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灯盏花素在糖尿病中的应用及研究进展

朱秀贤１，孙爱静２，庞素秋１，杨昌云２

　 　 ［摘要］ 　 目的　 为灯盏花素在糖尿病中相关的研究及临床应用提供科学依据。 方法　 查阅国内外相关文献，进行整理、
归纳和综述。 结果　 目前灯盏花素治疗糖尿病应用广泛，能起到一药多用的作用，与其他药物联用，也具有较好的辅助作用，
在治疗相关并发症时，有独特疗效。 结论 　 灯盏花素药用广泛，疗效肯定，其作用机制研究不断深入，展现其广阔的应用

前景。
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　 　 灯 盏 花 为 菊 科 植 物 短 葶 飞 蓬 ［ Ｅｒｉｇｅｒｏｎ
ｂｒｅｖｉｓｃａｐｕｓ （Ｖａｎｔ．）， Ｈａｎｄ．⁃Ｍａｚｚ．］的干燥全草，又名

灯盏细辛，主要分布在云南、广西等地［１］。 灯盏花

素是从灯盏细辛全草中分离出的一类黄酮类成分，
主要为灯盏花甲素和灯盏花乙素等成分［２］，具有扩

张脑血管的作用，可改善脑微循环，增加脑血流量，
增加外周、冠脉和心肌血流量，抑制血小板聚集，减
少脂质过氧化，增强纤溶活性，降低血液黏滞度［３］。
研究显示灯盏花素具有广泛的药理活性，其临床应

用也不断得以拓展，本文就灯盏花素近年来在糖尿

病的临床应用及作用机制进行综述。

１　 改善胰岛素抵抗及调节糖脂作用

灯盏花素对 ２ 型糖尿病胰岛素抵抗 大鼠模型

的研究表明，灯盏花素有降低血糖水平、调节血脂

紊乱的作用，可以改善胰岛素的抵抗，减轻胰腺和

心脏的病理损伤［４］。 游离脂肪酸（ＦＦＡ）可抑制胰

岛素分泌，抑制胰岛素在肌肉和肝脏中产生生物效

应，从而产生胰岛素抵抗作用［５］。 实验显示，灯盏

花素能显著降低 ＦＦＡ 含量，减轻胰岛素抵抗［４］。 脂

联素（ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ，ＡＰＮ）是由脂肪细胞表达和分泌

的一种激素蛋白，可调节糖脂代谢、增强胰岛素敏

感性，在胰岛素抵抗状态下水平降低［６］。 灯盏花素

能够增加 ２ 型糖尿病胰岛素抵抗大鼠模型的 ＡＰＮ
水平，改善胰岛素抵抗［７］。 ２ 型糖尿病最常见的脂

质代谢紊乱为甘油三酯 （ Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ） 水平增

高，从而加重高血糖症状［８］。 灯盏花素能显著降低

２ 型糖尿病胰岛素抵抗大鼠的血糖水平，降低血清

总胆固醇（Ｓｅｒｕｍ ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）及 ＴＧ 的含量，
调节脂质代谢紊乱［４，７］。 灯盏花素四氧嘧啶致糖尿

病小鼠模型的研究显示，灯盏花素能降低糖耐量与

血中 ＳＯＤ 活性，减轻胰岛 β 细胞的损伤，并对损伤

具有一定的保护和修复作用，而且能促进胰岛 β 细

胞分泌胰岛素，从而达到降血糖的效果［９］。

２　 防治糖尿病性神经病变的作用

糖尿病周围神经病变（ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｎｅｕ⁃
ｒｏｐａｔｈｙ，ＤＰＮ）是糖尿病最常见的慢性并发症，其作

