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摘　 要　 目的:探讨糖脉康颗粒联合西洛他唑治疗糖尿病周围神经病变(diabetic
 

peripheral
 

neuropathy,DPN)的临床疗效。 方法:
选取 2018 年 4 月至 2019 年 12 月佛山市中医院收治的 DPN 患者 80 例,根据随机分层抽样法分为对照组 40 例(西洛他唑治疗)和

观察组 40 例(在对照组的基础上联合糖脉康颗粒治疗)。 观察两组患者的临床疗效、血糖指标、血清指标、神经传导速度及不良

反应发生情况。 结果:治疗 3 个月后,两组患者糖化血红蛋白(HbA1 c)、空腹血糖及餐后 2
 

h 血糖(2
 

hPG)水平均较治疗前明显降

低,且观察组患者 HbA1 c、空腹血糖及 2
 

hPG 水平明显低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 观察组、对照组患者的临床

总有效率分别为 92. 50%(37 / 40)、72. 50%(29 / 40),观察组患者明显高于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 治疗 3 个月

后,两组患者丙二醛(MDA)、肿瘤坏死因子 α(TNF-α)及白细胞介素 6( IL-6)水平均较治疗前明显降低,超氧化物歧化酶(SOD)水

平较治疗前明显升高;且观察组患者 MDA、TNF-α 及 IL-6 水平明显低于对照组,SOD 水平明显高于对照组,差异均有统计学意义

(P<0. 05)。 治疗 3 个月后,两组患者腓总神经运动神经传导速度(MCV)、感觉神经传导速度(SCV),正中神经 MCV、SCV 均较治

疗前明显升高,且观察组患者明显高于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 对照组、观察组患者的不良反应发生率分别为

12. 50%(5 / 40)、17. 50%(7 / 40),差异无统计学意义(P>0. 05)。 结论:糖脉康颗粒联合西洛他唑治疗 DPN,可有效控制患者血糖,
改善神经传导速度,且安全可靠,其主要作用机制可能与调节 SOD、MDA、TNF-α 及 IL-6 等细胞因子水平有关。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

Tangmaikang
 

granules
 

combined
 

with
 

cilostazol
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

diabetic
 

peripheral
 

neuropathy ( DPN).
 

METHODS:
 

Totally
 

80
 

patients
 

with
 

DPN
 

admitted
 

into
 

Foshan
 

Hospital
 

of
 

Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

from
 

Apr.
 

2018
 

to
 

Dec.
 

2019
 

were
 

extracted
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group(treated
 

with
 

cilostazol)
 

and
 

the
 

observation
 

group(treated
 

with
 

Tangmaikang
 

granules
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

control
 

group)
 

via
 

the
 

random
 

number
 

table,
 

with
 

40
 

cases
 

in
 

each
 

group.
 

The
 

clinical
 

efficacy,
 

blood
 

glucose
 

index,
 

serum
 

index,
 

nerve
 

conduction
 

velocity
 

and
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

of
 

two
 

groups
 

were
 

observed.
 

RESULTS:
 

After
 

treatment
 

of
 

3
 

months,
 

the
 

levels
 

of
 

glycosylated
 

hemoglobin(HbA1c),
 

fasting
 

blood
 

glucose
 

and
 

2
 

h
 

postprandial
 

blood
 

glucose(2
 

hPG)
 

in
 

both
 

groups
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

HbA1c,
 

fasting
 

blood
 

glucose
 

and
 

2
 

hPG
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference(P<0. 05).
 

The
 

total
 

clinical
 

effective
 

rates
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

were
 

respectively
 

92. 50% ( 37 / 40 )
 

and
 

72. 50% ( 29 / 40 ),
 

and
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference (P < 0. 05).
 

After
 

treatment
 

of
 

3
 

months,
 

compared
 

with
 

before
 

treatment,
 

the
 

levels
 

of
 

malondialdehyde(MDA),
 

tumor
 

necrosis
 

factor( TNF-α)
 

and
 

interleukin
 

6(IL-6)
 

in
 

both
 

groups
 

decreased
 

significantly,
 

while
 

the
 

level
 

of
 

superoxide
 

dismutase( SOD)
 

increased
 

significantly;
 

the
 

levels
 

of
 

MDA,
 

TNF-α
 

and
 

IL-6
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

and
 

the
 

level
 

of
 

SOD
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant(P<0. 05).
 

