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摘要：糖尿病患者的下肢并发症已成为全球日益重视的公共卫生问题，作为其中最为严重的并发

症，糖尿病足溃疡的发病率、截肢率及病死率显著，且治疗成本高昂．现阶段由于高糖环境的影响
该病病情较为复杂，发病机制尚未完全探明，缺乏精准治疗策略，还无法彻底攻克这一痼疾．糖尿
病足溃疡需要确定病因机制并评估合并症，以提供正确的治疗方法，这是降低下肢截肢风险的关

键．综述了糖尿病足溃疡的高威胁因素、发病机制及当前治疗策略的相关研究，为糖尿病患者慢
性难愈性皮肤损伤的预防及选择最佳的临床治疗方法提供参考．
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　　糖尿病（ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｉｔｕｓ，ＤＭ）是一种目前临床上常见的慢性代谢性疾病，并发症多，发病率增长趋势较
快．国际糖尿病联盟数据显示，２０２１年全球糖尿病（２０～７９岁）人群患病率估计为１０．５％ （５．３６６亿人），每
１０个成年人中就有１个糖尿病患者，且未来这个数字还会持续以较快的速度增长［１］．糖尿病足溃疡（ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｆｏｏｔｕｌｃｅｒ，ＤＦＵ）是一种顽固的多因素疾病，是糖尿病最为严重的并发症之一，是伴有糖尿病周围神经病变和
外周血管病变的足部感染、溃疡或组织破坏［２］．研究发现，糖尿病患者一生中 ＤＦＵ的发生概率约为１９～
３４％［３－４］．周围神经病变、外周血管疾病、外伤感染等是ＤＦＵ发病的主要诱因［５］．ＤＦＵ容易成为慢性伤口，通
常这些伤口难以愈合，会进一步导致截肢，甚至死亡［６－７］．并且ＤＦＵ伤口愈合后溃疡复发率高达４０％，截肢
后５年的病死率超过７０％［３］，治疗周期长，费用昂贵．ＤＦＵ患者不仅在身体上遭受了巨大痛苦，心理和社会
方面也面临巨大压力，且与没有足部溃疡的糖尿病患者相比，ＤＦＵ患者的死亡率过高［８］．因此，临床上了解
ＤＦＵ的诱因，明确ＤＦＵ的发病机制，有助于正确指导糖尿病患者采取早期干预措施，同时提升 ＤＦＵ的治疗
水平，减少超额死亡率．

１　诱发糖尿病足溃疡的高威胁因素

糖尿病足溃疡由多种相互作用的危险因素引起，其中最常见的主要确定因素包括糖尿病周围神经病变，

外周动脉疾病和感染［９］．
１１　神经病变

糖尿病周围神经病变（ｄｉａｂｅｔｉｃｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ，ＤＰＮ）是指由于长期高糖环境影响，导致机体代谢
紊乱，并引发微循环障碍，造成神经缺血、缺氧从而逐渐导致的远端肢体血流灌注障碍和神经功能受损．糖尿
病神经病变对周围的感觉、运动和自主神经都有不同程度地影响，是一种对称性、多发性的神经病［１０－１１］．感



觉性神经缺陷会导致保护性症状的丧失从而使患者难以察觉外伤，使破损的伤口成为细菌等微生物入侵机

体的门户而加大感染风险，在高糖微环境下继发形成难愈性溃疡，可作为诱发 ＤＦＵ的首要因素［１１］．而运动
神经病变会导致足底区域的解剖畸形和缺血性死亡，导致部分关节活动受限，跖趾、足跟等承重部位常由于

压力急剧升高而出现皮肤破损．运动和感觉神经病变会共同导致足负荷不等、步态不安全伴疼痛不敏感、畸
形关节和超负荷足底不断磨损，并随着时间的推移发展为角化过度，促进溃疡的发展［１０］．自主神经病变则会
减少腺体的汗液分泌，使皮肤干燥并增加感染和瘙痒的风险［１２］，导致无汗性和裂缝性皮肤以及真皮屏障破

裂，并降低皮肤作为微生物入侵屏障的有效性．此外，神经病变会导致神经元密度降低，使伤口愈合受损［１３］．
１２　外周动脉疾病

外周动脉疾病（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌａｒｔｅｒｉａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＰＡＤ）是指影响非心脏冠脉和非颅内动脉血管的各种血管疾
病，这些疾病导致上肢和／或下肢外周动脉完全或部分闭塞，导致组织缺血和血液供应不足［１４］．几乎一半的
ＤＦＵ患者患有ＰＡＤ，这增加了患者感染，溃疡难愈合和截肢的风险．ＣａｉＨ等［１５］研究发现，与没有下肢动脉疾

病的糖尿病患者相比，糖尿病下肢动脉疾病患者的血清 ＩＬ１β水平显著升高．高糖微环境导致糖尿病患者机
体葡萄糖代谢失常，从而出现其他异常代谢途径，晚期糖基化终末产物和高水平活性氧的产生和积累最终引

发动脉粥样硬化等血管病变，而血管病变会对患者机体的血液、氧气及营养物质供应造成影响，引起肢端缺

血、缺氧［９，１６］，导致伤口愈合延缓，病情持续发展最终出现溃疡加重，严重的甚至会引发坏疽、截肢．
１３　感染

ＤＦＵ感染会进一步减慢伤口愈合过程，大约５８％的ＤＦＵ患者会发生感染［１７］．当糖尿病患者足部伤口出
现时，由于感知下降伤口被长时间暴露在复杂的外界环境中，病原体相关因素（密度、毒力和相互作用等）以

