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摘要　目的：评价润燥止痒方治疗阴虚风燥型皮肤瘙痒症止痒、证候疗效及其相关性，探索以症为主，症证结合的疗效评
价模式。方法：采用分层随机、阳性药物平行对照、双盲双模拟观察设计方案，按１∶１纳入符合病例选择标准的受试者２４０
例，主要观察指标为皮肤瘙痒症主症及阴虚风燥证主次症状。评价该方止痒效应及证候疗效，分析主症及证候改善的相

关性。结果：１）润燥止痒方止痒总显效率为５５９３％，总有效率为９２３７％，疗效优于对照药（Ｐ＜００５）；治疗阴虚风燥证
的总显效率、总有效率分别为６７８０％和９８３１％，与对照组比较组间差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。２）治疗组止痒、证候
疗效及治疗前后积分差值均显著相关（Ｐ＜００５）；证候主要症状瘙痒入夜尤甚、皮肤干燥与瘙痒积分变化相关有统计学
意义（Ｐ＜００５）；典型阴虚风燥证患者证、病积分变化显著相关（Ｐ＜００５）而非典型证无相关性；结论：润燥止痒方对阴虚
风燥型皮肤瘙痒具有较好止痒作用，其作用特点在于改善瘙痒及其伴随的入夜尤甚、皮肤干燥等症状。临床证候的典型

性是影响疗效的因素。症证结合评价有助于评价中药改善症状的作用及其特点。

关键词　病证结合；润燥止痒方；皮肤瘙痒症；疗效评价；相关性
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　　西医辨病、中医辨证，病证结合论治，是目前中
医及中西医结合临床及科研的主要模式［１２］。当患

者主诉症状突出，成为患者就诊动因和急需解决的

问题时，对症处理，即以症为主，症证或／及病结合常

常是医师临床病证结合选择的方式［３］。由于传统相

当部分疾病以症状命名，传统的病证结合实际上就

是症证结合。如何结合中医临床模式和特色，评价

对症处理药物疗效，是目前中医临床研究的热点和

·０５９· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｊｕｎｅ．２０１６，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．６



难点之一。本文通过润燥止痒方治疗阴虚风燥型皮

肤瘙痒症止痒作用及其特点的临床研究，对改善症

状药物中医疗效评价方法进行初步探讨。

１　研究方案
１１　病例选择
１１１　诊断标准　参照“中药新药治疗风瘙痒的临
床研究指导原则”［４］、《中医外科学·皮肤瘙痒

症》［５］、《现代临床医学诊断标准丛书·口腔、皮肤

科疾病诊断标准》［６］有关内容制定。

１）皮肤瘙痒症诊断标准。ａ．主要症状：阵发性
皮肤瘙痒，此起彼伏，程度不一；ｂ．皮损特点：无原发
性损害，皮肤因搔抓而见抓痕、结痂、苔藓样变及色

素沉着；ｃ．好发于老年及青壮年，情绪、饮食及外界
刺激可诱发或加重病情。

２）阴虚风燥证诊断标准及典型证、非典型证标
准。阴虚风燥证诊断标准：主症：ａ．瘙痒入夜尤甚
或／及此起彼伏；ｂ．舌质红或暗红，苔干或花剥；ｃ．肌
肤灼热或／及干燥。其他症状：ａ．烦热；ｂ．咽干口渴；
ｃ．大便艰难；ｄ．脉弦细或弦细数。

典型证、非典型证辨证标准。典型证：主症 ａ．、
ｂ．必备，另加主症１项或其他症状２项者。非典型
证：不符合典型证辨证标准者。

１１２　纳入与排除标准　１）纳入标准：符合西医皮
肤瘙痒症诊断标准和中医阴虚风燥证辨证标准；年

龄１８～７０岁；知情同意并签署相关文件者。
２）排除标准：ａ．某些系统疾病如糖尿病、肝胆疾

病、内脏肿瘤、慢性肾功能不全、甲状腺功能异常、血

液病、寄生虫病等原发性疾病引起的症状性皮肤瘙

痒；ｂ．合并有心血管、脑血管、肝、肾和造血系统等严
重原发性疾病，精神病患者；ｃ．因搔抓引起局部皮肤
感染者；ｄ．妊娠期或哺乳期妇女；ｅ．过敏体质或对本
药成分过敏者。

