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摘要 为了评价经冻融循环处理和电子束辐射交联接枝技术合成的聚氧化乙烯与聚乙烯醇

���������混合物水凝胶伤 口敷料的性能
，
研究了该水凝胶膜对机体和细胞的毒性以及对皮肤

伤口的愈合作用
。

毒性作用通过急性全身毒性试验
、

细胞毒性试验和皮肤斑贴试验检测
。

细胞毒

性试验应用高敏感性的成纤维细胞持续培养 ��的 ����
一

����培养系统
，

检测细胞生长抑制和

镜下细胞形态学变化
。

结果显示
，
������� 水凝胶敷料没有引起机体任何急性毒性反应以及

皮肤刺激与致敏反应
， 细胞增殖抑制指数和镜下细胞形态与正常对照细胞无任何差异

。

伤 口愈合

试验是将水凝胶敷料覆盖于大鼠背部烧伤处
，

与医用纱布敷料处理比较
，

伤口愈合时间明显缩短

�� ��
�

����更换效料容易
，

即更换敷料时对新生上皮和肉芽组织无损伤破坏作用
� 没有敷料残余

物滞留于伤口
。

结果证实
，
������� 混合物水凝胶伤口敷料具有良好的生物相容性

，

并且该水

凝胶膜可有效地加速伤口愈合
。

关扭词 ������� 水凝胶
，

伤口敷料
，

毒性
，

疗效
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��

近年来
，

水凝胶作为生物材料的研究引起人们的关注
，

例如
，

水凝胶材料已用于隐型眼

镜
，

药物释放系统以及伤口敷料等领域 【�一��。

我们应用冻融循环和电子束辐射交联接枝技术

制备了一种新型的水凝胶伤口敷料
，

即聚氧化乙烯 ����� 与聚乙烯醇 �����混合物水凝胶
膜

。

研究证实
，

该水凝胶膜具有良好的理化性能
，

如适度的凝胶分数
、

溶胀度
、

断裂伸长率和

理想的抗张强度 �’� 。
��� 水凝胶膜具有良好的亲水性和通透性

，

允许水和氧气通过而不允

许细菌通过 ���
。

然而
，

有关伤口敷料的毒性研究表明
，

某些高分子化合物组成的伤口敷料具

有不同程度的细胞毒性作用 ���
。

高分子聚合物经辐射合成的水凝胶膜作为现代伤 口敷料
，

必

须具有良好的生物相容性
，

表现为对机体和组织细胞无任何毒性和刺激作用
。

同时
，

对创伤和

烧伤等皮肤损伤应有加快愈合的作用
。

因此
，

我们对 ������� 水凝胶膜的毒性及其对伤 口

的愈合作用进行了研究和评价
。

� 材 料 和 方 法

�
�

� ������� 混合物水凝胶伤口教料的制备

��� 和 �做 分别购自日本 ������������ ����� 和 �����叮 有限公司
。
��� 分子量为

�火 ��� � �� ���
，
��� 的聚合度和皂化度分别为 一���和 �������

。
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的质量分数为 ���
，

其中 ��� 含量为 ���
。

经两次冻融循环处理
，

然后应用上海原子核研究

所制造的电子加速器辐照交联接枝
，

电压为 �
�

����
，

电流为 ����
，

剂量率为 ������每次通

过
，

照射剂量为 ��������
。

制备方法详见文献 ���
，

水凝胶样品置 ��� 冰箱保存
。

使用前应

用
“ ��。 守射线辐射灭菌

，

剂量为 �����
。

�
·

�细胞毒性试验

用含 ��� ���的 ����
一

����体系培养 �
一

��� 小鼠成纤维细胞
，

取传代 ������ 指数生长期

细胞接种于培养瓶
，

细胞浓度为 ��������
。

培养 ��� 后弃原培养液
，

对照组加入 ����
一

���。

培养液 ���
，

实验组加人含 ��� 水凝胶供试液的细胞培养液 ���
。

水凝胶供试液按水凝胶表

面积每 ����
加人细胞培养液 ���置 ��

�

� ���获得
。

培养至第 �
、
�

、
��

，

每组各取 �瓶进

行细胞形态学观察和细胞计数
。

细胞增殖抑制指数 ������按下式计算

�������� ���� 一

对照组细胞密度均值

� ����

�
�

�急性全身毒性试验

采用近交系昆明种雄性健康小白鼠
，

体重 ��士��
。

动物随机分为实验和对照两组
，

每组

�只
。

水凝胶供试液按水凝胶表面积每 ����
加入 �

�

�� 无菌无热原的氯化钠注射液 ���
，

在

��
”
� 浸提 �� 获得

。

实验组小鼠经尾静脉注入供试液 �
�

������
，

注射速度为 �
�

����
� 。

对照

组注入等量 ���� 氯化钠注射液
。

注后分别于 �
、
�

、

��
、

��
、
��� 观察记录两组动物的一

般状态
、

毒性反应和死亡动物数
。

�
�

� 皮肤斑贴试验

采用健康新西兰兔
，

体重 �
�

���
。

剪去脊柱两侧毛
，

范围各约 ��� ����
。

将水凝胶一式

三块贴敷于一侧皮肤
，

用油纸覆盖
，

纱布固定
。

另一侧涂赋形剂作为对照
。

每组贴敷 ���
。

贴

敷结束用温水洗去残余物
，

并于 �
、
�

、

��
、

��
、
��� 观察皮肤局部反应

，

如红斑
、

水肿

及其程度和范围