用机制并不明确，对该病的治疗与预防有一定的难

度，且尚无特效药物，最常累及的有股神经、坐骨神

经、正中神经、桡神经、尺神经、腓肠神经及股外侧

皮神经等。 大量的临床研究表明灯盏花素与某些

药物（甲钴胺、门冬胰岛素、α⁃硫辛酸等）联合应用，
能够改善微循环，抑制周围神经缺血缺氧引起的慢

性炎症反应，改善 ＤＰＮ 患者的神经传导速度，对周

围神经功能改善具有重要意义［１０⁃１２］。
红细胞醛糖还原酶（ａｌｄｏｓｅ ｒｅｄｕｃｔａｓｅ，ＡＲ）和 ＮＯ

水平与糖尿病周围神经病变密切相关。 长期高血

糖可激活葡萄糖多元醇通路，使红细胞 ＡＲ 活性增

加，山梨醇大量积聚，导致细胞肿胀变性［１３］。 ＮＯ 能

够改善微循环，其功能为削弱神经内膜血流量，减
慢神经传导度。 ＮＯ 的合成，需要辅酶 ＮＡＤＰＨ 参

与［１４］，当 ＡＲ 活性升高时，减少细胞内 ＮＡＤＰＨ，抑
制一氧化氮合酶（Ｎｉｔｒｉｃ Ｏｘｉｄｅ Ｓｙｎｔｈａｓｅ，ＮＯＳ）活性，
使 ＮＯ 合成减少，而 ＮＯ 减少则会加速 ＡＲ 活性升

高，从而进一步加剧周围神经病变的发生发展［１５］。
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有研究［１６］显示，灯盏花素治疗 ＤＰＮ 患者，对 ＡＲ 活

性有明显的抑制作用，可使 ＮＯ 水平升高，促使内皮

舒张功能恢复，从而有效改善糖尿病周围神经病变

症状及体征，使四肢感觉神经传导速度显著提高，
其疗效优于甲钴胺。

３　 改善糖尿病肾病中肾脏的损伤

糖尿病肾病（ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）是糖尿

病常见而严重的微血管并发症，是与糖代谢异常有

关的肾脏合并症，也是导致终末期肾衰竭的重要原

因［１７］。 糖尿病造成体内活性氧（ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅ⁃
ｃｉｅｓ，ＲＯＳ）产生过量，造成肾组织氧化应激状态，引
起肾内钙超载［１８］；同时 ＲＯＳ 可通过激活蛋白激酶 Ｃ
（ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｃ，ＰＫＣ）及丝裂原激活的蛋白激酶

（ｍｉｔｏｇｅｎ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ，ＭＡＰＫ）活化，启动

相关细胞因子产生，致使肾组织增殖肥大，胶原蛋

白合成增加，降解减少，导致肾脏肥大，细胞外基质

堆积，肾小球基底膜增厚，促进糖尿病肾病发生与

发展［１９］。 近年来中医药在保护 ＤＮ 患者显示较好

的应用前景［２０］。 灯盏花素对糖尿病肾组织氧化应

激增加有明显抑制作用，能够降低肾组织丙二醛

（ｍａｌｅｉｃ ｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）含量，增加超氧化物歧化

酶 （ ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ， ＳＯＤ ）、 过 氧 化 氢 酶

（ｃａｔａｌａｓｅ，ＣＡＴ）与谷胱甘肽过氧化物酶（ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ
ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＧＳＨ⁃Ｐｘ）活性，对肾组织有明显保护作

用［２１］。 研究显示 ＰＫＣ⁃α 与足细胞的存活和蛋白尿

的发生、发展密切相关［２２］；而肿瘤坏死因子（ ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ α，ＴＮＦα）的表达与蛋白尿、肾小球硬

化指数、足细胞基底膜的厚度也成正相关［２３］。 崔秀

玲等［２４］证明，灯盏花素可抑制链脲佐菌素诱导的糖

尿病大鼠肾脏组织 ＰＫＣα、ＴＮＦα 的表达，对大鼠肾

脏有一定的保护作用，改善肾脏结构［２４］。 罗蕾等证

明灯盏花素可通过降低血糖血脂水平和抑制 ＰＫＣ
的活性机制，稳定单根近端小管钠泵活性，从而改

善大鼠肾脏肥大症状。 灯盏花素可以增加糖尿病

大鼠肾脏蛋白激酶 Ｂ （ｐｒｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂ，ＡＫＴ） ｍＲＮＡ
的表达，通过增加抗凋亡基因 ｂｃｌ⁃２ ｍＲＮＡ 的表达及