１２　试验方法
１２１　病例来源与例数　病例来源于湖南中医药
大学第二附属医院等４家具备药物临床试验资质医
疗机构的门诊住院病例。门诊病例注意严格控制可

变因素，进行依从性监督，保证受试者单纯按试验方

案用药。计划样本量２４０例，试验组、对照组的比例
为１∶１。
１２２　随机分组及盲法实施　试验前由计算机软
件产生盲表，将拟纳入临床试验病例数按典型与非

典型证及试验单位分层，以１∶１的比例将病例编号
随机分组。

盲法选择与实施：采用双盲法、双模拟观察方

案，由研究单位将润燥止痒方制成胶囊剂，购买对照

药品，并制备与对照药或试验药剂型、外观基本一致

的受试药及模拟药品。临床试验实施时，按照受试

者进入临床试验的先后顺序依次确定病例编号，接

受与上述随机分组病例编号对应药盒编号所装药物

治疗。临床试验结束，数据管理完成，数据锁定后揭

盲进行统计分析。

１２３　治疗方法　试验组：口服，每次４粒润燥止
痒胶囊＋１０ｇ模拟乌蛇止痒丸，３次／ｄ。对照组：口
服，每次１０ｇ乌蛇止痒丸＋４粒模拟润燥止痒胶囊，
３次／ｄ。

２组均以４周为１个疗程，观察１个疗程。观察
过程中，受试者不得使用以本试验目标适应病、证为

主要适应证及可能对本病临床观察有影响的其他中

西药物，并不得采用针对上述病证的其他治疗方法。

１３　疗效评价
１３１　主要观察指标及记录　１）皮肤瘙痒的程度、
面积、发作频率、持续时间。用药前、用药后１周、２
周、３周及用药结束后１周内各记录１次。各主症分
级记分标准见附表。

２）证候主次症状：瘙痒入夜尤甚、皮肤干燥、口
干、烦热、大便秘结及舌脉象变化。用药前、用药后

１周、２周、３周及用药结束后１周内各记录１次。各
症状分级记分标准见表１。
１３２　疗效评价标准　参照“中药新药治疗风瘙痒
的临床研究指导原则·疗效判定标准”制订［４］。

１）止痒疗效判定标准：ａ．临床控制：瘙痒完全消
失，皮肤瘙痒症状积分和为０；ｂ．显效：瘙痒明显减
轻，皮肤瘙痒症状积分和减少２／３或以上；ｃ．有效：
瘙痒减轻，皮肤瘙痒症状积分和减少１／３或以上；ｄ．
无效：瘙痒程度、频率等均无明显改善，皮肤瘙痒症

状积分和减少＜１／３。
２）阴虚风燥证疗效判定标准：ａ．临床控制：治疗

后证候总积分较治疗前减少≥９５％；ｂ．显效：治疗后
证候总积分较治疗前减少≥７０％但 ＜９５％；ｃ．有效：
治疗后证候总积分较治疗前减少≥３０％但 ＜７０％；
ｄ．无效：达不到有效标准。
１４　统计分析　统计分析采用ＳＡＳ８０２统计分析
软件。统计检验采用双侧检验，Ｐ值小于或等于
００５将被认为差别有统计意义。

１）计量资料数据采用均数±标准差进行统计描
述。参数检验：经方差齐性检验，方差相齐者用 ｔ检
验，方差不齐者用校正ｔ检验（ｔ′检验）。组内用药前
后比较，采用配对ｔ检验。
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表１　症征分级记分标准

症状体征 症状分级计分标准

皮肤瘙痒 瘙痒程度

无皮肤瘙痒（０分）；轻微瘙痒，可不搔抓；或抚摩轻拍即可缓解（３分）；明显瘙
痒，忍不住要抓，但不影响工作及睡眠，可见搔抓引起的轻度抓痕或少许血痂

（６分）；剧烈瘙痒，常搔抓，情绪不安，影响工作及睡眠，可见搔抓引起的抓痕、
血痂或苔藓样变（９分）。

瘙痒面积（按烧伤手掌记分法估计：患者的五指

并拢时，单手掌的面积占体表总面积的２５％）
无皮肤瘙痒（０分）；皮损范围占体表总面积≤５％（１分）；皮损范围占体表总
面积＞５％，≤１０％（２分）；皮损范围占体表总面积＞１０％（３分）。

