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［摘要］　目的　观察前列地尔联合常规治疗对２型糖尿病周围神经病变患者的临床疗效，并探讨其对患
者血清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）及抗氧化能力的影响。方法　以入院病例号为编号，根据随机数字表，将１２０例２
型糖尿病周围神经病变患者随机分成两组，每组６０例。对照组按照常规治疗方法，观察组同时静脉滴注前列地
尔。３０ｄ后，观察临床疗效，对比治疗前后正中神经与腓总神经的运动神经传导速度（ＭＮＣＶ）和感觉神经传导
速度（ＳＮＣＶ）、多伦多临床神经病变评分（ＴＣＳＳ）、Ｈｃｙ及总抗氧化能力（ＴＡＯＣ），并记录不良反应。结果　观察
组总有效率为８５．０％（５１／６０），高于对照组为７１．７％（４３／６０），Ｐ＜０．０５；治疗后，观察组正中神经和腓总神经的
ＳＮＣＶ分别为（４９．９±１．６）ｍ／ｓ和（４０．８±２．６）ｍ／ｓ，正中神经和腓总神经的 ＭＮＣＶ分别为（４５．５±３．４）ｍ／ｓ和
（４０．３±２．４）ｍ／ｓ，高于治疗前水平和对照组相关指标水平（Ｐ＜０．０５）；观察组ＴＣＳＳ评分（７．８±０．７）分，低于对
照组（１１．４±０．５）分（Ｐ＜０．０５）；两组多伦多保肢评分（ＴＥＳＳ）差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后，两组 Ｈｃｙ
水平均降低，观察组Ｈｃｙ（１３．９±１．８）μｍｏｌ／Ｌ，低于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组 ＳＯＤ和 ＴＡＯＣ水平升高，观察组分
别为（８６．８±２．８）ｎｕ／ｍＬ和（１４．５±２．４）ｕ／ｍＬ，高于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论　前列地尔联合常规可有效改善２
型糖尿病患者周围神经病变程度，改善运动和感觉神经传导速度，提高ＴＣＳＳ评分，可能与降低患者Ｈｃｙ和提高
机体抗氧化能力有关。
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［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　Ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｅｓ；Ｎｅｕｒａｌｃｏｎｄｕｃｔｉｏｎ；Ｃｙｓｔｅｉｎｅ；Ａｌｐｒｏｓｔａｄｉｌ

　　糖尿病性周围神经病变（ＤＰＮ）是指２型糖尿病
（Ｔ２ＤＭ）发展到一定阶段导致的周围神经功能异
常［１］，发病率为６０％～９０％，多起病隐匿，发展至晚
期时具有不可逆的特点，降低患者生活质量［２］。因

此，早期有效治疗可改善预后情况，提高神经传导速

度，具有重要意义。本研究观察前列地尔联合常规

治疗对ＤＰＮ疗效，分析其对 ＤＰＮ神经传导速度的
影响，并从其对血清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）及超氧化
物歧化酶（ＳＯＤ）、总抗氧化能力（ＴＡＯＣ）的影响，分
析其可能的作用机制。

１　对象与方法
１．１　研究对象　 选取２０１４年１０月至２０１７年１０
月我科收治的１２０例 ＤＰＮ患者，根据随机数字表，
分为对照组和观察组。对照组男３５例，女２５例；年
龄范围３５～７５岁，年龄（５４．４±４．４）岁；治疗前
Ｔ２ＤＭ病程范围５～１５年，病程（１０．３±２．８）年；治
疗前ＤＰＮ病程范围１～１０年，病程（７．３±２．８）年，
其中 ＜５年者 ２７例，≥５年者 ３３例；体质指数
（ＢＭＩ）为（２４．７±３．２）ｋｇ／ｍ２。观察组男３４例，女
２６例；年龄范围３４～７５岁，年龄（５３．２±４．７）岁；治
疗前 Ｔ２ＤＭ病程范围５～１５年，病程（１０．５±２．６）
年；治疗前 ＤＰＮ病程范围 １～１０年，病程（７．２±
２．４）年，其中＜５年者２５例，≥５年者３５例；ＢＭＩ为
（２４．８±３．４）ｋｇ／ｍ２。两组年龄、性别构成等一般资
料比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。本研究
经我院伦理委员会批准。