对糖尿病大鼠肾脏 ＮＦ⁃κＢ 的影响，而发挥其抗凋亡

作用，保护大鼠肾功能，延缓糖尿病大鼠肾病的进

程［２６］。 基质金属蛋白酶 （ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ，
ＭＭＰｓ）是降解肾小球细胞外基质的主要酶系，对肾

小球细胞外基质的降解有重要意义。 糖尿病肾病

患者 ＭＭＰ⁃９ 与糖尿病肾病疾病的发展阶段相

关［２７］。 邓丽萍等［２７］ 研究显示，灯盏花素可增加

ＭＭＰ⁃９ 的表达，下调血管内皮生长因子 （ ｖａｓｃｕｌａｒ

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）的表达［２８］，降低蛋

白尿，保护肾脏功能，减缓糖尿病肾病的发生和发

展。 灯盏花素在减轻糖尿病大鼠肾脏肥大的同时，
还可降低外周血和肾皮质的一氧化氮与血管紧张

素Ⅱ水平，通过抑制一氧化氮升高和调节肾素血管

紧张素系统来保护肾脏［２９］。 肾上腺髓质素 （ ａｄ⁃
ｒｅｎｏｍｅｄｕｌｌｉｎ，ＡＤＭ）可调节肾功能稳态，其生物学效

应主要通过 Ｇ 蛋白偶联的 ＡＤＭ 受体（ＡＤＭＲ）发挥

作用［３０］，灯盏花素可上调 ＡＤＭ ／ ＡＤＭＲ 表达，显著

抑制糖尿病大鼠肾组织 ＮＯ 的生成［３１］。

４　 糖尿病足

糖尿病足发病的基本因素是神经病变、周围血

管疾病、微循环障碍和感染，这些因素可共同导致

组织坏死、溃疡和坏疽。 糖尿病足是糖尿病严重并

发症之一，严重影响患者生活质量。 大量研究证明

灯盏花素可用于联合治疗糖尿病足，疗效显著。 灯

盏花素与山莨菪碱联合治疗糖尿病足，具有很好的

协同作用，能缓解疼痛，活跃和疏通微循环，降低血

液黏稠度，使聚集的血细胞解聚，减轻血管内皮的

损伤，从而改善下肢缺血、缺氧［３２］。 山莨菪碱联合

灯盏花素治疗糖尿病足并下肢动脉硬化，优于单用

山莨菪碱［３３］。 灯盏花素联合叶酸可以显著降低糖

尿病足患者血清同型半胱氨酸的水平，保护和改善

血管内皮细胞功能；并能改善微循环减轻组织的过

氧化反应，减少神经损伤，增强组织的再生修复能

力［３４］。 灯盏花素联合中药足浴治疗后，局部创面愈

合较好，愈合时间缩短，且疼痛明显减轻，能明显改

善糖尿病足患者的局部血液循环，促进创面愈合，
减轻疼痛［３５］。

５　 糖尿病心肌病

糖尿病心肌病（ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＤＣ）是

糖尿病晚期重要的并发症和死亡原因。 灯盏花素

可明显改善糖尿病大鼠心功能、减轻脂质过氧化损

伤和减少心肌转化生长因子 （ ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒβ１，ＴＧＦβ１）、核因子 κＢ（ｎｕｃｌｅａｒ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ⁃
κ Ｂ，ＮＦ⁃κＢ）的表达，可减轻糖尿病大鼠心肌的病理

