
Chinese Journal of Tissue Engineering Research｜Vol 26｜No.4｜February 2022｜591

中国组织工程研究  
Chinese Journal of Tissue Engineering Research www.CJTER.com

脱细胞支架制备及其在组织工程和再生医学中的应用

陈晓旭，罗雅馨，毕浩然，杨  琨

文题释义：

脱细胞支架：通过物理、化学、生物方法对组织器官进行脱细胞后，最终获得的结构和功能蛋白复合体，是一种临时的物理支撑，有助于

在组织发育阶段容纳细胞并支持其三维生长。

组织工程：是一个多学科领域，它应用生物工程和生命科学原理以构建新的组织和器官，其基本概念是将支架与活细胞或生物活性分子结

合，形成“组织工程结构”，在有充足的血液供应的情况下促进组织修复或再生。

摘要

背景：用组织或器官脱细胞制成的生物支架已被成功应用于各种组织工程和再生医学。

目的：综述脱细胞支架的制备方法及其在组织工程和再生医学中的作用和应用。

方法：在 PubMed、CNKI 数据库中进行相关文献检索，以“decellularization，scaffold，extracellular matrix，tissue regeneration and repair”
为英文检索词，以“脱细胞，支架，细胞外基质，组织再生修复”为中文检索词，通过阅读题目和摘要进行初步筛选，排除与文章主题不

相关的文献，最终纳入 66篇文献进行结果分析。

结果与结论：通过物理、化学、生物方法对组织器官进行脱细胞后获得的脱细胞支架，可有效保留细胞外基质成分，无免疫原性，具有良

好的生物相容性和机械性能，可促进细胞的黏附、增殖、迁移、分化，诱导组织修复，重建血管化、功能化的组织与器官。脱细胞支架在

许多组织与器官(如心脏、肝脏、肾脏、肺、气管、皮肤和骨组织)的体外实验和短期体内实验中取得了理想的效果，提示脱细胞支架在组

织再生与修复中发挥重要作用，具有较好的应用前景，但要投入临床使用还需更多的深入研究和探索。
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Abstract
BACKGROUND: Biological scaffolds made from tissue or organ decellularization have been successfully applied to various tissue engineering and regenerative 
medicine. 
OBJECTIVE: To review the preparation methods of acellular scaffolds and their functions and applications in tissue engineering and regenerative medicine.
METHODS: Databases of PubMed and CNKI were retrieved with the key words of “decellularization, scaffold, extracellular matrix, tissue regeneration and 
repair” in English and Chinese. Subjects and abstracts were initially screened to exclude documents that were not related to the subject of the article, and 
finally 66 articles were included for result analysis.
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0   引言   Introduction
组织工程是一个多学科领域，它应用生物工程和生命科学

的原理以构建新的组织和器官
[1]
，其基本概念是将支架与活细

胞或生物活性分子结合，形成“组织工程结构”，在有充足的

血液供应的情况下促进组织修复或再生。根据组织工程的概念，

组织愈合或再生过程的三要素是：种子细胞、细胞外基质或支

架的调节及生物活性分子。

脱细胞支架是组织工程中最有前途的新型生物材料之一，

脱细胞技术可以保留自然组织细胞外基质，同时清除组织或器

官中特定的同种、异种细胞，合成具有良好生物学和生物力学

性能的最小免疫原性支架
[2]
。脱细胞支架可以用合适的细胞再

生细胞，以创建适合于组织、器官移植的组织工程化移植物。

脱细胞支架在微观和纳米结构水平上具有从整个器官自然设计

的结构，在体外和体内水平上支持细胞和组织生长。脱细胞支

架可以量身定做，具有理想支架的所有特征，如生物相容性、

生物降解性、非免疫原性，以及为细胞黏附、增殖、迁移、分

化提供结构、机械、生化和生物学线索的能力
[3]
，有望实现潜

在的临床应用，因此脱细胞支架是一种有吸引力的组织工程支

架。现就脱细胞支架的制备方法及其在组织工程和再生医学中

的作用和应用进行综述。

1   资料和方法   Data and methods
1.1   资 料 来 源   应用计算机检索 CNKI、PubMed 数据库中在

1994-2020 年期间收录的脱细胞支架与组织修复方面的相关

文章，英文检索词为“decellularization，scaffold，extracellular 
matrix，tissue regeneration and repair”，中文检索词为“脱细胞，

