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摘　要　目的：观察Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜防止肌腱修复术后黏连的效果，并探讨其可能的作用机理。方法：将６０只３月龄 ＣＶ

级三黄鸡随机分为假手术组、模型组和生物膜组，每组２０只。手术暴露所有三黄鸡右足第３趾趾深屈肌肌腱，暴露肌腱后假手术

组直接关闭切口，模型组和生物膜组采用第３趾趾深屈肌肌腱断裂１／２再吻合建立肌腱断裂修复模型。肌腱修复后模型组直接

关闭切口，生物膜组在修复的肌腱外侧包绕Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜后关闭切口。观察实验期间各组动物健康状况、切口愈合情况

及是否发生肌腱断裂。造模后第２、４、８周分别从各组选取三黄鸡，观察肌腱组织病理变化，测定肌腱滑动距离和最大抗断裂载

荷。结果：实验期间各组均无动物死亡，切口均愈合良好，未发生肌腱断裂。肌腱组织病理学观察结果显示，与模型组相比，生物

膜组肌腱断端成纤维细胞及胶原纤维数量明显增加，肌腱吻合端外周成纤维细胞聚集和炎性细胞浸润明显减少。造模后第２周

时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱在１Ｎ时的滑动距离比较，差异有统计学意义［（０．９２±０．０２）ｃｍ，（０．６１±０．０３）ｃｍ，（０．８６±

０．０１）ｃｍ，Ｆ＝１９６．２００，Ｐ＝０．０００］。模型组和生物膜组的肌腱滑动距离均小于假手术组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０１７），生物膜组的肌腱

滑动距离大于模型组（Ｐ＝０．００１）。造模后第４周时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱在１Ｎ时的滑动距离比较，差异有统计学意

义［（０．９１±０．０１）ｃｍ，（０．５９±０．０１）ｃｍ，（０．８７±０．０５）ｃｍ，Ｆ＝１１３．９７７，Ｐ＝０．０００］。模型组的肌腱滑动距离小于假手术组和生物

膜组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００）；生物膜组与假手术组的肌腱滑动距离比较，差异无统计学意义（Ｐ＝３．６５１）。造模后第８周时，３组

三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱在 １Ｎ时的滑动距离比较，差异有统计学意义［（０．９１±０．０５）ｃｍ，（０．５８±０．０１）ｃｍ，（０．９０±

０．０４）ｃｍ，Ｆ＝１１４．８４８，Ｐ＝０．０００］。模型组的肌腱滑动距离小于假手术组和生物膜组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００）；生物膜组与假手术

组的肌腱滑动距离比较，差异无统计学意义（Ｐ＝４．７３２）。造模后第２周时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱最大抗断裂载荷比

较，差异有统计学意义［（０．９９±０．０１）Ｎ，（０．３３±０．０１）Ｎ，（０．３８±０．０２）Ｎ，Ｆ＝２０５２．２２１，Ｐ＝０．０００］。模型组的最大抗断裂载荷

小于假手术组和生物膜组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０３１）；假手术组的最大抗断裂载荷大于模型组（Ｐ＝０．０００）。造模后第４周时，３组三

黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱最大抗断裂载荷比较，差异有统计学意义［（０．９９±０．０１）Ｎ，（０．７８±０．０１）Ｎ，（０．８１±０．０２）Ｎ，Ｆ＝

３００．３１８，Ｐ＝０．０００］。模型组的最大抗断裂载荷小于假手术组和生物膜组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０１７）；假手术组的最大抗断裂载荷大

于生物膜组（Ｐ＝０．０００）。造模后第８周时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱最大抗断裂载荷比较，差异有统计学意义［（０．９９±

０．０１）Ｎ，（０．９６±０．０２）Ｎ，（０．９７±０．０１）Ｎ，Ｆ＝６．０６５，Ｐ＝０．０２１］。模型组的最大抗断裂载荷小于假手术组（Ｐ＝０．０３５）；生物膜

组的最大抗断裂载荷与假手术组、模型组比较，差异均无统计学意义（Ｐ＝３．５１３；Ｐ＝７．５８２）。结论：Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜可以

