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笔者在多年临床实践中发现，心衰病人因活动

受限、乏力、年高等客观因素影响，伴有大便困难者

占有很大的比率。 依据上述理论，对心衰病兼有便

秘症状的患者以通腑泄浊法通利下焦为治则进行

临床治疗研究，取得了良好的效果。 通腑泄浊方以

厚朴三物汤为主方，厚朴、枳实、大黄三味药组成，

加入槟榔助厚朴行气导滞、 瓜蒌助枳实通下泄浊，

加之麦芽消食除满、郁李仁润肠利水。 诸药相合，使

气滞通畅，实积消除，大便通而小便自利，二便通则

腑气通，腑气通则三焦畅，从而令肿消气平，有效改

善心衰症状。 气虚便秘者大肠传导无力，加黄芪、党

参以助益气通便之功；阳虚便秘者凝阴固结，大便

不通，加附子、肉苁蓉以助温阳填精通便之功；阴虚

者津血亏虚，大肠失荣，加玄参、生地、麦冬以助养

阴生津之功。 在临床应用时随证加减，严格掌握通

利达标标准，则邪实可去，正气兼顾，进而验证了心

衰病心气（阳）虚衰、三焦壅塞、水气运行不畅而发

病的相关理论的正确性及科学性。
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糖尿病心肌病变（

DCM

）是在

1972

年由

Rubler

等首次提出，是由于糖尿病而引起的心肌组织代谢

和结构紊乱， 而非由于冠状动脉的供血障碍所导

致，与血管及瓣膜的病理改变无关，是一种独立的

糖尿病并发症

[1]

，且与糖尿病患者心血管疾病的高

发生率和高死亡率密切相关。 目前认为

DCM

的发

病可能包括以下几个方面： 如心肌细胞的代谢障

碍、心肌细胞凋亡以及功能的变化、小血管病变、自

主神经功能异常、 胰岛素抵抗及细胞因子异常等。

由于该病机理尚未完全阐明，临床缺少有效的治疗

药物，给治疗带来诸多困难。 本研究采用经典名方

桃红四物汤联合曲美他嗪治疗

2

型糖尿病患者

30

例，重点观察对心肌病变的影响并探讨其可能的作

用机制，旨在为糖尿病心肌病变的临床治疗探索一

桃红四物汤联合曲美他嗪治疗 2 型糖尿病心肌病变

阴虚血瘀证 30 例临床研究

于一江

1

周冬梅

2

李 伟

2

（

1.

徐州医学院，江苏徐州

221002

；

2.

徐州医学院附属医院，江苏徐州

221002

）

摘 要 目的：观察桃红四物汤联合曲美他嗪对

2

型糖尿病阴虚血瘀证患者心肌病变及脂联素、

TNF-α

及

TGF-β1

的影响。方法：选择

60

例患者，随机分为

2

组，

2

组患者均进行生活方式干预及常规降糖药物治疗。 对照组

30

例，单纯予

曲美他嗪口服；治疗组

30

例，在对照组治疗基础上加用桃红四物汤口服。

2

组均以

4

周为

1

个疗程，治疗

5

个疗程后观

察并比较临床疗效、

FBG

、

HbAlc

、炎性细胞因子脂联素、

TNF-α

及

TGF-β1

水平的变化。 结果：治疗组总有效率

83.3%

，明

显高于对照组的

50.0%

；治疗组较对照组更能显著降低

FBG

、

HbAlc

；治疗组较对照组能显著升高血清脂联素水平及降低

血清

TNF-α

以及

TGF-β1

水平。 结论：桃红四物汤联合曲美他嗪可以显著改善

2

型糖尿病阴虚血瘀证的临床表现和心

电图变化，其作用机制除了与血糖控制有关外，还可能与调节炎性细胞因子脂联素、

TNF-α

及

TGF-β1

水平的表达有关。
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条新途径，现报道如下。

1

临床资料

1.1

一般资料 选择淮安市中医院

2013

年

7

月至

2014

年

7

月收治的

2

型糖尿病患者，共

60

例，随机

分为

2

组。 治疗组

30

例：男

18

例，女

12

例；年龄

39～73

岁，平均年龄（

56.4±6.1

）岁；糖尿病病程

4～26

年，平均病程（

11.3±3.7

）年；纽约心脏病协会（

NY鄄

HA

）心功能分级标准：

Ⅰ

级

6

例，

Ⅱ

级

15

例，

Ⅲ

级

9

例，

Ⅳ

级

0

例。 对照组

30

例：男

17

例，女

13

例；年

龄

35～75

岁，平均年龄（

57.2±4.8

）岁；糖尿病病程

3～

24

年，平均病程（

10.7±3.6

）年；

NYHA

分级：

Ⅰ

级

5

例，

Ⅱ

级

14

例，

Ⅲ

级

11

例，

Ⅳ

级

0

例。

2

组患者一般

资料比较，无统计学差异（

P>0.05

），具有可比性。

1.2

诊断标准

2

型糖尿病诊断标准参照文献

[2]

