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摘  要 

糖尿病足是糖尿病最严重的慢性并发症之一，具有高发病率、高致残率和高死亡率的特点，其创面愈合

障碍涉及慢性炎症、免疫微环境失衡、血管生成障碍及感染等多因素交互作用。中医药基于“脱疽”“筋

疽”理论，提出“虚、瘀、毒”核心病机，通过益气化瘀、扶正托毒等治法在糖尿病足治疗中展现出独

特优势。本文系统检索近年来国内外相关文献，从免疫重塑(巨噬细胞M1/M2极化调控)、血管神经修复

(血管生成与神经再生偶联)、微生态调节(肠道菌群–皮肤轴)三个维度综述中医药干预糖尿病足的核心

机制，并总结中医内治法、外治法及新型递药系统的临床应用进展。研究表明，中医药通过多靶点、多

通路协同调节NF-κB、PI3K/AKT、Nrf2等信号通路，在改善创面微循环、调控炎症反应、促进组织修复

方面具有显著作用。然而，当前研究仍面临中医病机理论不统一、复方机制研究深度不足、临床疗效评

价缺乏标准化等挑战。未来应整合系统生物学与人工智能技术，构建动态“证候–病理–分子网络”模

型，推动中医药防治糖尿病足的精准化与国际化发展。 
 
关键词 

糖尿病足，中医药，创面愈合，巨噬细胞极化，血管新生，肠道菌群 
 

 

Multidimensional Mechanisms and Clinical 
Translation Research Progress of 
Traditional Chinese Medicine Intervention 
in Diabetic Foot 
Shurui He1, Chunguang Xie2,3* 
1Clinical Medical College of Chengdu University of Traditional Chinese Medicine, Chengdu Sichuan 

 

 

*通讯作者。 

https://www.hanspub.org/journal/tcm
https://doi.org/10.12677/tcm.2026.158472
https://doi.org/10.12677/tcm.2026.158472
https://www.hanspub.org/


何姝瑞，谢春光 
 

 

DOI: 10.12677/tcm.2026.158472 563 中医学 
 

2TCM Prevention and Treatment of Metabolic and Chronic Diseases Key Laboratory of Sichuan Province, 
Hospital of Chengdu University of Traditional Chinese Medicine, Chengdu Sichuan 
3Department of Endocrinology, Hospital of Chengdu University of Traditional Chinese Medicine, Chengdu Sichuan 
 
Received: July 16, 2026; accepted: August 17, 2026; published: August 31, 2026 

 
 

 
Abstract 
Diabetic foot is one of the most severe chronic complications of diabetes mellitus, characterized by 
high incidence, high disability rate, and high mortality. The impairment of wound healing involves 
multiple interacting factors including chronic inflammation, immune microenvironment imbalance, 
angiogenesis disorder, and infection. Traditional Chinese medicine (TCM), based on the theories of 
“digital gangrene” and “sinew abscess”, proposes the core pathogenesis of “deficiency, stasis, and 
toxicity”. Through therapeutic methods such as invigorating qi to resolve stasis and supporting 
healthy qi to expel toxins, TCM demonstrates unique advantages in the treatment of diabetic foot. 
This article systematically reviews relevant domestic and international literature in recent years, 
summarizing the core mechanisms of TCM intervention in diabetic foot from three dimensions: im-
mune remodeling (regulation of macrophage M1/M2 polarization), vascular and neural repair 
(coupling of angiogenesis and nerve regeneration), and microecological regulation (gut-skin axis). 
The clinical application progress of TCM internal therapies, external therapies, and novel drug de-
livery systems is also reviewed. Research indicates that TCM exerts significant effects in improving 
wound microcirculation, regulating inflammatory responses, and promoting tissue repair through 
multi-target and multi-pathway synergistic regulation of signaling pathways such as NF-κB, PI3K/AKT, 
and Nrf2. However, current research still faces challenges including inconsistency in TCM patho-
genesis theories, insufficient depth in compound mechanism studies, and lack of standardized clin-
ical efficacy evaluation. Future research should integrate systems biology and artificial intelligence 
technologies to construct a dynamic “syndrome, pathology, molecular network” model, promoting 
the precision and internationalization of TCM development in diabetic foot prevention and treat-
ment. 
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1. 引言 

