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摘要　目的：观察紫归长皮膏联合银离子藻酸盐敷料治疗乳腺癌术后伤口不愈的临床疗效，初步探讨作用机制。方法：将
８０例乳腺癌术后伤口不愈患者随机分为２组，对照组４０例采用银离子藻酸盐外敷，治疗组４０例用紫归长皮膏联合银离
子藻酸盐外敷；２组疗程均为６周，治疗６周后评价疗效；６周未愈者重新评估伤口，更改方案治疗直至创面愈合；比较２
组临床疗效、创面愈合率、创面肉芽组织中血管内皮生长因子表达。结果：对照组痊愈率为 ６８４２％，总有效率为
８１５８％；治疗组分别为８６４９％、９４５９％；组间比较，Ｐ＜００５；治疗组 ＶＥＧＦ面积（１４４７６４±２４０１８）μｍ２，对照组为（１
１１７９５±３７３５４）μｍ２，治疗组明显优于对照组（Ｐ＜００１）。结论：紫归长皮膏联合银离子藻酸盐敷料治疗乳腺癌术后伤
口不愈，能提高创面愈合率、临床疗效；促进创面血管内皮生长因子表达，从而促进创面愈合；治疗期间未出现不良反应，

值得临床推广。
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　　伤口不愈是乳腺癌术后常见并发症之一，不仅
影响术后放疗的正常进行及功能恢复，而且给患者

带来精神和肉体上的痛苦。我们在前期的临床研究

发现，紫归长皮膏治疗乳腺癌术后伤口不愈具有较

好的临床疗效［１－２］。为了进一步提高临床疗效，我

们运用紫归长皮膏联合新型伤口敷料银离子藻酸盐

治疗乳腺癌术后伤口不愈。现总结报道如下。

１　资料与方法
１１　病例选择　纳入标准：经病理学检查确诊为乳
腺癌；乳腺癌手术后形成创面不愈，未触及骨骼者；

年龄１８～７５岁。排除标准：乳腺癌术后肿瘤局部复

发形成癌性溃疡者；对试验用药过敏者；严重感染或

伴有自身免疫性疾病者；伴有严重肝、肾、心血管疾

病，或合并精神疾病及严重神经官能症者。

１２　一般资料　８０例病例为２０１１年１０月至２０１４
年６月本院中医科门诊就诊患者，按随机数字表法
分为治疗组和对照组各４０例。对照组年龄３５～６７
岁，平均（５２３５±５６０）岁；病程 ３２～８７ｄ，平均
（５００８±１５２２）ｄ；平均创面面积（１６４０±６５４）
ｃｍ２；浸润性导管癌３７例，髓样癌２例，黏液腺癌１
例；手术方式均为改良根治术，横切口３３例，纵切口
７例。治疗组年龄３３～６６岁，平均（５４０２±７３３）
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岁；病程２８～８７ｄ，平均（４８４４±１４０２）ｄ；平均创面
面积（１８２０±５０８）ｃｍ２；浸润性导管癌３７例，浸润
性小叶癌２例，髓样癌１例；手术方式均为改良根治
术，横切口３３例，纵切口７例。２组一般资料差异均
无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１３　治疗方法
１３１　分组　入组患者签署知情同意书后，按随机
数字表分为２组，每组４０例，对照组使用银离子藻
酸盐敷料，治疗组使用银离子藻酸盐敷料联合紫归

长皮膏。对照组有２例因患者自行要求手术修复而
剔除，治疗组有３例因治疗１周后自行要求转院而
剔除，剔除率为６２５％，最后完成研究者共 ７５例。
所有入选患者每次处理时按照伤口评估流程评估、

记录伤口情况［３］，必要时采用统一的锐器清创清除

伤口失活和坏死组织。待伤口进入红期［４］，进入临

床观察。

１３２　对照组　创面常规消毒；取银离子藻酸盐覆
盖抗菌敷料（ＳｅａｓｏｒｂＡｇ，国食药监械（进）字２００９第
３６４２９００号，ＡｄｖａｎｃｅｄＭｅｄｉｃａｌＳｏｌｕｔｉｏｎＬｔｄ生产）敷
于创面上，消毒纱布覆盖，医用胶带固定。２ｄ换药
１次，疗程为６周。
１３３　治疗组　创面常规消毒，取银离子藻酸盐覆
盖抗菌敷料敷于创面上，紫归长皮膏（由生地黄、甘

草、当归、紫草、地骨皮等制成，本院制剂室提供）纱

布（厚约３ｍｍ）覆盖，医用胶带固定。２ｄ换药１次，
疗程为６周。
１４　观察指标和方法
１４１　创面愈合率　分别于治疗０、２、４、６周时用
透明膜标记创面形状，运用 ＡｄｏｂｅＰｈｏｔｏｓｈｏｐ７０和
Ｏｓｉｒｉｓ软件进行计算创面面积［５］。按下列公式计算

