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盐酸度洛西汀与加巴喷丁治疗糖尿病周围神经痛的疗效对比分析

谭明红，江雪舒，张　晓，肖惟引，郑焱玲，魏　平　　（４０００３８重庆，第三军医大学西南医院内分泌科）

　　［摘要］　目的　观察盐酸度洛西汀与加巴喷丁治疗糖尿病周围神经痛的疗效。方法　 将２０１０年１月至２０１２年４月
在我院内分泌科收治住院的糖尿病周围神经痛患者１００例，其中男性５３例，女性４７例，年龄（６４．３±８．７）岁，简单随机分
２组：①盐酸度洛西汀组（ｎ＝５３），②加巴喷丁组（ｎ＝４７），两组共治疗８周，分别于治疗前，治疗后１周、８周采用视觉模拟
评分方法（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）及健康调查简易量表（ｍｅｄｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｓｓｔｕｄｙ，ＳＦ３６）进行疼痛评分并记录不良反应。
结果 　 ＶＡＳ评分：度洛西汀组从治疗前的（７０．３±７．８）降低至治疗后１周的（４１．４±５．６）和治疗后８周的（２３．５±３．２），
加巴喷丁组从治疗前的（７２．４±７．５）降低至治疗后１周的（４５．３±６．５）和治疗后８周的（２６．７±３．４）；ＳＦ３６：度洛西汀组
从治疗前的（７４±６）降低至治疗后１周的（４４±４）和治疗后８周的（２７±３），加巴喷丁组从治疗前的（７３±７）降低至治疗
后１周的（４７±５）和治疗后８周的（２３±５）。经秩和检验或χ２检验，差异没有统计学意义（Ｐ＞０．０５）。度洛西汀组不良反
应明显低于加巴喷丁组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。结论　度洛西汀治疗糖尿病周围神经痛疗效与加巴喷丁相当，
但不良反应少。

　　［关键词］　 盐酸度洛西汀；加巴喷丁；糖尿病周围神经痛；视觉模拟评分；健康调查简易量表
　　［中图法分类号］　Ｒ５８７．２；Ｒ７４５．０５；Ｒ９７１　　 ［文献标志码］　Ａ

　　糖尿病周围神经痛是糖尿病最常见的并发症之
一，在糖尿病患者中的发病率为 １６％，未报道的有
１２５％，３９％的患者未进行针对性治疗［１］。目前国内

对症治疗药物有甲钴胺、α硫辛酸、抗惊厥药物（加巴
喷丁等）、三环类抗抑郁药（ＴＣＡ）（阿米替林等）、度洛
西汀等［２］。盐酸度洛西汀为选择性５羟色胺和去甲
肾上腺素再摄取抑制剂（ＳＮＲＩ），是 ＦＤＡ（２００４年９月
３日）首个批准用于糖尿病周围神经痛的 ＳＮＲＩ［３］。度
洛西汀在我国２００７年４月上市，加巴喷丁在２００６年
１１月被欧洲神经病学会联盟推荐为治疗多种神经痛
的一线药物［４］，国内比较两者对于糖尿病周围神经

痛的有效性和安全性的研究相对较少，因此我们观

察了两个药物在糖尿病周围神经痛中的疗效，现将

结果报告如下。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　选择２０１０年１月至２０１２年４月在本科住院的糖尿病周围
神经痛１００例，其中男性５３例，女性４７例，年龄（６４．３±８．７）
岁。入选标准：①糖尿病符合 ＷＨＯ１９９９年的诊断标准；②有

自发性神经痛和麻木等表现，下肢为主，呈烧灼样、刀割样、针

刺样疼痛，常伴有夜间加重和／或睡眠障碍；③患者踝反射、１０ｇ
单尼龙丝检查压力觉、１２８Ｈｚ音叉振动觉、针刺痛觉均为缺失
者；④神经传导速度（ＮＣＶ）有２项或２项以上减慢；⑤排除其
他病变：颈腰椎病变、脑梗死、格林巴利综合征、维生素Ｂ１２缺乏
症、甲状腺功能减退症、酒精中毒、尿毒症、慢性炎症性脱髓鞘

性多发性神经病变（ＣＩＤＰ）、肿瘤压迫、炎症等。

１．２　分组
　　将符合入选标准的１００例患者简单随机分为２组，经患者
知情同意后分别予以盐酸度洛西汀与加巴喷丁。入组后对所

有采用ＶＡＳ及ＳＦ３６进行疼痛评分。两组间一般情况及疼痛
评分均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性，见表１。

