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摘要　目的：探讨除幽愈疡免煎颗粒抗溃疡复发的机理。方法：将１００例消化性溃疡患者随机分为西药组与中西医结合
组，西药组给予奥美拉唑、克拉霉素和替硝唑三联疗法，中西医结合组加用除幽愈疡免煎颗粒，２组疗程均为６周，采用
ＥＬＩＳＡ法检测并比较２组患者治疗前、后及治疗１年后血清ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２和ｂＦＧＦ水平及变化。结果：治疗６周后，２组患
者治疗前和治疗后血清ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２和ｂＦＧＦ水平比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗１年后，２组差值比较差异亦有
统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：除幽愈疡免煎颗粒在溃疡愈合过程中可能通过增加 ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２及 ｂＦＧＦ的表达，有效的
提高了溃疡的愈合质量并有效的抗溃疡复发。
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　　消化性溃疡（ＰｅｐｔｉｃＵｌｃｅｒ，ＰＵ）是临床的常见病
和多发病，质子泵抑制剂（ＰｒｏｔｏｎＰｕｍｐＩｎｈｉｂｉｔｏｒ，
ＰＰＩ）的问世使得大多数的 ＰＵ患者得以临床痊愈。
然而，伴随着时间的推移，幽门螺杆菌（Ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒ
Ｐｙｌｏｒｉ，ＨＰ）的耐药、球形变等等因素，ＨＰ的根治率
呈下降趋势。抗溃疡病的复发，目前已成为临床工

作者非常关注及需要深入研究的热点问题。近７年
来，本院消化科以除幽愈疡免煎颗粒对 ＨＰ阳性消
化性溃疡的疗效干预进行了大量的前期研究［１］，发

现本方联合西药治疗 ＰＵ，能缩短症状缓解时间、提
高ＨＰ的根治率、减少副作用。本研究旨在通过对
患者治疗前后前列腺素（Ｐｒｏｓｔａｎｇｌａｎｄｉｎ，ＰＧｓ）、表皮
生长因子（ＥｐｉｄｅｒｍａｌＧｒｏｗｔｈＦａｃｔｏｒ，ＥＧＦ）、碱性成纤
维细胞生长因子（ＢａｓｉｃＦｉｂｒｏｂｌａｓｔＧｒｏｗｔｈＦａｃｔｏｒ，ｂＦ
ＧＦ）水平的测定来进一步探讨除幽愈疡免煎颗粒对

ＰＵ抗复发的机制。
１　临床资料
１１　研究对象　门诊、住院患者，年龄在 １８～７９
岁，男性或女性，符合 ＰＵ的诊断标准，经电子内窥
镜证实为 ＰＵ活动期，包括胃溃疡、十二指肠溃疡、
幽门管溃疡、复合溃疡，溃疡直径在３～２５ｍｍ，Ｈｐ
ＤＮＡ阳性，ＣａｇＡＩｇＧ阳性，中医辨证分型为脾虚湿
（热）毒内阻型者 １００例，随机分为中西医结合组
（结合组）和西药标准三联治疗组（西药组）。其中

脱落５例，经 ＳＰＳＳ软件分析，２组在性别、年龄上差
异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　纳入标准　参照《中药新药临床研究指导原则
（试行）》［２］中关于消化性溃疡的定义标准进行病例

选择。

１３　排除标准　１）胃镜病理提示重度不典型增生
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者；２）有严重心脑血管病，肝肾功能不全，血液病，精
神病者；３）应激性溃疡，ＮＳＡＩＤＳ溃疡；４）妊娠及哺
乳期妇女；５）有药物过敏者；６）中医辨证为脾胃虚
寒、气阴不足型。

１４　疗效判定标准　１）中医药疗效参照《中药新药
治疗消化性溃疡的临床指导原则》［２］；２）内镜下溃
疡愈合质量按照Ｔａｋｅｍｏｔｏ标准［３］。

２　方法
２１　西药组　洛赛克２０ｍｇｂｉｄ，克拉霉素０５ｂｉｄ，
替硝唑０５ｂｉｄ，１周，洛赛克２０ｍｇｑｄ，５周。
２２　中西医结合组　标准三联同西药组，加服除幽
愈疡免煎颗粒，全方：党参１０ｇ、黄芪１０ｇ、白术１０
ｇ、陈皮６ｇ、厚朴６ｇ、白及９ｇ、丹参１０ｇ、知母１０ｇ、
莪术１０ｇ、黄连３ｇ、蒲公英１５ｇ、白花蛇舌草１５ｇ，
组成一包。以上免煎颗粒由江苏江阴天江药业有限

