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　　[摘要]　目的:观察附子理中汤合吴茱萸汤加减联合西药治疗脾胃虚寒型反流性食管炎患者的临床疗效及

对血清相关激素、胃肠道生活质量指数(gastrointestinalqualityoflifeindex,GIQLI)量表评分的影响。方法:将

80例脾胃虚寒型反流性食管炎患者按随机数字表法分为对照组(40例)和观察组(40例)。两组患者均予饮食控

制、生活方式调整,并予泮托拉唑钠肠溶片、铝碳酸镁片、枸橼酸莫沙必利胶囊口服治疗,观察组同时予附子理中

汤合吴茱萸汤加减口服治疗。两组患者的疗程均为12周。比较两组患者治疗前后的中医症状积分、内镜下食管

炎分级、血清胃动素、胃泌素、生长激素释放肽、瘦素水平以及 GIQLI评分的变化。结果:观察组的疗效优于对照

组(P<0.05)。治疗后,观察组反酸、反流症状积分低于对照组(P<0.05),泛吐清水、胃脘隐痛、胃胀、纳差、乏
力、便溏积分及症状总积分亦低于对照组(P<0.01);观察组内镜下食管炎分级优于对照组(P<0.01);观察组血

清胃动素、胃泌素、生长激素释放肽及瘦素水平均优于对照组(P<0.01);观察组治疗后躯体生理评分、社会活动

评分高于对照组(P<0.05),自觉症状评分、心理情绪评分、GIQLI评分亦高于对照组(P<0.01)。此外,随访发

现,观察组的复发率低于对照组(P<0.01)。结论:附子理中汤合吴茱萸汤加减联合西药治疗能改善脾胃虚寒型

反流性食管炎患者的临床症状、促进食管黏膜修复,从而改善内镜下食管炎分级,同时能改善患者的血清相关激

素水平,提高患者生活质量、降低停药后复发率,值得临床进一步推广应用。
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Abstract　Objective:ToobservetheclinicaleffectofmodifiedFuziLizhongDecoctionandWuzhuyuDecoc-
tioncombinedwithwesternmedicineonrefluxesophagitiswithSpleenandStomachDeficiency-coldtype,aswell
asitsimpactonserumrelatedhormonesandgastrointestinalqualityoflifeindex(GIQLI)scores.Methods:Eighty
patientswererandomlydividedintocontrolgroup(40cases)andobservationgroup(40cases).Bothgroupswere
givendietcontrol,lifestyleadjustment,andoraltreatmentofpantoprazolesodiumentericcoatedtablets,magne-
siumaluminatetabletsand Mosapridecitratecapsules.Patientsinobservationgroupswerealsogivenmodified
FuziLizhongDecoctionand WuzhuyuDecoction.Thecourseoftreatmentofbothgroupswas12weeks.The
changesofTraditionalChineseMedicine(TCM)symptomscore,endoscopicesophagitisgrading,serum motilin
(MTL),gastrin(GAS),Ghrelin,LeptinlevelsandGIQLIscorewerecomparedbetweenthetwogroupsbefore
andaftertreatment.Results:Theeffectoftheobservationgroupwasbetterthanthatofthecontrolgroup(P<
0.05).Aftertreatment,thescoresofacidregurgitationandrefluxsymptomsintheobservationgroupwerelower
thanthoseinthecontrolgroup(P<0.05),aswellasthescoresofspittingwater,epigastralgia,gastricdisten-
sion,anorexia,fatigue,loosestoolandtotalsymptomintheobservationgroupwerealsolowerthanthoseinthe
controlgroup(P<0.01).Thegradeofesophagitisintheobservationgroupwasbetterthanthatinthecontrol
groupaftertreatment(P<0.01).Thelevelsofserum MTL,GAS,GhrelinandLeptinintheobservationgroup
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werebetterthanthoseinthecontrolgroupaftertreatment(P<0.01).Aftertreatment,thescoresofphysical
physiologyandsocialactivitiesintheobservationgroupwerehigherthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05),

