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导电水凝胶及其在糖尿病创面修复中的应用研究进展
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【摘要】　导电水凝胶作为一种新型功能性创面敷料，

因具有适宜的电导率、良好的保湿性、优异的生物相容性，

以及介导细胞迁移和增殖、促进血管生成和胶原沉积等生

物学作用，在创面修复领域具有广阔的应用前景。通过结

合临床上的电刺激疗法，导电水凝胶初步体现出促进肉芽

组织形成、再上皮化和创面愈合的疗效，为糖尿病创面修复

提供了新的治疗思路。该文基于不同的导电机制，总结了

近年来电子导电型水凝胶和离子导电型水凝胶的研究进

展，同时特别介绍了导电水凝胶在糖尿病创面修复中的应

用情况，并对未来导电水凝胶创面敷料的发展进行展望。
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【Abstract】 As a new type of functional wound 
dressing, conductive hydrogel, shows broad prospects of 
application in the field of wound repair due to its suitable 
electrical conductivity, good moisture retention, excellent 
biocompatibility, and biological effects such as mediating 

cell migration and proliferation, and promoting 
angiogenesis and collagen deposition. Combined with the 
clinical electrical stimulation therapy, the conductive 
hydrogel primarily showed curative effects of promoting 
granulation tissue formation, re-epithelialization, and 
wound healing, providing a new treatment idea for the 
repair of diabetic wounds. This review summarized the 
research advances of electronic conductive hydrogels and 
ionic conductive hydrogels in recent years based on 
different conductive mechanisms. Meanwhile, the 
applications of conductive hydrogel in the diabetic wound 
repair were specifically introduced, and the future 
development of conductive hydrogel wound dressing was 
prospected.
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皮肤是人体最大的器官，由表皮和真皮两部分组成。

物理、化学或生物等不同的外界因素常常会破坏皮肤正常

解剖结构和功能，导致皮肤创面的形成［1］。其中，由反复的

组织损伤或特定的生理疾病所导致的慢性创面，往往不能

有序、及时地进入创面愈合的各个阶段，并且伴随着严重的

感染、溃疡或肿瘤的发生［2］。据统计，2014 年全球超过

820万人深受慢性创面的影响，以糖尿病创面为代表的慢性

创面修复周期长、治疗难度大、治疗费用高，对人类健康构

成巨大威胁，给公共卫生系统和整个社会带来了巨大的经

济负担［3］。因此，如何有效促进糖尿病创面愈合，已经成为
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全球范围内亟待解决的难题。

新型创面敷料的研发和合理使用是有效修复各种急慢

性创面的重要手段。导电水凝胶通过促进创面床电信号的

传递，可以介导不同种类细胞的黏附、增殖、迁移和分化，加

速创面愈合并重建皮肤的生理功能［4］。本文通过介绍皮肤

创面内源性电场的产生及其对于创面愈合的积极影响，提

出了导电水凝胶创面敷料的临床意义；进一步，基于不同的

导电机制，分别概述了近年来电子导电型水凝胶和离子导

电型水凝胶的研究进展；最后，特别指出导电水凝胶在糖尿

病创面修复中的应用情况，以及在应用过程中存在的困难

和挑战，并对未来导电水凝胶创面敷料的发展进行展望。

1 创面的内源性电场与创面愈合

皮肤是一种对电信号敏感的组织，其电导率为 1×10−4~
2.6 mS/cm。由于钠离子、氯离子等多种离子的跨表皮运输，

完整皮肤的上皮组织会形成并维持 15~60 mV 的跨上皮电

位（trans-epithelial potential，TEP），并作为表皮电池发挥作

用。一旦上皮组织被破坏，创面处的 TEP 下降为 0，强度

100~200 mV/mm 的创面内源性电场立即产生，并作为一种

定向信号在引导上皮细胞、KC等沿着电势梯度迁移至创面

床的同时，促进血管生成和神经生长，有效调控创面修复的

各个阶段，直至创面愈合并重建原始的表皮电池［5］。

研究表明，通过对放置在大鼠角膜上皮缺损创面床上

的电极施加外部电流，以模拟创面内源性电流，可以诱导巨

噬细胞、Fb和KC等发生定向迁移和增殖，进一步加速创面

愈 合［6］。 目 前 ，应 用 电 刺 激 疗 法（electrical stimulation 
therapy，EST）促进慢性创面愈合的临床效果已得到初步证

