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神经病变疗效及对血清肿瘤坏死因子⁃α、白细胞介素⁃1β的影响
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摘要：目的 观察血塞通胶囊联合α⁃硫辛酸治疗气虚血瘀证2型糖尿病周围神经病变（DPN）的疗效和安全性以及对病人血清

肿瘤坏死因子⁃α（TNF⁃α）、白细胞介素⁃1β（IL⁃1β）的影响。方法 选取2016年10月至2018年10月在阜阳市人民医院就诊的

DPN病人，采用随机数字表法分为治疗组40例，对照组40例。入组病人在糖尿病基础治疗的基础上，治疗组予以α⁃硫辛酸注

射液600 mg静脉滴注，1次/天，同时予以中成药血塞通胶囊0.1 g冲服，3次/天，共12周。对照组静脉滴注α⁃硫辛酸注射液600
mg，1次/天，共12个周。记录病人治疗前后的临床疗效、主侧正中神经、腓总神经的运动神经传导速度（MCV）及感觉神经传导

速度（SCV），进行多伦多临床评分系统（TCSS）评分、中医证候评分与安全性观察，于治疗前、治疗6周、12周，利用ELISA法检

测血清TNF⁃α、IL⁃1β水平。结果 经过12个周治疗后，治疗组和对照组总有效率分别为87.5％（35/40）、67.5％（27/40），治疗

组的疗效比对照组提升明显（P＜0.05）。两组病人的MCV、SCV均比治疗前有明显提升，且治疗组的提高更加明显（P＜0.05）。
治疗组病人治疗后 TCSS评分（7.2±3.0）分和中医证候评分（7.5±2.4）分均较治疗前 TCSS评分（10.1±2.9）分和中医证候评分

（13.7±2.8）分及对照组治疗后TCSS评分（8.6±2.9）分和中医证候评分（9.4±3.1）分明显下降（P＜0.05）。两组病人随着治疗时间

的延长，血清中的TNF⁃α、IL⁃1β水平逐渐降低（P＜0.05），且治疗组6周TNF⁃α（28.2±2.7）mg/L、IL⁃1β（18.5±2.1）mg/L水平，12周
TNF⁃α（19.8±3.2）mg/L、IL⁃1β（11.3±2.0）mg/L水平均低于对照组 6周TNF⁃α（32.6±4.5）mg/L、IL⁃1β（23.9±2.0）mg/L水平，12周

TNF⁃α（28.5±3.4）mg/L、IL⁃1β（16.6±1.9）mg/L水平（P＜0.05）。治疗组和对照组均未出现明显不良反应。结论 血塞通胶囊联

合α⁃硫辛酸治疗气虚血瘀证DPN病人疗效显著，安全性好，能降低病人血清TNF⁃α、IL⁃1β的表达。

关键词：糖尿病神经病变/药物疗法； 气虚血瘀； 肿瘤坏死因子α； 白细胞介素1β； 血塞通胶囊； α⁃硫辛酸
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Research on clinical effect of Xuesaitong capsule combined
with α⁃lipoic acid and its effect on serum TNF⁃α and IL⁃1β of

patients with Type 2 diabetic peripheral neuropathy
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Abstract：Objective To observe the efficacy and safety of xuesaitong capsule combined with α⁃ lipoic acid in the treatment of
type 2 diabetic peripheral neuropathy（DPN）with qi⁃deficiency and blood stasis syndrome，and the effect on serum TNF⁃α and IL⁃
1β of the patients.Methods From October 2016 to October 2018，DPN patients who were treated in Fuyang People’s Hospital
were selected through random number table method，80 DPN patients were randomly divided into two groups，40 in the treatment
group and 40 in the control group.On the basis of the basic treatment of diabetes，the treatment group was given intravenous infu⁃
sion of alpha⁃lipoic acid injection 600 mg，once a day，and Chinese patent medicine xuesaitong capsule 0.1g，3 times a day for 12
weeks.The control group received intravenous infusion of alpha⁃lipoic acid injection 600mg once a day for 12 weeks.The clinical ef⁃
ficacy，motor nerve conduction velocity（MCV）and sensory nerve conduction velocity（SCV）of the central median nerve and the
common peroneal nerve before and after treatment were recorded，and perform multiple rounds of clinical scoring system（TCSS）
score，TCM syndrome score and safety observation.Before treatment，6 weeks，12 weeks of treatment，serum TNF⁃α and IL⁃1β levels
were detected by ELISA.Results After 12 weeks of treatment，the total effective rate of the treatment group and the control group
was 87.5%（35/40）and 67.5%（27/40），respectively.The therapeutic effect of the treatment group was significantly improved com⁃
pared with that of the control group（P＜0.05）.MCV and SCV in both groups were significantly improved compared with that be⁃
fore treatment，and the improvement was more obvious in the treatment group（P＜0.05）.After treatment，TCSS score（7.2±3.0）and
TCM syndrome score（7.5±2.4）in treatment group were significantly lower than before treatment TCSS score（10.1±2.9）and TCM
syndrome score（13.7±2.8）（P＜0.05），and after treatment TCSS score（8.6±2.9）and TCM syndrome score（9.4±3.1）in control group.
The serum levels of TNF⁃α and IL⁃1β in the two groups decreased gradually with the prolongation of treatment time（P＜0.05），

