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摘要： 目的　 探讨参贝支扩片联合常规治疗对支气管扩张患者的临床疗效。 方法 　 １２９ 例患者随机分为对照组 （６４
例） 和观察组 （６５ 例）， 对照组给予常规治疗， 观察组在对照组基础上加用参贝支扩片， ２８ ｄ 为 １ 个疗程。 然后， 通

过积分评估法、 四级标准法、 视觉模拟评分 （ＶＡＳ） 法评价临床疗效。 结果 　 与对照组比较， 观察组主症评分、 积

分、 疗效指标， 中医证候疗效指标， ＶＡＳ 评价指标显著改善 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 有效率显著提高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 不良事件发生

率无明显变化 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 结论　 参贝支扩片联合常规治疗对支气管扩张患者临床疗效良好， 安全性较高。
关键词： 参贝支扩片； 常规治疗； 支气管扩张

中图分类号： Ｒ２８７　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０１９）０４⁃０８０８⁃０７
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０１９􀆰 ０４􀆰 ０１９

Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｓｈｅｎｂｅｉ Ｚｈｉｋｕｏ Ｔａｂｌｅｔｓ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｒｏｕｔｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｎ
ｂｒｏｎｃｈｉｅｃｔａｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ

ＷＵ Ｗｅｎ⁃ｆｅｉ， 　 ＬＩ Ｙｕ⁃ｐｉｎｇ∗， 　 ＬＩ Ｊｕｎ， 　 ＨＡＮ Ｍｉｎｇ⁃ｑｕａｎ
（Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｐｕｌｍｏｎａｒｙ Ｈｏｓｐｉｔａｌ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ ｔｏ Ｔｏｎｇｊｉ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｓｈａｎｇｈａｉ ２００４３３， Ｃｈｉｎａ）

ＡＢＳＴＲＡＣＴ： ＡＩＭ　 Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｓｈｅｎｂｅｉ Ｚｈｉｋｕｏ Ｔａｂｌｅｔｓ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｒｏｕｔｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｎ
ｂｒｏｎｃｈｉｅｃｔａｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ． ＭＥＴＨＯＤＳ　 Ｏｎｅ ｈｕｎｄｒｅｄ ａｎｄ ｔｗｅｎｔｙ⁃ｎｉｎｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ （６４ ｃａｓｅｓ） ａｎｄ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ （６５ ｃａｓｅｓ）， ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｇｉｖｅｎ ｒｏｕｔｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ， ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ｏｂ⁃
ｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ａｄｄｅｄ ｗｉｔｈ Ｓｈｅｎｂｅｉ Ｚｈｉｋｕｏ Ｔａｂｌｅｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｂａｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ２８ ｄａｙｓ ａｓ ａ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ． Ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔｌｙ， ｉｎｔｅｇｒａｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ， ｆｏｕｒ⁃ｇｒａｄｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ａｎｄ ｖｉｓｕａｌ ａｎａｌｏｇｕｅ ｓｃａｌｅ （ＶＡＳ） ｍｅｔｈｏｄｓ ｗｅｒｅ
ｕｓｅｄ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ． ＲＥＳＵＬＴＳ　 Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｄｅｍｏｎｓｔｒａ⁃
ｔｅｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｍａｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍ ｓｃｏｒｅ， ｉｎｔｅｇｒａｌ， ｅｆｆｉｃａｃｙ ｉｎｄｉｃｅｓ ａｎｄ ＴＣＭ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｉｎｄｉｃｅｓ （Ｐ＜

８０８

２０１９ 年 ４ 月

第 ４１ 卷　 第 ４ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ａｐｒｉｌ ２０１９

Ｖｏｌ． ４１　 Ｎｏ． ４



０􀆰 ０１）， ａｎｄ ｍａｒｋｅｄｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｒａｔｅ （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ｗｉｔｈ ｎｏ ｏｂｖｉｏｕｓ ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｒａｔｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ
ｅｖｅｎｔｓ （Ｐ＞０􀆰 ０５）． ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　 Ｆｏｒ ｔｈｅ ｂｒｏｎｃｈｉｅｃｔａｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ， Ｓｈｅｎｂｅｉ Ｚｈｉｋｕｏ Ｔａｂｌｅｔｓ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｒｏｕ⁃
ｔｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｅｘｈｉｂｉｔｓ ｇｏｏｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｈｉｇｈ ｓａｆｅｔｙ．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｓｈｅｎｂｅｉ Ｚｈｉｋｕｏ Ｔａｂｌｅｔｓ； ｒｏｕｔｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ； ｂｒｏｎｃｈｉｅｃｔａｓｉｓ

