
基金项目：２０１１年四川省卫生厅科研课题立项（１１００２８）
作者简介：陈鸣（１９７２０３—），女，本科，副主任医师，研究方向：中西医结合治疗眼底病及白内障，Ｅｍａｉｌ：Ｗ１ｅＮｎＵａＮ＠１６３ｃｏｍ
通信作者：张鸿（１９７３１１—），女，研究生，副主任医师，研究方向：中西医结合治疗白内障等眼科相关性疾病，Ｅｍａｉｌ：１３７０８４６１７７７＠１６３ｃｏｍ

桂枝茯苓丸治疗糖尿病白内障术后黄斑水肿的

临床效果及部分机制探析
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摘要　目的：观察桂枝茯苓丸对糖尿病白内障术后黄斑水肿的临床疗效，并评价其对干扰素诱导蛋白１０（ＩＰ１０）、巨噬细
胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）及血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）的影响。方法：选取２０１６年１月至２０１７年１月成都市第一人民医院
收治的糖尿病白内障术后黄斑水肿的患者６０例，按照随机数字表法随机分为对照组和观察组，每组３０例。对照组使用
普拉洛芬眼液、妥布霉素地塞米松眼液治疗，观察组在对照组治疗方案基础上加用桂枝茯苓丸口服，２组患者均接受为期
４周的治疗，疗程结束后比较２组患者临床疗效、中医证候积分、黄斑中心凹视网膜厚度、ＩＰ１０、ＭＣＰ１及 ＶＥＧＦ浓度变
化，同时将黄斑中心凹视网膜厚度与ＩＰ１０、ＭＣＰ１及ＶＥＧＦ浓度相关性进行分析。结果：１）治疗后观察组临床总有效率
８９％，与对照组６８％比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；２）治疗后２组患者中医证候积分均有所下降，观察组优于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；３）治疗后２组患者黄斑中心凹视网膜厚度均有明显下降，与治疗前比较差异有统计学
意义（Ｐ＜００５），治疗后观察组黄斑中心凹视网膜厚度较对照组下降明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；４）疗程结束后
观察组眼底情况改善较对照组明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；５）２组患者治疗后ＩＰ１０、ＭＣＰ１及ＶＥＧＦ浓度均有不
同程度下调，其中观察组改善的趋势更明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；６）黄斑中心凹视网膜厚度与 ＩＰ１０、ＭＣＰ１及
ＶＥＧＦ浓度具有正相关性，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：桂枝茯苓丸可明显改善糖尿病白内障术后黄斑水肿的病
情，其作用机制可能与抑制新生血管以及改善脉络膜循环有关。
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　　白内障是２型糖尿病常见的并发症之一，人工
晶体摘除术是治疗该病的主要临床措施，但有数据

显示与单纯白内障比较，２型糖尿病合并白内障患
者术后炎性反应更为明显，极易发生黄斑水肿，导致

病情的进一步恶化［１２］。糖尿病白内障者术后黄斑

水肿属于中医学“视瞻昏缈”等范畴，《素问》一书中

曾描述：“中央色黄，入通于脾”，认为黄斑病变与脾

脏关系密切，脾失健运、水湿内聚成瘀，上犯于黄斑

是该病的主要病机，故健脾利水、活血化瘀是主要治

则［３４］。桂枝茯苓丸是首载于《金匮要略》，有活血

化瘀利水之功，是治疗妇科疾病的经典名方，《血证

论》一书中提出“血水同治”理论，随着中医药逐渐

发展，血与水的辨证论治理论逐渐运用于各类疾病

的治疗，有临床人员利用桂枝茯苓丸治疗白内障术

后黄斑水肿，获得理想疗效，但其作用机制尚不明

确，基于此我们亦用桂枝茯苓丸对６０例糖尿病白内
障术后黄斑水肿患者，并对其作用机制进行进一步

研究，报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１６年１月至２０１７年１月
成都市第一人民医院收治的糖尿病白内障术后黄斑

