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摘　要　慢性创面愈合过程中持续缺氧是限制组织再生的关键因素，开发可控供氧的高分子材料体系具

有重要意义 . 本研究构建了一种基于聚二甲基硅氧烷(PDMS)膜与海藻酸钠水凝胶多界面调控的反应-传

质耦合产氧体系 . 该体系通过多层结构设计，在空间上构建过氧化氢(H2O2)储存、跨膜扩散、界面催化及

氧气传输的分级路径，实现对反应与传质行为的协同调控 . 其中，PDMS膜作为关键传质调控界面，通过

调节膜厚实现H2O2通量的精确控制，将其快速分解过程转化为受传质调控的稳定反应；催化层提供固-气

界面反应环境；水凝胶界面则介导氧气由气态向溶解态转化，并促进其向创面组织扩散 . 实验结果表明，

该体系能够实现持续稳定的溶解氧输出，并显著提高低氧条件下细胞存活率 . 在糖尿病创面模型中，该

体系显著促进创面愈合，并增强胶原沉积及血管生成 . 本研究揭示了多界面协同调控反应与传质过程的

材料设计策略，为缺氧相关疾病的高分子功能材料设计提供了新思路 .
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慢性创面是临床常见且难以治愈的组织损伤

类型，其特征为无法顺利经历止血、炎症、增殖

及重塑等正常愈合阶段，病程常持续数周甚至

数月[1~3]. 持续性缺氧是其核心病理特征之一，

创面区域氧分压通常降至约 5 mmHg (1 mmHg= 

0.133 kPa)以下[4~6]. 氧供应不足会限制线粒体氧

化磷酸化及ATP生成，从而抑制再上皮化、细胞

外基质沉积及组织重塑等过程[7]. 此外，持续缺

氧还会加剧炎症反应并削弱血管生成能力，形成

不利于愈合的微环境[8]. 因此，开发能够在创面

局部实现持续稳定供氧的材料体系，对于促进组

织修复具有重要意义 .

目前用于创面治疗的供氧策略主要包括高压

氧治疗及局部气态氧给药等方法[9~13]，但普遍存

在作用时间短、氧气在组织中扩散受限等问题，

难以在创面内部形成稳定的氧浓度分布 . 相比之

下，通过材料体系实现原位供氧，尤其是将氧气

以溶解态形式释放，更有利于其在水相环境中的
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传输与组织渗透[14,15]. 近年来，基于水凝胶与造

氧剂复合的供氧体系受到广泛关注 . 其中，通过

引入过氧化物(如过氧化钙、过氧化镁或过氧化

氢)实现原位供氧的策略，具有操作简便和局部

作用的优势[16~18]. 然而，该类体系通常通过直接

掺入氧前驱体实现供氧，缺乏对反应与传质过程

的有效调控，易产生初始突释并迅速耗竭，同时

伴随过氧化物暴露或副产物积累所带来的潜在细

胞毒性 . 在众多氧前驱体中，过氧化氢(H2O2)具

有较高的氧生成能力且无碱性副产物生成[19]，但

其分解反应速率较快，并对界面结构及传质条件

高度敏感[20~22]. 因此，如何通过材料结构设计实

现反应过程与传质过程的协同调控，是获得稳定

供氧行为的关键 .

聚 二 甲 基 硅 氧 烷 (polydimethylsiloxane，

PDMS)由于其Si―O―Si主链具有较高的柔性以

及较大的键长与键角，使分子链间作用力较弱，

从而赋予材料较高的自由体积分数[23]. 该结构特

征使PDMS表现出优异的小分子渗透性能，在气

体及挥发性分子的传输中具有良好应用基础 . 已

有分子动力学模拟研究表明，在非平衡传质条件

下，PDMS膜内的传输行为可能伴随局部液-气

相态变化，使液相传质受到显著限制，而单分子

可通过类似气体扩散的方式迁移[24,25]. 在本体系

中，当PDMS膜一侧为H2O2溶液时，其挥发形

成的气相分子可在分压驱动下透过PDMS膜，从

而实现对反应物输入通量的调控 . 该过程避免了

液态过氧化氢的直接渗透，使反应物以受限且连

续的方式进入后续反应区域 .