　 　 支气管扩张是一种常见慢性病， 病变不可逆

转， 属中医 “咯血” “咳嗽” “肺痈” 范畴， 中

医药治疗在减轻发作期症状、 缩短病程、 降低复

发率方面有着特色和优势。 同济大学附属上海市

肺科医院传统中药制剂参贝支扩片在临床上常用

于治疗支气管扩张等原因所引起的咳嗽、 反复咯

血、 大量黏痰等症状， 疗效肯定。 为了配合制剂

再注册申报需要， 通过科学方法评价参贝支扩片

疗效， 本研究根据 《医疗机构制剂注册管理办

法》 《药物临床试验质量管理规范》 《中医病症诊

断疗效标准》 《中医临床诊疗术语———证候部

分》， 以及该制剂处方及功能主治、 长期临床用

药实践， 并遵循赫尔辛基宣言及药品研究的各项

技术要求和指导原则， 进行试验方案的制定和设

计， 现报道如下。
１　 资料与方法

１􀆰 １　 临床资料　 ２０１２ 年 ９ 月至 ２０１７ 年 ９ 月收治于

同济大学附属上海市肺科医院的支气管扩张住院或

门诊患者， 按入组顺序和随机数字表随机分为观察

组和对照组， 每组 ６６ 例［１］， 实际因超龄、 无痰血

或失访而有剔除， 结果每组各 ５９ 例构成符合方案

集 （ＰＰＳ）， 其中观察组男 ２３ 例， 女 ３６ 例； 年龄

２７～７５ 岁， 平均年龄 （５４􀆰 ６±１１􀆰 ０） 岁； 平均体质

量 （６０􀆰 ３±８􀆰 ６） ｋｇ， 而对照组男 ２６ 例， 女 ３３ 例；
年龄 ２１～７１ 岁， 平均年龄 （５３􀆰 ０±１４􀆰 ６） 岁； 平均

体质量 （５８􀆰 ９±１０􀆰 ０） ｋｇ。 为了消除合并用药对疗

效判定的干扰， 从 ＰＰＳ 中筛选出每组 ２５ 例， 构成

ＰＰＳ＿ Ｓ 作亚组分析［２］， 其中观察组男 ９ 例， 女 １６
例； 年龄 ３２ ～ ６７ 岁， 平均年龄 （５４􀆰 ７ ± ９􀆰 １） 岁；
平均体质量 （６０􀆰 ８±９􀆰 ２４） ｋｇ， 而对照组男 １１ 例，
女 １４ 例； 年龄 ２１～７１ 岁， 平均年龄 （５２􀆰 ６±１６􀆰 ２）
岁； 平均体质量 （５９􀆰 ９±１２􀆰 ４） ｋｇ， 所选病例均有

咯痰、 痰血症状。 研究经医学伦理委员会批准， 患

者签署知情同意书。
１􀆰 ２　 诊断与评分标准　 西医支气管扩张诊断标准

依据相关诊疗指南［３⁃４］ ； 中医病症及证候诊断标

准依据参贝支扩片组方， 参照 《中医病证诊断疗

效标准》 ［５］ 《中医临床诊疗术语—证候部分》 ［６］

《中药新药临床研究指导原则 （试行） 》 ［７］ 等制

定， 设立中医证候诊断用量表［８］ 和症状分级量

化表［７］ 。
本研究以咳痰、 痰血 ／咯血为主要评价症状，

中医辨证符合肺阴亏虚证或痰热壅肺证。 ①痰热壅

肺证， 主症为咳嗽气粗， 痰多稠黄， 或痰黄带血，
或咯 （咳） 血量多、 血色鲜红夹有黄痰， 或脓痰

腥臭； 次症为烦热口渴， 汗出， 胸闷胸痛， 小便

黄， 大便秘， 舌质红， 苔黄腻， 脉滑数； ②肺阴亏

虚证， 主症为咳久痰少或干咳无痰， 痰黏白或黄或

夹鲜红血丝， 咯吐不爽， 或反复咯血， 血色鲜红；
次症为咽干口燥， 五心烦热， 潮热盗汗， 两颧发

红， 舌质红， 少津， 苔黄少苔或无苔， 脉细数。
证候诊断用量表兼顾中医体征、 舌象、 脉象，

各设满分 ３０ 分， ≥１５ 分则视为该中医证型成立；
症状分级量化按正常、 轻度、 中度、 重度及主次症

不同进行评分， 主要评估症状分值依次为 ０、 ３、
６、 ９ 分， 并以症候所呈现出的其他症状为次症，
分值依次为 ０、 １、 ２、 ３ 分， 舌象和脉象不计分。
在临床试验开始、 服药周期结束时， 各评估 １ 次症

