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临床问题临床问题

关于木瓜制品用于伤口愈合相关有效性的最佳可用证据是

什么？

总结总结

虽然在中低收入国家临床上使用木瓜治疗伤口历史悠

久，但对木瓜制品的有效性开展的高水平研究仍有限。天

然木瓜浆伤口敷料、市售木瓜蛋白酶提取物产品（由于过

敏反应风险已在一些国家撤市）和实验木瓜滤液产品（非

市售）的有效性有据可循。大多数研究在需要清创术治

疗、难以愈合的伤口中进行，通常存在较高的偏倚风险。 

木瓜浆敷料相关的1级证据1和2级证据2证明，伤口组

织类型有所改善。3级证据3-5表明，木瓜浆敷料与伤口组

织类型改善、愈合率合理升高以及进一步手术干预的需求

减少存在关联。市售木瓜蛋白酶产品相关的1级证据6-9表

明，伤口组织类型有所改善6，7，伤口面积有所减少8，9。

其他1级证据10未能证明其有效性，4级证据混杂。10-12 

临床实践建议临床实践建议  

采用任何建议时，应考虑到伤口情况、患者情况、专

业医护人员和临床环境。

木瓜制品的有效性证据不足，无法就其在促进伤口

愈合的有效性方面提出分级建议。

使用外用木瓜制品前，评估个体的过敏反应风险

（例如，乳胶过敏史）和所在地理区域的许可指南。

如果患者出现不良结局（B级），停止使用天然木瓜浆

敷料。

证据检索证据检索  

本总结是采用乔安娜 ·布里格斯研究所（JBI）公布

的方法而得出 13-17。本总结以系统性的英文文献检

索为基础，并结合描述伤口和木瓜的检索术语。在

Embase、Medline、PubMed、Global Health、Cochrane 

Library、Allied Health和Complementary Medicine以及

Google Scholar数据库中进行检索，检索日期截至2021年

12月。并在中低收入国家的10种医疗保健期刊中进行了检

索。证据仅限于人体临床研究。根据JBI的等级划分，对

研究的证据水平（见表1）进行了划分13-17。建议根据大量

证据而提出，并根据JBI报告的系统进行评分13-17。

背景背景

木瓜（Carica Papaya，也称为pawpaw）是一种起源

于墨西哥南部和中美洲的热带植物，目前在全球热带和亚

热带地区种植。树的许多部分（比如果实、叶片、种子和

树皮）已被用于制作传统药物26。木瓜的生化分析已经确

定了几种具有清创特性的蛋白酶（例如木瓜蛋白酶和木瓜

凝乳蛋白酶），据称，这些酶可清除腐肉和无活性组织，

并为创面床愈合做准备。报告显示，木瓜提取物还具有抗

菌特性9，23，24，26。报告显示，基于木瓜的治疗具有成本效

益7，11，在社区环境中患者/未受过训练的护理人员已成功

应用木瓜浆敷料并达到一定效果1，18。
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11级证据：级证据：
实验设计实验设计  