制定。 中医阴虚血瘀证参照文献

[3]

中相关诊断标准

制定。 主症：心悸；口渴欲饮；胸闷刺痛。 次症：心烦

失眠；唇甲青紫；倦怠乏力；大便干结。 舌脉：舌质紫

暗，或有瘀点、瘀斑，苔薄黄；脉细涩或细数。 主症

1

项

+

次症

2

项，结合舌脉即可确诊。

1.3

排除标准 （

1

）年龄

＜30

岁或

＞75

岁患者，妊

娠或哺乳期妇女，对本药过敏者；（

2

）进行心血管

相关检查 （例如冠状动脉造影 、冠脉

CTA

等 ）明

确糖尿病合并冠心病者；（

3

）甲状腺疾病、严重肝

肾功能异常者 ，严重心脏瓣膜病 、高血压性心脏

病、各种特发性心肌病及脑血管疾病者 ；（

4

）近

1

个月内糖尿病酮症酸中毒及呼吸、泌尿及皮肤等

系统感染者 ；（

5

）近

1

个月内血糖控制不满意者

（

FBG≥7.8mmol/L

或

PBG≥11.1mmol/L

）； 血压控

制 不 良 者 （ 收 缩 压

≥160mmHg

或 舒 张 压

≥

95mmHg

）。

2

治疗方法

2

组患者均进行生活方式干预，包括饮食控制、

有规律的运动及西医常规降糖药物治疗。

2.1

对照组 给予单用盐酸曲美他嗪片

[

万爽力，

施维雅 （天津 ） 制药有限公司生产 ， 国药准字

H20055465

，规格：

20mg]

口服。

20mg/

次，

3

次

/d

。

2.2

治疗组 在对照组治疗基础上加用桃红四物

汤口服。 方药组成：桃仁

10g

，红花

10g

，当归

10g

，赤

芍

10g

， 生地

10g

， 川芎

10g

。 每日

1

剂， 水煎取

400mL

，分早晚

2

次温服。

2

组均以

4

周为

1

个疗程。 治疗

5

个疗程后进

行疗效观察。

3

疗效观察

3.1

疗效指标 （

1

）血液指标检测：于治疗前后取

患者清晨空腹静脉血检测。

①

空腹血糖（

FBG

），应

用葡萄糖激酶法检测；

②

糖化血红蛋白（

HbAlc

），

采用免疫比浊法；

③

细胞炎性因子：肿瘤坏死因子

（

TNF-α

）、脂联素、转化生长因子

-β

（

TGF-β1

），采

用

ELISA

法。 （

2

）临床症状改善情况：参照《中药

新药临床研究指导原则 》

[ 3 ]

