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Abstract
誗AIM:To observe the protective effects of salvianolate
on retinal nerve fiber layer thickness after glaucoma
filtration surgery.
誗METHODS: In the research,We studied 65 patients(65
eyes) with acute angle - closure glaucoma who were
selected from September 2012 to September 2013 and
treated with trabeculectomy. During the 2wk treatment,
postoperatively group A were given conventional therapy
according to clinical pathway of glaucoma treatment.
Besides these treatment, group B were treated with
salvianolate 200mg intravenously per day. The changes
of the intraocular pressure( IOP) and retinal nerve fiber
layer(RNFL) thickness in the two groups were observed
and analyzed statistically before surgery, at 1wk and 3mo
after surgery.
誗RESULTS:The IOPs of the two groups at 1wk and 3mo
after operation were lower than that before operation but
the difference between the two groups was not
significant(P>0. 05) . In group A, the RNFL thickness at
1wk after surgery was less than that before operation at
temporal, superior, nasal and inferior ( P > 0. 05) . The
RNFL thickness at 3mo after surgery was significantly
less than those before operation and at 1wk after surgery
at temporal, superior, nasal and inferior. In group B, the
RNFL thickness at 1wk after surgery were less than that
before operation, but the those at nasal and temporal
were without statistical significance. The RNFL thickness

