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·临床论著· 

复方多黏菌素 B 软膏在老年非手术 
糖尿病足溃疡创面修复中的应用 

吕磊  张兆新  

【摘要】  目的  探讨复方多黏菌素 B 软膏在老年糖尿病足溃疡创面非手术修复中的应用。

方法  128 例老年糖尿病足患者根据创面使用药物不同随机分为试验组（复方多黏菌素 B 组）及对

照组（磺胺嘧啶银组），每组 64 例。分别在开始治疗后 1、2、3、4 周观察比较两组患者创面组织细

菌定量、创面愈合率及表皮生长因子的表达。结果  （1）在开始治疗后 3 周时试验组患者创面组织

细菌定量均值小于对照组（P＜0.05），第 4 周后明显小于对照组（P＜0.01）；（2）两组患者创面愈

合率在治疗 1、2、3 周后无统计学差异，4 周后试验组创面愈合率明显高于对照组（P＜0.01）；（3）
治疗 3 周后两组患者创面的表皮生长因子比较有统计学差异（P＜0.05），第 4 周差异更明显（P＜
0.01）。结论  复方多黏菌素 B 软膏适用于全身感染已被控制但局部感染较重、高龄、基础病变多、

难以承受多次麻醉手术清创后植皮封闭创面的老年患者，对治疗修复糖尿病足溃疡创面是一种安全、

有效、简易的外用药物。 
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【Abstract】  Objective  To investigate the compound polymyxin B ointment application operation 
repair in non senile diabetic foot ulcers. Methods  128 cases of elderly patients with diabetic foot wound 
using drugs according to different randomly divided into experimental group(compound compound 
nystatin group), and control group (silver sulfadiazine group), each group of 64 cases. In the expression of 
1 weeks after treatment, 2 weeks, 3 weeks, 4 weeks were compared between the two groups of patients the 
wound tissue bacterial quantity, wound healing rate and the expression of epidermal growth factor. 
Results  (1) In 3 weeks after the start of treatment when the patients in experimental group wound tissue 
bacterial quantity mean less than that of the control group (P<0.05), after fourth weeks was significantly 
less than the control group(P<0.01); (2) Two groups of patients the wound healing rate in the treatment of 
1, 2, 3 weeks had no obvious difference, was significantly higher than that in control group, the 
experimental group was after 4 weeks of healing(P<0.01); (3) 3 weeks after the treatment, two patients 
with epidermal growth factor was statistically significant(P<0.05), fourth weeks had significant difference 
(P<0.01). Conclusions  Compound nystatin B ointment applied to systemic infection has been controlled, 
but local infection is heavy, old base lesions, difficult to withstand repeated anesthesia operation after 
debridement and skin grafting wound closure in elderly patients. The compound multi nystatin ointment 
topical B is a safe, effective, easy to repair and treatment of diabetes foot ulcer. 
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至2011年我国有糖尿病患者9 240万例，居全球

第一位[1]。随着糖尿病发生率逐年上升，糖尿病足

患者也逐年增多，已占糖尿病患者的4%～10%[2]。

老年糖尿病患者动脉硬化发生率增高，体内激素水

平也相应发生变化，组织代谢及损伤后修复能力下

降，从而导致截肢率明显增高[3]，老年患者相对年

轻患者，更期望手术一次性解除痛苦，而对功能要

求较低，截肢率更高[4]。据文献报道，糖尿病足截

肢患者的死亡率高达74%[5]。有研究证明合并如心

血管疾病和肾脏疾病的老年糖尿病足患者的死亡

率明显增高[6-12]。糖尿病足溃疡创面很难治愈，常

需要多次手术清创治疗，而反复麻醉、手术对老年

糖尿病足患者的创伤较大，并发症多，术后死亡率

较高[13-14]。因此，对于基础病变多、一般情况差的

老年糖尿病足溃疡患者除简单的手术清创外，局部

清创换药缩小甚至闭合创面是一种十分理想的治

疗方案。笔者采用复方多黏菌素B软膏治疗糖尿病

足溃疡创面取得了良好的效果。 

资料与方法 

一、临床资料 
1. 一般资料：所选病例均来自新疆维吾尔自治

区人民医院烧伤、创面修复外科 2013年 1月至 2014
年 1月收住的糖尿病足患者共 128例，男78例，女50
例；年龄 60～83 岁，平均（14.61±3.58）岁；糖尿病

