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益气化痰法对高血压合并颈动脉斑块形成的疗效
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摘要　目的：探讨益气化痰法对高血压合并颈动脉斑块形成的疗效及其对血清骨桥蛋白（ｏｓｔｅｏｐｏｎｔｉｎ，ＯＰＮ）的影响。方
法：选取２０１６年３月至２０１７年３月广州市中医院心血管科收治的高血压合并颈动脉斑块形成患者６２例，按照随机数字
表法将患者分为观察组与对照组，每组３１例。对照组给予苯磺酸氨氯地平和（或）厄贝沙坦控制血压，用阿托伐他汀钙调
节血脂；观察组则在对照组控制血压方案上，给予益气化痰方治疗。２组连续治疗３个月。观察２组患者的临床症状和血
压情况，采用中医证候评分进行总体评价。颈动脉彩色多普勒检查２组患者治疗前后颈动脉内膜中层厚度。检测２组患
者治疗前后血清总胆固醇、三酰甘油、高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇、载脂蛋白Ａ１和载脂蛋白Ｂ以及ＯＰＮ。
检测２组患者治疗前后血清谷草转氨酶与谷丙转氨酶水平。结果：观察组患者总有效率为９３５５％（２９／３１），对照组总有
效率则为７０９６％（２２／３１），差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组治疗后颈动脉内膜中层厚度明显小于对照组，（１１７
±０２８）ｍｍ比（１４３±０２６）ｍｍ，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组治疗后斑块面积亦明显小于对照组，（３１２±
０７３）ｃｍ２比（３９４±０９６）ｃｍ２，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组治疗后血清 ＴＣ（４２９±１５２）ｍｍｏｌ／Ｌ比（５３７±
０８７）ｍｍｏｌ／Ｌ、ＴＧ（１７４±０４３）比（２６５±０６８）ｍｍｏｌ／Ｌ与 ＬＤＬ（１６５±０８９）ｍｍｏｌ／Ｌ比（２８７±１１２）ｍｍｏｌ／Ｌ均低于对
照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。而观察组治疗后血清ＨＤＬ（１９４±０４１）ｍｍｏｌ／Ｌ比（１２３±０３８）ｍｍｏｌ／Ｌ水平则高
于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。疗程结束后２组外周血ＯＰＮ水平均较治疗前有所下调，观察组优于对照组（Ｐ
＜００５）。结论：益气化痰方能够显著改善高血压合并颈动脉斑块形成患者的临床证候，不仅能够抑制颈动脉内膜中层
增厚，且能通过减少ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ及ＯＰＮ的水平和提高ＨＤＬ水平，从而起到抑制脂质斑块形成及保护颈动脉器官损伤的
作用。
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　　高血压是临床最常见的心血管疾病之一。流行
病学研究表明，我国高血压患者约占２亿人口，且呈
现逐年上升趋势，加之社会老年化问题严峻，日益影

响人民的健康和生命质量［１］。现代医学对于高血压

的病理机制尚未完全阐明，终点事件的增多和缺乏

改善生命质量的干预严重制约高血压患者的临床预

后。研究表明，多数药物单独使用对于患者２４ｈ动
脉血压的平滑指数、谷峰比值均未能达到理想状态，

而在逆转靶器官损伤方面疗效一般［２］。寻求更好的

协同平稳降压，减少不良反应，更好地保护甚至逆转

靶器官损伤以及改善患者临床症状和生命质量的治

疗方案是目前研究的热点和难点［３］。

中医学将高血压归属于“眩晕”“头痛”“脉胀”

等范畴，从气血、阴阳、痰瘀等方面论治，效果显著，

且在协同西药改善症状和减少心脑血管事件方面具

有促进作用［４］。益气化痰方是课题组的临床验

方［５］，其从痰气论治，合“治痰先治气，气顺痰自消”

的中医理论，具有益气清阳，化痰止眩的作用。目前

研究证实血清骨桥蛋白（ＯＰＮ）是血管壁矿物质沉积
的黏附分子，是动脉斑块形成过程的重要参与因

子［６７］，现探讨益气化痰方治疗脑血压合并动脉斑块

形成是否是通过ＯＰＮ介导的。
１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１６年３月至２０１７年３月
广州市中医院心血管科收治的高血压合并颈动脉斑

