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摘要:目的 观察罗格列酮联合安雪颗粒治疗糖尿病视网膜病变(DR)阴虚内热证的疗效及安全性。方法 210例患者随机

分为中药组、西药组和联合组各70例。在调控血压、血脂、血糖等常规治疗基础上,分别口服罗格列酮、安雪颗粒、罗格列酮+
安雪颗粒,疗程均为60d。观察治疗前后3组患者眼科常规检查指标(视野灰度值、视网膜厚度、黄斑中心凹厚度、血管瘤体

积、视野平均缺损和平均光敏度),视网膜中央动脉血流动力学指标[收缩期峰值流速(PSV)、舒张末期流速(EDV)、搏动指数

(PI)、血流阻力指数(RI)],血清细胞因子[血管细胞间粘附因子􀆼1(ICAM􀆼1)、内皮素􀆼1(ET􀆼1)、转化生长因子􀆼β(TGF􀆼β)和基

质细胞衍生因子􀆼1(SDF􀆼1)],氧化应激相关指标[三醋酸纤维素(TAC)、丙二醛(MDA)、脂质过氧化氢(LHP)和总抗氧化能力

(TAOC)]。比较3组患者总有效率和不良反应发生率。结果 研究期间脱落9例。联合组总有效率97.1%,高于中药组的

76.1%和西药组的76.9%(P<0.05),中药组总有效率与西药组比较无明显差异(P>0.05);联合组患者眼科常规检查、视网膜

中央动脉血流动力学、血清细胞因子和氧化应激相关指标较中药组和西药组明显改善(P<0.05);不良反应发生率:中药组(1.
5%)<联合组(5.8%)<西药组(13.8%)(P<0.05)。结论 罗格列酮联合安雪颗粒治疗DR安全有效,值得临床推广应用。
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ABSTRACT OBJECTIVE Toobservetheefficacyandsafetyofrosiglitazonecombinedwithanxuegranulesinthetreatmentof
diabeticretinopathy DR  METHODS 210patientswererandomlydividedintothreegroups Chinesemedicinegroup west-
ernmedicinegroupandcombinationgroup Onthebasisofregulatingbloodpressure bloodlipid bloodglucoseandotherrou-
tinetreatment rosiglitazone anxuegranules rosiglitazone+anxuegranulesweretakenorallybypatientsinthreegroupsre-
spectivelyfor60days Theophthalmicroutineexaminationindexes grayvalueofvisualfield thicknessofretina thicknessof
macularfovea volumeofhemangioma averagedefectofvisualfieldandaveragephotosensitivity  hemodynamicindexesof
centralretinalartery peaksystolicvelocity PSV  end􀆼diastolicvelocity EDV  pulseindex PI  resistanceindex RI   
serumcytokines intercellularAdhesionfactor􀆼1 ICAM􀆼1  endothelin􀆼1 ET􀆼1  transforminggrowthfactor􀆼β TGF􀆼β and
stromalcellderivedfactor􀆼1 SDF􀆼1   oxidativestressrelatedindicators triacetatecellulose TAC  malondialdehyde

 MDA  lipidhydrogenperoxide LHP andtotalantioxidantcapacity TAOC  wereobservedbeforeandaftertreatment 
Totaleffectiverateandincidenceofadversereactionswerecomparedamongthethreegroups RESULTS 9casesdroppedoff
duringthestudy Thetotaleffectiverateofcombinedgroupwas97 1% higherthanthatofChinesemedicinegroup 76 1% 
andwesternmedicinegroup 76 9%  P<0 05  Therewasnosignificantdifferenceinthetotaleffectiveratebetweenthe
Chinesemedicinegroupandwesternmedicinegroup P>0 05  Theophthalmicroutineexamination retinalcentralartery
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bloodflowmechanics serumcytokinesandoxidativestressweresignificantlyimprovedinthecombinedgroupthanthatofChi-
nesemedicinegroupandwesternmedicinegroup P<0 05  Theincidenceofadversereactions Chinesemedicinegroupwas
1 5%  lowerthancombinedgroup 5 8% andwesternmedicinegroup 13 8%  P<0 05  CONCLUSION Rosiglitazone
combinedwithanxuegranulesissafeandeffectiveinthetreatmentofDR anditisworthyofclinicalapplication 
KEYWORDS rosiglitazone anxuegranules diabeticretinopathy

