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枳实宽中胶囊辅助治疗非糜烂性胃食管反流病伴焦虑状态疗效观察

张亚梅,　华　鹏,　崔　翔,　王振东

(安康市中医医院 脾胃、肝病科,陕西 安康 725000)

　　摘要:[目的]观察枳实宽中胶囊辅助治疗非糜烂性胃食管反流病(NERD)伴有焦虑状态的临床疗效。[方法]

将64例伴有焦虑状态的 NERD患者随机分为治疗组和对照组,每组各32例。2组均常规给予兰索拉唑片(30mg/

次,1次/d)、盐酸依托必利分散片(50mg/次,3次/d)口服,治疗组在此基础上,加用枳实宽中胶囊口服(1.29g/次,3
次/d)治疗;2组疗程均为8周,治疗结束后随访4周。[结果]治疗组总体有效率高于对照组(87.5% ∶68.6%,P
<0.05);治疗结束后2组耐信量表(RDQ)、HAMA积分比较差异均有统计学意义(P<0.05);随访4周复发率比

较,治疗组复发率低于对照组(P<0.05)。[结论]枳实宽中胶囊联合兰索拉唑片及盐酸依托必利分散片可显著提

高 NERD伴有焦虑状态患者临床疗效,改善患者焦虑状态,且可以减少复发率。
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　　非糜烂性胃食管反流病(NERD)是指存在典型

的胃食管反流症状,但无内镜下食管黏膜损害的一

种疾病。NERD占胃食管反流病的70.0%左右[1],
与反流性食管炎(RE)相比,本病发病率高,发病机

制复杂,对各种质子泵抑制剂的治疗反应较差,并常

伴有一定程度的焦虑状态[2],严重影响患者的身心

健康。本研究旨在观察枳术宽中胶囊联合兰索拉唑

片及依托必利分散片治疗 NERD伴焦虑状态的临

床疗效。

1　对象与方法

入选2011-06-2013-04期间在安康市中医医

院消化内科住院/门诊就诊的 NERD伴有焦虑状态

患者64例,均符合以下标准:①有反酸、烧心、胸痛、
口中酸或苦味典型表现,②胃镜下食管远端无充血、
糜烂或溃疡形成,③采用中国胃食管反流研究协作

组制订的反流性疾病问卷(RDQ,耐信量表)[3]进行

症状评分,积分 >12 分;并排除:① 2 周前应用

PPI、钙离子通道阻断剂者,② 合并有其他系统严重

疾病者,③肝、肾功能损害,④不能遵医嘱配合治疗

者。

64例中男28例,女36 例,年龄30~60(36±
14.5)岁,病程2~6个月。将患者随机分为治疗组

和对照组,每组各32例。治疗组男14例,女18例,
平均年龄42.5岁;对照组男15例,女17例,平均年

龄41.4岁。2组患者在年龄、性别、病情与病程等

基线水平上,经统计学检验均差异无统计学意义(P
>0.05)。

所有患者均行常规非药物治疗:限制饮酒、戒
烟;减少或避免可能增加胃食管反流的食物(如高

脂食物、巧克力、浓茶、咖啡等);避免过饱;临睡前

3h不再进食;衣着宽松;肥胖者应减肥;适度抬高床

头睡觉等。对照组患者在以上基础上,口服兰索拉

唑胶 囊 (海 南 益 尔 药 业 有 限 公 司,国 药 准 字

H20041440),每次30mg,1次/d;盐酸依托必利分

散片 (迪 沙 药 业 集 团 有 限 公 司,国 药 准 字

H20031270),每次50mg,3次/d。治疗组在对照组

基础上口服枳术宽中胶囊(山西双人药业有限公司

生产,国药准字Z20020003,每粒0.43g),每次1.29
g,3次/d。2组患者疗程均为8周,治疗结束后随访

4周。
疗效评定标准采用 RDQ量表对NERD患者的

主要症状(胸骨后疼痛、烧心感、反酸、反食)进行

量化积分,根据症状发生的频率和程度进行评分。
根据治疗前后总分进行对比,按总分比法评价疗效。
总分比= (治疗前总分-治疗后总分)/治疗前总

分×100%。无效:症状无改善,RDQ 总分比下降幅

度<50%;有效:症状明显改善,RDQ总分比下降≥
50%;显效:临床症状消失,RDQ 总分比下降幅度≥
80%。停药后疗效评价标准:①复发:停药 4 周随

访1次,随访时填写的 RDQ 积分>疗程结束时(8
周)RDQ积分;且≥12分。②未复发:停药4周时

随访,随访时填写的 RDQ 积分较疗程结束时(4周)