及与宿主相关的免疫缺陷等容易导致感染的发生［９］．如果不及早发现并及时控制感染，它可能会从浅表组
织扩散到骨骼和关节等深层结构［１８］．然而ＤＦＵ患者由于ＤＰＮ等原因通常不易觉察到自身溃疡及其进展，多
是在伤口严重感染导致肢体坏死或产生致命威胁时才能觉察［１９］．同时，在糖尿病患者中报道了几种免疫缺
陷，这些异常大多与先天免疫有关，似乎在糖尿病患者对感染的易感性中起作用，尤其是耐药病原体［９］．丰
富的致病性和非致病性微生物生活于人类的皮肤上．在被感染的 ＤＦＵ创面中，通常可以发现３到５种不同
的微生物，其中革兰氏阳性需氧菌（金黄色葡萄球菌，表皮葡萄球菌）球菌是导致ＤＦＵ患者创面感染的最常
见致病菌，这些球菌中导致截肢率及死亡率最高的是耐甲氧西林金黄色葡萄球菌［５，９］．

除以上３个最重要的影响因素外，文献显示的ＤＦＵ高威胁因素还包括：长期２型糖尿病患者，长期肾脏
感染，老化，足底压力超负荷，不受控制的体重指数（ＢＭＩ），视力损伤，不受控制的高胆固醇血症和高血糖症，
外伤，尿酸沉积引起的关节运动障碍，老茧等［２０］．

２　糖尿病足溃疡发病机制

ＤＦＵ复杂的发病机制与外在环境因素和内在机体因素都有关，其中任何相关因素的调控对疾病的转归
都具有重要影响．
２１　多元醇代谢异常

多元醇具有细胞毒性和神经毒性［２１］，持续高糖环境使人体多元醇代谢通路活化．一方面神经细胞（雪旺
细胞／施万细胞）内的醛糖还原酶（ａｌｄｏｓｅｒｅｄｕｃｔａｓｅ，ＡＲ）被激活，其中间产物山梨醇和果糖等大量聚集，导致
神经组织细胞渗透性肿胀，损伤神经髓鞘及轴突［２２］；导致神经组织摄取肌醇障碍，使神经元膜上 Ｎａ＋－Ｋ＋

－ＡＴＰ酶的活性下降［２３］．最终破坏神经细胞内环境稳定和细胞内的代谢平衡［２４］．另一方面还原型辅酶Ⅱ
（ＮＡＤＰＨ）被大量消耗，使谷胱甘肽（ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ，ＧＳＨ）的转化受阻，含量大幅下降，导致氧化应激增加［２４］，介

导血管内皮细胞损伤，进而推动了ＤＦＵ的病程发展［２５］．同时，研究发现多元醇通路活化，还会导致雪旺细胞
中ＮＴ－３诱导分泌的神经生长因子（ＮＧＦ）合成减少，从而使神经微管合成减少，导致营养供给障碍，损伤神
经轴突再生，严重时还会促使细胞凋亡［２３，２６］．
２２　晚期糖基化终末产物的形成

长期高糖微环境的刺激会导致糖的羰基在非酶催化的反应条件下与患者体内蛋白质、脂类和核酸等物

质的游离氨基，经过一系列氧化、糖基化反应，生成活性强和危害性大的晚期糖基化终末产物（ａｄｖａｎｃｅｄｇｌｙ
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ｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＡＧＥ）（甲基赖氨酸、羧乙基赖氨酸、戊糖、羧甲基精氨酸等）［５，２７］．ＡＧＥ在对胰岛β细胞产
生直接损伤的同时与其特异性晚期糖基化终末产物受体（ｒｅｃｅｐｔｏｒｆｏｒａｄｖａｎｃｅｄｇｌｙｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔ，ＲＡＧＥ）、
核ＲＡＧＥ）结合产生一系列包括ＭＡＰＫ、ＳＡＰＫ／ＪＮＫ、ＪＡＫ／ＳＴＡＴ、ＡＫＴ、ＴＧＦ－β－Ｓｍａｄ和ｃａｓｐａｓｅ－３／７等一类
促凝血、促氧化应激、促炎症、促凋亡反应，从而影响糖尿病患者创面愈合的进程［２８］．此外，ＡＧＥ能直接与机
体内大分子物质（蛋白质、脂质、核酸等）发生交联、聚集，影响其结构和功能，影响机体正常代谢［２９］．作为机
体高糖微环境代谢重建的直接产物，ＡＧＥ的生成和积累可能导致糖尿病患者ＤＦＵ的发生．
２３　氧化应激

伤口愈合各阶段的关键调节剂———活性氧（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）［１２］．低水平的ＲＯＳ能起到对抗
外部病菌侵害促进伤口愈合的作用［３０］．而由高血糖引起的过量 ＲＯＳ产生，氧化还原失衡，是导致糖尿病伤
口无法愈合的主要原因之一［３１］．临床研究发现，未愈合的糖尿病伤口被高度氧化的环境浸润，氧化应激增加
似乎对周围神经的血液供应、结构和代谢不利［１２，３２］，导致周围神经（雪旺细胞、髓鞘轴突和位于背根神经节

的感觉神经元等）系统恶化，引起ＤＰＮ［３３］．过量的ＲＯＳ会促进炎症因子的表达、氧化损伤以及细胞外基质的
破坏，使血管内皮功能发生紊乱，从而参与 ＤＦＵ的发生［３４］．ＲＯＳ生成过多，抑制了三磷酸甘油醛脱氢酶
（ｇｌｙｃｅｒａｌｄｅｈｙｄｅ３－ｐｈｏｓｐｈａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＧＡＰＤＨ）的活性，激活了与糖尿病微血管疾病及并发症发生、发
展有关的信号传导途径（多元醇途径、己糖胺途径、ＰＫＣ途径和ＡＧＥ形成等）［３５］，同时这些途径的激活又导
致了氧化应激的增加［１２］．
２４　ｍｉＲＮＡ的表达模式异常