实。然而，EST 作为独立疗法应用于创面修复仍具有便携

性差、创面覆盖不完全以及缺乏抗炎和杀菌作用等局限性。

开发具有类似皮肤电导率的柔性导电敷料，可实现创面的

全覆盖，经与 EST 联用，能够更有效地传导内源性电流，可

使外源性电刺激分布更均匀，引导细胞的迁移和增殖，加速

创面的再生和修复，重建皮肤的TEP。

2 导电水凝胶

导电水凝胶是一种由亲水性基质与导电填料有机结合

而成的新型复合水凝胶材料。具有适当电导率的水凝胶可

维持多种哺乳类动物皮肤缺损创面的湿性环境，并增强创

面床电信号传递，重建与电传导相关的生理功能，促进创面

愈合［7］。基于不同的导电机制，可将导电水凝胶分为两大

类：电子导电型水凝胶和离子导电型水凝胶。

2. 1 电子导电型水凝胶

2. 1. 1 基于导电聚合物的导电水凝胶  电子导电聚合

物（electronically conductive polymer，ECP），如聚苯胺和聚吡

咯等是一种具有高度共轭的骨架结构并显示独特电学、光

学性质的功能高分子材料。经过不同程度的掺杂和表面功

能化修饰，ECP 的电导率可在 1×10−3~1×105 S/cm 之间发生

变化。因其电导率在较宽范围内的高度可调节性，使得

ECP被广泛应用于导电水凝胶的研究［7］。

通过接枝、掺杂等方法，将ECP结合到非导电聚合物水

凝胶基质中，可以制备分散均匀、性质稳定的导电水凝胶。

常见的是将 ECP的单体接枝到亲水性天然高分子链上，经

化学交联形成水凝胶网络结构。研究显示，接枝了苯胺单

体的季铵化壳聚糖（QCS）可与氧化葡聚糖［8］或苯甲醛基官

能化的聚（乙二醇）-癸二酸甘油酯共聚物［9］通过席夫碱反

应交联，再经苯胺的原位聚合被制成一系列具有可注射性、

抗菌性、强黏附性的导电水凝胶创面敷料。与商业膜敷料

TegadermTM和普通QCS水凝胶创面敷料相比，结合了聚苯胺

的 QCS基水凝胶电导率更接近人体真皮（2.2 mS/cm），具有

传输生物电信号、促进细胞迁移和增殖的能力，显著增强了

小鼠全层皮肤缺损创面的愈合效果［9］。此外，向基于 ECP
的导电水凝胶体系中引入各种掺杂剂，如聚苯乙烯磺酸［10］

和氯化铁［11］等，可调整ECP的带隙结构并改善其亲水性，提

高水凝胶的电导率和稳定性，在频繁运动的大鼠颈部和背

部全层皮肤缺损创面模型中均显示出良好的加速愈合

效果。

2. 1. 2 基于碳系纳米材料的导电水凝胶  碳系纳米材

料是一种具有巨大电子离域平面的特殊共轭稠合芳香族聚

合物材料，因具有优异的机械性能、光学性能和电学性能，

而被广泛应用于导电水凝胶的研究。其中，碳纳米管和氧

化石墨烯（GO）的应用最为常见，研究人员已成功将这 2种

材料与众多非导电基质材料（包括壳聚糖及其衍生物［12］、透

明质酸［13］和丝素蛋白［14］等）结合，用于构建电活性水凝胶

材料。

此外，基于碳纳米管、GO 的光热响应性和物理切割作

用的高效杀菌特性，二者的引入丰富了抗菌、导电多功能水

凝胶创面敷料的研究。例如，有学者基于 N-羧乙基壳聚

糖、苯甲醛封端的嵌段式聚醚 F-127和碳纳米管，开发了一

系列具有显著光热抗菌活性的导电纳米复合水凝胶创面敷

料。其中，含质量分数 2%碳纳米管的水凝胶创面敷料具有

2.6×10−2 mS/cm的电导率，并且在体内外均显示出良好的抗

菌活性，显著上调了创面部位VEGF的表达，加快了小鼠全

层皮肤缺损感染创面的修复，效果优于商业膜敷料

TegadermTM［15］。此外，通过将 GO引入甲基丙烯酸缩水甘油

酯功能化的 QCS和甲基丙烯酸功能化的明胶体系中，同样

得到了显著抗菌和促进小鼠全层皮肤缺损感染创面愈合的

效果［16］。

2. 1. 3 基于金属纳米材料的导电水凝胶  金属和金属

氧化物具有高电子转移能力和强吸附能力，表现出良好的

生物相容性和显著的导电性能。通过在水凝胶基质中引入

金属纳米晶体，可以将金属导体的电子导电性赋予水凝胶。

其中，银纳米颗粒（AgNP）因具有永久的化学惰性和良好的

杀菌特性，已被成功引入各种天然高分子（如 QCS［17］）与合

成高分子（如聚丙烯酰胺［18］）水凝胶基质中，开发了一系列

具有刺激响应性、机械性能良好、对革兰阳性菌和革兰阴性

菌均显示出突出的抗菌能力的导电水凝胶创面敷料。
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有学者基于聚多巴胺修饰的AgNP（称为PDA@AgNP）、

