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摘     要             背景与目的：下肢缺血性难愈创面在经过积极腔内介入或开放手术重建肢体血运后，仍然存在住院周

期长、治疗难度大、费用较高等，且创面愈合效果不佳。富血小板血浆 （PRP） 具有制备简单、来源

丰富、相对安全无副作用等优势，可直接作用于创面并增强创面愈合进程，已广泛应用于难愈创面修

复领域，但对于下肢缺血性难愈创面少有报道。本研究探讨 PRP 在下肢缺血性难愈合创面治疗中的临

床疗效及安全性，以期为此类难愈性创面的临床治疗提供参考和借鉴。

方法：在 2021 年 1 月—2022 年 12 月北京医院血管外科、河南中医药大学第一附属医院周围血管科收治

的下肢缺血性难愈创面患者中，选取患肢踝肱指数 （ABI） >0.5~<0.9、创面床分期为红期 （肉芽组织

期）、创面面积>1~<20 cm2、无死腔或引流不畅的难愈性创面；抽取患者自体静脉血 50 mL，采用密度

梯度离心法二次离心，制备 PRP 及 PRP 凝胶。在戒烟、降脂、抗凝、抗血小板、改善循环、降压、降

糖全身治疗基础上，创面清创后局部给予 PRP 创基直接注射和创面外用 PRP 凝胶联合治疗，隔 7 d 换药

1 次。观察 14 d 后创面面积 （依据创面面积判定疗效）、肉芽评分、渗出量评分、创面深度评分，以及

炎性指标 ［白细胞 （WBC）、C-反应蛋白 （CRP） 水平、红细胞沉降率 （ESR） 水平］、疼痛评分与不

良反应发生情况。

结果：经 PRP 治疗 14 d 后，患者创面面积较治疗前明显缩小 ［（10.16±4.07） cm2 vs.（5.11±3.38） cm2，

P=0.000］，其中创面面积痊愈 8 例 （12.7%）、显效 25 例 （39.7%）、有效 24 例 （38.1%）、无效 6 例 （9.5%），

总有效率 90.5%；创面局部深度、肉芽组织及渗出量量化评分均较治疗前明显改善 （均 P<0.05）。治疗

后均未应用抗生素治疗，炎性指标 WBC、CRP、ESR 水平较前降低，患者自我疼痛评分较前减低 （均

P<0.05）；治疗过程中均未见明显不良反应。

结论：PRP 创基直接注射和创面局部外用凝胶的联合方法，可促进肉芽生长、上皮爬行，加快创面愈

合过程，抑制创面炎症反应，降低患者疼痛感，用于治疗下肢缺血性难愈创面安全有效。
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Abstract             Background and Aims: After undergoing active endovascular intervention or open surgery to 

reconstruct limb blood flow, patients with ischemic non-healing wounds in the lower limbs still face long 

hospital stays, high treatment difficulty, high costs, and poor wound healing outcomes. Platelet-rich 

plasma (PRP) is advantageous due to its simple preparation, abundant sources, relative safety, and lack of 

side effects. It can be directly applied to wounds to enhance the healing process and has been widely 

used in the field of non-healing wound repair. However, there are few reports on its use for ischemic non-

healing wounds in the lower limbs. This study was performed to explore the clinical efficacy and safety 

of PRP in the treatment of ischemic non-healing wounds in the lower limbs, so as to provide a reference 

for clinical treatment of such refractory wounds.

Methods: From January 2021 to December 2022, patients with ischemic non-healing wounds in the 

lower limbs admitted to the Vascular Surgery Department of Beijing Hospital and the Peripheral Vascular 

Department of the First Affiliated Hospital of Henan University of Traditional Chinese Medicine were 

selected. Patients had an ankle-brachial index (ABI) of >0.5 to <0.9, wound bed tissue in the red phase 

(granulation tissue phase), wound area >1 to <20 cm², and non-healing wounds without dead space or 

poor drainage. Autologous venous blood (50 mL) was drawn from patients and centrifuged using 

a density gradient centrifugation method to prepare PRP and PRP gel. On the basis of systemic 

treatments including smoking cessation, lipid-lowering, anticoagulation, antiplatelet therapy, circulation 

improvement, blood pressure reduction, and blood sugar control, debridement was performed, followed 

by direct PRP injection into the wound base and external application of PRP gel to the wound, with 

dressing changes every 7 d. After 14 d, wound area (clinical efficacy was determined according to wound 

area reduction), granulation score, exudate score, and wound depth score, as well as inflammatory 

markers (CRP, WBC, ESR), pain score, and adverse reactions were observed.