基于上述分析，本研究构建了一种由PDMS

膜、H2O2催化层及水凝胶界面组成的扩散限制

型反应-传质耦合供氧体系(图 1). 在该体系中，

PDMS膜作为关键传质界面，实现H2O2的受限

扩散，使反应物以气相形式连续输入；催化层二

氧化锰(MnO2)提供固-气界面反应环境，在扩散

控制条件下，将原本快速的过氧化氢分解反应转

化为受传质调控的稳定反应过程；生成的氧气随

后通过下游界面进入海藻酸钠水凝胶，并在水凝

胶中转化为溶解氧形式，进一步向创面组织扩

散 . 通过这种多界面串联调控策略，实现了从反

应物输入、界面反应到氧气输出的全过程协同控

制，从而获得持续且生物相容的供氧行为 . 本文

系统研究了该体系的结构设计、传质与产氧行为

及其在糖尿病创面修复中的应用效果，为基于高

分子界面调控反应-传质过程的功能材料设计提

供了新的思路 .

1　实验部分

1.1　实验材料

聚二甲基硅氧烷(PDMS，Sylgard 184)购自

美国道康宁公司 . 硫酸钙(CaSO4)、氯化钙(CaCl2)、

二氧化锰(MnO2)及30 wt% H2O2溶液均购自国药

集团化学试剂有限公司 . PRONOVA® UP MVG

中等粘度海藻酸钠(G单元含量≥60%)购自美国

Sigma-Aldrich公司 . 链脲佐菌素(STZ)购自上海

碧云天生物技术有限公司 . 活/死细胞毒性检测试

剂盒购自苏州US Everbright公司 . DMEM高糖培

养基购自北京Biochannel公司 . 青链霉素混合液、
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Fig. 1  Schematic illustration of a PDMS membrane-regulated, multi-interface reaction-transport coupled oxygen-generating 

system for sustained dissolved oxygen delivery in hypoxic wounds.
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磷酸盐缓冲液 (PBS)及胰蛋白酶均购自合肥

Biosharp公司 .

1.2　反应--传质耦合产氧体系的构建

H2O2 储液库的主体采用聚醚酮酮(PEKK，

Antero 800NA)通过 3D打印制成 . 该材料具有优

异的化学稳定性和低透气性，适用于长期储存

H2O2，并有助于最大限度地减少通过储液库壁

的非预期泄漏，从而引导过氧化氢主要经由指定

开口进入下游扩散膜 . 从储液库壁延伸出的侧口

连接一段热塑性聚氨酯管(TPU，TWSNS)，用于

H2O2溶液的初始加注及后续补充 . 填充完成后，

管路开口用未固化的PDMS密封，并加热固化，

以确保储液腔室的密闭密封 .

体系中所有 PDMS 组件均使用 Sylgard 184

制备，将硅橡胶弹性体基料与固化剂按10/1的质

量比混合，充分混匀并脱气后使用 . 为改善体系

的整体柔软度，储液库的外表面完全包覆一层

PDMS外壳 . 位于储液库与催化腔室之间的H2O2

扩散膜，以及位于催化腔室与水凝胶层之间的氧

气扩散膜，均由PDMS制成 . 在氧气扩散膜中嵌

入316不锈钢网(60目)，以增强机械稳定性并抑

制因氧气产生而引起的局部鼓胀 . 催化腔室通过

在两层PDMS膜之间夹入一个PDMS环构成，腔

室内填充0.2 g二氧化锰粉末作为催化剂 . 在体系

顶部再安装一个PDMS环，以形成一个用于装载

水凝胶的凹陷隔室 . 所有PDMS组件均使用未固

化的PDMS作为黏合层进行粘接，然后在 60 ℃

下热固化2 h，完成体系组装 .

水凝胶的装载步骤如下：首先向顶部凹陷隔

室中加入 0.5 wt%硫酸钙(CaSO₄)的乙醇悬浮液 . 

待乙醇挥发后，在凹陷表面沉积一层CaSO₄，作

为后续预交联时的Ca2+源 . 随后向凹陷中加入已

灭菌的海藻酸钠溶液，再加入 100 mmol/L氯化

钙 (CaCl2)溶液直至海藻酸钠完全浸没 . 交联

5 min后，移除多余溶液，得到固化的水凝胶层 .

1.3　实验用细胞与动物

RS-1 细胞购自赛百慷(上海)生物技术股份

有限公司(货号：iCell-r044). RS-1细胞培养于含

10%胎牛血清的DMEM培养基中 . 雄性Sprague-

Dawley大鼠(200 g)购自北京维通利华实验动物

技术有限公司 . Sprague-Dawley大鼠饲养于无特

定病原体环境下，采用12 h光照/12 h黑暗循环，

温度控制在(22±2) ℃，湿度为 40%~70%，并提

供标准饲料和饮水，自由摄取 . 所有动物实验均

获得中国科学技术大学实验动物管理委员会批准

(批准号：USTCACUC27120125041)，并严格按

照机构指南及国家相关实验动物管理与使用法规

执行 .

