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糖尿病足的生物蛆虫疗法 

王 伟，王爱萍 

(中国人民解放军第454医院内分泌科，南京 210002) 

【摘 要】随着生活水平的提高及生活方式的转变，糖尿病的患病率逐年上升，目前已影响全世界3．82亿人，成为危害人类健康 

及降低生活质量的主要疾病。据预测，到2035年，糖尿病患病人群将飙升至5．92亿，其中15％一20％的糖尿病患者会在其一生 

中发生足溃疡，由糖尿病足溃疡引起的截肢已成为非外伤性截肢的首要病因和高死亡率的重要原因。对糖尿病足的治疗来说， 

清创是至关重要的一个环节 ，清除坏死组织后才能更快地加速创面愈合。生物蛆虫疗法早在几百年以前就用于创面的清创 ，在 

清创过程中具有抗感染、促进创面生长的作用，其具体机制尚未明确。 
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Maggot debridement therapy for diabetic foot ulcers 

Wang Wei，Wan g Aiping 

(Department ofEndocrinology，PLA 454 Hospita1) 

【Abstract]With the improvement of lifestyle，the prevalence of diabetes increased year by year．It has affected 382 millions people 

around the world and has become a hazard to human health． It is predicted that the population of diabetic patients will soar to 592 

million by 2035，about 15％ to 20％ diabetic patients will suffer from foot ulcers in their lifetimes．Amputation caused by diabetic foot 

ulcers has become an important reason for the primary cause of non traumatic amputation and mortality．Debridement is very important 

for the treatment of diabetic foot ulcers，it could accelerate wound healing by removing necrotic tissues．Maggot debridement therapy 

was used for wound debridement hundreds years ago．and played the vital role in anti-infection and promotion of wound healing dur_ 

ing debIidement：but the specific mechanisms are still unclear． 

【Key words]diabetic foot ulcers；maggot debridement therapy；debridement；anti—infection；promotion of wound healing 

随着人口老龄化的增长、生活水平的提高及生活方式的 

转变，糖尿病患病人数逐年飙升，随之而来的糖尿病足溃疡 
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(diabetic foot ulcers，DFUs)患病率也逐年升高，成为糖尿病 

的严重并发症 ，由DFUs引起的截肢已成为非外伤性截肢的 

首要病因和高死亡率的重要原因。由于DFUs需要投入大量 

的医疗及社会资源，给社会和家庭带来沉重的负担。 

1 DFUs简介 

DFUs是指糖尿病患者由于合并神经病变及各种不同程 

度末梢血管病变而导致下肢感染、溃疡形成和(或)深部组织 

的破坏口l。其中15％～20％的糖尿病患者会在其一生中发生足 

溃疡，每年有大量患者因DFUs截肢，给社会和家庭带来沉 

重的经济负担[2-3]。对于糖尿病足的治疗来说，清创是首要步 

骤[41。清创是指应用外科手术、高压流体灌溉、超声波雾、自我 

分解或酶制剂分解等方法来清除开放或感染伤口内的异物． 

切除坏死 、失活或严重污染的组织，使之尽量减少污染，甚至 

变成清洁伤口，达到一期愈合的目的．有利于受伤部位功能 

和形态的恢复田。清创的关键是清除无活力的感染组织．包括 
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坏死的骨质和溃疡周围的胼胝，直到出现新鲜健康的组织边 

