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烧伤瘢痕的形成机制与防治

徐阳成综述 罗成群审校

【摘 要】 在传统的烧伤治疗中，深度烧伤不可避免形成病理性瘢痕，由于病理性瘢痕形成机制尚未完全明确，成

为目前困扰临床治疗日益突出的问题。本文从生长因子、细胞凋亡及基因芯片技术三方面对瘢痕形成机制的探讨，论述了

瘢痕可能的形成机制以及相应的防治措施，提出随着瘢痕形成机制的进一步明确及烧伤医疗技术的进步，有望从根本上预

防瘢痕的发生。
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在传统的烧伤治疗中，深度烧伤不可避免形成

病理性瘢痕，由于病理性瘢痕形成机制尚未完全明

确，烧伤后增生瘢痕及瘢痕疙瘩成为目前困扰临床

治疗日益突出的问题。

瘢痕的形成机理

瘢痕是组织创伤修复后的必然产物，其形成机

理尚不清楚，目前认为它是一种创伤后组织纤维异

常增生性疾病，是多种原因引起成纤维异常增殖，

胶原大量形成，导致细胞外基质（JKL）中胶原过

度沉积所致。近来，随着细胞生物学及分子生物学

在瘢痕形成机制方面研究的深入，人们发现多种生

长因子在瘢痕的形成中起作用［!］，目前研究较多的

有转 化 生 长 因 子!（DMN (!），表 皮 生 长 因 子

（JMN），血小板生长因子（OPMN）及碱性生长因子

（5NMN），其中 DMN (!的作用尤为突出，DMN (!
是一种具有多种生物学效应的细胞因子，共有 ) 种

异构体，存在哺乳动物中的有 DMN (!!，DMN (!&，
DMN (!’，其受体存在于所有的细胞表面，具有高

度的特异性和亲和力，DMN (!!，DMN (!&，在损伤

修复过程中可诱导纤维黏连蛋白，肌腱蛋白，胶原

及蛋白多糖等多种细胞外基质的沉积，同时通过降

低蛋白酶的合成及提高蛋白酶抑制剂的水平，阻止

JKL 的降解，诱导 JKL 的沉积，导致瘢痕的形成。

田宜明［&］检测发现 DMN (!在增生性瘢痕（QF）中

的均有较强表达，DMN (!’ 在成熟性瘢痕（LF）及

病程在 ! 年以上的 QF 中有较强表达，因此认为：
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!"# $!%，!"# $!&，"$ ’() 的表达与瘢痕增生及

