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水凝胶敷料治疗糖尿病创面的研究进展
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摘要：糖尿病创面由于其慢性炎症、持续感染和组织再生障碍，成为临床治疗中的一大难题。水凝胶敷料因其高

含水性、生物相容性及可调控功能，在糖尿病创面治疗中表现出显著优势。近年来，研究者围绕天然高分子水凝

胶、智能响应型水凝胶和纳米复合水凝胶三大方向展开了深入探索。天然高分子水凝胶依托壳聚糖、海藻酸钠、

透明质酸等材料的生物活性与可降解性，实现了良好的湿润环境构建与组织修复；智能响应型水凝胶利用糖尿病

创面的高葡萄糖、酸性 pH、过量 ROS 等微环境特征，实现药物的按需释放和动态调控；纳米复合水凝胶则通过引

入金属纳米粒子、纳米酶、碳基材料或外泌体等增强敷料的抗菌性、抗氧化性和促血管生成能力。本文系统梳理

了上述三类水凝胶在近三年内的构建策略、生物学功能、作用机制及代表性研究实例，指出其在糖尿病创面治疗

中的关键进展及未来发展方向，旨在为高效、多功能敷料的设计与临床转化提供理论支持与实践参考。
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引言

糖尿病创面（例如糖尿病足溃疡）是一类典型的慢

性难愈合伤口，其微环境复杂多变，常伴随持续的炎症

反应和组织修复障碍。高糖导致的高级糖基化终产物、

局部缺氧、活性氧簇（ROS）过度积累以及反复的细菌

生物膜感染等因素交织，使创面长期停滞于炎症期，难

以进入正常的增殖修复阶段
[1]
。水凝胶敷料因其独特的

保湿和生物相容性，在慢性伤口管理中备受关注。水凝

胶含有大量亲水基团，能保持伤口湿润、吸收渗出液并

提供隔离屏障，从而为组织再生创造有利环境
[2]
。研究

显示，一些天然高分子水凝胶敷料已在临床试验中取得

积极效果，例如基于透明质酸的 Healoderm敷料可显著

提升糖尿病足溃疡的愈合率
[3]
。然而，常规水凝胶敷料

的药物释放和降解行为往往无法根据创面微环境进行

自适应调整。近年来，水凝胶材料领域发展迅速，大量

高水平研究工作聚焦于新型水凝胶在糖尿病创面治疗

中的应用。总体来看，这些进展主要围绕以下三类水凝

胶展开：天然高分子水凝胶、智能响应型水凝胶和纳米

复合水凝胶。本文将按上述类别介绍这些水凝胶敷料的

最新研究进展，重点介绍其代表性材料、构建策略、生

物学功能、作用机制与优势，并在结尾展望未来的发展

方向和临床应用前景。

1 天然高分子水凝胶

天然高分子水凝胶敷料以天然多糖（如壳聚糖、海

藻酸钠）和蛋白质（如明胶）为基质，凭借优异的生物

相容性、可降解性及模拟细胞外基质的特性，在糖尿病

伤口修复中展现出显著潜力
[4]
。壳聚糖基水凝胶通过功

能化改性实现性能突破，Wei
[5]
等开发的儿茶酚功能化壳

聚糖-丙烯酸共聚物水凝胶，整合银纳米粒子（抗菌）

和香草醛（抗氧化），通过促进巨噬细胞 M2 极化显著

加速糖尿病小鼠创面愈合，表现为胶原沉积增强和血管

新生。海藻酸钠的化学改性也取得进展，Chi
[6]
等构建的

多巴胺交联双网络水凝胶（OSA-DA），通过上调 VEGF

表达促进血管生成，有效缩短愈合周期。复合策略进一

步拓展应用边界：喷敷型海藻酸水凝胶
[7]
通过负载过氧

化钙微球（持续供氧）和外泌体（递送生长因子），协

同缓解组织缺氧、调控巨噬细胞表型并激活成纤维细胞

增殖，在糖尿病大鼠模型中实现快速再上皮化与炎症消

退。这些创新设计通过整合抗菌、抗氧化、免疫调节与

组织再生功能，为糖尿病慢性创面提供了从基础材料到

智能递送系统的多元化解决方案。

2 智能响应型水凝胶

智能响应型水凝胶能够通过感知内外源刺激动态

调控药物释放及物理性质，为糖尿病创面治疗提供精准

解决方案。针对伤口高糖、酸性 pH、活性氧（ROS）及

酶失衡等病理特征，内源响应型水凝胶（如葡萄糖/pH/

ROS/酶响应）可自适应微环境变化，而外源响应型（如

光/温度/电磁响应）则通过外部刺激实现远程控制。Ch
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[8]
等开发的双重响应（高糖/低 pH）水凝胶，基于苯

硼酸酯键和 Schiff 碱的动态交联网络，在高糖酸性环

境中释放抗菌肽和促血管药物，并清除 ROS，显著促进

感染性糖尿病溃疡愈合；He
[9]
等人设计的光/葡萄糖双响

应水凝胶通过近红外光触发一氧化氮抗菌及高糖驱动

产氧，改善缺氧和炎症；Jia
[10]

团队利用氧化还原敏感

的基因工程蛋白水凝胶实现无毒性自组装，促进胶原沉

积；Niu
[11]
研发的温敏抗氧化水凝胶通过阻断 TGF-β1/

Erk 通路调控细胞迁移与血管生成。这些创新设计通过

智能响应机制整合抗菌、抗炎、促血管及抗氧化功能，

为糖尿病慢性创面治疗提供了高效、精准的多靶点干预

策略。

3 纳米复合水凝胶

纳米复合水凝胶是通过将纳米材料（如金属纳米颗

粒、二维纳米片、MOF 纳米酶、生物外泌体等）引入水

凝胶基质形成的多功能复合材料，其结合了水凝胶的生

物相容性、缓释特性与纳米材料的高效物理化学性能

（如抗菌、抗氧化、光热效应等），在糖尿病伤口修复

中展现出协同增效作用。这类材料通过设计可同时应对

创面多重病理挑战：双金属 MOF 纳米酶复合水凝胶既能

催化分解过氧化氢缓解缺氧，又能清除活性氧并释放天

然抗菌剂
[12]
；3D打印负载银纳米簇的水凝胶可精准贴合

创面形状，高效渗透生物膜杀菌
[13]
；此外，纳米酶模拟

抗氧化酶活性、导电材料促进电刺激修复、外泌体递送

生长因子等策略，进一步整合抗菌、抗炎、促血管生成

等功能
[14]
。通过"一材多效"的设计理念，纳米复合水凝

胶突破了传统敷料的单一功能限制，在调控氧化应激微

环境、抑制耐药菌感染、促进组织再生等方面取得显著

成效，为糖尿病慢性创面的智能治疗提供了创新解决方

案。

4 结论

综上所述，近年来围绕糖尿病创面治疗的水凝胶材

料研究取得了丰硕成果。天然高分子水凝胶以其良好的

生物相容性和内源活性为基础，通过材料改性和功能化

显著提高了抗菌消炎和促愈合性能；智能响应型水凝胶

巧妙地利用伤口内外刺激，实现了治疗剂释放的时空可

控和材料行为的自适应调节；纳米复合水凝胶则将多种

新型纳米材料融入水凝胶网络，赋予敷料多模态的治疗

功能和优异的理化性能。在这些新型水凝胶敷料的综合

作用下，糖尿病慢性创面的微环境得以优化——感染受

到控制，氧化应激和炎症显著降低，细胞增殖与血管新

生得到促进，最终加速了创面的愈合。
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