１．３　治疗方法
　　两组在糖尿病综合治疗基础上，所有患者空腹血糖均达到
７ｍｍｏｌ／Ｌ：①度洛西汀组给予盐酸度洛西汀 ６０ｍｇ／ｄ，连续
８周；②加巴喷丁组给予加巴喷丁：参考 Ｒｏｗｂｏｔｈａｍ投药方法：
第１天晚睡前口服１次３００ｍｇ，以后每天增加３００ｍｇ，第１周，
９００ｍｇ／ｄ；第 ２周，１８００ｍｇ／ｄ；第 ３周，２４００ｍｇ／ｄ；第 ４周，
３６００ｍｇ／ｄ，在患者能够耐受的前提下，最高达每天３６００ｍｇ，共
８周。治疗过程中，每周进行 ＶＡＳ及 ＳＦ３６疼痛评分，并同时
监测血糖、血压，记录患者不良反应种类及程度等。

表１　２组糖尿病周围神经痛患者治疗前一般情况及疼痛评分比较

组别 ｎ
年龄

（岁，珋ｘ±ｓ）
男／女（例）

高血压

（％）

糖化血红蛋白

（％，珋ｘ±ｓ）

尿微量白蛋白

（ｍｇ／ｄＬ，珋ｘ±ｓ）

ＶＡＳ

（ｍｍ，珋ｘ±ｓ）

ＳＦ３６

（ｎ，珋ｘ±ｓ）

盐酸度洛西汀组 ５３ ６４．２±７．９ ２７／２６ ４９．０６ ７．８２±２．１０ ２２．７±４．８ ７０．３±７．８ ７４．０±６．０
加巴喷汀组 ４７ ６４．７±１０．７ ２６／２１ ４８．９４ ７．６９±２．０３ ２４．８±７．８ ７２．４±７．５ ７３．０±７．０
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１．４　疗效判断标准
　　采用ＶＡＳ及ＳＦ３６评估治疗前及治疗后第１、８周患者疼
痛程度，ＶＡＳ是使用１条长约１０ｃｍ的游动标尺，两端分别为
“０”分端（表示无痛）和“１０”分端（表示难以忍受的剧痛）。ＳＦ３６
量表由３６个单项组成，得分为０分（最差）～１００分（最好）。

１．５　统计学分析
　　所得资料全部输入ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行统计分析，计
量资料用 珋ｘ±ｓ表示。组内均数前后比较用配对资料ｔ检验，两
组间均数比较用成组ｔ检验。等级资料用百分数法表示，两组
比较用秩和检验。两组率的组比较用Ｆｉｓｈｅｒ精确概率检验。

２　结果

２．１　疗效
　　两组经治疗后１周及８周，度洛西汀组与加巴喷丁组相
当，经秩和检验或χ２检验，差异没有统计学意义（表２）。

表２　２组糖尿病周围神经痛患者治疗后１、８周ＶＡＳ及ＳＦ３６
评分比较（珋ｘ±ｓ）

ＶＡＳ ＳＦ３６
组别 ｎ

０周 １周 ８周 ０周 １周 ８周

度洛西汀组 ５３７０．３±７．８４１．４±５．６２３．５±３．２ ７４±６ ４４±４ ２７±３

加巴喷丁组 ４７７２．４±７．５４５．３±６．５２６．７±３．４ ７３±７ ４７±５ ２３±５

２．２　不良反应
　　度洛西汀组：恶心１１例、口干１０例，心慌３例，腹泻２例，
嗜睡２例，不良反应发生率为２２．６４％。加巴喷丁组：口干１６例，
嗜睡１２例，乏力１１例，恶心８例，眩晕７例，不良反应发生率为
３８．２９％。两组比较度洛西汀组不良反应明显低于加巴喷丁
组，具有统计学差异（Ｐ＜０．０１）。

