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摘要　目的：探讨我院制剂白竭散对混合痔术后创面愈合的促愈作用及对创面肉芽组织中 ＥＧＦ（表皮细胞生长因子）、
ＶＥＧＦ（血管内皮细胞生长因子）表达的影响。方法：选取２０１８年１０月至２０１８年１２月安徽中医药大学第一附属医院收
治的混合痔患者８０例作为研究对象，按照随机数字表法分为对照组和观察组，每组４０例。对照组予以常规熏洗、复方黄
柏洗剂清洗换药，观察组在常规换药的基础上予以白竭散干预治疗，通过２种方法干预术后创面，观察和探讨白竭散促进
混合痔术后创面愈合的临床疗效。结果：在治疗前，２组 ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表达水平和创面愈合面积差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），治疗后，对照组ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表达水平均明显高于治疗前（Ｐ＜００５）；且观察组明显高于对照组（Ｐ＜００５）；观察组
创面愈合面积明显低于对照组（Ｐ＜００５），且愈合速度高于对照组（Ｐ＜００５）。结论：院内制剂白竭散可缩短混合痔术后
创面愈合时间；在混合痔术后创面肉芽组织中ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表达方面有明显调节作用。
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　　混合痔，也被称为里外痔。主要表现为肛门同
侧齿线上下，由于静脉曲张造成的无明显分界和内

外相连的痔病类疾病。其直肠上下静脉丛同时曲张

形成静脉团块。痔内外的静脉丛经过曲张、扩大以

及沟通吻合逐渐发展，进一步覆盖括约肌间沟，让外

痔及内痔部分变为一个整体。混合痔多因直肠末端

黏膜下或肛管皮肤下静脉丛扩张、屈曲而致病，好发

于长期久站久坐及饮食习惯不良者［１］。长期坐立能

够增加下部静脉回流的压力，形成痔的基本条件为

压力所致直肠上下端的静脉丛壁薄弱，最终造成直

肠静脉静脉瓣损伤，生活中潜在的危险因素包括：腹

内压上升、习惯性便秘、长期的饮酒、直肠慢性炎性

反应和辛辣饮食等。混合痔是肛肠疾病中最常见的

一种，其发病率高达８０％［２］。中医学认为混合痔属

“里外痔”范畴，病者因湿热风毒下迫以致气血瘀阻

魄门，日久蕴结而生痔［３］。目前，临床常采取手术方

·２０７２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｏｃｔｏｂｅｒ．２０１９，Ｖｏｌ．１４，Ｎｏ．１０



式治疗混合痔，但因解剖位置的特殊性，常出现肛门

疼痛、肛缘水肿、肛门狭窄等并发症，延长创面愈合

时间，治疗效果不甚理想［４］。同时，患者排便时容易

蹭擦伤口，进而愈合缓慢，给患者带来了极大的痛

苦［５］。

白竭散作为我院院内特色制剂，由白及、龙血竭

组成的中药制剂。本人所在科室科研人员通过前期

研究发现，白竭散在混合痔术后创面愈合方面有着

明显的促进作用。但对于其所发挥的机制仍不明

确。笔者旨在探究创面愈合时间及创面肉芽组织中

ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表达与白竭散之间的相关性。从医学分
子生物学角度寻求白竭散能有效干预伤口愈合之理

论证据。为白竭散在今后临床上进一步推广使用有

着重要指导意义。现将结果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１８年１０月至２０１８年１２月
安徽中医药大学第一附属医院肛肠诊疗中心收治的

混合痔患者８０例作为研究对象。按照随机数字表
法随机分为观察组和对照组，每组４０例。２组患者
在年龄情况、性别组成等方面比较，差异无统计学意

义（Ｐ＞００５），具有可比性。见表１。

表１　患者一般资料情况

组别
性别（例）

男 女
年龄（珋ｘ±ｓ，岁）

观察组（ｎ＝４０） ２２ １８ ３８７５±５３４
对照组（ｎ＝４０） １８ ２２ ３８０６±４５１

１２　诊断标准
１２１　混合痔西医诊断标准　参照《痔临床诊治指
南（２００６）版》拟定混合痔诊断依据如下：定义：１）内
痔：肛垫的支持结构、血管丛及动静脉吻合发生的病

