉球充分止血后，实验组将修剪

成相同直径的经紫外线辐射消毒的圆形丝素蛋白支架，

对照组将修剪成相同直径的经紫外线辐射消毒的脱细

胞基质材料，反铺在凡士林纱布上，采用7-0尼龙线将

纱布缝合在创面口腔黏膜上，然后再取两块油纱步覆盖

在上方，使用2块凡士林纱布进行覆盖，缝合
[14-16]

；空

白对照对照组大鼠缺损模型建立待彻底止血后，仅使用

凡士林纱布进行覆盖，缝合
[17-18]

。 

1.5  主要观察指标   

颊粘膜创面直径变化：术后进行常规饲养，观察大

鼠恢复情况。术后 5，10，15 d，从 3 组大鼠中各挑选

出 5 只，观察缺损创面修复情况，记录颊黏膜创面直径

变化
[19-20]

。 

缺损修复部位细胞数及形态观察：术后 10，20，

30 d，从 3 组大鼠中各挑选出 5 只处死，取缺损部位新

生黏膜组织，将标本组织修剪成 3 mm×3 mm×3 mm 大

小，进行苏木精-伊红染色，观察缺损修复部位的形态

变化，随机选取 5 个视野，在计数 400 倍镜下观察炎性

细胞及成纤维细胞数目
[21-22]

。 

1.6  统计学分析  采集数据采用SPSS 18.0进行统计

学处理，计数资料行χ
2
检验，采用n/%表示；计量资料

行t 检验，采用x
_

±s表示，P < 0.05差异有显著性意义。 

 

2  结果  Results  

2.1  实验动物数量分析  90只SD大鼠全部进行结果

丝素蛋白支架修复颊黏膜缺损实验用仪器和试剂： 

丝素蛋白支架修复颊黏膜缺损仪器和试剂   厂家 

广谱细胞角蛋白抗体、SABC 通用型免疫 

组化试剂盒、DAB 显色试剂盒 

武汉博士德有限公司 

倒置相差电子显微镜 日本 Olympus 公司 

石蜡切片机 德国 SIGMA 公司 

CYTOMICS 型流式细胞仪 Beckman Coulter 公司 
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分析，中途无脱失。 

2.2  各组颊黏膜创面直径变化  术后5 d，实验组、对

照组颊黏膜创面直径显著大于空白对照组(P < 0.05)，

实验组与对照组颊黏膜创面直径比较差异无显著性意

义(P > 0.05)；术后10 d，实验组、对照组颊黏膜创面直

径显著大于空白对照组(P < 0.05)，实验组颊黏膜创面

直径显著小于对照组(P < 0.05)；术后15 d，实验组颊黏

膜创面直径显著小于对照组、空白对照组(P < 0.05)，

对照组颊黏膜创面直径显著小于空白对照组(P < 0.05)，

见表1。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.3  各组大鼠缺损修复部位炎性细胞数及成纤维细胞

数比较    

炎性细胞数：术后10 d，实验组炎性细胞数低于空 

白对照组(P < 0.05)，但高于对照组(P < 0.05)；对照组

炎性细胞数低于空白对照组(P < 0.05)。术后 20 d，实

验组炎性细胞数低于对照组、空白对照组(P < 0.05)，  
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术后 20 d 

 

术后 30 d 

 

实验组 

 

空白对照组 

 

对照组 

 

图 2  各组术后不同时间点缺损部位苏木精-伊红染色结果(光镜，×400) 

Figure 2  Hematoxylin-eosin staining of buccal mucosa defects at different time after operation (light microscope, ×400) 

图注：术后 20，30 d，实验组术区上皮细胞钉突相对较多，丝素蛋白纤维部分吸收降解；对照组上皮细胞层数逐渐增加，排列相对增

加，成纤维细胞、炎性细胞较多；空白对照组炎性细胞数相对较多。 

 

表注：与空白对照组比较，a
P < 0.05；与对照组比较，b

P < 0.05。 

表 1  各组术后不同时间点颊黏膜创面直径的变化 

(x
_

±s，n=5，mm) 

Table 1  Changes in buccal wound diameters in different 

groups at different postoperative time        

 
组别 术后 5 d 术后 10 d 术后 15 d 

实验组 

对照组 

空白对照组 

6.31±0.15
a
 

7.43±0.13
a
 

4.45±0.31 

3.16±0.45
ab

 

4.34±1.15
a
 

2.88±0.41 

1.19±0.21
ab

 

1.25±0.12
a
 

1.92±0.52 

 

图 1  大鼠全层口腔颊黏膜缺损模型的建立 

Figure 1  Preparation of a unilateral buccal mucosa defect 

model in a rat) 

图注：图中 A 为大鼠全层口腔颊黏膜缺损模型(10 mm×10 mm)；

B 为术后荷包缝合。 
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对照组炎性细胞数高于空白对照组(P < 0.05)；术后 30 d，