and the levels of 6 weeks TNF⁃α（28.2±2.7）mg/L and IL⁃1β（18.5±2.1）mg/L and 12 weeks TNF⁃α（19.8±3.2）mg/L and IL⁃1βIL⁃1β
（11.3±2.0）mg/L in the treatment group were lower than the levels of 6 weeks TNF⁃α（32.6±4.5）mg/L and IL⁃1β（23.9±2.0）mg/L
and 12 weeks TNF⁃α（28.5±3.4）mg/L and IL⁃1β（16.6±1.9）mg/L in the control group（P＜0.05）.No significant adverse reactions
occurred in the treatment group and the control group.Conclusion Xuesaitong capsule combined with α⁃lipoic acid is effective
and safe in the treatment of diabetic peripheral neuropathy with qi⁃deficiency and blood stasis，and can reduce the expression of
TNF⁃α and IL⁃1β in serum.
Key words：Diabetic neuropathies/drug therapy； Qi⁃deficiency blood stasis； Tumor necrosis factor⁃alpha； Interleukin⁃1beta；
Xuesaitong capsule； Alpha⁃lipoic acid

糖尿病周围神经病变（diabetic peripheral neu⁃
ropathy，DPN）是导致糖尿病足的危险因素也是糖尿

病病人致残的主要因素［1］。DPN的发病与糖尿病病

程关系密切，随着病程的延长，发病率同步上升［2］。

中医学认为，DPN归属于“筋痹”“血痹”“痿证”“脉

痹”等范畴［3］。当前，DPN的临床治疗尚无令人满

意的效果。血塞通胶囊与α⁃硫辛酸分别具有治疗

DPN的作用，然而二者联合用药治疗DPN气虚血瘀

证候病人临床疗效与安全性尚未报道。本研究通

过观察血塞通胶囊与α⁃硫辛酸注射液联合治疗气

虚血瘀证DPN病人临床疗效与安全性以及对病人血

清肿瘤坏死因子⁃α（TNF⁃α）、白细胞介素⁃1β（IL⁃1β）

的影响，为临床治疗提供思路。

1 资料与方法

1.1 一般资料 病人选自 2016年 10月至 2018年

10月在阜阳市人民医院中医科、内分泌科门诊及住

院进行治疗的2型DPN病人80例，按就诊顺序将所

有受试对象采用随机数字表法分为治疗组和对照

组，各40例。对照组，男19例，女21例，年龄（53.90±
4.70）岁，病程（10.90±2.60），HbA1C（6.95±0.89）%；治

疗组，男 21例，女 19例，年龄（55.40±4.40）岁，病程

（10.30±2.30），HbA1C（7.11±0.81）%，两组性别比较，

差异无统计学意义（χ2＝0.021，P＝0.962）；两组年

龄、病程、HbA1C比较，差异无统计学意义（t＝0.084、
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0.038、0.046，P＝0.494、0.823、0.758）。两组基线资

