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自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂对糖尿病足溃疡患者创面愈合、
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摘要目的：探讨自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂对糖尿病足溃疡患者创面愈合、血管生成因子及生活质量的影响。方法：选取

西宁市第一人民医院于 2016年 8月 ~2018年 8月间收治的糖尿病足溃疡患者 54例，依据数表法将患者随机分为对照组（n=27）

和观察组（n=27）。对照组采用常规基础治疗，观察组在对照组基础上序贯使用自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂治疗。比较两组

疗效、溃疡愈合时间、住院时间，比较两组患者治疗前及治疗 20d后的肉芽组织中碱性成纤维细胞生长因子（bFGF）和血管内皮细

胞生长因子（VEGF）表达水平以及糖尿病患者生存质量特异性量表评分。结果：观察组总有效率高于对照组（P<0.05）。观察组溃疡
愈合时间和住院时间均明显短于对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。治疗 20d后，两组患者肉芽组织 bFGF、VEGF表达水平均

明显升高（P<0.05），且观察组肉芽组织 bFGF、VEGF表达水平均明显高于对照组（P<0.05）。治疗 20d后，两组患者生理功能、社会

关系、心理或精神以及治疗影响四个维度评分均明显下降（P<0.05），且观察组低于对照组（P<0.05）。结论：自体富血小板凝胶联合
冷沉淀制剂治疗糖尿病足溃疡疗效确切，可提高患者生活质量，可促进肉芽组织中血管生成和创面愈合。
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Effects of Autologous Platelet Rich Gel Combined with
Cold Precipitating Agents on Wound Healing, Angiogenic Factors

and Quality of Life in Patients with Diabetic Foot Ulcers*

To investigate the effects of autologous platelet rich gel combined with cold precipitating agents on wound

healing, angiogenic factors and quality of life in patients with diabetic foot ulcers. 54 patients with diabetic foot ulcer who were

treated in The First People's Hospital of Xining from August 2016 to August 2018 were selected, they were divided into control group

(n=27) and observation group (n=27) according to random number table method. The control group was treated with routine basic

treatment, while the observation group was treated with autologous platelet rich gel combined with cold precipitating agents on the basis

of the control group. The curative effect, ulcer healing time and hospitalization time were compared between the two groups. The

expression levels of basic fibroblast growth factor (bFGF) and vascular endothelial growth factor (VEGF) in granulation tissue, and the

quality of life specific scale scores of diabetic patients before treatment and 20 days after treatment were compared between the two

groups. The total effective rate of the observation group was higher than that of the control group (P<0.05). The average ulcer
healing time and hospitalization time in the observation group were significantly shorter than those in the control group, the difference

was statistically significant (P<0.05). 20 days after treatment, the expression levels of bFGF and VEGF in granulation tissue of the two
groups were significantly increased (P<0.05). The expression levels of bFGF and VEGF in granulation tissue were significantly higher in
the observation group than those in the control group (P<0.05). 20 days after treatment, the scores of physiological function, social

relationship, psychological or spiritual factors and treatment impact in the two groups were significantly decreased (P<0.05), and the

scores in the observation group were lower than those in the control group (P<0.05). Autologous platelet rich gel combined

with cold precipitating agents is effective in treating diabetic foot ulcers, which can promote angiogenesis and wound healing in

granulation tissue, it can improve the quality of life of patients.
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前言