块形成患者６２例，按照随机数字表法将患者分为观
察组与对照组，每组３１例。观察组男１４例，女１７
例，年龄５２～７５岁，平均年龄（６３２８±７３４）岁，平
均病程（６３１±３２２）年；对照组男１６例，女１５例，
年龄５４～７５岁，平均年龄（６４１１±７２８）岁，平均病
程（６４３±２９７）年。２组一般资料比较，差异无统

计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。本研究经医院
伦理委员会批准（审批号：２０１５１２３７）。
１２　诊断标准　西医诊断符合２０１３年中华医学会
颁布的《动脉高血压管理指南》中关于“高血压病”

的诊断标准，且由颈动脉彩超证实存在颈动脉斑块。

“气虚证”与“痰湿证”符合《中药新药高血压病临床

研究指导原则》［５，８］。

１３　纳入标准　１）符合１２者；２）年龄３５～７５岁；
３）知情同意并签署知情同意书者。
１４　排除标准　１）不符合１２者。２）准备妊娠、妊
娠或哺乳期妇女；３０继发性高血压者；４）合并有心、
脑、肝、肺、肾和造血系统等严重原发疾病及精神病

患者；５）过敏体质或对多种药物过敏者；６）正在参加
其他药品临床试验的患者。

１５　脱落与剔除标准　１）在治疗过程中因故中途
退出者；２）随访中自然脱落者；３）治疗过程出现明显
不良反应者；４）依从性差者。
１６　治疗方法　２组患者均予以宣传教育，清楚
规律用药，配合治疗，戒除吸烟、喝酒、熬夜等不

良生活习惯，低盐低脂饮食。对照组予苯磺酸氨氯

地平 （辉瑞制药有限公司，国药准字 Ｈ０９５０２２４），
５ｍｇ／次，１次／ｄ；厄贝沙坦 （扬子江药业集团北

京海燕药业有限公司，国药准字 Ｈ２０１００１６４）；１５０
ｍｇ／次，１次／ｄ控制血压，而用阿托伐他汀钙 （北

京嘉林药业股份有限公司，国药准字 Ｈ２００９３８１９）
调节血脂，１０ｍｇ／次，１次／ｄ；观察组则在对照组
控制血压方案上，给予益气化痰方：黄芪３０ｇ、代
赭石３０ｇ、石菖蒲３０ｇ、党参１５ｇ、茯苓１５ｇ、陈
皮１０ｇ、法半夏１５ｇ、石决明３０ｇ、白术１５ｇ、甘
草５ｇ，１剂／ｄ，煎煮２００ｍＬ，早晚分服温服。２组
连续治疗３个月。
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１７　观察指标
１７１　中医证候评分　参考《中药新药临床研究指
导原则》［８］关于高血压疗效评定方法，采用积分对相

关临床症状进行评估，每个症状级别分为无、轻、中、

重，每个级别对应０～３分。
１７２　颈动脉内膜中层厚度　采用颈动脉彩色多
普勒对治疗前后患者颈动脉内膜中层厚度进行检
查，对左右两侧的颈动脉膨大下 １５ｃｍ处进行测
定，将两层声波界面中显示出低回声的部分视为颈

动脉内膜中层厚度，衡量颈动脉斑块最厚处及离此

处１ｃｍ处的近心端、远心端的厚度，后取３处的平
均值最为最终结果。

１７３　生化指标　对２组患者治疗前后血清总胆
固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇
（ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）进行检测，
采用酶联免疫吸附剂试验（ＥＬＩＳＡ）对上述指标进行
测定，操作过程严格按照说明书进行。

１７４　ＯＰＮ水平测定　前日２２：００后禁食，次日清
晨患者空腹状态下抽取外周静脉血５ｍＬ置于无肝
素包被的真空采血管中，高速离心（４℃，５０００ｒ／
ｍｉｎ）５ｍｉｎ，将采血管中的上清液抽取置于离心管
中，用移液枪将样本加入反应板中，设置阴性对照组

及空白组，样本检测组采用复孔，随后洗涤、抗体反

应、加入底物以及中止反应等过程，最后将反应板置

于酶标仪中读取 Ａ值。检测时将空白孔调整为 Ａ
值为０，样本测定孔的 Ａ值与阴性对照组的 Ａ值平
均值作为最终结果。

１８　疗效判定标准　临床总有效率评定法参照《中
药新药高血压病临床研究指导原则》进行，以疗效指

数为评定指标，疗效指数 ＝（治疗前证候总积分治
疗后证候总积分）／治疗前证候总积分 ×１００％。分
为显效、有效、无效 ３个级别，显效：疗效指数≥
７０％；有效：３０％≤疗效指数＜７０％；无效：疗效指数
＜３０％［８］。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００统计软件对本
研究数据进行统计处理，所得计量数据用均数 ±标
准差（珋ｘ±ｓ）来描述，计数资料以率表示，采用 χ２检
验；计量资料均符合正态分布，用ｔ检验，以Ｐ＜００５
为差异有统计学意义。