1.4　PDMS膜的过氧化氢渗透性测试

采用有效孔径为 7 mm的 Franz扩散池对不

同扩散膜的 H2O2 渗透及供给行为进行表征 . 

Franz扩散池由上下 2个腔室组成，即上方的供

体池和下方的受体池，两池之间由中央开口隔

开 . 将待测膜样品置于开口上方并夹紧固定 . 随

后向供体池中加入指定浓度的H2O2溶液，向受

体池中加入去离子水 . 测试在37 ℃条件下进行，

伴随温和搅拌以减小边界层传质阻力 . 按预设时

间间隔从受体池中取样，采用硫酸钛比色法对

H2O2浓度进行定量 . 简要操作如下：使用酶标仪

(Tecan Infinite 200 Pro)测定溶液在405 nm处的吸

光度，监测受体池中溶质浓度随时间的变化 .

1.5　器件氧气释放行为的表征

将器件置于充满去离子水的密封测试室中，并

保持37 ℃. 将溶解氧传感器(氧微电极，Unisense)

置于体系贴近细胞的一侧区域，连续记录氧分压

随时间的变化 .

1.6　计算模拟

为了预测器件内部及邻近组织中的氧气分布，

建立了一个二维轴对称反应-扩散模型 . 考虑到

器件整体呈同心圆几何结构，采用二维轴对称表

示法，以降低计算复杂度，同时保留主要的传质

特征 .

该模型主要用于描述器件及其周围组织内的

氧气传输过程 . 因此，未对H2O2的扩散及其催化

分解进行显式模拟，而是将这些过程简化为催化

剂室中的一个恒定氧源项 . 具体而言，通过实验

测定H2O2在PDMS中的扩散速率，获得了H2O2

进入催化剂室的平均传输速率 . 实验结果表明，

进入催化剂室的H2O2能够在该区域被有效分解 . 

据此，在模型中假设过氧化氢在催化剂室内完全

分解 . 基于化学计量关系：

2H2O2® 2H2O +O2 (1)

根据化学计量关系，将H2O2的输入速率转

换为氧气生成速率 . 将该值进一步除以催化剂室

的体积，计算出催化剂室内的平均体积氧气生成

速率为3.82×10−3 mol/(m3·s).

由于催化剂室内填充了MnO2粉末，氧气在

该区域内的传输受到颗粒堆积的阻碍 . 因此，将
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催化剂室近似为气相多孔介质 . 采用Bruggeman

关系式对该区域的有效扩散系数和有效溶解度系

数进行校正，以反映粉末填充所导致的氧气传输

能力下降 .

氧气传输过程采用反应-扩散方程进行描

述 . 对于该二维轴对称模型，控制方程写为如下

形式：

DO2i( )1
r
¶
¶r ( )r

¶cO2

¶r
+
¶2cO2

¶z2
+RO2i =

¶cO2

¶t
(2)

其中，DO2i (单位：m2/s)为区域 i内的氧气扩散系

数，cO2
 (单位：mol/m3)为氧气浓度，RO2i (单位：

mol/(m3·s))为氧气的源项或消耗项，r、z (单位：

m)分别为二维轴对称坐标系中径向坐标和轴向

坐标；t为时间(单位：s). 对于稳态模拟，时间导

数项设为0.

在该模型中，氧气生成仅发生在催化剂室，

而氧气消耗仅发生在组织区域 . 组织耗氧采用

Michaelis-Menten动力学描述 . 根据Streeter等[26]

人的研究，人真皮成纤维细胞的平均耗氧速率为

1.19×10−17 mol/(cell·s)，Miller等[27]人报道，正常

人真皮中层的成纤维细胞密度约为2100~4100个

细胞/mm3. 结合这 2个数值，估算出有效体积耗

氧速率约为 2.5×10−5~4.9×10−5  mol/(m3·s). 因此，

本研究取Rmax=4.9×10−5 mol/(m3·s)作为均质组织

层的最大有效耗氧速率 . 组织中的耗氧项表

示为：

RO2i =
ì

í

î

ïïïï

ïïïï

0                    cO2
< cnecrosis

-
RmaxcO2

cO2
+Km

 cO2
≥ cnecrosis

(3)

其中，cnecrosis (单位：mol/m3)为坏死阈值浓度，

Km (单位：mol/m3)为Michaelis-Menten常数 .

