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载抗生素骨水泥对中重度糖尿病足感染创面的临床疗效 
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摘要 探讨载抗生素骨水泥治疗中重度糖尿病足感染（ diabetic foot 

infection，DFI）患者的临床疗效和相关机制。方法：采用前瞻性随机对照

临床试验，选取 2020 年 9 月至 2022 年 10 月就诊于郑州大学人民医院内分泌

科的 167例中重度 DFI患者作为研究对象。研究组 104名患者给予载抗生素骨

水泥治疗，对照组 63 名患者给予传统负压封闭引流治疗；研究组于术后第 4

周取创面诱导膜组织，行苏木素-伊红（HE）染色、免疫组织化学染色和蛋白

质印迹（Western blot，WB）。收集患者的一般资料、创面病原菌培养结果、

临床疗效指标、诱导膜的 HE染色结果、免疫组化结果以及 WB结果。比较两组

患者的病原菌分布、不同感染程度组患者的病原菌分布以及治疗 3个月后的创

面愈合总有效率、愈合时间、总住院时间、总治疗费用、总清创次数、疼痛

数字评价量表（NRS）评分、抑郁评定量表（PHQ-9）评分及焦虑筛查量表

（GAD-7）评分；根据创面愈合程度的不同，将研究组患者分为治愈组和显效

组，比较两组患者诱导膜中的 MVD、血管内皮生长因子（VEGF）、表皮生长因

子（EGF）、成纤维细胞生长因子-2（FGF-2）、转化生长因子-β1（TGF-β1）

及Ⅰ型胶原蛋白的表达。结果：167 名中重度 DFI 患者共培养出 132 株致病菌，

包括 72 株革兰氏阴性菌、56 株革兰氏阳性菌和 4 株真菌。研究组 104 名患者

共培养出 78 株病原菌，对照组 63 名患者共培养出 54 株病原菌，两组培养出

的病原菌主要是革兰氏阴性菌，不同感染程度的患者培养出的病原菌主要是

革兰氏阴性菌。与对照组相比，研究组治疗的总有效率更高，治愈时间、总

住院时间、总清创次数、总住院费用、NRS、PHQ-9 和 GAD-7 评分更低，差异

有统计学意义（P<0.05）。两组的溃疡复发率无明显差异（P>0.05）。研究

组共收集了 34例患者的诱导膜标本，其中 21例（61.76%）患者创面治愈，13

例（38.24%）患者创面显效，根据创面愈合程度的不同，分为治愈组和显效

组。治愈组的 MVD、VEGF、EGF、FGF-2、TGF-β1 及 I 型胶原蛋白表达水平显

著高于显效组，差异有统计学意义（P<0.05）。结论：相较于传统负压封闭

引流治疗，应用载抗生素骨水泥治疗中重度 DFI有助于控制感染，缩短住院时

间，降低医疗费用，减轻患者负担，其促进创面愈合的机制可能与促进生长

因子及 I型胶原蛋白含量的表达有关。 
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亮点 

• 载抗生素骨水泥治疗中重度 DFI 疗效更优，显著

提高创面愈合率并缩短愈合时间。 

• 其机制是通过上调诱导膜中 VEGF、FGF-2 等关

键生长因子及胶原蛋白表达，促进血管生成与

组织修复。 

• 该疗法能有效减少清创次数、降低医疗费用、减

轻患者疼痛及负面情绪，综合效益显著。 
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Abstract To investigate the clinical effects and related mechanism of antibiotic bone cement 

in treating  moderate to severe diabetic foot infection (DFI).Methods: A prospective 

randomized controlled clinical study was conducted. A total of 167 patients with moderate to 

severe diabetic foot infection (DFI) who visited the Department of Endocrinology of People's 

Hospital of Zhengzhou University from September 2020 to October 2022 were selected as 

the research subjects. For the 104 patients in the study group, antibiotic-loaded bone cement 

treatment was administered, while the 63 patients in the control group received traditional 

vacuum sealing drainage treatment. In the study group, wound-induced membrane tissues 

were taken at the 4th week after surgery for hematoxylin-eosin (HE) staining, 

immunohistochemical staining, and western blot (WB). General data of the patients, the 

results of wound pathogen culture, clinical efficacy indicators, HE staining results of the 

induced membrane, immunohistochemical results, and WB results were collected. The 

distribution of pathogenic bacteria in the two groups, the distribution of pathogenic bacteria 

in patients with different degrees of infection, the total effective rate of wound healing, 

healing time, total length of hospital stay, total treatment cost, total debridement times, pain 

numerical rating scale (NRS) score, patient health questionnaire-9 (PHQ-9) score, 

generalized anxiety disorder-7 (GAD-7) score and the recurrence rate of ulcers between the 

two groups after 3 months of treatment were compared. According to the degree of wound 

healing, the patients in the study group were divided into effective group and improved group. 

The expression of microvascular density (MVD), vascular endothelial growth factor (VEGF), 

epidermal growth factor (EGF), fibroblast growth factor-2 (FGF-2), transforming growth 

factor-β 1 (TGF-β 1) and typeⅠcollagen in induced membrane were compared between the 

two groups. Results：Among the 167 patients with moderate to severe DFI, a total of 132 

pathogenic strains were cultured, including 72 Gram-negative bacteria, 56 Gram-positive 

bacteria and 4 fungi. Among the 104 patients in the study group, 78 pathogenic strains were 

cultured, and among the 63 patients in the control group, 54 pathogenic strains were cultured. 

The pathogenic bacteria cultured from both groups were mainly Gram-negative bacteria, and 

the pathogenic bacteria cultured from patients with different degrees of infection were also 

mainly Gram-negative bacteria. Compared with the control group, the study group had a 

higher total effective rate of wound healing, as well as shorter healing time, total length of 

hospital stay, fewer total debridement times, lower total treatment costs, and lower scores on 

the NRS, PHQ-9 and GAD-7. The differences were statistically significant (P < 0.05). There 

was no significant difference in the ulcer recurrence rate between the two groups (P > 0.05). 