水肿的患者６０例，按照随机数字表法随机分为对照
组和观察组，每组３０例。对照组３０例（３３眼），男
１８例，女 １２例，年龄 ５４～７５岁，平均年龄（６１±
３２１）岁，糖尿病病程５～２１年，平均病程（９±１２４）
年；观察组３０例（３２眼），男１７例，女１３例，年龄５３
～７４岁，平均年龄（５９±２９８）岁，糖尿病病程６～２０
年，平均病程（９±１１３）年。２组患者在年龄、性别、
病程等一般情况方面差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。
１２　诊断标准　２型糖尿病诊断符合２０１３年中华
医学会颁布的《２型糖尿病防治指南》中的诊断标
准；黄斑水肿诊断符合２０１４年颁布糖尿病视网膜病
变临床诊疗指南中相关诊断标准［５］。

１３　纳入标准　１）符合１２诊断标准；２）最佳矫正
视力＜０３；３）知情同意并签署知情同意书者。
１４　排除标准　１）白内障术前亦已存在黄斑水肿
者；２）合并其他视网膜病变者；３）合并心、脑、肾等重
要脏器病变者。

１５　脱落与剔除标准　１）依从性差者；２）无法完成

整个治疗过程者。

１６　治疗方法　对照组使用普拉洛芬眼液（Ｓｅｎｊｕ
ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣｏ，ＬｔｄＦｕｋｕｓａｋｉＰｌａｎｔ公司生产；国
药准字 Ｈ２０１３０６８２），滴眼每次１２滴，４次／ｄ。根据
症状可以适当增减次数，妥布霉素地塞米松眼液（美

国爱尔康眼药厂比利时分厂生产；国药准字

Ｈ２００３０６５９），滴眼每次１～２滴，４次／ｄ。观察组在
对照组治疗方案基础上加用桂枝茯苓丸（山西正元

盛邦制药有限公司生产；国药准字 Ｚ２００２７５６４），６
丸／次，２次／ｄ。主要成分：桂枝、茯苓、牡丹皮、赤
芍、桃仁。２组患者均接受为期４个周的治疗。
１７　观察指标
１７１　中医证候积分　利用中医证候积分表格对
不同症状进行进行分数测评，每个症状分为４个等
级，总分共３０分，分值越高表示障碍越明显。
１７２　黄斑中心凹视网膜厚度　利用 ＯＣＴ检查仪
（德国Ｚｅｉｓｓ公司）对黄斑中心凹厚度进行测量，将仪
器调整为ｌｉｎｅ模式，扫描长度８ｍｍ，将扫描结果用
ＯＣＴ检查仪自带软件进行厚度计算，得出最终结果。
１７３　眼底情况变化　利用眼底镜（德国 Ｅ５６型）
进行眼底检查，患者取端坐位，将检眼镜盘拨至 ＋
８—＋１０屈光度处，在离患眼约１５ｃｍ处将检眼镜光
线射入患眼瞳孔内进行眼底检查。参考 ＤｕｋｅＥｌｄｅｒ
分期法对眼底情况进行分级：一期黄斑组织存在轻
微模糊不清，视网膜神经上皮层可见微小间隙；二

期黄斑组织可见模糊不清，视网膜神经上皮层可见
囊样间隙；三期黄组织可见明显模糊不清，视网膜
神经上皮层可见明显囊样间隙。

１７４　ＩＰ１０、ＭＣＰ１及 ＶＥＧＦ浓度测定　嘱患者
２２：００禁食，次日清晨空腹状态下抽取肘静脉血 ５
ｍＬ，４℃下用５０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，吸取上清液
置于 ＥＰ管中，利用 ＥＬＩＳＡ法进行各组别 ＩＰ１０、
ＭＣＰ１及 ＶＥＧＦ浓度测定，用 ＭＴＴ酶标仪计算出
ＯＤ值，操作过程严格按照说明书进行。
１８　疗效判定标准　参照《中国眼科临床疗效诊断
标准》进行临床疗效判定，主要如下：显效黄斑水肿
完全消失，黄斑中心凹反光亮；有效黄斑水肿大部
分消失，黄斑中心凹反光存在微亮；无效黄斑水肿
未见明显改善，黄斑中心凹未见反光。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００统计软件对本
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研究数据进行统计分析，其中计量资料用均数 ±标
准差（珋ｘ±ｓ）形式表示，均符合正态分布，用Ｔ检验进
行。计数资料采用 ｎ表示，采用 χ２检验进行统计。
相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析进行，以 Ｐ＜００５
为差异有统计学意义。