病程10～20年，平均（15.52±10.33）年；空腹指端血

糖水平5.7～8.6 mmol/L，平均（6.66±1.19）mmol/L（血

糖测定采用美国强生公司One-Touch血糖仪测定）；溃

疡（坏疽）病程20～160 d，平均（122.3±34.50）d；
患者合并有糖尿病肾病、视网膜病变及心血管病变

（冠心病、高血压、脑梗死等）。 
2. 纳入标准：（1）糖尿病足诊断[15]符合美国

糖尿病协会（The American Diabetes Association，
ADA）糖尿病防治指南（2010 版）制定的糖尿病足

（肢端坏疽）检查方法及诊断标准。（2）所有患

者的溃疡创面经简单清创去除坏死组织后均处于

黄期阶段，无明显肉芽组织生长。（3）全身感染

被控制，基础病变基本平稳。（4）所有患者经我

院麻醉科医师会诊，采用美国麻醉师协会（American 
Society of Anesthesiologists，ASA）的标准分级均在

Ⅲ～Ⅳ级，难以承受全麻及长时间手术，预计术后

死亡率较高。 
3. 排除标准：（1）治疗期间死亡病例；（2）

治疗期间糖尿病足溃疡创面感染加重、全身扩散需

紧急截肢者；（3）自动出院或放弃治疗者。 
本研究得到新疆维吾尔自治区人民医院医疗

伦理道德委员会审批通过，同时将试验内容告知患

者及家属，并签署志愿书。入组病例确保患者 ASA
评分、溃疡创面大小等无统计学差异。 

二、方法 
1. 分组：按随机数字表法将 128 例患者随机分

为两组，A 组 64 例为试验组；B 组 64 例为对照组。 
2. 创面处理：清除创面附着的焦痂和坏死组

织，对没有明显坏死液化的肌腱、神经均予以保留，

尽量保留间生态软组织，作为后期修复的支架。 
3. 清创换药和标本采集：A 组：生理盐水清洁

创面后均匀涂复方多黏菌素 B 软膏（浙江日升昌药

业有限公司提供）。B 组：生理盐水清洁创面后均

匀涂磺胺嘧啶银软膏（昆明圣火药业有限公司）。

入院时和治疗后 1、2、3、4 周取材。取材前生理

盐水纱布擦拭创面，除去渗液及坏死组织，以无菌

方法取创面中央组织，大小约 2 mm×2 mm×2 mm，

称重后玻璃匀浆器制成 1.0 ml 的匀浆液，按 l∶10
进行不同比例稀释。于各梯度取 0.5 ml 标本稀释液

接种于琼脂平板上。37 ℃孵育 24 h，计数平板上的

细菌菌落。每克组织内的细菌数＝菌落数×稀释倍

数/标本重量，单位 cfu/g（cfu：colony-forming unit，
菌落形成单位）。 

4. 创面愈合率的观察：治疗前用透明描图纸描

记两组溃疡原始创面面积，于治疗后 1、2、3、4 周
同法描记两组创面大小，扫描入计算机。用计算机

图像分析软件（德国 451型Olympus 图像分析系统）

计算肉芽组织生长程度，公式：肉芽组织生长程度

＝（原始创面面积－无肉芽覆盖创面面积）/原始创

面面积×100%[16]。 
5. 蛋白印迹法检测：分别取两组患者创面组

织，剪成小块，用 2.5 g/L 胰蛋白酶-乙二胺四乙酸

（EDTA，美国 Gibco 公司）37 ℃消化 1 h，振荡吹

打，制备细胞悬液。取 5×107 个细胞，沉淀后加入

10 mmol/L N-2-羟乙基哌嗪乙磺酸（HEPES，上

海生工生物工程技术服务有限公司）细胞裂解液；

10.0 mmol/L KCl，0.1 mmol/L EDTA，0.5 mmol/L
二硫苏糖醇，0.2 mmol/L 苯甲基磺酰氟，0.1 mmol/L 
2-氨基乙基四乙酸（EGTA，华美生物工程公司）。

冰浴裂解 30 min，12 000×g 离心 15 min，收集上

清液，二喹啉（BCA）法检测各组上清液中的总蛋 
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表1  两组患者创面细菌计数的比较（cfu/g， sx ± ） 

组别 例数 治疗后1周 治疗后2周 治疗后3周 治疗后4周 

A组 64 (1.21±0.42)×109 (7.05±1.29)×106  (9.28±3.76)×104a  (5.86±1.31)×103b 
B组 64 (1.28±0.51)×109 (7.54±1.34)×106 (0.72±0.34)×106 (3.27±4.12)×105 

注：与 B 组比较，aP＜0.05，bP＜0.01 

白浓度，依蛋白浓度吸取适量体积样品使蛋白含量

为 50 μg。行十二烷基硫酸钠聚丙烯酰胺凝胶电泳

（SDS-PAGE）分析，结果在 Fluors Mutilmager 图
像分析仪上用美国Bio-Rad公司Quantity One 4.0版
图像分析软件进行分析，以相应蛋白条带平均光密