RDQ积分不增加。
焦虑状态评分参考《国际疾病分类》(ICD-10,

1992)及《中国精神障碍分类与诊断标准》(CCMD-
3),焦虑量表(HAMA)评分>10分为焦虑状态,对
患者治疗前后进行进行 HAMA评分比较。

采用SPSS10.0软件包进行统计分析;计量资

料用■x±s表示,采用t检验,率的比较采用χ2 检

验。



2　结果

治疗组32例中显效23例(71.9%),有效5例

(15.6%),总有效率87.5%;对照组32例中显效14
例(43.6%),有效8例(25.0%),总有效率68.6%;
治疗组总有效率优于对照组(P<0.05)。

对照组患者治疗前、后 RDQ 积分分别为(23.5
±6.1)、(14.1±4.3)分,治疗前、后比较,差异有统

计学意义(P<0.05);治疗组患者治疗前、后 RDQ
积分分别为(22.7±5.9)、(8.9±2.1)分,治疗前、后
比较,差异有统计学意义(P<0.01)。治疗组与对

照组治疗后 RDQ 积分比较,差异有统计学意义(P
<0.05)。

治疗组患者治疗前、后 HAMA 积分分别为

(25.6±7.4)、(7.6±4.3)分,治疗前、后比较,差异

有统计学意义(P<0.01);对照组患者治疗前、后

HAMA积分分别为(24.3±7.3)、(15.8±7.9)分,
治疗前、后比较,差异有统计学意义(P<0.05)。治

疗组与对照组治疗后 HAMA 积分比较,差异有统

计学意义(P<0.05)。
随访时治疗组脱落2例,对照组脱落1例。治

疗组30例中复发7例(23.3%),对照组31例中复

发14例(45.2%)。2组复发率比较,差异有统计学

意义(P<0.05)。

2组患者不良反应主要为胃肠道症状,如肠鸣、轻
微腹痛、大便次数增多,但反应均较轻微,未影响临床

治疗,2组患者均未发现严重不良反应和并发症。治疗

前、后血常规、肾功能及心电图均未见异常变化。

3　讨论

NERD是胃食管反流病的一种最常见类型,治
疗 NERD常规药物仍以抑酸药为主,辅以促胃肠道

动力药 物,但 临 床 效 果 不 佳,且 停 药 后 易 反 复。

NERD 发病机制复杂,认为可能是一种酸和动力相

关性疾病,与食管下端括约肌功能障碍和精神感知

异常有关。近年研究[4-5]发现,患者的情绪状态与

NERD的症状有密切的相关性,在 NERD的症状产

生中起重要的作用,如抑郁、焦虑等心理因素能调节

食管的感知,产生疼痛等感觉;反过来,NERD患者

经久不愈会加重患者心理障碍,NERD的反流症状

与心理因素可能互为因果,互相影响。因此针对心

理因素对NERD进行干预,越来受到重视,联合使用

抗抑郁或焦虑药物可提高 NERD临床疗效,但由于

抗精神类药物不良反应较常见,且不易被患者理解和

接受,导致 NERD患者抗焦虑治疗的依从性差。

NERD相当于中医“食管瘅”“泛酸”范畴,其病

位在食管、胃,与肝、胆、脾关系密切,其基本病机为

肝胆失于疏泄、胃失和降、胃气上逆[6]。枳术宽中胶

囊是一种新型的纯中药胃肠功能调节剂,其组方是

在《金贵要略》经方枳术汤的基础上,加柴胡、山楂衍

化而来。方中白术为君,益气健脾、助运化湿;枳实

为臣药,破气除痞、下气消积;柴胡、山楂为佐药,疏
肝解郁、调畅气机、消食化滞。全方共奏健脾疏肝,
和胃降气之效,切中本病基本病机。此外,有药理和

临床研究[7-9]初步证实:枳术宽中胶囊具有改善实

验动物和患者抑郁焦、虑状态的作用,其机制可能与

改善5-羟色胺能神经元传递、抑制应激引起的皮质

激素分泌有关。
基于以上,本研究在常规抑酸及促进胃肠道动

力治疗的基础上,加用枳实宽中胶囊治疗 NERD伴

焦虑状态,研究显示治疗组在总体有效率、RDQ 积