创面愈合与ｍｉＲＮＡ的调控作用关系紧密，ｍｉＲＮＡ的缺陷将造成间充质干细胞、角质形成细胞、免疫细
胞以及血管生成相关细胞的募集和生理功能显著受损，造成皮肤组织的再生功能损伤［３６］．高血糖患者体内
ｍｉＲ－１５５，ｍｉＲ－１９１，ｍｉＲ－２００，ｍｉＲ－１５ｂ，ｍｉＲ－２００ｂ和 ｍｉＲ－２０５－５ｐ的水平升高，而 ｍｉＲ－１３２和 ｍｉＲ
ＮＡ－１４６ａ的水平降低．ｍｉＲ－１５５、ｍｉＲ－１９１和 ｍｉＲ－２００ｂ的过度活化导致髓过氧化物酶（ＭＰＯ）阳性细胞
和Ｃ反应蛋白水平升高，从而导致血管生成标志物胶原蛋白１，转化生长因子（ＧＦ）β－１和 α－平滑肌肌动
蛋白受损；ｍｉＲ－２００、ｍｉＲ－１５ｂ和ｍｉＲ－２０５－５ｐ的过度激活会损伤血管内皮 ＧＦ通路；肿瘤坏死因子受体
相关因子６（ＴＲＡＦ６），白细胞介素 －１受体相关激酶１（ＩＲＡＫ１）和 ｔｏｌｌ样受体在 ｍｉＲ－１３２和 ｍｉＲＮＡ－１４６ａ
水平降低的情况下被激活［３７］．这些途径的过度激活导致炎症标志物水平升高，从而延长炎症期并延迟伤口
愈合过程［３７－３８］．
２５　ＭＭＰ／ＴＩＭＰ失衡

在创面正常愈合过程中，基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ，ＭＭＰ）和金属蛋白酶组织抑制剂
（ｔｉｓｓｕｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓｏｆｍｅｔａｌｌｏｐｒｏ－ｔｅｉｎａｓｅｓ，ＴＩＭＰ）之间的平衡至关重要．在ＤＦＵ中，高糖微环境和伤口产生引起
机体氧化应激性损伤及炎症因子过度释放，ＭＭＰ（ＭＭＰ－２、ＭＭＰ－８、ＭＭＰ－９、ＭＭＰ－１４）的浓度增加，ＴＩＭＰ
（ＴＩＭＰ－１、ＴＩＭＰ－２）浓度降低，造成ＭＭＰ／ＴＩＭＰ比值失衡［７，３９－４０］．研究表明，高水平的ＭＭＰ－１，２，９会延迟
ＤＦＵ的愈合，而ＭＭＰ－８在组织中的高表达可以改善伤口愈合［７］．ＭＭＰ／ＴＩＭＰ比值增加会导致细胞外基质
稳态紊乱，影响真皮成纤维细胞正常生物功能，还会抑制角质形成细胞向伤口部位的迁移并损害胶原蛋白的

合成，延迟伤口愈合过程［３９，７］．
２６　免疫系统失衡

长期血糖过高，可导致患者机体免疫紊乱，免疫功能低下．１型糖尿病是一种自身免疫性疾病，且在２型
糖尿病的进程中多种免疫功能都有异常表现［４１］．研究发现，ＤＦＵ免疫表达水平与长期高糖的足部内环境病
变的形成有密切关系，糖尿病患者机体或足部免疫功能降低可能是糖尿病足部易发难愈性溃疡的重要因素

之一［４２］．巨噬细胞进入创面的数量在ＤＦＵ伤口愈合过程中减少［４３］，患者体内白细胞和其他免疫相关细胞的

吞噬功能降低，使炎症因子（ＩＬ－１β、ＩＮＯＳ等）在 ＤＦＵ创面的分泌增多、持续时间延长以补偿白细胞活性的
下降，导致血管内皮细胞及成纤维细胞功能下降，最终伤口肉芽组织的形成受阻［４４－４６］，使伤口愈合延缓．同
时，由于足部免疫水平下降ＤＦＵ创面的易感染性增加．
２７　其他

干细胞数量及分布在皮肤伤口出现时发生变化，参与伤口愈合过程．田晓红等［４７］通过研究糖尿病大鼠
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伤口愈合不同时期体内干细胞的动态变化和伤口的愈合率，认为干细胞数量减少、活性下降可能是糖尿病伤

口难愈性的关键机制之一．血管生成抑制素结合蛋白（ａｎｇｉｏｍｏｔｉｎ，Ａｍｏｔ）对血管生成和创面愈合有正向调节
作用，能调控血管内皮细胞的迁移，促进管状结构的形成．褚月颉等［４８］研究发现糖尿病小鼠后肢缺血性溃疡

创面组ＡｍｏｔｍＲＮＡ的表达量明显少于正常组，ＤＦＵ创面严重影响了Ａｍｏｔ的表达［４９］．瘦素 （Ｌｅｐｔｉｎ）是一种
能调节能量平衡的脂肪因子，同时也是一种能促进伤口愈合的促生长因子［４９－５０］．刘桠等［５０］研究发现，糖尿