根据亨利定律，将氧气浓度转换为氧分压：

pO2
=

cO2

αO2i
(4)

其中，pO2
 (单位：mmHg，1 mmHg=133.3 Pa)为

氧分压，αO2i (单位：mol/m3·Pa)为第 i个区域的

氧气溶解系数 . 由于不同材料对氧气的溶解能力

不同，模型内部界面采用分配系数描述相邻材料

区域间氧浓度的不连续性，以保证界面两侧氧分

压连续，其表达式为：

Ki|j =
αO2i

αO2j
(5)

其中，Ki|j为区域 i与区域 j界面的氧浓度的分配

系数。初始条件方面，器件所有区域的初始氧分

压均设置为160 mmHg，组织区域的初始氧分压

设置为 5 mmHg. 边界条件依据器件工作环境及

伤口低氧微环境进行设定 . 对于考虑伤口组织的

模型，组织外边界施加恒定氧分压5 mmHg，以

表征缺氧组织环境；器件与空气接触边界施加恒

定氧分压160 mmHg，以表征环境空气条件；对

称轴采用轴对称边界条件；对于非伤口区域的皮

肤与器件接触界面，考虑到该区域不存在有效氧

传递通路，将其设定为不渗透薄屏障，以限制氧

气跨界面传输；其余边界均设为无通量边界，以

简化模型并突出主要传质路径 .

所有模拟均在 COMSOL Multiphysics 中完

成 . 网格采用自由三角形划分，单元大小选择预

定义的“极细”级别 . 具体设置为：最大单元尺

寸0.095 mm，最小单元尺寸0.19 μm，最大单元

增长率1.1，曲率因子0.2，狭窄区域分辨率1. 该

设置可在保持较高求解精度的同时，较好地适应

层状结构和薄层区域的几何特征 .

各区域所采用的氧气扩散系数、溶解系数及

耗氧动力学参数汇总于表1中 .

1.7　器件在体外对低氧条件下细胞活力的改善

将RS-1细胞接种于培养板中，并在低氧环

境下培养，用于评价器件对细胞活力的保护作

用 . 器件处理组中，将器件悬浮于细胞上方培养

基内，以提供溶解氧，随后在1% (V/V)氧气条件

下继续培养 24 h. 对照组为在相同低氧条件下培

养但未加入器件的细胞，水凝胶组为仅加入水凝

胶培养的细胞 . 培养结束后，通过检测细胞外乳

酸脱氢酶(LDH)水平评估细胞损伤，并结合活/死

细胞染色评价细胞活力 . 进一步采集荧光图像，

比较各组中活细胞和死细胞的相对比例 .

1.8　糖尿病大鼠皮肤创面愈合的体内研究

将 6 周龄的雄性 Sprague-Dawley 大鼠随机

分为 3 组(每组 n=4). 通过腹腔注射链脲佐菌素

(STZ，50 mg/kg)溶液诱导所有大鼠建立糖尿病

模型 . 当随机血糖水平超过 16.7 mmol/L时，认

为糖尿病大鼠模型构建成功 . 在麻醉状态下，于

每只动物背部皮肤制作一个直径为 10 mm的圆

形全层切除创面 . 随后将动物随机分为3个治疗

组：空白对照组、单纯水凝胶组和器件处理组 . 

通过连续 12 天的拍照成像监测创面愈合进程 . 

在治疗结束后，取所有组别大鼠的伤口组织进

4
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行组织学分析 .

1.9　统计分析

数据均以平均值±标准差表示 . 使用GraphPad 

Prism (10.1版本)进行统计分析 .

2　结果与讨论

2.1　多界面分区化产氧体系的结构设计

为实现基于PDMS膜调控的多界面反应-传

质耦合供氧，构建了一种分区化多层结构体系

(图 2(a)和 2(b)). 该体系在空间上将反应物储存、

跨膜扩散、界面催化及氧气传输过程进行分离，

从而建立分级可控的物质传输路径 .

如图2(c)所示，该体系由H2O2储液库、PDMS

扩散膜、催化腔室、第二层PDMS扩散膜以及海

藻酸钠水凝胶界面组成，形成多界面串联的传质

路径 . 其中，H2O2储液库采用耐腐蚀的聚醚酮酮

(poly(ether ketone ketone)，PEKK)材料通过 3D

打印制备(图2(d))，用于实现H2O2的稳定储存并

降低泄漏风险，同时通过设置灌注口实现反应物

的可控补充 . PDMS膜作为体系中的关键传质界

面，兼具优异的气体渗透性与生物相容性，被用

于扩散膜及外层封装材料 . PDMS通过铂催化的

硅氢加成反应形成交联网络(图 2(e))，其较高的

自由体积分数赋予其对小分子的选择透过性，从

而实现对H2O2传输通量的有效调控 . 催化腔室中

负载的MnO2颗粒提供固-气界面反应环境，使

经PDMS膜扩散进入的H2O2在受限条件下发生

分解，从而避免快速均相反应 . 为提高结构稳定

性，在第二层PDMS扩散膜中引入不锈钢网作为

支撑层，以防止气体累积引起的形变 .