随着经济的发展，全球糖尿病的发病率日益增高，糖尿病

已成为威胁人类健康的一个重大问题[1]。糖尿病足溃疡是糖尿

病严重的并发症之一，是导致糖尿病患者截肢的最主要原因，

15%以上的糖尿病患者将在其生活的某一时间出现足溃疡[2]。

糖尿病足溃疡患者由于缺血性病变、神经性病变和神经缺血性

病变，可导致足部微循环障碍、感觉受损、创面愈合困难、伤口

出现感染和坏疽，严重影响患者的生命健康和生活质量[3]。目前

临床对于糖尿病足溃疡主要采用血糖控制、伤口敷料、局部外

敷抗生素、负压封闭引流技术等方法进行治疗，但以上方法效

果均欠佳，并不能降低患者的截肢率[4]。导致糖尿病足溃疡难以

愈合的机制尚不完全清楚，目前认为其与创面细胞、细胞外基

质、细胞因子等因素密切相关[5，6]。自体富血小板是自体全血经

过离心分离出的含高浓度血小板的血浆，其对于一些难治性皮

肤溃疡有较好的效果[7]。冷沉淀是新鲜冰冻血浆中提纯出来的

血液成分制品，以往常被用于烧伤、压疮等皮肤创面的修复[8，9]。

本研究采用自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂治疗糖尿病足

溃疡患者，观察其对创面愈合、血管生成因子及生活质量的影

响，以期为临床治疗糖尿病足溃疡提供一种更为有效的治疗方

案，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2016年 8月 ~2018年 8月在西宁市第一人民医院接

