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Abstract 
 
BACKGROUND: Bacterial cellulose (BC) as a kind of new biological materials for the wound healing before scarring has been 
reported in the world, but the efficacy of bacterial cellulose used in hypertrophic scar after wound healing remains unclear. 
OBJECTIVE: To investigate the effects of BC on reducing rabbit ear hypertrophic scar. 
METHODS: Hypertrophic scar model were established in rabbit ears. At 21 days postoperative wound epithelization was 
observed, five different scars of each rabbit ear which were given different treatments were randomly divided into five groups: 
patching absorbent film (water holding capacity: 1:5, 1:6, 1:8) as the BC treated groups, patching silicone scar film as a positive 
control group, without sticking any litter and natural growth of scar as a negative control group. At 0, 14, 21, 28, 42, 56 days of 
givening scar surface different treatments, the development process of hypertrophic scar  was observed grossly and 
histologically 
RESULTS AND CONCLUSION: The scars tissue hyperplasia thickness of the BC treated groups was lower than that of negative 
control group, but higher than that of positive control group (P < 0.01). Compared with the negative control group, the dermal 
thickness in scars was thinner, number of fibroblasts was fewer, collagen fibers in scars were losser and more regular in the BC 
treated groups; compared with the positive control group, number of fibroblasts was slightly increased, collagen fibers in scars 
were slightly denser and irregular in the BC treated groups. The number of fibroblasts and the scars tissue thickness in the BC 
treated-group were compared, the BC (1: 5) treated-group > the BC (1: 6) treated-group > the BC (1: 8) treated-group (P < 0.05). 
It has been proved that BC effectively inhibits the rabbit ear hyperplastic scar after the wound healing. and the more water 
content the BC has, the better effect it appears in hypertrophic scar. 
 
Qiu J, Liu DL, Zhang Y, Wang JH, Xi TF, Zhang ZX, Lai C, Zhong CY, Sheng GM.Effects of bacterial cellulose on reducing 
hypertrophic scar in rabbit ears. Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu yu Linchuang Kangfu. 2011;15(25):4597-4601.          
[http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
 
背景：国内外已有研究报道细菌纤维素对皮肤创伤愈合具有促进作用，但是其对增生性瘢痕是否有治疗作用尚不清楚。 
目的：观察细菌纤维素对兔耳增生性瘢痕的疗效。 
方法：建立兔耳腹侧增生性瘢痕模型，术后第21天创面上皮化后，对每只兔耳5个不同瘢痕面随机给予5种不同处理方式：
持水性分别为1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组、阳性对照组(贴敷瘢痕贴)、阴性对照组(未贴任何敷料且瘢痕自然生长)。观
察不同处理后第0，14，21，28，42，56天瘢痕面大体形态学及组织学变化。 
结果与结论：持水性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组瘢痕增生厚度低于阴性对照组，但高于阳性对照组(P < 0.01)。与阴性
对照组比较，持水性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组瘢痕组织中真皮层薄，成纤维细胞少，胶原纤维较细、排列较整齐；
与阳性对照组组比较，持水性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组成纤维细胞数稍多，胶原也稍粗、排列也稍不整齐。3种细
菌纤维素组间瘢痕厚度及成纤维细胞数量为1∶5细菌纤维素组> 1∶6细菌纤维素组> 1∶8细菌纤维素组(P < 0.05)。说明细
菌纤维素有效抑制了兔耳创面愈合后增生性瘢痕的形成，并且持水性越高，效果越好。 
关键词：细菌纤维素；纳米生物材料；动物模型；增生性瘢痕；胶原 
doi:10.3969/j.issn.1673-8225.2011.25.010 
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0  引言 
 

瘢痕组织是人体组织创伤修复过程中的一

种必然的产物，从广义上说，没有瘢痕的形成

就没有创伤的正常愈合，除极少数情况外凡是

涉及真皮层的创伤愈合都是以瘢痕的形式结

束。瘢痕有正常瘢痕和病理性瘢痕两大类，其

中增生性瘢痕的治疗方法主要有
[1-3]
：药物治 

疗
[4-6]
、压迫治疗

[7]
、放射治疗、激光治疗

[8-10]
、

生物治疗
[11]
、基因治疗及手术治疗等

[12-15]
，然

而至今还未发现非常令人满意的特别有效的防

治策略。现有方法在疗效上都存在一定的局限

性，新方法仍在不断探索中。近来，细菌纤维素

等生物敷料的应用受到国内外学者的关注
[16-19]