通过促进内源性愈合、减少外源性愈合防止肌腱修复术后黏连。

关键词　组织黏连；肌腱；生物膜；胶原Ⅰ型；动物实验
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　　肌腱黏连是肌腱损伤修复术后的常见并发症。
肌腱愈合的生物学过程包括内源性和外源性２种方
式，其中外源性愈合是导致肌腱黏连的主要原

因［１－３］。因此，在肌腱修复过程中阻断外源性愈合能

够达到预防和减轻肌腱黏连的目的［４－５］。研究发现，

与周围组织完全隔离的肌腱愈合可以由腱外膜细胞

单独完成，不需要外周血管或外源性细胞参与［６－７］，

这也是生物膜在肌腱修复中运用的理论依据。本研

究利用三黄鸡趾深屈肌肌腱损伤模型，观察了肌腱修

复术后局部应用Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜防止肌腱黏
连的效果，并探讨了其作用机理，现总结报告如下。

１　材料与仪器
１．１　实验动物　３月龄 ＣＶ级三黄鸡６０只，雌雄各
半，体质量１．５～２．０ｋｇ，由河北医科大学动物中心提

供，实验动物合格证号：１６０６０８０。购置后自由饲养２
周，以适应环境。实验方案通过医学动物实验伦理委

员会审查通过。

１．２　药物与试剂　Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜（北京天
新福医疗器材有限公司，批号：１０４０００１），生理盐水
（洛阳市秦岭制药厂），ＨＥ染色试剂盒（广州一科生
物有限公司）。

１．３　实验仪器　ＳＰＬ－１０ｋＮ材料实验机（ＳＨＩＭＡＤ
ＺＵ），ＳＸＰ－１Ｃ手术显微镜（上海医疗器械股份有限公
司医用光学仪器厂），显微外科手术器械［上海医疗器

械（集团）有限公司手术器械厂］，ＬＫＢ－ＮＯＶＡ型超薄
切片机（ＬＫＢ），Ｎｉｋｏｎ－ＰＦＸ型光学显微镜（Ｎｉｋｏｎ）。

２　方　法
２．１　分组与造模　将６０只三黄鸡称质量后，按照
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体质量数据由小到大排序，采用随机数字表法将体

质量相近的鸡随机分配到假手术组、模型组和生物

膜组，每组２０只。按照雄性 ０．０７ｍＬ·ｋｇ－１、雌性
０．０５ｍＬ·ｋｇ－１将盐酸塞拉嗪注射液稀释４倍后肌肉
注射麻醉。麻醉起效后，３组均于右足第３趾近节与
中节跖侧作“┏┓”形切口，纵形切开鞘管，暴露趾深
屈肌肌腱。假手术组暴露肌腱后直接关闭切口。模型

组和生物膜组切断趾深屈肌肌腱周径１／２，再向远、近
端纵向延长，呈“┠”形，采用５－０无创缝合线缝合肌
腱。肌腱修复后模型组直接关闭切口，生物膜组在修

复肌腱外侧包绕Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜后关闭切口。术
后均置于笼中饲养，术后３ｄ内联合应用庆大霉素和土
霉素，３ｄ后单独使用土霉素，５ｄ后停药。
２．２　肌腱组织病理学观察与生物力学性能测定　观
察实验期间各组动物健康状况、切口愈合情况及是否

发生肌腱断裂。造模后第２周从每组选取２只三黄
鸡，造模后第４、８周从每组选取３只三黄鸡，取右侧
第３趾趾深屈肌肌腱，用４％多聚甲醛溶液固定，石蜡
固定后切片，脱蜡至水，ＨＥ染色后观察肌腱组织病理
变化。同时分别于造模后第２、４、８周从每组选取４
只三黄鸡，离断右足第３趾趾间关节，将近节趾骨固
定在ＳＰＬ－１０ｋＮ材料实验机上，另一端牵引趾深屈
肌肌腱，观察拉力达１Ｎ时肌腱被拉出腱鞘的长度即
肌腱滑动距离，然后以２０ｍｍ·ｍｉｎ－１的速度牵拉，直
至肌腱断裂，记录断裂时的数值，即最大抗断裂载荷。