Results: After 14 days of PRP treatment, the wound area significantly reduced compared to that before 

treatment [(10.16±4.07) cm2 vs. (5.107±3.38) cm2, P=0.000]. Among the patients, 8 cases (12.7%) were 

fully healed, 25 cases (39.7%) showed significant improvement, 24 cases (38.1%) were effective, and 

6 cases (9.5%) were ineffective, with a total effectiveness rate of 90.5%. The local wound depth, 

granulation tissue, and exudate scores significantly improved compared to those before treatment (all P<

0.05). No antibiotics were used after treatment, and inflammatory markers (WBC, CRP, ESR) were 

decreased, and patients' self-reported pain score was reduced (all P<0.05). No significant adverse 

reactions were observed during the treatment process.

Conclusion: The combined method of direct PRP injection into the wound base and topical application 

of PRP gel can promote granulation growth, epithelial crawling, accelerate wound healing, inhibit wound 

inflammatory response, and reduce patient pain, proving to be a safe and effective treatment for ischemic 

non-healing wounds in the lower limbs.
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fully healed, 25 cases (39.7%) showed significant improvement, 24 cases (38.1%) were effective, and 

6 cases (9.5%) were ineffective, with a total effectiveness rate of 90.5%. The local wound depth, 

granulation tissue, and exudate scores significantly improved compared to those before treatment (all P<

0.05). No antibiotics were used after treatment, and inflammatory markers (WBC, CRP, ESR) were 

decreased, and patients' self-reported pain score was reduced (all P<0.05). No significant adverse 

reactions were observed during the treatment process.

Conclusion: The combined method of direct PRP injection into the wound base and topical application 

of PRP gel can promote granulation growth, epithelial crawling, accelerate wound healing, inhibit wound 
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下 肢 缺 血 性 疾 病 常 因 下 肢 动 脉 管 腔 的 狭 窄 或