A total of 34 induced membrane specimens from patients were collected in the study group. 

Among them, the wounds of 21 patients (61.76%) were cured, and the wounds of 13 patients 

(38.24%)were significantly effective. According to the degree of wound healing, the patients 

were divided into the cured group and the effective group. The expression levels of MVD, 

VEGF, EGF, FGF-2, TGF-β1, and type I collagen in the cured group were significantly 

higher than those in the effective group, and the difference was statistically significant (P < 

0.05).Conclusion: Compared with traditional vacuum sealing drainage treatment, the 

application of antibiotic-loaded bone cement in the treatment of moderate to severe DFI is 

helpful for controlling infection, shortening the hospital stay, reducing medical costs, and 

alleviating the burden on patients. The mechanism by which it promotes wound healing may 

be related to the promotion of the expression of growth factors and the content of type I 

collagen. 

Keywords: Antibiotic loaded bone cement；Diabetic foot infection；Pathogenic bacteria；

Induced membrane; Wound healing 
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1. 引言 

随着全球糖尿病患病率的迅速上升，糖尿病足等

相关并发症也随之增加[1]。糖尿病足溃疡患者的感染

率很高，40%-70%的患者在就医时已经出现感染
[2]
。糖

尿病足感染（DFI）不仅是导致糖尿病患者病情恶化、

截肢和死亡的重要原因之一，也是住院时间延长和医

疗费用增加的常见原因。治疗不当会增加 DFI 患者截

肢甚至死亡的风险，严重威胁患者的健康。因此，全

面了解足部感染的致病菌情况，选择合适的抗生素尽

快控制感染，是降低截肢率和死亡率的重要措施。 

DFI的治疗存在治疗困难、住院时间长和医疗费用

高等难题
[3]
。通常采用外科手术治疗 DFI创面，如清创、

血管重建和截肢，或全身和局部应用抗生素控制感染
[4]
。彻底清创是一种 DFI治疗的有效方法，但清创过程

中在组织中会形成死腔，如果不能关闭残留的死腔或

愈合时间过长，可能会增加再感染的风险
[5]
。同时，

研究表明，多达三分之一的 DFI 患者通常会因高昂的

费用和风险而拒绝血管重建
[6]
。此外，截肢会增加转

移性溃疡和手术相关死亡的风险
[7]
。而全身使用抗生

素的时间通常不少于六周[8]，长期使用抗生素会导致

不良反应和细菌耐药性[9]。因此，寻找 DFI的治疗新方

案，对促进创面愈合、降低截肢率、减轻经济负担十

分重要。 

骨水泥是一种新型生物材料，最早用于牙科，后

来广泛用于骨科的关节置换、骨缺损填充和骨折内固

定等手术
[10]

。关节置换术后，骨水泥与骨的界面很容

易发生细菌感染[11,12]。一项研究发现，使用载有抗生

素的骨水泥可预防和治疗关节置换术后感染[13]。在骨

缺损处植入载抗生素骨水泥后，在骨水泥与创面交界

处形成了异物诱导的肉芽组织膜，即诱导膜。这种异

物诱导的肉芽组织是一种有用的重建手术治疗试剂，

其在 4 周时生物活性最强[16]，能够释放大量因子，如

血 管 内 皮 生 长 因 子

（Vascularendothelialgrowthfactor，VEGF）、成纤

维细胞生长因子 -2（ Fibroblastgrowthfactor-2，

FGF-2）、表皮生长因子（Epidermalgrowthfactor，

EGF）等，载抗生素骨水泥及其周围形成的诱导膜在

DFI 创面上可能也具有类似的作用。因此，基于现有

文献及研究现状，载抗生素骨水泥可能是治疗 DFI 的

有效方法。 

本研究采用抗生素骨水泥治疗了 167 例中度和重

度 DFI 患者，分析了病原菌的分布特点，观察了临床

治疗效果，并对载抗生素骨水泥治疗形成的诱导膜对

DFI创面愈合的影响机制进行初步讨论，旨在为 DFI的

临床治疗提供新思路。 

2. 材料和方法 

2.1. 研究设计 

2.1.1 纳入标准与排除标准： 

本研究属于前瞻性随机对照研究，共纳入了 167

名在 2020 年 8 月至 2022 年 9 月期间在河南省人民医

院就诊的中度和重度 DFI患者。纳入标准如下： 

（1）根据《中国 2 型糖尿病防治指南（2022 年

版）》，患者符合糖尿病诊断标准； 

（2）根据美国传染病学会（IDSA）和国际糖尿病

足工作组（IWGDF）的指南，患者符合中度和重度 DFI

的分类标准[14,15]； 

（3）已确诊且临床资料完整的患者。 

所有患者均符合条件（1）、（2）和（3）。 

排除标准为： 

（1）由肿瘤、手术、外伤、皮肤病和风湿免疫系

统疾病引起的感染患者； 

（2）长期使用皮质类固醇或免疫抑制剂的患者。 

2.1.2 样本量与分组方法： 

本研究选用治疗的总有效率为主要指标，参考以

往文献[28]该指标的预估值进行样本量计算。实验组总

有效率为 88.64%，对照组为 61.36%。设检验效能

（1—）=90%，采用双侧检验，显著水平=0.05。试

验组和对照组样本比例为 1:1，使用 PASS 2021 软件

(美国 NCSS 公司)计算得出每组样本量为 48 例。考虑

脱落因素，取脱落率为 20%，将每组样本量增加到 60

例，因此最终需要总样本量 120例。 



 
 

 

 

 

蔡子欣 等，2025 Page 4  

 