料具有可比性。本项研究符合《世界医学协会赫尔

辛基宣言》相关要求，病人或近亲属对研究方案签

署知情同意书。

1.2 诊断标准 西医诊断标准［4］：①根据 1999 年

WHO 2型糖尿病诊断标准，明确2型糖尿病患病史；

②因 2型糖尿病所致的周围神经病变；③相关临床

症状和体征表现与DPN相一致；④有症状（肢体麻

木、疼痛、感觉异常表现等）病人，压力觉、震动觉、

针刺痛觉、温度觉、踝反射5项检查中有任何1项异

常表现；没有症状病人，5项检查中任何 2项异常表

现，均诊断DPN；⑤神经肌电图检查显示双下肢感

觉、运动神经传导速度减慢。

1.3 中医辨证标准 气虚血瘀证诊断标准［5⁃6］：

①符合DPN诊断标准；②气虚血瘀证。主症：四肢

麻木有蚁行感、疼痛感，多为刺痛，下肢多见，夜间

明显，神疲倦怠乏力，气短懒言，动则汗出；次症：口

干多饮，小便频数，腹泻或便秘，舌质淡暗，或有瘀

点，苔薄白，脉细涩。上述主症加次症具备 2项，参

照舌脉即可确诊。

1.4 纳入标准 ①符合上述诊断西医标准与中医

辨证标准；②年龄范围为 30～70岁；③糖化血红蛋

白≤8.5%；④签署知情同意书。

1.5 排除标准 ①引发周围神经病变发生的其他

类型疾病病人；②1型糖尿病等特殊类型糖尿病病

人；③合并有严重的心脑血管疾病、药物性周围神

经炎、凝血功能障碍、出血性疾病、骨质增生等其他

严重疾病以及严重心、肝、肾功能不全病人；④肢体

皮肤有破溃、水肿、足背动脉搏动明显减弱或消失

病人；⑤严重的糖尿病急慢性并发症病人；⑥过敏

体质、精神病及认知障碍病人；⑦妊娠或哺乳期妇

女；⑧有吸毒或酗酒史病人。

1.6 临床疗效标准 参照《中药新药临床研究指导

原则（试行）》［5］：“显效”表现为四肢疼痛或麻木得到

显著缓解，深感觉、浅感觉基本可以达到正常水平，

MCV和SCV比治疗前增长超过5 m/s或恢复正常水

平；“有效”表现为四肢疼痛和麻木均有所减轻，深

感觉、浅感觉比治疗前敏感，MCV和 SCV比治疗前

增长小于5 m/s；“效差”即四肢疼痛和麻木稍有减轻

但不明显，深感觉、浅感觉及神经肌电图较治疗前

均无明显改善；“无效”即四肢疼痛和麻木较治疗前

无变化，深感觉、浅感觉及神经肌电图较治疗前均

无任何改变。

总有效率＝（显效+有效）例数/总例数×100%。

1.7 治疗方法 两组病人均给予运动量、控制饮食

等一般生活方式干预及西药降糖治疗。控制空腹

血糖（FPG）＜7.0 mmol/L，餐后2 h血糖＜10 mmol/L，
糖化血红蛋白≤7.5%。若同时患有高血压的病人予

以降压药将血压控制在 140/90～110/60 mmHg。对

照组：给予静脉滴注α⁃硫辛酸注射液 600 mg+生理

盐水250 mL，1次/天，共12周。治疗组：予以静脉α⁃
硫辛酸注射液600 mg（奥力宝，德国史达德大药厂，

生产批号 62703）+生理盐水 250 mL滴注，1次/天，

同时服用血塞通胶囊（云南维和药业股份有限公

司，生产批号 120474）0.1 g，3次/天，共 12周。两组

均不再使用其他治疗DPN的药物。

1.8 观察指标

1.8.1 神经传导速度测定 两组病人治疗前后，采

用神经电检诊仪（上海海神医疗电子仪器有限公

司，型号规格：NDI⁃200P+），检测主侧正中神经和腓

总神经的MCV与SCV［7］。

1.8.2 多伦多临床评分系统（TCSS）评分［8］ 两组

病人治疗前后，进行多伦多临床评分系统评分，包

括神经症状、神经反射与感觉功能三个维度，总分

为19分，评分等级分为：无症状（0~5分），轻度（6~8
分），中度（9~11分），重度（12~19分）。

1.8.3 中医证候评分［5］ 参考《中药新药临床研究

指导原则（试行）》制定症状分级量化表。主要指标

为：肢体麻木、刺痛、倦怠乏力、气短懒言、动则多

汗、肌肤甲错；次症指标：口干多饮，小便频数，腹泻

或便秘；舌质淡暗或有瘀点，舌苔薄白，脉细涩。进

行症状分级量化：正常：计0分、轻度：计2分、中度：

计4分、重度：计6分。

1.8.4 血清TNF⁃α、IL⁃1β水平检测 两组病人于治

疗前、治疗6周、12周，分别在清晨空腹条件下，抽取

3 mL肘静脉血。利用ELISA法检测血清TNF⁃α、IL⁃1β
水平。