支架，细胞外基质，组织再生修复”。

1.2   纳入与排除标准

纳入标准：①有关脱细胞支架介绍的相关文献；②有关脱

细胞支架在组织再生修复方面的相关文献；③有关脱细胞支架

转化应用的相关文献；④同一领域中论点、论据可靠的文献；

⑤选择近期发表，能反映领域最新进展情况的综述文章。

排除标准：①重复性研究并且与研究目的无关的文章；②

资料无法提取的部分文献。

1.3   数据提取   计算机初检得到 406 篇文献，其中英文文献 368
篇，中文文献 38 篇，经资料收集者互相评估纳入文献的有效性

和适用性，通过阅读文题和摘要进行初步筛选；排除中英文文

献重复性研究及内容不相关的文献，最后纳入 66 篇文献进行综

述，见图 1。

1.4   质量评价   符合纳入标准的 66 篇文献中，文献 [1-31] 探讨

了脱细胞支架的相关介绍及制备方法，文献 [32-39] 探讨了脱细

胞支架的作用，文献 [40-66] 探讨了脱细胞支架在组织工程中的

应用。

RESULTS AND CONCLUSION: The decellularized scaffolds obtained by decellularizing tissues and organs through physical, chemical and biological methods can 
effectively retain the components of the extracellular matrix, are non-immunogenic, have good biocompatibility and mechanical properties, and can promote 
cell adhesion, proliferation, migration and differentiation, induce tissue repair, and reconstruct vascularized and functional tissues and organs. Acellular 
scaffolds have achieved ideal results in vitro and short-term in vivo experiments of many tissues and organs, such as heart, liver, kidney, lung, trachea, skin and 
bone, indicating that acellular scaffolds play an important role in tissue regeneration and repair, and have good application prospects. However, to be put into 
clinical use, more in-depth research and exploration are needed.  
Key words: material; acellular; scaffold; extracellular matrix; tissue engineering; regenerative medicine; review
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文献检索 CNKI、PubMed 数据库 初步筛选 406 篇文献

