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体外培植干细胞复制肠粘膜组织的研究
———在第十九届夏威夷国际烧伤会议上的报告

徐荣祥，王运平，范然

【摘要】目的：探索利用干细胞培植技术体外再生复制组织器官，并在体内验证。方法：取孕 !" 天胚胎小鼠肠

组织块在体外培养，实验分对照组和实验组，实验组培养液中加适量的促使肠粘膜复制的组合物 !"#。连续观察、

记录各组组织细胞生长情况。另在小鼠胃溃疡模型、胃和十二指肠溃疡病人观察 !"# 的疗效。结果：胚胎鼠小肠

组织块体外培养，对照组 !# 天后逐渐死亡；而实验组则持续生长、增殖、不断复制形成新的粘膜组织。!"# 对动物

和人消化道溃疡也有明显疗效，可使粘膜组织再生修复，无瘢痕愈合。结论：体外复制肠粘膜组织器官是完全可以

实现的，这不仅具有重要的组织修复医疗价值，而且为人体生命科学研究提供了从来没有过的肠粘膜组织活体动

态模型。
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［作者单位］ 美宝集团细胞组织工程研究室，北京 !###&’。
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进入二十一世纪，生命科学家的目光均一致转

向了干细胞的研究，提出了极具有吸引力的医学梦

想，从而把人类生命的新希望，寄托在干细胞的研究

上。那么，干细胞的研究真的能给人类带来生命的

新希望吗？目前科学家们的研究成果已展现了可能

性，如干细胞的分离技术；干细胞的诱导技术；干细

胞的移植技术等等，虽然都没有获得实验性临床和

临床上的成功，但成功的希望在激励着科学家们在

努力刻苦研究。

体外干细胞研究是大多数科学家研究的共同思

路，但其现状仍没有解决体外在培养液里使干细胞

持续增殖问题，干细胞在体外不能存活，谈不上培养

组织器官，从而无法进入人们设想的体外培植组织

器官的第一步—体外培植存活的干细胞。前不久，

NI- 公司公布的体外克隆胚胎细胞也只有活了几

天，距离体外培养组织器官相差甚远。为了与大家
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一起探索体外复制组织器官的奥妙所在，作者决定