挛缩有关，!"# $!* 与瘢痕的缓解有关，抑制 !"#
$!%，!"# $!& 或促进 !"# $!* 的表达，有利于防

止瘢痕的增生及挛缩。

近年来，细胞凋亡现象在瘢痕形成的作用备受

关注，+,-./012,3,［*］等对肉芽组织中的细胞凋亡数

进行检测，结果发现伤后 %& 天，表达"$ ’() 的

肌成纤组细胞开始凋亡，当伤口愈合时（伤后 %4
天），肌成纤维细胞凋亡数显著增加，伤后 &5 天达

高峰，随后细胞凋亡数逐渐降低，到伤口愈合时，

凋亡细胞完全消失。+6378［9］等认为肉芽组织中的

炎症细胞的减少和消失也是通过凋亡完成的。由此

推测：细胞凋亡参与了肉芽组织向瘢痕组织转化过

程中的多种细胞成分大量减少的动态过程，当某种

原因引起肉芽组织中的细胞，特别是成纤维细胞凋

亡不足或中止，细胞相对过剩，从而导致创面发展

为以过度细胞成分为特征的增生性瘢痕。

随着对瘢痕的认识已深入以分了领域以及基因

芯片技术的迅速发展，使得对烧伤瘢痕的形成机制

基因水平的研究成为可能。马兵［:］等利用基因芯片

技术对烧伤早期的增生性瘢痕相关基因表达进行筛

选，发现 %&; 条基因在 * 例增生性瘢痕组织中均有

差异表达，其中包括细胞凋亡基因、免疫相关基

因、细胞骨架与运动基因、原癌基因、抑癌基因，

进一步推断增生性瘢痕的发生与发展是一多基因、

多阶段的过程。吴珍祥［4］等利用多种原位杂交技

术，系统动态的研究细胞骨架和运动基因表达变化

与瘢痕组织过度收缩之间的关系，实验结果显于

<’ 中成纤维细胞内多种成分互相协调，不断刺激

细胞的收缩与运动，其中"$ ’() 起着关键性的作

用，它的表达程度最高，持续时间最长，而当它表

达变弱后，别的细胞骨架相关基因表达随之降低。

瘢痕的预防与治疗

由于烧伤瘢痕形成的机制尚不完全明了，目前

尚不能从根本上防止病理性瘢痕的发生，王广顺［=］

等应用 %>;4 年徐荣祥教授发明的烧伤湿性医疗技

术，对 &5% 例深度烧伤病人治疗及瘢痕防治的研究

中发现，经湿性疗法治疗的 &5% 例深#度烧伤病人

均无瘢痕愈合，与对照组差异显著，认为烧伤湿性

医疗技术是防治深#度烧伤创面瘢痕愈合的根本措

施。

对于病理性瘢痕的控制与治疗，主要通过手术

与非手术，非手术治疗包括药物治疗（去炎松病灶

内注射、抗组织胺类抗感明等）压迫疗法、放射治

疗、激光治疗、冷冻治疗及聚硅酮的应用，其中压

迫疗法及聚硅酮被广泛认为是能有效控制瘢痕的发

生而无明显副作用的两种方法，因而得到广泛应

用。压迫疗法用于治疗瘢痕的机制尚不清楚，目前

普遍认为是通过对瘢痕施加压力，使局部血流量减

少、缺氧，成纤维细胞发生退行性变，胶原间的内

聚力减少，纤维细胞、内皮细胞发生降解凋亡，还

使胶原酶抑制因子"$ 巨球蛋白减少，胶原酶活性

增强，造成胶原产生少而降解多，达到治疗的目

的。研究还表明压迫疗法能引起瘢痕组织内 ?"@&
的释放，进而增强胶原酶的表达。A,B/ #［;］等体外

实验研究发现：<’ 中 ?"@& 的水平明显低于正常，

加压后 ?"@& 的释放增加，&9 小时后在增生性瘢痕

的活动期与缓解期仍为正常水平的 : C ;; 及 = C &
倍，推测 ?"@& 可能在瘢痕的形成过程中充当平衡

因了的作用。

聚硅酮对瘢痕的防治作用是在压力疗法的过程

中发现的，人们发现聚硅酮在有无压力的作用下均

能获得满意的效果。聚硅酮是一高分子聚合物，由

于其稳定的理化性质，对人体无刺激性，无抗原

性，无致癌及致畸作用，目前用于临床的有硅油、

硅凝胶、硅橡胶三种类型。关于它们治疗瘢痕的机

制，多数作者倾向于“水合作用”学说［>］，该学说

认为硅胶膜使水分蒸发减少，皮肤内水分转移到角

质层，使间质内水溶性蛋白及许多低分子水溶性化

合物向表面扩散，间质水溶性物质减少，流体力学

下降，瘢痕组织因而软化。

手术治疗仍是治疗增生性瘢痕的重要手段，对

于影响功能，破坏容貌，甚至有恶变可能的瘢痕病

变必需手术，手术的选择可视其大小、部位及对功

能的影响而定，瘢痕的切除缝合是各类小瘢痕的首

选方法；皮肤移植或皮瓣转移术适用于较大范围或

有明显功能障碍的瘢痕性病变，但其供皮区往往会

留下一片可能发生瘢痕的新的病损区；皮肤软组织

扩张术适用于皮源缺少者，它不仅可提供更大的供

皮区，可为缺少正常皮肤者提供颜色与质地相似的

修复材料，达到功能与美容均比较满意的修复。&5
世纪 =5 年代产生了一门新的学科———组织工程学，

即应用工程学和生命科学的基本理论技术，模似皮

肤的天然条件，在体外构建脱细胞人工真皮，移植
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于人体创面，表面再覆盖以刃厚自体皮或体外培养

