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微环境因子对伤口愈合过程的影响与机制研究
潘晓元 许丹

南部战区总医院，广东省广州市，510000；

摘要：伤口愈合是一个复杂且精细的生物学过程，受到多种因素的调控。本研究聚焦于微环境因子，深入探讨其

对伤口愈合的影响与内在机制。通过对相关文献的综合分析，阐述了微环境中的氧分压、酸碱度、生长因子及细

胞外基质等关键因子在伤口愈合各阶段，包括炎症期、增殖期与重塑期的作用。揭示这些因子不仅直接影响细胞

行为，如增殖、迁移与分化，还通过复杂的信号通路调节愈合进程，旨在为优化伤口治疗策略、开发新型促进愈

合的药物或疗法提供理论依据，推动创伤修复领域的发展。
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引言

伤口愈合是一个复杂而精细的生理过程，涉及多种

细胞类型、细胞因子和细胞外基质的相互作用，而微环

境因子在其中起着至关重要的作用。在正常生理状态下，

当组织受到损伤后，机体迅速启动一系列的修复机制以

实现伤口的愈合。然而，多种因素可能导致伤口愈合过

程受阻，其中微环境因子的失衡是一个关键因素。微环

境作为伤口局部的直接“生态系统”，其中各类因子的

细微变化都可能对愈合进程产生深远影响。近年来，随

着细胞生物学、生物材料学等多学科的快速发展，人们

逐渐认识到深入理解微环境因子作用机制的迫切性。从

炎症反应的启动，到新生组织的有序构建，再到最终的

组织重塑，微环境因子宛如隐藏在幕后的“导演”，掌

控着每一个关键环节。对其精准剖析有助于打破传统创

伤治疗的局限性，开启个性化、高效化的伤口修复新时

代，故本研究全面探讨微环境因子在伤口愈合中的奥秘。

1 微环境中的物理因子对伤口愈合的影响与机

制

1.1 氧分压

氧分压在伤口愈合全程扮演关键角色。在炎症期，

适度的低氧环境可激活巨噬细胞，促使其释放促炎细胞

因子，如肿瘤坏死因子-α（TNF-α），吸引中性粒细

胞清除坏死组织与病原体，为后续修复奠定基础。进入

增殖期，氧分压升高，成纤维细胞在充足氧供下大量增

殖，合成并分泌胶原蛋白，构建新生肉芽组织的“骨架”。

同时，内皮细胞受高氧刺激，启动血管生成程序，为组

织提供营养与氧气。然而，若氧分压异常，如在慢性伤

口中常出现的局部缺氧，会抑制细胞增殖，延迟愈合，

还可能导致细胞代谢紊乱，产生过多活性氧，进一步损

伤组织。

1.2 酸碱度

伤口微环境的酸碱度动态变化影响愈合节奏。早期

炎症阶段，由于炎症细胞代谢旺盛，乳酸等酸性代谢产

物积聚，使局部环境偏酸，这一酸性环境利于蛋白酶活

性，可加速对坏死组织的降解清理。随着愈合推进，细

胞增殖活跃，代谢转向有氧氧化，环境逐渐碱化。适宜

的碱性条件为成纤维细胞、角质形成细胞等功能发挥提

供保障，促进胶原蛋白交联成熟，增强新生组织强度。

但过度酸碱失衡，如过酸或过碱，都会干扰细胞正常的

离子交换、酶活性，阻碍细胞迁移与增殖，破坏愈合进

程的有序性。

1.3 温度

温度对伤口愈合有着微妙调控。适度的局部升温

（如37-38℃）能加速血液循环，为伤口带来更多营养

物质与免疫细胞，强化炎症反应效能，加速病原体清除。

在增殖期，温热环境可提高细胞内酶活性，加速细胞代

谢，促进成纤维细胞与内皮细胞的增殖分化，加快肉芽

组织生长与血管新生。相反，低温会使血管收缩，减少

血供，延缓细胞活动，延长愈合时间，尤其在创伤早期

低温暴露下，伤口易感染且愈合停滞，凸显温度稳态在

愈合中的重要性。

1.4 机械应力

机械应力从多方位塑造伤口愈合轨迹。在伤口愈合

初期，适当的张力刺激可激活细胞内机械敏感离子通道，

促使细胞感知环境变化，引导成纤维细胞沿应力方向排

列，优化胶原蛋白纤维的沉积方向，为组织提供合理力
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学支撑。随着修复深入，持续适度应力促使细胞骨架重

