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硫辛酸对慢性酒精性周围神经病炎性因子及临床症状的影响
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摘　要：目的　观察硫辛酸对慢性酒精性周围神经病（ＣＡＰＮ）患者的炎性因子及临床症状的影响。方法　将宝鸡市中心
医院神经内科就诊的４２例 ＣＡＰＮ患者随机分为治疗组和对照组，每组 ２１例。治疗组给予硫辛酸静脉滴注，０．６ｇ／ｄ；对

照组给予甲钴胺注射液避光静脉滴注，５００μｇ／ｄ，两组均连用２周为一疗程。比较两组患者治疗前与治疗后肿瘤坏死因

子α（ＴＮＦα）及白介素６（ＩＬ６）的变化，并观察两组患者治疗后临床症状改善情况。结果　治疗后 ２组患者 ＴＮＦα及

ＩＬ６水平与治疗前比较明显降低，差异有统计学意（Ｐ＜０．０５）；治疗组 ＴＮＦα及 ＩＬ６水平显著低于对照组，差异有统计

学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗后两组临床症状评分与治疗前比较均降低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；治疗组临床症状评

分明显低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　硫辛酸可降低 ＣＡＰＮ患者炎性因子的表达，显著改善患者的

临床症状，值得临床进一步推广应用及研究。
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　　以往研究证明，饮酒不仅可以导致中枢神经
系统的损伤，而且还会引起周围神经病变［１］。虽然

有研究认为酒精具有直接的神经毒性作用，酒精中

毒可导致神经元的死亡，但酒精所致神经损伤的确

切病理机制仍不清楚［２］。最近有研究报道，酒精引

起的神经元死亡与炎症反应及氧化应激反应增加
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和氧化酶的诱导有关［３］。因此，改善机体氧化应激

和炎症因子水平是防治慢性酒精性周围神经病

（ｃｈｒｏｎｉｃａｌａｌｃｏｈｏｌｉｓｍｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ，ＣＡＰＮ）患
者周围神经损害的有效措施之一。α硫辛酸是一
种抗氧化剂，对多种酶参与的线粒体氧化代谢功能

必不可少［４］，对周围神经病变症状及肢体远端运动

有改善作用［５６］。目前有关硫辛酸对 ＣＡＰＮ患者炎
症因子的影响在国内鲜见报道。本研究选取我院

４２例 ＣＡＰＮ患者为研究对象，围绕硫辛酸对 ＣＡＰＮ
患者炎症因子及临床症状的影响进行分析，现将结

果报告如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料

选择 ２０１５年 １月 ～２０１７年 ２月在宝鸡市中
心医院神经内科就诊的 ４２例 ＣＡＰＮ患者，其中男
２６例，女 １６例，随机分为治疗组和对照组，每组
２１例，平均年龄（５９．２±２．３）岁。根据国内学者
冯昱等的入选标准［７］：①有 ５年以上饮用烈性白酒
史，每日饮酒量在 １００ｍｌ以上；②有慢性进行性周
围神经周围神经受累的症状和体征；③可伴有中枢
神经系统受累或皮肤营养障碍；④排除了其他原因
所致的周围神经病。两组患者年龄、性别、病程和

病史等一般临床资料无显著性差异（Ｐ＞０．０５），
具有可比性。

１．２　治疗方法
１．２．１　给药方法　对照组给予甲钴胺注射液加
入 １００ｍｌ的 ０．９％氯化钠溶液中避光静脉滴注，
每次 ５００μｇ，每日 １次；治疗组以注射用硫辛酸加
入 ２５０ｍｌ的 ０．９％氯化钠溶液中静脉滴注，每次
０．６ｇ，每日 １次；两组疗程均为 ２周。观察两组患
者治疗前与治疗后 ＴＮＦα及 ＩＬ６水平的变化，以
及临床症状改善情况。