２．３　数据统计分析　采用 ＳＰＳＳ１８．０软件对所得数
据进行统计分析。造模后不同时点３组三黄鸡第３
趾趾深屈肌肌腱滑动距离和最大抗断裂载荷的总体

比较均采用单因素方差分析，组间两两比较采用ｑ检
验。检验水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　一般情况　实验期间各组均无动物死亡，切口

均愈合良好，未发生肌腱断裂。

３．２　肌腱组织病理学观察结果　造模后第２周时，
与假手术组相比，模型组肌腱周围炎性细胞浸润明

显，可见大量肉芽组织增生，肌腱实质内成纤维细胞

和胶原样组织排列及含量较差；与模型组相比，生物

膜组肌腱实质内成纤维细胞增生活跃，可见大量新生

的胶原纤维和毛细血管，同时淋巴细胞浸润明显，成

纤维细胞数量增多，胶原纤维排列较规则。见图１。
造模后第４周时，与假手术组相比，模型组肌腱周围
成纤维细胞增生活跃，新生胶原纤维粗大、不均匀、排

列较紊乱，弥散分布于吻合口处，肌腱实质内细胞数

量明显减少；与模型组相比，生物膜组胶原纤维呈腱

束样、排列规则，成纤维细胞生长旺盛，逐渐成熟并趋

于分化，毛细血管减少明显。见图２。造模后第８周
时，各组肌腱桥接处成纤维细胞未见明显差异，胶原

纤维连接，生长良好，部分成熟腱细胞呈长梭形，排列

规则。见图３。
３．３　肌腱组织生物力学性能测定结果　造模后第２
周时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱在１Ｎ时的滑
动距离比较，差异有统计学意义。模型组和生物膜组

的肌腱滑动距离均小于假手术组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝
０．０１７），生物膜组的肌腱滑动距离大于模型组（Ｐ＝
０．００１）。造模后第４周时，３组三黄鸡第３趾趾深屈
肌肌腱在１Ｎ时的滑动距离比较，差异有统计学意
义。模型组的肌腱滑动距离小于假手术组和生物膜

组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００）；生物膜组与假手术组的肌
腱滑动距离比较，差异无统计学意义（Ｐ＝３．６５１）。
造模后第８周时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱在
１Ｎ时的滑动距离比较，差异有统计学意义。模型组
的肌腱滑动距离小于假手术组和生物膜组（Ｐ＝
０．０００；Ｐ＝０．０００）；生物膜组与假手术组的肌腱滑动
距离比较，差异无统计学意义（Ｐ＝４．７３２）。见表１。

图１　造模后第２周时各组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱组织光镜下观察结果（ＨＥ染色　×４０）
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图２　造模后第４周时各组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱组织光镜下观察结果（ＨＥ染色　×４０）

图３　造模后第８周时各组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱组织光镜下观察结果（ＨＥ染色　×４０）

表１　造模后不同时间３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱在１Ｎ时的滑动距离　ｘ±ｓ，ｃｍ

组别
造模后第２周

样本量 肌腱滑动距离

造模后第４周
样本量 肌腱滑动距离

造模后第８周
样本量 肌腱滑动距离

假手术组 ２ ０．９２±０．０２ ３ ０．９１±０．０１ ３ ０．９１±０．０５
模型组 ２ ０．６１±０．０３ ３ ０．５９±０．０１ ３ ０．５８±０．０１
生物膜组 ２ ０．８６±０．０１ ３ ０．８７±０．０５ ３ ０．９０±０．０４
Ｆ值 １９６．２００ １１３．９７７ １１４．８４８
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００

　　造模后第２周时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌
腱最大抗断裂载荷比较，差异有统计学意义。模型组

