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  [摘要] 目的 探讨胰岛素外用在糖尿病烧伤患者治疗中的应用价值,为糖尿病烧伤患者的治疗提供新思路。

方法 选取医院糖尿病烧伤患者104例。按照随机数字表法将患者分为2组,每组52例。对照组常规烧伤换药治

疗,治疗组于对照组基础上给予0.01U/L普通胰岛素溶液均匀喷于创面,每日换药1次,直至创面愈合。观察2组

创面愈合、感染控制情况,比较2组伤后1、3、6个月创面愈合后瘢痕增生情况,入院时及伤后14、28d创面血流灌

注流量(perfusionvalue,PU)、炎症因子[超敏C反应蛋白(highsensitivityC-reactiveprotein,hs-CRP)、白细胞介

素6(interleukin-6,IL-6)、肿瘤坏死因子α(tumornecrosisfactor-α,TNF-α)、白细胞介素1(interleukin-1,IL-1)]水
平、促愈合指标[血管内皮生长因子(vascularepithelialgrowthfactor,VEGF)、表皮生长因子(epidermalgrowth
factor,EGF)、碱性成纤维细胞生长因子(basicfibroblastgrowthfactor,bFGF)、血小板衍生生长因子(platelet
derivedgrowthfactor,PDGF)]水平及不良反应情况。结果 治疗组伤后28d内创面愈合率明显高于对照组(P<
0.05);2组创面感染控制情况比较,治疗组创面感染后10d内控制率明显高于对照组(P<0.05);治疗组伤后1个

月、3个月及6个月创面愈合后瘢痕增生程度均较对照组轻(P<0.05);2组PU值均随着时间呈现增高趋势,且治

疗组增高趋势更明显,2组组间、时点间以及组间·时点间交互作用比较差异有统计学意义(P<0.05);2组血清

hs-CRP、IL-6、TNF-α及IL-1水平均随着时间呈现先增高后降低的趋势,且治疗组变化趋势较为平缓,2组组间、时
点间以及组间·时点间交互作用比较差异有统计学意义(P<0.05);2组血清VEGF、EGF、bFGF及PDGF水平均

随着时间呈现增高趋势,且治疗组增高趋势更明显,2组组间、时点间以及组间·时点间交互作用比较差异有统计

学意义(P<0.05);2组均未出现过敏反应及低血糖状况。结论 胰岛素外用治疗糖尿病烧伤患者可以促进新生血

管形成,改善血液循环,抑制炎性因子表达,并可有效促进创面愈合,减少瘢痕形成,提高创面修复效果,且具有较

高安全性。
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Evaluationoftheeffectivenessoftopicalinsulininthetreatmentof
burnwoundsindiabeticpatients

YANGMeng,LICui-kun,XUEXin,WEIWei,XINGLiang,FENGJian-ke
(DepartmentofBurnandPlasticSurgery,theFirstHospitalofHebeiMedicalUniversity,

HebeiProvince,Shijiazhuang050031,China)

[Abstract] Objective Toinvestigatetheapplicationvalueoftopicalinsulininthe
treatmentofburnwoundsindiabeticpatients,andtoprovideanewideaforthetreatmentof
burnwoundsindiabeticpatients.Methods Onehundredandfourdiabeticpatientswithburn
woundstreatedinourhospitalwereselectedanddividedintotwogroupsbyrandomnumbertable
method,with52patientsineachgroup.Thecontrolgroupwastreatedwithconventionalburn
dressingchange,andthetreatmentgroupwasgiven0.01U/Lnormalinsulinsolutionevenly
sprayedonthewoundsurfaceonthebasisofthecontrolgroup,andthedressingwaschanged
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onceadayuntiltheburnwoundshealed.Thewoundhealingandinfectioncontrolofthetwo
groupswereobserved,andthescargrowthafterthewoundhealingat1,3and6monthsafterthe
injury,thebloodperfusionvalue(PV)ofthewoundsurfaceatthetimeofadmissionandat14
and28daftertheinjury,theinflammatoryfactors[high-sensitivityC-reactiveprotein(hs-CRP),