闭塞导致肢体远端组织缺血缺氧[1]，临床表现下肢

发 凉 、 麻 木 、 间 歇 性 跛 行 、 静 息 痛 等 ， 严 重 者 出

现缺血性难愈性创面/溃疡、坏疽，是慢性肢体威

胁 性 缺 血 （chronic limb-threatening ischemia， CLTI）

的标志性表现[2]。慢性难愈合创面[3] 是指经过规范

且完整的 4 周及以上治疗后，仍未能愈合且无愈合

倾 向 的 创 面 。 血 管 外 科 通 过 积 极 合 理 选 择 腔 内 介

入[4]或旁路手术进行有效的血运重建，改善肢体循

环 ， 增 加 创 周 组 织 灌 注 ， 促 进 缺 血 性 创 面 愈 合 ，

降 低 截 肢 率 。 常 用 的 创 面 处 理 方 法 如 清 创 换 药 、

负 压 引 流 、 游 离 植 皮 或 者 皮 瓣 修 复 ， 因 治 疗 周 期

较 长 ， 且 效 果 不 佳 ， 难 以 满 足 下 肢 缺 血 性 难 愈 合

创 面 的 临 床 需 要[5-6]。 富 血 小 板 血 浆 （platelet-rich 

plasma，PRP） 可直接作用于创面并增强创面愈合

进 程 ， 目 前 已 广 泛 应 用 于 难 愈 创 面 修 复 领 域[7-9]。

本研究选择多中心下肢缺血性难愈创面患者 63 例

作 为 研 究 对 象 ， 通 过 PRP 创 基 直 接 注 射 和 创 面 外

用 的 联 合 治 疗 方 法 取 得 良 好 疗 效 ， 将 结 果 报 告

如下。

1     资料与方法 

1.1 一般资料　

选 取 2021 年 1 月 —2022 年 12 月 北 京 医 院 血 管

外 科 、 河 南 中 医 药 大 学 第 一 附 属 医 院 周 围 血 管 科

收 治 的 下 肢 缺 血 性 难 愈 创 面 患 者 ， 符 合 下 肢 缺 血

性 疾 病 及 难 愈 合 创 面 诊 断 标 准 ， 本 研 究 已 通 过 河

南 中 医 药 大 学 第 一 附 属 医 院 伦 理 审 查 委 员 会 的 批

准 （伦理批号：2021HL-047），所有患者均签署临

床研究知情同意书。共纳入 63 例患者，其中男 49 例，

女 14 例 ； 平 均 年 龄 为 （65.83±8.87） 岁 ， 病 程 平

均 为 （54.23±18.65） d， 血 小 板 计 数 平 均 为

（177.87±30.66） ×109/L， 踝 肱 指 数 （ankle brachial 

index， ABI） 平 均 为 0.57±0.05。 合 并 症 情 况 ： 血

栓 闭 塞 性 脉 管 炎 病 史 7 例 ， 糖 尿 病 45 例 ， 高 血 压

58 例，慢性肾功能不全 19 例，高同型半胱氨酸血

症 16 例，高脂血症 52 例，脑梗病史 24 例，冠心病

病 史 33 例 。 血 运 重 建 情 况 ： 45 例 ABI<0.5 的 患 者

（经 过 下 肢 动 脉 腔 内 介 入 开 通 者 36 例 ， 其 中 股 腘

动脉药涂球囊扩张 11 例、股浅动脉药涂支架植入

3 例、普通支架植入 4 例、膝下动脉药涂球囊扩张

18 例 ； 经 过 旁 路 手 术 血 运 重 建 者 9 例 ， 均 为 股 动

脉-膝下动脉自体大隐静脉转流） 术后可保障膝下

1 支动脉血管通畅且 ABI>0.5。

1.2 纳入与排除标准　

纳 入 标 准 ： ⑴ 年 龄 45~85 岁 ； ⑵ 符 合 《下 肢

动脉硬化闭塞症诊治指南》 [10] 诊断；⑶ 符合慢性

难愈性创面标准[4]；⑷ 创面床分期为红期[11] （肉芽

组织期），创面面积>1~<20 cm2，创面无死腔或引

流 不 畅 ； ⑸ 患 肢 ABI>0.5~<0.9。 排 除 标 准 ： ⑴ 病

情危急需要截肢患者；⑵ 有遗传性、传染性疾病、

严重营养不良及全身感染危重疾病者；⑶ 合并骨

髓 炎 、 血 液 疾 病 ， 术 前 检 查 血 小 板 <100×109/L；

⑷ 合并恶性肿瘤、结核引起的溃疡，静脉性溃疡，

放 射 性 溃 疡 ， 压 疮 ； ⑸ 创 面 分 泌 物 培 养 细 菌 阳

性者。

1.3 方法　

1.3.1 基 础 治 疗　戒 烟 、 降 脂 、 抗 凝 、 抗 血 小

板 、 改 善 循 环 、 合 并 高 血 压 者 降 压 治 疗 [ 根 据 自

身 血 压 规 律 ， 选 择 合 适 降 压 药 物 ， 血 压 控 制 目

标 <130/80 mmHg （1 mmHg=0.133 kPa） ]、伴随神经

功 能 障 碍 者 配 合 营 养 神 经 治 疗 、 合 并 糖 尿 病 者 降

糖治疗[根据血糖情况，选择合适降糖方案，血糖

控 制 目 标 ： 空 腹 <7 mmol/L、 餐 后 2 h<10 mmol/L，

糖 化 血 红 蛋 白 （HbAlc） ]<7.0%。 PRP 术 后 若 渗 出

增多应根据药敏结果适当选用抗生素抗感染治疗。

1.3.2 PRP 制备方法　PRP 由本科室临床医师操作

制备，具体操作流程如下：⑴ 于患者右上肢肘正

中静脉处建立静脉通路，连接 5 mL 一次性使用人

体静脉血样采集容器，共采集 50 mL 静脉血。⑵ 采

用密度梯度离心法二次离心[8,12]：第一次离心，先

把 离 心 机 转 速 调 至 2 000 r/min， 时 间 4 min， 再 将

50 mL 静脉血放入离心机进行离心。用移液枪吸取

上 层 、 中 层 以 及 邻 近 中 层 的 部 分 红 细 胞 ， 将 其 移

入 另 一 无 菌 试 管 中 进 行 二 次 离 心 ， 将 离 心 机 转 速

调 至 4 000 r/min， 时 间 6 min， 用 吸 管 遗 弃 大 部 分

的 上 清 液 ， 留 取 适 量 的 血 清 以 悬 浮 浓 缩 的 血 小 板

并 混 匀 ， 即 为 PRP。 ⑶ 激 活 剂 由 10% 葡 萄 糖 酸 钙

注射液与 500 IU 凝血酶冻干粉按 1∶1 000 比例均匀

混合后配制而成，将 PRP 与激活剂按 10∶1 比例混

合均匀，室温下静置 5 min 即获得 PRP 凝胶 （图 1）。

1.3.3 PRP 创面治疗方法　采用创基直接注射和创

面外用的联合方法，具体操作过程如下：⑴ 揭除

敷 料 ， 用 干 棉 球 拭 净 溃 疡 面 周 围 污 渍 ； 用 医 用 碘

伏棉球消毒创面周围 15 cm 范围内 3~5 遍，再用生

理盐水蘸拭；⑵ 消毒与清洗完毕后，尽量去除坏

死 组 织 及 硬 痂 ， 露 出 新 鲜 的 组 织 或 使 创 面 有 少 许

渗血；⑶ 先用 5 mL 注射器抽取部分 PRP 进行创面

多 点 注 射 ， 剩 余 部 分 经 激 活 后 制 作 成 PRP 凝 胶 均

匀平铺于创面，用凡士林纱布覆盖于创面，再加 4 块

纱 布 包 扎 后 胶 布 固 定 。 隔 7 d[13] 换 药 1 次 （图 2），

更 换 敷 料 过 程 中 主 要 观 察 创 面 有 无 渗 出 、 渗 液 、

敷料移位，以及创周红肿、不良情况等。　

A B C

D　　　　　　　   E 　　　　　　　　　　　　　　　　 F
图1　PRP 的制备　　A：静脉采血；B：第一次离心4 min（2 000 r/min）；C：移取中上层；D：第二次离心6 min（4 000 r/min）；