thescoresofconscioussymptoms,psychologicalemotionsandGIQLIwerealsohigherthanthoseinthecontrol
group(P<0.01).Inaddition,follow-upfoundthattherecurrencerateoftheobservationgroupwaslowerthan
thecontrolgroup(P<0.01).Conclusion:ThecombinationofmodifiedFuziLizhongDecoctionandWuzhuyuDe-
coctionwithWesternmedicinecanimprovetheclinicalsymptomsofrefluxesophagitispatientswithSpleenand
StomachDeficiency-coldtype,promotetherepairofesophagealmucosa,andthusimprovethegradingofesoph-
agitis.Atthesametime,itcanimprovethelevelofserumrelatedhormonesinpatients,improvethequalityof
lifeofpatients,andreducetherecurrencerateafterdrugwithdrawal,whichisworthyoffurtherclinicalpromotion
andapplicationandin-depthresearch.

Keywords　FuziLizhongDecoction;WuzhuyuDecoction;refluxesophagitis;SpleenandStomachDeficiency-
coldtype;serumrelatedhormones;gastrointestinalqualityoflifeindex

　　反流性食管炎(refluxesophagitis,RE)是一种

复杂的消化系统疾病,主要是由各种原因诱发胃、
十二指肠内容物反流入食管引发食管黏膜损伤而

发病。RE临床主要表现为烧心、反酸、反流,也可

有嗳气、胸骨后痛、吞咽困难、腹胀等不典型症状,
以及咳嗽、哮喘等食管外表现。西医通常使用抑酸

剂、黏膜保护剂、促动力药来减缓病情,服药期间患

者烧心、反酸等主要症状可改善,但停药后上述症

状易复发[1],因而很多患者需依赖长期服药维持缓

解,长此以往,易产生焦虑及抑郁情绪,最终影响生

活质量。鉴于 RE的疾病特点以及西药治疗的局

限性,近年来,越来越多的患者及医务工作者将目

光投向中医药,中医药在 RE的临证实践中也积累

了越来越多的临床经验。中医药干预治疗不仅能

显著改善患者的临床症状,而且能降低停药后的复

发率[2-3],弥补了西药的不足。本研究应用附子理

中汤合吴茱萸汤加减联合西药治疗脾胃虚寒型 RE
患者,同时观察内镜下食管炎分级、血清相关激素、
胃肠道生活质量指数(gastrointestinalqualityof
lifeindex,GIQLI)量表评分的变化,现报道如下。
1　资料与方法

1.1　临床资料

筛选2020年9月-2022年9月在我科门诊就

诊的符合要求的80例 RE患者为研究对象,按照

随机数字表法分为观察组(40例)及对照组(40
例),其中对照组男25例,女15例;年龄25~66
岁,平均(46.85±10.97)岁;病程3~14个月,平
均(7.15±2.65)个月;BMI24.35±2.43。观察组

男23例,女17例;年龄22~68岁,平均(47.48±
11.76)岁;病程1~15个月,平均(6.93±3.22)个
月;BMI24.64±2.86。两组患者在男女比例、年
龄结构、病程长短、BMI方面比较差异无统计学意

义(P>0.05),具有可比性。
1.2　诊断标准

西医诊断参照中华医学会消化病学分会制定

的《2014年中国胃食管反流病专家共识意见》[4]标

准执行。

中医辨证参照《胃食管反流病中医诊疗专家共

识意见(2017)》[5],主症包括反酸、泛吐清水、反流,
次症包括胃脘隐痛、胃胀、食少纳差、神疲乏力、大
便稀溏;舌质淡红、苔白腻或薄白,脉细弱或沉细。
患者临床表现若包含主症1项、次症2项,结合舌