受治疗的 54例糖尿病足溃疡患者作为此次研究对象。本研究

经西宁市第一人民医院伦理委员会批准通过。纳入标准：（1）均

符合 1999年世界卫生组织制定的相关诊断标准 [10]；（2）创面

Wagner分级为 2~4级；（3）患者均经彩色多普勒超声检查确

诊，存在患肢供血明显不足；（4）患者均近 3个月内均未使用糖

皮质激素、免疫制剂等进行治疗；（5）知情同意，且签署同意书。

排除标准：（1）合并心、肝、肾功能严重不全者；（2）下肢大动脉

闭塞者；（3）合并抑郁症者；（4）血红蛋白水平 <90 g/L；（5）哺乳

期或妊娠期妇女；（6）血小板计数 <100× 109/L。依据随机数表

法将患者分为观察组（n=27）和对照组（n=27）。观察组：男 16

例，女 11例，年龄 41~77岁，平均（61.54± 8.06）岁；糖尿病病程

4~31年，平均（13.15± 5.21）年；有糖尿病家族史 17例；足溃疡

持续时间 3个月 ~2年，平均（0.84± 0.29）年；足溃疡类型：神经

性溃疡 8例，缺血性溃疡 12例，混合型溃疡 7例；Wagner分

级：2级 12例，3级 11例，4级 4例；合并病原菌感染 14例。对

照组：男 15例，女 12例，年龄 40~79岁，平均（62.48± 7.76）岁；

糖尿病病程 3~29 年，平均（12.74± 4.93）年；有糖尿病家族史

15例；足溃疡持续时间 4个月 ~2年，平均（0.91± 0.32）年；足

溃疡类型：神经性溃疡 10例，缺血性溃疡 11例，混合型溃疡 6

例；Wagner分级：2级 10例，3级 12例，4级 5例；合并病原菌

感染 13例。两组一般资料比较无差异（P>0.05）。

1.2 治疗方法

对照组采用常规基础治疗，包括控制血糖、抗感染、控制血

压、抗血小板聚集、改善微循环、清理创面、营养神经等治疗。观

察组在对照组基础上序贯使用自体富血小板凝胶联合冷沉淀

制剂治疗，具体如下：采用以 1:10的比例交替滴注葡萄糖酸钙

凝血酶与富血小板血浆覆盖创面，自行凝固成为凝胶状，即富

血小板凝胶，采用油性纱布覆盖包扎，3d后打开敷料观察创面

生长情况，间隔一周，采用与患者血型相同的冷沉淀制剂（由本

市血站提供）于 37℃条件下水浴融化后，覆盖创面，采用油性

纱布覆盖包扎，3d后打开敷料观察创面生长情况。若创面未愈

合，则一周后再次给予上述方案序贯治疗，直至创面愈合。

自体富血小板血浆制备方法：根据患者溃疡面积，以

10 mL/cm2的标准进行采血，在 22℃、2000 r/min、离心半径 6 cm

的条件下离心 5 min，吸取上层全部血浆，在 22℃、4000 r/min、

离心半径 6 cm的条件下离心 5 min，弃去上层乏血小板血浆，

摇匀，即为富血小板血浆。

1.3 观察指标

（1）比较两组患者的溃疡愈合时间、疗效、住院时间。（2）分

别于治疗前及治疗 20d后取体积约为 1 cm3的患者创面肉芽

组织，置于 -80℃条件下保存待用。将肉芽组织和冰冻生理盐水

加入 0.5 mL玻璃匀浆器中匀浆，所得匀浆液在 4℃、6000 r/min、

离心半径 6 cm的条件下离心 5 min，取上清液置于 -80℃条件

下保存待用。采用酶联免疫吸附法检测肉芽组织中碱性成纤维

细胞生长因子（Basic fibroblast growth factor，bFGF）和血管内皮

细胞生长因子（Vascular endothelial growth factor，VEGF）的表

达水平。操作均严格按照说明书（美国赛默飞世尔科技公司）进

行。（3）治疗前及治疗 20d后采用糖尿病患者生存质量特异性

量表[11]对两组患者生活质量进行评价，该量表包括生理功能、

社会关系、心理或精神以及治疗影响四个维度，分值越高则表

明患者生活质量受到的影响越严重。

1.4 疗效评价

治疗后对患者疗效进行评价：治愈：患者溃疡或坏疽创面

形成瘢痕或痂皮，或完全愈合；显效：患者坏死组织大部分脱

落，部分肉芽新生，创面缩小≥ 60%，溃疡或坏疽分泌物明显减

少；有效：患者部分坏死组织脱落，部分肉芽新生，创面缩小

30%~59%，溃疡或坏疽分泌物减少；无效：患者溃疡或坏疽创面

未见明显缩小甚至扩大，分泌物无明显减少。总有效率 =100%-

无效率[12]。

1.5 统计学方法

采用 SPSS22.0软件对本研究数据处理分析。计数资料以 "

率 "表示，采用 掊2检验；计量资料以 "均数± 标准差 "的形式

表示，采用双侧 t检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组治疗效果比较

观察组总有效率高于对照组（P<0.05）。见表 1。
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Groups n Cured Effective Valid Invalid Total effective rate

Control group 27 4(14.81) 9(33.33) 8(29.63) 6(22.22) 21(77.78)

Observation group 27 7(25.93) 12(44.44) 7(25.93) 1(3.70) 26(96.30)

x2 - 4.103

P - 0.043

表 1两组治疗效果比较[n(%)]

Table 1 Comparison of therapeutic effects between two groups [n(%)]

Note: Compared with before treatment,*P<0.05.

表 2两组患者肉芽组织 bFGF、VEGF表达水平比较（x依s）
Table 2 Comparison of bFGF and VEGF expression in granulation tissue between two groups (x依s)

Groups n
bFGF(ng/100 滋g) VEGF(ng/100 滋g)

Before treatment After treated for 20d Before treatment After treated for 20d

Control group 27 2.35依0.47 12.34依2.41* 3.34依0.53 14.87依3.62*

Observation group 27 2.27依0.51 17.03依3.42* 3.17依0.62 19.82依4.15*

t - 0.599 5.825 1.083 4.671

P - 0.552 0.000 0.284 0.000

2.2 两组溃疡愈合时间及住院时间比较

观察组溃疡愈合时间和住院时间分别为（34.72± 5.69）d、

（38.19 ± 6.37）d，均明显短于对照组的 （43.21 ± 6.83）d、

（46.57± 7.42）d，差异有统计学意义（t=4.963、4.453，P=0.000、
0.000）。

2.3 两组患者肉芽组织血管生成因子水平比较

治疗前，两组肉芽组织 bFGF、VEGF表达水平比较无差异

（P>0.05）。治疗 20d后，两组肉芽组织 bFGF、VEGF表达水平

均升高，且观察组高于对照组（P<0.05）。见表 2。

2.4 两组生活质量比较

治疗前，两组生存质量特异性量表各维度评分比较无差异

（P>0.05）。治疗 20d后，两组生理功能、社会关系、心理或精神

以及治疗影响四个维度评分均下降，且观察组低于对照组

（P<0.05）。见表 3。

Groups n

Physiological function Social relations Psychology or Spirit Therapeutic impact

Before

treatment

After treated

for 20d

Before

treatment

After treated

for 20d

Before

treatment

After treated

for 20d

Before

treatment

After treated

for 20d

Control group 27 37.84依6.32 31.12依7.35* 13.82依3.87 11.64依2.69* 28.56依6.32 21.43依6.14* 12.43依2.82 7.94依2.25*

Observation group 27 37.19依6.73 22.64依6.58* 14.11依3.62 8.31依3.14* 28.94依5.87 14.73依5.59* 12.15依2.71 5.83依2.57*

t - 0.366 4.467 0.284 4.185 0.229 4.193 0.372 3.210

P - 0.716 0.000 0.777 0.000 0.820 0.000 0.711 0.002

Note: Compared with before treatment,*P<0.05.

