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摘要 目的：探讨糖络通治疗糖尿病的疗效机理。方法：给予SD大鼠注射Alloxan造成DM

(DPN)模型，随机分为模型组及糖络通高、低剂量组，分别给予生理盐水，糖络通10∥kg、59／kg

灌胃3个月，并与正常组对照比较，观察DNP大鼠血液流变学的变化。结果：糖络通能较好地改善

大鼠不同切变率下全血粘度及血浆粘度，降低高、低切还原粘度、RBC聚集性，改变RBC刚性指数，

加速RBC电泳速度，降低血浆纤维蛋白原。结论：糖络通通过多角度改善血液循环是其治疗DPN的

疗效机理之一。

关键词糖尿病性周围神经病变血液流变学糖络通动物实验

糖络通是用于治疗糖尿病性周

围神经病变(DPN)的中药复方

制剂。临床已证实有较好的疗

效¨J，动物实验证实具有改善

DPN大鼠坐骨神经糖醇代谢的作

用L2 J。为了进一步揭示糖络通的

疗效机理，笔者在系列研究中，观

察了糖络通对DPN大鼠血液流变

学的影响。兹报道如下。

1 材料与方法

1．1 糖尿病大鼠造模分组 SD

大白鼠由四川省抗生素研究所提

供，体重200±15克，雌雄各半，

分装。自然光线、自由饮水、自由

摄食条件下驯养1周。用注射用水

将四氧嘧啶(Alloxan，由BDH

Limited Pool，England生产)配置

成60mg／ml的混悬液。大鼠皮肤

消毒后，按3ml／kg·鼠的量分2

次皮下注射，每日1次，共2天。

5天后尾静脉采血测血糖(禁食

12小时)，将血糖≥16．7 mmol／L

者视为成模糖尿病大鼠。将成模雌

雄大鼠分别根据血糖值的高低随机

分为模型组(MG)、糖络通高剂
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量组(HG)及低剂量组(LG)，

并设15只未造模大鼠作为正常对

照组(NG)。

1．2 实验方法 MG从造模后的

第6天起，用生理盐水按10ml／kg

的量灌胃，每日1次。HG于同日

(用药第1天)用糖络通溶液(方

由水蛭、白芥子、延胡索等组成，

配制成1：1的灌胃液)按10ml／kg

的量灌胃，每日1次，相当于成人

公斤体重用药量的10倍。LG用

HG半量(加1倍生理盐水稀释)

灌胃。NG不加任何处理。第2个

月起，治疗每满1个月，于MG及

NG中随机各取1只大鼠坐骨神经
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注：与NG比较△P<0．05，△△P<0．01，}}P<0．001；与MG比较％P<0．05，料P<0．01，}{％P<0．001

表2各组大鼠不同切变率下血液表观粘度(J。一J。)及血浆粘度(J，)比较(i±s)

注：与NG比较△P<0．05，△△P<0．01，#P<0．001；与MG比较$P<0．05，}{P<0．01，％$％P<0．001。

表3各组大鼠Eh、Ei、Lb、Rh、sT、Fb的比较(i±s)

注：与NG比较△P<0．05，△△P<0．01，#P<0．001；与MG比较$P<0．05，％{P<0．001。

各1份作光镜观察，有明显差异后

再作电镜观察证实。第3个月末

DPN大鼠模型塑造成功，第98天

终止用药。

1．3 观测指标 ①空腹血糖

(FBG)：为禁食12小时血糖。用已

糖激酶法，于造模后第5天、开始

治疗后每满一个月各测一次。球后

眶静脉丛取血，每组随机取8只。

以下各项均为最后一次由股静脉取

血。②糖化血红蛋白A，c

(HbA．C)：用放免法，具体操作方

法按照美国1993年2月印制的说明

书进行。③不同切变率下的血液表

观粘度(J．～J6)及血浆粘度

(J，)：用成都电子医仪厂生产的电

脑多功能血粘度仪。④红细胞电泳

时间(ST)：用上海医科大学产的

XN，血粘细胞电泳自动计时仪。⑤

纤维蛋白原(Fb)：用亚硫酸钠法。

1．4 统计方法用t检验。

2 实验结果

表1示：MG各次血糖值均高

于NG(P<0．001)。用药前及

治疗1月后，HG与LG血糖值也

高于NG(P<0．001)。但治疗

1月后，HG已明显低于MG(P

<0．01)，LG亦明显低于MG

(P<0．05)。治疗2月后，HG、

LG血糖较MG仍继续恢复(P

<0．01，0．001)，但仍高于NG

(P<0．01，0．001)。治疗3个

月后，HG血糖已接近NG(P

<0．05)，虽LG仍显著高于NG

(P<0．01)，但显著低于(P<

0．01)。HbA．C在MG极显著高于

NG(P<0．001)，HG仍高于

NG(P<0．05)，LG更高一些

(P<0．01)，但较MG有显著

(HG P<0．01)或明显(LG

P<0．05)恢复。应该一提的

是，本实验所测得HbA．C很低，

经华西医科大学附属一医院放免室

重复检测结果一致。

表2示：MG各表观粘度值

(J，～J。)均显著高于NG(P

<0．001)。LG各值虽也明显高于

NG(P<0．01)，但明显低于

MG(P<0．05)。HG各值已与

NG无差异(P>0．05)。J，在

MG明显高于NG(P<0．05)，
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HG与NG无明显差异(P>0．05)；