不同时间点的创面愈合率：创面愈合率 ＝［（最初面
积－各时相点残余创面面积）／最初面积］×１００％。
１４２　创面肉芽组织血管内皮生长因子（Ｖａｓｃｕｌａｒ
ＥｎｄｏｔｈｅｌｉａｌＧｒｏｗｔｈＦａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）表达检测　治疗三
周２组创面中央部位取 ０３ｃｍ×０５ｃｍ组织块，
４％多聚甲醛固定，制成石蜡切片，苏木精 －伊红染
色（ＨｅｍａｔｏｘｙｌｉｎａｎｄＥｏｓｉｎＳｔａｉｎ，ＨＥ）。按免疫组织
化学链霉素抗生物素蛋白 －过氧化物酶连接法
（ＳｔｒｅｐｔａｖｉｄｉｎｂｉｏｔｉｎＰｅｒｏｘｉｄａｓｅｍｅｔｈｏｄ，ＳＰ）试剂盒说
明书进行免疫组织化学染色操作，并于显微镜下观

察，胞浆呈棕黄色者为血 ＶＥＧＦ阳性表达细胞。
ＶＥＧＦ一抗（１∶１００稀释），购自美国 ＳａｎｔａＣｒｕｚ公
司。每张切片在１００倍光镜下选取阳性高表达区，
在２００倍表达区选择５个视野平均值计算 ＶＥＧＦ表

达水平。所得图像用 Ｉｍａｇｅｐｒｏｐｌｕｓ６０图像分析
软件对阳性表达的面积进行分析［６］。

１４３　疗效标准　用药６周后，参照国家中医药管
理局制定的中医外科病证诊断疗效标准进行疗效评

定［７］。痊愈：创面完全愈合，无瘢痕或瘢痕小于创面

的１／２；显效：创面缩小７５％或大量瘢痕形成；好转：
创面缩小２５％；无效：创面缩小不足２５％。总有效
率＝（痊愈例数＋显效例数）／总例数。
１５　安全性评价　分别于试验开始０ｄ、６周进行
血常规、尿常规、肝肾功能、心电图检查。

１６　统计学方法　用 ＳＰＳＳ１１０软件进行统计分
析。计量资料组间比较采用单因素方差分析。等级

资料采用Ｒｉｄｄｉｔ分析，以 Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。

２　结果
２１　临床疗效比较　对照组痊愈２６例，显效５例，
好转 ５例，无效 ２例，总有效率 ８１５８％，痊愈率
６８４２％；治疗组痊愈３２例，显效３例，好转１例，无
效１例，总有效率９４５９％，痊愈率８６４９％。２组痊
愈率及总有效率比较，差异均有统计学有意义（Ｐ＜
００５）（表１）。

表１　２组临床疗效比较

组别 例数 痊愈 显效 好转 无效 痊愈率（％）总有效率（％）

对照组 ３８ ２６ ５ ５ ２ ６８４２ ８１５８
治疗组 ３７ ３２ ３ １ １ ８６４９ ９４５９

　　注：Ｐ＜００５，Ｐ＜００１。

表２　各组不同时间点创面愈合率比较（％）

组别 ２周 ４周 ６周

对照组 ３００８±４５６ ５００９±２５４ ７２３１±３４０
治疗组 ４０２１±５１０ ６７３６±５０８ ８７２５±４１８

　　注：Ｐ＜００５，Ｐ＜００１。

图１　不同时间点创面愈合率

２２　创面愈合率比较　６周未愈合患者重新评估
伤口，更改治疗方案。与对照组比较，治疗组４、６周
创面愈合率降低，分别为（５００９±２５４）％ｖｓ（６７３６
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±５０８）％和（７２３１±３４０）％ｖｓ（８７２５±４１８）％，
组间比较差异均有统计学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）
（表２，图１）。
２３　创面 ＶＥＧＦ含量比较　用药３周，ＨＥ染色结
果显示：２组创面肉芽组织血管较多，其下纤维母细
胞多见，已有胶原纤维形成，炎细胞多见（图 ２Ａ、
２Ｂ）。这提示无论是单用银离子藻酸盐，以及联合
紫归长皮膏都能诱导创面血管新生。免疫组化结果