２　结果
２１　２组治疗前后中医证候积分变化　治疗后 ２
组患者中医证候积分均有所下降，观察组优于对照

组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　２组中医证候积分变化比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 积分

对照组（ｎ＝３０）
　治疗前 ２５２４±１２８
　治疗后 １７３２±１２１

观察组（ｎ＝３０）
　治疗前 ２４８９７±１５５
　治疗后 １１３６±１１５△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２２　２组治疗前后黄斑中心凹视网膜厚度比较　
　　治疗后２组患者黄斑中心凹视网膜厚度均有明
显下降，与治疗前比较差异有统计学意义（Ｐ＜
００５），治疗后观察组黄斑中心凹视网膜厚度较对照
组下降明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表２
及图１。

表２　２组黄斑中心凹视网膜厚度变化比较（珋ｘ±ｓ，μｍ）

组别 厚度

对照组（ｎ＝３０）
　治疗前 ６９８２５±１０４８
　治疗后 ４０７３８±７３１

观察组（ｎ＝３０）
　治疗前 ７０４８２±１０５６
　治疗后 ２１１４５±２１７５△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

图１　各组黄斑中心凹厚度
２３　２组治疗前后眼底情况比较　疗程结束后观
察组眼底情况改善较对照组明显，差异有统计学意

义（Ｐ＜００５）。见表３。

表３　２组治疗前后眼底情况比较

组别
正常

［例（％）］
一期

［例（％）］
二期

［例（％）］
三期

［例（％）］
改善率

（％）
对照组 ０（０） １２（４０） ９（３０） ９（３０） ７０
观察组 ３（１０） １５（５０） １０（３３３３） ２（６６７） ９３３３
Ｐ ００２６
χ２ ３９２

２４　２组临床疗效比较　治疗后观察组临床总有
效率９３３３％，与对照组８０％比较，差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。见表４。

表４　２组临床疗效比较

组别
显效

［例（％）］
有效

［例（％）］
无效

［例（％）］
临床总有效率

（％）
对照组 １１（３６６７） １３（４３３３） ６（２０） ８０
观察组 １６（５３３３） １２（４０） ２（６６７） ９３３３
Ｐ ００３１
χ２ ３３５

２５　２组治疗前后ＩＰ１０、ＭＣＰ１及ＶＥＧＦ浓度比较
　２组患者治疗后 ＩＰ１０、ＭＣＰ１及 ＶＥＧＦ浓度均有
不同程度下调，其中观察组改善的趋势更明显，差异

有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表５。
表５　２组治疗前后ＩＰ１０、ＭＣＰ１及ＶＥＧＦ浓度

比较（珋ｘ±ｓ，ｐｇ／ｍＬ）

组别 ＩＰ１０ ＭＣＰ１ ＶＥＧＦ

对照组（ｎ＝３０）
　治疗前 ５９２±１２８ ３３８２４±３８２９ ８５７３５±３５２４
　治疗后 ３０１±０８６ １２７６３±１５３６４４７５２±２７２６

观察组（ｎ＝３０）
　治疗前 ６０１±１１９ ３５２０１±３６７８ ８４８８１±３３０１
　治疗后 １２４±０８７△ ６５２１±７１６△２８１４３±２０１５△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２６　相关性分析　黄斑中心凹视网膜厚度与 ＩＰ
１０、ＭＣＰ１及ＶＥＧＦ浓度具有正相关性，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。见表６。

表６　相关性分析

指标
黄斑中心凹视网膜厚度

Ｐ ｒ

ＩＰ１０ ００１２ ２３９
ＭＣＰ１ ００２７ ２１１
ＶＥＧＦ ００１８ ３０１

３　讨论
白内障术后黄斑水肿属中医“消渴”“视瞻昏

缈”“目障”等范畴，是由消渴病并发而形成的疾

患［６］，《秘传证治要诀》中描述到：“三消久之，精血

既亏，或目无见，或手足偏废，如风疾非风”，文中的

“目、盲、无见”等词语均是对消渴病引起眼部疾病
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的描述。在病机的研究中《素问》即早有记载，书中

曰：“中央色黄，入通于脾”，《中医眼科六经法要》亦

写到：“黄斑属脾，治疗应从脾着手”，故“从脾论治”