脉,即可确诊。
1.3　纳入标准

①符合上述中西医诊断标准;②年龄18~70
岁;③在参与治疗前1周未服用任何中西医治疗性

药物;④受试者知情同意并签署相关知情同意书。
1.4　排除标准

①年龄<18岁或>70岁者;②患有消化性溃

疡、消化道肿瘤者;③器质性病变、其他疾病以及服

药原因引起的反酸烧心者;④幽门螺杆菌阳性者;
⑤有胃肠道手术病史者;⑥妊娠、备孕或哺乳期妇

女;⑦患其他脏器疾病及肝肾功能不全者;⑧过敏

体质及对本研究所用药物有过敏史者;⑨无法规律

用药、数据不全等影响疗效及安全性判断者。
1.5　治疗方法

对照组:予泮托拉唑钠肠溶片(规格:20mg×
14粒)于早餐前 30 min 口服 40 mg;铝碳酸镁

片1g/次,3次/d,餐后咀嚼;枸橼酸莫沙必利胶

囊5mg/次,3次/d,餐前30min口服。连用12
周以获得最佳治疗效果。

观察组:在对照组基础上给予附子理中汤合吴

茱萸汤加减治疗,组方:附子6g,人参9g,炒白术

15g,干姜5g,吴茱萸3g,黄连3g,茯苓15g,陈
皮6g,海螵蛸20g,浙贝母15g,生白术30g,甘草

6g。对反酸、烧心严重者加瓦楞子30g;胃脘隐痛

者加制香附20g,徐长卿15g;胃脘痞满者,加厚朴

15g,炒枳壳15g;神疲乏力者,加人参量至12g,
加仙鹤草20g;便溏者加炮姜6g、石榴皮炭15g;
纳差者加焦六神、炒鸡内金各15g;舌苔厚腻者,加
用砂仁6g,豆蔻6g。饮片由我院中药房提供并统

一代煎,每剂去渣取汁400mL,每日1剂,分早晚2
次餐后温服。

同时,两组患者均采取饮食控制措施,包括低
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盐、低脂、低糖,避免饱腹及餐后增加腹内压的动

作,以及改变生活方式,比如在睡前2h禁食,保持

充足睡眠,并且在睡眠时将头部和背部保持15cm
以上的高度。
1.6　观察指标

1.6.1　中医临床症状积分及疗效评价　依据《中
药新药临床研究指导原则》中的相关标准,对反流

性食管炎治疗前后的主症、次症进行观察评分,其
中主症按照以无、轻、中、重分别记0、2、4、6分,次
症以无、轻、中、重分别记0、1、2、3分。主症包括反

酸、泛吐清水、反流;次症包括胃脘隐痛、胃胀、纳
差、乏力、便溏,舌脉象不进行量化评分。根据治疗

前后积分、症状体征情况判定疗效,分为痊愈、显
效、有效和无效[5-6]。
1.6.2　内镜下食管炎分级　记录两组患者治疗前

后内镜下食管炎的分级(洛杉矶分级)变化。
1.6.3　血清相关激素水平　分别予治疗前、疗程

结束后采集患者晨8:00空腹时肘静脉血,用酶联

免疫吸附法检测血清胃动素(motilin,MTL)、胃泌

素(gastrin,GAS)、生长激素释放肽(Ghrelin)、瘦
素(Leptin)水平。
1.6.4　GIQLI评分　GIQLI量表是专用于测定

消化系统疾病患者生活质量的量表,该量表包括自

觉症状(19个条目)、躯体生理功能(7个条目)、心
理情绪状况(5个条目)、社会活动(5个条目)4大

评估内容,共36个条目,按照每个条目的发生频率

(一直、大部分时间、有时、偶尔、从不)分别记为0、
1、2、3、4分,最终36个条目的得分相加,总分越

高,健康状况越好[7]。

1.6.5　复发情况　两组治疗有效(包括痊愈、显
效、有效)的患者疗程结束后6个月门诊复诊或电

话回访,随访时发现中途症状反复,转入维持治疗

或改用其他疗法,视为复发[1]。
1.6.6　不良反应　治疗前后检测两组患者的血、
尿、便常规,肝、肾功能及心电图。治疗过程监测患

者的不良反应,包括恶心、呕吐、乏力、纳差、腹泻、
皮疹、肝功能异常、口干等症状。
1.7　统计学方法

数据采用SPSS20.0统计分析软件,计量资料

以■X±S 表示,组间、治疗前后比较采用t检验,计
数资料比较采用χ2 检验,等级资料采用秩和检验。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　两组患者的临床疗效比较