After
 

treatment
 

of
 

3
 

months,
 

the
 

motor
 

nerve
 

conduction
 

velocity( MCV),
 

sensory
 

nerve
 

conduction
 

velocity( SCV),
 

median
 

nerve
 

MCV
 

and
 

SCV
 

in
 

both
 

groups
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

and
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

differences
 

were
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statistically
 

significant(P<0. 05).
 

The
 

incidences
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

in
 

the
 

control
 

group
 

and
 

observation
 

group
 

were
 

respectively
 

12. 50%(5 / 40)
 

and
 

17. 50% ( 7 / 40),
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant (P> 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Tangmaikang
 

granules
 

combined
 

with
 

cilostazol
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

DPN
 

can
 

effectively
 

control
 

the
 

blood
 

glucose
 

in
 

patients,
 

improve
 

the
 

nerve
 

conduction
 

velocity
 

with
 

higher
 

safety.
 

The
 

main
 

mechanism
 

of
 

action
 

may
 

be
 

related
 

to
 

the
 

regulation
 

of
 

SOD,
 

MDA,
 

TNF-α
 

and
 

IL-6
 

and
 

other
 

cytokine
 

levels.
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　 　 糖尿病周围神经病变 ( diabetic
 

peripheral
 

neuropathy,
DPN)是糖尿病患者的常见并发症之一,主要是由于糖代谢过

程中产生的有害产物对神经造成损伤而引起,临床以肢体疼

痛、麻木、烧灼和感觉减退等症状为主[1-2] 。 既往资料显示,
DPN 患者病程长且症状呈不可逆性发展,需尽早在控制血糖

的基础上辅以改善微循环、神经修复和镇痛等药物,以改善患

者预后[3] 。 西洛他唑具有抑制血小板聚集的作用,可发挥抗

栓效果,既往常用于治疗慢性动脉闭塞性溃疡、疼痛等局部性

疾病,其用于 DPN 的治疗可获得较好的疗效,但效果不稳定,
需优化治疗方案[4] 。 中医药治疗 DPN 具有丰富经验和独特

优势,糖脉康颗粒是由黄芪、赤芍、地黄、丹参、桑叶、葛根及淫

羊藿等药材加工制成的颗粒剂,常用于辅助治疗糖尿病[5] ,但
有关其治疗 DPN 的相关报道尚不多见。 因此,本研究探讨了

糖脉康颗粒与西洛他唑联合治疗 DPN 的疗效,现报告如下。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2018 年 4 月至 2019 年 12 月佛山市中医院收治的

DPN 患者 80 例。 纳入标准:(1)西医诊断参考《中国 2 型糖尿

病防治指南》 [6] ,糖化血红蛋白( HbA1 c) ≥6. 5%,空腹血糖≥
7. 0

 

mmol / L,餐后 2
 

h 血糖(2
 

hPG) ≥11. 1
 

mmol / L;(2)患者

及其家属知情本研究且签署了同意书;(3)中医诊断依据《中

药新药临床研究指导原则》,辨证分型为气阴两虚、脉络瘀阻

证。 排除标准:(1)严重的心、肝、肾功能不全者;(2)妊娠期或

处于哺乳期的妇女;(3)存在动静脉血管病变或并发恶性肿瘤

者;(4)有活动性肝炎、急性感染、心力衰竭及其他活动性疾病

者;(5)精神状态异常,无法配合治疗者;(6)合并糖尿病其他

并发症者。
根据随机分层抽样法将 80 例患者分为对照组和观察组,

每组 40 例。 对照组患者中,男性患者 24 例,女性患者 16 例;
平均年龄(48. 08±5. 74)岁;平均病程(5. 53±0. 67)年;平均体

重指数 ( 24. 48 ± 1. 54)
 