  糖尿病视网膜病变(DR)是微血管循环障碍,局
部血􀆼视网膜屏障被破坏,新生的异常组织牵拉视网

膜,导致视网膜发生的一系列病变反应[1]。在欧美

等发达国家40岁以上糖尿病患者中,DR发病率约

32.9%[2],在我国高达42.7%~43.6%[3],且发病率

逐年增加。预计至2030年DR患者增加至3.21~
3.75亿,其中6.5%的患者有失明风险[4]。DR临床

主要表现为视力下降、视网膜微动脉瘤、黄斑水肿、
硬性渗出等,严重者导致失明。探求增效减毒的中

西药联合应用的保守治疗,为目前研究的热点。
笔者采用罗格列酮联合安雪颗粒可有效改善

DR患者的临床症状、血液流变学、血清细胞因子和

氧化应激相关指标,不良反应发生率低。现报道如

下。

1 临床资料

1.1 一般资料

选取2017年1月-2018年12月河南省中医

院眼科收治的DR患者210例,按随机数字表法分

为中药组、西药组和联合组,各70例。中药组男34
例,女36例;年龄41~72岁,平均年龄(56.3±7.5)
岁;空腹血糖(7.15±0.68)mmol/L。西药组男31
例,女39例;年龄42~74岁,平均年龄(58.9±7.3)
岁;空腹血糖(7.21±0.19)mmol/L。联合组男36
例,女34例;年龄41~73岁,平均年龄(57.2±7.1)
岁,空腹血糖(7.23±0.15)mmol/L。各组一般资料

经统计学处理无明显差异(P>0.05),具有可比性。
研究期间中药组脱落3例,西药组脱落5例、联合组

脱落1例。

1.2 诊断标准

1.2.1 西医诊断标准 参照《我国糖尿病视网膜病

变临床诊疗指南(2014年)》[5]。①确诊为2型糖尿

病;②眼底筛查显示视网膜微血管瘤、出血点、硬性

渗出、绵絮状软性渗出,荧光血管造影可见片状无灌

注区等非增殖期眼底病变。

1.2.2 中医辨证标准 参照《糖尿病视网膜病变中

医诊疗指南》[6]阴虚内热证。主症:①视物模糊;②
双目干涩;③五心烦热;④口舌干燥。次症:①两颧

红赤;②多食易饥;③潮热盗汗;④形体消瘦。舌脉

象:舌红少苔,脉细数。具备视物模糊加其他2项主

症,及2项次症,结合舌脉象即可诊断。

1.3 纳入标准

①符合上述中西医诊断标准;②DR分期[7]为

Ⅰ、Ⅱ期;③7.0mmol/L<空腹血糖≤8mmol/L;④
年龄40~75岁;⑤签署知情同意书。

1.4 排除及脱落标准

排除标准:①合并严重心肝肾不全、重度高血压

患者;②合并青光眼、视网膜脱离、白内障等眼科疾

病;③妊娠期、哺乳期患者;④过敏体质,或对本研究

已知药物过敏患者。脱落标准:患者自行退出、依从

性差、资料不全和失访患者。

2 方法

2.1 治疗方法

各组患者均控制日常饮食,并给予常规治疗,包
括调控血压、血脂、血糖等。

2.1.1 中药组 在常规治疗基础上,口服安雪颗粒

(沈阳东陵药业股份有限公司,由知母、丹参、山药、
玄参、苍术、赤芍、北沙参组成,8g/包),1包/次,2
次/d。

2.1.2 西药组 在常规治疗基础上,给予罗格列酮

片(成都恒瑞制药有限公司,4mg/片),4mg/次,1
次/d。

2.1.3 联合组 在常规治疗基础上,同时给予安雪

颗粒+罗格列酮,用法用量同上。
各组患者均连续治疗60d。

2.2 观察指标及方法

2.2.1 疗效观察 ①临床症状:治疗前后分别进行

患者的眼科常规检查(视野灰度值、视网膜厚度、黄
斑中心凹厚度、血管瘤体积、视野平均缺损和平均光

敏度)。采用投射视野检查仪(AQD􀆼T13,深圳市仞

铢精密量仪有限公司)检测患者的视野灰度值;采用

光学相干断层扫描仪(aLP􀆼42,美国Optovue公司)
检测视网膜厚度和黄斑中心凹厚度;采用CT扫描

仪(QK􀆼42,美国EastmanKodak公司)测量血管瘤

体积;采用自动视野计(DM􀆼112,苏州康捷医疗股份
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有限公司)检测患者治疗前后的视野平均缺损和平