治疗后,观察组患者的总有效率(92.5%)高于

对照组(72.5%),差异有统计学意义(χ2=5.541,
P<0.05)。见表1。
2.2　两组患者治疗前后的临床症状积分比较

与治疗前比较,观察组患者治疗后各临床症状

积分及症状总积分均较治疗前明显 下 降 (P <
0.01),对照组患者除泛吐清水、便溏积分较治疗前

无明显改善(P>0.05)外,其余临床症状积分及总

积分 均 较 治 疗 前 明 显 下 降,差 异 有 统 计 学 意

义(P<0.01)。观察组治疗后的反酸、反流积分低

于对照组,差异有统计学意义(P<0.05),泛吐清

水、胃脘隐痛、胃胀、纳差、乏力、便溏积分及症状总

积分 亦 低 于 对 照 组,差 异 有 统 计 学 意 义 (P <
0.01)。见表2。

表1　两组患者的临床疗效比较 例(%)

组别 例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效

对照组 40 0 3(7.5) 26(65.0) 11(27.5) 29(72.5)

观察组 40 4(10.0) 21(52.5) 12(30.0) 3(7.5) 37(92.5)1)

　　与对照组比较,1)P<0.05。

表2　两组患者治疗前后的临床症状积分比较 分,■X±S

组别 时间 反酸 泛吐清水 反流 胃脘隐痛 胃胀 纳差 乏力 便溏 总分

对照组 治疗前
2.95±
1.50

1.95±
1.40

2.70±
1.60

1.30±
0.85

1.03±
0.77

0.85±
0.62

1.50±
0.82

1.20±
0.85

13.48±
2.92

治疗后
1.10±
1.011)

1.80±
1.26

1.00±
1.011)

0.68±
0.621)

0.55±
0.601)

0.58±
0.551)

0.83±
0.711)

1.08±
0.73

7.60±
2.751)

观察组 治疗前
3.05±
1.81

2.05±
1.32

2.65±
1.59

1.23±
0.92

0.95±
0.71

0.78±
0.66

1.48±
0.72

1.23±
0.77

13.40±
3.45

治疗后
0.65±
0.951)2)

0.55±
0.901)3)

0.50±
0.881)2)

0.33±
0.471)3)

0.18±
0.381)3)

0.25±
0.441)3)

0.33±
0.531)3)

0.35±
0.481)3)

3.13±
2.471)3)

　　与本组治疗前比较,1)P<0.01;与对照组治疗后比较,2)P<0.05,3)P<0.01。
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2.3　两组患者治疗前后内镜分级(洛杉矶分级)的
比较