１．２　标准
１．２．１　ＤＰＮ诊断标准［３］　（１）符合 Ｔ２ＤＭ诊断标
准：空腹血糖（ＦＰＧ）＞７．８ｍｍｏｌ／Ｌ，餐后 ２ｈ血糖
（ＯＧＴＴ）＞１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ；（２）具有神经病变导致的
麻木，感觉障碍等症状和体征；（３）肌电图检查提示
神经损伤；（４）温觉、足底感觉等不同程度减弱，敏
感性下降，反射消失，神经传导速度减慢。

１．２．２　纳入标准　（１）符合 ＤＰＮ诊断标准；（２）患
者签订书面知情同意书。

１．２．３　排除标准　（１）其他类型糖尿病，糖尿病酮
症、高渗状态者；（２）已合并严重并发症，如肝肾功
能异常、心力衰竭、严重感染等；（３）腰椎病变及脉

管炎等原因导致的周围神经病变；（４）过敏体质；既
往精神性疾病史或认知障碍患者；（５）足背动脉搏
动消失或明显减弱。

１．３　治疗方法　严格控制血糖水平，糖尿病饮食，
给予患者糖尿病相关知识宣教；对照组给予 ５００
μｇ／ｄ甲钴胺肌内注射营养神经；观察组每天同时静
脉滴注前列地尔注射液１０μｇ（北京泰德制药股份
有限公司生产）＋０．９％氯化钠注射溶液２５０ｍＬ，治
疗３０ｄ。
１．４　疗效评定
１．４．１　疗效评估　（１）显效：症状消失，感觉功能
恢复，肌反射正常，神经传导速度增加 ２０％以上；
（２）有效：症状好转，肌腱反射改善，神经传导速度
增加，但没超过２０％；（３）无效：症状及感觉功能无
好转，腱反射仍消失，肌电图检查无变化。总有效率

＝（显效＋有效）／每组总人数×１００％。
１．４．２　神经电生理指标　检测正中神经与腓总神
经的运动神经传导速度（ＭＮＣＶ）和感觉神经传导
速度（ＳＮＣＶ），最终得分为重复测量３次求平均值。
１．４．３　多伦多临床神经病变评分（ＴＣＳＳ）［４］　（１）
神经症状：下肢麻木、疼痛、针刺样感觉、乏力、走路

不稳及上肢相似症状，有计１分，无计０分，共６分；
（２）神经反射：踝反射及膝反射，双侧分别计分，消
失计２分，减弱计１分，正常计０分，共８分；（３）感
觉功能：右侧拇趾的痛觉、温度觉、触压觉、振动觉及

位置觉，异常计１分，正常计０分，共５分；总分为三
部分的分数之和，共１９分。
１．４．４　血清 Ｈｃｙ及 ＴＡＯＣ　清晨空腹采肘静脉血
４ｍＬ，离心。以 ＥＬＩＳＡ法检测血清 Ｈｃｙ。采用黄嘌
呤氧化酶法测定 ＳＯＤ，采用 Ｆｅ３＋／Ｆｅ２＋还原法测定
ＴＡＯＣ。
１．４．５　安全性指标评价　采取多伦多保肢评分
（ＴＥＳＳ）不良反应量表，观测治疗前后患者血、尿、便
常规、肝肾功能、心电图变化。

１．５　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ２２．０进行统计分析，
定量资料以ｘ±ｓ描述，组间比较采用ｔ检验；定性资
料用例数（％）描述，组间比较?用 χ２检验；等级资
料的比较采用秩和检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学
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意义。