interleukin-6(IL-6),tumornecrosisfactor-α (TNF-α),interleukin-1 (IL-1)],pro-healing
factors[vascularepithelialgrowthfactor (VEGF),epidermalgrowthfactor (EGF),basic
fibroblastgrowthfactor(bFGF),plateletderivedgrowthfactor(PDGF)]levelsandadverse
effectswerecomparedbetweenthetwogroups.Results Thewoundhealingratewithin28dafter
injuryinthetreatmentgroupwassignificantlyhigherthanthatinthecontrolgroup(P<0.05).
Comparisonofwoundinfectioncontrolbetweentwogroupsshowedthatthecontrolratewithin
10dafterwoundinfectioninthetreatmentgroupwassignificantlyhigherthanthatinthecontrol
group(P<0.05).At1 month,3 months,and6 monthsafterinjury,thedegreeofscar
hyperplasiafollowingwoundhealinginthetreatmentgroupwasmilderthanthatinthecontrol
group(P<0.05).ThePIvaluesofwoundsurfaceinbothgroupsshowedanincreasingtrend
overtime,andthetreatmentgroupshowedamoresignificantincreasingtrend.Therewasa
significantdifferenceintheinteractionbetweengroups,timepoints,andtimepointsbetween
groups(P<0.05).Thelevelsofserumhs-CRP,IL-6,TNF-α,andIL-1inbothgroupsall
showedatrendoffirstincreasingandthendecreasingovertime,andthetrendofchangeinthe
treatmentgroup wasrelativelygentle;therewasasignificantdifferenceintheinteraction
betweengroups,timepointsandtimepointsbetweengroups(P<0.05).Thelevelsofserum
VEGF,EGF,bFGF,andPDGFallshowedanincreasingtrendovertime,andthetreatment
groupshoweda moresignificantincreasingtrend;therewasasignificantdifferenceinthe
interactionbetweengroups,timepointsandtimepointsbetweengroups(P<0.05).Bothgroups
didnotexperienceanyallergicreactionsorhypoglycemia.Conclusion Topicalinsulininthe
treatmentofburnwoundsindiabeticpatientscanpromoteneovascularization,improveblood
circulation,inhibittheexpressionofinflammatoryfactors,effectivelypromotewoundhealing,

reducescarformation,andimprovewoundrepaireffect,withhighsafety.
[Keywords] burns;diabetesmellitus;insulin

  烧伤是指热液、蒸汽、火焰、金属热液等因素造

成的皮肤或组织损伤,严重者可伤及皮肤黏膜及皮

下组 织,未 及 时 处 理 或 诱 发 感 染,危 及 患 者 生

命[1-2]。而糖尿病烧伤患者由于机体处于高糖环

境,会导致代谢紊乱,诱发创面感染,创面愈合难度

更大,治疗难度更高[3-4]。传统糖尿病烧伤患者多

采用抗感染、创面清理、饮食、降血糖等对症综合治

疗,但创面愈合效果不甚理想[5-6]。因此,如何控制

糖尿病烧伤患者创面恶化,进一步促进创面愈合是

烧伤科关注的难点和重点。研究[7]表明,糖尿病会

造成血管病变,延迟新血管形成是影响创面愈合的

重要原因之一。胰岛素是糖尿病患者常用的控糖药

物,通过肌内注射能改善机体微循环,为创面愈合提

供良好环境[8]。目前关于胰岛素外用在糖尿病创面

治疗中的报道较少。本研究通过多方面探究胰岛素

外用的临床价值,为糖尿病烧伤患者的治疗提供

依据。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 选取2019年9月—2022年8月我

院收治的糖尿病烧伤患者104例,符合2017年版

《中国2型糖尿病防治指南》[9]中2型糖尿病诊断标

准,符合《烧伤管理指南》[10]中Ⅱ°烧伤诊断标准。
纳入标准:烧伤面积<30%总体表面积;伤后24h
内入院就诊的患者;治疗过程未发生其他并发症;治
疗过程未使用其他改善微循环的药物;患者或家属

详知本研究并签署知情同意书。排除标准:其他型

糖尿病;合并心、肝、脾、肾等重要脏器疾病者;合并

有凝血功能障碍者;其他严重感染者。按照随机数

字表法将患者分为对照组与治疗组,每组52例。2
组一般资料比较差异无统计学意义(P>0.05),具
有可比性,见表1。
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本研究经医院伦理委员会审核批准。
表1 一般资料

Table1 Generalinformation
(n=52)

组别
性别(例数)
男性 女性

年龄

(x-±s,岁)
烧伤原因(例数)

蒸汽 热液 火焰

体重指数

(x-±s)
烧伤部位(例数)

躯干 头面部 下肢 上肢

烧伤面积

(x-±s,%)