理性改变和移位；２）外痔：齿状线远侧皮下血管丛扩
张、血流疲滞、血栓形成或组织增生；３）混合痔：内痔
通过丰富的静脉丛吻合支和相应部位的外痔相互融

合。临床表现：１）内痔：出血、脱出或伴绞窄、嵌顿。
出血特点是在蹲位排大便前后出血，呈手纸染血、滴

血或喷射状出血；脱出初期可以自行还纳，后期往往

需要用手还纳；２）外痔：常表现为肛门不适、潮湿不
洁、疼痛、痉痒及异物感，可伴发血栓形成及皮下血

肿。炎性反应往往伴有疼痛；３）混合痔：以出血、脱
出、肛门疼痛为主要症状，若混合痔逐渐加重，绕肛

门一周即为环状混合痔。脱出痔块若被痉挛的括约

肌嵌顿、水肿不能还纳，情况比较严重。

１２２　混合痔中医辨证标准　所有研究对象均参
照中华人民共和国中医药行业标准《痔、肛瘘、肛裂、

直肠脱垂的诊断标准》中有关混合痔疾病诊断要求

及标准［６］。混合痔：１）症状：便血、肛门肿物，可伴异
物感、肛门坠胀、疼痛、局部分泌物或者痉痒；２）体
征：位于齿线上下，表面为直肠黏膜和肛管皮肤所

覆盖。

１３　纳入标准　所有患者均符合混合痔中西医诊
断标准［７］；本课题研究前期经过本院医学伦理委员

会伦理审查通过。年龄１８～７０岁；无手术禁忌证；
所有研究对象术前通过积极沟通，自愿签署知情同

意书。

１４　排除标准　１）既往接受过肛裂、瘘等手术尚未
愈合者；２）有凝血功能障碍等手术禁忌证；３）妊娠及
哺乳期妇女；４）伤口未愈合而停自行停止治疗。
１５　治疗方法　术前清晨清洁灌肠１次，手术麻醉
方式采用局部麻醉或腰硬联合麻醉。患者摆左侧卧

位，肛周局部消毒，２组手术方式相同（均采用混合
痔外剥内扎术）。术后第２天开始正常饮食（忌辛辣
刺激饮食），有便意即解，便后予以痔瘘洗剂坐浴熏

洗，复方黄柏洗剂擦洗换药，创面完全愈合后停止换

药。对照组常规清洁创面后，仅用无菌凡士林纱条

填塞创面；观察组在对照组的基础上予以白竭散均

匀撒于无菌凡士林纱条（安徽省中医药大学第一附

属医院供应室提供）上，塞至创面，无菌纱布外敷固

定。每天清晨熏洗后换药１次，１５ｄ为１个疗程。
１６　观察指标　１）创面愈合时间：从手术日算起，
直至到伤口完全愈合的天数（即创面上皮新鲜，创面

覆盖组织呈现完全上皮化）。２）检测ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表
达量：采用放射免疫法检测，分别检测治疗前和治疗

后７ｄ混合痔患者创面组织中的 ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表达
量。３）创面愈合速度：于术后第７天计算创面愈合
率。创面愈合率以手术第１天的创面面积（Ｓ）为基
数，根据以下公式计算第７天的创面愈合率：第ｎ天
创面愈合率 ＝（Ｓ－第 ｎ天创面面积）／Ｓ×１００％。
创面面积采用透明薄膜直接均匀敷贴于创面上（充

