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瘢痕疙瘩和增生性瘢痕统称为病理性瘢痕，是 

影响人体外貌美感和造成机体不适的常见因素。有 

研究表 明，瘢痕的形成可能由基 因决定 而非种族 因 

素所致 ，因此基因治疗有可能成 为防治病理性瘢痕 

的途径之一  ̈。近年来 ，TGF成 为瘢痕发病机制研 

究的热点，且多集中于瘢痕中Fb对 TGF的反应，而 

有关其受体在瘢 痕表皮 中的变化及其作 用报道甚 

少。TGF．BⅡ型受体(TI3R lI)几乎参与了哺乳动物 

所有细胞的病理生理过程 ，依据靶细胞不 同而表现 

出促进或抑制细胞增殖分化作用，例如它能刺激许 

多间质细胞增殖而抑制正常及恶性上皮 细胞增殖 ， 

参与细胞分化的调节等。本研究中，笔者通过检测 

TI3RⅡ在病理性瘢痕 表皮 组织 中的基 因变化 ，初步 

分析其临床意义。 

1 材料与方法 

1．1 标本采集 

20份病理性瘢痕标本收集于 2007--2009年济 

南军区总医院收治的20例烧伤或外伤瘢痕患者，其 

中男 10例 、女 10例 ，年龄 4～52岁。瘢痕病程 1年 

以上，病损部位多发红 ，瘢痕高出皮面、质硬，部分伴 

有挛缩。分别于每份瘢痕标本中央和边缘部位切取 

1块表皮层组织 (面积约 1．0 em ，厚度 3～4 film)。 

每例患者留取 1块距离病变部位 10 em以上的正常 

皮肤组织标本(面积约 0．5 Ciq3_ ，厚度 2～3 mm)作为 

自身对照 1。抽取每例患者 1～2 mL全血并分离提 

取血清，作为自身对照2。另收集8例无病理性瘢痕 

病史患者术 中弃用的 8份正常皮肤组织标本作为正 

常对照，其中男5例、女3例，年龄 l8—60岁。留取 

上述标本均征得患者同意。 

1．2 主要试剂及仪器来源 

Taq酶 购 自北 京拜 尔 迪 生 物 技术 有 限公 司 ， 

pUC19(marker)、三磷酸脱氧核糖核苷(dNTP)混合 

液购 自上海博 亚生物技术有限公司，兔 抗人 TI3RⅡ 

单克隆抗 体 、生物素标 记二抗 购 自美 国 Santa Cruz 

公司。生物素．链霉亲和素一过氧化物酶(SP)试剂盒 

及二氨基联苯胺(DAB)试剂盒购 自福州迈新生物技 

术开发有限公 司。JD801专业数码凝胶成像 与分析 

系统 3．3购自浙江捷达软件工程有限公司，ABl3730 

型自动测序仪购自美国应用生物系统公司。 

1．3 SP法检测 TISRII的阳性表达 

参照 sP试剂盒说明书操作。将患者病理性瘢 

痕表皮组织标本及 自身对照 1、正常对照组织标本 

制作成 2 mm×2 mm×2 mm大小组织块 ，浸蜡包埋 ， 

切片(厚度为 3 Ixm)。加入兔抗人 TBRⅡ单克隆抗 

体50 L，工作浓度为1：30，于4℃孵育过夜，阴性对 

照用 PBS代替。加人生物素标记的二抗 50 L，工 

作浓度为 1：100，室温孵育 1 h。滴加辣根过氧化物 

酶标记 的链霉卵白素工作液，室温孵育 30 min。 

DAB显色，室温孵育 1 h。苏木素复染后冲洗，封 

片。于光学显微镜下 ，观察每张组织 切片中 TIgR II 

的表达和分布情况并照相。以细胞膜、细胞质或细 

胞核内呈现棕黄色颗粒为阳性表达。 

1．4 PCR一单链构象多态性分析 (SSCP)检测 TI3R II 

的基因表达 

1．4．1 PCR 按照常规酚-氯仿法从患者病理性 

瘢痕表皮组织标本及 自身对照 1、自身对照 2、正常 

对照组织标 本 中提取 DNA。根据 Genbank中人类 

TI3RII互补 DNA序列 (http：／／www．ncbi．nlm．nih． 

gov／gene?term，序列号 be040499．1)，在 TI3R II 5 端 

多聚 A(poly A)位点(709～7I8 bp)两端使用 Premi— 

er 3．0软件设计 引物，由上海博亚生物技术有 限公 

司合成。上游引物序列：5 一AAGCTCCCCTACCAT． 

GACT一3 ，下 游 引 物序 列 ：5 -TGCACTCATCAGAGC— 

TACAG一3 ，扩增片段长度为 l18 bp。在 PCR反应管 

中依次加入 100 txg／txL模板 DNA 2．00 IxL，PCR缓 

冲液 5．00 L，25 mmol／L Mg“1．50 IxL，10 mmol／L 

dNTP 2．00 txL，30~mol／L上下游引物各 0．83 IxL， 