糖尿病病程

(x-±s,年)
治疗组 32 20 55.37±4.38 13 28 11 22.63±1.47 6 3 34 9 21.75±4.16 6.84±2.11
对照组 28 24 56.14±5.02 15 23 14 23.06±1.50 4 5 33 10 22.18±4.33 7.03±2.54
χ2/t值 0.156 0.833 0.993 1.476 0.967 0.516 0.415
P 值 0.407 0.407 0.609 0.143 0.809 0.607 0.679

1.2 方法 2组均给予控制血糖、无菌清创以及抗

感染等常规治疗。对照组在常规治疗基础上给予含

2%磺胺嘧啶银乳膏(新乡市华信药业有限公司,国
药准字 H20094208)的纱布覆盖创面;治疗组于对

照组基础上予以0.01U/L门冬胰岛素注射液[诺和

诺德(中国)制药有限公司,国药准字S20153001]均
匀喷于创面。2组均用无菌纱布包扎,换药1次/d,
直至创面愈合。每日用药前反复清洗创面,待创面

干净后再用药包扎。

1.3 实验室检测方法 于入院时、伤后14d、伤后

28d采集患者静脉血5mL,离心10min分离血清。
采用酶联免疫吸附法检测超敏 C反应蛋白(high
sensitivityC-reactiveprotein,hs-CRP)、白细胞介

素6(interleukin-6,IL-6)、肿瘤坏死因子α(tumor
necrosis factor-α,TNF-α)、白 细 胞 介 素 1
(interleukin-1,IL-1)水平,试剂盒购自北京贝尔生

物工程股份有限公司。采用化学发光法检测血清血

管内皮生长因子(vascularepithelialgrowthfactor,

VEGF)、表皮生长因子(epidermalgrowthfactor,

EGF)、碱性成纤维细胞生长因子(basicfibroblast
growthfactor,bFGF)、血 小 板 衍 生 生 长 因 子

(plateletderivedgrowthfactor,PDGF)水平,试剂

盒购自科美诊断技术股份有限公司。

1.4 观察指标 ①创面愈合情况:记录伤后14d、

18d、21d、28d创面愈合面积,愈合率=(用药前创

面面积-未愈合创面面积)/用药前创面面积×

100%。②创面感染控制情况:根据临床观察创面是

否有红、肿、热、痛等感染症状或创面分泌物培养阳

性情况,记录并计算伤后3d、7d、10d创面感染控

制率。③创面愈合瘢痕增生情况:根据温哥华瘢痕

量表[12](vancouverscarscale,VSS)对瘢痕色泽、厚
度、柔软度、血管分布情况4个指标进行描述性评

估,满分为15分,轻度:0~5分;中度:6~10分;重
度:11~15分。④创面血液灌注流量(perfusion
value,PU)值:采用多普勒血液灌流成像仪测量入

院时及伤后14d、28d换药时PU值,室温在23~
30℃,选取并标记创面3个部位作为观测点,分别

以3个观测点为中心对直径5cm的圆形范围进行

血液灌流分析,取平均值作为本时相的PU值。⑤
炎症因子水平:hs-CRP、IL-6、TNF-α、IL-1。⑥促愈

合指标:VEGF、EGF、bFGF、PDGF。⑦不良反应发

生情况。

1.5 统计学方法 应用SPSS25.0统计软件分析

数据。计数资料比较采用χ2 检验;等级资料采用秩

和检验。计量资料比较采用独立样本t检验和重复

测量方差分析。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组创面愈合情况 治疗组伤后28d内创面

愈合率明显高于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表2。

表2 2组创面愈合情况比较

Table2 Comparisonofwoundhealingbetweenthetwogroups
(n=52,例数,%)

组别 伤后14d 伤后18d 伤后21d 伤后28d 愈合率

治疗组 4(7.69) 14(26.92) 25(48.08) 9(17.31) 52(100.00)
对照组 0(0.00) 5(9.62) 12(23.08) 15(28.85) 32(61.54)
χ2 值 24.762
P 值 <0.001
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2.2 2组创面感染控制情况 2组创面感染控制情

况比较,治疗组创面感染后10d内控制率明显高于

对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表3。

2.3 2组创面愈合后瘢痕增生情况比较 治疗组

伤后1个月、3个月及6个月创面愈合后瘢痕增生

程度均较对照组轻,差异有统计学意义(P<0.05)。
见表4。

表3 2组创面感染控制情况比较

Table3 Comparisonofwoundinfectioncontrol
betweenthetwogroups

(n=52,例数,%)

组别 感染后3d 感染后7d 感染10d 控制率

治疗组 11(21.15) 18(34.62) 19(36.54) 48(92.31)
对照组 0(0.00) 6(11.54) 12(23.08) 18(34.62)
χ2 值 37.321
P 值 <0.001