在体系与创面组织的接触界面，引入海藻酸

钠水凝胶作为氧气传输与转化界面 . 由于哺乳动

物体内缺乏相应的藻酸盐裂解酶，其在体内通常

不会发生典型的酶促降解过程[38,39]. 因此，该类

材料在实际应用中通常表现为相对结构稳定，并

可随着创面敷料更换而被整体移除 . 经第二层

PDMS扩散膜透过的氧气在水凝胶中转化为溶解

氧，并进一步向周围水相及组织中扩散 . 为获得

均一稳定的水凝胶层结构，首先在PDMS膜表面

沉积CaSO4层以诱导海藻酸钠溶液发生预交联[40]. 

硫酸钙在水中的溶解度较低，可实现Ca2+的缓慢

释放，从而使海藻酸盐发生温和且可控的预交联

过程 . 随后经CaCl2溶液进一步交联形成三维网

络结构(图2(f)和2(g)). 该水凝胶界面不仅维持局

部湿润环境，还能够促进氧气由气态向溶解态的

转化并增强其向组织的传输效率 .

综上，该分区化多界面结构(图2(h))在空间

上实现了反应与传质过程的解耦：上游PDMS膜

调控反应物输入，中间催化层实现固-气界面反

应，下游水凝胶界面介导氧气输出，从而实现稳

定且局部可控的供氧行为 .

2.2　产氧器件的释氧性能评估

为评估 PDMS 膜对 H2O2的传质调控作用，

采用 Franz扩散池(图 3(a))测定H2O2通过 PDMS

膜的扩散行为 . 实验中，在Franz扩散池上室加

入30 wt%的H2O2溶液，下室加入去离子水，并在

37 ℃条件下进行扩散测试 . 同时对下室溶液进行

温和搅拌，以减小边界层传质阻力 . 按预设时间

Table 1　The oxygen diffusion coefficients, solubility coefficients, and oxygen consumption kinetic parameters used in different 

regions.

O2 diffusion coefficients

O2 solubility coefficients

O2 consumption parameter

Description

PDMS

Catalyst

Hydrogel

Tissue

PDMS

Catalyst

Hydrogel

Tissue

Maximum consumption rate

Half-maximal coefficient

Viability threshold

Symbol

DO2PDMS

DO2c

DO2h

DO2t

αO2PDMS

αO2c

αO2h

αO2t

Rmax

Km

cnecrosis

Value (units)

3.25 ´ 10-9 m2/s

3.6 ´ 10-6 m2/s

2.7 ´ 10-9 m2/s

2.2 ´ 10-9 m2/s

7.3 ´ 10-5 mol/(m3·Pa)

1.13 ´ 10-4 mol/(m3·Pa)

9.3 ´ 10-6 mol/(m3·Pa)

1.15 ´ 10-5 mol/(m3·Pa)

4.9 ´ 10-5 mol/(m3·s)

8 ´ 10-3 mol/m3

1 ´ 10-4 mol/m3

Ref.

[28]

[29]

[30]

[31]

[32]

[29]

[30]

[33]

[34, 35]

[36]

[37]
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间隔从下室取样，采用硫酸钛比色法测定H2O2

浓度 . 结果表明，随着PDMS膜厚度增加，H2O2

的累积扩散量明显降低(图3(b))，说明膜厚能够

有效调控反应物的输入速率 . 综合考虑传质效率

与膜结构稳定性，后续体系选择 0.5 mm 厚的

PDMS膜作为扩散层 . 如图 3(c)所示，在该膜厚

条件下，H2O2透过量随时间呈近似线性增长，

表明跨膜传输过程处于稳定扩散控制状态 . 结合

图 3(d)可知，在本体系中，液态 H2O2被 PDMS

膜物理隔离，其挥发形成的H2O2分子则可通过

PDMS膜中的自由体积连续透过，从而建立稳定

的反应物输入通量 . 当催化腔室设置于该扩散路

径下游时，透过膜进入腔室的H2O2可在MnO2催

化界面被及时消耗，使扩散输入过程与催化分解

过程相耦合 . 该受限传质模式避免了反应物在催

化区域内快速累积，从而有利于抑制初始突释并

稳定氧气生成行为 .