聚苯胺和聚乙烯醇，通过超分子自组装作用制备了一种多

功能导电水凝胶创面敷料。AgNP 和聚苯胺为水凝胶提供

了优异的导电性，该导电水凝胶通过促进血管生成、加速胶

原蛋白沉积和抑制细菌生长，加速了糖尿病大鼠足部全层

皮肤缺损感染创面的愈合，效果显著优于用 PBS 处理的同

型对照［19］。此外，通过引入 PDA@AgNP制备的聚吡咯接枝

明胶基抗菌、抗氧化导电水凝胶的电导率与皮肤组织相似，

满足皮肤传输生物电信号的需要，在创面敷料领域显示出

巨大应用潜力［20］。

2. 2 离子导电型水凝胶

将大量的自由离子引入水凝胶的三维聚合物网络中，

可以同时赋予水凝胶优异的离子导电特性、快速凝胶化、可

注射性和高弹性等优异性能。均匀分布的导电离子克服了

传统电子导电掺杂水凝胶因团聚所导致的力学和电学缺

陷。此外，离子导电型水凝胶可更好地模拟组织细胞中的

离子传输，为皮肤创面提供连续的导电微环境，在促进细胞

迁移、增殖等方面具有突出优势。

四硼酸钠（俗称硼砂）作为一种高效的多元醇交联剂，

可以与多达 4 个羟基形成动态硼酸酯键［21］，是常用于构建

离子导电型水凝胶的离子盐溶液。将四硼酸钠、单宁酸引

入类人胶原蛋白和聚乙烯醇的动态交联水凝胶网络中，可

形成一种自适应性离子导电型水凝胶创面敷料。体外重力

实验结果显示，硼酸酯键的动态交联作用赋予了水凝胶良

好的自适应性，进而使得该导电水凝胶创面敷料可以完美

地贴合大鼠全层皮肤缺损创面，促进深层创面组织中细胞

间信号的传递［22］。此外，以片状GO板和四硼酸钠为双交联

剂，可研制一种基于胶原蛋白、瓜尔胶和聚 N-异丙基丙烯

酰胺的可注射、光热响应、导电多功能水凝胶。小鼠全层皮

肤缺损实验结果表明，该水凝胶显著促进了肉芽组织的形

成和皮肤附属物的再生，加速了创面愈合，是一种有潜力的

创面敷料材料［23］。

3 导电水凝胶在糖尿病创面修复中的应用

近年来，糖尿病创面的临床治疗已逐步成熟规范，包括

调控血糖、血管治疗重建局部血液循环、清创、生长因子和

创面敷料应用、VSD等，但治疗效果仍不尽如人意［24］。通过

与临床 EST 的联合，多功能导电水凝胶可充分上调 Fb、KC
以及各种免疫细胞的活性，初步体现了促进肉芽组织形成、

再上皮化和创面愈合的良好疗效，为糖尿病创面治疗提供

了新的思路。

3. 1 抗菌导电水凝胶创面敷料

长期反复的细菌感染和血管生成受损是导致糖尿病创

面慢性难愈的主要原因，因此在愈合早期防治细菌感染、重

建创面局部血管网络对于糖尿病创面的修复至关重要。其

中，根据抗菌策略的不同，非抗生素型抗菌、导电水凝胶创

面敷料主要分为由非导电水凝胶基质提供抗菌活性者和由

导电成分提供抗菌活性者。

3. 1. 1 由非导电水凝胶基质提供抗菌活性的导电水凝胶

创面敷料  一方面，非导电水凝胶基质本身对细菌黏附

具有极高的抵抗力。有学者充分利用亲水性聚 2-甲基丙烯

酸羟乙基酯水凝胶基质的低细菌黏附性，通过原位掺杂聚

