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血管内皮生长因子的作用及其在烧伤 

创面修复中的意义 

缪 玉 兰 汪虹 

血管内皮生长因子(VEGF)是一种特异性作用 

于血管 内皮细胞的多功能细胞 因子，它能引起血 管 

通透性增加 、细胞外基质成分改变，诱导新生血管形 

成。VEGF的生物学效应是通过特 异的膜受体 fhl、 

KDR及 fit4等介导实现的，内皮细胞是 VEGF的靶 

细胞 。烧伤是常见的创伤之 一，烧伤创面 的修 复 

反映了从血管损伤、通透性增加 ，到新生血管形成及 

过度增殖的变化过程 ，临床表现为体液渗出、创面愈 

合、瘢痕形成。大量研 究证实各个阶段均有 VEGF 

参与，现检 索相关文献并综述如下。 

一

、VEGF参与烧伤后早期体液的渗出 

VEGF主要对毛细血管后静脉和小静脉产生影 

响，增加血管 通透 性，是 已知 功效最 强的血 管通透 

剂。采用 Milles检测 法证 明，VEGF可 以使血 管对 

亚 甲蓝的通透性增加 ，该效应是 组胺 的 5万倍 。 

VEGF增加血管通透性最初被认为是通过增大内皮 

细胞的间隙来实现的。进 一步研究内皮细胞超微结 

构 时，观察到细胞质 中有若 干囊滤泡组成的葡萄簇 

杆结构，并将之称为 囊滤泡器(VVO)，VVO之 间、 

VVO与细胞膜之 间有隔膜 ，其 间形成 能够被开启和 

关闭的子 窗。有 学者 局 部 注 射 VEGF后观 察 到 

VVO功能增 强，提示 VEGF可能通过 VVO之 间窗 

口开闭的调节来增加血 管通透 性 。烧伤休克 期 

体液的大量渗出是其最 主要 的病理生理变化，许多 

因素参与其 中，VEGF也不例外。Gill等 对烧伤和 

冠状动脉手术的患者进行研究，结果显示血管损伤 

可 以诱导 VEGF的释放 ，促使 内皮前体细胞迅速从 

骨髓动员到外周血液循环 中，与此同时伴有血 浆中 

VEGF快速 升高。血 管损伤 后 6～l2 h血 浆 中的 

VEGF水平达峰值 ，48～72 h恢复到基础水平 ，与烧 

伤休克期血浆样体液渗出的变化时相极为一致。增 

强内皮前体细胞的动员，有助 于加快 受损组织的血 
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管化进 程。VEGF主要在增 生活跃 、功能旺盛的组 