研究采用简单的随机分组法，具体步骤如下：（1）

编号：167 名患者的编号从 1 到 167；（2）获取随机数

字：从随机数字表中的任意一个数字开始，按相同方向

依次获得每位患者对应的随机数字；（3）分组：用随机

数除以组号 2，求余数，余数为 1 的为研究组，余数为 2

的为对照组。 

采用随机信封法进行分组隐匿，随机方案编写好

后，采用按顺序编码、不透光、密封的信封，将每个

分组方案装入一个不透光的信封，信封外写上编码，

密封好交给研究者，待研究对象进入研究后，将调查

对象编号，再打开相应编号的信封，按照信封的方式

进行干预。 

因诱导膜标本制备条件限制，为取得足够数量的

合格诱导膜标本进行研究分析，增加了研究组例数，

最终实际纳入 167 例，并进行了研究组与对照组一般

资料的统计分析，结果为研究组与对照组的资料具有

可比性，见后文表 1。最终分组为研究组 104例，对照

组 63 例。本研究方案经河南省人民医院医学伦理委员

会批准（编号：2022-81）。本研究按照赫尔辛基宣言

进行。所有参与者均已获得书面知情同意。 

2.2. 研究设计 

2.2.1 收集一般资料 

收集两组患者的临床资料，包括性别、年龄、DM

病程、DF 病程、既往 DF 病史、患者来源（农村/城

镇）、入院前是否使用抗菌药物、体重指数（Body 

mass index,BMI）、高血压病史、冠心病病史、脑血

管病病史和吸烟史，评估感染程度、Wanger 分级和

PEDIS 分级[2,15]；记录实验室检验结果，包括糖化血红

蛋白（ Glycated hemoglobin， HbA1c）、白细胞

（ White blood cell， WBC）、 C 反应蛋白（ C-

reactive protein ， CRP ） 、 红 细 胞 沉 降 率

（Erythrocyte sedimentation rate，ESR）、血红蛋

白（Hemoglobin，Hb）、白蛋白（Albumin，ALB）、

甘油三酯（Triglycerides，TG）、低密度脂蛋白胆固

醇（Low-density lipoprotein cholesterol, LDL-

C）、 B 型钠尿肽前体（ Pro-brain natriuretic 

peptide, Pro-BNP）、血肌酐（creatinine, CREA）

和根据 CKD-EPI 公式估算的肾小球滤过率（estimated 

Glomerular Filtration Rate, eGFR）。记录检查结

果，包括下肢血管彩色超声多普勒和感知阈值测试，

评估患肢踝肱指数（Anklebrachialindex, ABI）、外

周动脉疾病（Peripheral arterial disease, PAD）

和周围神经病变的程度。利用相机拍摄记录创面的大

小、位置、形状、颜色、渗出液及其周围组织的变化

情况。 

其中对 DFI 感染程度的分类根据美国感染病学会

和国际糖尿病足工作组对 DFI 的分类标准[27,28]：

（1）轻度 DFI：有感染，至少存在以下 2 项：局部红

肿或硬结、红斑、局部触痛或疼痛、局部热感、脓性

分泌物（稠、浑浊不透明或血性分泌）、局部感染

（仅皮肤和皮下组织，没有累及深层组织，溃疡周围

皮肤炎症范围≤2cm）、排除皮肤炎症反应的其他原因

（如创伤、痛风、急性神经性骨关节病、腓骨骨折、

血栓形成、静脉淤血）；（2）中度 DFI：具备轻度感

染的表现，同时感染累及皮肤和皮下深层组织（如脓

肿、骨髓炎、化脓性关节炎、筋膜炎），溃疡周围皮

肤炎症范围＞2cm，不存在感染的全身中毒反应；（3）

重度 DFI：具备中度感染的表现，并且全身炎症反应

综合征表现≥2 项：温度＞38℃或＜36℃、心率＞90

次/min、呼吸频率＞20 次/min 或 PaCO2＜32mmHg、白

细胞计数＞12000/uL 或＜4000/uL，或杆状核细胞粒

细胞≥10%。 

2.2.2 治疗方法及标本采集 

（1）手术前：患者入院后评估足部创面感染程度，

完成相关检查。两组患者均在未经验性使用抗生素前，

在无菌操作下采集糖尿病足创面基底的组织样本，进

行病原菌培养，结合病原菌培养和药敏结果进一步调

整抗菌药物。两组患者均给予控制血糖、降压、调脂、

改善循环、营养神经及经验性抗感染等基础治疗措施。 

标本采集步骤如下：首先用无菌生理盐水清洗伤

口及周围皮肤组织，然后用碘伏消毒三次，用镊子、

手术剪等器械去除感染坏死组织。暴露深部伤口，剪

除伤口底部的一些感染组织，并将其放入无菌标本盒
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中。标本在采集后 1 小时内送往细菌实验室进行病原

体培养。 

（2）手术期间：治疗方法采取单盲，即研究对象

在术前不知道分组情况。1）对照组：按照 Liu 等人描

述的方法进行清创[16]：用 0.9%Nacl溶液、碘伏和 3%过

氧化氢溶液清洗溃疡创面，彻底清除感染和坏死组织，

然后用真空密封引流管（武汉医科达医疗科技有限公

司）封闭创面；2）研究组：研究组采用与对照组相同

的方法清创后，将特定抗生素（万古霉素、美罗培南）

和骨水泥（北京贺利氏医疗科技有限公司）按

2g:2g:40g 的比例均匀混合
[17]