at 3mo after surgery was less than that before operation
(P<0. 05) and that at 1wk after surgery(P> 0. 05) . The
superior and inferior RNFL thickness of group B were less
than those of group A at 1wk after surgery, and the
temporal, superior and inferior RNFL thickness in group
B were higher than those in group A at 3mo after
surgery.
誗 CONCLUSION: Salvianolate can reduce optic RNFL
edema and delay its thinning after glaucoma attack.
誗KEYWORDS: glaucoma; neuroprotection; salvianolate;
retinal nerve fiber layer
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摘要
目的:观察丹参多酚酸盐对急性闭角型青光眼术后视网
膜神经纤维层厚度的影响。
方法:选取 2012-09 / 2013-09 急性闭角型青光眼小梁切
除术后的患者 65 例 65 眼,A 组按青光眼临床常规治疗,
B 组在常规治疗的同时应用丹参多酚酸盐 200mg 静脉滴
注,连续 2wk。 观察两组术前、术后 1wk,3mo 的眼压、视
网膜神经纤维层(RNFL)厚度的变化情况。
结果:两组术后 1wk,3mo 的眼压均较术前明显下降, 两
组之间无统计学差异。 A 组术后 1wk 视乳头颞、上、鼻、
下方的 RNFL 厚度较术前减小,但无统计学意义;术后
3mo 颞、上、鼻、下方的 RNFL 较术前及术后 1wk 明显减
小。 B 组术后 1wk 视乳头颞、上、鼻、下方的 RNFL 较术
前减小,但颞、鼻侧无统计学意义;术后 3mo 颞、上、鼻、下
方的 RNFL 厚度较术前及术后 1wk 减小,但较术后 1wk
时无统计学意义。 两组比较,术后 1wk,B 组上、下方
RNFL 厚度明显小于 A 组;术后 3mo,颞、上、下方 RNFL
厚度明显大于 A 组。
结论:丹参多酚酸盐能够减轻急性闭角型青光眼发作后
RNFL 的水肿,延缓 RNFL 变薄。
关键词:青光眼;神经保护;丹参多酚酸盐;视网膜神经纤
维层
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0 引言
摇 摇 临床中青光眼的治疗除了手术或药物降低眼压,还
要进行神经保护[1]。 丹参是一种传统的活血化瘀中药。
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我们应用丹参的水溶性提取物———丹参多酚酸盐,是以
丹参乙酸镁为主要成分的中成药,具有以下药理作用[2]:
(1)激活纤溶系统;(2)逆转血管壁的异常结构;(3)降低
钙离子在组织细胞中的聚集;(4)清除氧自由基;(5)增
强红细胞免疫吸附能力和细胞体液的免疫功能;(6)保
护肝、肾, 促进肝细胞再生等。 我们应用丹参多酚酸盐
进行青光眼术后的补充治疗,观察其对视神经的保护
作用。
1 对象和方法
1. 1 对象摇 2012-09 / 2013-09 于沈阳市第四人民医院眼
七病房收治原发性闭角型青光眼行小梁切除术患者 65
例 65 眼,其中女 43 例,男 22 例,年龄 46 ~ 72(平均 58. 05依
6郾 22)岁。 纳入标准:根据卫生部 2009 年发布的[卫医办
医政发(2009) 159 号“卫生部临床路径应用指南冶] 《原
发性急性闭角型青光眼临床路径》标准:(1)病例纳入标
准 :1)符合原发性闭角型青光眼的诊断标准;2)术前经
控制眼压后,角膜透明的患者;3)行小梁切除术的患者。
(2)病例排除标准:1)合并严重结膜疾病、角膜疾病、巩
膜疾病、葡萄膜疾病、视网膜疾病、膨胀期以上白内障及
其他眼部疾病者;2)使用其他神经保护药物及血管扩张
药物者;3)合并有心血管、肝、肾和造血系统等严重原发
性疾病、糖尿病以及智力障碍患者;4)妊娠或哺乳期妇
女。 (3)病例脱落标准:1)患者治疗期间或治疗后发生
排除标准事件者;2)术后 3mo 内行其他内眼手术的患者;
3)失访者。 主要药物:注射用丹参多酚酸盐,浅棕色疏松
块状物,味微苦,微涩;活血、化瘀、通脉;静脉滴注,一次
200mg,9g / L 氯化钠注射液 250mL 溶解后使用,每日 1
次,疗程 2wk。 主要仪器及设备:CT-80A 非接触眼压计;
Humphrey 750 型计算机自动视野分析仪;CIRRUS HD-
OCT 4000 型光学相干断层扫描仪。
1. 2 方法
1. 2. 1 病例分组 摇 患者入院后,随机分为两组。 均在青
光眼发作缓解后行小梁切除术,手术由同一位有经验的
医师施行。 A 组使用妥布霉素地塞米松滴眼液、普拉洛
芬滴眼液点术眼,4 次 / d;妥布霉素地塞米松眼膏涂术
眼,4 次 / d,并处理术后并发症,共 28 例 28 眼;B 组使用
妥布霉素地塞米松滴眼液、普拉洛芬滴眼液点术眼,
4 次 / d;妥布霉素地塞米松眼膏涂术眼,4 次 / d,处理术后
并发症的同时,应用丹参多酚酸盐 200mg 静脉滴注,连续
2wk,共 37 例 37 眼。 记录两组术前、术后 1wk,3mo 的眼
压、视野、视网膜神经纤维层 ( retinal nerve fibre layer,
RNFL)厚度,进行统计学分析。
1. 2. 2 OCT 视网膜神经纤维层厚度检查摇 应用 CIRRUS
HD-OCT 4000 型光学相干断层扫描仪,选择 RNFL 厚度
(2. 27伊视盘)扫描程序,围绕视盘做直径 2. 27伊瞄准圆半
径的扫描。 患者均选用外固视。
摇 摇 统计学分析:使用 SPSS 17. 0 软件进行统计学分析。
计量资料采用 軃x依s 表示,并进行正态性检验,组间比较

采用两独立样本 t 检验;计数资料的组间比较采用 字2 检
验;对两组在不同时间点多次测量所得的计量资料采用
重复测量方差分析比较两组时间和组间的差异;组内不
同时间点比较用 SNK-q 检验。 P<0. 05 为差异有统计学
意义。

表 1摇 两组患者基线比较

基本特征 A 组 B 组 t / 字2 P
年龄(軃x依s,岁) 58. 34依6. 12 56. 63依7. 28 1. 36 0. 177
性别(例,% )
摇 男 10(36) 12(32)

0. 077 0. 782
摇 女 18(64) 25(68)
眼别(眼,% )
摇 左 15(54) 18(49)

0. 155 0. 694
摇 右 13(46) 19(51)

注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应
用丹参多酚酸盐静脉滴注。

表 2摇 两组不同时间眼压的比较 (軃x依s,mmHg)
组别 术前 术后 1wk 术后 3mo
A 组 26. 75依7. 92 12. 33依5. 47 14. 15依6. 39
B 组 27. 43依8. 66 12. 84依4. 95 13. 69依6. 25