织细胞内表达，多种 生物 因子和缺氧是导致 VEGF 

表达的常 见 因素 。烧伤 后体 液渗 出、血容 量 下 

降，局部 出现血液循环障碍 ，组织细胞缺血 、缺氧，在 

此环境下细胞 内 VEGF mRNA水平 明显升高，并可 

通过旁分泌作用诱 导 VEGF受体水平上调 ，而且未 

发生脓毒症 、成人呼吸窘迫综合征、多器官功能衰竭 

等并发症者 ，血液 中 VEGF水平升高程度 较发生 了 

前述并发症者更为明显 。 

二、VEGF在创面愈合中发挥重要作用 

血管生成是创伤愈合过程 中的重要一环 ，VEGF 

是血管生成 的重要介 质，它能够刺激 内皮细胞 的增 

殖 、迁移和体 内血管 的形成 。其 中 VEGF165与其他 

4种异构体相比，既有可溶性，又具有 与受体特异性 

结合的位点 ，因此具有最强的有丝分裂活性。再生 

组织局部产 生的 VEGF可以进入循环 系统，因此检 

测血液 中 VEGF水平可以监测血管 生成情况。Grad 

等 检测到，烧伤及多发性创伤患者伤后 l～3周血 

浆 VEGF水平均明显升高，峰值发生在伤后 14 d，但 

与初始创伤严重程度无 明显相关性 ，而伤后严重并 

发症的情况可影响血浆 VEGF水平的增高程度。在 

颌面部爆炸伤模型中收集伤 口渗 出液检测 VEGF和 

成纤维细胞 生长因子2(FGF2)的含量，结果提 示在 

伤 口血管再生早期，内皮细胞 的增殖 由 FGF2诱导。 

后期毛细血管的生长和分化 由VEGF调节 。创伤 

部位在修复早期具有特定的缺氧特 性，由于伤 口氧 

含量的不 同，血管再生程度也不 同，VEGF被认为是 

其调节 因素。在创伤后早期缺 氧阶段，VEGF的表 

达呈上升趋势 ，随着新生血管 的增 多和伤 口再灌注 

的恢复而下降 。有关创面覆盖物 的研 究显示。含 

有角质形 成细胞 的改 良培 养皮肤替代 物 中。VEGF 

的高表达可以加速该替代物移植后早期的血管化过 

程，而且血管分布在真皮浅层较多，这种分布与普通 

对照组是不同的，结果 证明有助于提高全层皮肤缺 

损创面的愈 合质量 。李 刚等 lol为改善 人工复合 

皮 在 临 床 上 的 应 用 效 果 ，构 建 人 VEGF165 

(hVEGF165)基因重组载体 pcDNA3，并转染成纤维 
Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?
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细胞。结果显示转基因成纤维细胞能够表达一定浓 