状评分。
１􀆰 ３　 方法　 对原发病证进行常规治疗， 盐酸氨溴

索作为基础祛痰药， 氨甲环酸或肾上腺色腙作为基

础止血药， 感染者根据感染类型及细菌培养结果选

用适宜抗菌药物。 对照组仅给予常规治疗， 而观察

组在对照组基础上加用参贝支扩片 （上海练塘药

业 有 限 公 司， 批 号 ２０１２０７０１、 ２０１２０９０１、
２０１４０４０１、 ２０１４０６０１、 ２０１４１２０１ 等）， 每次 １３ 片

（０􀆰 ３ ｇ ／片）， 每天 ２ 次， ２８ ｄ 为 １ 个疗程。
１􀆰 ４　 疗效评定　 采用定性描述与计量评估相结合

的方法， 主要疗效指标基于痰中带血、 咳嗽、 痰液

性状、 痰液黏度、 咳痰量症状积分的减轻程度， 采

用复合指标积分评估法及四级标准法［７］， 根据症

状积分减少程度分为临床痊愈 （≥９５％ ）、 显效

（≥７０％ ， ＜９５％ ）、 有效 （≥３０％ ， ＜７０％ ）、 无效

（＜３０％ ）； 次要疗效指标基于中医证候总积分， 为

主症、 次症评分之和， 采用三级判断标准， 分为显

著改善 （症状积分减少≥７０％ ）、 部分改善 （症状

积分减少≥３０％ ， ＜７０％ ）、 无改善 （症状积分减

少＜３０％ ）； 再采用视觉模拟评分法［９⁃１１］， 由患者每

９０８
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天对痰血进行自我评估， 绘制 １ 条刻度 ０ ～ １０ ｃｍ
的直线， ０ ｃｍ 表示无， 数值越大， 痰血程度越重。
在研究结束日， 作出评分减少、 无变化或增加的

判断。
１􀆰 ５　 安全性评估　 检测肝肾功能等生化指标、 血

常规、 尿常规、 心电图、 生命体征， 并观察不良反

应。 对治疗过程中、 治疗后实验室检查异常者及不

良事件发生情况进行综合评定。
１􀆰 ６　 统计学分析 　 采用 ＥｐｉＤａｔａ 录入病例报告

（ＣＲＦ） 表数据［１２］， 导入到 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 软件进行处

理， 分析方法的选择考虑指标性质及数据分布特

性［２，１３］， 并规范运用。 所有统计检验给出统计量及

其对应的 Ｐ 值， 并均采用双侧检验， 以 Ｐ≤０􀆰 ０５
为差异有统计学意义， Ｐ≤０􀆰 ０１ 为差异有高度统计

学意义。
２　 结果

２􀆰 １　 入组均衡性 　 治疗前， ２ 组人口学、 体征、
中医辩证结果、 病史病程、 治疗史、 实验室检查

和心电图、 主症积分、 中医证候总积分比较， 差

异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 但痰血视觉模拟评

分 （ＶＡＳ） 有显著差异 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 观察组高于

对照组。 为避免基线不均衡对疗效判断的影响，
本研究不将 ＶＡＳ 评估结果纳入临床疗效综合判

定中。
２􀆰 ２　 统计数据集选择及脱落和依从性分析　 受试

者入组与数据集分布情况见图 １。 剔除原因是患者

超龄 （＞７５ 岁） 或无痰血， 剔除病例不进入全分

析集 （ＦＡＳ）、 符合方案集 （ＰＰＳ）； 失访病例进入

ＦＡＳ、 不进入 ＰＰＳ； 符合 ＦＡＳ 的都列入安全性分析

集 （ＳＳ）， 用过参贝支扩片的剔除病例也进入 ＳＳ，
未用过的剔除病例不进入。 两组间脱落或剔除率经

卡方检验， 差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。
然后， 从观察组中再筛选出 ２５ 例合并用药基

