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摘  要 

感染对伤口愈合的影响是多方面的，导致伤口愈合的每个阶段都受到干扰，伤口感染对患者的后果可能

包括住院时间延长、心理压力增加、疼痛、甚至会导致脓毒血症的出现，危及患者的生命安全。本文考

虑了伤口愈合的四个阶段，概述了感染对伤口愈合的影响。 
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Abstract 
The impact of infection on wound healing is multifaceted, leading to disruption of each stage of 
wound healing. The consequences of wound infection for patients may include prolonged hospital 
stay, increased psychological stress, pain, and even the appearance of sepsis, endanger the lives of 
patients. This article considers the four stages of wound healing and outlines the impact of infec-
tion on wound healing. 
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1. 介绍 

伤口愈合取决于生理过程的复杂相互作用，需要多种因素共同组成精细、有序的平衡调控，伤口愈

合依赖于充足的营养、组织正常氧和免疫能力等条件。在影响伤口愈合的众多内在和外在因素中，感染

可以说是最常见且可能可预防的愈合障碍，伤口感染对患者的后果可能包括住院时间延长、心理压力增

加、疼痛、甚至会导致脓毒血症的出现，危及患者的生命安全[1] [2]。伤口感染的特点是活组织中存在增

殖细菌，这些细菌会破坏组织阻碍创面的愈合，具体机制简单概括为细菌可能会破坏微生态环境使创面

分泌物的 pH 值上升造成碱性环境，从而更利于腐肉和微生物经尿素酶分解产生氨形成组织毒而影响创

面愈合。目前，伤口感染对临床医生和伤口患者提出了挑战，感染诊断仍然严重依赖主观临床判断。随

着临床上患者对使用抗生素耐药性的增加，需要更多的证据来支持新的治疗方法，如新型辅料的开发通

过选择性地破坏病原菌来帮助维持细菌–机体间的共生关系[3]，本文将探讨细菌感染的病理生理学、感

染对伤口愈合的影响及伤口愈合四个关键阶段。 

2. 感染机制 

伤口感染通常始于局部菌群的污染导致细菌定植，然后是局部感染，如不及时治疗，最终会导致全

身感染。尽管伤口部位的菌群存在差异，但始终发现与感染伤口相关的最普遍的致病微生物是金黄色葡

萄球菌[4]，它引起的感染会导致严重的什么这种细菌如此普遍地导致伤口感染[5]，怀疑存在于表皮上的

细菌物种之间的化学信号传导允许调节细菌菌群之间的毒性特征，完整的皮肤中支持细菌物种的多样性

并防止外来物种干扰自然菌群[6]。而受损细胞间组织损伤。除了皮肤上金黄色葡萄球菌的高流行率之外，

尚不清楚为通讯被破坏，可能导致金黄色葡萄球菌毒性行为的上调，导致外毒素的释放和随后的竞争细

菌和伤口组织的破坏[7]。除了正常菌群中群体感应的保护功能外，生物群落中的细菌与宿主免疫剂之间

还存在共生关系。Cogen 等人的一项研究证明了细菌菌群和宿主免疫肽之间的共生关系，其中发现表皮

葡萄球菌抗菌 δ-毒素与宿主抗菌肽协同破坏毒性 A 组链球菌[8]。 

3. 在感染发生过程中细菌毒力和污染水平之间的相对影响 

尽管各种内外在因素对感染发展的影响缺乏明确性，但确定了许多相关风险因素，被认为伤口感染

进展的主要因素是宿主免疫功能的影响，污染物的毒力或数量是否对免疫功能正常患者的感染更为重要

尚不清楚[9]。Spencer [10]等人的一项研究中，研究了耐甲氧西林的影响金黄色葡萄球菌(MRSA)去定植

术前显示，去定植后手术部位感染显着减少(p = 0.0093)。这项研究证实了细菌毒力可能对发生感染的可

能性有大的影响，表明被剧毒感染的伤口愈合可能会延长，但剧毒污染并不总是会导致感染，使用预防

性去污最终可能会延迟伤口的愈合[11]。事实上，并非所有严重定植的伤口都被认为是感染的，伤口感染

的发展似乎取决于细菌释放的毒素和宿主反应的强度，当宿主自身抵抗力强，细菌释放毒素量少时，则

伤口不易感染，而当宿主抵抗力下降，细菌释放的毒素量多时，则创面伤口易感性增加，宿主免疫酶被
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认为会增强组织破坏[12]。 