，然后根据溃疡伤口的

形状将骨水泥植入病灶，最后缝合固定于创面上，用

无菌敷料包扎。痰培养及 DFI 创面组织培养显示真菌

感染的患者，骨水泥中加入氟康唑，将万古霉素、美

罗培南、氟康唑和骨水泥按 2g:2g:2g:40g 的比例均匀

混合，其余操作不变。 

（3）手术后：复查炎症指标，定期消毒、更换敷

料，密切观察足部感染、渗出、血运等情况，当患者

创面清洁干燥、无坏死组织、分泌物渗出较少或无渗

出，且皮肤无红肿等炎症表现，感染控制后出院。研

究组患者每周消毒、更换敷料，对照组患者每周拆除

VSD，根据两组患者创面恢复情况，决定是否闭合创面、

更换骨水泥或 VSD；如果创面仍有坏死组织、皮肤红

肿、感染未控制、肉芽组织生长差或无新鲜肉芽组织，

则再次清创并更换骨水泥或 VSD。患者出院后在门诊

进行随访，评估创面情况是否需要住院治疗。所有患

者均接受了六个月的随访。 

（4）诱导膜标本采集及处理：植入骨水泥 4 周后，

在骨水泥与创面交界处形成了由异物诱导的肉芽组织

膜，即诱导膜，其生物活性最强，表达生长因子水平

最高[16]。研究组患者于术后第 4 周取出骨水泥，使用

无菌手术剪和换药包，剪取一定的创面肉芽组织，即

诱导膜，取材过程均在无菌操作下进行。术中取得的

诱导膜标本分为 3 份，1 份送检进行细菌培养；1份固

定在 10%的甲醛溶液中，于 4℃保存，1 小时内送至病

理科制成蜡块，收集诱导膜组织所制备的蜡块标本，

行 HE 染色观察诱导膜的组织学形态，行免疫组化染色

观察诱导膜中 CD34 表达，进行微血管计数，并计算微

血管密度（Microvesseldensity，MVD）；另 1 份立即

放置于-80℃冰箱中保存，行 Western blot 观察 VEGF、

EGF、FGF-2、TGF-β1、Ⅰ型胶原蛋白的表达。 

2.2.3 疗效评定标准 

疗效评定
[27]

标准如下：（1）治愈：创面完全愈合

或上皮化，创面无分泌物或渗出；（2）显效：创面大

部分愈合，创面缩小＞70%，创面分泌物或渗出明显减

少；（3）好转：创面部分愈合，创面缩小 30%~70%，

创面分泌物或渗出减少；（4）无效：创面无显著变化，

创面缩小＜30%，创面分泌物或渗出多。治疗的总有效

率=（治愈人数+显效人数+好转人数）/总人数。 

2.2.4 观测指标 

（1）比较两组患者的一般数据； 

（2）分析两组患者的病原菌分布情况：比较研究

组与对照组的病原菌分布，根据美国感染病学会和国

际糖尿病足工作组对 DFI 的分类[14，15]，对中度 DFI 组

和重度 DFI组的病原菌分布进行比较。 

（3）比较两组患者的临床疗效：观察 3 个月后患

者的创面愈合情况，计算患者治疗的总有效率（治愈

人数+显效人数+好转人数/总人数）、溃疡复发率（溃

疡复发人数/总人数），记录患者的愈合时间、总住院

时间、总清创次数（住院清创次数+门诊清创次数）、

总治疗费用（住院费用+门诊费用）；评估患者首次住

院术后的疼痛 NRS评分[32]、PHQ-9评分[35]及 GAD-7评分
[36]；比较两组的总有效率、愈合时间、总住院时间、

总清创次数、总治疗费用、疼痛 NRS 评分、PHQ-9 评

分、GAD-7评分和溃疡复发率。 

（4）收集诱导膜组织标本，显微镜下观察诱导膜

的组织学形态，进行微血管计数，计算 MVD，并测定

生长因子及 I型胶原蛋白表达水平。 

2.3.统计分析 

使用 SPSS21.0 软件对数据进行统计分析。计数资

料以比例或百分比表示，组间比较采用 χ2 检验，

P<0.05 为差异有统计学意义；符合正态分布的计量资

料用均数±标准差（𝑥̅±s）表示，组间比较采用独立

样本 t 检验，非正态分布的计量资料用中位数（四分

位数）表示，组间比较采用非参数检验(Mann-Whitney 

U检验)，P<0.05为差异有统计学意义。 

3. 结果 
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3.1. 一般数据 

本研究共纳入 167 例 DFI 患者，其中男性 119 例，

女性 48 例，平均年龄为（63.70±9.51）岁，平均 DM

病程为（14.82±3.10）年，DF病程中位数为 1个月，

102 例患者来自农村地区，44 例患者既往有糖尿病足

病史。研究组与对照组在性别、年龄、DM 病程、DF 病

程、患者来源、既往糖尿病足病史、Wagner 分级、

PEDIS 分级、入院前抗生素使用情况、BMI、ABI、

HbA1c、WBC、CRP、ESR、Hb、ALB、TG、LDL-C、Pro-

BNP、CREA、eGFR、PAD、周围神经病变、高血压病史、

冠心病病史、脑血管病史和吸烟史等方面，差异无统

计学意义（P＞0.05），具有可比性（表 1）。 

 

表 1 研究组与对照组的一般资料 

项目 
研究组 

(n=104) 

对照组 

(n=63) 

t/x2/Z P值 

性别[例数(男/女)] 76/28 43/20 0.446 0.504 

年龄(年，𝑥̅±s) 64.02±9.47 63.17±9.62 0.555 0.579 

DM 病程(年，𝑥̅±s) 14.93±2.88 14.63±3.43 0.601 0.548 

DF 病程[月，M（P25，P75）] 1(0.33,2) 1(0.47,3) -0.050 0.960 

患者来源[例数(农村/城市)] 57/34 45/31 0.205 0.651 

既往 DF病史[例数(是/否)] 30/74 14/49 0.887 0.346 

感染程度[例数(轻度/中度/重

度)] 
62/30/12 36/20/7 0.157 0.924 

Wagner 分级[例数(3 级/4 级)] 51/53 30/33 0.032 0.859 

PEDIS 分级[例数(3 级/4 级)] 50/54 31/32 0.020 0.887 

抗菌药物使用[例数(是/否)] 71/29 45/22 0.278 0.598 

BMI（𝑥̅±s） 23.84±3.46 23.90±3.68 -0.116 0.908 

患肢 ABI（𝑥̅±s） 0.88±0.23 0.86±0.26 0.512 0.609 

HbA1c(%，𝑥̅±s) 9.43±1.95 9.07±2.02 1.164 0.246 

WBC(×10^9/L，𝑥̅±s) 8.77±3.42 9.81±5.93 -1.491 0.136 

CRP[mg/L，M（P25，P75）] 22.01(4.81,101.23) 39.00(4.40,158.40) -1.171 0.242 

ESR(mm/h，𝑥̅±s) 66.63±30.80 58.98±34.03 1.493 0.137 

Hb(g/L，𝑥̅±s) 113.76±21.07 111.06±17.96 0.846 0.399 

ALB(g/L，𝑥̅±s) 32.95±5.45 34.14±5.72 -1.343 0.181 

TG[mmol/L, M（P25，P75）] 1.34 1.33 -0.251 0.802 
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(1.04,1.71) (0.98,1.72) 