改变，保护糖尿病大鼠心脏功能，从而抑制糖尿病

大鼠心肌的纤维化，来发挥对糖尿病大鼠心脏的保

护作用［３６，３７］。 灯盏花素可以降低血浆神经肽（ｎｅｒｖｅ
ｐｅｐｔｉｄｅ Ｙ，ＮＰＹ）水平，改善糖尿病大鼠心功能和心

肌细胞肥大现象，并可改善糖尿病大鼠的一般生理

状况［３８］。 灯盏花素在糖尿病大鼠心肌缺血再灌注

损伤中有显著的作用，通过清除氧自由基，降低
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血清和心肌中的 ＭＤＡ，降低心肌层细胞间粘附分子

（ｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅ １，ＩＣＡＭ⁃１）蛋白水平

的表达，增加血清中和心肌 ＳＯＤ 和 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 的活性，
并能增加在心肌线粒体中 Ｎａ＋ ⁃Ｋ＋ ⁃ＡＴＰ 酶，Ｍｇ２＋ ⁃
ＡＴＰ 酶，Ｃａ２＋ ⁃ＡＴＰ 酶的表达［３９］。 灯盏花素通过调

节蛋白激酶 Ｃ（ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｃ，ＰＫＣ），蛋白磷酸酶

抑制剂⁃１（ｐｒｏｔｅｉｎ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ⁃１，ＰＰＩ⁃１），受
磷蛋白（ｐｈｏｓｐｈｏｌａｍｂａｎ，ＰＬＢ）和 Ｃａ２＋ ⁃ＡＴＰ 酶，对糖

尿病心肌病有保护作用［４０］。 灯盏花素通过抑制

ＰＫＣ 抑制糖尿病心肌肥大，而 ＰＫＣ 通过 ＰＫＣ ／ ＮＦ⁃
κＢ ／ ｃ⁃ｆｏｓ 信 号 通 路， 对 糖 尿 病 心 肌 病 有 保 护

作用［４１］。

６　 生殖系统

２ 型糖尿病患者可致精原细胞分化过程受到抑

制，生精细胞功能障碍，雄激素明显低于正常水平，
精子生成能力下降，生殖能力明显降低。 ｃ⁃Ｆｏｓ 蛋白

可在睾丸组织表达，调控睾丸组织细胞的增殖、分
化，促进生精细胞发育，调节睾丸间质细胞分泌睾

酮，刺激生殖器官的生长发育和蛋白质合成［４２］。 灯

盏花素可增强 ２ 型糖尿病大鼠增殖细胞核抗原、ｃ⁃
ｆｏｓ ｍＲＮＡ 的表达水平，保护大鼠的生殖功能，削减

糖尿病对睾丸的损害［４３］。

７　 其　 他

糖尿病视网膜病变是糖尿病常见且不可逆转

的最严重的并发症，主要引起视网膜微血管系统的

损害，毛细血管肿胀变形，血视网膜屏障破坏和视

网膜新生血管形成［４４］。 灯盏花素可以降低人视网

膜色素上皮细胞（ＡＲＰＥ⁃１９）ＶＥＧＦ、ＶＥＧＦＲ２ 和磷酸

化细胞外调节蛋白激酶（ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ
ｓｉｇｎａｌ⁃ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｋｉｎａｓｅ，ｐ⁃ＥＲＫ）的蛋白表达水平，阻
止 ＭＡＰＫ 通路的激活，抑制糖尿病大鼠视网膜

ＶＥＧＦ 的表达，减少血管的新生，缓解糖尿病视网膜

病变进程［４５］。 灯盏花素可以通过减少肝脂质堆积

和氧化应激改善糖尿病肝损害［４６］。

８　 讨　 论

灯盏花素具有降血糖、调节血脂作用，对高血

脂症、动脉硬化、周围神经病变、糖尿病足等糖尿病

并发症，能起到一药多用的作用，与其他药物联用，
也具有较好的辅助作用。 灯盏花素治疗糖尿病临

床应用广泛，疗效得到认可，尤其在治疗相关并发

症时，有独特疗效，其作用机制也得到不断完善，为
科学、合理应用，提供依据。 同时灯盏花素药源丰

富，价格便宜，不良反应低，易于接受和坚持，随着

深入研究与临床积极探索，灯盏花素的应用前景会

更加广阔。
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