病创面患者通常患有高Ｌｅｐｔｉｎ血症，在糖尿病溃疡边缘皮肤组织中Ｌｅｐｔｉｎ及其受体 ｍＲＮＡ的表达降低，且
敏感性下降，阻碍了创面愈合的信号传导，阻碍了创面的正常愈合［４９］．在创面愈合过程中神经肽 Ｐ物质
（ｓｕｂｓｔａｎｃｅＰ，ＳＰ）激活成纤维细胞生长因子表达，参与调控表皮干细胞的增殖、迁移和分化，促进创面愈
合［５１］．由于糖尿病患者局部皮肤中的含糖量高于正常皮肤，然而ＳＰ合成减少，代谢加快，最终导致溃疡难以
愈合［５２］．

ＤＦＵ致病机制十分复杂，在高糖微环境的影响下机体代谢异常，内外因素都会影响溃疡的发生、发展见
图１．以上所述的ＤＦＵ发病机制还有待进行更深入的探索和研究．
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ＡＲ：醛糖还原酶；ＧＡＰＤＨ：三磷酸甘油醛脱氢酶；ＡＧＥ：晚期糖基化终末产物；ＲＡＧＥ：晚期糖基化终末产物受体；

ＭＭＰ：基质金属蛋白酶；ＴＩＭＰ：金属蛋白酶组织抑制剂；ＤＰＮ：糖尿病周围神经病变；ＰＡＤ：外周动脉疾病；

ＤＦＵ：糖尿病足溃疡；Ａｍｏｔ：血管生成抑制素结合蛋白；ＳＰ：神经肽Ｐ物质

图１　ＤＦＵ发病机制

３　糖尿病足溃疡的治疗

３１　糖尿病周围神经病变的治疗
ＤＰＮ是增加患者ＤＦＵ产生的一个紧要因素，下肢感觉的丧失，使患者难以察觉足部受到的创伤，加大伤

口感染概率．高血糖是ＤＰＮ一个易管理的危险因素，严格控制患者血糖是ＤＰＮ管理的主要策略和特征［５３］．
于糖尿病患者而言，胰腺移植是现阶段恢复胰岛素分泌，有效恢复正常血糖的唯一已知的疗法．一些研究表
明，ＤＰＮ患者接受胰腺移植治疗后，运动和感觉神经病变短期内有所改善，但长期研究发现其改善效果并不
突出［５３－５４］．

药物治疗常用药物有抗氧化应激药物α－硫辛酸，改善神经微循环药物前列腺素Ｅ１、山莨菪碱、己酮可
可碱等，神经营养素药物维生素Ｂ１、Ｂ１２、甲钴胺、神经节苷脂、神经生长因子等［５５］．这三类药物在临床常联
合运用以增强效果，且主要用于治疗痛性神经病变，拮抗氧化应激、改善神经微循环及神经营养治疗，但是临

床不良反应较大［５６］．高压氧疗法作为一种新型的治疗方法在改善周围神经因血液供应异常引起的缺氧症状
的同时有助于改善机体组织微循环及细胞代谢，促进胰岛功能提高，降低伤口感染概率［５７－５８］．研究发现，在
采取药物治疗的同时，配合高压氧辅助治疗，可以达到更好的治疗效果．

中医治疗ＤＰＮ的方法有浸洗法、中药内服法、针灸和按摩等［５９］．浸洗法主要用于无皮肤溃疡、水肿的患
者；内服中药有黄芪、当归、白芍、桂枝、鸡血藤、丹参等，然而大部分方药的药理尚不清楚，且中医讲究辨证论
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治，方药难以统一；针灸治疗和按摩可缓解肢体疼痛和患者麻木的症状［５６，５９］．
目前，基于使用源自脂肪组织的间充质干细胞的治疗被认为是针对 ＤＰＮ的潜在治疗方法．这些疗法可

促进促血管生成、神经保护和抗炎因子的产生，对疾病的临床表现有积极影响［６０］．另一方面，使用低剂量 ＩＬ
－６的生物疗法已被证明可以促进血流量的改善，减少慢性炎症，并使周围神经纤维再生．因此，ＩＬ－６可能
被证明是保护和／或恢复周围神经功能的有效治疗方法［６１］．
３２　外周动脉疾病的治疗

ＰＡＤ是一种动脉粥样硬化性血管狭窄或堵塞导致的外周动脉血流受阻的常见疾病，大约一半的ＤＦＵ患
者同时存在 ＰＡＤ［６２］，ＰＡＤ的存在与足部溃疡愈合缓慢（或加重），下肢截肢，及随后的心脑血管事件和过高
的病死率关系密切［６３］．糖尿病患者由于小血管（毛细血管）和大血管（动脉和静脉）血流量减少或血管生成
减少而出现缺血，可通过供应伤口解剖区域的足动脉血运重建来治疗，以尝试恢复最低皮肤灌注压力≥
４０ｍｍＨｇ、ＴｃＰＯ２≥２５ｍｍＨｇ或脚趾压力≥３０ｍｍＨｇ能增加 ＤＦＵ愈合的可能性［９，６４］．然而，ＤＦＵ外周血管病
变患者的下肢血运重建是一个特别高风险的手术，于患者来说成功的风险获益比不利．

所有糖尿病及ＤＦＵ的患者都应积极接受心血管风险管理，包括戒烟、控制血糖、治疗高血压和开具他汀
类药物以及低剂量阿司匹林或氯吡格雷［６４］．糖尿病 ＰＡＤ中医将其归于“血痹”、“脉痹”、“脱疽”等范畴．活
血化瘀中药如水蛭、丹参、川芎等，主要起到扩张血管、增加机体血流量、加快血流速度、改善血流动力学、改