LDL-C(mmol/L，𝑥̅±s) 2.15±0.66 2.29±0.72 -1.292 0.198 

Pro-BNP[pg/ml, M（P25，

P75）] 

577.00 

(147.00,2261.50) 

310.00 

(102.00,1453.00) 
-1.305 0.192 

CREA[umol/L, M（P25，P75）] 61.00(52.00,76.00) 64.00(52.00,86.00) -0.145 0.884 

eGFR 

[ml·min-1·(1.73m2)-1，𝑥̅±s] 
88.55±29.35 88.49±28.88 0.011 0.991 

外周动脉疾病[例数(是/否)] 56/48 31/32 0.338 0.561 

周围神经病变[例数(是/否)] 54/50 28/35 0.878 0.349 

高血压病史[例数(是/否)] 51/53 33/30 0.175 0.675 

冠心病史[例数(是/否)] 59/45 40/23 0.743 0.389 

脑血管疾病史[例数(是/否)] 35/69 25/38 0.619 0.431 

吸烟史[例数(是/否)] 69/35 37/26 0.982 0.322 

* PEDIS：灌注、范围、深度、感染、感觉；HbA1c：糖化血红蛋白；LDL-C：低密度脂蛋白

胆固醇；Pro-BNP：B型钠尿肽前体；eGFR：估计肾小球滤过率。 

3.2. 致病菌培养结果 

170 例 DFI 患者中，108 例患者病原菌培养呈阳性，

共培养出 132 株病原菌，包括 72 株革兰氏阴性菌、56

株革兰氏阳性菌和 4 株真菌（图 1）。其中有 11 个创

面培养出 2株病原菌，有 2个创面培养出 3株病原菌。 

 

图 1 所有患者的致病菌培养结果 

在研究组的 104 例患者中，65 例患者病原菌培养

呈阳性，共培养出 78 株病原菌，其中包括 40 株革兰

氏阴性菌、36 株革兰氏阳性菌和 2 株真菌。在对照组

的 63例患者中，43例患者的病原菌培养呈阳性，共培

养出 54 株病原菌，其中包括 32 株革兰氏阴性菌、20

株革兰氏阳性菌和 2株真菌（图 2）。两组培养的病原

菌主要是革兰氏阴性菌（表 2）。 

 

图 2  A：两组致病菌培养结果 B：两组致病菌培养谱 
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表2  研究组与对照组的病原菌分布 

 

 

病原菌 

总计  研究组  对照组 

菌

株

数 

百分

比 
菌

株

数 

百分

比 
菌

株

数 

百分

比 

(%) (%) (%) 

革兰阳性菌 56 42.42  36 46.15  20 37.04 

金黄色葡萄

球菌 
35 26.52  27 34.62  8 14.81 

表皮葡萄球

菌 
1 0.76  1 1.28  - - 

溶血性葡萄

球菌 
1 0.76  - -  1 1.85 

粪肠球菌 6 4.55  2 2.56  4 7.41 

鸟肠球菌 3 2.27  1 1.28  2 3.70 

无乳链球菌 5 3.79  3 3.85  2 3.70 

咽峡炎链球

菌 
1 0.76  - -  1 1.85 

化脓链球菌 1 0.76  1 1.28  - - 

棒状杆菌 3 2.27  1 1.28  2 3.70 

革兰阴性菌 72 54.55  40 48.72  32 59.26 

大肠埃希菌 29 21.97  17 21.79  12 21.82 

摩根氏摩根

氏菌 
7 5.30  4 5.13  3 5.56 

奇异变形杆

菌 
9 6.82  5 6.41  4 7.41 

普通变形杆

菌 
5 3.79  3 3.85  2 3.70 

阴沟肠杆菌 2 1.52  1 1.28  1 1.85 

产气肠杆菌 1 0.76  - -  1 1.85 

鲍曼不动杆

菌 
1 0.76  1 1.28  - - 

柠檬酸杆菌 1 0.76  1 1.28  - - 

肺炎克雷伯

氏菌 
7 5.30  4 5.13  3 5.56 

铜绿假单胞

菌 
9 6.82  4 5.13  5 9.26 

嗜麦芽寡养

单胞菌 
1 

0.76  
- -  1 1.85 

真菌 4 
3.03  

2 2.56  2 3.70 

总计 132 100.00  78 100.00  54 100.00 

 

在研究组中，最常见的六种菌株是金黄色葡萄球菌

（27 株，34.62%）、大肠埃希菌（17 株，21.79%）、奇

异变形杆菌（5 株，6.41%）、摩根氏菌（4 株，5.13%）、

肺炎克雷伯菌（4 株，5.13%）和铜绿假单胞菌（4 株，

5.13%）。在对照组中，最常见的五种菌株是大肠埃希菌

（12 株，21.82%）、金黄色葡萄球菌（8 株，14.81%）、

铜绿假单胞菌（5 株，9.26%）、粪肠球菌（4 株，7.41%）

和奇异变形杆菌（4株，7.41%），见图 3。 

 