本符合原方案且完成试验者； 综合考虑合并用药、
基线均衡、 完成试验情况良好等因素， 从对照组中

也筛选出 ２５ 例， 组成 ＰＰＳ＿ Ｓ， 进行亚组分析， 限

于篇幅， 本研究仅报道 ＰＰＳ、 ＰＰＳ ＿ Ｓ 研究数据。
观察组中受试者用药依从性达 １００％ ； 对照组不少

患者常规治疗不足 ２８ ｄ， 参与临床试验期间是否还

在其他医院就诊用药不得而知， 故用药依从性难以

判断。
２􀆰 ３　 合并用药分析　 ＰＰＳ 中， 研究前 １ 个月至研

究结束合并用药率分别为观察组 ７４􀆰 ５８％ （ ４４ ／
５９）， 对照组 ８１􀆰 ３６％ （４８ ／ ５９）， 经卡方检验 ２ 组

图 １　 受试者分布流程图

Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｆｌｏｗ ｃｈａｒｔ ｆｏｒ ｓｕｂｊｅｃｔｓ

间无显著性差异 （Ｐ＝ ０􀆰 ３７４）。
ＰＰＳ＿ Ｓ 中， 试验期间合并用药率分别为观察

组 ２４％ （６ ／ ２５）， 对照组 ５２％ （１３ ／ ２５）， 经卡方检

验 ２ 组间有显著性差异 （Ｐ ＝ ０􀆰 ０４１）； 平均合并用

药数分别为观察组 ０􀆰 ６ 种， 对照组 １􀆰 ５ 种； 未合并

使用祛痰药率分别为观察组 ９２％ （２３ ／ ２５）， 对照

组 ６４％ （１６ ／ ２５）， 其中观察组有 １ 例用了方案内

的盐酸氨溴索， １ 例用了方案外的祛痰药， 而对照

组 ９ 例均用了方案外的数种祛痰药， 经卡方检验 ２
组间有显著性差异 （Ｐ ＝ ０􀆰 ００７）； 合并止血药使用

率 ２ 组均为 １６％ ； 抗菌药物使用率分别为观察组

４０％ 、 对照组 ４８％ ， 经卡方检验 ２ 组间无显著性差

异 （Ｐ＝ ０􀆰 ７８８）。
２􀆰 ４　 有效性分析　 所有评分、 积分经检验均不符

合正态分布， 故对定量数据的比较采用非参数

检验。
２􀆰 ４􀆰 １　 主症评分 　 主症评分见表 １， 主症积分

（即痰中带血、 咳嗽、 痰液性状、 痰液黏度评分

和） 见表 ２， 并通过秩和检验对后者进行组间比

较， 可知治疗前 ２ 组间差异无统计学意义 （Ｐ ＞
０􀆰 ０５）， 而治疗后有高度统计学意义 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。
再通过符号秩检验分别对 ２ 组主症评分及积分与基

线进行自身比较， 发现治疗后在各数据集中观察组

各项评分及积分较治疗前均有高度显著性差异

（Ｐ＜０􀆰 ０１）； 对照组在 ＰＰＳ 中各项评分及积分较治

疗前有高度显著性差异 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 在 ＰＰＳ＿ Ｓ 中

痰中带血、 咳嗽、 痰液黏度评分及主症积分有显著

性差异 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 而痰液性状、 咳痰量无显著性

差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。
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表 １　 ２ 组主症评分比较 ［例 （％ ） ］
Ｔａｂ􀆰 １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍａｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍ ｓｃｏｒｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ［ｃａｓｅ （％ ） ］

指标

ＰＰＳ ＰＰＳ＿Ｓ
观察组 对照组 观察组 对照组

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

痰中带血

　 ０ ０ （０􀆰 ０） ４２（７１􀆰 ２） ０ （０􀆰 ０） ２０（３３􀆰 ９） ０（０􀆰 ０） １７（６８􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ９（３６􀆰 ０）
　 ３ ３３（５５􀆰 ９） １６（２７􀆰 １） ４１（６９􀆰 ５） ３２（５４􀆰 ２） １１（４４􀆰 ０） ８（３２􀆰 ０） １９（７６􀆰 ０） １３（５２􀆰 ０）
　 ６ ２４（４０􀆰 ７） １ （１􀆰 ７） １８（３０􀆰 ５） ７（１１􀆰 ９） １４（５６􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ６ （２４􀆰 ０） ３（１２􀆰 ０）
　 ９ ２ （３􀆰 ４） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０）
　 Ｐ∗ ０􀆰 １０４ａ ０􀆰 ０００ｂ ０􀆰 ０２２ａ ０􀆰 ０１４ｂ