22级证据：级证据：
准实验设计准实验设计

33级证据：级证据：
观察性观察性--分析性设计分析性设计

44级证据：级证据：
观察性观察性--描述性研究描述性研究

55级证据：级证据：
专家意见专家意见//实验室研究实验室研究

1.c 设盲随机对照试验
（RCT）1，6-9，18，19

2.c 准实验前瞻性对照
研究2

3.e 无对照组的观察性研究5 4.d 病例研究10-12，20，21 5.b 专家共识22

5.c 实验室研究/单一专家
意见23-27

表1：证据等级

文献检索识别了将木瓜制品应用于伤口治疗的几种方法：

•  天然木瓜浆敷料：从水果中制备原浆，直接用于创面

床。

•  商业加工制剂：含有木瓜蛋白酶的产品有凝胶、乳

膏、浸渍敷料和其他局部应用制剂。木瓜蛋白酶有时

联合其他活性药物（包括尿素和叶绿素铜复合物）一

同使用，以增强其作用25。由于存在严重过敏反应的风

险，（美国）食品药品监督管理局禁止使用基于木瓜

蛋白酶的外用药物22。

•  实验处理制剂：以木瓜和桃（体积比为10：1）为原

料进行制备，用一系列工艺（名为OPAL001）处理果

肉，生成滤液和乳膏两种产品11，12。假设产品的活性

机制与促炎反应、抗氧化作用和/或血管舒张有关12。

该类产品目前尚未被列入澳大利亚药品管理局清单之

中，而澳大利亚正是其研发地。

尽管在本证据总结的研究中未发现严重不良反应，但

木瓜与重度过敏反应和速发严重过敏反应相关，包括乳胶

过敏患者的交叉反应。这导致市售木瓜蛋白酶产品在一些

国家（包括美国）撤市22，26。报告显示，过敏反应的发生

率为1%；27反应可能与活性成分的浓度有关，与天然果浆

相比，加工后制剂中活性成分的浓度通常较高26。

证据证据

木瓜改善慢性伤口的临床结局木瓜改善慢性伤口的临床结局

报告木瓜浆敷料用于伤口愈合结局的研究

一项RCT1研究比较了两种清创术的疗效——使用木

瓜浆敷料的酶清创和使用湿-干盐水敷料的机械清创。

随机分组后，128例受试者入组研究。其中，93%的受

试者有慢性伤口（7%术后硬伤口裂开）。在第3周和第

4周，与湿-干敷料相比，木瓜敷料显著改善了肉芽组织

形成（p＜0.001），而且在每周的评估节点，木瓜敷

料组的腐肉/坏死组织减少情况优于湿-干敷料组（第4

周，p=0.0082）。但是，在第4周时在促使平均伤口面积

减小（p=0.08）或3个月时促使伤口完全愈合（木瓜78%

与生理盐水72%，p=0.488）方面未出现显著差异11（1.c

级）。

一项准实验研究2对使用新鲜成熟水果制备的木瓜浆

敷料治疗糖尿病足溃疡进行了评估。将60例受试者的便

利样本分配到试验治疗组或对照组（每组n=30）。每天

更换木瓜敷料，持续14天，而对照组进行非特定的常规

治疗。使用Bates-Jensen伤口评估工具（BWAT；测试前

26.37±7.73与测试后51.10±6.81，p＜0.001）的平均愈合评

分测定发现，随着时间推移，使用木瓜敷料的受试者组伤

口愈合效果显著。报告也显示了实验组和对照组之间的显

著差异（p＜0.001)2（2.c级）。

一项前瞻性研究 3随访了94例接受外科手术治疗