分暴露创面），以细笔记号描绘创缘，再将薄膜铺于

心电图扫描纸上，计算出具体数值。

１７　标本采集制作　术后第７天早晨换药时，留取
０５ｍｍ×０５ｍｍ新鲜肉芽组织，置于已经编号的
１０％甲醛溶液试剂瓶，送安徽中医药大学第一附属
医院病理科检测。

１８　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１９０统计软件进行
统计分析。计量资料以标准差（珋ｘ±ｓ）表示，χ２检验
用于计数资料，采用 ｔ检验进行组间比较，以 Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
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２　结果
２１　治疗前后ＥＧＦ的表达水平比较　通过检测２
组ＥＧＦ表达水平结果显示：在治疗前，对照组 ＥＧＦ
表达水平为（１０２５±００５１），观察组 ＥＧＦ表达水平
为（１０３４±００４５），２组差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），在治疗后，对照组ＥＧＦ表达水平为（１０３８±
０７５１），观察组 ＥＧＦ表达水平为（１３８１±００７６），
观察组 ＥＧＦ表达水平明显高于对照组（Ｐ＜００５）。
见表２，图１。

表２　２组患者ＥＧＦ表达水平情况（珋ｘ±ｓ）

组别 治疗前 治疗后

观察组（ｎ＝４０） １０３４±００４５ １３８１±００７６
对照组（ｎ＝４０） １０２５±００５１ １０３８±００７１
统计值 ｔ＝０８３７ ｔ＝２０８５８
Ｐ值 ０４０５ ００００

２２　治疗前后ＶＥＧＦ的表达水平比较　通过检测２
组ＶＥＧＦ表达水平结果显示：在治疗前，对照组
ＶＥＧＦ表达水平为（１１９５±００７８），观察组 ＶＥＧＦ
表达水平为（１２１５±００６５），２组差异无统计学意
义（Ｐ＞００５），在治疗后，对照组 ＶＥＧＦ表达水平为
（１０２９±００６５），观 察 组 ＶＥＧＦ表 达 水 平 为
（１４５４±００８２），观察组 ＶＥＧＦ表达水平明显高于
对照组，比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表
３，图２。

表３　２组患者ＶＥＧＦ表达水平情况（珋ｘ±ｓ）

组别 治疗前 治疗后

观察组（ｎ＝４０） １２１５±００６５ １４５４±００８２
对照组（ｎ＝４０） １１９５±００７８ １０２９±００６５
统计值 ｔ＝１２４６ ｔ＝２５６８８
Ｐ值 ０２１７ ００００

图１　术后第７天２组创面ＥＧＦ表达的比较
（ＨＥ染色，×４００倍）

　　注：Ａ观察组ＥＧＦ表达；Ｂ对照组ＥＧＦ表达

２３　２组患者创面愈合速度比较　通过检测２组
创面愈合速度结果显示：在治疗前，对照组创面愈合

面积为（２１１８±００７８）ｃｍ２，观察组创面愈合面积为
（２１２７±００６５）ｃｍ２，２组差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），在治疗后，对照组创面愈合面积为（１８７９±

００６７）ｃｍ２，观察组创面愈合面积为（１６３７±
００７３）ｃｍ２，观察组创面愈合面积明显低于对照组，
表明观察组愈合速度明显高于对照组，比较差异有

统计学意义（Ｐ＜００５），且观察组的创面愈合率为
３７４５％，相较于对照组的２５７３％，愈合改善作用更
加显著。见表４。

图２　术后第７天２组创面ＶＥＧＦ表达的比较
（ＨＥ染色，×４００倍）

　　注：Ｃ观察组ＶＥＧＦ表达；Ｄ对照组ＶＥＧＦ表达

表４　２组患者创面愈合速度情况（珋ｘ±ｓ）

组别
治疗前面积

（ｃｍ２）
治疗后面积

（ｃｍ２）
创面愈合率

（％）
观察组（ｎ＝４０）２１２７±００６５ １６３７±００７３ ３７４５
对照组（ｎ＝４０）２１１８±００７８ １８７９±００６７ ２５７３
统计值 ｔ＝０５６１ ｔ＝１５４４７
Ｐ值 ０５７７ ００００