糖尿病足(diabetic foot, DF)是糖尿病最常见的严重慢性并发症之一，以周围神经病变、外周血管病变

和感染为核心病理基础，临床表现为足部溃疡、感染乃至坏疽[1] [2]。据统计，全球糖尿病患者中糖尿病

足溃疡(diabetic foot ulcer, DFU)的患病率约为 6.4%，而一旦溃疡发展至需要截肢的程度，患者 5 年死亡

率高达 44%~68%。糖尿病患者发生糖尿病足的终身风险约为 19%~34%。随着全球糖尿病患病率的持续

攀升——预计到 2045 年将增至 7 亿[3] [4]——糖尿病足带来的公共卫生负担日益沉重。 
现代医学在控制感染、血运重建方面具有明确优势，但对慢性难愈性创面常面临治疗瓶颈，包括高
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复发率、高耐药率及高昂的医疗费用[2]。近年来，“西医辨病主导、中医辨证辅助、标本兼治”的中西

医结合综合诊疗模式已成为该领域的重要研究方向。中医药凭借多靶点、多通路、多成分的治疗特点，

在糖尿病足症状改善和创面愈合方面展现出独特优势[5]。 
本文系统梳理糖尿病足的中医病因病机理论，从免疫重塑、血管神经修复、微生态调节三个维度综

述中医药干预的核心机制，总结中医内治、外治及新型递药系统的临床进展，并分析当前研究存在的问

题与挑战，以期为糖尿病足的中西医结合诊疗提供理论依据与新思路[6] [7]。 

2. 方法 

2.1. 文献检索策略 

本文系统检索了中国知网(CNKI)、万方数据知识服务平台、维普中文科技期刊数据库、PubMed 及

ScienceDirect 等数据库，检索时限为 2020 年 1 月至 2026 年 6 月。中文检索词包括：“糖尿病足”“糖

尿病足溃疡”“中医药”“中西医结合”“机制”“巨噬细胞极化”“血管新生”“肠道菌群”“辨证论

治”等；英文检索词包括：“diabetic foot”“diabetic foot ulcer”“traditional Chinese medicine”“TCM”

“wound healing”“macrophage polarization”“angiogenesis”“gut microbiota”等。检索方式采用主题词

与自由词相结合。 

2.2. 文献纳入与排除标准 

纳入标准：1) 研究内容涉及中医药(含中药复方、单味药、活性成分、针灸、外治法)治疗糖尿病足

的临床研究、实验研究或综述；2) 文献类型为随机对照试验、队列研究、动物实验、机制研究或系统综

述；3) 发表语言为中文或英文。排除标准：1) 重复发表的文献；2) 会议摘要、病例报告等非完整研究；

3) 与糖尿病足中医药治疗无关的文献。 

2.3. 文献分析框架 

本文采用主题综合法对纳入文献进行分析，将中医药治疗糖尿病足的作用机制归纳为免疫重塑、血

管神经修复、微生态调节三大核心维度，并分别从信号通路、分子靶点、临床证据等层面进行系统梳理。 

3. 结果 

3.1. 中医病因病机的理论演进与现代生物学映射 

3.1.1. 中医病名源流与核心病机 
糖尿病足可归属于中医学“脱疽”“筋疽”“脉痹”等范畴。“脱疽”最早见于《灵枢经·痈疽》，

记载：“发于足趾，名曰脱痈。其状赤黑，死不治；不赤黑，不死。不衰，急斩之，不则死矣”。《针灸

甲乙经》首易“脱痈”为“脱疽”，认为本病当属“疽证”，并提出“热气下陷，内连五脏，筋骨良肉皆

无”的病机本质。《外科正宗》明确指出消渴与足疽的因果关系：“未疮先渴，喜冷无度，昏睡舌干，小

便频数……已成疮形枯瘪，内黑皮焦，痛如汤泼火燃”。《医宗金鉴》亦云：“脱疽多生足指间，黄疱如

粟黑烂延，肾竭血枯五败证，割切仍黑定归泉”。 
综合历代医家论述，糖尿病足的核心病机可概括为“虚、瘀、毒”[6] [8]。其中，“虚”指气阴两虚、

脾肾亏虚，为发病之本；“瘀”指气虚血瘀、脉络瘀阻，为病变之标；“毒”指湿热毒邪、瘀久化毒，为

致病之因。三者在疾病进程中互为因果、交织为患，最终导致肢端失养、溃烂坏疽。 

3.1.2. 病机的现代生物学映射 
从现代分子生物学视角，“虚”映射为高糖毒性导致的线粒体功能障碍、氧化应激增强及细胞能量
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代谢紊乱；“瘀”映射为微血管内皮损伤、血流动力学异常及凝血–纤溶系统失衡；“毒”映射为晚期糖