是治疗糖尿病白内障术后黄斑的关键，古代医贤认

为脾失健运、水湿内聚成瘀，上犯于黄斑是发病主

因，由此，健运脾气、利水化瘀治疗的主要方向。

血与水的相关理论早在《黄帝内经》中就有记

载，《血证论》中记载：“失血家往往水肿。瘀血化

水，亦发水肿，是血病而兼水也”。认为治疗血病者

不可离水，水利则瘀除，而水病亦不离乎血，血行则

水驱［７８］。结合张仲景《伤寒杂病论》中大量血与水

辨证论治的方剂使用手法，我们认为运用及推广血

与水辨证观点以及理论具有临床可行性。桂枝茯苓

丸首载于《金匮要略———妇人妊娠病脉证并治》一

书，用于治疗淤阻胞宫导致的妇科疾病，随着现代中

医的日趋发展，在血与水理论指导下桂枝茯苓丸已

逐渐被运用到各科疾病的治疗中［９１１］，方中主要有

桂枝、茯苓、牡丹皮、赤芍、桃仁几味中药，其中桂枝

以辛温之性温通血脉，以行瘀滞，桃仁是活血祛瘀之

要药，牡丹皮、赤芍微寒，即可活血化瘀，有以凉血之

功清退瘀久所化之热，茯苓是健脾渗湿之药，可健脾

益胃，扶助正气。整方共奏健脾化湿，活血祛瘀利水

之功，体现了“水血同治”的观点。本研究数据经过

统计学分析可知加用桂枝茯苓丸的观察组患者不论

是在改善临床症状，还是消退黄斑水肿方面均较对

照组有优势，进一步证实了桂枝茯苓丸对糖尿病白

内障术后黄斑水肿有理想疗效。

在对作用机理的深入研究中我们对２组患者外
周血ＩＰ１０、ＭＣＰ１及 ＶＥＧＦ浓度进行检测比较，ＩＰ
１０是趋化多种Ｔｈ细胞介导机体炎性反应效应的主
要因子，主要可激活ＣＸＣＲ３Ｔ淋巴细胞，促使糖尿病
患者黄斑组织受损［１２１３］。ＭＣＰ１主要有平滑肌内皮
细胞分泌，与相应受体结合后生成Ｇ蛋白，进一步激
活磷脂肌醇３，而磷脂肌醇３可诱发细胞钙离子移
位，导致病理性血管增生，有研究显示随着黄斑水肿

严重程度的加重，房水内 ＭＣＰ１浓度逐渐上调，故
ＭＣＰ１是评估黄斑水肿严重程度的重要因子［１４１５］。

ＶＥＧＦ是诱导血管新生及视网膜缺血性病变的重要
因子，主要是调控血管内皮细胞与蛋白的结合能力，

导致血管通透性上调，从而增加了毛细渗漏的风险，

增加了局部水肿的程度［１６１７］。有数据［１６］显示ＶＥＧＦ
是白内障术后黄斑水肿发生的独立危险因子，此外，

本研究患者长期处于高血糖状态，视网膜血管内皮

细胞进一步受损，加之ＶＥＧＦ浓度上调，局部血管通

透性增加，大量细胞外液聚集在黄斑区加重了该部

位水肿的程度。由此降低 ＩＰ１０、ＭＣＰ１及 ＶＥＧＦ浓
度理应是治疗糖尿病白内障术后黄斑水肿的靶方

向，研究中我们发现２组患者治疗后 ＩＰ１０、ＭＣＰ１
及ＶＥＧＦ浓度均有不同程度下调，其中观察组改善
的趋势更明显，且黄斑凹中心厚度与上述指标存在

正相关关系，这提示桂枝茯苓丸确可通过下调 ＩＰ
１０、ＭＣＰ１及ＶＥＧＦ浓度实现治疗黄斑水肿的目的。

总之，桂枝茯苓丸在改善糖尿病白内障术后黄

斑水肿存在明显的临床价值，值得推广运用，但考虑

本研究仅从病理性血管新生方面探讨了该药的作用

机理存在一定的局限性，下阶段将将扩大样本，进一

步深入研究桂枝茯苓丸的作用机制。
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