实验组炎性细胞数低于对照组、空白对照组(P < 0.05)，

对照组炎性细胞数低于空白对照组(P < 0.05)，见表 2。 

成纤维细胞数：术后10 d，实验组成纤维细胞数与 

空白对照组、对照组比较差异均无显著性意义 (P < 

0.05)，对照组成纤维细胞数低于空白对照组(P < 0.05)。

术后20 d，实验组成纤维细胞数高于对照组(P < 0.05)，

低于空白对照组(P < 0.05)；对照组成纤维细胞数低于

空白对照组(P < 0.05)；术后30 d，实验组成纤维细胞数

高于对照组、空白对照组(P < 0.05)，对照组、空白对

照组成纤维细胞数比较差异无显著性意义，见表2。 

2.4  各组大鼠缺损部位形态学观察  术后10 d，实验组

术区创缘可见新生上皮细胞，新生肉芽组织富含毛细血

管、炎性细胞及成纤维细胞；对照组可见创面少量新生

上皮皮细胞覆盖，厚度不均，细胞出现肿胀；对照组新

生肉芽组织可见大量炎性细胞、成纤维细胞，新生上皮

层数较少。术后20，30 d，实验组术区上皮细胞钉突相

对较多，丝素蛋白纤维部分吸收降解；对照组上皮细胞

层数逐渐增加，排列相对增加，成纤维细胞、炎性细胞

较多；空白对照组炎性细胞数相对较多，见图2。 

 

3  讨论  Discussion 

丝素蛋白属于是天然的分子，而蚕丝主要是由于丝

胶蛋白包绕丝素形成，其中丝胶蛋白约占 25%，而丝素

蛋白则占 75%。丝胶蛋白虽然亲水性较高，但置入机体

后容易引起过敏反应。丝素蛋白的重要组成部分，如氨

基酸等，与人体十分类似，尤其是与人体的皮肤及头发

等部位组织十分接近，能够保持天然的高度亲和性
[23-24]

。

同时，丝素蛋白分子以其特殊的分子链使得该材料具有

一定的降解性。根据相关研究结果显示，丝素蛋白体外

置入支架，能够有效培养内皮细胞、成纤细胞及成骨细

胞等
[25-26]

。本实验中，实验组术后 20，30 d 炎性细胞

数显著少于对照组和空白对照组(P < 0.05)；实验组术 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

后 30 d 的成纤维细胞数显著多于对照组和空白对照组

(P < 0.05)，由此看出：丝素蛋白支架具有良好的细胞

生物相容性
[27-28]

。 

传统材料如聚氨基乙酸脂膜等材料在进行体外培

养时，虽然也具备良好的细胞相容性，但当置入大鼠机 

体后，这些材料对中性粒细胞、巨噬细胞等具有明显的

趋化作用，容易造成急性炎性反应和排异反应
[29-30]

。丝

素蛋白材料支架与其他支架相比，具有以下优点：丝素

蛋白材料支架抗原性相对较低，并不会产生排异反应，

同时该材料具有天然的三维立体结构，能够有效诱导细

胞按照一定的规律生长
[31-32]

；丝素蛋白材料支架具有良

好的通气性，能够为大鼠创面愈合创造良好的生物条

件，从而更加有利于创面基底部位组织液渗透到创面
[33-34]

；

丝素蛋白材料支架在运用时具有一定的可吸收性，能够

避免了置入支架后二次手术
[35-36]

。口腔黏膜的伤口愈合

从大的角度来说可以分为 3 个时期，即炎症期、血管生

成期、成纤维细胞增生期，上皮再生期及伤口收缩期等。

丝素蛋白材料支架的置入能促进皮肤创面的愈合，并且

患者创面愈合后并不会出现瘢痕
[37-38]

。本实验中，实验

组、对照组术后 5 d 的颊黏膜创面直径显著大于空白对

照组(P < 0.05)；对照组术后 10 d 的颊黏膜创面直径显

著大于空白对照组(P < 0.05)；实验组、对照组术后 15 d

的颊黏膜创面直径显著小于空白对照组(P < 0.05)。随

着时间的不断推移，实验组口腔缺损部位从炎症期、过

度到血管生成期和成纤维细胞增生期，使得术后 30 d

后口腔缺损部位后续愈合速度相对较快。同时，丝素蛋

白材料支架由于免疫原性较低，创伤愈合能力较高，已

被广泛运用于深度烧伤后皮肤缺损、口腔黏膜缺损等修

补中。此外，颊黏膜缺损过程中置入丝素蛋白材料支架

时，可结合组织学、免疫组化切片检测，能够正确指导

治疗，均需要进一步研究和分析
[39-40]

。 

综上所述，丝素蛋白具有良好的组织相容性，能够

调节生物降解性、形态可塑性。研究证明，丝素蛋白材

表 2  各组大鼠缺损修复部位炎性细胞数与成纤维细胞数的比较                                          (x
_

±s, 个/×400) 

Table 2  Comparison of the number of inflammatory cells and fibroblasts in the defect region among different groups after 

repair 

组别 炎性细胞 成纤维细胞 

术后 10 d 术后 20 d 术后 30 d 术后 10 d 术后 20 d 术后 30 d 

实验组 77.23±8.21
ab

 64.00±12.39
a
 38.39±5.40

ab
 26.61±3.38 62.80±3.42

ab
 99.59±8.65

ab
 

对照组 54.38±6.89
a
 186.35±13.65

ab
 81.39±5.32

a
 14.78±1.30

a
 54.00±2.25a 36.19±4.34 

空白对照组 220.79±22.34 184.34±22.49 101.19±9.88 58.46±7.36 82.45±3.81 67.52±4.24 

 
表注：与空白对照组比较，aP < 0.05；与对照组比较，bP < 0.05。 
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料支架在颊黏膜缺损修复中能够加速上皮化，更加有利

于创面愈合，为口腔黏膜修复提供新的修复方法。 
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