。 
细菌纤维素是指由微生物代谢产生的纤维

素。从化学组成上看，细菌纤维素与植物纤维

素都是由葡萄糖以β-1，4-糖普键连接而成的高
分子化合物。但细菌纤维素具有许多不同于植

物纤维素的物理、化学和机械性，具有良好的
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生物亲和性、生物相容性、生物可降解性、生

物适应性和无过敏反应，以及高的持水性和结

晶度、良好的纳米纤维网络、高的张力和强度，

国内外已有学者曾报道细菌纤维素对皮肤创伤

促愈作用方面的相关实验研究
[20-23]

，但是细菌

纤维素是否能够对增生性瘢痕有治疗作用尚无

人研究，基于此作者设计了本实验。 
 

1  材料和方法 

 
设计：随机对照动物实验。 
时间及地点：于2010-03/09在珠江医院再

生研究所实验室完成。 
材料：健康新西兰白兔30只，雌雄不拘，

体质量(2.3±0.3) kg，由广州花都区东信华实动
物中心提供，动物质量合格证号：scxk(粤 ) 
2008-0002。 

主要药品与仪器： 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

实验方法： 

兔耳增生性瘢痕模型的建立及分组
[25-26]

：取30
只新西兰白兔，以3%戊巴比妥(30 mg/kg)静脉
麻醉后，兔耳腹侧面皮肤碘酒、乙醇消毒，在

耳根部用2%利多卡因局部浸润阻滞麻醉后用
圆规在每只兔耳腹侧皮肤表面刻画出5个(内外
侧各2个，耳根部1个)直径为1.5 cm的圆，每个
圆间隔约1.0 cm，避开血管，切除圆内皮肤及
其下软骨膜，保留软骨，共有300个兔耳创面。
术后开始观察伤口愈合情况及瘢痕形成时间，

待兔耳创面上皮化时每只兔耳5个瘢痕面随机
给予不同处理方式：持水性分别为1∶5，1∶6，
1∶8细菌纤维素组(瘢痕面贴细菌纤维素膜)、阳
性对照组(瘢痕面贴疤痕贴)、阴性对照组(瘢痕
面未贴任何材料且瘢痕自然生长)，无菌纱布垫
于兔耳腹侧面，兔耳耳缘对合内卷，持续加压

包扎，外用胶布固定，隔日换药。 

形态学观察：在给予瘢痕面不同处理方式之

后的第0，14，21，28，42，56天大体观察兔
耳瘢痕增生情况，记录增生性瘢痕的大小、颜

色、硬度，同时用螺旋测微仪，测量以上时间

点瘢痕的厚度及瘢痕周围正常皮肤的厚度，以

瘢痕的厚度/正常皮肤的厚度表示瘢痕的相对
厚度。 

组织学观察：在给予瘢痕面不同处理后第0，
14，21，28，42，56天各取5只兔子共50个瘢
痕组织块，标本块经体积分数10 %甲醛溶液固
定24 h后，梯度乙醇脱水，石蜡包埋，切片，
苏木精-伊红染色及Masson三色法胶原染色。 
主要观察指标：①大体观察兔耳增生性瘢

痕的大小、颜色、硬度、厚度。②组织学观察

瘢痕组织块成纤维细胞的密度、胶原纤维排列

情况。 
统计学分析：由第一作者用SPSS 13.0软

件进行统计处理，计量资料以x
_

±s表示，两样本
均数比较行t 检验分析，P < 0.05为差异有显著
意义，P < 0.01为差异有非常显著性意义。 

   
2  结果 

 
2.1  兔耳瘢痕大体形态学观察  见图1。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
各组兔耳创面术后14 d全部愈合，愈合后开