E：配制激活剂；F：PRP 凝胶

Figure 1　Preparation of PRP　　A: Venous blood collection; B: First centrifugation for 4 min (2 000 r/min); C: Transfer of the 

middle and upper layers; D: Second centrifugation for 6 m (4 000 r/min); E: Preparation of activator; F: PRP gel

A B C D
图2　PRP治疗前后创面对比　　A：术前创面；B：PRP 创基注射及外用；C：7 d 后换药；D：14 d 后换药

Figure 2　Comparison of wounds before and after PRP treatment　　A: Pre-treatment wound; B: PRP base injection and topical 

application; C: Dressing change after 7 d; D: Dressing change after 14 d
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的 上 清 液 ， 留 取 适 量 的 血 清 以 悬 浮 浓 缩 的 血 小 板

并 混 匀 ， 即 为 PRP。 ⑶ 激 活 剂 由 10% 葡 萄 糖 酸 钙

注射液与 500 IU 凝血酶冻干粉按 1∶1 000 比例均匀

混合后配制而成，将 PRP 与激活剂按 10∶1 比例混

合均匀，室温下静置 5 min 即获得 PRP 凝胶 （图 1）。

1.3.3 PRP 创面治疗方法　采用创基直接注射和创

面外用的联合方法，具体操作过程如下：⑴ 揭除

敷 料 ， 用 干 棉 球 拭 净 溃 疡 面 周 围 污 渍 ； 用 医 用 碘

伏棉球消毒创面周围 15 cm 范围内 3~5 遍，再用生

理盐水蘸拭；⑵ 消毒与清洗完毕后，尽量去除坏

死 组 织 及 硬 痂 ， 露 出 新 鲜 的 组 织 或 使 创 面 有 少 许

渗血；⑶ 先用 5 mL 注射器抽取部分 PRP 进行创面

多 点 注 射 ， 剩 余 部 分 经 激 活 后 制 作 成 PRP 凝 胶 均

匀平铺于创面，用凡士林纱布覆盖于创面，再加 4 块

纱 布 包 扎 后 胶 布 固 定 。 隔 7 d[13] 换 药 1 次 （图 2），

更 换 敷 料 过 程 中 主 要 观 察 创 面 有 无 渗 出 、 渗 液 、

敷料移位，以及创周红肿、不良情况等。　

A B C

D　　　　　　　   E 　　　　　　　　　　　　　　　　 F
图1　PRP 的制备　　A：静脉采血；B：第一次离心4 min（2 000 r/min）；C：移取中上层；D：第二次离心6 min（4 000 r/min）；

E：配制激活剂；F：PRP 凝胶

Figure 1　Preparation of PRP　　A: Venous blood collection; B: First centrifugation for 4 min (2 000 r/min); C: Transfer of the 

middle and upper layers; D: Second centrifugation for 6 m (4 000 r/min); E: Preparation of activator; F: PRP gel

A B C D
图2　PRP治疗前后创面对比　　A：术前创面；B：PRP 创基注射及外用；C：7 d 后换药；D：14 d 后换药

Figure 2　Comparison of wounds before and after PRP treatment　　A: Pre-treatment wound; B: PRP base injection and topical 

application; C: Dressing change after 7 d; D: Dressing change after 14 d
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1.4 观察指标　