表 3两组生活质量比较（x依s，分）
Table 3 Comparison of quality of life between two groups ( x依s, scores)

3 讨论

国际糖尿病工作组将糖尿病足定义为与糖尿病患者下肢

外周血管病变及神经异常相关的足部感染、溃疡和（或）深层组

织破坏，慢性足溃疡是其最常见的结局[13-15]。糖尿病足溃疡患者

由于腿部肌肉萎缩和足部畸形、营养状况差，因此患者易出现

脱毛、干燥、龟裂等症状，从而加重了损伤[16-18]。糖尿病足溃疡患

者因长期处于高血糖状态，易引发微血管基底膜增厚和血管痉

挛使血供不足，从而进一步导致足溃疡创面难以愈合[19-21]。据统

计，约有 85%的糖尿病截肢患者有糖尿病足溃疡病史[22]。目前

临床中糖尿病足溃疡的防治方案对于降低患者的截肢风险大

多效果不佳[23]，因此探寻更为有效的糖尿病足溃疡治疗方案具

有重要的临床意义。

本研究中，观察组总有效率为 96.30%，明显高于对照组的

77.78%，同时观察组平均溃疡愈合时间和住院时间也明显短于

对照组，提示采用自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂治疗糖尿

病足溃疡能明显提升疗效，加快患者创面愈合。自体富血小板

凝胶是患者全血经离心、分离、浓缩得到的富血小板血浆与钙

剂凝血酶按一定比例混合后形成的凝胶状物质，其应用于糖尿

病足溃疡，一方面可通过其中含有的丰富纤维蛋白牵拉创面促

进愈合，另一方面血小板可释放二十多种生长因子，其可通过

改善内皮功能、增加血管通透性、促进血管再生、修复神经损伤

等作用，达到修复创面的效果[24，25]。冷沉淀制剂是新鲜冰冻血浆

中提纯的血液成分制品，其主要的有效成分包括纤维蛋白原、
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纤维结合蛋白、血管性假血友病因子、凝血因子 VIII等[26]。冷沉

淀可在创面迅速形成网状结构，防止局部持续性血栓形成，为

上皮细胞的再生创造良好环境，同时其具有减少炎症反应、促

进创伤组织修复和肉芽组织再生、维持渗透压等多种功能[27]，

因此自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂可对改善糖尿病足溃

疡患者症状起到较好的作用。bFGF可刺激成纤维细胞和胶质

细胞分裂，VEGF可以诱导上皮细胞增殖和迁移，两者均是参

与创伤愈合过程的重要因子[28，29]。相关实验研究发现[30]，bFGF

和 VEGF对胶原蛋白合成、新血管生成、肉芽组织和上皮组织

增生等均有促进作用，从而可进一步促进创面愈合。本研究发

现，经过治疗后，观察组患者肉芽组织 bFGF、VEGF表达水平

均明显升高且高于对照组，可以推测，外源性补充相关生长因

子是自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂治疗糖尿病足溃疡的

主要机制之一。糖尿病患者生存质量特异性量表是临床中评

价医疗措施对患者治疗后的健康状况和生活质量的常用量

表，本研究结果表明，治疗后观察组患者生理功能、社会关系、

心理或精神以及治疗影响评分低于对照组，进一步说明自体

富血小板凝胶联合冷沉淀制剂能有效改善糖尿病足溃疡患者

的生活质量。

综上所述，自体富血小板凝胶联合冷沉淀制剂治疗糖尿病

足溃疡疗效确切，能促进创面愈合，提高患者生活质量。目前此

疗法尚未见报道，且此次研究纳入样本较少，今后将增大样本量

并进一步观察患者治疗后的复发情况，以获取更为全面的数据。
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