kg / m2 。 观察组患者中, 男性患者

27 例,女性患者 13 例;平均年龄( 47. 93± 4. 66) 岁;平均病程

(5. 46±0. 52)年;平均体重指数(24. 23±1. 47)
 

kg / m2 。 两组患

者一般资料相似,具有可比性。 本研究经过医院伦理委员会

审核通过。
1. 2　 方法

两组患者均指导其常规适量运动、控制饮食,根据自身血

糖水平继续服用相应口服降糖药或注射胰岛素治疗,嘱其戒

烟戒酒,养成良好的生活习惯。 在此基础上,对照组患者给予

西洛他唑片(规格:50
 

mg)治疗,1 次 100
 

mg,1 日 2 次,口服。
观察组患者给予西洛他唑片(治疗方案同对照组);同时给予

糖脉康颗粒(规格:每袋装 5
 

g)治疗,口服,1 次 5
 

g,1 日 3 次。
两组患者均治疗 3 个月。
1. 3　 观察指标

(1)临床疗效。 (2)应用丹麦丹迪公司生产的 Neuromaticr
 

2
 

000
 

M / C 型肌电图仪检测两组患者治疗前、治疗 3 个月后的

腓总神经、正中神经的运动神经传导速度( MCV)和感觉神经

传导速度(SCV)。 (3)采集患者治疗前、治疗 3 个月后的清晨

空腹静脉血 6
 

ml,经常规离心处理后待测。 采用液相色谱法

测定 HbA1 c 水平。 采用德国宝灵曼公司生产的血糖检测仪检

测两组患者的空腹血糖、2
 

hPG 水平。 参考上海晶抗生物工程

有限公司生产的试剂盒说明书,采用酶联免疫吸附法检测血

清超氧化物歧化酶 ( SOD)、丙二醛 ( MDA)、肿瘤坏死因子

(TNF-α)及白细胞介素 6( IL-6)水平。 (4)安全性,观察两组

患者治疗期间不良反应发生情况。
1. 4　 疗效评定标准

患者疼痛、肢体麻木较治疗前明显减轻,神经传导速度明

显好转或正常为显效;神经传导速度较治疗前提高,上述临床

症状较治疗前减轻为有效;上述临床症状无改善,神经传导速

度无变化为无效。 总有效率= (显效病例数+有效病例数) / 总
病例数×100% [7] 。
1. 5　 统计学方法

采用 SPSS
 

20. 0 软件对本研究数据进行处理,计量资料以

均数±标准差( 􀭰x± s) 表示,采用 t 检验;计数资料以率(%) 表

示,采用 χ2 检验;P<0. 05 表示组间差异有统计学意义。

2　 结果
2. 1　 两组患者治疗前后血糖水平比较

治疗 3 个月后,两组患者 HbA1 c、空腹血糖及 2
 

hPG 水平

均较治疗前明显降低,且观察组患者均明显低于对照组,差异

均有统计学意义(P<0. 05),见表 1。
表 1　 两组患者治疗前后血糖水平比较(􀭵x±s)

Tab
 

1　 Comparison
 

of
 

blood
 

glucose
 

index
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment(􀭵x±s)
组别 时间 HbA1c / % 空腹血糖 / (mmol / L) 2

 

hPG / (mmol / L)
观察组(n= 40) 治疗前 11. 52±1. 88 7. 61±0. 93 12. 46±1. 67

治疗 3 个月后 6. 79±1. 07∗# 5. 48±0. 72∗# 6. 61±0. 91∗#

对照组(n= 40) 治疗前 11. 46±1. 52 7. 56±1. 32 12. 52±1. 24
治疗 3 个月后 8. 35±1. 26∗ 6. 63±0. 87∗ 8. 18±1. 35∗

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;
 

与对照组比较,#P<0. 05
Note:

 

vs.
 

before
 

treatment,
 ∗P<0. 05;

 

vs.
 

the
 

control
 

group,
 #P<0. 05

2. 2　 两组患者临床疗效比较

观察组、对照组患者的临床总有效率分别为 92. 50%
(37 / 40)、72. 50%(29 / 40),观察组患者明显高于对照组,差异

均有统计学意义(P<0. 05),见表 2。
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表 2　 两组患者临床疗效比较[例(%)]
Tab