２　结果
２．１　治疗效果对比　观察组总有效率为 ８５．０％
（５１／６０），高于对照组为７１．７％（４３／６０），Ｐ＜０．０５。
见表１。

表１　两组治疗效果对比

组别 例数 显效（例）有效（例）无效（例） 总有效［例（％）］

对照组 ６０ １３ ３０ １９ ４３（７１．７）

观察组 ６０ ２２ ２９ ９ ５１（８５．０）

χ２值 ４．６５８

Ｐ值 ０．０３１

２．２　神经电生理指标对比　 治疗后，观察组正中
神经和腓总神经的 ＳＮＣＶ分别为（４９．９±１．６）ｍ／ｓ
和（４０．８±２．６）ｍ／ｓ，正中神经和腓总神经的 ＭＮＣＶ
分别为（４５．５±３．４）ｍ／ｓ和（４０．３±２．４）ｍ／ｓ，高于
治疗前水平和对照组相关指标水平（Ｐ＜０．０５）。见
表２。
２．３　ＴＣＳＳ评分和 ＴＥＳＳ评分比较　观察组 ＴＣＳＳ
评分（７．８±０．７）分，低于对照组（１１．４±０．５）分，
Ｐ＜０．０５；两组 ＴＥＳＳ评分差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。见表３。
２．４　血清 Ｈｃｙ及抗氧化能力　治疗后，两组 Ｈｃｙ
水平均降低，观察组 Ｈｃｙ（１３．９±１．８）μｍｏｌ／Ｌ，低于
对照组，Ｐ＜０．０５；两组ＳＯＤ和ＴＡＯＣ水平升高，观

表３　两组患者 ＴＣＳＳ评分和ＴＥＳＳ评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别 例数
ＴＣＳＳ评分

治疗前 治疗后

治疗后

ＴＥＳＳ评分
对照组 ６０ １４．５±０．８ １１．４±０．５ ６．０±１．６
观察组 ６０ １４．６±０．９ ７．８±０．７ ５．８±１．８
ｔ值 ０．６４３ ３２．４１６ ０．６４３
Ｐ值 ０．２６１ ＜０．００１ ０．２６１

　　注：ＴＣＳＳ为多伦多临床神经病变评分；ＴＥＳＳ为多伦多
保肢评分

察组分别为（８６．８±２．８）ｎｕ／ｍＬ和（１４．５±２．４）
ｕ／ｍＬ，高于对照组，Ｐ＜０．０５。见表４。
３　讨论

近３０年我国糖尿病发病率呈逐年上升趋势，成
年人患者每年新增近 １０％，其中 ２型糖尿病占
９０％。随着病程的延长，ＤＰＮ成为常见并发症［５８］。

前列地尔为血管活性药物，可增加细胞内环磷

酸腺苷浓度，发挥扩血管作用，并可有效调节体内脂

质代谢，抑制神经髓鞘异常脂肪合成，可阻断神经纤

维脱髓鞘得进一步损伤［９］。该药物还可抑制血小

板聚集，改善局部组织微循环，发挥促纤溶和溶栓作

用，其本身对血管内微血栓具有清除功能，抑制氧化

应激反应，缓解神经的缺氧、缺血的目的，从而促进

损伤神经恢复。神经电生理学检查为评估 ＤＰＮ的
金指标［１０］。本研究结果显示，观察组总有效率高于

对照组，观察组正中神经和腓总神经的 ＳＮＣＶ和
ＭＮＣＶ高于对照组，证实了前列地尔促进损伤神经

表２　两组神经电生理指标对比（ｘ±ｓ，ｍ／ｓ）

组别 例数
正中神经ＳＮＣＶ

治疗前 治疗后

腓总神经ＳＮＣＶ
治疗前 治疗后

正中神经ＭＮＣＶ
治疗前 治疗后

腓总神经ＭＮＣＶ
治疗前 治疗后

对照组 ６０ ３９．１±２．３ ４５．９±１．３ ３２．１±３．２ ３６．２±２．４ ３４．８±２．６ ４０．３±２．４ ３２．１±１．４ ３６．３±２．７
观察组 ６０ ３８．５±２．４ ４９．９±１．６ ３２．３±３．４ ４０．８±２．６ ３５．２±２．５ ４５．５±３．４ ３１．５±３．５ ４０．３±２．４
ｔ值 １．３９８ １５．０２９ ０．３３２ １０．０７０ ０．８５９ ９．６７８ １．２３３ ８．５５７
Ｐ值 ０．０８２ ＜０．００１ ０．３７０ ＜０．００１ ０．１９６ ＜０．００１ ０．１１０ ＜０．００１