图 3 两组中常见的致病菌 

中度 DFI 组共培养出 57 株病原菌，包括 24 株革

兰氏阳性菌、32株革兰氏阴性菌和1株真菌。重度DFI

组共培养出 75 株病原菌，包括 32 株革兰氏阳性菌、

40 株革兰氏阴性菌和 3 株真菌。不同感染程度的患者

培养出的病原菌主要是革兰氏阴性菌。见表 3。 

表 3 不同感染程度组的病原菌分布 

 

 

病原菌 

总计 
 中度 DFI

组 

 重度 DFI

组 

百分

比 

百分

比 

百分

比 
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菌

株

数 

(%) 

菌

株

数 

(%) 

菌

株

数 

(%) 

革兰阳性菌 56 42.42  24 42.11  32 42.67 

金黄色葡萄

球菌 
35 26.52  12 21.05  23 30.67 

表皮葡萄球

菌 
1 0.76  1 1.75  - - 

溶血性葡萄

球菌 
1 0.76  1 1.75  - - 

粪肠球菌 6 4.55  2 3.51  4 5.33 

鸟肠球菌 3 2.27  1 1.75  2 2.67 

无乳链球菌 5 3.79  4 7.02  1 1.33 

咽峡炎链球

菌 
1 0.76  - -  1 1.33 

化脓链球菌 1 0.76  1 1.75  - - 

棒状杆菌 3 2.27  2 3.51  1 1.33 

革兰阴性菌 72 54.55  32 56.14  40 53.33 

大肠埃希菌 29 21.97  15 26.32  14 18.67 

摩根氏摩根

氏菌 
7 5.30  3 5.26  4 5.33 

奇异变形杆

菌 
9 6.82  5 8.77  4 5.33 

普通变形杆

菌 
5 3.79  2 3.51  3 4.00 

阴沟肠杆菌 2 1.52  1 1.75  1 1.33 

产气肠杆菌 1 0.76  - -  1 1.33 

鲍曼不动杆

菌 
1 0.76  - -  1 1.33 

柠檬酸杆菌 1 0.76  - -  1 1.33 

肺炎克雷伯

氏菌 
7 5.30  2 3.51  5 6.67 

铜绿假单胞

菌 
9 6.82  4 7.02  5 6.67 

嗜麦芽寡养

单胞菌 
1 

0.76  
- -  1 1.33 

真菌 4 
3.03  

1 1.75  3 4.00 

总计 132 100.00  57 100.00  75 100.00 

 

3.3. 两组治疗效果的比较 

与对照组相比，研究组治疗的总有效率更高，差

异有统计学意义（P＜0.05）；研究组的愈合时间、总

住院时间、总清创次数、总治疗费用、疼痛 NRS 评分、

PHQ-9 评分、GAD-7 评分均低于对照组，差异有统计学

意义（P＜0.05）；两组溃疡复发率差异无统计学意义

（P＞0.05）。结果见表 4。疗效评定标准见前文

2.2.3。 

总有效率=（治愈人数+显效人数+好转人数）/总

人数；愈合时间：从患者首次接受手术治疗到溃疡或

手术伤口完全上皮化之间的时间（单位：天）；总住

院时间：患者住院的总天数（单位：天）；总清创次

数=住院清创次数+门诊清创次数（单位：次）；总治

疗费用=住院费用+门诊费用（单位：元）；疼痛 NRS

评分：患者首次住院期间手术后的数字评定量表（NRS）

评分（单位：分）；PHQ-9 评分：患者首次住院期间

的患者健康问卷-9（PHQ-9）评分（单位：分）；GAD-

7 评分：患者首次住院期间的广泛性焦虑症-7（GAD-7）

评分（单位：分）；溃疡复发率：随访期间在同一部

位或邻近部位发生溃疡的人数/总人数。 

3.4. 两组治疗效果的比较诱导膜 

研究组在术后第 4 周去除骨水泥。在骨水泥和伤

口交界处形成新鲜肉芽组织（诱导膜），取其表面肉

芽组织。收集了 34 例患者的诱导膜样本，行 HE 染色

观察诱导膜的组织学形态，行免疫组化染色观察诱导

膜中 CD34 表达，进行微血管计数，计算微血管密度

（Microvesseldensity，MVD），行 Westernblot 观察

VEGF、EGF、FGF-2、TGF-β1、Ⅰ型胶原蛋白的表达。 

3.4.1 组织学形态 

组织学检查显示诱导膜存在炎症、血管生成、

纤维化和异物反应（图 4，图 5）。 



 
 

 

 

 

蔡子欣 等，2025 Page 10  

表 4  研究组与对照组的临床疗效比较 

项目 
研究组 

(n= 104) 

对照组 

(n=63) 

RR(95%

CI) 
      

t/x2/Z  

P 

值 

总有效

率

[n(%)] 

89 

(85.58) 

46 

(73.02) 

1.

172(0.98

9,1.389) 

3

.996 

0.0

46 

愈合时

间(d，

𝑥̅±s) 

75.20±

9.23 

87.59

±8.58 

- 
-

8.627 

<0.

01 

总住院

时间

(d，

𝑥̅±s) 

24.63±

6.61 

34.75

±6.24 

- 

-

9.797 

<0.

01 

总清创

次数

[次, M

（P25，

P75）] 

3 

(2，4) 

4 

(3，5) 

- 

-

6.388 

<0.

01 

总治疗

费用(万

元，

𝑥̅±s) 

4.38±2

.61 

7.81±

3.90 

 

- 
-

6.189 

<0.

01 

疼痛 

NRS 评

分[分, 

M

（P25，

P75）] 

2 (1，

3) 

4 

(3，5) 

 

           - 

 

-

6.632 

<0.

01 

PHQ-9 

评分

(分，

𝑥̅±s) 

12.02±

2.43 

14.86

±2.63 

- 

-

7.088 

<0.

01 

GAD-7

评分

(分，

𝑥̅±s) 

9.88±2

.75 

12.84

±3.01 

- 

-

6.520 

<0.