把利用自己原位干细胞培植经验设计出的体外培植

肠组织器官技术发表公布，望给大家的干细胞研究

提供经验。

美国《科学》杂志 !""# 年 #! 月 $ 日发表了一篇

关于小鼠肠粘膜来源和组成的研究报告，其中的设

计模型和粘膜组织结构形态与作者的研究结果相

似，我完全赞同研究者的报告，因我们的研究虽然采

取的方式不同，但有着同样的结果。所不同的是：

《科学》杂志报道的是对 #$ 天胚胎鼠肠粘膜的实体

组织学检查结果；而作者的研究报告是利用胚胎 #$
天的小鼠肠组织细胞，在体外培养液中重新培植出

的肠粘膜组织器官。作者的研究结果证明了科学家

们所提出的体外复制组织器官的设想是完全可以实

现的。本篇报道着重报道小鼠粘膜体外复制的操作

过程和结果，有关机理和调控将另行专题报告。

一、材料和方法

#% 培养液制备：实验分对照组和实验组，两组

加等量的培养液培养。实验组在 &’& 培养液中加

适量的促使肠粘膜复制的组合物（()*，由作者实验

室提供）；对照组加入与实验组 ()* 等量的 &’& 培

养液。两组同时换培养液，培养条件相同。

!% 取纯种 #$ 天胚胎小白鼠，取其小肠壁组织。

将小肠壁碎断，贴壁培养，具体方法，如图 # + , 所

示。

-%()*：是作者实验室研制的促使胃肠粘膜干细

胞增殖的天然成分组合物。

二、结 果

#% 实验组：小肠组织在培养液中存活，. 天后，

贴壁的小肠组织开始见组织细胞从组织植块中迁移

分离，直至小肠组织块完全松解分离。第 #" 天，迁

移的细胞分裂增殖活跃。第 #/ 天见粘膜组织形成。

第 !/ 天，可见到完整的粘膜形成，并同时可见各时

期新的粘膜组织复制。在 ##" 天的培养期间中，不

断的形成新的粘膜组织，培养液中的细胞继续持续

增殖分裂和形成新的肠粘膜组织（见图 #" + !#）。

!% 对照组：第 . 天后，培养液中开始也见大量

的单个细胞从组织中迁移；但第 #" 天后，培养液中

的组织及迁移的细胞逐渐全部死亡（见图 !! + !0）。

三、讨 论

#% 体外肠粘膜复制过程的规律

利用 #$ 天胚胎鼠的肠组织，在体外培殖复制新

的肠粘膜组织。之前，通过美国和中国的信息检索

数据库检索，在近 !" 年的资料中，未查见类似的报

道。在干细胞的研究进展中，也未见任何信息报告。

作者通过对小鼠肠粘膜体外复制的反复实验研究，

总结认为肠壁组织在培养液中变化规律有五个环

节：（#）肠壁组织细胞迁移分离；（!）迁移分离细胞

的干细胞持续增殖；（-）多细胞连接和克隆；（.）肠

粘膜组织的形成；（1）肠粘膜器官的形成。根据肠

粘膜体外复制过程中所表现出的规律，作者认为，第

一个环节所表现出的肠壁组织细胞从组织中迁移分

离现象是肠壁组织中具有干细胞潜能细胞自然分离

的过程，是肠粘膜复制的细胞来源和必须的先导程

序；第二个环节是干细胞转化的表达，是肠壁组织复

制的干细胞开始程序；第三个环节是干细胞形成组

织的过程，它表现出的是多细胞的连接组合及克隆

复制；是肠粘膜复制的实质组织表达；第四个环节是

粘膜组织复制成型的实体表达，表现出多种细胞共

同复制成粘膜组织的结果；第五个环节表达了完整

粘膜器官复制完成的结果。实验中所表达出的规律

揭示了肠粘膜复制的全部过程，与胚胎中粘膜形成

的规律不相同。

!% 研究结果的比较

!""# 年 #! 月 $ 日美国《科学》杂志发表了 2345
467 等的研究报告，文章中认为，小鼠小肠的上皮由

四种起源于同种专能干细胞的主要细胞类型组成：

肠上皮细胞、杯状细胞、肠内分泌细胞和潘氏细胞。

研究表明分泌细胞（杯状细胞、肠内分泌细胞和潘氏

细胞）产生自表达 &689# 的同一祖细胞，而吸收细胞

（肠上皮细胞）起源于 &689# 非依赖型的祖细胞。这

些细胞的迅速持续地更新使肠上皮成为干细胞再生

和谱系研究的模型系统。图 !$ 为 #$ 天胚胎鼠肠粘

膜的组织细胞学形态表达实体照片。而作者的孕

#$ 天胚胎小鼠小肠植块在体外培养复制的肠粘膜

组织器官在细胞形态上与 234467 的报告一致（见图

!/），但从所参与构成的细胞活体形态分析，肠粘膜

组成细胞至少有四种，其来源也有待于进一步证实，

见体外复制的各个时期的肠粘膜组织活体形态图

（见图 #" + !#）。从实验的结果看，体外复制的肠粘

膜，不仅具有重要的组织修复医疗价值，而且为科学

家的人体生命科学研究提供了从来没有过的肠粘膜

组织活体动态模型。

-% 体外复制技术在原位组织器官修复中的应

用实验

按照体外复制肠粘膜的技术要点，将促使肠壁
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干细胞增殖的天然组合物 !"#，制成适合原位活体

组织修复的剂型，用于小白鼠急性胃溃疡模型的治

疗和人体胃粘膜损伤和溃疡的治疗，均获得了理想

的效果（见图 $% & ’(）。详细临床应用研究将另行

专题报告。

() 继续研究的课题

本报道虽然完成了小鼠肠粘膜的体外复制，为

人类体外由干细胞直接复制多细胞多组织器官获得

了基本的资料数据，使干细胞复制器官的设想变为

可能；但其中的生命奥秘尚未揭示，需要众多的科学

家们共同探讨研究。
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成体干细胞原位再生修复深度烧伤创面的研究
———在第十九届夏威夷国际烧伤会议上的报告

徐荣祥!，许增禄"

［作者单位］ !# 北京光明中医烧伤创疡研究所，北京 !$$$%&。

"# 北京协和医科大学基础医学研究所，北京 !$$$$%。

【摘 要】 目的：利用深度烧伤创面的残存皮下组织细胞的皮肤干细胞再生潜能进行培植，实现皮肤全层功能

器官的原位全部再生。方法：以成人深度烧伤为研究对象，以人体原位角蛋白 !’ 型表皮干细胞作为皮肤干细胞标

志，以人体原位未传代的组织切片连续跟踪皮肤全层原位再生复制全过程。结果：!、烧伤后残存的皮下组织细胞

可转化为皮肤干细胞；"、原位成体干细胞可再生复制全层皮肤器官；&、成体干细胞再生复制皮肤全层器官是同由

人体再生潜能和人为调控共同完成；(、成体干细胞再生复制皮肤全层器官已成功用于特大面积、特重烧伤的临床

治疗。结论：利用成体干细胞原位再生复制修复创面是从临床实践获得的成果，为人类提供了保障健康长寿的生

命技术、方法和物质，使人们从对干细胞的研究从单细胞生命活动的探索阶段，直接跨入了生命体实际应用阶段，

开辟了再生医学的新领域。

【关键词】 成体干细胞；再生；原位；创面修复；烧伤；)*+, - )*+.
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