２　结果
２１　２组患者治疗前后总体疗效比较　观察组患
者总有效率为９３５５％（２９／３１），对照组总有效率则
为７０９６％（２２／３１），２组总有效率比较，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　２组患者总体疗效比较

组别 显效（例） 有效（例） 无效（例） 总有效率（％）

对照组（ｎ＝３１） １１ １１ ９ ７０９６
观察组（ｎ＝３１） １９ １０ ２ ９３５５

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　２组颈动脉内膜中层厚度与斑块面积比较　２
组患者治疗前颈动脉内膜中层厚度与斑块面积比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。观察组治疗后
颈动脉内膜中层厚度明显小于对照组，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。观察组治疗后斑块面积亦明显
小于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　２组颈动脉内膜中层厚度与斑块面积比较（珋ｘ±ｓ）

组别 颈动脉内膜中层厚度（ｍｍ） 斑块面积（ｃｍ２）

对照组（ｎ＝３１）
　治疗前 １６２±０３３ ５３７±１１２
　治疗后 １４３±０２６ ３９４±０９６△

观察组（ｎ＝３１）
　治疗前 １６０±０４１ ５３８±０７９
　治疗后 １１７±０２８ ３１２±０７３△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜
００５

２３　２组血清ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬＣ与ＬＤＬＣ水平比较　
　　２组患者治疗前血清 ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬＣ与 ＬＤＬＣ
水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。观察组
治疗后血清ＴＣ、ＴＧ与ＬＤＬＣ水平均低于对照组，差
异有统计学意义（Ｐ＜００５）。而观察组治疗后血清
ＨＤＬＣ水平则高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表３。

表３　２组血清ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬＣ与ＬＤＬＣ水平
比较（珋ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

组别 ＴＣ ＴＧ ＨＤＬＣ ＬＤＬＣ

对照组（ｎ＝３１）
　治疗前 ５９８±１１２ ３７８±０７５ ０７２±０１７ ４９９±１２３
　治疗后 ５３７±０８７ ２６５±０６８ １２３±０３８ ２８７±１１２

观察组（ｎ＝３１）
　治疗前 ６０３±１２１ ３８１±０８０ ０７６±０２１ ５１４±１３１
　治疗后 ４２９±１５２△１７４±０４３△１９４±０４１△ １６５±０８９△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

表４　２组ＯＰＮ比较（珋ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ）

组别 ＯＰＮ

对照组（ｎ＝３１）
　治疗前 ４７６９２±２０７１
　治疗后 ２８９３６±１２６３

观察组（ｎ＝３１）
　治疗前 ４８３２７±１９３６
　治疗后 １０１２７±８１１△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜
００５
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２３　２组ＯＰＮ水平比较　２组外周血 ＯＰＮ在治疗
后均有一定程度下调，与治疗前比较，差异均有统计