发作频率
无皮肤瘙痒（０分）；偶尔瘙痒（２分）；阵发性瘙痒（４分）；每天频频发作，或持
续不已（６分）。

持续时间
无皮肤瘙痒（０分）；每次持续时间＜１ｈ（２分）；每次持续时间１～３ｈ（４分）；
每次持续时间＞３ｈ或持续不已（６分）。

其他症状 瘙痒入夜尤甚 无（０分）；有（２分）。
皮肤干燥 无（０分）；有（２分）。
口干 无（０分）；有（２分）。
烦热 无（０分）；有（２分）。
大便秘结 无（０分）；有（２分）。

舌象
舌质淡，记（－）；舌质红，记（＋）；苔薄白，记（－）；苔干或少，记（＋）；其他舌
象如实记录。

脉象 平脉，记（－）；脉弦细数，记（＋）；如出现其他脉象，请如实记录。

表２　２组止痒疗效综合评价及分析（例，％）

组别 例数 临床控制 显效 有效 无效

治疗组 １１８ ５６（４７４６） １０（８４７）４３（３６４４） ９（７６３）
对照组 １１４ ４２（３６８４） ８（７０２） ４７（４１２３） １７（１４９１）

　　注：统计量＝２０６，Ｐ＝００３９３。

表３　２组皮肤瘙痒总积分治疗前后检测结果及分析

组别 例数 治疗前 治疗后 前后差值 统计量 Ｐ值

治疗组１１８１６８１±３９４４８４±４８２１１９７±５７８２２５０ ＜００００１
对照组１１４１６３３±３６８５９３±５００１０４０±５７１１９４４＜０００００１

　　注：组间比较：疗前：统计量 ＝０９４，Ｐ＝０３４７０；疗后：统计量 ＝

－１６９，Ｐ＝００９２１；差值：统计量＝２０７，Ｐ＝００３９５。

表４　２组阴虚风燥证疗效综合评价及分析（例，％）

组别 例数 临床控制 显效 有效 无效

治疗组 １１８ ４８（４０６８） ３２（２７１２） ３６（３０５１） ２（１６９）
对照组 １１４ ４４（３８６０％）３１（２７１９％）３５（３０７０） ３（３５１）

　　注：统计量＝０３２，Ｐ＝０７４８３。

表５　２组阴虚风燥证总积分治疗前后检测结果及分析

组别 例数 治疗前 治疗后 前后差值 统计量 Ｐ值

治疗组１１８７０９±２４３１４７±１５５５６２±２２１２７６６ ＜００００１
对照组１１４６９８±２３９１４９±１５９５４９±２４２２４２１ ＜００００１

　　注：组间比较：疗前：统计量 ＝０３５，Ｐ＝０７２８５；疗后：统计量 ＝

０１０，Ｐ＝０９２２８；差值：统计量＝０４３，Ｐ＝０６６９４。

　　２）计数及等级资料数据采用频数（构成比）进
行统计描述，等级资料组间比较采用秩和检验（２组
比较采用 ＷＩＬＣＯＸＯＮ法，多组比较采用 Ｋｒｕｓｋａｌ
ｗａｌｌｉｓ法）。计数资料采用χ２检验，或Ｆｉｓｈｅｒ确切概
率法检验。

３）相关性分析采用秩相关、简单相关分析。等
级资料用ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关系数，计量资料用ｐｅａｒｓｏｎ
简单相关系数。

２　研究结果
２１　病例入组与完成情况　共入组 ２４０例，完成
２３２例（典型证候１４１例，非典型证候９１例），脱落８
例。治疗组１２０例中，完成１１８例（典型证候７２例，
非典型证候４６例），脱落２例；对照组１２０例中，完
成１１４例（典型证候６９例，非典型证候４５例），脱落
６例。２组组间差异无统计学意义（统计量 ＝１４３，
Ｐ＝０１５２０）。
２２　临床资料　２组受试者疗前主要人口学资料
性别、年龄、身高、体重、病例来源；病情资料病程、瘙

痒总积分及其程度、面积、频率、时间评分分级、中医

证候总积分等，组间差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５），提示２组受试者分布均衡，具有可比性。
２３　疗效评价　止痒及证候疗效评价，见表２－表
５。
　　由上可见，２组病例疗后瘙痒及证候总积分均
显著下降（Ｐ＜００５），组间比较治疗组止痒疗效优
于对照组（Ｐ＜００５）。
２４　疗效相关性分析
２４１　治疗组止痒疗效与证候疗效相关性分析　
见表６、表７。
　　由下可见，治疗组止痒疗效与证候疗效综合评
价，以及皮肤瘙痒总积分与证候总积分治疗前后变