糖尿病足溃疡的患者：截肢（n=31）或外科清创术 

（n=63）。此后，对89%（n=74）的患者使用木瓜浆敷

料联合口服抗生素治疗。准备磨碎的木瓜，每天涂抹并用

无菌纱布覆盖。平均愈合时间（定义为形成健康肉芽组织

以及伤口边缘上皮化）为21.56天（范围为17-28天）。10

例患者需要进一步手术治疗3（3.e级）。

第二项前瞻性研究4报告了135例患者接受木瓜浆敷料

治疗糖尿病足溃疡的结局（Wagner分级系统1-3级）。在

开始每日第二次敷料治疗之前，96例患者（71.11%）需

要进行外科清创术。平均愈合时间（定义为形成健康肉芽

组织以及伤口边缘上皮化）为19.65±3.47天（范围：14-29

天）4（3.e级）。

一项纳入接受糖尿病足溃疡联合治疗患者（n=43）

的研究5测试了木瓜浆敷料对伤口愈合的影响。木瓜敷

料每两天更换一次。愈合时间（定义为形成健康肉芽组

织以及伤口边缘上皮化）的范围为18-29天（平均19.23 

天±3.624），而且88%的溃疡患者在使用木瓜敷料后不需

要进一步的手术干预5（3.e级）。 

一项病例研究报告了木瓜浆敷料可有效愈合放射后骶



30 WCET®杂志    第42卷第1期    2022年3月

部溃疡。在接受木瓜治疗前，对伤口进行了外科清创术、

蜂蜜敷料、负压伤口治疗和皮瓣手术（失败）治疗。每天

使用两次木瓜浆敷料，6周后长出健康肉芽，患者从而成

功进行了后续皮瓣修复21（4.d级）。

报告加工木瓜制剂用于伤口愈合相关结局的研究

在探索加工木瓜制剂的最大规模RCT6研究中，对100

名例有难以愈合的伤口或腐肉伤口的受试者使用了木瓜

蛋白酶-尿素或胶原酶清创软膏。当伤口稳定（在前8周

内未观察到愈合）时开始进行治疗，并持续4周，每周评

估一次。随着时间推移，木瓜蛋白酶-尿素组腐肉/坏死

组织的减少在统计学上更具显著性（89.22%±15.16%与

82.51%±17.45%，p=0.043）。前3周组间差异无统计学

显著性，第4周观察到的微小差异可能也无临床意义。在

每周评估时，木瓜蛋白酶-尿素组肉芽组织百分比的上升

在统计学上更具显著性，基线含括在内（第4周：木瓜

蛋白酶-尿素组6.82%±8.15%与胶原酶组3.58%±3.09%， 

p=0.01）6（1.c级）。

60例糖尿病足溃疡受试者被随机分配接受木瓜蛋白

酶-尿素或非特定的传统伤口敷料治疗，以探索市售木瓜

蛋白酶清创剂的有效性。7两种治疗均应每日进行2次。

木瓜蛋白酶组坏死组织的减少在统计学上更具显著性

（72.27%±4.68%与24.63%±3.74%，p=0.03），肉芽也形

成得更快（8.73±2.37天与16.03±4.68天，p=0.001）。因

结局更优，因此出院时间提前7（1.c级）。

在一项小型双盲RCT18研究中，比较了8%木瓜蛋白酶

凝胶与两种纤维蛋白凝胶（一种非活性凝胶对照）治愈慢

性静脉性溃疡的情况（n=55人，n=63处溃疡）。将溃疡

患者随机分成3组，进行基线评估并在之后每15天进行一

次评估。与对照组相比，纤维蛋白凝胶和木瓜蛋白酶凝胶

均未能促进溃疡愈合。该结论基于：所有组的伤口完全

愈合率相似（纤维蛋白凝胶组14.3%，木瓜蛋白酶凝胶组