与治疗前比较,两组患者治疗后的内镜分级

(洛杉矶分级)均有明显改善,差异有统计学意义

(P<0.01),且观察组内镜分级(洛杉矶分级)明显

优于对照组,差异有统计学意义(Z=-2.833,P<
0.01)。见表3。

表3　两组患者治疗前后内镜分级(洛杉矶分级)
的比较 例

组别 时间 正常 A级 B级 C级 D级

对照组 治疗前 0 2 14 19 5
治疗后 10 6 14 9 1

观察组 治疗前 0 2 13 19 6
治疗后 17 12 9 2 0

2.4　两组患者治疗前后血清相关激素水平的比较

与治疗前比较,观察组及对照组治疗后血清

MTL、GAS、Ghrelin及 Leptin水平均有明显改善

(P<0.01)。观察组治疗后血清 MTL、GAS、Gh-
relin及Leptin水平均优于对照组(P<0.01)。见

表4。
2.5　两组患者治疗前后 GIQLI评分的比较

与治疗 前 比 较,观 察 组 及 对 照 组 治 疗 后 的

GIQLI评分均有明显 改 善,差 异 有 统 计 学 意 义

(P<0.01)。观察组治疗后的躯体生理评分、社会

活动评分高于对照组(P<0.05),自觉症状评分、
心理情绪评分、GIQLI总分亦高于对照组,差异有

统计学意义(P<0.01)。见表5。
2.6　两组患者不良反应发生情况及停药后复发率

的比较

两组患者治疗前后血、尿、便常规,肝、肾功能

及心电图均无明显变化。观察组服药期间出现恶

心2例、口干1例,对照组出现恶心2例、腹泻2
例;经对症处理后缓解,均未影响治疗,两组治疗期

间不良反应发生率比较差异无统计学意义(P>
0.05)。

疗程结束后6个月门诊复诊或电话回访治疗

有效患者,其中观察组10例患者复发,对照组24
例患者复发,观察组复发率(27.03%)低于对照组

(82.76%),差异有统计学意义(χ2=20.217,P<
0.01)。

表4　两组患者治疗前后血清相关激素水平的比较 ■X±S

组别 时间 MTL/(ng/mL) GAS/(ng/mL) Ghrelin/(ng/mL) Leptin/(pg/mL)

对照组 治疗前 205.07±23.28 55.60±6.80 11.24±2.38 15.39±3.56
治疗后 253.15±44.851) 64.41±8.691) 12.93±2.931) 13.37±2.841)

观察组 治疗前 205.36±20.02 55.48±6.61 11.31±1.92 15.98±3.16
治疗后 290.24±35.701)2) 77.16±11.921)2) 14.68±3.041)2) 10.76±1.791)2)

　　与本组治疗前比较,1)P<0.01;与对照组治疗后比较,2)P<0.01。

表5　两组患者治疗前后GIQLI评分的比较 分,■X±S

组别 时间 自觉症状 躯体生理 心理情绪 社会活动 总分

对照组 治疗前 51.45±6.83 19.18±3.73 13.03±3.19 13.08±3.08 96.73±15.88
治疗后 60.15±5.841) 19.95±2.991) 15.03±3.191) 14.08±3.081) 109.20±13.831)

观察组 治疗前 51.75±5.43 19.13±3.21 13.08±3.02 12.93±2.75 96.88±13.56
治疗后 67.03±6.631)3) 21.65±3.471)2) 16.60±1.611)3) 15.33±2.131)2) 120.60±10.971)3)

　　与本组治疗前比较,1)P<0.01;与对照组治疗后比较,2)P<0.05,3)P<0.01。

3　讨论

随着生活方式改变、饮食习惯的西化,我国 RE
的发病率逐年上升,普通人群中 RE 的发病率为

6.4%[8]。RE的发病涉及多个方面:食管抗反流机

制异常、食管高敏感、胃排空延迟等因素都与之相

关。而胃肠道相关激素的变化则会影响食管、胃肠

道动力以及分泌功能,其中 MTL、GAS、Ghrelin、
Leptin是与 RE的发生、发展关联度较高的激素。
MTL是一种促胃肠动力激素,能通过神经内分泌

调节途径作用于胃肠道平滑肌细胞上的特异性受

体,从而促进平滑肌收缩、加快胃排空,并可增加食

管下括约肌压力,增强抗反流能力[9]。GAS是一

种由消化道 G 细胞分泌的胃肠激素,可增加食管

下括约肌的张力,促进胃肠蠕动,减少胃内容物的

反流[10]。Ghrelin则是由胃内分泌细胞释放的一

类内源性脑肠肽,其参与了胃酸的分泌、胃排空以

及食物消化,并可抑制炎性因子释放[11]。既往多

项研究提示,RE患者存在 MTL、GAS、Ghrelin水

平降低,相关症状好转后其水平即随之上升[12-15]。
Leptin作为一类脂源性多肽激素,是胃排空的抑制

性 激 素,在 RE 患 者 中 其 表 达 水 平 可 见 异 常

升高[16-18]。
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RE的西药治疗疗效有限,因而如何维持症状