01 

溃疡复

发率 

(%) 

5 

(4.81) 

6 

(9.52) 

0.

505(0.16

1,1.586) 

0

.755 

0.3

85 

 

 

 

图 4  A、B、C：在骨水泥去除后，骨水泥与伤口结合处形成

的新鲜肉芽组织；D：诱导膜标本 

 

图 5  诱导膜的组织学形态（HE×200）、A：炎症、B：血管

生成、C：纤维化、D：异物反应 

3.4.2 MVD、生长因子和 I 型胶原蛋白的表达 

研究组共收集了 34 份诱导膜样本，经过 3 个月的

治疗， 21 例（ 61.76%）患者的伤口治愈，13 例

（38.24%）患者的伤口明显有效。根据伤口愈合程度

的不同，分为治愈组和显效组。比较两组在一般数据、

MVD和生长因子方面的差异，以及 I型胶原蛋白的表达

水平。疗效评定标准见前文 2.2.3。 

3.4.2.1 治愈组和显效组患者的一般信息 

在治愈组的 21名患者中，有 13名男性（61.90%）

和 8 名女性（38.10%），平均年龄为 65 岁。糖尿病平

均 病 程 为 （ 13.62±3.54 ） 个 月 ， HbA1c 为

（9.03±1.40）%。有效组中有 7 名男性（53.85%）和

6 名女性（46.15%），平均年龄为（70.46±4.79）岁。
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DM 的平均病程为（15.92±2.78）个月，HbA1c 为

（9.21±1.99）%。两组患者在性别、年龄、DM 病程、

HbA1c和 BMI方面均无明显差异（P>0.05）。见表 5。 

表 5 治愈组与显效组患者的一般资料 

项目 

治愈组 显效组 

t/χ2 P值 
(n=21) (n=13) 

性别[例数(男

/女)] 

13/8 7/6 0.215a 0.643 

年龄(岁) 
70.10±5.09 71.29±6.11 -0.616 0.542 

DM 病程(年) 
12.75±2.20 11.64±2.37 1.399 0.171 

HbA1c(%) 9.09±2.24 10.04±2.40 -1.176 0.248 

BMI(Kg/m2) 24.15±3.19 22.27±3.35 1.661 0.106 

 

3.4.2.2 治愈组和显效组的血管内皮生长因子、

生长因子和 I 型胶原表达水平 

治愈组的 MVD、VEGF、EGF、FGF-2、TGF-β1 和 I

型胶原蛋白表达水平均高于有效组，差异有统计学意

义（P<0.05）（图 6，表 6）。 

 

图 6 治愈组和明显有效组的免疫组化染色（×100） 

注：A  为治愈组 CD34 表达；B  为显效组 CD34 表达 

3.5. 典型案例 

（1）一名 60 岁的男性患者患有 2 型糖尿病 3 年，

因主诉“右足红肿、溃烂 10 天”入院。入院后，对

患者的一般情况和患足伤口进行了评估，诊断为“重

度 DFI”。清创后，从伤口组织中提取分泌物样本进

行病原菌培养。患者接受了药物治疗，术前呼吸道标

本培养及创面组织培养显示真菌感染，在术中使用万

古 

 

表 6 治愈组与显效组的 MVD、生长因子及 I 型胶原蛋白表达水平

比较 

项目 治愈组 显效组 t P 值 

MVD 30.36±11.78 20.18±4.60 3.503 0.002 

VEGF 1.07±0.18 0.65±0.13 7.754 ＜

0.001 

EGF 1.23±0.40 0.68±0.18 5.423 ＜

0.001 

FGF-
2 

1.02±0.23 0.84±0.27 2.076 0.046 

TGF-

β1 

1.18±0.35 0.91±0.18 2.958 0.006 

I 型胶
原 蛋
白 

0.79±0.21 0.63±0.19 2.161 0.038 

 

霉素+美罗培南+氟康唑加载骨水泥的联合疗法进行清

创，伤口完全愈合（图 7）。 

 

图 7  载抗生素骨水泥治疗 DFI的过程和结果（病例 1）。 A: 

入院时观察到右侧背部发红、肿胀，第四、第五脚趾有溃疡。B: 

在清创术中观察到感染的坏死组织，并进行了彻底的清创术。C: 

应用抗生素骨水泥覆盖伤口，清创后缝合伤口。D:
 
术后 28 天取

出骨水泥，观察创面上的诱导膜。E:
 
定期更换敷料，创面逐渐愈

合，无明显渗出物。F: 术后 68 天，伤口完全愈合，无感染迹象。 

 

（2）一位 53 岁的男性患者患有 2 型糖尿病 21

年，因主诉“左足红肿、溃烂 5 天”入院。入院后，

对患者的一般情况和患足伤口进行了评估，诊断为"

重度 DFI"。清创后，采集了伤口组织的分泌物样本进

行病原菌培养。患者接受了药物治疗，术前呼吸道标

本培养及创面组织培养显示真菌感染，术中使用万古

霉素+美罗培南+氟康唑加载骨水泥联合清创，伤口完

全愈合（图 8）。 
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图 8   载抗生素骨水泥治疗 DFI的过程和结果（病例 2）。 

A: 入院时观察左足第二趾溃疡，周围皮肤红肿；B：彻底清除感染

的坏死组织；C：应用抗生素骨水泥覆盖创面，清创后缝合伤口；

D：术后 21天清除骨水泥，观察创面诱导膜。E: 定期更换敷料，

创面逐渐愈合，无明显渗出物。F: 术后 63天，伤口完全愈合，无

感染迹象。  

4. 讨论 

糖尿病足是导致糖尿病患者残疾和死亡的主要原

因之一，感染会增加糖尿病足截肢或死亡的风险[2]。

据估计，糖尿病足患者的年死亡率为 12%，而截肢患

者的年死亡率高达 24%[4,17]，对患者的健康构成了严重

威胁。局部应用抗生素已成为治疗 DFI 的一种新方法
[18]。骨水泥作为一种新型抗生素载体，可局部释放特

异性高浓度抗生素，从而降低全身毒性风险，预防和

治疗感染[6]。 

浅层 DFI 主要由革兰阳性球菌引起，少量混合感

染；深部感染主要由革兰阴性菌引起，其次是革兰阳

性菌和真菌，混合细菌感染的比例高于浅层足溃疡[2]。

Liu
[13]