化均具有相关性（Ｐ＜００５）。
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表６　治疗组止痒疗效与证候疗效相关性分析
（ｎ＝１１８，例，％）

类别 临床控制 显效 有效 无效

止痒疗效 ５６（４７４６） １０（８４７） ４３（３６４４） ９（７６３）
证候疗效 ４８（４０６８） ３２（２７１２） ３６（３０５１） ２（１６９）

　　注：不同疗效间分析：统计量 ＝－０５９，Ｐ＝０５５５６；Ｓｐｅａｒｍａｎ等

级秩相关系数＝０３９，Ｐ＜００００１。

表７　治疗组皮肤瘙痒总积分与证候总积分治疗
　　前后检测结果及相关性分析（ｎ＝１１８％）

类别 治疗前 治疗后 前后差值 统计量 Ｐ值

瘙痒积分１６８１±３９４４８４±４８２１１９７±５７８ ２２５０ ＜００００１
证候积分 ７０９±２４３１４７±１５５ ５６２±２２１ ２７６６ ＜００００１

　　注：不同类别积分间比较：疗前：统计量 ＝２２８１，Ｐ＝０００００；疗

后：统计量＝７２３，Ｐ＝０００００；差值：统计量 ＝１１１５，Ｐ＝０００００。

Ｐｅａｒｓｏｎ相关系数＝０２１，Ｐ＝００２０１。

２４２　治疗组瘙痒积分与证候各症状评分治疗前
后差值相关性分析　见表８。

表８　治疗组瘙痒积分与证候各症状评分治疗
前后差值相关性分析（ｎ＝１１８）

症状 差值 相关系数 Ｐ

瘙痒总积分 １１９７±５７８ １００ －
瘙痒入夜尤甚 １５６±０８３ ０４１２７ ＜０００１
皮肤干燥 ０９７±１０４ ０２０８０ ００２３８
口干 ０７５±０９７ －００８６８ ０３４９８
烦热 ０９０±１００ ００２０１ ０８２８７

大便秘结 ０９８±１００ －００２０７ ０８２３７
舌象 ０２１±０５０ ０１１４１ ０２１８８
脉象 ０２６±０５３ －０１１１５ ０２２９３

　　由上可见，证候各症状中瘙痒入夜尤甚、皮肤干
燥、舌象的治疗前后评分差值与疾病治疗前后积分

差值相关有统计学意义（Ｐ＜００５）。
２４３　治疗组阴虚风燥证主症与次症评分与瘙痒
积分治疗前后变化相关性分析　见表９。

表９　治疗组瘙痒积分与证候主、次症评分
治疗前后差值相关性分析（ｎ＝１１８）

症状 差值 相关系数 Ｐ

瘙痒总积分 １１９７±５７８ １００ －
主要症状 ２５３±１３９ ０４０ ＜００００１
次要症状 ３１０±２１８ －００４ ０６６９２

　　由上可见，主要症状与瘙痒积分差值相关有统
计学意义（Ｐ＜００５），次要症状与疾病积分差值相
关无统计学意义（Ｐ＞００５）。主要症状积分差值与
瘙痒总积分包括瘙痒程度、面积、频率、时间等亦均

有相关且有统计学意义。

２４４　典型证、非典型证瘙痒与证候总积分治疗前
后变化相关性分析　见表１０、表１１。

表１０　２组典型证皮肤瘙痒总积分与证候总积分
治疗前后结果及相关性分析（ｎ＝１４１）

类别 治疗前 治疗后 前后差值 统计量 Ｐ值

瘙痒积分１６８６±３８７４９５±４８５１１９１±５８５ ２４１５ ＜００００１
证候积分 ８３０±１８７２１２±１５６ ６１８±２０２ ３６２９ ＜００００１

　　注：Ｐｅａｒｓｏｎ相关系数＝０２５，Ｐ＝０００２４。

表１１　２组非典型证皮肤瘙痒总积分与证候总积分
治疗前后结果及相关性分析（ｎ＝９１）

类别 治疗前 治疗后 前后差值 统计量 Ｐ值

瘙痒积分１６１３±３７０６０３±５０２１０１０±５５４ １７４０ ＜００００１
证候积分 ５６９±２１８１０７±１４０ ４６３±２１４ ２０６４ ＜００００１

　　注：Ｐｅａｒｓｏｎ相关系数＝０１８，Ｐ＝００８８４。

　　由上可见，典型证、非典型证病例的证、病积分
疗后均有明显下降，与疗前比较差异均有统计学意

义（Ｐ＜００５）。典型证病例的证、病积分差值 Ｐｅａｒ
ｓｏｎ相关有统计学意义（Ｐ＜００５），而非典型证病例
的证、病积分差值 Ｐｅａｒｓｏｎ相关无统计学意义（Ｐ＞
００５）。
３　讨论