1.8.5 安全性指标观察 两组病人治疗前后，检测

血、尿、大便常规及心电图，进行用药期间不良反应

等安全性观察。

1.9 统计学方法 统计学分析使用SPSS 14.0统计

软件进行统计学分析。计量资料用 x̄ ± s表示，计数

资料采取 χ 2 检验，组间比较采用方差分析，治疗前

后比较采用 t检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组治疗后临床疗效比较 治疗组总有效率

87.5%，对照组总有效率67.5%。治疗组的疗效相比

于对照组改善明显（P＜0.05），见表1。
2.2 两组治疗前后神经传导速度的比较 两组治疗前

神经传导速度比较差异无统计学意义（P＞0.05）。

··1450



安 徽 医 药 Anhui Medical and Pharmaceutical Journal 2020 Jul，24（7）

表1 糖尿病周围神经病变（DPN）80例临床疗效比较/例（%）

组别

对照组

治疗组

显效

12（30.0）
16（40.0）

有效

15（37.5）
19（47.5）

效差

9（22.5）
4（10.0）

无效

4（10.0）
1（2.5）

总有效率

27（67.5）
35（87.5）a

注：两组比较，aχ 2＝11.674，P＝0.000
治疗后，治疗组和对照组的MCV和SVC均比治疗前

有所提高（P＜0.05），并且治疗组的传导速度提高更

明显（P＜0.05），见表2。
表2 糖尿病周围神经病变（DPN）80例治疗前后

神经传导速度比较/（m/s，x̄ ± s）

组别

对照组

治疗前

治疗后

t 值

P 值

治疗组

治疗前

治疗后

t 值

P 值

两组比较 t 值，P 值

治疗前

治疗后

例数

40

40

MCV
正中神经

41.1±2.2
43.9±2.8
2.734
0.046

41.5±3.1
46.9±3.5
4.342
0.033

0.078，0.734
8.367，0.025

腓总神经

36.8±2.6
40.1±2.9
4.353
0.035

37.1±2.2
43.8±2.5
4.415
0.031

0.046，0.532
6.865，0.036

SCV
正中神经

36.8±2.7
38.6±2.2
3.757
0.044

34.3±2.4
42.2±2.6
6.276
0.027

0.054，0.867
10.436，0.021

腓总神经

28.6±2.6
31.8±2.8
2.344
0.048

29.1±2.1
34.5±2.3
5.131
0.014

0.038，0.578
7.375，0.034

注：MCV为运动神经传导速度，SCV为感觉神经传导速度

2.3 两组病人治疗前后TCSS评分和中医证候评

分比较 比较治疗前两组TCSS评分及中医证候评

分，均差异无统计学意义（P＞0.05）。见表3。
表3 糖尿病周围神经病变（DPN）80例治疗前后TCSS评分

及中医证候评分比较/（分，x̄ ± s）
组别

对照组

治疗前

治疗后

t 值

P 值

治疗组

治疗前

治疗后

t 值

P 值

两组比较 t 值，P 值

治疗前

治疗后

例数

40

40

TCSS评分

10.2±3.1
8.6±2.9
5.975
0.013

10.1±2.9
7.2±3.0
10.537
0.000

0.075，0.686
4.462，0.042

中医证候评分

13.6±2.6
9.4±3.1
6.574
0.004

13.7±2.8
7.5±2.4
12.342
0.000

0.035，0.872
7.315，0.044

注：TCSS为多伦多临床评分

2.4 治疗前后两组病人血清TNF⁃α、IL⁃1β变化情

况的比较 治疗前，两组病人的血清TNF⁃α、IL⁃1β

水平差异无统计学意义（P＞0.05）；两组病人随着治

疗时间的延长，血清中的TNF⁃α、IL⁃1β水平逐渐降

低（P＜0.05），且治疗组TNF⁃α、IL⁃1β水平均低于对

照组（P＜0.05），见表4。
表4 糖尿病周围神经病变（DPN）80例治疗前后血清

TNF⁃α、IL⁃1β变化情况的比较（x̄ ± s，mg/L）
组别

对照组

治疗前

6 周

12 周