表4 2组创面愈合后瘢痕增生情况比较

Table4 Comparisonofscarhyperplasiaafterwoundhealingbetweenthetwogroups
(n=52,例数,%)

组别
伤后1个月

轻度 中度 重度

伤后3个月

轻度 中度 重度

伤后6个月

轻度 中度 重度

治疗组 12(23.08) 33(63.46) 7(13.46) 19(36.54) 22(42.31) 11(21.15) 27(51.92) 15(28.85) 10(19.23)
对照组 5(9.62) 31(59.61) 16(30.77) 12(23.08) 18(34.62) 22(42.31) 15(28.85) 21(40.38) 16(30.77)

U 值 2.205 2.123 2.136
P 值 0.028 0.034 0.033

2.4 2组PU值比较 2组PU值均随着时间呈现

增高趋势,且治疗组增高趋势更明显,2组组间、时
点间以及组间·时点间交互作用比较差异有统计学

意义(P<0.05),见表5。

2.5 2组炎症因子水平 2组血清hs-CRP、IL-6、

TNF-α及IL-1水平均随着时间呈现先增高后降低

的趋势,且治疗组变化趋势较为平缓,2组组间、时
点间以及组间·时点间交互作用比较差异有统计学

意义(P<0.05),见表6。

表5 2组PU值比较

Table5 ComparisonofPUofthewoundsurface
betweenthetwogroups

(n=52,x-±s)

 组别 入院时 伤后14d 伤后28d

治疗组 1.05±0.12 3.44±0.27 4.58±0.41
对照组 1.07±0.14 2.63±0.32 3.69±0.38
组间 F 值=14.392   P 值<0.001
时点间 F 值=31.557   P 值<0.001
组间·时点间 F 值=19.289   P 值<0.001

表6 2组炎性因子水平比较

Table6 Comparisonofinflammatoryfactorsbetweenthetwogroups
(n=52,x-±s)

组别
hs-CRP(μg/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
IL-6(ng/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
治疗组 12.54±3.06 15.67±3.19 7.24±2.15 14.32±2.37 17.22±3.09 8.37±1.45
对照组 12.49±3.55 18.12±3.25 10.12±3.05 14.09±2.48 20.83±3.45 11.23±2.07
组间 F 值=8.994   P 值<0.001 F 值=10.154   P 值<0.001
时点间 F 值=22.315  P 值<0.001 F 值=27.593   P 值<0.001
组间·时点间 F 值=12.487  P 值<0.001 F 值=14.952   P 值<0.001

组别
TNF-α(ng/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
IL-1(ng/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
治疗组 7.45±0.63 9.06±0.97 3.12±0.27 5.72±0.49 8.74±0.29 3.25±0.17
对照组 7.39±0.59 11.64±1.25 5.68±0.35 5.69±0.50 11.57±0.35 4.12±0.20
组间 F 值=13.594   P 值<0.001 F 值=10.587   P 值<0.001
时点间 F 值=26.379   P 值<0.001 F 值=32.116   P 值<0.001
组间·时点间 F 值=15.223   P 值<0.001 F 值=15.574   P 值<0.001

2.6 2组促愈合指标水平 2组血清VEGF、EGF、

bFGF及PDGF水平均随着时间呈现增高趋势,且
治疗组增高趋势更明显,2组组间、时点间以及组

间·时点间交互作用比较差异有统计学意义(P<
0.05),见表7。
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表7 2组促愈合指标水平比较

Table7 Comparisonofhealingpromotingindexesbetweenthetwogroups
(n=52,x-±s)

组别
VEGF(ng/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
EGF(ng/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
治疗组 85.34±6.92 138.34±9.25 160.87±10.33 422.21±22.83 714.28±50.26 965.32±58.31
对照组 86.15±7.11 115.69±8.14 135.24±9.85 418.94±25.96 545.79±43.87 710.63±49.22
组间 F 值=15.742   P 值<0.001 F 值=14.439   P 值<0.001
时点间 F 值=21.779   P 值<0.001 F 值=34.552   P 值<0.001
组间·时点间 F 值=12.451   P 值<0.001 F 值=17.259   P 值<0.001

组别
bFGF(μg/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
PDGF(μg/L)