4. 伤口四个阶段愈合的机制及细菌生理学研究 

伤口愈合是一个复杂的过程，主要包括了止血、炎症或迁移、增殖和组织重塑四个阶段[13]。不可控

的出血和感染可能会延迟愈合过程，甚至导致许多创伤相关的死亡，在受感染的伤口中，这些过程被破

坏，导致愈合不良和伤口慢性化的潜在发展[14]。 

4.1. 止血 

止血的主要功能是保护血管系统，防止失血过多和全身器官功能的丧失。在细菌释放毒素后，伤口

组织中直径 < 0.5 cm 的横向中断小动脉可能发生血管损伤，导致血管平滑肌收缩以减少外渗；厌氧菌的

作用也被证明可以抑制内皮小管的形成，这在临床上表现为暗红色易碎伤口床的外观[15]。有学者提出血

小板的作用可能超出与止血相关的作用。细菌可以通过参与止血的受体与血小板结合的事实表明它们可

能诱导聚集；血小板糖蛋白在细菌粘附中起作用，第一个被确定为血小板受体是 GPIIb-IIIa；这种整合素，

特别是来自巨核细胞系的，是纤维蛋白原的受体，其参与导致粘连和血小板聚集；另一方面，血小板能

够对感染性触发表现出炎症反应；研究证明，血小板在细菌成分的刺激下释放可溶性免疫调节因子，如

活化时调节的正常 T 细胞表达和分泌、白细胞介素(IL)-1β和 CD40 配体，并且还可以调节炎症细胞如嗜

中性粒细胞的活化[16]。血小板在其 α 颗粒中具有许多生物活性分子，包括细胞因子/趋化因子，在其激

活期间释放并使能够在免疫反应期间起作用[17]。 

4.2. 炎症反应 

炎症在伤口愈合进程调控中至关重要，炎症的发生、发展和消退，保证了伤口能够从前期清除病原

体，到后期组织修复，且无瘢痕形成。创面炎症反应过程是一个极其复杂的过程，需要中性粒细胞、巨

噬细胞和成纤维细胞等多种细胞协同作用。巨噬细胞作为创面修复过程中调节炎症的重要细胞，它具有

较强的可塑性，能够吞噬病原体和凋亡的中性粒细胞并最终促进伤口愈合，在创面修复早期，以促炎的

M1 型巨噬细胞为主，发挥促进炎症反应来清除坏死组织和抑制细菌侵袭的功能；而在创面修复中晚期，

以抑炎的 M2 型的巨噬细胞为主，能够抑制创面炎症反应并促进新生组织的形成[18]。成纤维细胞作为正

常皮肤的重要组成细胞，其出现于创口炎症晚期，直至上皮完全形成，而且成纤维细胞是新生肉芽组织

的主要结构细胞，并促进其它组织成分的形成，在创面修复中发挥重要作用，成纤维细胞可通过分泌多

种细胞因子和趋化因子，促进各种免疫细胞的浸润和活化[19]，参与创面炎症调控。在受感染的伤口中，

细菌入侵及促炎细胞因子如白介素 1-β 和组织坏死因子-α 的释放，成纤维细胞的作用受到抑制，导致基

质金属蛋白酶(MMP)增加，从而减少生长因子的产生[20]，炎症后期炎症调节的冲突是伤口感染的典型特

征，并最终阻止了进入增殖阶段。 

4.3. 增殖 

随着炎症的消退，增殖成为一个主题，重点是重新上皮化、恢复血管网络、形成肉芽组织。重新上

皮化在皮肤伤口愈合中是一个非常重要的过程，需要在伤口部位重新长上新的表皮细胞，过程期间，局

部释放的生长因子以及角质形成细胞在伤口周围适当地增殖和迁移促使上皮增生[21]。创面感染及再上皮

化障碍与慢性伤口不愈合有关。因为感染会导致增殖过程的广泛破坏，并可能导致组织坏死。有研究表