始出现增生性瘢痕，且能触到不断高出皮面的

硬块，增生性瘢痕平均形成时间为 (21.3±   
0.8) d，此时经过测量同一兔子不同瘢痕厚度、
高度稍有差别，但不同兔子瘢痕厚度、高度总

体均数差异无显著性意义，开始呈淡红色，给

予不同处理方式后，持水性1∶5，1∶6，1∶8 

Figure 1  The rabbit ears scar tissues following 
sticking materials at 0 and 28 d 

图 1  兔耳瘢痕面贴敷材料处理后第 0，28天情
况 

药品与仪器 来源 

细菌纤维素膜[依持水性 
不同分为 (1∶5)、(1∶6)、
(1∶8)三种规格(含水量分别 
为 5，6，8 cm3/cm3)] 
疤痕贴(生产日期： 
2009-12-03) 

Harries苏木精、5% 
伊红水溶液 

Masson三色胶原染色液 
 
CX40普通光学显微镜 

北京大学深圳 
研究院 

 
 
上海威宁整形制品

 有限公司 
广州盈信南方 
生物公司 
珠海贝索生物 
技术有限公司 
日本 Olympus公司 

a: 0 d  

b: 28 d 
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细菌纤维素组、阳性对照组第14天以前瘢痕面积和厚度
均有增加，瘢痕组织颜色增红，质地都有变硬。阴性对

照组约第21天瘢痕增大到顶峰，此时瘢痕增生高度约为
皮肤厚度的3倍。各组在高峰期后瘢痕逐渐软化，持水性
1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组瘢痕面积减小、厚度降
低、颜色减弱强度低于阳性对照组但高于阴性对照组，

而阴性对照组瘢痕减小不明显，质地较硬且表面较粗糙。

各观察时间点持水性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组瘢
痕厚度分别比较为1∶5细菌纤维素组> 1∶6细菌纤维素
组> 1∶8细菌纤维素组(P < 0.05)。 
2.2  各组瘢痕厚度测量结果  见表1。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

方差分析表明：阳性对照组与其他各组差异有显著

性意义(P < 0.05)。 
2.3  苏木精-伊红染色观察瘢痕组织成纤维细胞数量
和胶原纤维结构  见图2~4。 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

 
兔耳创面愈合后各组增生组织块形成初期明显高

出周围的正常皮肤，真皮组织增生明显，表皮下有大量

结缔组织增生，增生的真皮中可见大量成纤维细胞，扩

张的毛细血管，较多细胞外基质，真皮层胶原纤维呈结

节或旋涡状排列。处理后第14天持水性1∶5，1∶6，1∶
8细菌纤维素组真皮层变薄，浅层以胶原纤维聚集为主，
呈杂乱无序的排列，深层与软骨平行排列，毛细血管管

腔部分闭塞，成纤维细胞数达到高峰，其量较阴性对照

组明显减少，但稍多于阳性对照组；处理后第21天持水
性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组可见中量增殖的成纤
维细胞，中量规则排列的胶原纤维，各组均有程度不等

的炎细胞浸润，同时可见较多的上皮细胞和毛细血管，

此时阴性对照组有大量增殖的成纤维细胞，大量不规则

的粗大胶原纤维呈漩涡状排列或结节状排列，成纤维细

胞数达到高峰；处理后第28，42，56天各组成纤维细胞
数含量较前减少，持水性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素
组胶原排列较阴性对照组整齐，但仍次于阳性对照组，

持水性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组在各时间点瘢痕
组织块之间成纤维细胞数比较：1∶5细菌纤维素组> 
1∶6细菌纤维素组>1∶8细菌纤维素组(P < 0.05)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
2.4  Masson三色法胶原染色观察各组瘢痕组织胶原
纤维结构  见图5~7。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figure 3  A neat arrangment of collagen fibers in scar 
tissues of positive control group 
(Hematoxylin-eosin staining, ×100) 

图 3  阳性对照组瘢痕组织中胶原排列整齐(苏木精-伊
红染色，×100) 

Figure 4  A disorderly arrangment of collagen fibers in scar 
tissues of negative control group 
(Hematoxylin-eosin staining, ×100) 