注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应
用丹参多酚酸盐静脉滴注。

2 结果
2. 1 两组患者基线比较摇 两组患者年龄、性别、眼别等基
本特征具有可比性(P>0. 05),见表 1。
2. 2 眼压摇 术前、术后 1wk,3mo 两组眼压比较,时间与组
别间无统计学差异(F时间*组间 = 0. 174,P = 0. 84),说明组
间和时间没有交互作用;不同时间测量的眼压有统计学
差异(F时间 = 94. 246,P<0. 01),说明有时间差异;组别间
重复测量方差分析显示 A、B 两组眼压无统计学差异
(F组间 =0. 056,P=0. 813),组间没有差异,见表 2。
2. 3 视网膜神经纤维层厚度摇 视网膜神经纤维层厚度比
较见图 1、2。
2. 3. 1 不同时间两组 RNFL 厚度比较 摇 两组各象限
RNFL 的厚度在术前、术后 1wk, 3mo 有统计学差异(P<
0. 01);两组间 RNFL 的厚度在术前、术后 1wk,3mo 无统
计学差异(P>0. 05);在颞侧、上方及下方组间与时间的
交互作用对 RNFL 的厚度影响有显著性意义(P<0. 01),
见表 3 ~ 6。
2. 3. 2 A组内不同时间 RNFL 厚度比较摇 A 组术后 1wk
和术前 RNFL 厚度无统计学差异(P>0. 05),术后 3mo 时
RNFL 厚度小于术前及术后 1wk(P<0. 05),尤以上方及
下方明显(P<0. 01),见表 7。
2. 3. 3 B组内不同时间 RNFL 厚度比较摇 B 组术后 1wk
和术前 RNFL 厚度在颞侧和鼻侧无统计学差异 ( P >
0郾 05),上方和下方术后 1wk 时小于术前,差异有统计学
意义(P上方<0. 05,P下方<0. 01);术后 3mo 时各象限 RNFL
厚度均小于术前,差异有统计学意义 (P颞侧、鼻侧 < 0. 05,
P上方、下方<0. 01);术后 3mo 和术后 1wk 比较,颞侧、鼻侧、
下方 RNFL 厚度无统计学差异,上方 3mo 时 RNFL 厚度
小于术后 1wk(P<0. 01),见表 8。
3 讨论
摇 摇 青光眼是一种神经变性疾病,以视神经凹陷性萎缩
和视野进行性损害为特征,高眼压及视神经的缺血是其
启动因素,导致了视神经纤维轴浆流转运障碍,靶源性神
经营养因子的供给缺失,也导致了神经细胞的缺血、缺
氧。 神经营养因子的缺乏使神经节细胞赖以生存的内环
境发生改变,兴奋性谷氨酸增加、氧自由基、一氧化氮增
加,通过细胞外、内信号转导途径激发了一系列级联反
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摇 摇 摇 摇 图 1摇 A组 RNFL厚度图摇 A:术前;B:术后 1wk;C:术后 3mo。

摇 摇 摇 摇 图 2摇 B组 RNFL厚度图摇 A:术前;B:术后 1wk;C:术后 3mo。

表 3摇 两组不同时间颞侧 RNFL厚度比较 (軃x依s,mm)

组别 术前 术后 1wk 术后 3mo
时间

F P
组间

F P
组间伊时间

F P
A 组 74. 46依16. 10 72. 50依14. 95 63. 14依13. 05 35. 154 0. 000 0. 641 0. 426 5. 207 0. 007
B 组 75. 57依15. 43 72. 05依11. 91 69. 38依11. 89

注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应用丹参多酚酸盐静脉滴注。

表 4摇 两组不同时间上方 RNFL厚度比较 (軃x依s,mm)

组别 术前 术后 1wk 术后 3mo
时间

F P
组间

F P
组间伊时间

F P
A 组 138. 56依16. 51 135. 71依13. 90 110. 55依12. 16 50. 743 0. 000 0. 093 0. 843 5. 493 0. 006
B 组 136. 66依14. 87 129. 24依11. 30 119. 94依13. 15