21.1%，对照组30.4%，p=0.43），组间伤口缩小的面积在

统计学上无显著差异（p=0.62）。到第60天，所有组的渗

出液水平、局部伤口感染体征和边缘上皮形成均有所改

善（所有p＞0.05）。2例受试者（每活性药物治疗组各1

例）报告出现轻度疼痛18（1.c级）。

在 一 项 小 型 双 盲 R C T研 究 中 ， R o d r i g u e s等 人 

（2015）8报告了2%木瓜蛋白酶凝胶与2%羧甲基纤维素凝

胶相比在治疗腿部静脉溃疡方面的有效性。21例受试者随

机接受试验，其中18例受试者（n=28处溃疡）完成了为

期12周的研究。结果显示，木瓜蛋白酶治疗组溃疡伤口面

积的减少具有统计学显著性，尤其是在治疗的第5周和第

12周之间（p=0.032），与对照组相比，更具统计学显著

性（p=0.006）。但是，完全愈合率较低（木瓜治疗组2例

溃疡患者在12周内完全愈合，对照组无患者愈合），两组

的渗出液和失活组织量相似（均为p＞0.05）8（1.c级）。 

另一项小型非盲RCT研究19（n=29例随机分组，n=26

例进行分析）在非感染性压力性损伤中比较了木瓜蛋

白酶-尿素与胶原酶。在开始试验前，受试者在长达2周

的筛选期内接受湿润盐水敷料治疗。治疗4周后，认为

木瓜蛋白酶-尿素软膏在伤口面积减小方面更具统计学

显著性（p＜0.05），且受试者未经历疼痛或感到不适19 

（1.c级）。

有数项已发表的病例研究10-12是关于应用OPAL001木瓜

制品进行治疗的研究。在第一份报告中，对11例类别为/2

期和4期压力性损伤的四肢瘫痪患者联合使用了OPAL001

产品与常规伤口敷料。其中9例患者的压力性损伤在治疗6

天-14周后完全愈合11。第二份病例报告中，在血管功能受

损的患者中，对2例糖尿病足溃疡患者、1例下肢静脉溃疡

患者和1例皮肤移植物溃疡患者进行了无活性组织清除，

之后患者痊愈10。第三份病例报告12介绍了使用OPALA滤液

和乳膏治疗4周后，角化过度患病率减少和骶骨压力性损

伤面积减小方面的详细情况。使用OPALA乳膏进行持续自

我治疗，解决了角化过度的问题，但压力性损伤情况出现

恶化12（均为4.d级）。 

木瓜治疗外科伤口裂开木瓜治疗外科伤口裂开

一项RCT研究 9在剖腹产术后伤口裂开的患者（n= 

63）中比较了木瓜浆敷料与过氧化氢溶液的安全性和有效

性。受试者同时接受根据培养基和敏感性选择的抗生素。

过氧化氢组形成健康肉芽组织所需的时间为6.2±1.6天，

木瓜组为2.5±0.5天（p＜0.05）。木瓜敷料组仅有3.2%的

患者需要额外的外科清创，而过氧化氢组则为56%（p＜ 

0.05）。报告有轻微不良事件（例如：局部刺激），但与

过氧化氢相关不良事件无显著差异9（注意，不建议用过

氧化氢冲洗伤口）（1.c级）。

一项病例研究20报告称，使用木瓜蛋白酶-尿素-叶绿素

产品治疗术后胸骨伤口裂开，每日治疗2次，31天后伤口

完全愈合。患者同时接受负压伤口治疗20（4.d级）。
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研究研究 基于木瓜蛋基于木瓜蛋
白酶的治疗白酶的治疗