与治疗前比较 t 值，P 值

6 周

12 周

治疗组

治疗前

6 周

12 周

与治疗前比较 t 值，P 值

6 周

12 周

两组比较 t 值，P 值

治疗前

6 周

12 周

例数

40

40

TNF⁃α

38.9±6.1
32.6±4.5
28.5±3.4

8.153，0.023
3.172，0.017

37.6±5.3
28.2±2.7
19.8±3.2

7.853，0.000
9.764，0.000

0.464，0.652
3.576，0.023
2.495，0.000

IL⁃1β

28.6±3.4
23.9±2.0
16.6±1.9

4.542，0.004
6.135，0.000

27.3±3.1
18.5±2.1
11.3±2.0

7.474，0.000
8.573，0.000

0.245，0.759
3.634，0.042
4.361，0.000

注：TNF⁃α为血清肿瘤坏死因子⁃α、1L⁃1β为白细胞介素⁃1β
2.5 不良反应 在治疗过程中，治疗组和对照组均

未出现明显的不良反应和副作用。在治疗结束时，

两组病人均复查肝功能和肾功能，两组病人均未见

异常。

3 讨论

典型的DPN是一种慢性对称、病程依赖、多发

性的神经病，主要临床症状为四肢远端感觉障碍与

运动障碍，表现为四体麻木、疼痛、灼热等异常感

觉，腱反射减退消失、肌肉无力和萎缩等［4，6］。DPN
中医病机主要为本虚标实，以气虚、阴虚、阳虚为

本，以瘀血、痰浊阻络为标，血瘀以其不同程度贯穿

于整个病程的始终［9］。DPN主要证型为气虚血瘀

证、阴虚血瘀证、阳虚寒凝证、湿热阻络证、肝肾亏

虚证、痰瘀阻络证［6］，中医流行病学研究发现，证型

分布上为气虚血瘀证＞阴虚血瘀证＞痰瘀阻络证＞

肝肾亏虚证，与年龄、病程有内在联系，与性别无相

关性［10⁃11］。

针对DPN的临床上尚无令人满意的治疗方法

与疗效，早期诊断加以控制可延缓病情发展。DPN
主要治疗方法是控制高血糖与代谢综合征基础上
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抑制醛糖还原酶活性、抗氧化应激、营养神经等对

因治疗以及干预伴发症状的对症治疗。中医防治

DPN注重辨证论治。α⁃硫辛酸是一种作用很强的

代谢抗氧化物，针对糖尿病及其并发症具有积极的

防治作用［12］。既往研究显示α⁃硫辛酸治疗DPN临

床疗效良好且安全性高，能有效改善神经传导功

能［13］。血塞通胶囊的主要成分是三七总皂苷，具有

活血化瘀、通脉活络功效，在改善能量代谢障碍、清

除自由基、抗氧化耐缺氧、抗炎、提高免疫力、抗纤

维化、抗衰老、消炎镇痛等方面具有显著作用［14⁃15］。

血塞通治疗 DPN 已有相关报道，且具有较好疗

效［16⁃17］。“气虚生毒”引发机体免疫调节功能，加强免

疫防御，形成微炎症状态［18］，加剧DPN发生发展。

α⁃硫辛酸具有很强的抗炎抗氧化作用，改善机体炎

症状态，改善糖尿病血管并发症的损害，增强正气，

而血塞通胶囊活血化瘀，气随血行，二药合用对气

虚症状具有改善作用。本研究结果显示血塞通胶

囊联合α⁃硫辛酸能明显改善DPN病人的肢体麻木、

疼痛、感觉异常的周围神经症状，同时改善病人倦

怠乏力、气短懒言、动则多汗等气虚血瘀症状，提高

病人的神经传导功能。糖尿病及其并发症的发生

与炎症反应有着密切的联系。针对炎症反应的治

疗手段能延缓糖尿病的进程，其治疗效果逐渐被得

到确认［19⁃20］。炎性因子介导的慢性炎症反应参与糖

尿病周围神经病变的发生发展。研究发现，DPN病

人体内血清TNF⁃α、IL⁃1与 IL⁃6显著升高［21］。硫辛

酸能直接或间接的抑制慢性炎症反应已被广泛报

道和证实［22⁃23］。本研究表明，血塞通胶囊联合α⁃硫
辛酸能降低血清中的TNF⁃α、IL⁃1β水平，且联合用

药比单独给药 α⁃硫辛酸病人血清炎性因子水平

更低。

综上所述，血塞通胶囊联合α⁃硫辛酸治疗气虚

血瘀证DPN病人疗效确切、安全性较好，且能降低病

人血清TNF⁃α、IL⁃1β的表达。血塞通胶囊联合α⁃硫
辛酸在改善DPN炎症反应需进一步其具体机制。
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