的最大抗断裂载荷小于假手术组和生物膜组（Ｐ＝
０．０００；Ｐ＝０．０３１）；假手术组的最大抗断裂载荷大于
模型组（Ｐ＝０．０００）。造模后第４周时，３组三黄鸡第
３趾趾深屈肌肌腱最大抗断裂载荷比较，差异有统计
学意义。模型组的最大抗断裂载荷小于假手术组和

生物膜组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０１７）；假手术组的最大抗
断裂载荷大于生物膜组（Ｐ＝０．０００）。造模后第８周
时，３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱最大抗断裂载荷
比较，差异有统计学意义。模型组的最大抗断裂载荷

小于假手术组（Ｐ＝０．０３５）；生物膜组的最大抗断裂
载荷与假手术组、模型组比较，差异均无统计学意义

（Ｐ＝３．５１３；Ｐ＝７．５８２）。见表２。
表２　造模后不同时间３组三黄鸡第３趾趾深屈肌肌腱最大抗断裂载荷　ｘ±ｓ，Ｎ

组别 样本量 造模后第２周 造模后第４周 造模后第８周
假手术组 ４ ０．９９±０．０１ ０．９９±０．０１ ０．９９±０．０１
模型组 ４ ０．３３±０．０１ ０．７８±０．０１ ０．９６±０．０２
生物膜组 ４ ０．３８±０．０２ ０．８１±０．０２ ０．９７±０．０１
Ｆ值 ２０５２．２２１ ３００．３１８ ６．０６５
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０２１

４　讨　论
采用生物膜对缝合后的肌腱进行包裹，可在肌腱

和周围组织之间形成有效屏障，而且生物膜降解吸收

时间较长，能够充分发挥屏障作用。本实验所用的生

物膜是以２～３岁龄鲁西黄牛的跟腱为主要原材料，经
特殊工艺提取的高纯度Ⅰ型胶原，具有三维空隙结构，可
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使营养物质透过空隙为肌腱提供养分，并能使滑膜细

胞及腱细胞进入生物膜中分化形成新的肌腱和鞘样结

构。鸡趾与人指（趾）在解剖结构和功能上非常相

似［８］，因此本实验选择三黄鸡进行肌腱损伤造模。

肌腱周围成纤维细胞聚集和炎性细胞浸润是引

起肌腱黏连的主要病理机制［９］，如果能够减少肌腱外

周炎性细胞浸润和成纤维细胞聚集，就能够有效预防

肌腱黏连。本研究对肌腱组织的形态观察发现，与模

型组相比，生物膜组肌腱断端成纤维细胞及胶原纤维

数量明显增加，肌纤维排列规则，形态正常，肌腱吻合

端外周成纤维细胞聚集及淋巴细胞浸润减少。而损

伤肌腱吻合端成纤维细胞发育正常且排列规则是肌

腱内源性愈合的一个重要标志［１０－１１］。

单海民等［１２］观察了Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜预防
屈指肌腱损伤术后黏连的疗效，结果显示应用Ⅰ型牛
胶原蛋白生物膜能够显著促进手功能恢复，且不影响

切口愈合。刘国立等［１３］采用脱细胞羊膜修复来亨鸡

双足第３趾肌腱损伤、腱鞘缺损模型，术后１２周羊膜
组成纤维细胞呈层状整齐排列，结构致密，肌腱滑动

距离、最大拉伸断裂强度较不修复腱鞘的对照组明显

增大。本研究的结果也发现，生物膜组的肌腱滑动距

离和最大抗断裂载荷较模型组明显增大，在造模后８
周时生物膜组肌腱的生物力学性能已与假手术组无

明显差别。

本研究的结果提示，Ⅰ型牛胶原蛋白生物膜可以
通过促进内源性愈合、减少外源性愈合防止肌腱修复

术后黏连。本研究观察时间较短，修复后８周肌腱组
织尚未完全修复，同时本研究仅从组织形态学和生物

力学角度对肌腱修复进行了观察，并未从分子生物学

角度进行探讨。今后我们将针对Ⅰ型牛胶原蛋白生
物膜进行长时间、多角度的观察。
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