。

�
�

�伤口愈合试验

采用 ������ 健康大白鼠
，

随机分为两组
，

每组 �只动物
。

用 �� 戊巴比妥钠腹腔麻醉
，

剂量为 �拼���
。

背部去毛
，

面积为 ���
，

汽油烧伤 ��
�，

经病理切片检查创面为深 � 度烧伤
。

伤 口用水凝胶敷料覆盖
，
以临床常规使用的医用纱布敷料作为对照 ���

。

每隔 �一�� 更换敷料

一次
，

并于伤后 �
、
�

、
�

、

��
、

��
、
��� 测量伤 口面积

。

伤 口面积以
���

和百分数表

示
，

应用 艺检验进行统计学显著性分析
。

� 结 果 和 讨 论

生物材料的细胞毒性可用各种培养系统检测
。

液体培养系统通过细胞与生物材料浸提液

或与生物材料本身的培养来检测细胞毒性
，

而更换培养液将移除或稀释已释放的细胞毒性产

物 �
琼脂培养基是一种短期的半固体培养系统

，

它对生物材料的细胞毒性只能通过无细胞环

状带的存在来鉴定
。

因此
，

我们应用了一种高敏感性的液体培养系统进行了详细的试验
。

高敏

感性来自培养 �� 不需更换培养液的 �
一

���系成纤维细胞培养系统 �详细的试验来自准确的细

胞计数和镜下形态学观察以检测细胞的增殖能力
。

此外
，

按 ����年国家标准 ���� �����
�

�
，

供试品表面积每 ����
加入细胞培养液 ����

，

而我们按水凝胶表面积每 ����
加入细胞培养液

���
，

故所得浸提液浓度更高
，

细胞毒性实验结果则更可靠
。

实验结果显示
，

在成纤维细胞培

养的第 �
、
�

、
�天

，
������� 水凝胶实验组诱导的 �������分别为

一�
�

�士�
�

�
， 一�

�

�士���和
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一�
�

�士�
�

�
，

表明水凝胶实验组没有引起有意义的成纤维细胞增殖抑制
。

同时
，

与纱布对照组细

胞镜下形态比较
，

水凝胶实验组成纤维细胞贴壁生长良好
，

形态未见异常
。

这些结果表明
，

高

分子 ������� 水凝胶伤 口敷料对体外培养细胞无任何毒性
，

显示其良好的细胞相容性
。

在体外细胞毒性试验的基础上
，

我们进一步检测了 ������� 水凝胶敷料对机体的急性

毒性试验
。
������� 水凝胶供试液含有 �

�

����
�

�� 未交联的 �������
，

两者属高分子聚

合物
，

一般不能通过皮肤和组织毛细血管吸收进入体内
。

我们将该水凝胶浸提液注入小鼠体

内
，

并于注后 ����� 观察全身毒性反应
。

结果显示
，

实验组动物未出现任何毒性反应和死亡
，

与对照组比较未见异常
。

表明该水凝胶敷料没有引起全身的急性毒性反应
，

显示其良好的生

物相容性
。

局部皮肤斑贴试验的结果显示
，

实验组在连续 ��� 的观察期间
，

未见皮肤红斑和水肿
，

两者积分为零
，

与对照组比较未见异常
。

表明 ������� 水凝胶敷料对皮肤组织无刺激作用

和致敏反应
。

有关 ���
、
�做 或聚乙烯毗咯烷酮 �����为主要成分合成的水凝胶膜对伤 口愈合作用

的研究表明
，

与医用纱布处理组或伤口空气暴露组比较
，

伤 口愈合时间缩短
，

愈合率增加
，

换

药次数减少
，

病人疼痛等不适感减轻 ��， �
，” 】 。

������� 水凝胶敷料对伤 口的愈合作用列于表

�
。

结果显示
，

与纱布对照组比较
，

自伤后第 �一�� 天
，

伤口面积明显减少 �� ��
�

���
。

至伤后

第 �� 天
，

纱布组伤口面积减至 ��
�

��
，

而水凝胶组伤口面积减至 �
�

��
，

愈合时间明显提前
。

该

水凝胶敷料不粘连伤 口
，

没有残余物滞留于伤 口 ，可吸收伤 口渗出液
，

而未见辐照猪皮敷料覆

盖伤 口所引起的渗出液醋留
�容易更换

，

不损伤新生的上皮和肉芽组织 �该水凝胶膜本身不宜

断裂
，

适合临床使用
。

而纱布敷料易与伤口粘连形成结痴
，

更换时易于损伤新生组织
，

导致伤

口愈合延迟
。

表明该水凝胶敷料对伤 口具有加速愈合的作用
，

这可能与该水凝胶为伤 口提供

的适度湿环境有利于烧伤愈合有关
。

伤 口愈合试验亦进一步证实
，

该水凝胶膜对皮肤损伤组

织细胞无刺激
、

致敏和毒性作用
，

表明该水凝胶膜具有良好的生物相容性
。
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���夕 ��
�

��
， ������������ ��� ������������������ �����

� 结 论

通过敏感可靠的体内外毒性试验和烧伤愈合试验
，

表明经冻融循环和辐射交联接枝技术

合成的 ������� 水凝胶伤口敷料对机体和细胞无毒性作用
，

对正常或损伤皮肤组织无刺激

和致敏作用
，

与医用纱布比较可明显促进伤 口快速愈合
。

这些结果证实该水凝胶膜具有良好

的生物相容性
、

通透性
、

机械强度和伤口愈合作用
，

是一种具有良好理化和生物学性能以及应

用前景的水凝胶伤 口敷料
。
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