最终纳入 66 篇文献

脱细胞支架的制备 脱细胞支架与组织再生修复

图 1 ｜文献检索

流程图

2   结果   Results 
2.1   脱细胞支架制备方法   脱细胞支架也被称为合成细胞外基

质，通过物理、化学、生物方法对组织器官进行脱细胞后最终

获得的结构和功能蛋白复合体，是一种临时的物理支撑，有助

于在组织发育阶段容纳细胞并支持其三维生长
[4]
。理想的脱细

胞方案应该成功清除组织器官的所有细胞成分，同时保留细胞

外基质的结构和机械性能，细胞外基质的保护成分，如胶原、

弹性蛋白、糖胺聚糖和纤维连接蛋白应最大限度地保留。该部

分总结了几种常用的脱细胞方法。

2.1.1   物理方法   去细胞的物理途径是指调节任何组织器官的物

理特性，如温度、力和压力，以促进细胞膜的破坏，促进细胞溶解。

物理方法包括冻融、溶液搅拌、压力梯度和使用超临界流体等。

冻融：冻融过程是通过低温 (-80 ℃ ) 形成细胞内冰晶破坏

细胞膜，释放细胞内容物，然后再升至室温 (37 ℃ ) 融解，多次

反复冻融使细胞结构破碎，从而达到脱细胞的目的。在脱细胞

过程中可以使用多个冻融循环
[5]
，也不会显著增加组织中细胞

外基质蛋白的损失。冻融循环在组织超微结构中产生较小的破

坏，为了使对组织结构的不利影响最小化而又不阻止细胞裂解，

有人建议使用冷冻保护剂 ( 如 5% 海藻糖 )[6]
，但是冻融无法完全

去除细胞，基质的免疫原性无法去除，需联合其他方法来进一

步去除组织中细胞的残余成分。

高静水压力：高静水压力施加大于 600 MPa 的压力来破坏

细胞膜，可以消除或减少组织脱细胞中刺激性去污剂的暴露时

间。在控制温度下，FUNAMOTO 等
[7]
通过浸入盐水中并随后暴

露于高达 980 MPa 不断增加的压力中使猪血管脱细胞。SASAKI
等

[8]
类似地在 1 000 MPa 上使用高静水压力对猪角膜进行了脱

细胞处理。两项研究均表明，与在正常大气条件下基于洗涤剂

的方法相比，使用高压可以更有效去除细胞成分。为了保持天

然细胞外基质结构，在使用高静水压力时有必要避免冻结阶段。

高静水压力脱细胞过程不添加化学剂，避免了溶剂毒性作用对

组织的损伤，但是加压作用会破坏胶原蛋白和弹性蛋白纤维，

并改变其机械性能
[7]
。

超临界流体：超临界流体使用超临界二氧化碳以类似于

临界点干燥的受控速度通过组织时，可以去除细胞残留物。   

GIL-RAMIREZ 等
[9]
先用加压二氧化碳 -柠檬烯处理组织，然后再

综  述
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用酶处理，可以有效去除 DNA。超临界流体脱细胞的优点包括

使用惰性物质 ( 如二氧化碳 ) 来去除细胞，对细胞外基质机械性

能的影响最小，以及消除冷冻干燥作为细胞外基质加工和储存

的准备步骤；缺点是超临界二氧化碳对高分子和极性物质的溶

解力较差，虽通过加入夹带剂来提高溶解能力，但又会引进新

的杂质
[10]
。

2.1.2   化学方法   化学方法包括使用酸和碱、洗涤剂、醇和其他

溶剂，最常用的化学方法是洗涤剂脱细胞。洗涤剂可以分为离

子型、非离子型或两性离子型。

离子洗涤剂：离子型洗涤剂是强力去污剂，可完全破坏细

胞膜并使蛋白质完全变性。十二烷基硫酸钠是最常用的离子型

脱细胞剂，因为它可有效溶解细胞质膜，脂质和 DNA。基于离

子型洗涤剂的方案，由于其具有使蛋白质完全变性及溶解细胞

和核膜的功能，比非离子洗涤剂更多地破坏细胞外基质
[11-12]

，

这通常会导致胶原完整性被破坏和糖胺聚糖的含量丧失。十二

烷基硫酸钠去污能力强，但有细胞毒性，必须彻底清洗脱细胞

组织以确保接种细胞的活性，但十二烷基硫酸钠很难完全从剩

余基质中去除，并且会对细胞相容性产生不利影响。

非离子洗涤剂：非离子型洗涤剂是温和型洗涤剂，能有效

去除细胞残留物，对糖胺聚糖、生长因子和胶原等其他成分的

破坏最小，维持细胞外基质的超微结构，保留了更大的细胞外

基质生物活性，并减少了不良免疫反应。Triton X-100 是最常用

的非离子型洗涤剂，通过破坏脂质与脂质和脂质与蛋白质的相

互作用来去除细胞，同时保持蛋白质与蛋白质的相互作用不变，

对组织结构损害较小，这样就可以在不干扰细胞外基质蛋白功

能构象的情况下去除细胞，但 Triton X-100 对角膜、尿道、心脏

和肾脏等许多组织和器官的细胞去除能力很差
[13-14]

。然而，它

没有十二烷基硫酸钠那么强的去污力，最终对组织结构完整性

的破坏也更小
[15]
。

两性离子洗涤剂：两性离子洗涤剂的亲水基团上的净零电

荷在去细胞过程中保护蛋白质的天然状态。两性离子去污剂的

包括 CHAPS、SB-10 和 SB-16。与非离子洗涤剂相比，SB-10 和
SB-16 表现出更好的细胞外基质保存性和更好的细胞去除性；与

离子型去污剂相比，CHAPS 保留了更多的胶原蛋白、糖胺聚糖

和弹性蛋白
[16-17]

，同时去除了 95% 的核物质。研究表明，CHAPS
主要用于神经、血管或肺等薄层组织的脱细胞，不会损害细胞

外基质中的胶原蛋白和弹性蛋白，但是对较厚的组织无效
[18-20]