为进一步评估整个体系的产氧性能，将器件

置于已去除溶解氧的水环境中，并采用溶解氧电

极实时监测水中氧浓度变化(图3(e)). 结果显示，

体系中的溶解氧浓度随时间持续升高(图 3(f))，

表明通过PDMS膜调控H2O2输入通量，能够将

快速反应过程转化为稳定的氧输出过程，从而实

现持续供氧 .

2.3　产氧器件及邻近组织氧分布模拟

为进一步评估该产氧体系改善创面局部氧环

境的能力，基于COMSOL建立了氧扩散模型，

用于描述器件及其邻近3 mm厚组织中的氧传输

行为(图4(a)). 模型比较了仅含海藻酸盐水凝胶界

面与覆盖产氧器件条件下的氧分布差异，以分析

(a)

5 mm

(b)

PEKK 3D printing

(d)

(c)

PDMS structure

Chemicallly stable PEKK
reservoir for H2O2 storage

PDMS membrane for limited
H2O2 diffusion

MnO2 catalyst layer for oxygen
generation

Stainless-steel reinforcing PDMS
recess for hydrogel support

Alginate hydrogel for dissolved
oxygen delivery

(e)

12 mm

19 mm

4.5 mm

1.0 mm

PDMS structural frame

+

PDMS recess for
hydrogel support CaSO4 deposition

Pre-crosslinked
hydrogel

Alginate-Ca2+

CaCl2

(f)

(g)
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Fig. 2  Structural design of the multi-interface compartmentalized oxygen-generating system. (a) Schematic illustration of the 

overall device; (b) Photograph of the fabricated device; (c) Exploded view showing the multilayer architecture, including the 

H2O2 reservoir, PDMS diffusion membranes, catalytic chamber, and hydrogel interface; (d) 3D-printed PEKK reservoir for 

H2O2 storage; (e) Schematic diagram of the PDMS curing reaction process; (f) Preparation process of the alginate hydrogel layer 

via CaSO₄-induced pre-crosslinking followed by CaCl2 crosslinking; (g) Schematic structure of the crosslinked alginate hydrogel 

network; (h) Illustration of the compartmentalized configuration highlighting the cascade transport and reaction pathways.
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该体系对缺氧创面微环境的调节作用 .

模拟结果表明，与无产氧器件的水凝胶组

相比，加入产氧器件后组织氧合水平显著提高 . 

图4(b)显示，邻近创面组织区域的中位氧分压由

约5 mmHg提高至约40 mmHg，说明该器件能够

显著改善创面局部缺氧状态 . 进一步分析组织截

面氧分布(图4(c))及组织内氧分压随深度变化关

系(图4(d))可以看出，在产氧器件存在时，靠近

器件输出界面的氧分压明显升高，并沿组织深度

扩散 . 虽然氧分压随距器件距离增加而逐渐下

降，但在整个考察范围内均高于无器件组，说明

该器件能够在创面组织内建立由表面向深部延伸

的氧扩散梯度，从而在一定深度范围内维持高于

基础缺氧水平的局部氧环境 .

此外，组织氧分压分布的统计结果进一步验

证了这一趋势 . 如图4(e)~4(g)所示，加入产氧器件

后，组织中处于极低氧状态(<5 mmHg)的体积分

数明显降低，而氧分压高于20和40 mmHg的组

织体积分数显著增加 . 这表明，该器件不仅能够

提高器件邻近区域的局部氧分压，还能够在整体

上改善伤口组织内部的氧环境，为后续组织修复

提供更加有利的微环境条件 .

2.4　产氧器件对乏氧条件下细胞存活的影响

为评估扩散调控型供氧器件的生物学效应，

将大鼠真皮成纤维细胞(RS-1)在缺氧条件(1% (V/V) 

O2)下培养，并通过该器件持续提供溶解氧(图5(a)). 

培养24 h后，检测细胞培养基中乳酸脱氢酶(LDH)

释放水平以评价细胞损伤程度 . 如图5(b)所示，与

对照组及仅含水凝胶组相比，产氧器件处理组的

LDH释放显著降低，表明该器件能够有效缓解

缺氧诱导的细胞损伤 . 这一结果说明，通过扩散

调控实现的稳定溶解氧供给，有助于维持细胞代

谢活性并降低细胞膜损伤 .