1.4.1 主要观察指标　⑴ 创面面积：在创面上放置

一 标 准 透 明 网 格 胶 片 ， 并 用 数 码 相 机 拍 照 ， 将 图

片导入 Image J 软件中计算面积；创面面积缩小率=

[ （治疗前创面面积-治疗后创面面积） /治疗前创

面面积]×100%。总有效率=[ （临床痊愈例数+显效

例数+有效例数） /总例数]×100%。临床痊愈：创

面 完 全 愈 合 ； 显 效 ： 创 面 面 积 缩 小 ≥50%； 有 效 ：

20%≤ 创 面 面 积 缩 小 <50% ； 无 效 ： 创 面 面 积 缩 小

<20% 。 ⑵ 创面深度：对治疗前后创面深度用刻度

尺进行测量，根据量化评分表进行评分。⑶ 创面

肉 芽 评 分 ： 对 基 底 肉 芽 组 织 面 积 占 创 面 面 积 比 例

按分级量化评分表进行评分。⑷ 创面渗出量评分：

对 治 疗 前 后 创 面 渗 出 量 按 分 级 量 化 评 分 表 进 行 评

分。记录治疗 2 周前后的创面观察结果，然后按分

级 量 化 评 分 表 进 行 评 分 ， 按 照 无 、 轻 、 中 、 重 分

别给予 0、2、4、6 分记录，各项分数相加所得积

分值。

1.4.2 次要疗效指标　⑴ 炎性指标：治疗前及治疗

后第 14 天分别抽取患者空腹静脉血，检测白细胞

（WBC）、 C- 反 应 蛋 白 （CRP） 水 平 、 红 细 胞 沉 降

率 （ESR） 水平；⑵ 疼痛视觉模拟 （visual analogue 

scale，VAS） 评分：0 分表示无痛，10 分代表难以

忍受的最剧烈的疼痛；⑶ 血常规、肝功能、肾功

能；⑷ 治疗过程中出现的不良反应。

1.5 统计学处理　

采 用 SPSS 25.0 统 计 软 件 处 理 ， 计 数 资 料 以 例

数 （百 分 比） [n（%） ] 表 示 ， 采 用 χ2 检 验 （若 理

论 值 T<5 则 采 用 连 续 性 校 正 ， T<1 则 采 用 Fisher 确

切概率法）；计量资料以均数±标准差 （x̄ ± s） 表

示，采用配对 t 检验，若不符合正态分布用中位数

（四 分 位 间 距） [M （IQR） ] 表 示 ， 采 用 Wilcoxon 符

号秩和检验，P<0.05 为差异有统计学意义。

2     结　果 

2.1 主要观察指标结果　

63 例 下 肢 缺 血 性 难 愈 创 面 ， 经 PRP 创 基 直 接

注 射 和 创 面 外 用 的 联 合 方 法 治 疗 14 d 后 ， 创 面 面

积 较 治 疗 前 明 显 缩 小 [ （10.16±4.07） cm2 vs.
（5.11±3.38） cm2 ， P=0.000] ， 其 中 创 面 面 积 痊 愈

8 例 （12.7%）、显效25例（39.7%）、有效24例（38.1%）、

无 效 6 例 （9.5%）， 总 有 效 率 90.5%。 其 余 创 面 指

标 ： 创 面 局 部 深 度 、 肉 芽 组 织 及 渗 出 量 量 化 评 分

均治疗前明显改善 （均 P<0.05）（表 1）。

2.2 次要疗效指标情况　

治 疗 后 均 未 应 用 抗 生 素 治 疗 ， 炎 性 指 标

WBC 、 CRP 、 ESR 均 较 治 疗 前 降 低 ， 患 者 自 我 疼

痛 VAS 评 分 较 治 疗 前 减 低 ， 差 异 具 有 统 计 学 意

义 （均 P<0.05）（表 2）； 63 例 患 者 在 治 疗 过 程 中

均 未 见 明 显 不 良 反 应 ， 治 疗 期 间 常 规 生 化 检 查

（血常规、肝肾功能） 未见明显异常。

表1　治疗前后主要观察指标比较[n （%） ]

Table 1　Comparison of main outcomes before and after treatment [n (%)]