　　注：ＭＮＣＶ为运动神经传导速度；ＳＮＣＶ感觉神经传导速度

表４　两组血清Ｈｃｙ及抗氧化能力对比（ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＳＯＤ（ｎｕ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

ＴＡＯＣ（ｕ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

对照组 ６０ ２１．４±２．５ １７．９±１．７ ７２．１±４．２ ８０．２±２．７ ９．１±１．６ １１．３±１．４

观察组 ６０ ２１．５±２．６ １３．９±１．８ ７２．３±４．４ ８６．８±２．８ ９．２±１．５ １４．５±２．４

ｔ值 ０．２１５ １２．５１４ ０．２５５ １３．１４３ ０．３５３ ８．９２１

Ｐ值 ０．４１５ ＜０．００１ ０．３９９ ＜０．００１ ０．３６２ ＜０．００１

　　注：Ｈｃｙ为同型半胱氨酸；ＳＯＤ为超氧化物歧化酶；ＴＡＯＣ为总抗氧化能力
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恢复、提高神经传导功能的作用。近年来，有研究

显示［１１］，ＴＣＳＳ评分成为２型糖尿病周围神经病变
简便、有效的筛查工具，即使无神经电生理检查条

件，仍可单独作为治疗方案疗效评价的参考依据，

本研究结果显示，观察组 ＴＣＳＳ评分低于对照组，
再次说明应用前列地尔可有效改善患者神经相关

症状、神经反射功能及感觉功能。ＴＥＳＳ评分两组
差异无统计学意义，提示前列地尔具有可靠的安

全性。

为进一步研究其可能的作用机制，以 Ｈｃｙ、
ＳＯＤ、ＴＡＯＣ为切入点，Ｈｃｙ为维持体内氨基酸水平
平衡的重要指标，为提示动脉粥样硬化的独立危险

因子［１２］，胰岛素可影响氨基酸水平代谢，其抵抗可

导致Ｈｃｙ代谢障碍，从而导致糖尿病患者高 Ｈｃｙ血
症，Ｈｃｙ本身具有细胞毒作用，可刺激氧化应激反
应，损伤血管内皮，损伤神经纤维，因此ＤＰＮ患者体
内Ｈｃｙ水平高于无并发症的糖尿病患者，这已被临
床研究证实。治疗后，两组 Ｈｃｙ水平均降低，观察
组Ｈｃｙ低于对照组，提示前列地尔可通过抑制 Ｈｃｙ
水平发挥神经纤维保护作用。有学者研究显

示［１３１４］，氧化与抗氧化能力之间的失衡是ＤＰＮ发病
机制之一，即前述提到的氧化应激反应环节，氧化应

激能够影响线粒体内能量调节，而神经元缺少能量，

最终导致神经元受损。ＳＯＤ是自由基损伤和组织
清除自由基作用的敏感指标，ＴＡＯＣ是近年研究发
现的用于衡量机体抗氧化系统功能状况的综合性指

标，可反映机体自由基代谢的状态及机体防御体系

的抗氧化能力的强弱。治疗后，两组ＳＯＤ和ＴＡＯＣ
水平升高，观察组高于对照组，提示前列地尔具有抑

制氧化应激反应作用，提高机体抗氧化能力，从而发

挥促进神经功能恢复的作用。

综上所述，前列地尔联合常规可有效改善２型
糖尿病患者周围神经病变程度，改善运动和感觉神

经传导速度，提高ＴＣＳＳ评分，可能与降低患者 Ｈｃｙ
和提高机体抗氧化能力有关。
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