缓解、达到内镜愈合是 RE治疗的难点。中医药可

显著改善RE症状、降低复发率且不良反应少,在
RE的治疗中具有明显优势及很大的发展空间。本

病属中医“吞酸”“嘈杂”“反胃”“噎膈”等疾病范畴。
其病位在食管和胃,发病与脾密切相关。查阅相关

文献报道,本病与肝胃郁热型、肝胃(脾)不和型、寒
热错杂型相关的文献居多[12,19-23],而脾胃虚寒型

RE报道相对较少。本课题组在临床工作中发现,
RE患者虽表现为“反酸”“烧心”等热症,但仔细询

问病史、四诊合参后发现辨证属脾胃虚寒型的 RE
患者有较高比例,临床采用温中散寒方法治疗后显

效。笔者翻阅古籍也发现关于反酸、反流与“脾胃

虚寒”的相关记载。隋朝巢元方《诸病源候论》言:
“噫醋者,由上焦有停痰,脾胃有宿冷,故不能消谷,
谷不消则胀满而气逆,所以好噫而吞酸,气息醋

臭”。明代薛已《内科摘要》述:“脾胃亏损吞酸嗳腐

等症”。明代缪希雍《神农本草经疏》记载到:“凡脾

胃之气,喜温而恶寒,寒则中气不能运化,或为冷实

不消,或为腹内绞痛,或寒痰停积,以致气逆发咳,
五脏不利”。综上可知,脾胃虚寒则无以运化水谷,
湿浊内阻、胃失和降、胃气上逆,故临床可见反酸、
泛吐清水、反流、胃脘隐痛、痞满等表现,故治宜温

中散寒、健脾化湿。
附子理中汤是传统的温中散寒名方,出自《三

因极一病证方论》,有补虚回阳、温中散寒之效,常
用于治疗中焦虚寒或脾肾阳虚证。现代研究表明,
附子理中汤能增加脾虚证小鼠血清的 MTL、SP、
Ghrelin等兴奋性激素水平从而改善胃肠动力,能
促进水通道蛋白1(aquaporin1,AQP1)的表达,抑
制水通道蛋白3(aquaporin3,AQP3)、水通道蛋白

4(aquaporin4,AQP4)的表达来改善大鼠局部黏膜

溃疡及水肿程度[24-25],具有抗炎、促进胃肠蠕动、改
善免疫功能[26-27]等作用。吴茱萸汤出自汉代张仲

景所著的《伤寒论》,具有温中散寒,降逆止呕之功

效,口服能止痛、止呕、止泻、愈合溃疡、改善抑郁状

态及免疫功能等作用[28]。方中吴茱萸能调节胃肠

道中Cajal间质细胞的表达及胃肠道蠕动[29-30],其
有效成分能修复损伤的胃黏膜[31]、抑制幽门螺杆

菌的生长,并具有抗炎作用[32]。附子理中汤合吴

茱萸汤加减组方中附子、干姜辛热补火生土、温中

散寒,人参甘温,补气健脾,助运化而调升降;甘草

可补气益脾、和中缓急,吴茱萸散寒止痛、降逆止

呕;白术、茯苓、陈皮理气健脾;黄连燥湿清郁热,海
螵蛸合用浙贝母制酸止痛;诸药共用,可达到温中

散寒、益气健脾之功。
4　结论

本研究应用附子理中汤合吴茱萸汤加减联合

西药口服治疗脾胃虚寒型 RE患者,结果发现治疗

后观察组在临床疗效、临床症状积分、内镜下食管

炎分级、血清相关激素水平、GIQLI评分以及停药

后复发率5个方面均显著优于对照组,不良反应发

生率与对照组比较差异无统计学意义。以上结果

提示,在西药常规治疗的基础上口服附子理中汤合

吴茱萸汤加减能有效缓解脾胃虚寒型 RE患者的

临床症状、提高临床疗效、促进食管黏膜愈合、降低

停药后复发率,从而有效提高患者的生活质量,其
作用途径可能与调节血清相关激素水平有关,值得

临床进一步推广应用、深入研究。
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