基化终末产物(AGEs)蓄积、炎症因子风暴(IL-6, TNF-α, IL-1β)及 NLRP3 炎症小体活化[6]。 

3.2. 中医药调控创面免疫微环境：巨噬细胞极化的核心枢纽 

3.2.1. 巨噬细胞极化在糖尿病足创面愈合中的关键作用 
在正常创面愈合过程中，巨噬细胞经历从促炎性 M1 表型向修复性 M2 表型的动态转变——M1 巨噬

细胞在愈合早期负责清除病原体和坏死组织，M2 巨噬细胞则在增殖期分泌 TGF-β、VEGF 等生长因子促

进组织修复[9]。然而，糖尿病状态下的高糖微环境导致巨噬细胞向 M2 的极化受阻，M1/M2 比例持续失

衡，创面陷入慢性炎症状态[9]。 

3.2.2. 中药复方与活性成分调控巨噬细胞极化的机制 
顾步汤通过 miR-155/FGF7 信号通路调控巨噬细胞极化，实验研究证实顾步汤可显著降低 DFU 模型

大鼠血清 IL-6、IL-1β、TNF-α水平，改善溃疡组织病理形态[10]。 
龙血竭(Resina Draconis)通过调节 AGE-RAGE 通路，抑制氧化应激并调控巨噬细胞极化，有效促进

糖尿病创面愈合[11]。 
龟龙丸(Guilongwan)通过抑制 M1 巨噬细胞中 Delta-Like 4/Notch1 信号通路，改善实验性 DFU 大鼠

的创面愈合[2]。 
裸花紫珠通过调控 M2 型巨噬细胞极化及 PI3K/AKT/mTOR 通路，促进 DFU 大鼠伤口愈合[12]。 
上述研究表明，中医药调控巨噬细胞极化的作用靶点涉及 miRNA、Notch 信号、AGE-RAGE 通路及

PI3K/AKT 通路等多个层面，体现了中药多靶点干预的特色优势[6] [13] [14]。 

3.2.3. 局限性与争议 
尽管上述研究令人鼓舞，但必须正视该领域存在的显著局限。其一，目前关于巨噬细胞极化的检测

指标多局限于 M1/M2 标志物的基因或蛋白表达水平，缺乏对单细胞水平异质性和时空动态演变规律的系

统刻画，难以真实反映创面微环境中免疫细胞的功能状态。其二，现有 DFU 动物模型(多为链脲佐菌素

诱导糖尿病后制作急性皮肤缺损)无法模拟人类 DFU 慢性、难愈、多重感染的复杂病理状态，导致研究

成果向临床转化时屡屡受挫[15]。其三，中药复方成分复杂，究竟哪些单体成分真正发挥了调控巨噬细胞

极化的核心作用，以及不同成分之间是否存在协同或拮抗效应，目前尚缺乏深入系统的比较研究。 

3.3. 中医药促进血管生成与神经修复 

3.3.1. 血管生成障碍的分子基础 
糖尿病状态下，高血糖导致内皮功能障碍、VEGF 表达下调及 HIF-1α稳定性降低，创面新生血管形

成受阻。此外，AGEs 蓄积通过交联 bFGF 等生长因子进一步抑制血管生成。 

3.3.2. 中药复方促血管新生的信号通路机制 
三妙散配合紫珠软膏治疗 Wagner 3~4 级 DFU 患者，可显著抑制创面炎症损伤，改善血管新生状态

及神经传导速度，其机制与调节血清磷脂酰肌醇 3 激酶(PI3K)及趋化因子受体 4 (CXCR4)有关[16]。 
糖周宣痹通脉方通过调控 PI3K/AKT 信号通路促进血管新生，降低 DFU 大鼠血糖，缓解创面炎症反