 

2　 Comparison
 

of
 

clinical
 

efficacy
 

between
 

two
 

groups
 

[cases(%)]
组别 显效 有效 无效 总有效
观察组(n= 40) 15 (37. 50) 22 (55. 00) 3 (7. 50) 37 (92. 50)
对照组(n= 40) 10 (25. 00) 19 (47. 50) 11 (27. 50) 29 (72. 50)
χ2 1. 455 0. 450 5. 541 5. 541
P 0. 228 0. 502 0. 019 0. 019

2. 3　 两组患者治疗前后血清指标水平比较

治疗 3 个月后,两组患者 MDA、TNF-α 及 IL-6 水平均较治

疗前明显降低,且观察组患者明显低于对照组;而两组患者的

SOD 水平明显升高,且观察组患者明显高于对照组,上述差异

均有统计学意义(P<0. 05),见表 3。
表 3　 两组患者治疗前后血清指标水平比较(􀭵x±s)

Tab
 

3　 Comparison
 

of
 

serum
 

index
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment(􀭵x±s)
组别 时间 SOD/ (nmol / L) MDA/ (U/ ml) TNF-α/ (pg / L) IL-6/ (pg / L)
观察组(n=40) 治疗前 24. 64±4. 29 7. 19±0. 59 25. 62±3. 48 22. 28±2. 58

治疗 3 个月后 38. 04±4. 15∗# 3. 25±0. 71∗# 14. 09±3. 62∗# 13. 94±2. 92∗#

对照组(n=40) 治疗前 24. 52±3. 25 7. 15±0. 72 25. 37±2. 62 22. 34±3. 31
治疗 3 个月后 31. 46±4. 18∗ 5. 08±0. 65∗ 19. 43±2. 58∗ 17. 52±3. 46∗

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;与对照组比较,#P<0. 05
Note:

 

vs.
 

before
 

treatment,
 ∗P<0. 05;

 

vs.
 

the
 

control
 

group,
 #P<0. 05

2. 4　 两组患者治疗腓总神经及正中神经的 MCV、SCV 比较

治疗 3 个月后,两组患者腓总神经及正中神经的 MCV、
SCV 均较治疗前明显升高,且观察组患者均明显高于对照组,
差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 4。

表 4　 两组患者治疗前后腓总神经及正中神经的 MCV、
SCV 比较(􀭵x±s,m/ s)

Tab
 

4　 Comparison
 

of
 

MCV
 

and
 

SCV
 

of
 

common
 

peroneal
 

nerve
 

and
 

median
 

nerve
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,
 

m/ s)
组别 时间 腓总神经 MCV 腓总神经 SCV 正中神经 MCV 正中神经 SCV
观察组(n=40) 治疗前 37. 44±5. 13 35. 61±4. 13 41. 24±3. 38 39. 98±3. 19

治疗 3 个月后 46. 37±5. 09∗# 44. 83±4. 19∗# 48. 37±5. 41∗# 48. 85±5. 23∗#

对照组(n=40) 治疗前 37. 29±3. 08 35. 87±5. 02 41. 33±3. 12 40. 24±3. 65
治疗 3 个月后 41. 56±4. 12∗ 40. 03±4. 82∗ 44. 90±34. 21∗ 44. 21±4. 85∗

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05;
 

与对照组比较,#P<0. 05
Note

 

vs.
 

before
 

treatment,
 ∗P<0. 05;

 

vs.
 