注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应用丹参多酚酸盐静脉滴注。

应,导致了神经节细胞及其突触的凋亡和变性。 因此,在
治疗青光眼时,在降眼压的基础上,还应进行视神经保护
治疗。 在青光眼视神经的保护方面,广大同仁已做了大量

的研究工作,如钙离子通道阻滞剂、抗氧化剂、神经营养因
子,以及多种中药制剂,如银杏叶提取物[3]等,延缓视神经
损害的发展,在早、中期的青光眼中起到了一定的神经保
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表 5摇 两组不同时间鼻侧 RNFL厚度比较 (軃x依s,mm)

组别 术前 术后 1wk 术后 3mo
时间

F P
组间

F P
组间伊时间

F P
A 组 69. 43依13. 67 66. 68依12. 98 59. 08依11. 29

9. 003 0. 000 0. 209 0. 649 0. 722 0. 490
B 组 70. 16依14. 44 65. 10依12. 04 62. 32依10. 73

注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应用丹参多酚酸盐静脉滴注。

表 6摇 两组不同时间下方 RNFL厚度比较 (軃x依s,mm)

组别 术前 术后 1wk 术后 3mo
时间

F P
组间

F P
组间伊时间

F P
A 组 140. 63依15. 34 138. 92依15. 15 117. 43依12. 79

39. 650 0. 000 0. 000 0. 990 40. 933 0. 000
B 组 142. 24依14. 21 130. 26依13. 62 124. 37依13. 67

注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应用丹参多酚酸盐静脉滴注。

摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 7摇 A组内不同时间 RNFL厚度比较

对比组
颞侧

q P
上方

q P
鼻侧

q P
下方

q P
术前 vs 术后 1wk 0. 703 >0. 05 1. 058 >0. 05 1. 120 >0. 05 0. 625 >0. 05
术前 vs 术后 3mo 4. 315 <0. 05 10. 363 <0. 01 4. 223 <0. 05 8. 482 <0. 01
术后 1wk vs 术后 3mo 3. 612 <0. 05 9. 305 <0. 01 4. 223 <0. 05 7. 856 <0. 01

摇 摇 摇 摇 摇 摇 注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应用丹参多酚酸盐静脉滴注。

摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 8摇 B组内不同时间 RNFL厚度比较

对比组
颞侧

q P
上方

q P
鼻侧

q P
下方

q P
术前 vs 术后 1wk 2. 462 >0. 05 3. 427 <0. 05 2. 462 >0. 05 5. 266 <0. 01
术前 vs 术后 3mo 3. 815 <0. 05 7. 716 <0. 01 3. 815 <0. 05 7. 856 <0. 01
术后 1wk vs 术后 3mo 1. 353 >0. 05 4. 289 <0. 01 1. 353 >0. 05 2. 589 >0. 05

摇 摇 摇 摇 摇 摇 注:A 组:按青光眼临床常规治疗;B 组:在常规治疗的同时应用丹参多酚酸盐静脉滴注。

护作用。 近年来的研究发现,在神经保护方面,丹参表现
出良好的治疗效果[4-5]。 丹参是我国常用传统中药,味
苦,性微寒,归心、肝经,具有祛瘀止痛,活血通经,清心除
烦等功效[2]。 丹参多酚酸盐是以丹参乙酸镁为主要成分
的丹参多酚酸盐类化合物,为水溶性,含丹参乙酸镁
(MLB)80% ,20%为丹参素钾、迷迭香酸钠、紫草酸二钾、
紫草酸镁、丹参乙酸二钾、丹酚酸 G 镁和异丹参乙酸
二钾[6]。
3. 1 丹参多酚酸盐对眼压的影响摇 两组术后的眼压较术
前明显下降,两组在术后 1wk,3mo 眼压改变也无明显差
异,说明丹参多酚酸盐对眼压无明显影响。 但也有研究表
明,丹参单体有较强的抗纤维组织增生的作用。 孙海燕[7]