应[17]。 
破淤汤通过 AMPK/mTOR 信号通路促进糖尿病缺血性足溃疡创面愈合[18]。 
黄芪桂枝五物汤可降低糖尿病性下肢动脉硬化闭塞症大鼠血清炎症因子水平，提高腓肠肌组织

VEGF 蛋白表达及新生血管密度[19]。 
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桃红四物汤外用联合胫骨横向骨搬移，通过 PI3K/AKT 通路促进 DFU 血管新生。 

3.3.3. 神经修复与血管生成的偶联 
糖尿病足的治疗不仅需要重建血供，还需修复受损的周围神经。中药复方如补阳还五汤、黄芪桂枝

五物汤等在临床中不仅改善血流，还具有修复神经、控制感染及促进愈合的综合作用。 

3.3.4. 局限性与争议 
血管神经修复领域的研究同样面临挑战。首先，目前绝大多数研究聚焦于 VEGF 单一通路，对血管生成

与神经再生之间相互依存、彼此偶联的“神经血管生态位”关注不足，缺乏对中药调控神经–血管双向对话

机制的深入研究。其次，在临床研究中，血管生成的评价指标多局限于血清 VEGF 浓度或免疫组化染色微血

管计数，缺乏动态血流灌注评估和功能学终点指标(如下肢动脉超声、踝肱指数、经皮氧分压等)，导致机制

研究与临床实际获益之间难以建立可靠的联系。再者，中药复方的促血管生成作用是否存在“浓度窗口”效

应，即在特定剂量范围内促进血管生成而过高或过低剂量可能无效甚至有害，这一问题尚未被充分探索。 

3.4. 中医药调节肠道菌群–皮肤轴 

3.4.1. 肠–皮轴的科学内涵 
肠–皮轴(gut-skin axis)是指肠道微生物群、免疫反应与皮肤稳态之间的双向通讯网络。DFU 患者的

肠道微生物多样性与健康个体存在显著差异，表现为厚壁菌门/拟杆菌门比例改变、短链脂肪酸(SCFAs)
产生减少、革兰氏阴性菌(如克雷伯菌、假单胞菌)丰度升高。菌群失调导致肠道屏障功能下降、内毒素入

血，引发系统性炎症，进而加剧创面愈合障碍。 

3.4.2. 中医药调节肠道菌群的机制与证据 
特定中医药干预(STCMP)可通过调节肠道菌群治疗 DFU，其机制涉及： 
1) 增加 SCFAs 产生：中药复方如金黄散可增加肠道 SCFAs (特别是丁酸)的产生； 
2) 抑制促炎因子：通过调节肠道菌群抑制 IL-1β、TNF-α等促炎因子的释放； 
3) 激活关键信号通路：调控 Wnt/β-catenin 与 PI3K/AKT 通路，促进创面愈合。 
常用中药如黄芪、白芍及复方如四妙勇安汤、金黄散等在调节肠道菌群方面显示出积极效果[20]。针

灸也被证实可通过调节肠道菌群改善 DFU。 
这一研究方向为中医“脾主肌肉”理论提供了现代微生态学佐证——脾胃运化功能正常则气血生化

有源、肌肉得养，肠道微生态平衡则是“脾主运化”的微观体现。 

3.4.3. 局限性与争议 
肠–皮轴作为新兴研究方向，亟待解决的方法学问题尤为突出。第一，绝大多数的证据来自间接推理，

尚缺乏直接证据证明调节肠道菌群后，其代谢产物(如 SCFAs)能够以有效浓度通过血液循环到达创面局部并

发挥促愈合作用。第二，肠道菌群测序方法(16S rRNA vs. 宏基因组)、样本处理流程和生物信息学分析流程

的标准化尚未建立，不同研究之间报告的结果差异较大，可比性差。第三，中药复方所含的多种活性成分在

肠道中的吸收、代谢、生物利用度及其对菌群结构的“双向调节”效应(即既可能促进有益菌也可能抑制某

些条件致病菌)尚未被清晰阐明，距离“菌群–代谢物–靶器官”完整通路的闭环验证仍有很大距离。 

3.5. 中医药临床应用的多元化策略 

3.5.1. 中医内治法 
根据糖尿病足的不同分期与证型，中医内治法采用辨证论治原则。常用经典方剂包括： 
1) 补阳还五汤：出自《医林改错》，具有补气活血通络功效，适用于气虚血瘀证。现代研究发现其

https://doi.org/10.12677/tcm.2026.158472


何姝瑞，谢春光 
 

 