进一步通过活/死细胞荧光染色对细胞活力

进行直观评估(图 5(c)). 结果显示，在供氧条件

下，细胞存活率显著提高，死亡细胞明显减少，

与LDH检测结果一致 . 乏氧条件下，器件处理组

在12 h后显著促进了RS-1细胞的迁移，相较于对

照组和水凝胶组表现出更高的划痕闭合率(图5(d)

和5(e)). 与此同时，ROS检测结果显示，器件处
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Fig. 3  Diffusion-regulated transport and sustained oxygen generation. (a) Schematic of the Franz diffusion cell used to 

evaluate H2O2 transport across PDMS membranes; (b) Daily cumulative diffusion of H2O2 (30 wt%) through PDMS membranes 

with different thicknesses; (c) Time-dependent cumulative permeation of H2O2 through a 0.5 mm PDMS membrane (mean ± 

SD, n=3); (d) Schematic illustration of H2O2 vapor permeation through the PDMS membrane and subsequent interfacial 

catalysis; (e) Schematic of dissolved oxygen measurement using an oxygen probe; (f) Time-dependent dissolved oxygen 

concentration generated by the system.
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理能够降低乏氧诱导的细胞内活性氧水平(图5(f)). 

上述结果表明，该基于反应-传质耦合调控的持

续供氧体系能够有效缓解缺氧应激，从而改善细

胞存活状态 .

2.5　产氧器件在糖尿病慢性创面中的治疗效果

糖尿病创面是典型的慢性创面类型，其病理

特征包括持续性缺氧、氧化应激失衡及炎症反应

异常 . 因此，为评估该产氧体系的治疗效果，构

建了链脲佐菌素诱导的糖尿病大鼠模型(图6(a)). 

在模型建立后，于大鼠背部制备直径为8 mm的

全层皮肤缺损创面，并分别给予对照组(无处

理)、水凝胶组及产氧器件处理组 .

如图6(b)所示，产氧器件通过覆盖于创面表

面并结合医用薄膜固定，实现对创面区域的持续

供氧 . 伤口愈合过程的宏观观察结果(图6(c))及定

量分析(图6(d))表明，与对照组及水凝胶组相比，

产氧器件处理组的创面闭合速度明显加快 . 该结

果表明，基于扩散调控的稳定溶解氧供给能够有
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Fig. 4  COMSOL-based simulation of oxygen transport in the device and surrounding tissue. (a) Simulated oxygen distribution 

in alginate hydrogel and surrounding tissue with or without the oxygen-generating device; (b) Statistical analysis of tissue 
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fraction of tissue with oxygen partial pressure above 20 mmHg; (g) Volume fraction of tissue with oxygen partial pressure 

above 40 mmHg.
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Fig. 5  Flux-controlled oxygenation enhances cell survival under hypoxia. (a) Schematic of in vitro hypoxic culture (1% (V/V)

O2) with dissolved oxygen supplied by the device; (b) LDH assay quantifying cell damage after 24 h (mean±SD, n=3). 

Statistical significance was determined by one-way ANOVA with Tukey’s multiple comparisons test (*p<0.05). (c) Live/dead 

fluorescence staining of RS-1 cells after 24 h under hypoxic conditions; (d) Representative optical images of scratch wound 

closure at 0 and 12 h under different treatment conditions; (e) Quantitative analysis of migration rate, expressed as percentage 

of wound closure (mean±SD, n=3). Statistical significance was determined by one-way ANOVA with Tukey’s multiple 

comparisons test. *p<0.05, **p<0.01.
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效改善创面局部缺氧微环境，从而促进细胞增殖

及组织修复过程 .

在治疗 12天后，对创面组织进行组织学分

析以评估愈合质量 . H&E染色结果(图7(a))显示，

产氧器件处理组的再上皮化程度显著提高，新生

表皮连续性更好，创缘上皮迁移距离增加，创面
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Fig. 6  Therapeutic effect of the oxygen-generating device in a diabetic wound model. (a) Schematic illustration of the experimental 

timeline and treatment procedure in a streptozotocin-induced diabetic rat full-thickness wound model; (b) Representative photographs 

of wound closure at days 0, 4, 8, and 12 post-injury; (c) Macroscopic progression of wound healing in different groups; 

(d) Quantitative analysis of wound closure, expressed as the percentage of remaining wound area relative to the initial wound size 

(mean±SD, n=4). Statistical significance was assessed by two-way ANOVA with Tukey’s multiple comparisons test (*p<0.05).
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Fig. 7  Histological and immunofluorescence evaluation of wound healing quality. (a) H&E staining of wound tissue after 