而LG与NG、MG均无明显差异。

提示糖络通有降低不同切变率下表

观粘度及血浆粘度的作用。

表3示：高切还原粘度(Eh)

在MG、LG极显著高于NG(P

<0．001)，但HG与NG没有明

显差异。低切还原粘度(Ei)在

MG极显著高于NG(P<0．001)，

LG较MG有明显降低(P<0．05)，

但仍然高于(P<0．05)，HG与

NG已无明显差异。提示糖络通具

有防止全血还原粘度升高的作用。

RBC聚集指数(Lb)在MG、LG

均高于NG(P<0．05)，HG与

NG没有明显差异。提示糖络通可

降低RBC的聚集性。RBC刚性指

数(Rh)在MG显著高于NG(P

<0．01)，LG虽有恢复但仍明显

高于NG(P<0．05)，HG与

NG无明显差异。提示糖络通有降

低RBC刚性作用。RBC电泳时间

(ST)在MG极显著长于NG(P

<0．001)；LG虽也明显长于

NG，但明显短于MG(P<0．05)；

HG之sT与NG已无明显差异。

提示糖络通能加速RBC电泳。纤

维蛋白原(Fb)在MG高于NG

(P<0．05)，HG及LG与NG均

无明显差异，且均低于MG(P

<0．05)。提示糖络通具有降低

血浆纤维蛋白原的作用。

3 讨 论

糖尿病导致血液循环障碍的机

理是复杂的、多层次的。首先高血

糖本身就可造成内皮细胞的损伤、

血细胞形态及功能的异常，如

RBC的畸形及功能异常、血小板
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粘聚性改变、某些凝血因子的异常

等。长期高血糖所发生的蛋白质非

酶促糖化，可通过多途径影响血液

循环，如胶原蛋白的糖化可影响血

管壁的张力特性；多种蛋白酶糖化

可以影响体内多种生理过程。如血

管内皮细胞醛糖还原酶的糖化，可

以激活葡萄糖山梨醇代谢旁路，使

内皮细胞发生肿胀、破损，进而引

起血管、血流的异常。血红蛋白的

糖化可显著削弱RBC的摄氧能力，

改变RBC的流变性等。此外，糖

尿病患者脂代谢紊乱，血管内皮细

胞内皮素分泌亢进等，也在循环障

碍的始发中有重要作用。由于循环

障碍，必然导致血液的高粘状态，

血液流变性发生异常。因此血液流

变学能较好地反应血液循环状态，

它与微循环观测具有同等重要的意

义。

糖尿病慢性并发症是糖尿病患

者致残致死的重要原因。DPN是

糖尿病患者最常见的慢性并发症之

一，在全病程上可见于90％以上

的糖尿病患者13j。已经公认，血

液循环障碍所导致的神经组织缺血

缺氧是其主要发病原因之一_3 J。

改善血液循环是防治DPN的重要

环节。本研究发现，糖络通能有效

的改善不同切变率(J，～L)下血

液表观粘度，也能降低血浆粘度，

使各级血管的血液流变性普遍趋于

正常。由于低切变率的血液表观粘

度接近于大血管中血流状态，而高

切变率的血液表观粘度类似于毛细

血管中的血流状态。说明糖络通改

善DPN血液循环作用是全方位的。

表1提示，糖络通虽确有一定的降

血糖作用，但降糖效果有限，远不

能全面解释其疗效。除降低血糖

外，糖络通在改善血液循环方面尚

有其它重要的复杂机理。糖络通能

调整神经组织的糖醇代谢‘2。，证

明具有醛糖还原酶抑制剂样作用，

从而保护了血管内皮细胞。血浆纤

维蛋白原是影响血液粘度尤其是血

浆粘度的重要因素14j。本研究显

示，糖络通在降低DPN鼠血浆纤

维蛋白原的同时，血浆粘度也得到

显著改善。表3显示，糖络通可显

著加快RBC电泳，提示RBC表面

电荷有所增加。由于RBC表面电

荷的增加，使血流中的RBC处于

良好的悬浮状态，从而降低RBC

聚集性。RBC刚性指数的改善，

说明RBC的流动性得到改善，变

形能力增加，更容易顺利通过微循

环。笔者临床已观察到糖络通能改

善糖尿病性神经病变患者的甲皱微

循环，使患者足背静脉血气分析趋

向正常[5]，与本文结论一致。提

示糖络通确有改善糖尿病性神经病

变血液流变学的作用，这是其临床

治疗DPN获得良效的机理之一。
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