等人报道，在糖尿病足溃疡创面的基线致病菌分

析中，革兰氏阴性菌比革兰氏阳性菌更常见，其中金

黄色葡萄球菌是从创面分泌物中分离出的最常见致病

菌，其次是大肠埃希菌[6]。本次研究的病原菌培养结

果显示，革兰氏阴性菌占 54.55%，最常见的病原菌是

金黄色葡萄球菌和大肠埃希菌，与之前的报道一致。 

随着抗生素的广泛使用，临床感染性病原菌的谱

系也在发生变化：革兰氏阴性菌的比例在增加，甚至

高于革兰氏阳性菌，真菌和厌氧菌感染的发生率也在

增加[19]。由于临床上需要通过紧急手术干预来控制感

染，而获得病原菌培养结果需要一定的时间，因此很

难在手术前获得病原菌谱。随着耐药菌的发展，万古

霉素成为一种常与其他抗生素联合使用的抗生素，具

有良好的耐受性和生理特性[20]。基于上述特点，我们

在手术中使用了含有万古霉素、美罗培南的骨水泥，

同时针对革兰氏阳性菌、革兰氏阴性菌进行治疗。在

我们的研究中，中度和重度 DFI 组患者主要受革兰阴

性菌影响。此外，本研究中没有检测到任何厌氧菌。

病原菌培养采用临床常规培养方法，而厌氧菌培养对

标本采集、培养条件等方面的要求较为复杂，检出率

极低。 

一项关于抗生素骨水泥治疗 DFI 伴骨髓炎的随机

对照试验表明，与对照组相比，研究组患者在基线病

原体根除率、换药频率、愈合时间、住院费用、伤口

缩小程度、NRS 评分、并发症概率和感染复发率等方

面均有显著差异
[17]

，而住院时间则无明显差异。本研

究结果表明，与对照组相比，研究组的伤口愈合率更

高，伤口愈合时间、住院时间、清创次数、住院费用

和 NRS 评分更低。研究表明，含抗生素的骨水泥可局

部释放高浓度抗生素，抗生素可持续足够长的时间抑

制和杀灭致病菌，根据临床上患者术前和术后的病原

菌培养结果，使用载抗生素骨水泥治疗糖足创面 4 周

后，取诱导膜进行细菌培养，术后细菌培养结果均为

阴性，提示载抗生素骨水泥有助于控制感染。同时，

既往研究表明，单纯骨水泥和载抗生素骨水泥均促进

创面诱导膜的形成，并使多种因子（如血管内皮细胞

生长因子、转化生长因子-β、成纤维细胞生长因子、

骨形态发生蛋白-2）分泌，改善局部供血，促进伤口

愈合[21,22]。本研究发现治愈组诱导膜中的 MVD、VEGF、

EGF、FGF-2、TGF-β1及 I型胶原蛋白表达水平显著高

于显效组，提示载抗生素骨水泥及其诱导膜可能通过

增加微血管数目以及促进生长因子等表达来促进创面

愈合。但是，局部使用抗生素也可能导致敏感细菌的

耐药性增强，从而破坏伤口微环境的平衡，影响组织

的再生和修复[23]。在我们的研究中，随访期间，研究

组有 5 处复发溃疡，包括邻近部位的 2 处和同一部位

的 3 处；对照组有 6 处复发溃疡，包括同一部位的 3

处和邻近部位的 3 处。两组之间无明显差异，可能的

原因是诱导膜局部改善了血液供应，仍需进行血管重

建手术来改善缺血症状。 

尽管糖尿病足的研究取得了进展，但糖尿病足患

者的社会心理方面却没有得到太多关注。糖尿病足溃

疡会降低患者的生活质量，增加他们的情绪困扰，包

括对截肢的恐惧和人际沟通压力，同时心理因素也会

影响糖尿病足溃疡的发生、进展和愈合[24]。一项流行

病学调查的数据表明，抑郁症状的自我评估分数越高，

糖尿病足溃疡的风险就越大
[25]

。在老年糖尿病足溃疡
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患者中，抑郁评分越低，溃疡愈合率越高[26]。在本研

究中，我们发现两组患者的 PHQ-9 评分均高于正常值，

表明患者存在中度抑郁；研究组的 PHQ-9 和 GAD-7 评

分低于对照组。可能的原因是患者使用骨水泥后可在

家治疗，缩短了住院时间，减少了医疗费用，降低了

患者对截肢的恐惧、焦虑和抑郁。因此，应注意筛查

患者的心理状况，并在临床诊断时和治疗过程中提供

适当的干预措施。 

不过，这项研究也有一些局限性。首先，局部应

用抗生素是否会导致耐药菌的产生。其次，抗生素支

持骨水泥治疗 DFI 的作用机制尚不清楚。最后，由于

本研究为单中心研究，其结论存在局限性，仍需多中

心、大样本临床研究证据支持。尽管存在这些不足，

但本研究表明，抗生素骨水泥对 DFI 伤口的治疗效果

良好，为临床工作提供了更有价值的经验，也为诊断

和治疗提供了依据。 

5. 结论 

总之，我们的研究表明，应用含抗生素的骨水泥

不仅有助于控制感染，缩短住院时间，降低医疗费

用，减轻患者负担，而且能促进生长因子和 I型胶原

蛋白的表达，从而加速伤口愈合。在进一步的研究

中，我们将比较中度和重度 DFI的愈合时间，观察实

验组细菌和真菌的愈合时间，探讨抗生素骨水泥治疗

DFI的具体机制。 
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