中相关中医证候 ，于

治疗前后进行观察比较 。 （

3

）心电图变化 ：于治

疗 前 后 分 别 观 察 心 电 图

ST

段 及

T

波 改 变 情

况 。

3.2

疗效评定标准 临床疗效参照《中药新药临床

研究指导原则》制定。 显效：胸闷、心悸、口渴、倦怠

乏力等症状消失或基本消失，心电图恢复至“大致

正常心电图”；有效：胸闷、心悸、口渴、倦怠乏力等

症状明显减轻， 降低的

ST

段治疗后回升

0.05mv

以

上，但未达到正常水平，在主要导联倒置

T

波改变

变浅（达

25%

以上者），或

T

波由平坦变直立，房室

或室内传导阻滞改善者；无效：胸闷、心悸、口渴、倦

怠乏力等症状及心电图与治疗前相同。

3.3

统 计 学 方 法 本 研 究 所 有 数 据 均 采 用

SPSS17.0

软件包进行处理，计量资料以（

x±s

）表示，

采用

t

检验，计数资料采用百分率表示，采用

χ

2

检

验，以

P<0.05

为有显著性差异。

3.4

治疗结果

3.4.1 2

组临床疗效比较 治疗组

30

例中，显效

14

例，有效

11

例，无效

5

例，总有效率

83.3%

；对照组

30

例中，显效

6

例，有效

9

例，无效

15

例，总有效率

50.0%

。

2

组总有效率比较具有显著性差异（

P<0.01

），

治疗组临床疗效明显优于对照组。

3.4.2 2

组

FBG

及

HbAlc

结果比较 见表

1

。

表

1

治疗组与对照组治疗前后

FBG

及

HbAlc

结果比较（

x±s

）

组别

治疗组

对照组

FBG

（

mmol/L

）

HbAlc

（

%

）

9.6±1.7 7.9±1.5

6.8±1.0

*▲

7.0±1.3

*▲

9.4±1.7 7.8±1.3

7.5±1.1

*

7.4±1.3

*

例数 时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

30

30

注：与本组治疗前比较，

*P<0.05

；与对照组比较，

▲P<0.05

。

3.4.3 2

组细胞炎性因子比较 见表

2

。

表

2

治疗组与对照组治疗前后细胞炎性因子比较（

x±s

）

组别

治疗组

对照组

TGF-β1

（

mg/L

）

532.6±46.0

328.1±19.6

*▲

528.6±37.7

518.1±39.8

例数 时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

30

30

脂联素（

mg/L

）

TNF-α

（

ng/mL

）

5.4±0.8 438.1±38.0

10.3±1.4

*▲

313.1±14.7

*▲

5.2±1.0 426.4±35.7

5.4±1.2 423.3±28.5

注：与本组治疗前比较，

*P<0.05

；与对照组比较，

▲P<0.05

。
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4

讨论

糖尿病心肌病（

DCM

）是糖尿病最常见的心血

管并发症之一，该病独立于冠状动脉病变、微血管

病变和自主神经病变之外，由于心肌结构改变和功

能失调，导致心肌组织细胞在病理上发生一系列的

改变，如心肌细胞肥大、坏死，细胞外基质堆积、间

质纤维化等。 早期主要表现为心肌的舒张功能不

全，包括心肌顺应性降低和舒张期充盈障碍，晚期

则以收缩功能不全为主，从而使得充血性心力衰竭

的发生几率增加。 有研究证实，曲美他嗪可以显著

改善对冠心病慢性心力衰竭患者的心功能

[4]

。 中医

学认为，气阴两虚、痰瘀互结、心脉痹阻是导致

DCM

的基本病机所在， 在治疗方面应坚持益气养阴、化

瘀祛痰、活血通络的方法。 本研究采用经典名方桃

红四物汤联合曲美他嗪治疗

2

型糖尿病阴虚血瘀

证患者，结果显示：治疗组治疗

20

周后随访有效率

显著高于常规单用曲美他嗪对照组，证实桃红四物

汤联合曲美他嗪可以更加显著改善患者胸闷、心

悸、口渴、倦怠乏力等临床症状及心电图缺血等异

常表现。

目前，导致糖尿病心肌病变的机制尚不十分明

确，可能包含代谢紊乱、心肌纤维化、心脏自主神经

病变等多种因素。 脂联素、

TNF-α

以及

TGF-β1

均

属于炎性细胞因子，在机体的各种炎性反应中起到

十分重要的作用。脂联素是一种蛋白质或内源性生

物活性多肽，主要由脂肪细胞分泌，也可由心肌细

胞分泌， 在心血管组织中亦有重要的生物学意义，

具有抗感染、抗动脉粥样硬化以及调节胰岛素分泌

等作用。 研究发现，脂联素可能通过拮抗炎症反应

减轻胰岛素抵抗，从而使得糖尿病动脉粥样硬化的

发生减缓

[5]

。

TNF-α

主要由巨噬细胞产生，心脏既

是

TNF-α

产生的主要场所，同时又是

TNF-α

作用

的靶器官 ，

DCM

患者体内的

TNF-α

水平明显增

高，能够减少心肌细胞利用葡萄糖，心肌细胞

ATP

缺乏，心肌细胞的舒缩功能受到影响；此外，

TNF-α

还能够使诱生型氧化亚氮合酶（

iNOS

）过度表达，

从而产生大量的

NO

， 心肌的正常收缩功能受到影

响。 血糖增高时可使得

TGF-β1

的表达增多，可导

致心肌纤维化的发生。 本研究中，治疗组治疗后能

显著升高血清脂联素水平及降低血清

TNF-α

以及

TGF-β1

水平， 说明桃红四物汤可能通过降低血

糖、 拮抗炎症反应而对糖尿病心肌病产生保护作

用。

桃红四物汤源自清朝吴谦的《医宗金鉴》，由桃

仁、红花、当归、赤芍、生地黄、川芎等中药组成，具

有活血化瘀、养血补血的功效，为中医活血化瘀的

经典方剂之一。 现代药理研究表明，方中桃仁能够

抑制炎症渗出，降低毛细血管的通透性以及炎症介

质的释放，具有解热、镇静、镇痛、抗炎抗病原体的

功效 ； 红花能够抑制炎症介质血小板活化因子

（

platelet activating factor

，

PAF

）活性的作用，使机体

的炎症反应得到缓解；川芎可以抑制内皮

-1

的表达

与释放、抑制血小板聚集、增加溶酶体膜的稳定性、

改善血流状态、增加脏器血流量并且有着较强的抗

氧化损伤作用；当归具有抗炎、镇静、镇痛及抗菌的

功效；赤芍能够使脂氧酶的活性受到抑制，并有效

的改善微循环、清除氧自由基、抑制血栓的形成以

及抗炎等；生地能够抗炎、抑制细胞因子释放、抑制

炎症介质释放和抗氧化等。 诸药合用，能够起到明

显的抗炎、补气养血、活血化瘀 、抗氧化损伤等作

用。

综上所述，桃红四物汤联合曲美他嗪治疗可以

显著改善糖尿病阴虚血瘀证的临床表现和心电图

变化，其机制除了与血糖控制有关外，还可能与调

节炎性细胞因子脂联素、

TNF-α

及

TGF-β1

的表达

有关，值得临床进一步推广应用。
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