皮肤瘙痒症是一种以皮肤瘙痒为主要症状而无

原发性皮肤损害的皮肤科常见病、多发病之一，属于

中医“风瘙痒”“痒风”“风痒”“诸痒”范畴。《外科

大成·诸痒》谓：“风盛则痒。”《医宗金鉴·外科心

法要决》则指出：“痒属风，亦各有因”。风之由来，

有内外之分，阴虚风燥是中老年患者最常见的证候。

润燥止痒方即遵上法择药组方而成。润燥止痒方源

自中医皮肤科名老中医欧阳恒教授经验方，处方由

制何首乌、白芍、牡丹皮、地龙、水牛角、全蝎、白鲜

皮、皂角刺、桑枝、路路通等组成。功能养阴润燥，凉

血通络，驱风止痒。用于阴虚风燥证，症见皮肤瘙

痒，瘙痒入夜尤甚，此起彼伏，皮肤干燥，五心烦热，

咽干口渴，大便秘结，舌质暗红，苔干或花剥，脉弦细

数等。

临床研究结果表明，润燥止痒方止痒总显效率

为５５９３％，总有效率为９２３７％，疗效优于对照药
且组间差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗阴虚风
燥证的总显效率为６７８０％，总有效率为９８３１％，
与对照组比较组间差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。

有关瘙痒症与阴虚风燥证疗效综合评价及评积

分治疗前后变化相关性分析结果表明，治疗组止痒

疗效与证候疗效 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关均有统计学意义（Ｐ
＜００５）；瘙痒及证候积分治疗疗后均显著下降，与
疗前比较差异均有统计学意义（Ｐ＜００５），瘙痒症

（下接第９５７页）
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ｎｉｎ作为通路中的关键因子，一方面其表达程度与肝
癌的发生发展及转移呈正相关，另一方面其可以激

活下游转录因子４（Ｔｃｆ４）［７］基因和靶基因之一的
ＣＤ４４ｖ６基因［８］调节细胞凋亡、细胞周期以及细胞黏

附等肿瘤发生的多种机制。

本研究通过流式细胞检测得出的臭牡丹总黄酮

处理ＨｅｐＧ２细胞后细胞凋亡率明显增加。不同浓
度臭牡丹总黄酮分别干预ＨｅｐＧ２细胞４８ｈ后，发现
随药物浓度的增加，βｃａｔｅｎｉｎ、Ｔｃｆ４、ＣＤ４４ｖ６表达下
降程度越高，说明臭牡丹总黄酮可以抑制 βｃａｔｅｎｉｎ
的表达，进而抑制相关因子Ｔｃｆ４和 ＣＤ４４ｖ６转录而
发挥其抑制肿瘤细胞增殖、诱导肿瘤细胞凋亡的作

用，表明臭牡丹总黄酮抗肝癌ＨｅｐＧ２的机制可能与
阻碍Ｗｎｔ／βｃａｔｅｎｉｎ信号通路有关。
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（上接第９５３页）
与证候积分差值Ｐｅａｒｓｏｎ相关亦均有统计学意义（Ｐ
＜００５）。提示止痒与改善证候具有同步性，即对
症与辨证治疗的必要性。瘙痒与阴虚风燥证各症及

主、次症治疗前后积分或评分差值相关性分析结果

则说明，瘙痒症状的改善与证候主症密切相关，这助

于分析确定治疗药物的临床特点及定位。非典型症

与典型症瘙痒与证候积分治疗前后变化相关性分析

进一步论证了使用润燥止痒方对症处理时辨证准确

与否的重要性。

综上所述，本临床研究采用对症处理与辨证论

治相结合的方法，对润燥止痒方的止痒效应及其特

点进行了评价，同时对中医症证结合评价对症处理

药物疗效的临床研究模式进行了初步的探讨与实

践，希望能够为建立以症为主，症证或证或／及病结
合的疗效评价模式提供有益的思路与方法。
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