12 days of treatment; (b) Masson’s trichrome staining showing collagen deposition; (c) CD31 immunofluorescence staining 

indicating neovascularization; (d) Statistical analysis of vascular area among different groups; (e) Statistical analysis of vascular 

density among different groups (mean ± s.d., n=4). Statistical significance was assessed by one-way ANOVA with Tukey’s multiple 

comparisons test. *p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001, ****p<0.0001.
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间隙明显缩小 . Masson染色结果(图 7(b))表明，

处理组胶原沉积更加丰富且排列更为致密，提示

细胞外基质重建得到改善[41,42]. 进一步通过CD31

免疫荧光染色评估血管生成情况(图7(c)). 结果显

示，产氧器件处理组中血管结构更加丰富 . 定量

分析结果(图7(d)和7(e))表明，与对照组及水凝胶

组相比，处理组的血管面积及血管密度均显著提

高，说明该器件能够有效促进血管新生及组织

重塑 .

综上，该基于多界面反应-传质耦合调控的

供氧体系能够在创面局部建立稳定的溶解氧通

量，不仅加速创面闭合过程，还改善组织再生质

量，体现出在慢性创面治疗中的良好应用潜力 .

3　结论

提出并构建了一种基于PDMS膜与水凝胶多

界面协同调控的反应-传质耦合产氧体系 . 通过构

建“反应物输入—界面催化—氧输出”多界面串

联结构，实现了对H2O2传输与分解行为的协同

调控，将本征快速反应转化为受扩散控制的稳定

过程，从而获得持续可控的溶解氧通量输出 . 该

体系在结构上实现了反应动力学与传质过程的有

效解耦，在机制上建立了基于界面调控的分子通

量调控策略 . 实验与模拟结果表明，该体系能够

在细胞与组织尺度显著改善缺氧微环境，促进细

胞存活、组织再生及血管生成，从而加速慢性创

面的愈合过程 . 本研究从高分子界面调控角度出

发，揭示了多界面反应-传质耦合在生物体系中

的调控机制，为构建面向缺氧相关疾病的功能材

料与器件提供了新的设计思路 .
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Research Article

A Polydimethylsiloxane Membrane-regulated Oxygen-generating System 
Based on Multi-interface Reaction--Transport Coupling for Chronic 

Wound Therapy

Wei Huang1,2,3†, Ming-yu Chen1,2†, Jing Zang1,2, Hong-jie Gao1,2, Zong-huan Ba1,2,

 Wen-qian Liu1,2, Ye-zi You1,2, Long-hai Wang1,2,3*

(1State Key Laboratory of Precision and Intelligent Chemistry, 2Department of Polymer Science and Engineering, 

University of Science and Technology of China, Hefei 230026)

(3The First Affiliated Hospital of University of Science and Technology of China, Hefei 230026)

Abstract  Persistent hypoxia is a critical factor limiting tissue regeneration during chronic wound healing, 

highlighting the importance of developing polymer-based systems capable of controlled oxygen delivery. In this 

work, we constructed a reaction-transport coupled oxygen-generating system based on multi-interface regulation 

by a polydimethylsiloxane (PDMS) membrane and an alginate hydrogel. Through a multilayer structural design, 

the system spatially integrated hydrogen peroxide (H2O2) storage, transmembrane diffusion, interfacial catalysis, 

and oxygen transport into a hierarchical pathway, enabling coordinated control over reaction and mass transport 

processes. The PDMS membrane served as a key transport-regulating interface, where membrane thickness governs 

the flux of H2O2, converting its intrinsically rapid decomposition into a diffusion-controlled and stabilized reaction 

process. The MnO2 catalytic layer provided a solid-gas interfacial reaction environment, while the hydrogel 

interface facilitated the conversion of oxygen from gaseous to dissolved form and promotes its transport into 

† These authors contributed equally to this work.
* Corresponding author: Long-hai Wang, E-mail: hiwang@ustc.edu.cn
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surrounding tissue. Experimental results demonstrated that the system enabled sustained and stable dissolved 

oxygen output, significantly improving cell viability under hypoxic conditions. In a diabetic wound model, the 

system markedly accelerated wound healing, accompanied by enhanced collagen deposition and neovascularization. 

This work reveals a materials design strategy based on multi-interface coordination of reaction and transport 

processes, providing new insights into the development of functional polymer systems for hypoxia-related diseases.

Keywords  Polydimethylsiloxane; Hydrogel dressing; Dissolved oxygen; Chronic wound
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