在应用丹参单体辅助兔青光眼滤过手术的研究中,结膜下
注射 5mg / mL 丹参单体组,其眼压、滤过泡的形态均好于
2mg / mL 浓度组及 5-FU 组,其成纤维细胞的数量也少于
对照组,这可能和丹参单体通过对钙调蛋白调控、抑制脯
氨酰的酶促羟化反应,从而抑制胶原合成和固定,破坏纤
维化有关。 在本研究中,未观察到丹参多酚酸盐对眼压的
影响,这可能和全身用药有关,在局部未能达到有效的抗
纤维化的药物浓度。
3. 2 丹参多酚酸盐对术后 1wk RNFL 的影响摇 通过实验
结果可以看到,A、B 两组的年龄无明显统计学差别,可以
去除年龄因素对 RNFL 厚度产生的影响[8]。 由 RNFL 厚

度的检查结果可以看到,术前两组在各象限 RNFL 厚度较
厚,两组无明显差异,在术后 1wk 时,两组术后 RNFL 厚度
较术前有减小的趋势,B 组上、下方的 RNFL 厚度明显小
于 A 组;而且 B 组上、下方明显小于术前。 我们认为,术
前 RNFL 厚度较大是由于青光眼发作后,RNFL 水肿造成
的,这和其他文献报道的结果相一致。 有文献报道:急性
PACG 发作时和发作后短时期内视盘和视网膜全层均出
现水肿,2 ~ 4wk 发作眼和对侧眼厚度达到相等[9-11]。 也