5 U／IxL Taq酶 0．40 txL，然后加入双蒸水至反应体 

积为 50．o0 L，扩增多聚 A序列片段 。PCR循环条 

件如下 ：94．0 oC 5 min，94．0℃ 50 S，59．5℃ 30 S， 

72．0℃ 30 s共计 35个循环；循环结束后于 72℃延 

伸 10 rain。最后于 4℃条件下取出标本 ，扩增 TI3RⅡ 

基因片段 。 

1．4．2 SSCP 将步骤 1．4．1所获 PCR产物行垂 

直电泳 ，凝胶银染 。用 JD801专业数码凝胶成像与 

分析系统 3．3分析凝胶条带，判断有无基因突变，即 

将条带位置异常者视为 SSCP阳性 。SSCP阳性结果 

者重复“电泳、凝胶银染、条带分析”步骤测定 1次。 

1．5 基因测序 

将 SSCP阳性表达的 PCR产物纯化，用化学发 

光的双脱氧法在 ABI3730型自动测序仪上直接测 

序。将测序结果与Genbank中人类 TBR 1I互补 DNA 

序列进行比对，筛选出不一致的变异基因标本再重 

复测序 1次。 

1．6 统计学处理 

采用 SPSS 10．0统计软件 ，对各组织基 因测序 

结果行 Fisher确切概率法检验。P <0．05为差异有 
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TGF—p 和 TGF-p 水平增加 ，而 TGF—p 和 T13RⅡ水 

平显著降低 。蔡景龙等  ̈观察到瘢痕疙瘩 Fb中 

TISRⅡ多聚 A位点片段 出现缺失突变 ，认 为 T13RⅡ 

失活在瘢痕疙瘩中可能通过类似肿瘤的机制引起 

Fb表型的某些改变，而未形成恶性转化，但也可引 

起 Fb的限制性增殖。本研究以病理性瘢痕表皮和 

血清为对象 ，探讨其 中是否存在基 因异常表达。 

早期曾有部分学者认 为，瘢痕疙瘩等病理性瘢 

痕与血清的某些异常改变有关 。一些肿瘤学研究也 

表明，TGF在肺癌等肿瘤患者血清 中的表达水平异 

常 。本研究显示瘢痕 患者血清中 T13R II未见 异 

常表达，但并不排除可能存在其他异常。 

目前病理性瘢痕的治疗仍以手术为主。瘢痕皮 

回植是把瘢痕组织切除后，保留瘢痕表皮及其下少 

量纤维组织回植于瘢痕切除的创面 。这一术式 

应用于临床尚存在争议。本研究结果显示，病理性 

瘢痕表皮组织中 T13R II阳性颗粒表达明显弱于正常 

皮肤，部分标本中 T13RⅡ多聚 A位点的片段出现条 

带泳动异常，基因测序显示 DNA片段缩短 ，提示将 

带有 TBRⅡ异常表达的病理性瘢痕表皮移植修复创 

面 ，可能促进受 区 Fb生长。本研究结果表 明，瘢痕 

患者自体正常皮肤中未见 TI3RⅡ的异常表达，由此 

推测选取瘢痕患者正常皮肤进行移植并不增加瘢痕 

复发的风险 。 
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应用耳后皮瓣修复耳缺损 

耳廓的修复需要充分考虑美观，根据耳缺损大小、部位和累及组织，可以采用多种方法修复。为了更好地修复耳廓，作者 

设计了一种改进的双侧全厚皮肤耳后皮瓣并应用于 3例患者耳缺损的修复。该耳后皮瓣使创面易于包扎，术后外观好。术中 

及术后均无严重并发症发生。所有患者对治疗结果满意。该方法为修复耳廓局部组织缺损提供了一种较好的选择。 

王成，迪拉娜，编译 自《Aesthetic Plast Surg)，2012，36(3)：623—627；张国安，审校 

皮肤扩张器置入术在烧伤瘢痕畸形治疗中的应用 

过去，采用皮片和邻近或远隔部位皮瓣移植修复烧伤后瘢痕畸形等后遗症 ，对供区损伤大 ，美学效果不理想。现今，皮肤 

软组织扩张器的应用改善了以上问题 ，该技术可以提供邻近部位与正常皮肤质地 、颜色、组织功能、敏感性基本一致的皮瓣。 

2006--2010年黎巴嫩 Jeitawe医院烧伤中心收治 14例 6～50岁烧伤后瘢痕畸形患者，应用皮肤扩张器进行治疗。皮肤扩张区 

域分布于头皮、前额 、颈部、躯干以及上下肢。扩张器置于筋膜层 ，常规应用抗生素并引流。置入术后 2周开始扩张，平均扩张 

3个月。14例患者中罕见并发症，瘢痕得以改善，功能及美学效果均较满意。本组患者中7例行 2次扩张。 

赵冉，编译 自《Ann Burns Fire Disasters)，2011，24(2)：77—81；张国安，审校 

；  ]  ]  ]  ]  ]  i  加 n 

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?