明，细菌会分泌细胞毒性酶和氧自由基，细菌增殖过程中释放的内毒素与胶原蛋白沉积紊乱有关，降低

抗张强度易使伤口裂开[22]。伤口愈合过程中成纤维细胞、内皮细胞、表皮角质细胞迁移增殖，其中数量

最多的是成纤维细胞，其分泌 IGF-1、bFGF、TGF-β、PDGF 和 EGF 等，内皮细胞合成 VEGF、bFGF、
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PDGF，表皮细胞合成 TGF-α和 TGF-β，这些因子能调控细胞外基质生物合成、上皮形成和血管新生[23]。
成纤维细胞，在损伤后 48-72 小时内迁移至受损部位产生一系列蛋白酶等物质，迅速增殖因子刺激细胞

增殖，肉芽组织开始形成，肉芽组织主要由胶原蛋白(主要是 I 型和 III 型)组成，成纤维细胞活性受 PDGF
和 TGF-β调节[24]。最近的一项研究调查了抗菌敷料对胃造口术后伤口肉芽增生的影响，发现尽管 69.5%
的患者伤口出现肉芽增生，但只有 8.9%被认为是感染的；抗菌敷料不能防止过度肉芽形成[25]。在临床

上，感染对愈合增殖期的影响可能表现为伤口愈合缓慢或没有迹象或过度肉芽化现象[15]。 

4.4. 细胞重塑 

在伤口愈合的过程中，增殖的成纤维细胞通过产生和沉积胶原蛋白和纤连蛋白，形成临时的细胞外

基质，为伤口愈合过程中组织的增生提供营养支持，然而成纤维细胞的持续增殖和细胞外基质的过度沉

积均会导致肥厚性瘢痕。愈合后期，成纤维细胞分化为肌成纤维细胞，促进伤口收缩，而 TGF-β1、TGF-β2、
PDGF 等生长因子刺激伤口收缩，成纤维细胞通过整合素受体附着并串联胶原蛋白基质，纤维胶原蛋白

不断积累，并通过伤口收缩而重塑，形成疤痕[26]。根据一项研究，细胞重塑阶段，特别是疤痕组织的形

成，很大程度上取决于炎症阶段；胎儿组织中没有瘢痕形成归因于胎儿组织中没有炎症反应[27]。胶原蛋

白的合成，能够促使肉芽组织向瘢痕发展，而内皮细胞，成纤维细胞和巨噬细胞等分泌的基质金属蛋白

酶，能够降解胶原蛋白，两者之间的动态平衡是影响创面愈合的关键，如胶原蛋白合成过度增多，则会

导致组织瘢痕形成，过度降解胶原蛋白，则不利于创面愈合。 

5. 总结及展望 

感染对伤口愈合的影响是多方面的，会破坏伤口愈合的每个阶段。感染创面已成为危害人类健康的

一大疾病，临床上，感染创面的处理主要包括局部清创、外用抑菌药物和含生长因子药物及负压引流术

等新型辅料治疗，但临床疗效仍未达到满意的预期。 
病理性瘢痕是组织损伤过度愈合的表现，疤痕组织的形成，很大程度上取决于炎症阶段，持续慢性

炎症可导致伤口过度瘢痕化，严重影响外观美观，造成患者心理损伤及组织器官功能的障碍，而目前关

于病理性瘢痕的治疗仍未有有效的方案。 
炎症消退是伤口正常愈合进程中的关键环节之一，然而目前关于正常创面愈合中炎症消退的调节机

制仍不清楚[28]，因此，探究正常创面炎症消退的机制及感染创面或瘢痕创面发生炎症反应的原因，将为

研发慢性难愈性感染创面或者瘢痕创面的治疗提供新的靶点和理论支持。 
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