１．２．２　临床症状判定标准　使用神经功能损伤
程度评分（ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｓｅｖｅｒｉｔｙｓｃｏｒｅｓ，ＮＳＳ）［８］：①患
者下肢麻木、灼痛或刺痛 ２分；②乏力、下肢痉挛
或隐痛１分；③无上述症状０分。④上述症状出现
在足部２分，小腿１分，其他部位０分；⑤出现在白
天 ０分，全天１分，夜间２分，若因疼痛或不适从睡
眠中惊醒加 １分。轻度：３～４分；中度：５～６分；
重度：７～９分。
１．２．３　标本的采集　所有 ＣＡＰＮ患者均于住院第

２天及治疗 ２周后晨起空腹抽取肘正中静脉血
５ｍｌ，其中２ｍｌ血液加肝素抗凝，混匀，立即低温离
心后，取血浆置 －２０℃冰箱待测。另外 ３ｍｌ血液
不加抗凝剂于另一试管中，分离血清后置 －２０℃
冰箱待测。

１．２．４　血清肿瘤坏死因子α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ

α，ＴＮＦα）和白介素６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６，ＩＬ６）的测
定　用 ＯＬＹＭＰＵＳＡＵ２７００全自动生化分析仪，使
用芬兰雷勃 ＭＫ３全自动酶标仪，采用酶联免疫吸
附法测定血清 ＴＮＦα和 ＩＬ６水平，操作过程严格
按照说明书进行。

１．３　统计学处理
所有数据均使用 ＳＰＳＳ１８．０软件统计处理，计

量资料采用（ｘ±ｓ）表示，两组间比较采用 ｔ检验，
以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组患者临床疗效比较

治疗前，两组患者 ＮＳＳ评分无显著性差异（Ｐ
＞０．０５）。治疗 ２周后与治疗前比较，两组 ＮＳＳ评
分均降低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；治疗组
ＮＳＳ评分明显低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ
＜０．０５）。见表 １。

表１　２组患者临床疗效（ＮＳＳ评分）比较　（ｘ±ｓ）

组别 例数（ｎ） 治疗前 治疗后

治疗组 ２１ ２１８．３７±１．２２ ２．２９±１．１４△

对照组 ２１ ８．１９±１．２６ ４．５７±１．１１

注：为两组治疗后与治疗前分别比较，Ｐ＜０．０５；△为治疗后与对照

组比较，Ｐ＜０．０５。

２．２　两组患者 ＴＮＦα及 ＩＬ６水平比较
两组患者在治疗前 ＴＮＦα及 ＩＬ６水平比较，差

异无统计学意（Ｐ＞０．０５）。２组患者在治疗后 ＴＮＦ

α及 ＩＬ６水平与治疗前比较，差异有统计学意（Ｐ＜
０．０５）；治疗组 ＴＮＦα及 ＩＬ６水平明显低于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　两组患者ＴＮＦα及ＩＬ６水平比较　（ｘ±ｓ）

组别
例数

（ｎ）
ＴＮＦα

治疗前 治疗后

ＩＬ６
治疗前 治疗后

治疗组 ２１ ３２．１６±２．１２８．９４±１．２３△ ９２．１５±８．７６３４．２６±６．５６△

对照组 ２１ ３１．０２±１．９８１９．０５±１．６８ ８９．３５±９．９７５７．１２±５．３７

注：为两组治疗后与治疗前分别比较，Ｐ＜０．０５；△为治疗后与对照
组比较，Ｐ＜０．０５。
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３　讨论
研究表明，慢性酒精中毒引起的神经系统损害