。 
2.1.3   生物方法   生物脱细胞方案主要涉及酶反应，使用的酶

通常是蛋白酶和核酸酶。胰蛋白酶选择性裂解精氨酸或赖氨酸

的羧基侧的细胞黏附蛋白，以使细胞从组织表面分离，可以破

坏胶原纤维周围的细胞外基质，产生微小的通道，并促进随后

脱细胞剂的渗透。胰蛋白酶对细胞和细胞外基质成分的去除具

有时间依赖性，24 h 的暴露足以对细胞外基质造成不可修复的

损害
[21]
。脱氧核糖核酸酶和核糖核酸酶分别是水解脱氧核糖核

酸链和核糖核酸链的内切酶，如果仅用洗涤剂无法实现有效脱

细胞，可在洗涤剂处理中添加这些酶制剂，以帮助去除残留的

DNA[22-23]
。酶反应具有高度特异性，但是单独使用酶制剂很难彻

底去除细胞，并且残留在支架上的酶可能会引起不良反应，影

响组织再细胞化。除蛋白酶和核酸酶外，还可以在脱细胞溶液

中添加选择性蛋白酶抑制剂，以保护细胞外基质免受外源性蛋

白酶和裂解细胞泄漏的蛋白酶的伤害，常用的蛋白酶抑制剂包

括苯甲基磺酰氟和抑肽酶。

2.1.4   灌注脱细胞法   灌注脱细胞法利用内源性血管通道将脱细

胞溶液输送到具有高度结构的组织中，重要的是，这允许从整

个器官和复合组织生成细胞外基质支架
[24-25]

。IONELA 等
[26]

将

6 例猪肺动脉瓣接受浸泡脱细胞，5 例以 20-25 mmHg(1 mmHg=     
0.133 kPa) 的压力梯度循环灌注，组织学评估两组中细胞外基质

的完整性，浸泡脱细胞瓣膜显示 DAPI 阳性结构，被鉴定为潜在

的残留核物质；DNA 提取和定量结果证实，灌注脱细胞瓣膜缺

乏上述结构。

2.1.5   组合方法   脱细胞支架制备方法各有优缺点，一般采用两

种或两种以上的方法联合脱细胞，在最大化脱细胞的前提下更

多地保存细胞外基质的生理结构和生物活性，减少不良反应。

例如，LIN 等
[27]

将处理后的皮肤组织用 PBS 洗涤，用 0.3%Triton 
X-100、0.25% 脱氧胆酸钠和 0.02% 胰蛋白酶 -EDTA 浸泡，在  

37 ℃连续摇动 48 h 以去除基质中的细胞成分。

2.1.6   脱细胞支架的灭菌   由细胞外基质组成的脱细胞支架在植

入或体外使用之前必须消毒灭菌，以消除可能存在的病毒和细

菌 DNA。环氧乙烷、γ 射线辐照和电子束辐照是比较常用的灭

菌方法，但是可能会改变细胞外基质超微结构和机械性能
[28]
。

其中，环氧乙烷处理可能会导致不良的宿主免疫反应，从而损

害植入后生物支架的正常功能
[29]
。γ 射线照射会导致残留的脂

质造成细胞毒性，并加速细胞外基质的酶促降解
[30]
。与其他灭

菌方法相比，超临界二氧化碳灭菌后的脱细胞猪主动脉瓣具有

优良的无菌性和完整性
[31]
，但这种方法相对较新，需要进一步

研究。无论使用哪种方法都应该注意浓度和剂量的选择，最后

得到的脱细胞支架应无毒，且保留细胞外基质的超微结构和生

物学性能。

2.2   脱细胞支架的作用

2.2.1   脱细胞支架保留了源组织、器官的结构   脱细胞支架以非

常高的分辨率保存了源器官的结构。MA 等
[32]

以巴沙鱼皮为原

料制备脱细胞真皮基质，巴沙鱼皮肤用无菌 PBS 完全清洗，在

10 g/L NaCl 中孵育 24 h，用 10 g/L NaOH 清洗 24 h，连续摇晃去

除脂肪；脱脂皮肤用 10 g/L KMnO4 清洗 0.5 h，用 20 g/L NaHSO3

处理 1 h，直至变白；然后，皮肤在 40 g/L NaOH 中间歇超声孵

育 18 h。皮肤经过 3 次冻融循环，然后冷冻干燥和灭菌以获得

脱细胞真皮基质。通过检测，脱细胞真皮基质中的大部分细胞

和 DNA 被去除，未检测到内毒素，脱细胞真皮基质的结构也没

有被破坏。YUN 等
[33]

通过脱细胞、酶消化、粉碎等步骤制备消

化软骨脱细胞基质，将软骨脱细胞基质的理化性质与天然软骨

组织进行比较，发现软骨脱细胞基质和天然软骨组织一样含有

大量的胶原、糖胺聚糖和抗血管生成分子。

2.2.2   脱细胞支架保留了源细胞外基质生物学功能   脱细胞支架

保留了源细胞外基质许多理想的生物学功能，例如：适当的脱

细胞支架保留了许多细胞信号分子的特定配体，这些信号分子

通过传递存活信号来支持细胞植入支架的能力，这是成功的组

织衍生支架再细胞化的基础。FINDEISEN 等
[34]