入院时 伤后14d 伤后28d
治疗组 4.02±0.94 13.25±1.33 20.47±2.41 1.39±0.14 4.18±0.37 6.27±0.12
对照组 3.98±1.01 8.31±1.37 13.22±1.59 1.42±0.25 2.52±0.32 4.43±0.20
组间 F 值=11.259   P 值<0.001 F 值=10.384   P 值<0.001
时点间 F 值=25.374   P 值<0.001 F 值=31.594   P 值<0.001
组间·时点间 F 值=13.551   P 值<0.001 F 值=14.836   P 值<0.001

2.7 2组不良反应发生率 治疗期间,2组均未出

现过敏反应及低血糖状况。

3 讨  论

糖尿病是以胰岛素出现异常的代谢性疾病,会
引起机体内糖、蛋白质、电解质代谢紊乱,也会造成

神经和血管发生变化,尤其病情加重会诱发一系列

并发症[13]。随着生活水平提高、生活方式改变以及

老龄化加剧,近年糖尿病发病率逐渐上升,相应的糖

尿病 患 者 烧 伤 发 病 率 也 随 之 升 高[14]。Burgess
等[15]研究表明,糖尿病患者神经、血管的慢性损害

会直接或间接影响皮肤的微循环及再生机能,因此

烧伤后创面更易感染,愈合困难。创伤愈合可分为

炎症期、肉芽组织形成期、瘢痕重塑期,治疗时有效

把握创面愈合过程的3个阶段,可有效改善血管病

变,促进糖尿病烧伤后创面修复效果,减少瘢痕增

生。本研究采用胰岛素外用治疗糖尿病烧伤患者,
通过改善局部循环使病情得到较快恢复,具体效果

分析如下。
本研究显示,治疗组伤后28d创面愈合率高于

对照组(P<0.05),说明胰岛素外用能促进糖尿病

烧伤创面愈合。相关研究[16-17]表明,局部炎症反应

会破坏机体组织。hs-CRP既是炎症反应标志物,也
是促炎因子,血清hs-CRP浓度升高会激活单核细

胞,促使IL-6、TNF-α及IL-1等炎性因子释放,从
而加剧炎症反应,影响创面愈合。因此创面愈合过

程中,抑制炎性因子表达,可减少创面损伤,促进创

面愈 合。本 研 究 显 示,治 疗 组 伤 后 14d、28d
hs-CRP、IL-6、TNF-α及IL-1水平低于对照组,创
面感染10d内控制率均高于对照组(P<0.05),提
示胰岛素外用能有效抑制炎性因子表达,增强近期

感染控制效果,分析认为可能是胰岛素直接喷于创

面,可提高细胞膜对葡萄糖的通透性,抑制环磷酸的

形成,从而干扰糖代谢,降低血糖水平,抑制病原体

滋生。在创面愈合的过程中,新生肉芽形成发挥至

关重要的作用。有研究[18-19]报道,VEGF、EGF、

bFGF及PDGF是与肉芽形成相关的生长因子,具
有合成分泌、增殖分化等多种生物学效应,与创面肉

芽新生存在相关性。另有研究[20-21]表明,其浓度升

高,能刺激血管新生,促进创面愈合。本研究显示,
伤后14d、28d,治疗组血清VEGF、EGF、bFGF及

PDGF水平高于对照组(P<0.05),说明治疗组促

愈合效果更好,究其原因可能是胰岛素外用能刺激

毛细血管再生,有利于肉芽组织和上皮细胞生长,从
而可以加速创面愈合,这与张冀北等[22]研究基本

一致。

Ben-Yehuda等[23]报道显示,创面随着局部组

织微循环改善逐渐开始修复,而治疗过程中PU值

高表达表明微循环改善,这一结论在本研究中也得

到进一步证实。本研究显示,伤后14d、28d,治疗

组创面 血 液 灌 注 流 量 PU 值 高 于 对 照 组(P<
0.05),表明治疗组创面修复愈合的条件更充分,这
与胰岛素外用可促性血管新生,改善局部缺血、缺氧

状态有关[24]。瘢痕重塑期也是创面愈合过程的重

要阶段,与患者预后密切相关,而治疗组胰岛素外用

通过多种机制作用减轻瘢痕增生情况,能改善患者

预后。另外,本研究显示,胰岛素外用治疗糖尿病烧

伤患者具有较高安全性。
综上所述,胰岛素外用治疗糖尿病烧伤患者可

抑制炎症反应,提高早期感染控制率,同时促进血管

形成,改善血液循环,有利于促进创面愈合,减少疤

痕形成,提高创面修复效果,且具有较高安全性。但
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烧伤创面愈合机制是多种因子共同作用的结果,而
本研究样本量较小,研究内容有限,后续有待大样

本、多中心作进一步分析研究。
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