有研究发现[12],急性闭角型青光眼大发作后,早期出现了
视乳头周围的 RNFL 平均厚度增加,这种 RNFL 厚度的增
加主要存在于视乳头的上方和下方,而视乳头颞、鼻侧的
RNFL 厚度与正常组对比无明显变化,这和 OCT 所检查的
神经纤维层厚度的增加主要存在于视乳头的上方和下方
的结果相对应。 由 RNFL 厚度的检查结果,我们推测,在
眼压升高后,RNFL 发生了水肿,尤其是视乳头上方和下
方的神经纤维,这和视网膜神经纤维分布有关,乳头黄斑
束神经纤维占据了视乳头颞侧大部,位于视乳头上下极的
弧形神经纤维较鼻侧放射状神经纤维密度更高,更为拥
挤,且筛板孔大,结缔组织薄弱,相对供血较差,缺氧时更
易发生水肿。 术后由于眼压下降,缺血、缺氧得到改善,水
肿的视神经纤维逐渐恢复。 水肿是缺血再灌注的组织中
最常见的病理表现,是再灌注后脂质过氧化反应引发损伤
的结果。 丹参是目前公认的天然抗氧化剂,已被引入到再
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灌注损伤的研究中。 Wan 等[13]在动物实验中发现丹参的
干预可以减少内毒素诱导大鼠血清促炎细胞因子 TNF-琢
的释放,镜下可见组织的病理损伤有所减轻。 丹参多酚酸
盐减轻了视网膜缺血再灌注后的炎症反应,促进了神经纤
维层水肿的消退。 另外,随着再灌注时间的延长,过氧化
损伤反应可造成微血管内皮细胞结构和功能障碍,血管通
透性增强,进而微血管内外液体的动态交换失平衡,从而
产生组织的水肿。 血管外增加的组织液压迫微血管,组织
内的有效血液灌流量逐渐减小,组织的损伤进一步加重。
丹参多酚酸盐有激活纤溶系统、降低血粘度,加速流动缓
慢或瘀滞的血细胞的流速,促进毛细血管网开放、小血管
扩张、逆转血管壁的异常结构等改善循环作用,均可以减
轻视网膜神经纤维层的水肿。 因此推论,丹参作为一种自
由基清除和抗脂质氧化剂在一定程度上抑制了视网膜神
经纤维层缺血-再灌注后引发的损伤,对改善微循环、抑
制水肿有重要作用。
3. 3 丹参多酚酸盐对青光眼术后 3mo RNFL 的影响摇 术后
3mo,A 组的 RNFL 厚度明显小于术后 1wk,B 组的 RNFL
厚度和术后无明显差别。 在经过治疗眼压下降到正常范
围后,各部分 RNFL 厚度均逐渐下降,随时间的推移 RNFL
逐渐变薄。 术后 3mo,发作眼的 RNFL 变薄,是由于青光
眼发作后,视网膜神经节细胞发生凋亡,神经纤维减少的
结果。 B 组的神经纤维层厚度减少不明显,说明丹参多酚
酸盐可以抑制神经节细胞凋亡,对视网膜神经节细胞有保
护作用。 丹参多酚酸盐是丹参的水溶性提取物,其中丹参
乙酸镁是其主要药理活性成分,可能通过以下机制抑制凋
亡的发生。 首先,丹酚酸类化合物具有很强的抗氧化作
用,可以清除超氧阴离子和羟基自由基,从而抑制脂质过
氧化反应。 目前已经知道丹参多酚酸盐能减少缺氧引起
的内皮细胞 NO 含量的增加和诱导型 NO 合酶活性,可抑
制缺血再灌注损伤后神经元原癌基因 C-fos 和蛋白的表
达,增加 bcl-2 的表达,从而抑制神经细胞的凋亡。 有文
献报道,丹参乙酸镁的羟基和双键结构是其能抑制 NO 和
清除超氧亚硝酸根(OONO-)的核心部位,能够有效保护
缺血再灌注损伤,这种保护作用与抗氧化应激有关,可抑
制内皮细胞内 NADPH 氧化酶活性,减少神经元变性、坏
死,核固缩等现象[14]。 刘鹏等[15] 在大鼠脑在缺血-再灌
注实验中发现应用丹参乙酸镁治疗后,鼠大脑皮层缺血半
暗带 NGF、BDNF 的表达显著增加,证实了丹参乙酸镁通
过上调脑神经元对 NGF、BDNF 的表达而发挥脑缺血-再
灌注损伤保护作用。 在丹参多酚酸盐对大鼠局灶脑缺血
再灌注损伤的影响研究时发现,随着丹参多酚酸盐的浓度
增加,鼠脑组织中 BDNF,GDNF 蛋白表达也增加,明显高
于对照组[16]。 由于丹参对脑缺血-再灌注损伤具有抑制
作用,而视网膜为中枢神经系统周边部分,从而推测丹参
有抑制神经节细胞凋亡,保护视网膜神经节细胞的作用。
丹参对缺氧引起的线粒体损伤有明显的保护作用,其保护
线粒体损伤的剂量仅为银杏叶提取物 EGB761 的 1 / 100,具有
高效性。 以此我们推测,丹参多酚酸盐在清除超氧阴离子
和羟自由基、调节 NGF,BDNF,GDNF 以及减轻缺氧导致
的线粒体的损伤等各个方面,对视网膜神经细胞起到保护
作用。 其次,丹参多酚酸盐可以降低全血高切粘度、全血
低切粘度、红细胞聚集指数、增加红细胞变形指数而改善
微循环。 微循环的改善,可以增加视网膜的血供,改善缺

血、缺氧,从而减少了视网膜神经节细胞的凋亡,减缓了
RNFL 的变薄速度。 另外,丹参多酚酸盐还可以调节神经
生长因子,对受损神经组织发挥营养、支持、保护和再生等
多种效应。 丹参多酚酸盐延缓 RNFL 损害的机制中,是否
能够增强红细胞免疫吸附能力,防止循环中免疫复合物在
组织沉积的机制,还有待进一步研究。 由研究结果看,丹
参多酚酸盐对 B 组 RNFL 的厚度没有明显影响,但存在和
时间因素(手术)的交互作用,这说明在本研究中,手术对
RNFL 厚度的变化起着主要作用,丹参多酚酸盐和手术有
交互作用,对 RNFL 的变化有辅助作用。
摇 摇 通过本研究发现,应用丹参多酚酸盐能够减轻视网膜
神经纤维层的水肿,延缓视网膜神经纤维层厚度的减少。
青光眼急性发作后,患眼的神经纤维层厚度等在一定时间
内是可逆的,在这个时间段内,我们及时的应用丹参多酚
酸盐对视神经有一定的保护作用。 丹参多酚酸盐对青光
眼神经保护更深层面的作用机制,还需进一步研究证实。
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