３　讨论

　　糖尿病周围神经痛是常见的糖尿病周围神经病
变［５］，其发病机制与神经细胞上离子通道的变化、胶

质细胞在疼痛传递信号中的作用以及中枢神经系统等

共同相关［６］。糖尿病周围神经痛不仅使患者存在疼

痛，生活质量下降，同时易导致糖尿病足部溃疡，还常

常导致足部变形，增加损伤的机会［７］。慢性疼痛与抑

郁在发病机制上有许多重叠，因此许多抗焦虑、抑郁的

药物可以治疗疼痛［８］。

　　鉴于痛性神经病变的高发率及严重后果，２０１１年
４月１１日，美国神经病学会（ＡＡＮ）、美国神经肌肉和
电子诊断医学会及物理医学与康复学会共同发布了

《糖尿病神经病变疼痛（ＰＤＮ）处理指南》，抗惊厥药普
瑞巴林被推荐为有效的药物，为 Ａ级证据，其他可能
有效的药物有抗惊厥药加巴喷丁和丙戊酸钠，抗抑郁

药物阿米替林、文拉法辛和度洛西汀，以及一些其他药

物，如辣椒辣素和硝酸异山梨酯喷雾剂等。阿片类右

美沙芬、硫酸吗啡、曲马多和羟考酮对 ＰＤＮ治疗可能

有效。在非药物治疗方面，神经电刺激可能有效［１］。

但有史以来规模最大的一项用于治疗糖尿病周围神经

性疼痛的（ＣＯＭＢＯＤＮ）试验表明，在治疗耐药的患者
上，度洛西汀初始治疗比普瑞巴林有更好的镇痛效

果［９］。Ｒａｓｋｉｎ等［１０］研究发现对糖尿病神经痛者而言，

度洛西汀有明显的镇痛作用。而大量的小样本试验也

表明，疼痛越严重的患者，度洛西汀治疗反应越好，更

容易实现疼痛缓解［１１］。Ｂｏｙｌｅ等［１２］研究发现阿米替

林、度洛西汀、普瑞巴林的镇痛效果之间没有显著差

异，但度洛西汀的副反应明显低于以上两者，这成为了

决定最佳治疗糖尿病周围神经性疼痛的关键指标。

Ｐｅｒｇｏｌｉｚｚｉ等［１３］研究提示度洛西汀６０ｍｇ／ｄ是疼痛患
者的有效选择。Ｓｋｌｊａｒｅｖｓｋｉ等［１４］研究提示度洛西汀最

常见的不良反应为恶心、嗜睡、头痛，但４０至６０ｍｇ／ｄ
可达到治疗糖尿病周围神经痛的有效性，同时具有良

好的耐受性。

　　本研究显示度洛西汀不仅在疗效上优于加巴喷
丁，而且度洛西汀不良反应明显低于加巴喷丁，同时度

洛西汀每日只需口服１粒胶囊，患者依从性明显优于
加巴喷丁，因此是糖尿病周围神经痛患者的一个优良

选择。
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Ａ：（ＨＥ×２００）；Ｂ：肺间质梭形细胞部分表达ＣＤ３４　（Ｅｎｖｉｓｉｏｎ二步法 ×２００）；Ｃ：肺间质梭形细胞部分表达ＳＭＡ　（Ｅｎｖｉｓｉｏｎ二步
法 ×２００）

图１　先天性肺发育不全新生儿尸体肺脏组织病理学变化

羊水吸入成分。病理诊断：①新生儿先天性肺发育不全；②脑
水肿（中度）；③心肌间质水肿；④肝细胞水肿（轻度）。死亡原
因：新生儿先天性肺发育不全，肺换气功能障碍导致呼吸衰竭

而死亡。

３　讨论

　　Ｓｃｈｎｅｉｄｅｒ根据肺发育停滞的不同阶段，将先天性肺发育不
全分为３型：Ⅰ型：先天性肺缺如，即一侧肺、血管、支气管完全
缺如；Ⅱ型：先天性肺发育不全，即一侧肺组织，仅有一支气管
盲端；Ⅲ型：先天性肺发育不良，即肺组织与支气管均存在，但
未达到肺正常发育程度。本例为Ⅲ型，即双肺组织与支气管均
存在，但双肺细小支气管及肺泡壁毛细血管数量减少，肺泡上

皮细胞减少，甚至缺乏，部分肺泡腔小而不规则或呈肺不张表

现，肺泡壁明显增厚，肺间质内大量梭形细胞增生。免疫组化

示部分梭形细胞表达ＣＤ３４及ＳＭＡ，说明肺泡壁毛细血管未发
育成熟；ＣＫ、ＴＴＦ１在肺泡上皮细胞未表达，表明肺泡上皮细胞
未发育。肺泡毛细血管和肺泡上皮细胞未完全发育以及肺泡

间隔增厚导致胎儿出生后不能形成有功能的肺泡，使肺换气功

能障碍，导致其呼吸窘迫及呼吸衰竭。

　　本病临床表现和预后与发病年龄、病变类型程度以及有无
合并其他严重畸形有关。本例肺发育不全病变范围广泛，程度

重导致新生儿在出生后即出现重度窒息，即使经积极抢救亦在

短期内死亡。先天性肺发育不全多伴有其他器官的异常，本例

未发现伴有其他器官的异常，其病因不甚明确。可能与遗传及

孕妇风疹病毒感染或缺乏维生素Ａ、Ｄ所致胚胎肺组织分化不
全有关［２－３］。

　　对于先天性肺发育不全的胎儿，如何在其出生前准确检测
出患有该病及其类型、范围或严重程度，做出预先处置，减少新

生儿的死亡率及提高其存活后的健康，是人们非常关注的问

题。目前产前超声是其主要影像学诊断手段。研究表明 ＭＲＩ
在先天性肺发育异常中有较高的诊断价值，能清晰显示患侧肺

的有无、残余肺体积大小，能提高其产前诊断的敏感性和准确

率，为异常胎儿的处理提供科学的产前依据［４］。但其研究的数

量较少，对胎儿先天性肺发育不全诊断的准确率及敏感性有待

进一步证实。
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