分改善方面,均明显优于对照组,且可显著改善患者

焦虑状态,停药4周治疗组复发率显著低于对照组。
综上,枳术宽中胶囊可能是通过促进胃肠动力

及改善患者抑郁状态,从多方面有效改善 NERD患

者不适症状。枳术宽中胶囊可巩固疗效,防止复发,
相对远期疗效较好,在治疗中无明显不良事件发生,
有良好的安全性和耐受性,可作为 NERD常规治疗

的辅助用药,其远期疗效尚需进一步大样本长期的

临床观察。
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　　慢传输型便秘(slowtransitconstipationSTC)
是一种以结肠通过时间延长和结肠动力下降为特征

的顽固性便秘,是功能性便秘中常见的类型。随着

人们饮食结构、生活习惯以及精神心理等因素的影

响,其发病率呈逐年上升趋势。美国一项回顾性研

究发现STC占慢性便秘患者的42.0%,是慢性便

秘常见的病理类型[1]。国内流行病学调查显示,天
津、重庆地区的发病率分别为3.1%、11.6%[2-3]。
在儿童期其发病率为3.0%~8.0%,占整个胃肠门

诊就诊儿童的20.0%~25.0%[4-5]。但由于临床

上真正需要手术治疗的STC患者仅仅是少部分,无
法取得足够的研究资料,难以对STC患者进行前瞻

性研究,因而目前对该病发病原因、发生机制、防治

方法等仍未能系统全面地了解。因此建立一种简

单、可重复性强,符合临床特点的动物模型,对深入

研究STC病理机制意义重大。

1　动物的选择

目前,国内外通常使用大鼠、小鼠制备STC动

物模型。也有研究人员使用豚鼠、狗、家兔等制备该

模型。

1.1　大鼠

大鼠作为制备便秘模型的常用动物,具有许多

优点,如价格便宜、来源广、易饲养、繁殖力强,解剖

和生理性质与人类相似、标本采集较充足,对传染病

的抵抗力较强等。国内常用的品系是 Wistar、SD
大鼠,多采用6~8周龄,体质量多为180~280g,雌
雄均可。亦有报道雄性大鼠对大黄较雌性大鼠敏

感,故泻剂结肠造模时可选择雄性大鼠。Wistar、

SD大鼠耐受性好,性情温顺,造模过程中对外界环

境适应性强,不易死亡,造模成功率高,是泻剂结肠、
复方苯乙哌啶法建立STC模型的常用实验动物。

1.2　小鼠

小鼠作为常用的实验动物亦有经济、易得,品系

纯等优点,但小鼠耐受力较大鼠差,不适宜长期给药

造模,因而在STC造模应用中受到限制。但通过实

验观察发现小鼠对吗啡等阿片类镇痛药所致的便秘

表现明显,这符合癌症晚期患者缓解疼痛大剂量使

用阿片类镇痛药所致的严重、持久的便秘,且吗啡法

造模过程相对较短,约45d,故小鼠主要用于吗啡法

建立STC动物模型。常用品系为ICR 鼠、昆明小

鼠,体质量为20~25g,雌雄不限。
此外,狗、猕猴等根据不同便秘模型的需要也常

用作便秘动物模型,但STC动物模型建立时往往需

要的动物数量较多,这些动物由于来源少,且价格

贵,在STC模型应用中受到限制。家兔在建立出口

梗阻型便秘动物模型时应用较多。

2　STC模型的制备方法

便秘模型制备方法种类较多,根据不同的研究

目的、研究条件、研究中侧重点不同,采用不同的动

物模型。以下主要介绍几种常用的STC动物模型

的造模方法。

2.1　泻剂结肠　
目前建立该动物模型常用的泻剂主要有大黄、

酚酞。该模型主要是利用大黄、酚酞的泻下作用,通
过长期使用接触性泻剂导致大鼠腹泻,最终形成不

接触泻剂不排便的泻剂结肠。

2.1.1　大黄　大黄价廉、来源广,药效确定,临床上

应用较广,是目前最常用的造模药物之一。生大黄
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