以周围神经发病率最高［９，１０］，ＣＡＰＮ是长期饮酒影
响神经髓鞘物质磷脂类的合成与代谢而致周围神

经脱髓鞘和轴索变性［１１］所引起的。该病发展缓

慢，长达数月至数年，表现为感觉、运动、自主神经

和步态的异常，伴或不伴灼烧感的疼痛感为酒精性

神经病具有代表性的首发和主要症状，患者极其痛

苦并有致残可能，可出现振动觉损害，大部分较位

置觉损害明显［１２，１３］。随着病情进展，感觉、运动的

体征及症状向肢体的近端发展，患者出现四肢腱反

射减弱，感觉减退呈手套袜套样改变，最终可能会

引起步态异常［１４］。ＣＡＰＮ的确切发病机理迄今为
止尚不完全清楚。有研究表明［１５，１６］，酒精可造成

组织能量代谢及合成障碍，继而产生神经组织结构

及功能异常，随后神经组织出现脱髓鞘和轴索变性

样改变。且酒精可造成消化道损害及功能紊乱，直

接影响营养物质的消化和吸收，使得 Ｂ族维生素
缺乏，导致神经细胞营养代谢障碍和紊乱，使神经

元生物电活动异常，干扰神经物质的合成，最终导

致 ＣＡＰＮ的发生。
美国学者 Ｒｅｅｄ等［１７］在 １９５０年从猪肝中分离

得到硫辛酸并对其结构进行了深入研究。后来有

研究表明，硫辛酸属于维生素 Ｂ类化合物，在丙酮
酸脱氢酶、α酮戊二酸脱氢酶和氨基己酸脱羧酶
等多酶复合体中起辅酶作用，对线粒体氧化代谢功

能必不可少［７］。硫辛酸具有独特的氧化还原双向

的氧化应激强效抑制性，其能抗氧化应激、抑制脂

质过氧化、改善血管内皮细胞功能、增加神经营养

血管的血流量及改善神经传导速度，其可通过增加

神经 Ｎａ＋ －Ｋ＋ －ＡＴＰ酶活性，保护血管内皮细胞，
纠正神经肽类缺陷等机制来实现其对神经的保护

功能［１８］。本研究结果表明，经 ２周治疗后，与治疗
前比较两组 ＮＳＳ评分均降低，且治疗组 ＮＳＳ评分明
显低于对照组。表明硫辛酸对 ＣＡＰＮ有确切疗效，
这可能与其强烈的抗氧化应激、抑制脂质过氧化和

改善血管内皮细胞功能有关，并且与其增加神经营

养血管的血流量和改善神经传导速度等功能有关，

与上述基础研究结果基本一致。

酒精引起 ＣＡＰＮ的确切机制目前仍然不完全清
楚。研究表明，酒精可导致血清中细胞因子的持续

改变，使得促炎细胞因子表达增加后引起氧化应激

反应［１９］，最终导致自由基对神经的损伤是其引起

周围神经病变的重要因素之一［２０］。机体氧化应激

后巨噬细胞及施万细胞产生的 ＴＮＦα和 ＩＬ６等细
胞因子可直接激活伤害性感受器，也可引起炎症反

应导致周围神经病变的发生［２１］。因此，在周围神

经损伤早期持续给予抗炎或抗氧化的药物，可有效

抑制炎症细胞因子和氧化应激反应，从而减轻周围

神经病变的发展［２２］。有研究表明，ＴＮＦα及 ＩＬ６
可影响神经系统炎症的发展进程，在周围神经的敏

化中具有重要作用［２３］。本研究结果显示，经 ２周
治疗后，２组患者用药后与治疗前比较 ＴＮＦα及
ＩＬ６水平均降低，且治疗组 ＴＮＦα及 ＩＬ６水平明
显低于对照组。从抗炎症反应及抗氧化角度间接

证明了硫辛酸对 ＣＡＰＮ有明确疗效，这可能与硫辛
酸是强效的抗氧化剂，能够显著降低氧化应激反

应，抑制炎症因子的表达，进而改善血管内皮功能

等功能有关有关。

ＣＡＰＮ的早期损害是可逆的，所以戒酒和及早
治疗是关键。本研究表明，硫辛酸可显著降低

ＣＡＰＮ患者 ＴＮＦα及 ＩＬ６的水平，且临床症状改善
明显，疗效优于甲钴胺，值得临床进一步推广应用

及研究。但由于本实验纳入研究的病例数有限，故

仍然需大样本、多中心、基础研究进一步证实。
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