学意义（Ｐ＜００５），其中观察组下降得更为明显（Ｐ
＜００５）。见表４。
３　讨论

高血压是心血管疾病的重要风险因素之一，其

所导致的靶器官损伤是目前研究的重点与难点［９］。

研究认为，颈动脉内膜中层厚度的改变是心血管急
性事件的独立因子，预示发生冠脉综合征的风险显

著增加，需要药物干预和防治［１０１１］。阿托伐他汀钙

是羟甲基戊二酰辅酶 Ａ还原酶抑制剂，为肝细胞合
成胆固醇过程中的限速酶，其能显著减少血脂异常

患者ＴＣ、ＬＤＬＣ与载脂蛋白Ｂ的水平从而抑制动脉
粥样硬化的形成，但其不良反应突出，主要以转氨酶

升高为主，且在改善患者眩晕等颈动脉硬化斑块症

状方面缺乏显著疗效，尚需协同其他药物方可达到

理想状态［１２］。中医药治疗重视整体观和辨证论治，

中医学将高血压合并颈动脉斑块归于头晕、头痛、脉

胀等范畴，缘患者年老体衰，气血不顺，阻滞脉络，成

痰成瘀，日久堵塞脉道，故多见气虚、痰湿等证候。

本研究结果表明，益气化痰方能够显著改善高

血压合并颈动脉斑块形成患者的临床症状和体征，

尤其是在颈动脉内膜中层厚度方面，益气化痰方具
有显著抑制增厚及保护靶器官损伤的作用。研究认

为，ＴＣ的升高直接加重靶器官血管内皮的损伤，管
壁通透性增加，ＬＤＬＣ继而向内膜下浸润，导致泡沫
细胞产生，刺激血管平滑肌细胞增殖，最终使得脂质

斑块形成［１３］。本研究结果则表明，益气化痰方能够

显著减少ＴＣ、ＴＧ与ＬＤＬＣ的水平，从而减少颈动脉
斑块的形成和进展，疗效优于对照组阿托伐他汀钙。

再者，益气化痰方还能升高 ＨＤＬＣ的水平，从而起
到抑制动脉粥样硬化的作用。再者，方中黄芪益气

升阳，六君（党参、茯苓、白术、甘草、陈皮、法夏）益

气健脾，燥湿化痰，石菖蒲开窍豁痰，兼有化湿之效，

石决明平肝止眩，兼有清肝明目之功，赭石重镇，降

逆潜阳，全方共奏益气清阳，化痰止眩，升降同用，故

在改善高血压合并颈动脉斑块形成患者临床表现方

面具有显著作用。

ＯＰＮ是机体重要的炎性反应递质，其广泛参于
炎性反应的生理及病理过程，从而导致不稳定斑块

的破损，使纤维帽厚度变薄，增加其破裂风险，随着

ＯＰＮ水平的逐渐上调，细胞的炎性反应效应更为明
显，进一步激活了血小板凝血系统，从而导致血栓的

进一步形成［１４１５］。有研究认为，ＯＰＮ表达增加是心

脑血管事件的独立危险因子，ＯＰＮ还可诱发机体血
脂代谢水平紊乱，从而增加斑块形成风险［１６１７］，因此

我们认为降低ＯＰＮ的水平是预防及治疗斑块形成／
破裂的关键。本研究数据显示２组患者经过一定干
预措施治疗后ＯＰＮ水平均有所下降，其中加用益气
化痰方的观察组患者ＯＰＮ水平下调得更为明显，结
合患者临床症状、体征的改善亦明显优于对照组，故

我们认为益气化痰方治疗高血压合并颈动脉斑块的

作用机制可能与下调ＯＰＮ的水平有关。
综上所述，益气化痰方能够显著改善高血压合

并颈动脉斑块形成患者的临床表现，具有益气清阳，

化痰止眩之效，一方面其与抑制颈动脉内膜中层增
厚及保护颈动脉器官硬化损伤有关，另一方面还通

过减少ＴＣ、ＴＧ与ＬＤＬＣ的水平和提高 ＨＤＬＣ的水
平，降低ＯＰＮ水平，从而起到抑制脂质斑块形成的
作用。
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于临床肿瘤性疾病的治疗中。本研究中治疗后２组
患者血清 ＣＥＡ、ＣＡ１２５及 ＣＡ１９９水平均较治疗前
显著降低，且观察组较对照组亦显著降低。提示白

蛋白结合型紫杉醇联合中药抑癌散结汤具有更为显

著的抗肿瘤效果，可更有效清除机体肿瘤细胞，降低

患者血清肿瘤标志物水平，抗肿瘤效果显著。胰腺

病位多累及肝、胆、胃、脾等脏器，加之化疗不良反

应，患者常出现消化系统障碍、脾胃气机阻滞功能失

调及血液毒性等不适症状。中药治疗的优势主要体

现在于整体合一辨析病症，剖析八纲、脏腑，标本兼

治，且具有良好的安全性，且有研究报道，“清胰散

结方”联合化疗在增强化疗效果的同时可有效降低

患者化疗不良反应［１８］。本研究中观察组治疗期间

Ⅰ＋Ⅱ级恶心呕吐、转氨酶升高及Ⅲ ＋Ⅳ血小板减
少患者比例均明显低于对照组，提示白蛋白结合型

紫杉醇联合抑癌散结汤在增强胰腺癌患者化疗疗效

的同时，可显著减少患者相关不良反应，具有良好的

安全性。

综上所述，白蛋白结合型紫杉醇联合抑癌散结

汤可降低胰腺癌患者血清肿瘤标志物水平，有效提

高患者临床疗效，并减少相关化疗不良反应，改善患

者预后。但本研究存在样本量小，观察周期短等不

足，且未进行远期疗效观察，因此有待于临床进一步

深入研究。
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