图 4  阴性对照组瘢痕组织中胶原排列紊乱(苏木精-伊红
染色，×100) 

Figure 5  A loose and neat arrangment of collagen fibers in 
bacterial cellulose group (Masson staining, 
×400) 

图 5  持水性 1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组胶原纤维
排列疏松且整齐(Masson染色，×400) 

表 1  处理后不同时间点各组增生性瘢痕组织块厚度 
Table 1  Thickness in hypertrophic scar tissues at different 

time points after intervention    (x
_

±s, n=6, mm) 

Group 0 d 14 d 21 d 

1: 5 bacterial cellulose  2.91±0.80 3.86±0.81 3.70±0.97 
1: 6 bacterial cellulose 2.84±0.57 3.90±0.99 3.62±0.96 
1: 8 bacterial cellulose 2.80±0.67a 3.38±0.78a 3.49±0.80a 
Positive control 2.83±0.63 3.58±1.03 3.18±0.90 
Negative control 2.84±0.66 4.04±0.81 4.09±0.76 

Group 28 d 42 d 56 d 

1: 5 bacterial cellulose  3.45±0.63 3.20±0.68 2.90±1.12 
1: 6 bacterial cellulose 3.30±0.64 3.13±0.81 2.64±0.68 
1: 8 bacterial cellulose 3.14±0.79a 2.89±0.63a 2.48±0.56a

Positive control 2.75±0.59 2.52±0.80 2.36±0.90 
Negative control 3.83±0.89 3.66±0.80 3.43±0.80 

Each data of group: n=50; aP < 0.05, vs. negative control group 

Figure 2  A neat arrangment of collagen fibers in scar 
tissues of bacterial cellulose group 
(Hematoxylin-eosin staining, ×100) 

图 2  持水性 1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组瘢痕组织
中胶原排列整齐(苏木精-伊红染色，×100) 
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持水性1∶5，1∶6，1∶8细菌纤维素组在处理后第

14天后有染成蓝色的排列较规整胶原纤维沉积，并可见
红色的肌纤维，其胶原纤维排列结构不如阳性对照组整

齐，阴性对照组在处理后第21天胶原染色最强，表现为
粗大的排列紊乱、呈旋涡样的胶原纤维。持水性1∶5，
1∶6，1∶8细菌纤维素组胶原纤维结构及分布面积比较
差异无显著性意义(P > 0.05)，见表2。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
3  讨论 