缘 ，从而达到控制感染、促进创面愈合的目的。DFUs常由于 

坏死组织与正常组织界限不清、缝隙或深部窦道的存在等原 

因而成为生物蛆虫清创的良好适用证。 

2 生物蛆虫清创治疗简介 

生物蛆虫清创治疗(maggot debridement therapy．MDT)又 

称蛆虫清创 、生物清创或幼虫清创，是指利用医用蛆虫帮助 

清理溃烂伤13．吃掉阻碍伤13复原的坏死组织和细菌的一种 

自然生物疗法[61。据报道，早在几百年以前蛆虫就已经用于伤 

口清~EJ E41。后来由于抗生素的广泛应用．MDT治疗逐渐退出 

历史舞台。21世纪 ，由于滥用抗生素导致耐药菌出现，新一 

代医生开始减少抗生素使用，重新青睐自然生物疗法，使蛆 

虫疗法重新回到人们的视线 ，尤其是在耐多药金黄色葡萄 

球菌及其他耐药菌感染创面应用广泛 。 

2．1 蛆虫的选择 

蝇类约有 12 000种，属昆虫纲双翅 目。为全变态发育 ， 

分为卵、幼虫、蛹、成虫 4期。临床上蛆虫治疗就是将蝇的幼 

虫(即蛆虫)放置于创面。蛆虫的1：3器中有一对下颚，可使其 

紧密贴附于组织并刮食组织。由于蝇卵被大量细菌污染，直 

接应用会引起感染，必须应用无菌蝇蛆。有一些种类的蝇蛆 

会侵袭创缘或体表黏膜，导致蝇蛆病，因此并非所有蝇蛆均 

可使用。目前临床上最常用的是丝光绿蝇的幼虫，这种蛆虫 

是严格腐生，对健康组织不会产生伤害 。 

2．2 无菌蛆虫的制备 

由于带菌蝇蛆消化道内的细菌极难清除，因此 ，无菌蝇 

蛆的制备必须从蝇卵开始消毒。蝇卵用 0．1％升汞、25％乙醇 

和 0．05％盐酸浸泡 5 min，幼虫孵出后置于无菌环境中，用无 

菌食物饲养。幼虫虫体消毒法 ：将 3日龄幼虫按以下顺序消 

毒 ：3．5％甲醛生理盐水溶液 ，5 min一2％双氧水溶液，3 min 

一5％碘仿溶液 。3 min一5％含氯消毒液 ，5 min一75％乙醇 ， 

3min，这种消毒方法对蛆虫活力不会产生明显影响㈣。 

2-3 创 面处理 

创面处理流程：①伤13准备：蛆虫生长需要潮湿的环境， 

对干燥的创面用无菌敷料覆盖数天。②创面准备好后，将水 

凝胶敷料贴于健康皮肤上以保护健康皮肤，同时露出创面。 

③将蛆虫置于无菌纱布上，5～10条／cm ，将纱布反转盖于创面， 

用防水胶密封纱布的周缘。④最后用无菌纱布覆盖，保证有 

空气流通．否则会因缺氧导致蛆虫死亡。⑤每Et更换敷料、检 

查伤口．3 d后去除蛆虫 ，如创面仍有坏死组织及感染表现， 

可以再次行蛆虫清创治疗l1l】。 

生物蛆虫治疗的作用机制 

大量研究表明，MDT在创面的治疗过程中可发挥抗感 

染、促生长及清创的作用，但具体机制尚需进一步探索。 

3．1 抗感染作用 

DFUs创面常定植各种细菌，包括葡萄球菌、铜绿假单胞 

菌、链球菌及各种大肠杆菌等。细菌数量的增加会影响创面 

愈合，如果伤口感染耐药菌更会加剧创面恶化。因此，抗感染 

是促进创面愈合的一个重要因素。MDT的抗感染作用可使 

感染得到更快的控制【12 。2000年 Thomas[ 41研究显示 MDT 

对多种细菌感染，尤其是对多种抗生素耐药的金黄色葡萄球 

菌效果好。2011年，Wang等【l 5l针对 24例 DFUs患者的研究 

显示 ，MDT能有效减少细菌数量 ，尤其是革兰阳性细菌的数 

量，从而大大减少抗生素的使用时间及住院费用。但是，目前 

针对 MDT抗感染的确切机制尚不清楚，可能涉及以下几种： 

①蛆虫对伤口坏死组织内细菌的摄取和消化使感染和气味 

减轻。从而防止再感染『161。②蛆虫的运动可能刺激创面产生 

浆液性渗出物，同时蛆虫本身也会产生分泌物，通过增加对 

细菌的引流发挥抗感染作用[83 。③另外一些学者认为蛆虫 

抗感染这一过程更加复杂，蛆虫分泌物在抗感染方面可能发 

挥更重要的作用嗍。研究表明，蛆虫分泌物包含各种碱性成 

分，如碳酸氢钠等，通过改变创面 pH为酶发挥作用提供一 

个最佳环境，同时也使得许多细菌无法在创面定植。此外， 

蛆虫分泌物还包含多种杀菌物质，如尿囊素、尿素、苯乙酸 、 

碳酸氢钙等 ．对多种细菌 ，尤其是对多重耐药的金黄色葡萄 

球菌有良好的杀菌作用㈣。④蛆虫分泌物／排泄物含有抗菌物 

质：作为蛆虫天然免疫的一部分，在感染环境中，蛆虫可释放 

多种抗菌物质，如某些肽类、杀菌剂等[20-23]，进而清除创面感 

染的细菌．发挥抗感染作用。体外研究表明，从蛆虫分泌物中 

提取到一种耐热的蛋白酶抑制物，具有很强的抗菌活 】。⑤ 