证明瓣膜用十二

烷基硫酸钠 / 脱氧胆酸钠、Triton X-100+ 十二烷基硫酸钠或胰蛋

白酶 +Triton X-100 脱细胞，然后用肽 -N- 糖苷酶 F、内切糖苷

酶或 O- 糖苷酶和神经氨酸酶联合酶解，脱细胞的瓣膜会降低免

疫原性并保持机械稳定性。

2.2.3   脱细胞支架促进组织、器官的修复与再生   脱细胞生物支

架可以激活内源性组织修复过程
[35]
。生物支架是生长因子、基

质细胞蛋白和生物活性囊泡的储存库
[36-37]

。JI 等 [38]
采用脱细胞

技术制备神经脱细胞支架，神经脱细胞支架中的活性成分层粘

连蛋白被阻断或上调，将预处理的神经脱细胞支架用于神经损

综  述
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伤小鼠模型的神经修复，上调组新生轴突数量和管径增加、有

髓纤维增多、髓鞘增厚、髓鞘碱性蛋白表达增加，神经功能恢

复明显改善。LIU 等
[39]

用猪中厚皮肤通过去除细胞成分而衍生

的猪脱细胞真皮基质与明胶混合制成支架，对骨骼肌细胞和人

脐静脉内皮细胞的体外实验表明，培养后的细胞可以附着在支

架上并保持较高的活性，证明了该材料的无毒性；体内实验结

果表明，修复后的伤口光滑，术后 2 周内所有动物均顺利康复，

无伤口裂开、感染或疝复发的临床迹象，移植物周围有新形成

的结缔组织，重建面上形成血管化的网状结构，表明支架具有

良好的促修复性。

2.3   脱细胞支架在组织工程的应用   脱细胞支架可以与自体细胞

一起再细胞，并在生理上合适的生物反应器中培养，从而在体外

创建一个功能器官。支架形式的脱细胞组织、器官在组织工程和

再生医学中有着广泛的应用，许多组织、器官 ( 包括心脏
[40-41]

、

肝脏
[42]
、肺

[43]
、肾脏

[44]
、气管和皮肤

[45-46]) 已经在实验室环境

中进行了工程改造，移植到动物的受体体内并显示出再生功能。

下面简要讨论组织工程应用的一些关键领域。

2.3.1   心脏组织工程   心血管疾病是世界范围内主要的死亡原因

之一
[47]
，而心肌梗死是心血管疾病死亡的主要原因。鉴于缺乏

合适的供体器官，以及与排斥风险和终身免疫抑制治疗相关的

困难，迫切需要改进当前的临床策略
[48]
。为了增强干细胞的再

生能力，它们与合适的支架相结合可能代表着一种改进的治疗

方法。脱细胞的心脏组织被用作心脏再生的潜在支架
[49]
。AKBAY

等
[50]

研究了大鼠腹膜后植入脱细胞支架的心肌细胞存活和迁移

能力，应用离子型和非离子型去污剂获得脱细胞心肌组织支架，

并将标记的分化细胞接种到这些脱细胞支架上，用多种技术检

测无细胞支架和细胞支架复合材料的异位迁移能力和支架上种

植细胞之间的相互作用，观察到心肌细胞特异性基因在第 1，2
和 4 周的表达，显示每段时间的潜在性增加；反转录聚合酶链

反应结果显示，种植在支架上细胞之间的相互作用增加，但无

细胞支架实验组在基因表达方面没有显著差异。GAO 等
[51]

通过

去除患者主动脉组织中的细胞制备了有利于细胞传递和组织修

复的脱细胞主动脉支架，脱细胞主动脉支架在体内可以促进细

胞黏附和存活，减轻炎症反应，抑制骨髓来源的前体细胞的凋亡，

促进新生血管形成。这项临床前研究表明，使用具有抗凋亡和

抗炎作用的去细胞化主动脉支架可能是缺血性损伤后心血管修

复的一种很有前途的策略。因此，脱细胞支架在心脏再生应用

中有重要意义。

2.3.2   骨组织工程   发育畸形、肿瘤、感染、创伤等原因造成的

骨缺损修复一直是医生们的追求，利用自体骨是“黄金标准”，

但这种方法也有限制，如可用性、供骨部位发病率、感染、伤

口引流时间延长、术后疼痛和神经血管损伤
[52]
。为了克服这些

限制，同种异体移植被广泛使用，但免疫反应和病原体转移的

风险促使人们研究脱细胞骨等组织替代品
[1]
。SLADKOVA 等

[53]