善血管内皮细胞功能、抑制组织异常增生及炎症反应等作用，对糖尿病ＰＡＤ患者起到改善血液循环、减轻症
状的作用［６５］．
３３　感染与清创治疗

ＤＦＵ患者截肢的主要原因是感染，然而患者发生感染的概率较高，超过５０％的患者就诊时已出现伤口
感染．ＤＦＵ感染患者需首先接受经验性抗生素治疗，随后根据细菌培养中获得的结果和经验性处理的反应
修改治疗方案［９，６６］．轻度感染的患者至少需口服抗生素治疗１～２周，重度感染治疗２～４周，当并发骨髓炎
时，患者截肢的风险增加［９，６７］．经验性抗生素治疗推荐：头孢氨苄、双氯西林、克林霉素或阿莫西林／克拉维
酸，用于轻症病例；万古霉素＋舒巴坦／氨苄西林、莫西沙星、头孢西丁或头孢替坦，用于中症病例；万古霉素
＋他唑巴坦／哌拉西林、西司他丁／亚胺培南、美罗培南或多尼培南，用于重症病例［６８］．最令 ＤＦＵ感染患者担
忧的问题是革兰氏阴性菌，这些微生物产生β－内酰胺酶或碳青霉烯类，能引起对甲环素的耐药，且对万古
霉素有中等耐药性［６９］．

当感染或骨髓炎出现时，细菌等病原体可沿肌腱进行扩散，因此及时清除创面的坏死和感染组织是控制

病情进展帮助皮肤创面重塑的重要手段．清创治疗可减少创面细菌数量、刺激局部生长因子的表达，在促进
伤口愈合的同时还可以降低创面局部压力［７０］．清创术的种类很多，有物理清创术（机械清创、锐器／手术清
创、超声清创、水刀清创等）、自溶清创术、酶清创术（菠萝蛋白酶、木瓜蛋白酶、胰蛋白酶）或生物清创术（蛆

虫清创疗法）［７１－７２］．总之，ＤＦＵ患者情况符合清创指征时，积极进行彻底的个体化清创治疗是一个较好的
选择．
３４　外用敷料

在清创术后，创面建议使用敷料覆盖，既能给伤口提供长期有效的湿润温暖环境、调节渗液、自溶性清

创、促生长和透氧等，又能一定程度上隔绝外部病菌，降低创面感染概率［７３－７４］．基础类敷料有干纱布、油纱、
水胶体、水凝胶、薄膜、海绵泡沫和海藻酸盐，其中水凝胶和薄膜类敷料对促进创面愈合具有关键作用；抗菌

类敷料有银离子敷料、含碘敷料、医用级蜂蜜敷料、抗菌素敷料、溶菌酶敷料，其中银离子敷料在抗菌的基础

上可以改善伤口愈合环境，滋润和软化坏死组织，清洁伤口，提高感染消退率和ＤＦＵ愈合率［７５－７６］；新型复合

敷料有组织工程生物敷料、生长因子敷料、羊膜敷料、透明质酸敷料、胶原蛋白敷料、甲壳素敷料、纤维素敷

料、丝素蛋白敷料、葡萄糖敷料等多种形式的复合敷料，本类敷料对ＤＦＵ疗效显著，但其价格高昂；中医膏药
敷料是以中医膏药为基底与基础敷料结合而制作的敷料，多为院内制剂，在各地中医院内使用，适合用于外

科疮疡起始、成脓、熟溃等各阶段，多项研究均表明使用中医膏药能改善ＤＦＵ伤口感染、愈合的情况［７７］．
３５　卸载创面压力

Ｄｅｌｂｒｉｄｇｅ等［７８］认为剪切应力是一个主要的致病因素，并指出导致皮肤深处组织分解的主要原因是剪切
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应力而不是垂直负荷．研究发现ＤＦＵ患者的足底剪切应力及足底压力分布异常，ＤＰＮ患者足底剪切力比对
照组高［７８－７９］，因此可通过缓解足底剪切应力和压力加速糖尿病创面愈合．目前应用最普遍的减压装置包括
全接触石膏支具（治疗神经性ＤＦＵ）、可拆卸石膏支具（不适用于治疗ＰＡＤ和感染性ＤＦＵ）、矫形设备（髌骨
－肌腱负重矫形器）及定制的鞋和鞋垫等［７３，８０］．如果没有其他生物力学卸载可用，合适的治疗鞋搭配毡状泡
沫鞋垫是一个较好的选择，且仅当高危患者保守治疗失败时，才使用手术减负荷［８１］．
３６　辅助治疗

氧气的作用在伤口愈合阶段中举足轻重，它参与了胶原蛋白合成、细胞增殖、再上皮化和微生物防御等

过程［８２］．目前常用的氧疗方法有高压氧疗和局部氧疗．高压氧辅助治疗 ＤＦＵ疗效明确且已应用多年，研究
显示高压氧疗可有效治疗Ｗａｇｎｅｒ３级和４级溃疡患者［８３］，长期使用可减少中性粒细胞的募集和粘附，增加

氧分散到受损组织，减少炎症，并加速ＤＦＵ患者的愈合［８４－８５］．局部氧疗通过氧疗仪器或氧敷料直接向溃疡
创面供氧，使创面组织的氧携带量增加，ＤＦＵ愈合时间缩短［８６］．

负压疗法（ｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｅｓｓｕｒｅｗｏｕｎｄｔｈｅｒａｐｙ，ＮＰＷＴ）可用于浅表伤口的治疗和深部伤口的引流，并能清除
伤口的坏死组织和渗出物，刺激血管和肉芽组织生成，减少细菌感染，从而缩短 ＤＦＵ的愈合时间，改善其创
面愈合质量［８７－８８］．ＮＰＷＴ改善糖尿病患者术后足部伤口、溃疡的愈合较伤口敷料有明显优势，并且缩短了愈
合时间［８９］．
３７　其他