的表 皮 细 胞 膜 片。美 国 !"#$%$!! 公 司 生 产 的 &!!’(
)$*+［,-］是最早报道的脱细胞异体真皮，,../ 年我

国孙永华［,,］亦报道了脱细胞异体真皮与自体薄皮

片复合移植成功。但异体皮供源少，且存在传播疾

病的危险。近年来，脱细胞异种真皮基质作为修复

材料的研究亦已成功［,0］，几乎无异于脱细胞异体

真皮的移植效果，为国人提供了满意的创面修复材

料。目前此材料的应用领域已由烧伤早期的切痂削

痂创面扩大至肉芽创面和瘢痕整形的创基上，为瘢

痕的修复及预防提供了充足而又满意的修复材料。

治疗探索

随着对瘢痕产生机制的深入认识，生物活性因

子、细胞凋亡、瘢痕相关性基因在烧伤瘢痕形成中

的作用的进一步研究，为烧伤瘢痕的预防与治疗提

供了新的思路。在创伤修复与瘢痕增生的过程中，

有多种生物活性因子参与并影响其过程，其中 123
4!、523、6323、7)23、823 4 , 在促进伤口愈合

的同时，还可促进瘢痕的增生，而 193、 8: 4 ,、

839 4"等具有抑制瘢痕形成的作用。123 4!单体

———123 4!,、123 4!0、123 4!; 功能各异。目前

认为：123 4!,、123 4!0 的表达与瘢痕的增生挛

缩有关，123 4!; 则能降解 123 4!,、123 4!0 与瘢

痕的降解有关。动物实验表明［,;］，在成年大鼠皮

下局部注射 123 4!, 和 123 4!0 抗体可降低 123 4

!的水平，减少单核细胞和巨噬细胞的数量，减少

胶原蛋白的沉积，使瘢痕的形成显著减少。同时，

伤口注射 123 4!;，瘢痕的形成亦减少，皮肤结构

几乎恢复正常。然而由于抗原性问题，123 单体在

临床上应用还受很大限制。893 抑制瘢痕形成的作

用在体外实验上已得到证实［,<］，联合应用 893 4#
893 4"可降低纤维细胞$、%胶原 +=9& 的水平，

抑制成纤维细胞分泌 6323 进而抑制胶原的合成，

阻止瘢痕增生。

细胞凋亡是机体为维护内环境的稳定且由基因

控制的细胞自主性有序死亡，是在没有外来因素作

用下的自然死亡。目前研究表明，细胞凋亡不足或

终止不仅导致增生性瘢痕的形成，而且阻碍增生性

瘢痕的消退，固诱导或调控细胞凋亡尤其是成纤维

细胞凋亡可能是防治增生性瘢痕的一条快速、有效

的途径。由于细胞凋亡过度将导致伤口不愈或形成

顽固性溃疡，诱导细胞凋亡的时机及程度尚待解

决。

基因疗法是通过转基因方法将遗传物质导入某

类患者的特定细胞内，使导入基因表达以补充缺失

或失去正常功能的蛋白质，或抑制体内某种基因的

过量表达，达到治疗疾病的目的。随着对基因及基

因功能研究的不断深入，对瘢痕产生的分子机制越

来越明了，并可能筛选出特异性的调控基因，发展

相应的干预措施，为监床治疗带来新的突破。有实

验证明，在增生性挛缩的瘢痕中，成纤维细胞的多

种成分互相协调，不断刺激细胞的收缩与运动，其

中#4 >?& 起着关键性的作用，如果在成纤维细胞

中应用基因治疗方法导入“自杀基因”，从基因水

平控制成纤维细胞分泌胶原的功能，进而从基因水

平控制病理性瘢痕的发生是可能的。

前景展望

最近，徐 荣 祥 教 授 继 发 明 烧 伤 湿 性 医 疗 技

术［,@］后，又率先提出了原位干细胞培植再生修复

烧伤创面技术［,A］，该技术实现了深&度烧伤创面

生理性再生修复，浅%度烧伤创面自行修复愈合，

从而使深度烧伤治疗进入细胞生命科学的皮肤再生

新阶段。预计未来的烧伤创面修复不仅能挽救患者

的生命，且能达到无残疾，再生修复创面的上皮组

织具有正常皮肤生理功能的理想效果，有望从根本

上预防病理性瘢痕的发生。
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关于评选第五届“烧伤康复明星”奖的通知

中国中西医结合学会烧伤专业委员会拟于 $%%( 年 + 月在广西南宁召开第八届全国烧伤创疡学术会议，届时

将评选第五届“烧伤康复明星”奖，入选的烧伤康复明星及经治医师将在本届大会上接受奖励。

（一）“烧伤康复明星”候选人申报条件：

&" 烧伤总面积在 ,%Z以上，其中深二度创面达 +%Z；烧伤总面积在 )%Z以上，其中三度创面达 (%Z；!%
岁以上老年或 + 岁以下小儿患者烧伤总面积在 +%Z以上，其中三度创面达 $%Z；

$" 有严重烧伤合并症者，以上条件可适当放宽；

’" 全程采用 S<FT [ ;<F\ 或前期在外院采用其它方法治疗，中途转院改用 ;<FT [ ;<F\ 技术治疗痊愈；

(" 治疗效果显著，以规范应用 ;<FT [ ;<F\ 技术治疗实现皮肤生理再生修复，达到深二度创面无植皮无疤

痕愈合，三度创面浅疤痕愈合，无功能障碍，保证愈后生活质量并恢复正常工作能力。

+" 在历届“烧伤康复明星”评选中已获奖者不能复重申报。

（二）申报材料准备：

&" 详细填写申报《第五届烧伤康复明星 ;<FT [ ;<F\ 个案病例登记表》，字迹清晰、内容属实，并加盖单位

公章。

$" 必须有完整的同部位、同姿势、治疗过程不同时期的创面彩色照片资料，包括：受伤初期、液化期、修

复期、愈合后出院前、以及随访的照片资料，有录像资料者从优。

’" 每单位凡符合条件者均可申报，名额不限。

（三）联系方法：

&" 申报截止日期：$%%( 年 ’ 月 ’& 日，以当地邮戳为准。

$" 申报资料请寄至：中国烧伤创疡科技中心办公室，地址：北京市宣武区广义街 ! 号乐凯大厦 &&%( 室，邮

编：&%%%+’，联系人：邢颖，联系电话：%&% * )’%($($’，< * ?46A：8.360E6>4A]?.L0" >0?。
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