度值（mean value intensity，MVI）表示表皮生长因

子（EGF）的表达。 
三、统计学分析 
所有的数据统计分析采用 SPSS 16.0 统计软

件进行，所有测定结果均以均数±标准差（ sx ± ）

表示，组间比较采用配对 t 检验，P＜0.05 为差异有

统计学意义。 

结    果  

1. 组织细菌定量培养：糖尿病足128例，共采

集创面溃疡组织标本128例，培养、鉴定出病原体

214株，其中57例培养出2株以上的病原体。 
共分离病原体214株，细菌株200株，真菌株14

株。在细菌性病原体中，革兰阳性菌115株，革兰

阴性菌85株。调查中也发现耐甲氧西林金黄色葡萄

球菌（MRSA）、耐甲氧西林凝固酶阴性葡萄球菌

（MRCNS）、泛耐药鲍曼不动杆菌（MDR-AB）的

细菌株。 
2. 创面细菌计数（表1）：在开始治疗后3周时

A组创面组织细菌定量均值小于B组（P＜0.05）。第

4周后明显小于B组（P＜0.01）。 
3. 创面愈合率（表2）：两组创面愈合率在治疗

1、2、3周后无统计学差异，4周后A组创面愈合率

明显高于B组（P＜0.01）。 

表2  开始治疗后各时间点两组创面愈合率的比较 
（%， sx ± ） 

组别 例数 治疗后1周 治疗后2周 治疗后3周 治疗后4周 

A组 64 9.42±1.89 15.37±0.15 35.29±1.68 68.29±2.51 
B组 64 9.46±1.73 15.14±1.18 34.17±1.57 50.14±2.38a 

注：与 A 组比较，aP＜0.01 
 
4. EGF（图1）：治疗后，创面中的EGF含量随

时间的增加不断积累，A组与B组的变化趋势一致，

治疗3周和4周后，A组EGF含量明显高于B组，各检

测时间点差异有统计学意义（P＜0.05）。 

讨    论 

随着社会的老龄化，高龄糖尿病足患者所占比

例逐渐提高，其大多伴有不同程度的基础疾病，耐

受手术和麻醉的能力差，容易出现术后并发症和术

后死亡。此次研究入组的患者的ASA分级均在Ⅲ～

Ⅳ级，有研究表明 [17]ASA分级Ⅰ级的病死率为

0.1%，Ⅱ级为0.7%，Ⅲ级为3.5%，Ⅳ级升高明显，

为18.3%，而Ⅴ级高达93.3%。因此，使用简单手术

清创、局部换药对于基础病变多、一般情况差的老

年糖尿病足溃疡患者是十分必要的。 
多数患者使用静脉注射抗生素后7～10 d即可

控制炎症反应（体温、白细胞、中性粒细胞均明显

下降），但局部足溃疡感染仍较为严重，分析其原

因是由于糖尿病代谢紊乱、血管病变及坏疽感染、

炎症、细菌毒素等致病因子的作用，足部血供不足，

溃疡局部缺血、缺氧，组织细胞营养物质不能吸收，

代谢产物堆积影响组织修复，静脉注射抗菌药物到

达局部的疗效较差。针对此种治疗难题，选择一种

抗菌谱广、不良反应小的抗菌药物用于创面换药是

十分必要的。相对于传统的磺胺嘧啶银软膏易产生

局部耐药，复方多黏菌素Ｂ软膏优势在于其为硫酸

多黏菌素、硫酸新霉素、杆菌肽的复方制剂，对革

兰阴性杆菌（如大肠埃希菌、铜绿假单胞菌、嗜酸

杆菌等）有抑制或杀菌作用，对葡萄球菌属（甲氧

西林敏感株）、棒状杆菌属、大肠埃希菌、克雷白

菌属、变形杆菌属等肠杆菌科细菌有良好抗菌作

用，对革兰阳性细菌（如葡萄球菌属和链球菌属）

具强大的抗菌作用[18]。 
向军等[19]研究表明创面中的坏死物质可成为

细菌的良好培养基，增加创面感染的机会而导致创

面加深；此外，坏死组织释放出的毒性物质如内毒

素等不仅能过度激活局部炎症细胞，而且含有高浓

度毒性物质的坏死组织常可损伤创缘和创面残存

的组织修复细胞，如成纤维细胞、内皮细胞和角朊

细胞，并阻止这些修复细胞向创面迁移而影响修

复。坏死组织的存在则能抑制创面组织分泌生长因 
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子，使创面新生肉芽形成和表皮修复的生物学功能

受抑制。EGF、成纤维细胞生长因子-2（FGF-2）和

血小板源性生长因子-AB（PDGF-AB）释放量增加

与组织修复存在不可分割的联系。本研究在开始治

疗后3周，发现A组创面中EGF表达明显高于B组，

创面组织细菌定量低于B组，说明有效控制糖尿病

足溃疡创面感染有利于创面的愈合、缩短治疗时

间、减轻患者痛苦。 
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