除上述方法外，干细胞疗法治疗ＤＦＵ一直是个热门话题，且干细胞移植治疗 ＤＦＵ在临床应用广泛．大
量研究表明，骨髓［９０］、脂肪［９１］、脐带［９２］和平滑肌［９３－９４］来源的干细胞或／与间充质干细胞移植是治疗ＤＦＵ非
常有前途的选择．间充质干细胞的应用是安全有效的，没有临床上可见的不良反应，因此可能有助于预防无
并发症的ＤＦＵ的大截肢［９５］，但是在最适用的细胞类型选择、给药途径和剂量方面仍有一些挑战，且干细胞

治疗的长期效果还未确定．
正常的伤口愈合级联反应是由生长因子、细胞因子、不同的ＭＭＰ、炎症细胞、成纤维细胞、角质形成细胞

和内皮细胞等进行很好地协调和同步［９６］．生长因子是生物活性多肽，参与愈合过程的所有阶段［９７］，多种生

长因子及其综合应用在促进ＤＦＵ愈合过程中显示出潜力［９８－９９］．生长因子还具有较好的安全性，但缺乏不同
生长因子临床的优势比较，且多数生长因子的精确作用机制尚未明确［１００］．

臭氧治疗的精密机制还未探明，但可能与内源性生长因子的调节、抗氧化能力、血液流变调节、病原体灭

活有关，臭氧疗法（单药治疗或联合对照治疗）能明显加速ＤＦＵ伤口面积的改善，降低截肢率［１０１］．体外冲击
波疗法（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌｓｈｏｃｋｗａｖｅｔｈｅｒａｐｙ，ＥＳＷＴ）被认为可以通过 ＶＥＧＦ和内皮一氧化氮合酶促进血管生成
来刺激伤口愈合，还被认为能传播免疫应答和成纤维细胞增殖［１０２］．ＤＦＵ患者在接受ＥＳＷＴ治疗后溃疡愈合
时间可能更短［１０３］．电刺激（ｅｌｅｃｔｒｉｃａｌｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ，ＥＳ）已被建议作为ＤＦＵ辅助治疗，以改善慢性溃疡的愈合速
率［１０４］．体外研究发现，ＥＳ治疗能改善多种与伤口愈合有关的细胞迁移和生长因子释放．且 ＥＳ似乎还具有
抑菌作用［１０５］．

４　结语与展望

下肢截肢患者曾患有ＤＦＵ的概率为８５％［９］，而在糖尿病人群中，足部溃疡的发病率很高．ＤＦＵ是全球
急速扩增的糖尿病患者群体愈发关注的问题．ＤＦＵ给患者的身体、心理、经济和社会生活等各方面都带来了
巨大影响．预防和治疗ＤＦＵ需要多学科多方面综合防控，需要个体化综合防治，糖尿病患者及早及时了解诱
发ＤＦＵ的危险因素、致病机制和治疗方法有助于患者自我管理并采取最符合自身的防治措施，从而最大程
度控制ＤＦＵ的转归．ＤＦＵ的各种治疗手段各有优劣，但由于高糖环境影响其发病机制复杂多变，根据患者自
身情况采取个体化综合治疗是现阶段控制病情发展，提高治愈率，减少患者截肢及死亡率的最佳选择．同时
ＤＦＵ发病机制的精确化亟待更深入的探索挖掘，从而研发新兴治疗方法，彻底攻克这一顽疾．
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［６２］ＰＲＯＭＰＥＲＳＬ，ＨＵＩＪＢＥＲＴＳＭ，ＡＰＥＬＱＶＩＳＴＪ，ｅｔａｌ．Ｈｉｇｈｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｉｓｃｈａｅｍｉａ，ｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄｓｅｒｉｏｕｓｃｏｍｏｒｂｉｄｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｄｉｓｅａｓｅｉｎＥｕｒｏｐｅ．ＢａｓｅｌｉｎｅｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍｔｈｅＥｕｒｏｄｉａｌｅｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ，２００７，５０（１）：１８－２５．

［６３］ＥＬＧＺＹＲＩＴ，ＬＡＲＳＳＯＮＪ，ＴＨ?ＲＮＥＪ，ｅｔａｌ．Ｏｕｔｃｏｍｅｏｆｉｓｃｈｅｍｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓｗｈｏｈａｄｎｏｉｎｖａｓｉｖｅｖａｓｃｕｌａｒｉｎ
ｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ［Ｊ］．ＥｕｒＪＶａｓｃＥｎｄｏｖａｓｃＳｕｒｇ，２０１３，４６（１）：１１０－１１７．

［６４］ＨＩＮＣＨＬＩＦＦＥＲＪ，ＢＲＯＷＮＲＩＧＧＪＲ，ＡＰＥＬＱＶＩＳＴＪ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｗｏｒｋｉｎｇｇｒｏｕｐｏｎｔｈｅｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ．ＩＷＧＤＦｇｕｉｄａｎｃｅｏｎ
ｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｐｒｏｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｐｅｒｉｐｈｅｒａｌａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓｉｎｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＭｅｔａｂ
ＲｅｓＲｅｖ，２０１６，３２（Ｓｕｐｐｌ１）：３７－４４．