DOI: 10.12677/tcm.2026.158472 567 中医学 
 

可调控 Nrf2/HO-1 通路抑制铁死亡[9] [21] [22]； 
2) 四妙勇安汤：由金银花、玄参、当归、甘草组成，具有清热解毒、活血止痛功效，适用于热毒炽

盛证。网络药理学研究揭示其主要活性成分为木犀草素、槲皮素和刺芒柄花素[23]； 
3) 黄芪桂枝五物汤：适用于气虚血痹、肢体麻木者； 
4) 顾步汤：通过 miR-155/FGF7 通路调控巨噬细胞极化。 

3.5.2. 中医外治法 
中医外治法形式多样，包括中药熏洗浸泡、外敷、箍围药、针灸、艾灸等。多项临床研究证实了外治

法的有效性： 
拔毒生肌散的多中心随机对照研究纳入 140 例 DFU 患者，结果显示外用拔毒生肌散在临床总有效率

方面优于磺胺嘧啶银乳膏对照组[24]； 
三黄珍珠膏外治 DFU 的临床观察显示其在安全性和有效性方面具有积极效果[16] [25]； 
中药足浴对Wagner 0~1级糖尿病足患者的临床研究显示，中药足浴可有效缓解临床症状、减轻疼痛、

提高足趾皮温。 

3.5.3. 新型递药系统与中西医结合创新 
近年来，中药现代化与再生医学的结合催生了新型递药系统。中草药来源的细胞外囊泡(CHMEVs)在创

面修复领域展现出良好前景，具有生物相容性好、免疫原性低的特点。人参外泌体功能敷料在糖尿病足等

场景中疗效显著，能够有效抑制金黄色葡萄球菌等耐药菌。此外，间充质干细胞来源的外泌体与中药单体

(如丹酚酸 B、葛根素)的联合应用也在探索中。这些创新为中医药治疗糖尿病足提供了新的技术路径。 

3.5.4. 局限性与争议 
临床转化研究是验证中医药有效性的最终环节，但恰恰是该领域最薄弱之处。其一，现存随机对照

试验普遍存在样本量估算不科学、随机化隐藏方法不明确、盲法难以实施(尤其是中药外用剂型与安慰剂

在外观、气味上难以一致)等设计缺陷，导致证据级别普遍偏低。其二，现有临床研究多以创面愈合率、

愈合时间等短期替代终点为主要结局指标，缺乏对截肢率、死亡率、复发率、生活质量、成本–效果比

等长期和患者中心结局的长期随访数据。其三，中医外治药物如膏剂、洗剂的制备工艺差异大，活性成

分含量波动显著，不同批次产品缺乏统一的质控标准，严重影响了研究结果的可重复性和临床推广的可

信度。其四，新型递药系统的研究尚处于临床前或早期临床探索阶段，其长期安全性、大规模工业化生

产可行性及卫生经济学评价均严重不足。 

4. 讨论 

4.1. 中医药治疗糖尿病足的多靶点整合优势 

综合上述研究结果，中医药治疗糖尿病足的作用机制可从三个层面理解。在免疫层面，中药复方与活

性成分通过调控巨噬细胞 M1/M2 极化、抑制 NLRP3 炎症小体活化，打破创面的慢性炎症循环。在血管神

经层面，中药通过 PI3K/AKT、AMPK/mTOR、HIF-1α/VEGF 等多条信号通路促进血管新生，同时改善神经

传导速度。在微生态层面，中药通过调节肠道菌群组成、增加 SCFAs 产生，间接影响创面免疫微环境。这

三者并非孤立作用，而是通过共同的信号网络(如 NF-κB、PI3K/AKT)形成协同效应。然而，这一“多靶点

整合优势”目前更多地停留在理论推演层面。需要清醒地认识到，所谓“多靶点”的优势同时也带来了“靶

点模糊”的困境——正电子发射断层成像、单细胞测序、空间转录组学等前沿技术尚未被系统地应用于中

药复方作用机制的研究中，我们对于复方在体内究竟作用于哪些关键细胞类型、哪些核心信号节点、哪些

动态调控网络，认知仍然非常有限。这是未来研究从“描述现象”走向“阐释本质”必须跨越的鸿沟。 

https://doi.org/10.12677/tcm.2026.158472


何姝瑞，谢春光 
 

 