塑，增强细胞间连接，提升新生组织韧性。若应力异常，

如过度牵拉或压迫，会破坏新生血管、撕裂脆弱的肉芽

组织，还会引发细胞异常分化，诱导瘢痕过度增生，严

重影响愈合质量与外观。

2 微环境中的化学因子对伤口愈合的影响与机

制

2.1 生长因子

生长因子在伤口愈合进程中发挥着无可替代的关

键引领作用。血小板衍生生长因子（PDGF）在伤口愈合

早期，即炎症阶段向增殖阶段过渡的关键节点，它从激

活的血小板中大量释放。这一因子如同精准的信号发射

器，能够特异性地召集并激活成纤维细胞、平滑肌细胞

等，驱动它们凭借自身的趋化特性，向着伤口中心地带

迅速迁移、增殖，为后续肉芽组织的蓬勃兴起筑牢根基。

表皮生长因子（EGF）紧密锚定在上皮细胞表面受体，

两者一旦结合，激活下游的丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）

通路，促使角质形成细胞开启快速增殖、迁移模式，以

最快的速度覆盖创面，重新构建起皮肤的防护屏障。成

纤维细胞生长因子（FGF）各司其职又协同发力。有的

成员专注于促进血管内皮细胞增殖，引发血管新生，确

保营养物质与氧气的持续输送；有的则与其他生长因子

并肩作战，强化成纤维细胞的合成、分泌功能，全方位

为组织修复添砖加瓦。

2.2 细胞因子

细胞因子精准把控着每一个关键环节。肿瘤坏死因

子-α（TNF-α）与白细胞介素-1β（IL-1β）仿若炎

症冲锋的“号角手”，在伤口愈合初期的炎症阶段，它

们大量分泌，迅速激活各类免疫细胞，启动炎症瀑布反

应，促使免疫细胞奔赴战场围剿病原体。与此同时，它

们还能诱导局部细胞表达黏附分子，搭建起白细胞顺利

黏附、渗出血管壁的“桥梁”，确保炎症清创工作高效

进行。但随着愈合进程推进，若它们持续维持高表达状

态，就会抑制细胞增殖。转化生长因子-β（TGF-β）

一方面刺激成纤维细胞开足马力合成胶原蛋白，为新生

组织提供坚实的“建筑材料”；另一方面，它精心引导

细胞外基质的沉积与重塑，规划组织构建蓝图。不过，

一旦其调控失衡，就如同失控的建筑工程，会引发过度

纤维化，导致病理性瘢痕的形成，严重影响愈合质量。

干扰素-γ（IFN-γ）参与维持炎症与修复的微妙平衡，

防止感染死灰复燃。但当其浓度过高时，就会打破这种

平衡，干扰细胞正常的生长进程，使得愈合效率大打折

扣。

2.3 趋化因子

趋化因子在伤口愈合的细胞迁移中担当“引路人”

的重任。CXC 趋化因子家族成员，如 CXCL8，在炎症反

应的第一时间便从受损组织细胞中释放而出，仿若散发

着强大磁力的“磁石”，吸引中性粒细胞循着浓度梯度

快速奔赴伤口“前线”，精准高效地清除入侵病菌，为

后续修复工作扫清障碍。CC趋化因子家族则在后续接力，

发挥持续引导作用。像 CCL2 等成员，能够吸引单核细

胞有序进入组织，并促使其分化为巨噬细胞，持续推进

炎症清创工作，确保战场清理彻底。随着愈合进程深入，

它们又如同精准的导航仪，引导成纤维细胞、内皮细胞

迁移至最适宜的位置，参与组织重建工作，确保新生组

织构建合理有序。倘若趋化因子网络出现紊乱，细胞迁

移就会如同迷失方向的船只，失去秩序，导致伤口处细

胞分布不均，要么炎症迟迟难以消退，要么新生组织构

建杂乱无章，严重延缓愈合进程。

2.4 神经肽

神经肽宛如为伤口愈合注入“神经活力”的“魔法

药剂”。P物质作为典型代表，从神经末梢释放后，仿

若一把神奇的“钥匙”，直接作用于免疫细胞表面受体，

开启免疫细胞活性增强的“大门”，放大炎症反应，助

力病原体的快速清除。进入增殖期，它又摇身一变成为

血管内皮细胞增殖与迁移的“催化剂”，刺激血管新生，

为组织生长开辟源源不断的“营养通道”。同时，它还

能巧妙调节成纤维细胞功能，优化胶原蛋白合成，确保

新生组织质量过硬。此外，降钙素基因相关肽（CGRP）

仿若协同作战的“好搭档”，舒张血管改善血供，并调

节细胞因子分泌，与 P物质共同编织起一张紧密的神经

-免疫-修复网络。一旦神经肽分泌受扰，这一网络就会

如同断了线的风筝，失衡瓦解，使得愈合步伐受阻，难

以顺利推进。

3 微环境中的生物大分子对伤口愈合的影响与

机制

3.1 胶原蛋白

胶原蛋白作为细胞外基质的关键成分，在伤口愈合

进程中发挥着中流砥柱的作用。在伤口愈合早期的炎症

阶段向增殖阶段转换之际，成纤维细胞被激活，大量分

泌以Ⅰ型、Ⅲ型为主的胶原蛋白。这些胶原蛋白分子初

露端倪，便迅速交织成纤细却有序的纤维网络，如同为
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新生肉芽组织搭建起初始的“脚手架”，不仅为迁移而