［６５］贺爽，朱彦．活血化瘀中药治疗糖尿病外周动脉疾病的研究进展和临床应用前景［Ｊ］．天津中医药，２０１７，３４（３）：１４５－１４９．
［６６］ＮＩＫＯＬＯＵＤＩＭ，ＥＬＥＦＴＨＥＲＩＡＤＯＵＩ，ＴＥＮＴＯＬＯＵＲＩＳＡ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ：ｕｐｄａｔｅｏｎｍａｎａｇｅｍｅｎｔ［Ｊ］．ＣｕｒｒＩｎｆｅｃｔ

ＤｉｓＲｅｐ，２０１８，２０（１０）：４０．
［６７］ＧＲＥＮＮＡＮＤ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓ［Ｊ］．ＪＡＭＡ，２０１９，３２１（１）：１１４．
［６８］ＢＥＲＧＭＡＮＳ，ＳＨＡＨＰＪ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ．ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｐｒｉｍａｒｙｃａｒｅ［Ｍ］．ＦｏｒｔＫｎｏｘ，ＫＹ，ＵＳＡ：ＡｒｍｙＣｅｎｔｅｒｆｏｒＳｕｂｓｔａｎｃｅ

ＡｂｕｓｅＰｒｏｇｒａｍｓ，２０１６：２６．
［６９］ＭＥＬＥＴＩＳＧ．Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ：ｏｖｅｒｖｉｅｗｏｆｔｈｅｐｒｏｂｌｅｍａｎｄｆｕｔｕｒｅｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ［Ｊ］．ＴｈｅｒＡｄｖＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１６，３（１）：１５－

２１．
［７０］郭光华，朱峰，闵定宏，等．糖尿病足合并难愈性创面外科治疗全国专家共识（２０２０版）［Ｊ］．中华损伤与修复杂志（电子

版），２０２０，１５（４）：２５６－２６３．
［７１］ＨＩＮＧＯＲＡＮＩＡ，ＬＡＭＵＲＡＧＬＩＡＧＭ，ＨＥＮＫＥＰ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ：ａｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｂｙｔｈｅｓｏｃｉ

ｅｔｙｆｏｒｖａｓｃｕｌａｒｓｕｒｇｅｒｙｉｎｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｏｎｗｉｔｈｔｈｅＡｍｅｒｉｃａｎｐｏｄｉａｔｒｉｃｍｅｄｉｃａｌａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎａｎｄｔｈｅｓｏｃｉｅｔｙｆｏｒｖａｓｃｕｌａｒｍｅｄｉｃｉｎｅ
［Ｊ］．ＪＶａｓｃＳｕｒｇ，２０１６，６３（Ｓｕｐｐｌ２）：３－２１．

［７２］ＭＯＨＤＺＵＢＩＲＭＺ，ＨＯＬＬＯＷＡＹＳ，ＭＯＨＤＮＯＯＲＮ．Ｍａｇｇｏｔｔｈｅｒａｐｙｉｎｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＩｎｔＪＥｎｖｉｒｏｎ
ＲｅｓＰｕｂｌｉｃＨｅａｌｔｈ，２０２０，１７（１７）：６１０３．

［７３］董家乐，牛烁，韩威，等．糖尿病糖尿病足溃疡治疗研究进展［Ｊ］．医学综述，２０２２，２８（６）：１１９８－１２０４．
［７４］ＢＲＯＵＳＳＡＲＤＫＣ，ＰＯＷＥＲＳＪＧ．Ｗｏｕｎｄｄｒｅｓｓｉｎｇｓ：ｓｅｌｅｃｔｉｎｇｔｈｅｍｏｓｔａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅｔｙｐｅ［Ｊ］．ＡｍＪＣｌｉｎＤｅｒｍａｔｏｌ，２０１３，１４（６）：

４４９－４５９．
［７５］ＬＵＯＹ，ＬＩＬ，ＺＨＡＯＰ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆｓｉｌｖｅｒｄｒｅｓｓｉｎｇｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅ

ｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＷｏｕｎｄＣａｒｅ，２０２２，３１（１１）：９７９－９８６．
［７６］ＨＵＡＮＧＣ，ＷＡＮＧＲ，ＹＡＮＺ．Ｓｉｌｖｅｒｄｒｅｓｓｉｎｇｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ：ａｐｒｏｔｏｃｏｌｆｏｒｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａ－ａｎａｌｙ

ｓｉｓ［Ｊ］．Ｍｅｄｉｃｉｎｅ（Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ），２０２１，１００（７）：ｅ２４８７６．
［７７］曾梓咏，郭伟光，张海丽．不同种类敷料在糖尿病足溃疡伤口治疗中的应用［Ｊ］．医学研究杂志，２０２１，５０（５）：１５７－１６０

＋１４６．
［７８］ＤＥＬＢＲＩＤＧＥＬ，ＣＴＥＲＣＴＥＫＯＧ，ＦＯＷＬＥＲＣ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅａｅｔｉｏｌｏｇｙｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃｕｌｃｅｒａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｆｏｏｔ［Ｊ］．ＢｒＪＳｕｒｇ，

１９８５，７２（１）：１－６．
［７９］ＹＡＶＵＺＭ．Ａｍｅｒｉｃａｎｓｏｃｉｅｔｙｏｆｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓｃｌｉｎｉｃａｌｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓａｗａｒｄ２０１２：ｐｌａｎｔａｒｓｈｅａｒｓｔｒｅｓｓｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｎｄｗｉｔｈｏｕｔｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．ＣｌｉｎＢｉｏｍｅｃｈ（Ｂｒｉｓｔｏｌ，Ａｖｏｎ），２０１４，２９（２）：２２３－２２９．
［８０］米雪，刘庆阳．糖尿病足溃疡中西医治疗进展［Ｊ］．实用中医内科杂志，２０２３，３７（７）：２５－３８．
［８１］ＢＵＳＳＡ，ＡＲＭＳＴＲＯＮＧＤＧ，ＶＡＮＤＥＵＲＳＥＮＲＷ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｗｏｒｋｉｎｇｇｒｏｕｐｏｎｔｈｅｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ．ＩＷＧＤＦｇｕｉｄａｎｃｅｏｎ