DOI: 10.12677/tcm.2026.158472 568 中医学 
 

4.2. 当前研究面临的挑战 

尽管取得了显著进展，中医药治疗糖尿病足的研究仍面临以下问题： 

4.2.1. 中医病机理论缺乏统一标准 
目前关于糖尿病足的中医辨证分型尚未形成统一规范，有按六经辨证者、有按脏腑辨证者、有按分

期辨证者。不同医家对“虚、瘀、毒”的主次关系认识不一，导致临床研究的可比性不足。 

4.2.2. 复方机制研究的深度不足 
多数研究停留在单条信号通路的验证层面，缺乏对中药复方“多成分–多靶点–多通路”网络调控

模式的系统解析。中药复方的药效物质基础尚不明确，质量控制标准有待完善。 

4.2.3. 临床疗效评价体系不健全 
目前缺乏符合中医药特色的标准化临床疗效评价体系。多数 RCT 研究样本量偏小、随机化方法描述

不清、盲法实施困难，循证医学证据等级有待提高。 

4.2.4. 动物模型与临床的转化鸿沟 
现有 DFU 动物模型多采用链脲佐菌素诱导糖尿病后制造皮肤缺损，难以模拟人类 DFU“神经–血

管–感染”复合病理特征。 

4.3. 未来研究方向 

4.3.1. 构建“证候–病理–分子网络”动态模型 
整合系统生物学(基因组学、代谢组学、蛋白组学)与人工智能技术，构建动态的“证候–病理–分子

网络”模型，实现中医辨证的客观化与精准化。 

4.3.2. 深化中药复方的网络药理学研究 
运用网络药理学、分子对接、分子动力学模拟等技术，系统解析中药复方的多靶点作用网络。 

4.3.3. 推进高质量循证临床研究 
开展大样本、多中心、随机双盲对照试验，建立符合中医药特色的核心结局指标集(COS)。同时，应

鼓励并推动阴性结果的规范化发表，建立中医药领域的临床试验注册与结果公开平台，从制度层面遏制

选择性报告偏倚。 

4.3.4. 探索中药新型递药系统 
深化中草药来源细胞外囊泡、纳米中药、水凝胶缓释体系等新型递药系统的研究，提高中药成分的

生物利用度和创面靶向性。 

4.3.5. 优化病证结合动物模型 
建议开发更具临床相似性的 DFU 动物模型，如在高脂饮食联合 STZ 诱导的 2 型糖尿病模型基础上，

复合下肢缺血、周围神经损伤和慢性感染因素，同时引入中医证候(如气虚血瘀证、湿热毒盛证)评价指标

体系，为中药复方的药效评价和机制探索提供更可靠的实验平台[15]。 

5. 结论 

糖尿病足作为糖尿病最严重的慢性并发症之一，其治疗需要多学科、多靶点的整合策略。中医药基

于“虚、瘀、毒”核心病机，通过免疫重塑(调控巨噬细胞极化)、血管神经修复(促进血管生成与神经再

生)、微生态调节(调节肠道菌群–皮肤轴)三大核心机制，在糖尿病足的治疗中展现出独特的多靶点整合
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优势。 
当前研究已初步揭示了中医药通过 NF-κB、PI3K/AKT、Nrf2、AMPK/mTOR 等多条信号通路发挥作

用的分子基础，临床研究也证实了中药内服、外用及中西医结合治疗的有效性与安全性。然而，中医病

机理论的不统一、复方机制研究深度不足、临床评价体系不健全等问题仍是制约该领域发展的关键瓶颈。 
未来应整合系统生物学与人工智能技术，构建动态“证候–病理–分子网络”模型，推动中医药防

治糖尿病足的精准化、标准化与国际化发展，最终实现从基础研究到临床转化的完整链条。 
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