组别

创面深度

治疗前

治疗后

创面肉芽

治疗前

治疗后

创面渗出

治疗前

治疗后

量化评分

0

4（6.35）
15（23.81）

0（0.00）
16（25.40）

0（0.00）
18（28.57）

2

11（17.46）
14（22.22）

0（0.00）
15（23.81）

10（15.87）
34（53.97）

4

21（33.33）
20（31.75）

25（39.68）
28（44.44）

38（60.32）
11（17.46）

6

27（42.86）
14（22.22）

38（60.32）
4（6.35）

15（23.81）
0（0.00）

χ2

-0.418

-0.936

-0.931

P

0.001

0.000

0.000

3     讨　论 

难愈合创面是指经过 1 个月以上治疗未能愈合

也 无 愈 合 趋 势 的 创 面[14]， 包 括 糖 尿 病 足 、 血 管 硬

化、静脉曲张、创伤等严重慢性病合并创面患者。

影响创面愈合的因素包括缺血与创面缺氧、感染、

异 物 和 放 射 等 内 在 因 素 以 及 糖 尿 病 、 心 血 管 功 能

不全、类固醇及化疗药物的使用等外在因素[15-19]，

而 下 肢 动 脉 硬 化 闭 塞 症 与 吸 烟 、 糖 尿 病 、 肥 胖 、

高血压、慢性肾功能不全、高同型半胱氨酸血症、

高脂血症和炎性指标等[20] 多种危险因素密切相关，

两 者 相 互 影 响 导 致 创 面 局 部 缺 血 缺 氧 生 长 缓 慢 ，

且 极 易 发 生 感 染 ， 可 造 成 长 期 难 以 愈 合 甚 至 截 肢

等不良结局。此类患者的治疗包括内科药物治疗、

腔 内 介 入 或 开 放 手 术 重 建 肢 体 血 运 ， 自 体 干 细 胞

移 植 作 为 血 管 再 生 新 技 术 以 改 善 下 肢 慢 性 缺

血[21-22]，同样是自体血制品，PRP 疗法用来改善创

面 局 部 肉 芽 组 织 的 增 生 能 力[8,23]， 具 有 制 备 简 单 、

来 源 丰 富 、 相 对 安 全 无 副 作 用 等 优 势 ， 已 在 多 学

科[24-25]，如膝骨关节外科、医学美容科、烧伤科、

皮 肤 科 、 生 殖 医 学 科 、 普 外 科 等 开 展 临 床 应 用 。

应用病种多见于慢性难愈性窦道、糖尿病足溃疡、

烧 伤 创 面 、 静 脉 性 溃 疡[26] 等 ， 但 对 于 下 肢 缺 血 性

难愈创面少有报道。

在下肢缺血性疾病远端肢体血供重建改善后，

创 面 局 部 血 运 得 以 保 障 ， 可 以 通 过 外 科 清 创 、 超

声/水刀清创、酶清创等方法去除创周坏死及可疑

感 染 组 织 ， 规 律 换 药 进 一 步 减 少 细 菌 负 荷 ， 促 使

感 染 相 对 控 制 ， 选 用 适 宜 的 新 型 敷 料 、 生 长 因 子

为 创 面 创 造 湿 润 环 境 以 促 进 肉 芽 组 织 生 长 、 上 皮

组 织 爬 行 ， 这 是 现 代 创 面 床 准 备 理 论 强 调 遵 循 的

TIME 模 式[27]： 坏 死 组 织 （tissue nonviable， T）， 感

染 和 炎 症 （infection or inflmmation， I）， 湿 性 平 衡

（moisture balance，M），上皮化 （epithelial ization，E）。

而 PRP 这 一 新 兴 富 含 生 长 因 子 的 生 物 敷 料 理 论 上

可 以 加 速 创 面 的 愈 合 的 过 程 。 在 基 于 慢 性 创 面 基

底 的 颜 色 的 分 期 中 ， 黑 期 （组 织 坏 死 期）、 黄 期

（炎性渗出期）、红期 （肉芽组织期）、粉期 （上皮

化期），慢性创面动态变化需针对性选择局部干预

措 施 ， 本 研 究 中 观 察 病 例 均 选 取 创 面 红 期 即 肉 芽

组 织 生 长 期 ， 即 在 创 面 严 格 清 创 的 基 础 上 ， 控 制

创 基 微 生 物 负 荷 和 渗 出 量 ， 必 要 时 通 过 培 养 选 择

敏 感 抗 生 素 ， 为 创 面 PRP 应 用 提 供 更 好 的 愈 合 微

环 境 ， 这 在 糖 尿 病 足 合 并 难 愈 性 创 面 的 在 专 家 共

识[7] 中也得到特别强调。通过每周 1 次的规律换药

及 动 态 改 善 创 面 情 况 ， 观 察 到 采 用 PRP 创 基 直 接

注 射 和 创 面 局 部 外 用 的 联 合 方 法 ， 在 下 肢 缺 血 性

难愈合创面中总有效率达 90.5%，取得较好的临床

疗效。

慢 性 创 面 修 复 机 制 通 过 凝 血 期 、 炎 症 期 、 增

殖 期 和 重 塑 期 四 个 阶 段 实 现 ， 因 过 程 中 出 现 异 常

而 出 现 迁 延 不 愈 ， 全 身 因 素 或 局 部 因 素 打 断 或 阻

碍创面修复序贯性、局域性和时限性[28]。PRP 通过

参 与 创 面 修 复 机 制 的 各 个 阶 段 ， 从 促 进 止 血 和 凝

血 ， 调 控 局 部 炎 症 反 应 ， 刺 激 新 生 血 管 形 成 和 促

进 组 织 重 塑 四 个 方 面 发 挥 促 愈 合 功 能 。 自 体 富 集

的 血 小 板 直 接 参 与 了 清 创 后 创 面 修 复 初 步 的 止 凝

血 反 应 ， 凝 血 酶 被 激 活 后 将 纤 维 蛋 白 原 转 化 为 纤

维 蛋 白 ， 纤 维 蛋 白 聚 集 成 网 形 成 血 凝 块 ； 分 泌 血

小板抗菌肽发挥免疫效应，并表达 Fc 受体、补体

受 体 等 介 导 炎 症 反 应[29]， 促 使 创 面 中 巨 噬 细 胞 和

中 性 粒 细 胞 聚 集 ， 和 免 疫 球 蛋 白 共 同 调 控 局 部 炎

症反应[30]；PRP 中含有多种生长因子如血小板源性

生长因子 （PDGF）、成纤维细胞生长因子 （FGF）、

胰岛素样生长因子 （IGF）、表皮生长因子 （EGF）

和血管内皮细胞生长因子 （VEGF） 等多种生长因

子 ， 通 过 与 不 同 膜 受 体 结 合 触 发 级 联 反 应 ， 以 促

进 趋 化 、 细 胞 黏 附 、 有 丝 分 裂 、 增 殖 和 血 管 生 成

等多种方式，发挥最佳促进创面愈合的生理效应。

VEGF 促进血管内皮细胞的增殖、迁移和趋化，直

表2　治疗前后次要观察指标变化

Table 2　Changes in secondary observation indicators before and after treatment
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3     讨　论 