吡咯，得到一种对蛋白质吸收和细菌黏附具有强抗性的导

电水凝胶创面敷料。通过与 EST 联合使用，该水凝胶创面

敷料显著促进了创面肉芽组织形成、新生血管化和再上皮

化，显示出修复 2 型糖尿病大鼠全层皮肤缺损创面的巨大

潜力［25］。另一方面，非导电水凝胶基质本身具有显著的杀

菌作用。基于 QCS固有的抗菌活性，有学者通过在聚乙二

醇/QCS水凝胶体系中掺杂聚苯胺，构建了一种具有固有抗

菌活性、可智能控释促血管生成药物—去铁胺的导电水凝

胶创面敷料。通过与 EST 的联合使用，该水凝胶创面敷料

显著促进了人脐静脉内皮细胞的迁移和增殖，刺激血管生

成，促进再上皮化完全，加速了糖尿病大鼠全层皮肤缺损创

面的修复［26］。

3. 1. 2 由导电成分提供抗菌活性的导电水凝胶创面敷

料  ECP 如带正电的聚苯胺，碳系纳米材料如 GO，金属

纳米材料如 AgNP，以及一些自由离子如锌离子，均具有良

好的抗菌活性，但其抗菌机制目前尚不清晰。通过聚吡咯

和锌离子对壳聚糖分子的官能化修饰，经二醇络合、氢键和

锌离子配位交联等多种动态的物理和化学相互作用，一系

列高度可拉伸、抗菌、导电自愈合水凝胶创面敷料被开发出

来。相比于商业膜敷料 HydrosorbTM，采用该多功能导电水

凝胶覆盖创面并施加3 V电压刺激，显著促进了血管生成和

胶原成熟，加速了 2 型糖尿病大鼠全层皮肤缺损创面闭

合［27］。此外，基于聚苯胺对革兰阳性菌的杀菌作用，通过将

聚苯胺与高分子掺杂剂磺化透明质酸偶联制得的导电水凝

胶创面敷料，经与 EST 联用，显示出了优异的抗菌效果，促

进了糖尿病大鼠全层皮肤缺损创面的修复［28］。

3. 2 免疫调节导电水凝胶创面敷料

除了易形成一层细菌生物膜而阻断创面的愈合进程

外，创面长期高血糖状态及复杂的微环境成为糖尿病创面

慢性难愈的又一重要原因。研究表明，糖尿病患者创面处

免疫细胞功能障碍导致TNF-α和 IL-6等在内的促炎性细胞

因子表达增加，而 IL-10、TGF-β等抗炎细胞因子和VEGF等

生长因子的分泌减少，炎症反应持续发生、创面再上皮化受

损而无法进一步愈合［29］。其中，巨噬细胞的表型转换失衡

是引起糖尿病创面持续炎症的关键，而促进巨噬细胞从促

炎的M1表型向抗炎的M2表型转换也成为免疫调节导电水

凝胶创面敷料的研究热点［30］。同样地，根据免疫调节策略

的不同，免疫调节导电水凝胶创面敷料主要分为由导电水

凝胶基质材料提供免疫调节活性者和负载免疫调节分

子者。

3. 2. 1 由导电水凝胶基质材料提供免疫调节活性的导电

水凝胶创面敷料  研究表明，以糖胺聚糖为基质材料的

水凝胶，如透明质酸，可捕获炎症趋化因子（如单核细胞趋

化蛋白-1、IL-8等），阻止糖尿病创面处M1型巨噬细胞的进
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一步招募，调节免疫微环境，从而促进创面愈合［31］。随着离