来的各类细胞提供了稳固的附着位点，使得细胞能够按

部就班地开展后续工作，而且保障了细胞迁移路径的顺

畅。随着愈合过程稳步推进，Ⅰ型胶原蛋白的占比逐渐

攀升，其分子间的交联反应愈发频繁，如同为新生组织

披上一层愈发坚韧的“铠甲”，赋予组织更强的抗拉伸

能力，确保新生组织在面对日常活动产生的机械应力时，

依然能够维持结构的完整与稳定。

3.2 纤连蛋白

纤连蛋白宛如一位面面俱到的“协调大师”，在伤

口修复的舞台上熠熠生辉。受伤伊始，它便以迅雷不及

掩耳之势吸附于伤口创面，凭借其独特的分子结构域，

迅速与细胞表面的整合素紧密结合，激活一系列细胞内

信号传导通路，促使细胞高效地黏附，引导各类细胞奔

赴伤口“战场”。与此同时，纤连蛋白与其他细胞外基

质分子交联互动，如同一位巧手工匠，精心优化细胞外

基质的组装过程，将原本松散的基质成分编织成紧密而

有序的结构，为后续组织构建营造出一个稳定、适宜的

微环境。可以说，纤连蛋白就是细胞与细胞外基质之间

的“黏合剂”与“组织者”，一旦其功能失常，细胞就

如同在“沼泽地”中挣扎，难以在创面站稳脚跟，基质

结构也会随之松散坍塌，整个愈合进程就会在磕磕绊绊

中艰难前行，甚至停滞不前。

3.3 透明质酸

透明质酸在伤口愈合的不同阶段演绎着不同却又

至关重要的角色，为愈合过程撑起一片“水润天地”。

在炎症初期，高分子量的透明质酸大量积聚于伤口局部，

凭借其超强的保水特性，如同海绵一般吸纳并锁住水分，

有效减轻受伤组织的水肿症状，为免疫细胞的自由游动、

营养物质与代谢废物的顺畅交换开辟出宽松的空间，巧

妙地缓冲了炎症反应带来的冲击，为后续修复工作奠定

相对平稳的基础。当愈合进程步入增殖阶段，透明质酸

酶粉墨登场，它精准地降解高分子量透明质酸，生成一

系列低分子量片段，而这些看似“碎片化”的产物却蕴

含着巨大能量，它们摇身一变成为促血管生成、刺激细

胞增殖的生力军，如同生长的“催化剂”，推动肉芽组

织如雨后春笋般蓬勃生长。但倘若透明质酸的代谢环节

出现紊乱，无论是早期保水功能的失效，让伤口陷入干

涩、缺氧的困境，还是后期促修复功能的缺失，使肉芽

组织生长乏力、新生血管稀疏，都会使伤口愈合的脚步

变得沉重而缓慢，甚至半途夭折。

3.4 基质金属蛋白酶

基质金属蛋白酶（MMPs）宛如一位技艺精湛的“雕

刻大师”，在伤口愈合的重塑阶段大显身手。在整个愈

合过程中，MMPs宛如精准的时钟，适时而动，有条不紊

地降解细胞外基质成分。在炎症后期，它就像一位清理

工，降解多余的纤维蛋白，为后续迁移而来的细胞清扫

出一条通畅的“道路”，确保细胞能够顺利抵达指定位

置，参与组织重建；而在重塑阶段，MMPs 则凭借其对胶

原蛋白纤维的精确“修剪”能力，如同园艺师精心打理

花园一般，优化胶原蛋白纤维的排列走向，让原本杂乱

无章的肉芽组织逐渐向成熟、有序的组织结构蜕变。

4 总结

微环境因子以复杂而精妙的方式全方位主导伤口

愈合进程。从物理因子奠定愈合的外在条件基础，到化

学因子传递关键的细胞间调控指令，再到生物大分子搭

建并雕琢组织修复的物质框架，各因子间相互协同又相

互制约。深入探究这些微环境因子的作用与机制，为临

床伤口治疗开拓了新思路，无论是精准调控局部氧供、

酸碱度，还是补充外源性生长因子、优化细胞外基质成

分，都有望突破传统治疗瓶颈，针对不同病因、不同阶

段的伤口实现个性化、高效化修复，最终提升患者创伤

愈合质量，改善愈后生活状态，推动创伤医学迈向更高

台阶。
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