显示，在炎症细胞、成纤维细胞和内皮细胞中均可见

ＶＥＧＦＡ表达。治疗组 ＶＥＧＦ的表达面积显著高于
正对照组（Ｐ＜００１）（图３Ａ、３Ｂ，表３）。

图２　治疗３周２组创面肉芽组织ＨＥ染色，×２００
Ａ对照组　Ｂ治疗组

图３　治疗３周ＶＥＧＦ免疫组织化学染色结果，×４００
Ａ对照组　Ｂ治疗组

表３　各组创面肉芽组织中ＶＥＧＦ表达（珋ｘ±ｓ，μｍ２）

组别 ｎ 平均面积 范围

对照组 ３８ １１１７９５±３７３５４ ２３５６０－１５５６１０
治疗组 ３７ １４４７６４±２４０１８ ９８５９３－１８０７３８

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１。

２４　安全性检查　经治疗前后的血常规、肝肾功
能、心电图检查，治疗组和对照组均无明显不良反

应。

３　讨论
乳腺癌术后伤口不愈属中医学疮疡范畴。中医

学对疮疡的治疗有着悠久的历史和良好的疗效，如

总结出了腐祛肌生、肌平皮长的愈合规律，重视溃疡

早期提脓祛腐，后期煨脓长肉。全国各地众多医院

都有根据中医理论组方的外用膏药，在创面修复领

域发挥着重要的作用。紫归长皮膏已有半个世纪的

历史，治愈各种急慢性创面数万例。前期的随机对

照实验也表明其能提高乳腺癌术后伤口不愈的临床

疗效［１－２］。随着现代医学的飞速发展，多种新型敷

料应运而生，能有效地促进创面修复［８］。传统的中

药药膏联合新型伤口敷料，是否能提高治愈率，缩短

病程？我们将紫归长皮膏联合运用银离子藻酸盐抗

菌敷料，观察临床疗效并初步探讨作用机制。

银离子藻酸盐抗菌敷料是一种具有高吸收性的

非织灭菌造敷料，其抗菌层是由８５％的高聚藻酸钙
纤维、１５％的羧甲基纤维素钠和 ０６％银磷酸锆盐
络合物组成。特点是具有高吸收性、持续稳定发挥

抗菌作用和提供伤口湿润愈合环境［９－１０］，主要适用

于中到重度渗出、感染伤口或存在感染风险的部分

或全层伤口。

ＰｅｒｃｉｖａｌＳＬ［１１］等选取１１５例伤口分离株，发现
其能抑制检测到的所有微生物；白色念珠菌的标准

抑制化校正后区（ＣＺＯＩｓ）是３～１１５ｍｍ，耐甲氧西
林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）也对其敏感，ＣＺＯＩｓ是３
～７８ｍｍ。ＨｕａｎｇＧ等［１２］运用银离子藻酸盐联合

人粒细胞 －巨噬细胞集落刺激因子（ｒｈＧＭＣＳＦ）治
疗２０例慢性皮肤溃疡患者，在创面愈合率、减轻疼
痛方面明显优于单纯运用 ｒｈＧＭＣＳＦ组、单纯运用
凡士林组（Ｐ＜００１）。大量文献证明其能通过管理
伤口渗液、提供湿性微酸环境，对抗细菌定植和感染

伤口中常见的多种微生物以促进肉芽组织生长，抑

制细菌生长［１３－１５］。

在慢性皮肤遗荡愈合过程中，强烈持续的炎症

反应，血管生成数量减少，各种细胞生长因子含量降

低，细胞增殖能力下降，胶原合成减少，细胞外基质

过度降解等因素均会影响创面愈合。其中毛细血管

再生及血管网的形成在其中起着极其重要的作用。

ＶＥＧＦ是血管生成以及血管新生的主要的调控因
子，它能够刺激内皮细胞的增殖、迁移和体内血管的

形成，同时又是一种局部内生性调节剂，可维护血管

的正常状态及完整性［１６］，它的持续分泌对于加速创

伤愈合具有非常重要的意义。研究发现［１７－１８］中药

药膏通过调节创面肉芽 ＶＥＧＦ含量，促进微血管生
成及改善创面微循环而促进创面肉芽生长，有利愈

合。

本实验中，２组痊愈率及总有效率比较，治疗组
优于对照组（Ｐ＜００５）。治疗组４、６周创面愈合率
降低（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。组织形态学大体观察提
示２组创面肉芽组织毛细血管丰富。免疫组化定量
分析显示对照组ＶＥＧＦ阳性面积明显少于联合组（Ｐ
＜００１），由此提示联合运紫归长皮膏通过上调创面
组织ＶＥＧＦ表达量，诱导血管新生，在一定程度上改
善创面组织的缺血、缺氧状态，从而促进创面修复。

综上所述，紫归长皮膏联合银离子藻酸盐伤口

敷料治疗乳腺癌术后伤口不愈，能提高创面愈合率、

·４０２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｆｅｂｒｕａｒｙ．２０１５，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．２



临床疗效，其机制可能与上调创面ＶＥＧＦ表达有关。
且治疗期间未出现不良反应，值得临床推广。但是

关于联合运用的深入作用机制，以及治疗其他创面

的临床试验，值得进一步研究。
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