公司提供。１包／次，加水１５０ｍＬ溶化，２次／ｄ，６周
１疗程。
２３　观察指标
２３１　临床症状　参照《中药新药临床研究指导原
则》制定量化积分表，观察２组治疗前后中医症状变
化并进行评分；临床痊愈：症状体征消失，积分减少

≥９５％；显效：症状减轻，积分减少≥７０％；有效：症
状减轻，积分减少≥３０％；无效：症状体征无改善，积
分减少＜３０。
２３２　内镜下疗效标准　治愈：溃疡及周围炎症全
部消失无水肿；显效：镜下溃疡灶基本愈合，但仍有

红肿炎症表现；有效：溃疡缩小５０％以上；无效：溃
疡缩小５０％或者无变化。
２４　血清ＥＧＦ、ＰＧＥ２和 ＦＧＦ检测　治疗前后检测
血清前列腺素（ＰＧＥ２）、表皮生长因子（ＥＧＦ）、碱性
成纤维细胞生长因子（ｂＦＧＦ）水平作对照。
２５　资料分析　计数资料用 χ２检验，计量资料以
（珋ｘ±ｓ）表示，组间均数比较用方差分析，所有数据采
用ＳＰＳＳ１５０软件包处理，Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。

３　结果
见表１表６。

表１　２组临床疗效比较（例）

组别 例数 治愈 显效 有效 无效 总有效率

西药组 ４７ ２０ １２ ８ ７ ８５１１％
中西医结合组 ４５ ２５ １３ ４ ３ ９３３３％

　　注：与西药组对比Ｐ＜００５，差异有统计学意义。

４　讨论
４１　古代关于ＰＵ的认识　ＰＵ在古代多属于中医

内科学“胃痛、痞满、便血”的范畴，临床多按胃痛辨

证论治，“胃痛”的记载，首见于《黄帝内经》，如《灵

枢·邪气脏腑病形》曰：“胃痛者，腹胀，胃院当心而

痛，上交两肋……。”如《素问·至真要大论》云：“寒

气客于肠胃，厥逆上出，故痛而呕也。”至金元时期，

李东垣认为劳倦伤脾，饮食伤胃遂导致中气虚损，是

导致胃痛的主要病机。张子和认为，腑气闭塞，痰食

停滞是胃痛的病因病机。朱丹溪在《脉因证治》中

云“郁而生热，或素有热，虚热相搏，结郁于胃院而

痛。”从而提出胃痛亦有属热的情况，至明代，张景岳

在《景医全书》中云“痛有虚实，惟食滞、寒凝、气滞

者最多，……可按者为虚，拒按者为实，久痛者多虚，

暴痛者多实。”提出胃痛有虚实之分，病因以食滞、寒

凝、气滞者多见，至清代，王清任在《医林改错》中用

首次使用活血化瘀法治疗中焦刺痛，开创可活血化

瘀治疗胃痛的先河。

表２　２组内镜下溃疡愈合情况（例％）

组别 例数 镜下愈合 显效 有效 愈合率（％）

西药组 ４７ ２６ １１ １０ ５５３２％
中西医结合组 ４５ ２６ １０ ９ ５７７８％

　　注：与西药组对比Ｐ＞００５，差别无统计学意义。

表３　２组ＥＧＦ水平比较（珋ｘ±ｓ，ＰＳ／ｍＬ）

组别 例数 治疗前 治疗后６周 治疗后１年

西药组 ４７ ２１５６±２３１０ ６０８９±３２１０ ５４８９±２０１０
中西医结合组 ４５ ２１５６±２３４５ ８３１２±３７４５８ ７０２３±３２７４

　　注：与西药组对比Ｐ＜００５，Ｐ＜００５差异有统计学意义。

表４　２组ＰＧＥ２水平比较（珋ｘ±ｓ，ＰＳ／ｍＬ）

组别 例数 治疗前 治疗后６周 治疗后１年

西药组 ４７ ２６５±１０８ ３８１±０９７ ３１２±１３４
中西医结合组 ４５ ２８７±０８８ ５４５±２３７ ５０２±２２１

　　注：与西药组对比Ｐ＜００５，Ｐ＜００５差异有统计学意义。

表５　２组ＦＧＦ水平比较（珋ｘ±ｓ，ｎｇ／ｍＬ）

组别 例数 治疗前 治疗后６周 治疗后１年

西药组 ４７２４１００±１１６３５４６２３９±２２０２３ ４００２３±１９０６３
中西医结合组 ４５２８３１３±１７２８５７３４９５±４１５９６ ５６３２３±２３６２３