２４　２组患者创面全部愈合时间比较　通过观察２
组创面愈合时间结果显示：观察组创面愈合时间

（２２１７±３０８）ｄ，对照组为（２７９７±６０２）ｄ，观察
组明显短于对照组，比较差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表５。

表５　２组患者创面愈合时间比较（珋ｘ±ｓ，ｄ）

组别 创面愈合时间

观察组（ｎ＝４０） ２２１７±３０８
对照组（ｎ＝４０） ２７９７±６０２

　　注：和对照组比较，Ｐ＜００５

３　讨论
痔病早在《山海经》中己有记载，是中医学中最

早记载的疾病之一［８］。现代医学认为，混合痔是软

静脉肿块，在直肠黏膜下端和肛管下方有明显的扩

张和曲折的静脉丛，这可能与排便和直立行走姿势

有关。无论男女老少都可能患有痔疮。肛垫是出生

后存在的一种肛管血管垫。在齿线上方的环形区域

中约１５～２０ｃｍ。该区域柔软而厚实，约有１２根
直肠柱。这部分血管垫已经高度特化，并且有一个

以上的肛垫，主要位于右前，右后和左中位。肛垫的

组织成分包括肛垫的黏膜下组织，上皮和黏膜下血

管。肛垫的功能是协助肛管正常闭合。随着年龄的
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增长和长期便秘，腹泻，女性妊娠和肛门括约肌病变