难愈合创面是指经过 1 个月以上治疗未能愈合

也 无 愈 合 趋 势 的 创 面[14]， 包 括 糖 尿 病 足 、 血 管 硬

化、静脉曲张、创伤等严重慢性病合并创面患者。

影响创面愈合的因素包括缺血与创面缺氧、感染、

异 物 和 放 射 等 内 在 因 素 以 及 糖 尿 病 、 心 血 管 功 能

不全、类固醇及化疗药物的使用等外在因素[15-19]，

而 下 肢 动 脉 硬 化 闭 塞 症 与 吸 烟 、 糖 尿 病 、 肥 胖 、

高血压、慢性肾功能不全、高同型半胱氨酸血症、

高脂血症和炎性指标等[20] 多种危险因素密切相关，

两 者 相 互 影 响 导 致 创 面 局 部 缺 血 缺 氧 生 长 缓 慢 ，

且 极 易 发 生 感 染 ， 可 造 成 长 期 难 以 愈 合 甚 至 截 肢

等不良结局。此类患者的治疗包括内科药物治疗、

腔 内 介 入 或 开 放 手 术 重 建 肢 体 血 运 ， 自 体 干 细 胞

移 植 作 为 血 管 再 生 新 技 术 以 改 善 下 肢 慢 性 缺

血[21-22]，同样是自体血制品，PRP 疗法用来改善创

面 局 部 肉 芽 组 织 的 增 生 能 力[8,23]， 具 有 制 备 简 单 、

来 源 丰 富 、 相 对 安 全 无 副 作 用 等 优 势 ， 已 在 多 学

科[24-25]，如膝骨关节外科、医学美容科、烧伤科、

皮 肤 科 、 生 殖 医 学 科 、 普 外 科 等 开 展 临 床 应 用 。

应用病种多见于慢性难愈性窦道、糖尿病足溃疡、

烧 伤 创 面 、 静 脉 性 溃 疡[26] 等 ， 但 对 于 下 肢 缺 血 性

难愈创面少有报道。

在下肢缺血性疾病远端肢体血供重建改善后，

创 面 局 部 血 运 得 以 保 障 ， 可 以 通 过 外 科 清 创 、 超

声/水刀清创、酶清创等方法去除创周坏死及可疑

感 染 组 织 ， 规 律 换 药 进 一 步 减 少 细 菌 负 荷 ， 促 使

感 染 相 对 控 制 ， 选 用 适 宜 的 新 型 敷 料 、 生 长 因 子

为 创 面 创 造 湿 润 环 境 以 促 进 肉 芽 组 织 生 长 、 上 皮

组 织 爬 行 ， 这 是 现 代 创 面 床 准 备 理 论 强 调 遵 循 的

TIME 模 式[27]： 坏 死 组 织 （tissue nonviable， T）， 感

染 和 炎 症 （infection or inflmmation， I）， 湿 性 平 衡

（moisture balance，M），上皮化 （epithelial ization，E）。

而 PRP 这 一 新 兴 富 含 生 长 因 子 的 生 物 敷 料 理 论 上

可 以 加 速 创 面 的 愈 合 的 过 程 。 在 基 于 慢 性 创 面 基

底 的 颜 色 的 分 期 中 ， 黑 期 （组 织 坏 死 期）、 黄 期

（炎性渗出期）、红期 （肉芽组织期）、粉期 （上皮

化期），慢性创面动态变化需针对性选择局部干预

措 施 ， 本 研 究 中 观 察 病 例 均 选 取 创 面 红 期 即 肉 芽

组 织 生 长 期 ， 即 在 创 面 严 格 清 创 的 基 础 上 ， 控 制

创 基 微 生 物 负 荷 和 渗 出 量 ， 必 要 时 通 过 培 养 选 择

敏 感 抗 生 素 ， 为 创 面 PRP 应 用 提 供 更 好 的 愈 合 微

环 境 ， 这 在 糖 尿 病 足 合 并 难 愈 性 创 面 的 在 专 家 共

识[7] 中也得到特别强调。通过每周 1 次的规律换药

及 动 态 改 善 创 面 情 况 ， 观 察 到 采 用 PRP 创 基 直 接

注 射 和 创 面 局 部 外 用 的 联 合 方 法 ， 在 下 肢 缺 血 性

难愈合创面中总有效率达 90.5%，取得较好的临床

疗效。

慢 性 创 面 修 复 机 制 通 过 凝 血 期 、 炎 症 期 、 增

殖 期 和 重 塑 期 四 个 阶 段 实 现 ， 因 过 程 中 出 现 异 常

而 出 现 迁 延 不 愈 ， 全 身 因 素 或 局 部 因 素 打 断 或 阻

碍创面修复序贯性、局域性和时限性[28]。PRP 通过