　　注：与西药组对比Ｐ＜００５，Ｐ＜００５差异有统计学意义。

表６　１年后ＰＵ复发情况（例％）

组别 例数 复发 未复发 复发率

西药组 ４７ １２ ３５ ２５５３％
中西医结合组 ４５ ４ ４１ ８８７％

　　注：与西药组对比Ｐ＜００５，差异有统计学意义。

４２　现代中医ＰＵ复发病因病机的认识　随着 ＰＰＩ
制剂的广泛应用，消化性溃疡的治疗不再成为难题，

但抗溃疡复发已成为目前临床上的难题，中医药在

抗溃疡方面具有其独特的优势。目前中医药抗溃疡
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复发的研究起步晚，我们前期通过长期的临床实践，

认为溃疡复发的最常见的病因病机为脾虚湿热夹

瘀。

４２１　脾虚是溃疡复发的根本　脾气亏虚，阳气不
足，阳虚生寒，寒性凝滞，阻滞气血而致气滞血瘀；胃

黏膜失于阳气的温煦，而致溃疡愈合质量差，表现在

胃的黏膜屏障减弱，再生黏膜组织学、功能学成熟度

低，从而导致溃疡病的复发。

４２２　湿热是溃疡复发的温床　湿性黏滞，而致使
疾病缠绵难愈，湿热内蕴者往往见于持续 ＨＰ感染
者，传统中医认为 ＨＰ一种外感邪毒，多伴随寒邪、
热邪等共同致病。邪毒未清而中止治疗者，多会导

致邪毒的复发，一方面，邪毒入侵，损伤阴阳气血，使

胃失濡养，久之则发溃疡；另一方面邪毒阻滞气血，

气滞血瘀，损伤胃黏膜而致溃疡病复发。

４２３　气滞血瘀是溃疡复发的关键　《临证指南医
案》云“久病入络”，胃为多气多血之腑，脾气虚弱，

气血生化乏源，易导致气虚血瘀，瘀血损伤络脉，而

使抗邪能力下降，导致溃疡反复发作。因此，瘀血阻

络不仅是消化性溃疡复发的病因，更是其病情迁延

的重要病理环节。

４３　除幽愈疡免煎颗粒的立方依据　从ＰＵ复发的
脾气亏虚，湿热留恋、气滞血瘀的病机特点出发，立

健脾益气、活血解毒为抗 ＰＵ复发的基本治则而组
成除幽愈疡免煎颗粒。

４４　除幽愈疡免煎颗粒组方作用机制探讨　１９９０
年末，Ｔａｍａｗｓｋｉ提出了溃疡愈合质量（ＱｕａｌｉｔｙｏｆＵｌ
ｃｅｒＨｅａｌｉｎｇｍ，ＱＯＵＨ）的概念［４］，溃疡病在其愈合过

程中，如果再生黏膜存在某些组织结构上的缺陷，如

黏膜下腺体结构紊乱，结缔组织增生过度，再生黏膜

厚度低于正常水平，炎性细胞浸润等等，都将成为溃

疡病复发的病理基础。由此可见，ＱＯＵＨ与溃疡病
的复发关系密切，我们选取 ＱＯＵＨ的评价标准系统
中再生黏膜功能学成熟度方面，通过对患者血清中

表皮生长因子（ＥｐｉｄｅｒｍａｌＧｒｏｗｔｈＦａｃｔｏｒ，ＥＧＦ）、前列
腺素（Ｐｒｏｓｔａｎｇｌａｎｄｉｎｓ，ＰＧｓ）、碱性成纤维细胞生长因
子（ｂＦＧＦ）水平测定来判断［５］。

除幽愈疡免煎颗粒组方以黄芪、党参、白术为君

药益气健脾，黄连、知母、蒲公英、丹参、莪术为臣药

活血解毒杀ＨＰ，佐以白及、陈皮、厚朴、白花蛇舌草
去腐生肌，江清扬等［６］认为脾虚是溃疡病复发的基

础，药理学证实，黄芪、白术能够增强巨噬细胞的吞

噬功能从而调节人体的免疫功能［７］。党参可以抑制

胃酸分泌［８９］，增加胃组织 ＰＧｓ的合成［１０］。中医认

为“久病入络”，中药丹参可以改善胃黏膜的血流，

促进肉芽组织及上皮细胞的新生［１１］。而ＨＰ属于外
邪侵袭，导致胃黏膜糜烂、出血、坏死，从而形成溃

疡。张琳等［１２］通过单味药对 ＨＰ作用的研究表明，
大黄、黄连对 ＨＰ高度敏感，乌梅、党参、厚朴等对
ＨＰ敏感。朱生梁等［１３］通过健胃茶抗 ＨＰ复发的研
究表明，中医辨证结合单味抗 ＨＰ的中药，是提高溃
疡愈合的重要手段。总之，越来越多的研究证实，中