均光敏度。②采用彩色多普勒超声诊断仪检测视网

膜中央 动 脉 血 流 动 力 学 指 标[收 缩 期 峰 值 流 速

(PSV)、舒张末期流速(EDV)、搏动指数(PI)、血流

阻力指数(RI)]的水平。③采用全自动生化分析仪

监测血清细胞因子[血管细胞间粘附分子􀆼1(ICAM􀆼
1)、内皮素􀆼1(ET􀆼1)、转化生长因子􀆼β(TGF􀆼β)和基

质细胞衍生因子􀆼1(SDF􀆼1)]的含量。④采用放射

免疫法 检 测 氧 化 应 激 相 关 指 标[三 醋 酸 纤 维 素

(TAC)、丙二醛(MDA)、脂质过氧化氢(LHP)和总

抗氧化能力(TAOC)]的含量。以上检测均由本院

检验中心完成。⑤观察各组患者总有效率和不良反

应发生率。

2.2.2 疗效判定 参照《我国糖尿病视网膜病变临

床诊疗指南(2014年)》[5]判定疗效。显效:患者视

力提高2行及以上,眼底病变(视野灰度值、视网膜

厚度和血管瘤体积等)明显改善;有效:治疗后患者

视力提高不到2行,眼底病变症状有所改善;无效:

治疗后患者视力无变化或下降,眼底病变症状无改

善。

2.3 统计学方法

应用统计软件SPSS17.0进行统计学处理,计
量资料数据均以􀭺x±s表达,采用t检验;计数资料

采用χ2检验,以P<0.05为差异有统计学意义。

3 结果

3.1 3组患者临床疗效比较

结果见表1。
表1 3组患者临床疗效比较

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率/%
中药组 67 27 24 16 76.1
西药组 65 21 29 15 76.9
联合组 69 56 11 2 97.1**##

注:经􀱽2检验,􀱽2联合、中药=7.61,**P<0.01,χ2联合、西药=

7.58,##P<0.01。

3.2 3组患者治疗前后眼科常规检查情况比较

结果见表2。

表2 3组患者治疗前后眼科常规检查情况比较(􀭺x±s)

组别 时间 视野灰度值/% 视网膜厚度/μm 黄斑中心凹厚度/μm 血管瘤体积/cm3 视野平均缺损/dB 平均光敏度/dB
中药组 治疗前 4.21±0.34 783.92±41.68 436.82±35.61 18.52±5.62 5.39±0.46 20.15±3.51
(n=67)治疗后 2.28±0.15** 328.46±20.43** 315.54±31.54* 14.53±5.03* 3.02±0.31** 25.18±3.91*

西药组 治疗前 4.20±0.31 772.94±42.68 418.92±32.61 18.27±5.19 5.27±0.51 19.43±3.08
(n=65)治疗后 2.29±0.16** 315.82±19.72** 302.81±29.84* 15.84±4.72* 3.26±0.35* 24.61±4.03*

联合组 治疗前 4.17±0.34 781.53±40.84 426.41±34.58 18.13±5.37 5.34±0.42 20.35±3.42
(n=69)治疗后 1.13±0.07**##△△ 142.94±10.42**##△△ 238.74±23.84**△# 10.62±3.82**△# 1.97±0.24**##△△ 31.71±4.73**#△

  注:组内比较,*P<0.05,**P<0.01。组间比较,与中药组比较,#P<0.05,##P<0.01;与西药组比较,△P<0.05,△△P<0.01。

3.3 3组患者治疗前后视网膜中央动脉血流动力

学指标比较

结果见表3。

表3 3组患者治疗前后视网膜中央动脉血流动力学指标比较(􀭺x±s)