蛆虫分泌物／排泄物可降解已形成的细菌生物膜及阻碍细菌 

生物膜的形成。蛆虫分泌物，{{}泄物可通过降解一些参与细 

菌生物膜形成的因子来干扰表皮葡萄球菌生物膜的形成，从 

而增加细菌对抗生素和宿主免疫系统的敏感性[26-29]，从而发 

挥清除细菌的作用。 

3．2 促 生长作 用 ‘ 

研究显示 ．与对照组相 比，MDT组不仅伤口面积(达到一 

1．38 cm2／周)进行性缩小，创面周长和容积也会有相应的变 

化，伤口愈合率达 0．20 cm2，周，明显快于对照组，说明 MDT 

在 DFUs的治疗中有良好的清创和促进生长作用旧。另一项 

针对多种慢性创面的对比研究结果也发现，在用蛆虫治疗 4 

周后创面全部愈合，而用传统清创方法治疗5周后，创面仍 

可见坏死组织及渗出物[3Ol。另外几篇报道也指出，蛆虫治疗 

可促进创面肉芽组织生长，从而促进创面愈合[31删。MDT促 

生长作用的机制尚不完全清楚。除上述的蛆虫可通过清除坏 

死组织及渗出物、伤口引流、产生蛋白水解酶、使坏死组织降 

解和液化、蛆虫蠕动刺激肉芽组织形成、改变创面 pH等机制 

外，蛆虫还可通过激活炎性细胞、纤维蛋 白的产生与止血、成 

纤维细胞迁移等机制发挥促生长作用，例如蛆虫肠道可产生 

多种抗炎因子、生长因子及大量蛋白酶等(如表皮生长因子、 

白细胞介素6)，促进组织生长[34-371。国外一项研究发现，重组 

丝光绿蝇的丝氨酸蛋 白激酶可增强纤溶酶原激活物诱导的 
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纤溶蛋白溶解作用 。另外一项体外研究指出，蛆虫分泌物 

还可刺激人类成纤维细胞生长．当与表皮生长因子结合后，这 

种促生长的效应增加 。此外，蛆虫还可以提高伤 口处组织 

的氧合作用 ，从而对组织生长发挥促进作用 。 

3I3 清创作用 

蛆虫清创主要应用于感染、坏死创面。蛆虫以坏死组织、 

细胞碎片和伤口渗出物为食，从而促进新鲜肉芽组织的生长。 

大量随机对照临床试验研究表明，清创频次越多 ，创面愈合 

越快Ht刮。许多临床研究表明，蛆虫清创较传统清创方法更高 

效[43删．在一项针对 28例 DFUs的随机对照研究中，在用传 

统清创方法治疗 14 d后，刨面未见明显变化，而 MDT组坏 

死组织减少约4．1 cm2,蛆虫治疗 4周后达到彻底清创l删。许多 

研究已经表明了蛆虫清创的机制：蛆虫分泌物／{jE泄物中含有 

各种蛋白水解酶，包括胰酶、胰凝乳蛋白酶和胶原酶等[36_37]． 

这些酶可以选择性地清除坏死组织，而对健康组织没有损 

害。此外 ，国外学者 Anne—Kathrin近期的一项研究发现 ，蛆虫 

分泌的一种胰凝乳蛋白酶即使在没有内源性激肽释放酶、Ⅺ 

或Ⅻ因子存在以及细胞外基质蛋白纤连蛋白、层粘连蛋白和胶 

原蛋白Ⅳ没有被消化的情况下也可缩短人血浆的凝血时间。 

这或许是蛆虫发挥清创作用的一个潜在新机制，值得进一步 

探索嘲。 

4 生物蛆虫清创的适应证、禁忌证及优缺点 

适应证 ：MDT可用于治疗各种常规治疗无效的慢性创 

面，如下肢溃疡、静脉淤积性溃疡、压力性溃疡、DFUs和合并 

感染的外科创伤、烧伤、肿瘤合并溃疡等。具有适用人群广 

泛、安全、高效、对健康组织损伤小、显著降低截肢率等诸多 

优点。 

禁忌证 ：蛆虫需要湿润的生存环境。因此缺血性 DFUs不 

适合MDT治疗；人体的空腔器官及靠近大血管的创面亦不适 

宜MDT治疗，因为会加速蛆虫的清除及可能诱发大出血 锎； 

另外，对蛋类、豆类及蝇类过敏的患者，应用MDT治疗时应 

慎重，以防发生过敏反应[471。 

MDT治疗到目前为止还没有引起明显的不良反应及并 

发症，但是有报道指出，使用 MDT会引起轻微不适、疼痛、异 

味及在更换敷料的时候导致蛆虫逃逸。删；另外 ，创面包扎压 

力过大也会导致蛆虫死亡【删。国外学者研究表明，MDT治疗 

最大的障碍可能是外观不佳而不能被患者及医务人员接受 。 

5 结语 

总之，MDT具有高效、安全等优点，可进入外科手术难以 

达到的DFUs深部创面而不会损伤健康组织。在促进生长 

时，MDT疗效明确，是DFUs治疗有效、方便、经济的“新”方 

法。为临床难治性 DFUs或不能耐受手术的DFUs治疗提供了 

又一可供选择的方法，但具体的作用机制尚有待于进一步探 

索和研究。 
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