ｆｏｏｔｗｅａｒａｎｄｏｆｆｌｏａｄｉｎｇｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｔｏｐｒｅｖｅｎｔａｎｄｈｅａｌｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＭｅｔａｂＲｅｓＲｅｖ，２０１６，
３２（Ｓｕｐｐｌ１）：２５－３６．

［８２］ｄｅＳＭＥＴＧＨＪ，ＫＲＯＥＳＥＬＦ，ＭＥＮＯＮＡＧ，ｅｔａｌ．Ｏｘｙｇｅｎｔｈｅｒａｐｉｅｓａｎｄｔｈｅｉｒｅｆｆｅｃｔｓｏｎｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＷｏｕｎｄＲｅｐａｉｒＲｅ

３３３第３期　　　　　　　　　郭　瑞，彭会珍，浦仕彪，等：糖尿病足溃疡难愈性创面的相关研究进展



ｇｅｎ，２０１７，２５（４）：５９１－６０８．

［８３］ＥＲＤＯＧＡＮＡ，ＤＺＧＮＡＰ，ＥＲＤＯＧＡＮＫ，ｅｔａｌ．ＥｆｆｉｃａｃｙｏｆｈｙｐｅｒｂａｒｉｃｏｘｙｇｅｎｔｈｅｒａｐｙｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓｂａｓｅｄｏｎＷａｇｎｅｒ
ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＦｏｏｔＡｎｋｌｅＳｕｒｇ，２０１８，５７（６）：１１１５－１１１９．

［８４］ＢＡＩＵＬＡＭ，ＧＲＥＣＯＲ，ＦＥＲＲＡＺＺＡＮＯＬ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｇｒｉｎ－ｍｅｄｉａｔｅｄａｄｈｅｓｉｖｅｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓｏｆｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓａｒｅｒｅｄｕｃｅｄｂｙｈｙｐｅｒｂａｒｉｃ
ｏｘｙｇｅｎｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｎｏｎ－ｈｅａｌｉｎｇｗｏｕｎｄ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０２０，１５（８）：ｅ０２３７７４６．

［８５］ＣＨＥＮＣＹ，ＷＵＲＷ，ＨＳＵＭＣ，ｅｔａｌ．Ａｄｊｕｎｃｔｉｖｅｈｙｐｅｒｂａｒｉｃｏｘｙｇｅｎｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｈｅａｌｉｎｇｏｆｃｈｒｏｎｉｃｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓ：ａｒａｎ
ｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＷｏｕｎｄＯｓｔｏｍｙＣｏｎｔｉｎｅｎｃｅＮｕｒｓ，２０１７，４４（６）：５３６－５４５．

［８６］ＨＡＹＥＳＰＤ，ＡＬＺＵＨＩＲＮ，ＣＵＲＲＡＮＧ，ｅｔａｌ．Ｔｏｐｉｃａｌｏｘｙｇｅｎｔｈｅｒａｐｙｐｒｏｍｏｔｅｓｔｈｅｈｅａｌｉｎｇｏｆｃｈｒｏｎｉｃｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓ：ａｐｉｌｏｔ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪＷｏｕｎｄＣａｒｅ．２０１７，２６（１１）：６５２－６６０．

［８７］ＣＨＥＮＬ，ＺＨＡＮＧＳ，ＤＡＪ，ｅｔａｌ．Ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙｏｆｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｅｓｓｕｒｅｗｏｕｎｄｔｈｅｒａ
ｐｙｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒ［Ｊ］．ＡｎｎＰａｌｌｉａｔＭｅｄ，２０２１，１０（１０）：１０８３０－１０８３９．

［８８］ＳＩＮＧＨＤ，ＣＨＯＰＲＡＫ，ＳＡＢＩＮＯＪ，ｅｔａｌ．Ｐｒａｃｔｉｃａｌｔｈｉｎｇｓｙｏｕｓｈｏｕｌｄｋｎｏｗａｂｏｕｔｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇａｎｄｖａｃｕｕｍ－ａｓｓｉｓｔｅｄｃｌｏｓｕｒｅ
ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ［Ｊ］．ＰｌａｓｔＲｅｃｏｎｓｔｒＳｕｒｇ，２０２０，１４５（４）：８３９－８５４．

［８９］ＬＩＵＺ，ＤＵＭＶＩＬＬＥＪＣ，ＨＩＮＣＨＬＩＦＦＥＲＪ，ｅｔａｌ．Ｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｅｓｓｕｒｅｗｏｕｎｄｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｔｒｅａｔｉｎｇｆｏｏｔｗｏｕｎｄｓｉｎｐｅｏｐｌｅｗｉｔｈｄｉａｂｅ
ｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ［Ｊ］．ＣｏｃｈｒａｎｅＤａｔａｂａｓｅＳｙｓｔＲｅｖ，２０１８，１０（１０）：ＣＤ０１０３１８．

［９０］ＤＡＭＡＧ，ＤＵＪ，ＺＨＵＸ，ｅｔａｌ．Ｂｏｎｅｍａｒｒｏｗ－ｄｅｒｉｖｅｄｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓ：ａｐｒｏｍｉｓｉｎｇｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｏｐｔｉｏｎｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ
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