提出了一种先在 0.1%EDTA 缓冲液中孵育，然后用洗涤剂和酶溶

液去细胞的方案，支架用成骨介质处理，接种人诱导多能干细

胞来源的间充质祖细胞，然后转移到灌流生物反应器，5 周后支

架在支持细胞活性和成骨分化及骨特异性基质沉积方面表现出

充分性。LIN 等
[54]

应用脱细胞骨膜支架，发现脱细胞支架本身

可促进临界骨缺损再生和裸鼠异位成骨。脱细胞骨膜的天然胶

原基质可以作为钙磷核启动的三维结构模板，控制骨样矿物晶

体的大小和取向。天然交联、高度有序的脱细胞骨膜三维纤维

网络不仅为体外和体内模拟矿化提供了模型，阐明了细胞外基

质在骨形成和再生中的重要作用，而且有望成为骨组织工程和

临床应用的生物材料。

2.3.3   气管组织工程   脱细胞支架因其简单的结构和功能特性被

广泛应用于气管修复。GRAY 等
[55]

用自体羊膜间充质干细胞重

组的异种脱细胞气管段构建了组织工程支架，并与脱细胞支架

进行了比较，动物研究结果证实，尽管胶原蛋白和糖胺聚糖正常，

但植入后弹性蛋白水平增加的工程化支架具有完全上皮化的最

大存活率。此外，许多来源于种植干细胞的脱细胞组织、器官

气管植入物已经进入临床水平，从而证实了干细胞工程气道在

气道修复和再生方面的潜力。

2.3.4   肺组织工程   在肺组织工程的进一步发展中，OHATA 等
[56]

总结之前的实验发现，来自小动物和大动物的无细胞肺支架保

存了原始的血管网、支气管树和大部分细胞外基质成分，是通

过用洗涤剂溶液灌注肺动脉而产生的。将得到的肺支架在生物

反应器中重新细胞化，并通过肺灌注培养获得成功的细胞生长，

由此产生的保留了血管和气道结构的生物人工肺将用于移植研

究。在大鼠和猪移植模型中，移植的生物人工肺促进了植入后

的气体交换，移植失败是由于血管屏障功能不足和血栓形成增

加所致。因此，有必要在优化移植物的再细胞化和成熟化方面

取得进一步的进展，以提高移植物的可持续性和功能性。

2.3.5   肝组织工程   研究人员探索了不适合移植的人体肝脏的替

代用途，主要焦点是获得可以重新植入正常肝细胞的无细胞肝细

胞外基质，以便在体外重建具有功能的肝替代物
[57]
。有些研究

人员已经在整个器官
[57-58]

、唯一的左叶或肝脏碎片的情况下从事

了肝脏的去细胞研究
[57，59]

。研究表明，脱细胞支架可以为不同

类型的细胞提供最佳的生长平台，无论是整个器官还是小组织活

检，都要对肝细胞外基质碎片进行再细胞检验。种子细胞群包括

人肝星状细胞系
[57，60] 、肝细胞癌 HepG2 细胞

[57]
、在静态条件

下培养的人腺癌细胞 Sk-Hep-1 内皮细胞
[57]
，以及通过动态灌注

系统在支架上培养的原代人肝细胞
[60]
，所有 4 种类型的细胞都

能通过肝基质移植和迁移，并具有高增殖率
[57，60]

。此外，人肝

星状细胞系细胞在窦腔内定植获得了明确的肌成纤维细胞样细

胞形态
[60]
。人脐静脉内皮细胞也被考虑用于肝支架的再内皮化，

因为它们位于去细胞血管附近，用于血管的再生长
[60]
。

2.3.6   皮肤组织工程   修复烧伤、创伤或肿瘤手术引起的大面积

皮肤缺损是一个临床挑战，自体皮肤移植被认为是黄金标准，

对于皮肤缺损较小的健康患者，常采用自体皮肤移植和自体皮

肤修复的方法；然而，对于皮肤缺损较大的患者，伤口不能通

过自体修复。缺乏自体皮肤会导致伤口修复困难，影响治疗，

甚至导致死亡，因此临床上迫切需要一种有效的皮肤替代品
[61]
。

人脱细胞羊膜是一种很有前途的皮肤替代物，LIU 等
[62]