木瓜治疗木瓜治疗
人数人数   

伤口类型伤口类型 临床环境临床环境 治疗持续治疗持续
时间时间

平均愈合时间或平均愈合时间或
愈合百分比愈合百分比

报告的其他结局报告的其他结局

11级证据：级证据：

Alvarez et. 
al.（2002）19

木瓜蛋白酶-
尿素软膏 

N=26 压力性损伤 疗养院；
美国

4周 未报告 伤口面积变化

Balasubrah-
manya et. 
al.（2017）7

木瓜蛋白酶-
尿素软膏 

N=30 糖尿病足溃疡 急症护理医
院；印度

未报告 8.73±2.37天（形
成肉芽）

坏死组织百分比

de Araújo et. 
al.（2017）18

8%木瓜蛋白
酶凝胶

N=19 静脉溃疡 社区；巴西 15天 21%的伤口（完
全愈合）

伤口面积变化

Vijaykumar et. 
al.（2011）6

木瓜蛋白酶-
尿素软膏 

N=50 难愈性伤口 急症护理医
院；印度

4周 未报告 坏死组织百分比

肉芽组织百分比

Murthy et. al. 
(2012)9

木瓜浆敷料 N=31 手术伤口裂开 急症护理医
院；印度

未报告 2.5±0.5天（形成
肉芽）

外科清创术 

Rodrigues et. 
al. (2015)8

2%木瓜蛋白
酶凝胶

N=10 静脉溃疡 门诊部；
巴西

12周 20%的伤口（完
全愈合）

伤口面积变化

Vasuki et. al. 
(2017)1

木瓜浆敷料 N=50 难愈性伤口 社区；印度 4周 78%的伤口（12
周时完全愈合）

坏死组织百分比

伤口面积减少

22级证据：级证据：

Indumathy et. 
al.（2018）2

木瓜浆敷料 N=30 糖尿病足溃疡 急症护理医
院；印度

14天 未报告 BWAT评分变化

33级证据：级证据：

Ch et. al. 
（2014）5

木瓜浆敷料 N=43 糖尿病足溃疡 门诊部；巴
基斯坦

4周 19.23±3.62天（
形成肉芽）

外科清创术或
截肢

Rabari et. 
al.（2016）4

木瓜浆敷料 N=135 糖尿病足溃疡 门诊部；
印度

14-29天 19.65±3.47天（
形成肉芽）

外科清创术或
截肢

Rajaram et. 
al.（2015）3

木瓜浆敷料 N=74 糖尿病足溃疡 急症护理医
院；印度

4周 21.56天（形成肉
芽）

外科清创术或
截肢

44级证据：级证据：

Baldwin和
Bonham 
（2011）12

OPALA滤液和
乳膏

N=1 压力性损伤 社区；澳大
利亚 

＞12个月 未随访至完全
愈合

-

Graves et. 
al.（2008）11

OPAL001 N=11 压力性损伤 社区；澳大
利亚

长达14周 长达14周（完全
愈合）

-

Melano et. 
al.（2004）20

木瓜蛋白酶-
尿素-叶绿素
软膏

N=1 手术伤口裂开 急症护理医
院；美国

31天 31天（完全愈
合）

-

Mitchell 
（2011）10

OPAL001 N=4 糖尿病足溃
疡、下肢静脉
溃疡和植皮

社区；澳大
利亚

长达14周 未随访至完全
愈合

-

表2：木瓜治疗证据总结
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研究研究 基于木瓜蛋基于木瓜蛋
白酶的治疗白酶的治疗

木瓜治疗木瓜治疗
人数人数   

伤口类型伤口类型 临床环境临床环境 治疗持续治疗持续
时间时间

平均愈合时间或平均愈合时间或
愈合百分比愈合百分比

报告的其他结局报告的其他结局

Nwankwo et. 
al.（2021）21

木瓜浆敷料 N=1 放射后溃疡 急症护理医
院；尼日
利亚

6周 6周 -

应由经过适当培训的具有伤口预防和管理专业知识的专业

人士进行评价，并应根据个人、专业人士、临床环境以及

其他相关临床信息考虑证据。

Copyright © 2021 Wound Healing and Management 

(WHAM) Collaborative, Curtin University.

使用使用注意事项注意事项

•  木瓜制品有助于分解含有蛋白质的坏死和无活性组

织，清创从伤口顶部向下进行。创面床清除腐肉和坏

死组织后，应停止清创术25。

•  目前还没有制备木瓜浆敷料的标准化方法。研究使用

了成熟、半成熟或未成熟果肉9。有报告称，随着果实

成熟，果肉的酶含量可能会降低，这表明使用未成熟

或半成熟的木瓜果实更有效1，4，9。有报告称，果实成

熟过程中，其抗菌特性不变1，4，9。

•  现对木瓜浆敷料的以下制备方法进行介绍：

 • 去除木瓜的皮和籽2，5。

 • 将果肉9，21碾碎，或捣碎成糊状。

 •  清洁伤口后将木瓜浆涂在创面床上9，21。

 • 覆上无菌纱布9。

 •  每天更换一次木瓜浆敷料2，5或隔天更换一次9，21。

 • 未使用的木瓜敷料应冷藏5。

利益冲突利益冲突

根据国际医学期刊编辑委员会（ICMJE）标准，作者

声明无利益冲突。

关于关于WHAMWHAM证据总结证据总结

伤口愈合和管理协作组织（WHAM）证据总结与以下

文献中公布的方法一致：

Munn Z, Lockwood C, Moola S. The development and use of 

evidence summaries for point of care information systems: A 

streamlined rapid review approach, Worldviews Evid Based 

Nurs.2015;12(3):131-8.

本证据总结中引用的乔安娜 ·布里格斯研究所发表

的资源中详细概述了方法，详情见WHAM网站：http://

WHAMwounds.com。WHAM证据总结经过国际多学科专

家参考小组的同行评审。  

WHAM证据总结了关于特定主题的最佳可用证据，并

提出了可用于指导临床实践的建议。本总结中包含的证据
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