度的 VEGF，且具有加速体 外培养人脐静脉血 管 内 

皮细胞生长和增强血 管通透性 的生物学活性，提示 

转 hVEGF165基 因成纤维细胞可修饰人工皮的真皮 

面。重组 VEGF在促进侧支形成和改善组织灌注方 

面有肯定的疗效，不少研 究证明，VEGF能提高带真 

皮下血管 网皮片及各种皮瓣成活率 ，并增加皮瓣切 

取的面积⋯ ，因而在创面修复、血管再 生方面有 

重要意义。但如果作用过强，则会产生不可控制 的 

血肿  ̈。在利用 VEGF促进创面愈合 的治疗 中，转 

基 因方法是值得探索的应用途径之一。将含有表达 

VEGF的 cDNA通过载体直接 导入体 内，使 其在体 

内表达 VEGF，可 以克服 VEGF半衰 期较短这 一不 

足 ，目前常用 的载体主要有细胞质粒 、低转录性腺病 

毒和大肠杆菌。Galeano等 利用重组腺病毒作为 

载体转导 VEGF治疗 鼠烫伤创面，表达 的 VEGF可 

促进上皮细胞的增殖、血管 生成、细胞 间质成熟，证 

明VEGF基 因转导治疗能有效提高热损伤 的临床疗 

效。 国内学者也成功构建 了 VEGF121的原核表达 

质粒 ，其表达的 VEGF诱导内皮细胞增生的同时，可 

加快伤 口炎性反应 ，清除坏死组织，趋化修复细胞 向 

创面聚集 ，明显促进 烫伤创 面 的愈 合 。 易成 刚 

等⋯ 利用脂质体介导 VEGF165基因体外转染血管 

内皮祖细胞(EPCs)，然后移植于裸 鼠随意皮瓣，观 

察到转染 VEGF165基 因的 EPCs较单纯的 EPCs具 

有更强大的促 血管新生作用。另外，由于 VEGF还 

具有调 控毛 囊周 期 性循 环和 促 进 毛发 生 长 的作 

用 ，能够提高移植脂肪成活率及促进神经组织再 

生  ̈ ，因此有可能在创伤 后重建皮肤 附件和皮下 

组织，从而在恢复皮肤完整结构和功能 的研究和治 

疗中发挥关键性作用。 

三、VEGF与烧伤瘢痕的关系 

瘢痕的生长、增生离不开血管生成，抑制瘢痕血 

管新生可能成为治疗瘢痕 的一种有效方法。李军辉 

等 的研 究观察到，瘢痕疙瘩和增生性瘢痕基底层 

的角质形成细胞 中有大量 VEGF表达 ，较正常皮肤 

和成熟瘢痕显著增加。VEGF的表达量与增生性瘢 

痕组织中的血管丰富程度 以及成熟程度 密切相关。 

沈锐等 观察 了 VEGF在烧伤创 面肉芽组织和烧 

伤后不同时期增生性瘢痕中的动态变化，结果显示 

VEGF在烧伤创 面 肉芽组织 中有 一定 的表达 ，随着 

增生性瘢痕 的生长，其表达 量进 一步增加，在 4～6 

个月的增生性瘢痕 中表达达 峰值 ，瘢痕 成熟后逐渐 

下降。他们还检测 了烧伤瘢痕 中 FGF2以及转化生 

长 因子 B蛋 白表达 ，以评定其在烧伤创面修复塑形 

过程中的作用。结果伤后 1个月均增高，伤后 7个 

月均恢复正常水平。角质形成细胞逐渐被认为是皮 

肤炎症及修复重塑 的关键调 节因素，因为它能产 生 

生长因子和细胞 因子这些伤 口愈合过程 中的重要介 

质。角质形成细胞不仅参与 了上皮 的再形成，而且 

也参与了瘢痕的成熟 。通过 多种途径抑制瘢痕 

组织中VEGF的生物活性来抑制瘢痕 的超常增生， 

从而防治增生性瘢痕以及瘢痕疙瘩是烧伤研究的又 

一 课题。祁少 海等 进行 以 VEGF受体为靶 点抑 

制瘢痕血管增生的研究，结果显示 VEGF受体 KDR 

可通过抑制血管的形成治疗增生性瘢痕。 

总之 ，VEGF作为 一种特异作用 于血管 内皮 细 

胞的多功能细胞 因子，与 内皮 细胞 的特异性受体 具 

有高度亲和力，在增强血管通透性、调节血管生成方 

面有重要作用。一系列对烧伤及其他创伤后 VEGF 

变化规律和作用机制的深入研 究结果提示：在病程 

的不同阶段，医师应注意充分利用其特性促进创面 

愈合或通过抑制其作用减少伤后体液渗 出和瘢痕形 

成 ，从而为实现创面理想愈合开辟新的途径。 
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119例烧伤患者入院时心理健康状况调查分析 

付京 程 秀华 

2003年 4月一2004年 3月 ，笔者对本单位 l19例住 院烧 

伤患者人院时的心理健康状况进行 了调查 分析 ，以制订其 干 

预治疗措施。 

临床资料 ：本组 患者男 85例 、女 34例 ，年龄 18～60岁 

[(35±10)岁]。烧伤总面积 1％ ～59％TBSA，II一Ⅲ度。致 

伤原 因：热液 烫伤 42例 、火 焰烧 伤 39例 、化 学烧 伤 8例 、电 

击伤 22例 、热挤压伤8例。医疗费用支付：公费 30例、自费 

89例 。 

调查方法 ：采用问卷调 查法 。于患者人院后 1～2 d发放 

Zung焦虑 自评量表 (SAS)和抑郁 自评 量表(SDS)⋯ ，量 表 由 

患者本人填 写 ，对填 写 困难 者 ，由工作 人员 助完 成。SAS 

和 SDS各有 20项 ，每 项采 用 1～4级 评 分 法 。各 表总 分 40 

分。将患者所得分值与常模⋯ 比较，总分大于 40分表示有 

明显 的焦虑和抑郁情绪 ，得分越高其焦 虑抑郁越严 重。同时 

统计两种 量 表 中显 示 的 患者 主要 症 状 。将所 得 数 据 采 用 

SPSS l1．0统计软件行统计学分析。 

结果：l19例患者的 SAS[(42±8)分]和 SDS[(43±8) 

分]评分均高于常模[(30±10)、(34±9)分，P <0．01]。在 

患者 SAS评分中：躯体疼痛 98例次，占82．4％；睡眠障碍 86 

例次，占72．3％ ；紧张害怕 84例次，占70．6％；敏感多虑 78 

例次 ，占 65．6％ ；食欲缺乏 75例次 ，占 63．0％ 。SDS评分 中 ： 

不 安 易 怒 84例 次 ，占 70．6％；空 虚 无 用 感 76例 次 ，占 

63．9％；身体疲乏 73例次，占61．3％；对事情无兴趣 72例 

次 ，占 60．5％ ；内疚 负罪感 62例次 ，占 52．1％ 。 
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讨 论 烧伤患者 SAS<SDS总分均明显高于常模 。提示烧 

伤患者是发生精神障碍的高危人群。烧伤属突发的意外事 

故 ，当突发事件超过人们 的心理 承受 极限或心 理反应过 于强 

烈时 ，就会 出现生理 和精神 上 的病理 变化 ，加上 创伤后 的 

疼痛、经济负担、生活不能 自理、自我形象的改变、对事件的 

负罪感、愈后的功能障碍等都将给患者带来沉重 的精神打 

击 。在患者 SAS中出现频率较高 的症状有躯体 疼痛 、睡眠障 

碍 、紧张 、害怕 、敏感 、多虑 、食欲缺乏 。SDS中出现频率 较高 

的症状有不安 、易怒、空虚、无用感、身体疲乏 、对事情无兴 

趣、内疚、负罪感。如果不及时纠正并给予心理疏导，就会使 

患者长时间处在这种不 良情绪中，导致大脑活动紊乱。出现 

严重的抑郁症 。因此医务人员在进行常规治疗护理的同 

时，正确评估烧伤患者的心理症状，针对不同的心理症状实 

施心理干预是十 分必要 的。通过 心理 干预 可 以缓 解和 消除 

烧伤患者 的负性 情绪 ，对 提 高 患者 的生 活 质量 有积 极 的作 

用 。 
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