组别 时间 例数 PSV/(cm·s-1) EDV/(cm·s-1) PI/s-1 RI/s-1

中药组 治疗前 67 7.13±0.92 2.81±0.47 1.82±0.31 0.86±0.21
治疗后 67 10.14±1.26* 3.92±0.57* 1.57±0.27* 0.67±0.18*

西药组 治疗前 65 7.06±0.87 2.81±0.51 1.85±0.35 0.81±0.19
治疗后 65 9.03±1.12* 3.91±0.73* 1.62±0.29* 0.72±0.15

联合组 治疗前 69 7.08±0.93 2.94±0.49 1.81±0.37 0.83±0.24
治疗后 69 15.51±1.57**##△△ 4.72±0.85**#△ 1.17±0.24**#△ 0.51±0.13*#△

注:组内比较,*P<0.05,**P<0.01。组间比较,与中药组比较,#P<0.05,##P<0.01;与西药组比较,△P<

0.05,△△P<0.01。

3.4 3组患者治疗前后血清细胞因子含量比较

结果见表4。

3.5 3组患者治疗前后血清氧化应激相关指标比

较

结果见表5。

3.6 3组患者不良反应情况比较

结果见表6。

表4 3组患者治疗前后细胞因子含量比较(􀭺x±s)
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组别 时间 例数 ICAM􀆼1/(μg·L-1) ET􀆼1/(ng·L-1) TGF􀆼β1/(ng·L-1)SDF1/(ng·mL-1)
中药组 治疗前 67 183.61±32.57 218.81±16.53 367.85±35.42 1.73±0.72

治疗后 67 132.81±27.72* 141.27±8.17* 242.61±32.43* 1.12±0.56**

西药组 治疗前 65 181.25±34.75 223.51±15.73 358.43±32.87 1.76±0.81
治疗后 65 179.62±28.56 149.16±8.16* 359.61±33.46 1.61±0.73

联合组 治疗前 69 185.73±32.54 219.13±15.91 362.46±34.67 1.71±0.71
治疗后 69 132.67±21.43**#△△101.53±5.72**#△ 203.68±24.62**#△△ 0.83±0.35**#△△

注:组内比较,*P<0.05,**P<0.01。组间比较,与中药组比较,#P<0.05,##P<0.01;与西药组比较,△P<0.05,△△P

<0.01。

表5 3组患者治疗前后血清氧化应激指标比较(􀭺x±s)

组别 时间 例数 TAC/(U·mL-1) MDA/(nmol·mL-1)LHP/(nmol·mL-1)TAOC/(U·mL-1)
中药组 治疗前 67 14.37±3.58 16.82±3.58 537.92±84.41 15.82±4.62

治疗后 67 17.82±3.92* 13.82±3.14* 324.94±65.38* 17.64±5.03*

西药组 治疗前 65 14.29±3.46 16.13±3.42 526.36±82.81 16.13±4.82
治疗后 65 16.93±3.68 13.28±3.18 316.83±62.16* 16.91±4.87

联合组 治疗前 69 14.53±3.63 16.47±3.51 531.58±83.27 15.92±4.72
治疗后 69 21.86±4.23**#△ 10.57±2.16**#△ 153.94±65.12**##△△ 21.82±5.42**#△