的影响，肛垫组织内的结缔组织和肌肉组织退化，导

致支持和固定功能相应下降。肛垫，从而引起病理

性移位，下垂或脱垂，最终导致混合痔。到目前为

止，混合痔的病因尚未在现代医学中得到彻底研究

透彻，大多数学者认为，主要原因或诱发因素如下：

长期反复发作便秘或腹泻，长时间蹲厕，女性怀孕和

分娩，肛周感染因素，正常人体解剖因素，排便习惯

不当比如在厕所里看报纸和手机，偏食辛辣刺激；饮

食中摄入的饮食习惯性偏少，司机或学生长期的职

业因素，老弱，营养状况不佳等。混合痔的治疗主要

包括保守治疗和手术治疗。保守治疗可以缓解或消

除症状。在手术治疗中，混合痔的外剥内扎是常用

的手术方法之一。

混合痔在肛肠科疾病中发病率高，药物保守治

疗效果不理想，尤其对于Ⅲ度以上的重度混合痔，唯
一治疗手段就是选择手术［９］。但目前临床上大多数

重度混合痔术后存在创面愈合时间长，创面水肿、创

面出血、疼痛等问题［１０］。其中，创面愈合是创伤后

所引起的病理过程的总称，以组织再生为主要过程，

创口愈合均须经过创面渗出期、肉芽生长期和上皮

细胞生长期３个阶段［１１］。创面愈合过程首先进入

炎性渗出阶段，产生各种机体修复因子，促进成纤维

细胞增殖分化，加速肉芽生长，进入上皮化期［１２］。

ＥＧＦ为促进创面伤口愈合的重要生长性因子之一，
为首个研究的创面愈合性生长因子。细胞培养表

明，表皮生长因子具有使细胞有丝分裂及糖酵解促

进的功能，对表皮细胞 ＲＮＡ，ＤＮＡ转录及复制具有
刺激性作用，对蛋白质翻译合成亦有一定的刺激性

作用［１３］。ＥＧＦ水平已被证实可用于混合痔术后创
而恢复预后评价，其中 ＥＧＦ属于生长因子多肽，可
有效调节上皮细胞增殖分化，其与混合痔创面细胞

膜上相关受体结合，经磷酸化高效启动术后创面修

复进程［１４］。同时，ＶＥＧＦ是目前已知作用最强的一
种促血管生长因子，也是唯一能作用于内皮细胞的

有丝分裂原，是调控内皮细胞增殖的最重要的血管

生长因子，且其他因子的促血管生成作用全部或部

分通过ＶＥＧＦ的作用得以实现［１５］。ＶＥＧＦ在国内外
创面愈合领域得到广泛实验研究，其作用多集中在

应用重组生长因子、基因治疗等外源性因子刺激新

生血管形成，从而促使创面、伤口、慢性溃疡等缺血

组织得以存活修复［１６］。

创面愈合的药物治疗主要为局部给药和全身给

药２种，局部给药较全身给药，药物富集于创面，利

用率提高，疗效增强，全身不良反应少，近年来创伤

治疗多应用局部给药系统［１７］。而中医药在促愈方

面具有作用直接、不良反应小、药物依赖性小、价格

低廉、患者依从性好等明显优势，近几年对中医药促

进创面愈合的临床和实验研究取得很多成果［１８］，从

中医药中寻找促愈因子也将是创面愈合研究的重要

途径。

本项目所用的白竭散由白及和龙血竭组成。

《本草汇言》：“白及，敛气、渗痰、止血、消痈之药也。

此药消肿止痛，溃败可托，死肌可去，脓血可洁，有托

旧生新之妙用也”。白及属收敛止血药，性味苦、甘、

涩，微寒，归肺、肝、胃经，具有收敛止血、消肿生肌的

功效，同时具有抑菌、调控免疫因子和生长因子的表

达［１９］。另外，白及内含粘液质，能在创面上覆盖形

成薄膜，还能抑制纤溶酶，增加血小板因子活性，形

成人工血栓，而收敛止血［２０］，同时，白及能增加创面

中巨噬细胞的数量，促进网状内皮细胞系统的吞噬

功能，增强ＮＫ细胞的活性，活化巨噬细胞，诱导免
疫调节因子的表达，加强对细菌、异物的吞噬作用，

促进释放ＶＥＧＦ、转化生长因子β１（ＴＧＦβ１）等各种
生长因子利于创面愈合［２１］。《新修本草》：“金疮血

出，破积血，止痛生肉”。龙血竭为百合科龙血树属

植物剑叶龙血树的乙醇提取物，具有活血散瘀、消炎

止痛、收敛止血、生肌敛疮等功效，现代研究证明血

竭还能减少创面炎性反应，改善创面微循环，促进血

管内皮细胞增殖分化［２２］。同时，龙血竭能抑制血栓

形成［２３］，增强纤溶活性，既能使处于高凝状态下的

血液重新流通，又能使低凝状态下的血液在血管破

损处凝固，从而而减少和缩短创口渗出炎性反应，改

善创口微循环，有利于创口愈合。同时，能够促进

ＶＥＧＦ产生，促进血管内皮细胞增殖分化，诱导新生
血管形成，加速创面修复［２２］。血竭还能通过发挥抑

菌抗炎作用、促进角质形成细胞游走和增殖［２４］、参

与调控 Ｐ物质、Ｂｃｌ２等物质的表达来促进创面愈
合［２５］。

本研究结果可以看出，术后创面肉芽组织内均

存在ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表达，表明表皮生长因子在创面愈
合过程中起着重要的调节作用。但观察组术后用药

第七天创面肉芽组织中 ＥＧＦ、ＶＥＧＦ表达水平均明
显超过对照组（Ｐ＜００１），表明院内制剂白竭散能
够干预ＥＧＦ、ＶＥＧＦ的表达。从另一个方面表明白
竭散在促进混合痔术后伤口愈合方面和ＥＧＦ、ＶＥＧＦ
之间存在着一定的内在关联性。表皮生长因子

（ＥＧＦ）、血管内皮细胞生长因子（ＶＥＧＦ）作为内源性
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正性调节因子参与了创面修复过程。
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