参 与 创 面 修 复 机 制 的 各 个 阶 段 ， 从 促 进 止 血 和 凝

血 ， 调 控 局 部 炎 症 反 应 ， 刺 激 新 生 血 管 形 成 和 促

进 组 织 重 塑 四 个 方 面 发 挥 促 愈 合 功 能 。 自 体 富 集

的 血 小 板 直 接 参 与 了 清 创 后 创 面 修 复 初 步 的 止 凝

血 反 应 ， 凝 血 酶 被 激 活 后 将 纤 维 蛋 白 原 转 化 为 纤

维 蛋 白 ， 纤 维 蛋 白 聚 集 成 网 形 成 血 凝 块 ； 分 泌 血

小板抗菌肽发挥免疫效应，并表达 Fc 受体、补体

受 体 等 介 导 炎 症 反 应[29]， 促 使 创 面 中 巨 噬 细 胞 和

中 性 粒 细 胞 聚 集 ， 和 免 疫 球 蛋 白 共 同 调 控 局 部 炎

症反应[30]；PRP 中含有多种生长因子如血小板源性

生长因子 （PDGF）、成纤维细胞生长因子 （FGF）、

胰岛素样生长因子 （IGF）、表皮生长因子 （EGF）

和血管内皮细胞生长因子 （VEGF） 等多种生长因

子 ， 通 过 与 不 同 膜 受 体 结 合 触 发 级 联 反 应 ， 以 促

进 趋 化 、 细 胞 黏 附 、 有 丝 分 裂 、 增 殖 和 血 管 生 成

等多种方式，发挥最佳促进创面愈合的生理效应。

VEGF 促进血管内皮细胞的增殖、迁移和趋化，直

表2　治疗前后次要观察指标变化

Table 2　Changes in secondary observation indicators before and after treatment

时间

治疗前

治疗后

t/Z
P

WBC（×109/L，x̄ ± s）
8.62±2.67
6.82±2.02

4.511
0.000

CRP（mg/L，x̄ ± s）
15.00±7.13
7.50±3.51

7.773
0.000

ESR（mm/h，x̄ ± s）
24.67±8.04
17.59±5.31

8.307
0.000

疼痛 VAS 评分 [M（IQR）]
7.0（6.0~8.0）
4.0（4.0~5.0）

-6.686
0.000
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接 参 与 血 管 新 生 的 整 个 过 程 ， 可 以 促 进 血 管 新 生

及 侧 支 血 管 的 形 成[31-32]； PDGF 对 内 皮 细 胞 迁 移 和

增 生 有 重 要 作 用 ， 有 利 于 血 管 的 成 熟 、 稳 定 和 存

活 ； 袁 园 等[33] 通 过 对 小 鼠 下 肢 缺 血 造 模 后 实 验 发

现，PRP 治疗组小鼠术后 14 d 下肢缺血部位血流恢

复 明 显 ， 缺 血 肌 肉 中 且 VEGF-A、 PDGF-BB 的 表 达

存 在 优 于 对 照 组 ， 认 为 PRP 能 促 进 缺 血 部 位 的 血

管 形 成 血 流 恢 复 。 本 研 究 中 患 者 创 面 经 PRP 治 疗

后 ， 均 未 再 应 用 抗 生 素 治 疗 ， 炎 性 指 标 （WBC、

CRP、ESR） 较治疗前明显改善，表明 PRP 在创面

应 用 中 有 效 的 抗 炎 作 用 ， 且 在 诸 多 因 子 的 共 同 作

用 下 有 效 改 善 创 面 情 况 ， 这 对 于 下 肢 缺 血 性 创 面

具有重要的临床应用价值。

本 研 究 存 在 纳 入 样 本 量 偏 少 ， 缺 乏 分 组 对 照

及 创 面 病 理 变 化 研 究 ， 观 察 时 间 较 短 ， 未 进 行 远

期 疗 效 随 访 。 但 通 过 前 瞻 性 观 察 比 较 ， 发 现 PRP

创 基 直 接 注 射 和 创 面 局 部 外 用 的 联 合 方 法 ， 能 够

有 效 促 进 创 面 愈 合 、 控 制 炎 症 、 降 低 患 者 疼 痛

感 ， 为 PRP 临 床 治 疗 下 肢 缺 血 性 难 愈 创 面 提 供

依据。
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