医药能够通过整体调节从而实现对局部病变的愈

合，有效调节 ＰＵ的保护因子与攻击因子之间的平
衡，从而提高ＱＯＵＨ达到了抗溃疡复发的目的。

本临床研究表明，在改善临床症状方面，除幽愈

疡免煎颗粒联合西药组优于单独西药组，但２组的
内镜下愈合情况，差异无统计学意义。除幽愈疡免

煎颗粒联合西药组及单纯西药组在治疗后血清

ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２和ｂＦＧＦ水平均有一定程度的提高，但
除幽愈疡免煎颗粒联合西药组水平显著高于单纯西

药组，并在１年后患者血清 ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２和 ｂＦＧＦ水
平仍较稳定，因此，我们认为除幽愈疡免煎颗粒能够

提高患者血清ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２和ｂＦＧＦ水平，而ＶＥＧＦ、
ＰＧＥ２和ｂＦＧＦ调控溃疡的愈合过程，提高患者血清
ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２和 ｂＦＧＦ水平就能提高溃疡的愈合质
量，从而达到抗溃疡复发的目的。

综上，除幽愈疡免煎颗粒是抗溃疡复发的有效

药物，其作用机制之一可能是通过提高患者血清

ＶＥＧＦ、ＰＧＥ２和ｂＦＧＦ水平，促进微血管及结缔组织
的再生，提高黏膜的修复力以及保护能力，从而达到

抗复发的最终目的。
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被肾小管滤过，当近曲小管上皮细胞受损时，溶酶体

破裂释放ＮＡＧ，是反映肾小管损害的特异性敏感指
标［１５１６］。本研究表明，在烧伤合并肾损伤患者中，

ＮＡＧ水平明显上升。因此我们认为尿液中 ＫＩＭ１
及ＮＡＧ对于肾功能的评估具有较强的敏感性，我们
在实验中发现烧伤合并肾损伤患者尿液中ＫＩＭ１及
ＮＡＧ均明显高于健康对照组，经过治疗干预后患者
ＫＩＭ１及ＮＡＧ在尿液中的浓度均有所下降，其中使
用血必净的治疗组下降的趋势较常规组明显。因此

我们认为血必净可明显抑制烧伤导致的瀑布样效

应，抑制炎性反应递质的产生，抑制异常增加的血管

通透性，修复受损的组织细胞及器官。

研究中我们对 ＫＩＭ１和 ＮＡＧ与 ＢＵＮ、Ｃｒ进行
了相关性分析，结果表明，ＫＩＭ１和 ＮＡＧ与 ＢＵＮ、Ｃｒ
呈正相关，对 ＫＩＭ１和 ＮＡＧ也做了相关性分析，二
者之间的相关性系数达０７９６，Ｐ＜００１，提示两者
可以联合使用作为急性肾损伤早期的评估指标，且

血必净对烧伤患者合并急性肾损伤具有理想疗效，

其机制可能与降低尿ＫＩＭ１和ＮＡＧ的表达有关。
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［８］刘良，王建华，侯宁，等．党参及其有效成分抗胃黏膜损伤作用与

机制研究Ⅵ：党参部位提取物ⅦⅡ对胃分泌、胃血流与胃肠运动

的影响［Ｊ］．中药药理与临床，１９９０，６（４）：２０２３．

［９］韩朴生，姜明瑛，徐秋萍．党参提取物对大鼠实验性胃溃疡和胃

黏膜防御因子的影响［Ｊ］．中药药理与临床，１９９０，６（１）：１９．

［１０］刘良，王建华，侯宁，等．党参及其有效成分抗胃黏膜损伤作用

与机制研究Ⅴ：党参部位提取物ⅦⅡ对胃组织前列腺素含量的

影响［Ｊ］．中药药理与临床，１９９０，６（３）：９．

［１１］戴建林．灭幽灵治疗消化性溃疡伴幽门螺杆菌阳性４０例［Ｊ］．

中国中西医结合杂志，１９９３，１３（９）：５５１．

［１２］张琳，杨连久，杨李君．幽门螺杆菌与慢性萎缩性胃炎发病关系

与防治研究［Ｊ］．中国中西医结合杂志，１９９２，１２（９）：５２１．

［１３］朱生梁，何玉辉，叶洁星，等．健胃茶抗消化性溃疡复发的研究

［Ｊ］．中国中医急症，１９９６，５（６）：２５８２５９．

（２０１５－０９－２９收稿　责任编辑：张文婷）
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