the
 

control
 

group,
 #P<0. 05

2. 5　 不良反应

治疗期间,对照组患者发生恶心呕吐 2 例,肠胃不适

1 例,头晕 2 例,不良反应发生率为 12. 50%;研究组患者发生

恶心呕吐 3 例,肠胃不适及头晕各 2 例,不良反应发生率为

17. 50%;两组患者不良反应发生率组间比较的差异无统计学

意义(χ2 = 0. 392,P= 0. 531)。

3　 讨论
糖尿病是因各种因素导致血糖较高的一种代谢性疾病,

我国现已成为全球糖尿病高发大国,DPN 作为糖尿病的常见

微血管并发症之一,其发病率亦呈升高趋势[8-10] 。 当机体长期

处于高血糖状态时,可引起肌醇以及多元醇代谢的相关代谢

途径活跃,导致大量的糖基化终末产物分泌增加,最终使神经

细胞功能和结构均发生变化[11] 。 DPN 发病机制复杂,其中氧

化应激被认为是 DPN 发生的病理基础,可通过促进细胞变性、

坏死,进而损坏神经细胞及血管;同时,氧化应激可使血液高

凝,加速血管血栓形成, 病情严重者可导致 MCV、 SCV 障

碍[12-13] 。 随着研究的深入,学者们逐渐认识到长期高血糖导

致的机体微炎症反应状态在外周神经组织缺氧、缺血这一病

理过程中发挥了重要作用[14-15] 。
西洛他唑为新型抗血小板聚集药,具有增加血液循环供

应、扩张血管、改善神经血液灌注以及抑制血小板聚集等多种

药理作用,作用于 DPN 可有效改善神经病变症状[16] 。 此外,
西洛他唑可通过提高钠离子、钾离子活性,促进受损的神经细

胞修复,从而改善神经传导功能[17] 。 既往的研究结果证实,西
洛他唑可促进神经功能恢复,减少血液中炎症因子的表达[18] 。
中医将 DPN 归纳于“消渴痹证”“消渴肢痹”等范畴,多因消渴

迁延不愈,致使瘀血内阻,血行不畅,脉络闭塞。 故中医治疗

DPN 主张以活血化瘀、通络止痛为主[19] 。 糖脉康颗粒属于中

成药制剂,其所含的黄芪利水消肿,健脾补气,益卫固表;赤芍

散瘀止痛,清热凉血;地黄滋阴凉血生津;桑叶平抑肝阳,疏散

风热;葛根解肌退热,生津止渴;丹参祛瘀止痛,活血调经;淫
羊藿祛风除湿,补肾壮阳; 全方有益气活血、 化瘀止痛之

效[20-21] 。 本研究中,相较于单用西洛他唑治疗者,联合糖脉康

颗粒治疗者的血糖控制效果更佳,MCV、SCV 改善效果更好,
疗效值得肯定,可能与中西医结合治疗可发挥协同增效作用

有关。
高血糖状态除了可减慢机体血液流速,还会提高自由基

含量。 MDA 水平可反映机体细胞受自由基损伤的程度;SOD
水平可以反映机体的抗氧化能力,可通过催化超氧自由基的

歧化反应来清除自由基;MDA、SOD 的动态平衡可有效反映机

体氧化应激程度[22] 。 TNF-α、IL-6 是机体常见的炎症因子,一
方面,其可以促进白细胞介素的生成,诱发机体炎症,刺激炎

症因子聚集;另一方面,随着炎症因子水平升高,细胞血管内

皮因子的释放会加快,引起微血管基膜增厚,导致神经组织血

流减小,甚至引起缺血缺氧致神经细胞凋亡,进而引起神经损

伤[23] 。 本研究中,糖脉康颗粒联合西洛他唑治疗 DPN,可有

效改善机体氧化应激及炎症反应。 现代药理研究结果表明,
葛根中所含葛根素成分能增强各组织细胞对于胰岛素的敏感

性,有效改善机体血糖;黄芪不仅可双向调节血糖,还可发挥

抗炎、抗氧化的效果;桑叶中的活性成分有生物碱、黄酮和多

糖等,具有抗应激、降血糖、抗衰老和调节血脂等多重药理作

用[24-25] 。 同时,本研究中,两组患者不良反应发生率的差异无

统计学意义(P>0. 05),说明应用糖脉康颗粒联合西洛他唑治

疗具有一定的安全性。
综上所述,糖脉康颗粒联合西洛他唑治疗 DPN,可有效控

制血糖,改善神经传导速度,且安全可靠,其作用机制可能与

调节 SOD、MDA、TNF-α 及 IL-6 等细胞因子水平有关。
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