子液体功能化透明质酸基水凝胶中盐离子浓度的增加，其

电导率从 0.28 mS/cm 增加到 0.76 mS/cm，在向皮肤传递生

物电信号方面具有巨大潜力。在 3 V、25 Hz的外源性电刺

激下，相比于商业膜敷料 TegadermTM，用含质量分数 6% 离

子液体聚合物的透明质酸基水凝胶创面敷料处理后，糖尿

病小鼠全层皮肤缺损创面处 TNF-α的表达显著降低，同时

VEGF的分泌显著上升，创面修复效果更佳，具有重要的临

床意义［32］。

3. 2. 2 负载免疫调节分子的导电水凝胶创面敷料  通

过水凝胶缓释促创面愈合的细胞因子、生长因子或抗炎药

物［33］等，可以有效改善慢性创面的炎症微环境，实现皮肤组

织更好地再生。近年来研究表明，TGF-β具有阻断M1型巨

噬细胞和中性粒细胞发育，而促进 M2型巨噬细胞极化，并

进一步诱导肌 Fb 活化和基质沉积的免疫调节功能［34］。研

究显示，壳聚糖基碱性 FGF（bFGF）［35］和 EGF［36］水凝胶创面

敷料，可实现对 bFGF和 EGF的缓慢释放，显著促进血管生

成、再上皮化和胶原沉积，加速糖尿病大鼠全层皮肤缺损创

面的愈合。此外，盐酸多西环素作为常见的抗炎药物，被负

载于聚氨酯膜中，并通过三维打印技术和光固化法，与离子

导电水凝胶条带复合成双层多功能创面敷料。该敷料可有

效清除创面床的活性氧自由基，将巨噬细胞极化为 M2 表

型，显著下调 IL-6、IL-1β和 TNF-α等关键炎症因子的表达

水平，减轻创面炎症、加速血管生成和胶原沉积，显著促进

糖尿病大鼠全层皮肤缺损创面愈合［37］。

4 总结与展望

导电水凝胶作为一种湿性敷料，除具有保持创面湿润、

吸收渗液和透氧透气等功能外，还富有模拟天然皮肤组织

的电学特性，是一种有前途的、创新型创面敷料材料，获得

了广泛关注并发展迅速。目前，导电水凝胶在制备和被应

用于急性创面与糖尿病慢性创面修复的过程中仍面临一定

的挑战和问题，如ECP溶解性差、纳米材料及金属离子掺杂

的潜在毒性风险及复杂的糖尿病慢性创面微环境应对等。

然而，进一步深入研究表明，导电水凝胶在急慢性创面中均

具有促进细胞增殖和迁移、刺激血管生成，进而促进创面愈

合的良好作用。且越来越多的研究者致力于优化、拓宽导

电水凝胶的应用，如通过设计水凝胶基质材料内牢固的共

价作用，成功克服聚吡咯的电导率在弱碱性生理环境（pH
值为 7.4）下因掺杂剂的流失而降低的问题［25］；开发胆碱基

生物离子液体，在对细胞和组织有益的低阈值水平下制备

生物相容性导电水凝胶创面敷料［38］；此外，随着对糖尿病创

面的难愈机制及其复杂的微环境的进一步揭示，负载葡萄

糖氧化酶的血糖调节型导电水凝胶［39］也被开发出来。

目前，一系列具有抗菌、抗氧化、抗炎等性能的多功能

水凝胶创面敷料被陆续开发出来，在不同层面改善了糖尿

病慢性创面的修复情况。在未来，如何通过材料设计或负

载各种活性因子等方法，将稳定的导电性能融入多功能水

凝胶创面敷料的开发中，既实现电学性能、机械性能和生物

相容性三者之间的有效平衡，又优化 EST 的临床应用而助

力于糖尿病慢性创面的修复，将始终是研究的关键和研究

者们不懈奋斗的目标。
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