注:组内比较,*P<0.05,**P<0.01。组间比较,与中药组比较,#P<0.05,##P<0.01;与西药组比较,△P<0.05,△△P

<0.01。

表6 3组不良反应发生率比较

组别 例数 头晕 皮疹 浮肿 ALT升高 贫血 恶心 总不良反应

中药组 67 0 1 0 0 0 0 1*

西药组 65 1 1 2 2 1 1 9
联合组 69 1 0 1 1 1 0 4*

注:经􀱽2检验,􀱽2联合、中药=4.29,*P<0.05;􀱽2联合、西药=3.76,*P<0.05。

4 讨论

DR为糖尿病最严重且最常见的并发症,主要

表现为视野灰度值、视网膜厚度、黄斑中心凹厚度、
血管瘤体积、视野平均缺损和平均光敏度改变,为成

人非创伤性失明的主要原因。其发病尚未完全清

楚,一般认为与慢性炎性反应和蛋白质生物学活性

改变有关[8]。糖尿病患者视网膜长期处在高糖和低

氧环境,血􀆼视网膜屏障遭受压迫,引起视网膜内皮

组织增生、血液微循环障碍,生成病理性血管,炎性

细胞得以在视网膜区域聚集,导致毛细血管阻塞、视
细胞减少、视网膜脱落、视力丧失。视网膜局部组织

微循环障碍,在高血糖的环境下,血管通透性改变,
血液高凝,脂肪代谢紊乱,相关蛋白质发生生物学活

性改变[9]。临床表现为视网膜微血管扭曲、形成微

动脉瘤、引起视网膜增生,微血管阻塞,呈现视网膜

无灌注区域,视网膜局部缺血缺氧形成新生血管,导
致视网膜功能障碍[10]。目前主要在控制日常饮食,
调控血压、血脂、血糖基础上,采用抗血管内皮生长

因子类、类固醇类、中药、手术和激光等治疗[11]。药

物治疗仍是目前主要的治疗手段。手术和激光可有

效改善患者视力、减少黄斑水肿、增加眼无灌注区域

供血量,抑制血管再生,但对视网膜神经节组织有较

大损伤,无法从根本上修复视网膜病变,增加了视网

膜脱落风险,复发率高[12]。

DR归属于中医学“瞳神病”“目无所见”“消渴

目病”等范畴[13]。其病机为肝肾阴虚、气血两虚、瘀
血凝滞以致新血不生,血虚内热、目无血养,而导致

目无所见,治则当养阴益气、清热凉血。安雪颗粒由

知母、丹参、山药、玄参、苍术、赤芍、北沙参组成。知

母性寒质润,滋阴清热泻火,主治内热消渴;丹参凉

血消痈,通调血脉,两者为君药。玄参滋阴降火,凉
血散结;山药平补肝损,益胃生津,共为臣药。苍术

祛风燥湿明目;赤芍清热凉血,活血祛瘀;北沙参养

阴清热,共为使药。诸药合用凉血止血,滋阴清热,
通调血脉。

本研采用罗格列酮联合安雪颗粒治疗糖尿病视

网膜病变总有效率97.1%,高于中药组的76.1%和

西药组的76.9%,且高于文献报道[14􀆼15]。ICAM􀆼1
是免疫球蛋白参与介导粘附反应的重要粘附分子,
在稳定炎症区域的粘连性和调节机体免疫力具有重
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要作用。在正常状态下呈低水平表达,与血管中的

内皮细胞表面上的特异性白细胞粘合发挥生物活

性,在维持细胞间相互作用及促进白细胞、内皮细胞

的迁移发挥关键作用[16]。ET是目前发现的最强内

源性血管收缩因子,可诱发心肌能量代谢障碍,心律

失常,视网膜充血甚至脱落。TGF􀆼β具有促进血管

内皮细胞迁移、改变成纤维细胞贴壁生长特性、增加

血管通透性的作用,在细胞分化活跃的组织区域含

量增加[17]。SDF􀆼1是一种血管活性物质,具有很强

收缩血管的作用。研究表明[18]视网膜损伤患者

SDF􀆼1水平均升高,SDF􀆼1在疾病发展的过程中起

着重要的作用;SDF􀆼1在病因的诱发下强力收缩中

视网膜血管,局部微循环血流减少,从而视网膜发生

植物神经功能紊乱,加重损伤部位的炎症反应。罗

格列酮联合安雪颗粒治疗后糖尿病视网膜病变血清

中ICAM􀆼1、ET􀆼1、TGF􀆼β1和SDF􀆼1的含量均明显

降低,其作用机制可能与阻止视网膜黏膜脂质过氧

化,改善视网膜区域微循环,清除氧自由基,降低血

液黏稠度,减轻黏膜炎症损伤,提高机体免疫的有

关。
综上所述,罗格列酮联合安雪颗粒治疗DR具

有增效减毒的作用,可明显改善糖尿病视网膜病变

患者视网膜中央动脉血流动力学、血清细胞因子和

氧化应激,值得临床推广应用。本研究虽然疗效确

切,但仍存在样本量少的不足。在今后的工作中应

进一步扩大样本量,进一步探讨其作用机制。
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