研究了

大鼠毛囊干细胞复合人脱细胞羊膜修复裸鼠全层皮肤缺损的能

力，结果显示大鼠毛囊干细胞 - 人脱细胞羊膜复合物可促进裸

鼠创面愈合；此外，大鼠毛囊干细胞 - 人脱细胞羊膜复合物中

的细胞直接参与毛囊的形成和毛囊周围组织的血管生成。这些

结果为皮肤组织工程提供了一条新的途径。

2.3.7   脱细胞技术与口腔医学   在口腔医学领域，脱细胞组织工

程学被认为是一种有前途的方法。SANGKERT 等
[63-64]

通过胶原

酶和分散酶使牙髓脱细胞，该过程成功之后获得了一种溶液，

该溶液使用 0.1 g/L 的 0.1%NaClO 并与胶原蛋白或纤连蛋白相结

合以覆盖丝载体，增加了成骨样细胞的碱性磷酸酶活性、钙合成、

矿化作用，提示了支架生物功能的增加；同时，较高的应力值

和杨氏模量证明了支架机械性能得到了改善。FARAG 等
[65]

将牙

综  述
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周膜干细胞片负载到聚己内酯支架上，然后脱细胞，评估脱细

胞构建物对同种异体牙周膜干细胞和骨髓间充质干细胞体外分

化的影响，免疫组织化学染色检测间充质干细胞标志物 Stro-1
的表达，在大鼠牙周缺损模型中评估脱细胞构建物的生物相容

性和组织整合，结果显示，脱细胞的牙周膜细胞薄片构建体促

进了牙周膜和间充质干细胞的分化；特别是与单独的聚己内酯

支架相比，接种在脱细胞基质上的牙周膜干细胞矿化组织标志

物的表达表达上调，并且脱细胞的细胞片构建体在大鼠牙周缺

损模型中支持牙周附着。SON 等
[66]

旨在构建人牙片脱细胞牙周

膜支架并检测其再生能力，结果显示，经 SDS 和 Triton X-100 脱

细胞处理后的细胞外基质支架保持了完整的结构和组成，具有

较好的去核效果；此外，脱细胞支架可以支持牙骨质附近的牙

周膜干细胞再繁殖，并表达牙骨质和牙周膜相关基因。结果表明，

人牙脱细胞牙周膜支架可诱导间充质干细胞增殖和分化，具有

再生潜能，可用于未来牙周再生组织工程。

3   讨论与展望   Discussion and prospects 
新兴的脱细胞领域为组织工程和再生医学的仿生支架带

来了巨大希望，脱细胞支架在许多组织与器官 ( 如心脏、肝脏、

肾脏、肺、气管、皮肤和骨组织 ) 的体外实验和短期体内实验

中取得了理想的成果。组织与器官经脱细胞处理后获得的脱细

胞支架，可以有效保留细胞外基质的成分，无免疫原性，具有

良好的生物相容性和机械性能，促进细胞的黏附、增殖、迁移、

分化，诱导组织修复，重建血管化、功能化的组织与器官。目

前脱细胞方法可避免组织器官引起的宿主免疫排斥反应，但脱

细胞支架尚缺乏长期的大动物实验数据及临床实验数据支持，

有待进一步研究；并且组织与器官脱细胞技术还有许多问题需

解决，例如 : 残留的洗涤剂和酶可引起不良反应，无法完全去

除细胞，破坏细胞外基质的结构和机械完整性，脱细胞支架的

灭菌及体外保存等。不是所有的脱细胞方法均可去除组织与器

官中的细胞成分，大部分组织与器官脱细胞支架的制备方法需

要联合物理、化学、生物以上几种方法使用，具体方法取决于

组织与器官细胞的数量、密度、脂质含量和厚度。虽然脱细胞

技术还存在许多缺点，但脱细胞支架依然有许多的优势，具有

良好的生物相容性和机械性能，将自体细胞植入支架内实现再

细胞化，相信日后通过一系列的研究，学者们对脱细胞技术的

不断开发，进一步优化支架性能，可以完美解决脱细胞技术现

有的缺点，获得更高效、更安全的组织与器官脱细胞支架。在

不久的将来，脱细胞支架的发展将开辟再生医学研究的新篇章。
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