 
实验利用兔耳增生性瘢痕模型研究了细菌纤维素对

增生性瘢痕的影响作用，为其防治瘢痕提供理论依据。

在建立了兔耳增生性瘢痕模型的基础上，将细菌纤维素

膜贴敷于兔耳增生性瘢痕上，研究表明细菌纤维素敷料

同样会减少兔耳增生性瘢痕中成纤维细胞数量、降低胶

原纤维的形成、改善胶原纤维的排列。 
以下从细菌纤维素的特性分析探讨其抑制增生性瘢

痕的原因。第一，细菌纤维素膜具有较高持水性：增生

性瘢痕的形成与瘢痕角质层表面水分的丧失量有密切关

系。增生性瘢痕的经皮水分丧失量明显高于正常皮肤及

萎缩性瘢痕，并且角质层的的生长周期是正常皮肤的两

倍，这表明增生性瘢痕的角质层保水功能明显不足
[25]
，

Beranek[27]
提出假说认为瘢痕早期由于血浆蛋白渗入瘢

痕间质中导致瘢痕水肿，并进一步诱导血管及纤维组织

增生。细菌纤维素首先作为一种外用贴敷膜，其与疤痕

贴性质极其相似，具有非凡的持水性，能吸收60~700倍
于其干质量的水分

[28]
，能使局部内环境保持稳定，胶原

合成降低，成纤维细胞的生长和胶原纤维排列趋向正常，

并具有高湿强度，与皮肤相容性好，无刺激性，可有效

缓解疼痛，可直接作用于的瘢痕表层，可部分限制瘢痕

表面的水分的通透性，皮肤角质层含水量增加，发生水

合作用，加速水溶性蛋白在皮肤表面扩散，间质内的水

溶性蛋白及产物减少，流体压下降，使瘢痕软化成熟，

使用细菌纤维素后，在瘢痕表面起到了一种类似皮肤角

质层的作用，它减少皮肤水分蒸发，减少毛细血管充血，

减少肥大细胞活动，从而减轻肿胀，减少胶原沉积和瘢

痕增生，对瘢痕增生起到了预防及治疗作用，本实验选

用了3种不同持水性的细菌纤维素膜，1∶8组持水性最
高，其次1∶6组持水性中等，再次1∶5组持水性最低，
因此可见它们降低增生性瘢痕作用效果比较为1∶5<1∶
6 <1∶8。第二，细菌纤维素膜具有良好的透气性：国内
有学者认为增生性瘢痕内表现为一种缺血、缺氧的状态，

一方面，由于瘢痕组织内胶原的过度增生及小血管管壁

增厚致使其内小血管闭塞，使真皮深层的胶原纤维可能

因缺氧而发生透明变性；另一方面，缺氧也刺激表皮下

毛细血管的增生、扩张，在临床上表现为瘢痕淤血而呈

紫红色。组织的缺氧状态可刺激成纤维细胞的过度增殖，

产生大量胶原的成纤维细胞则极有可能来源于微血管的

内皮细胞及其生长锥上的未分化细胞，增生性瘢痕的结

节状胶原增生的形成则与微血管的侧支退化有密切关 
系

[29]
。由于细菌纤维素是由高分子化合物所构成，其内

部有很多“孔道”，它具有良好的氧气及二氧化碳通透性，

对皮肤及瘢痕表面的气体交换不构成任何障碍，即不影

响皮肤的正常呼吸。应用细菌纤维素这类接触性贴敷材

料就起到一种类似皮肤角质层样的作用，通过增加气体

通透性,从而减少了对毛细血管的刺激，这样就抑制了毛
细血管的增生，减少了胶原的沉积，从而达到减轻瘢痕

增生的目的。本实验中1∶8组孔隙率最高，其次1∶6组
持水性中等，再次1∶5组持水性最低，这说明它们的透
气性比较为1∶5<1∶6<1∶8，从而它们降低增生性瘢痕
作用效果比较为1∶5<1∶6<1∶8。 
综上所述，本实验通过大体观察测量，病理组织学

Figure 6  A loose and neat arrangment of collagen fibers in 
positive control group (Masson staining, ×400) 

图 6   阳性对照组胶原纤维排列疏松且整齐(Masson染色，
×400) 

Figure 7  A disorderly and dense arrangment of collagen 
fibers in negative control group (Masson 
staining, ×400) 

图 7  阴性对照组胶原纤维增厚，密集，排列紊乱
(Masson染色，×400) 

表 2  瘢痕贴敷处理后第 21天各组瘢痕面胶原纤维分布面
积的比较 

Table 2  The distribution area of collagen fibers in 
hypertrophic scar tissues after intervention at 21 d

                                          (x
_

±s, n=10, %)

Group Collagen fiber area 

BC (1∶5) treated-group 
BC (1∶6) treated-group 
BC (1∶8) treated-group 
Positive control group 
Negative control group 

61.57±2.50 
62.44±2.48 
62.59±3.05 
51.13±1.84 
75.30±3.64 

BC: Bacterial cellulose 
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观察得出如下结论：①兔耳增生性瘢痕模型是一种方便、

经济、使用的动物模型，产生的瘢痕类似人类增生性瘢

痕，且重复性好，能量化评价增生性瘢痕内细菌纤维素，

有效减轻增生性痕的形成。②细菌纤维素可减少瘢痕组

织中的成纤维细胞的增殖，抑制瘢痕组织中胶原的合成，

减少瘢痕组织中炎性细胞的增生及血管形成。③细菌纤

维素的持水性越高，透气性越好，其对减轻增生瘢痕的

作用就越显著。 
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耳增生性瘢痕，结果显示细菌纤维素可有效减轻增生性瘢痕形
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