　 Ｐ∗∗ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ００１
咳嗽

　 ０ ０ （０􀆰 ０） １３（２２􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） １ （１􀆰 ７） ０ （０􀆰 ０） ５（２０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０）
　 ３ ２２（３７􀆰 ３） ４４（７４􀆰 ６） ２７（４５􀆰 ８） ４２（７１􀆰 ２） ７（２８􀆰 ０） ２０（８０􀆰 ０） １０（４０􀆰 ０） １４（５６􀆰 ０）
　 ６ ３１（５２􀆰 ５） ２ （３􀆰 ４） ２８（４７􀆰 ５） １５（２５􀆰 ４） １７（６８􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） １２（４８􀆰 ０） １０（４０􀆰 ０）
　 ９ ６（１０􀆰 ２） ０ （０􀆰 ０） ４ （６􀆰 ８） １ （１􀆰 ７） １ （４􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ３（１２􀆰 ０） １ （４􀆰 ０）
　 Ｐ∗ ０􀆰 ３０９ａ ０􀆰 ０００ｂ ０􀆰 ６９０ａ ０􀆰 ０００ｂ

　 Ｐ∗∗ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０３４
痰液性状

　 ０ １ （１􀆰 ７） ２４（４０􀆰 ７） ０ （０􀆰 ０） ２ （３􀆰 ４） ０ （０􀆰 ０） ５（２０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０）
　 ３ ２９（４９􀆰 ２） ３４（５７􀆰 ６） ３６（６１􀆰 ０） ４４（７４􀆰 ６） ８（３２􀆰 ０） １９（７６􀆰 ０） １２（４８􀆰 ０） １６ （６４􀆰 ０）
　 ６ ２３（３９􀆰 ０） １ （１􀆰 ７） ２１（３５􀆰 ６） １３（２２􀆰 ０） １５（６０􀆰 ０） １ （４􀆰 ０） １２（４８􀆰 ０） ９（３６􀆰 ０）
　 ９ ６（１０􀆰 ２） ０ （０􀆰 ０） ２ （３􀆰 ４） ０ （０􀆰 ０） ２ （８􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） １ （４􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０）
　 Ｐ∗ ０􀆰 ２２５ａ ０􀆰 ０００ｂ ０􀆰 ２３１ａ ０􀆰 ００１ｂ

　 Ｐ∗∗ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ００２ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０５９
痰液黏度

　 ０ １ （１􀆰 ７） ２４（４０􀆰 ７） ０ （０􀆰 ０） １ （１􀆰 ７） ０ （０􀆰 ０） ６（２４􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０）
　 ３ ２０（３３􀆰 ９） ３４（５７􀆰 ６） ２６（４４􀆰 １） ４１（６９􀆰 ５） ５（２０􀆰 ０） １８（７２􀆰 ０） ７（２８􀆰 ０） １４（５６􀆰 ０）
　 ６ ３１（５２􀆰 ５） １ （１􀆰 ７） ３２（５４􀆰 ２） １６（２７􀆰 １） １８（７２􀆰 ０） １ （４􀆰 ０） １７（６８􀆰 ０） １１（４４􀆰 ０）
　 ９ ７（１１􀆰 ９） ０ （０􀆰 ０） １ （１􀆰 ７） １ （１􀆰 ７） ２ （８􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） １ （４􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０）
　 Ｐ∗ ０􀆰 １６１ａ ０􀆰 ０００ｂ ０􀆰 ４２５ａ ０􀆰 ０００ｂ

　 Ｐ∗∗ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０１１
咳痰量

　 ０ ３ （５􀆰 １） ４４（７４􀆰 ６） ６（１０􀆰 ２） ２３（３９􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） １３（５２􀆰 ０） １ （４􀆰 ０） ３（１２􀆰 ０）
　 ３ ４０（６７􀆰 ８） １５（２５􀆰 ４） ３６（６１􀆰 ０） ２９（４９􀆰 ２） １５（６０􀆰 ０） １２（４８􀆰 ０） １４（５６􀆰 ０） １６（６４􀆰 ０）
　 ６ １５（２５􀆰 ４） ０ （０􀆰 ０） １６（２７􀆰 １） ７（１１􀆰 ９） ９（３６􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） ９（３６􀆰 ０） ６（２４􀆰 ０）
　 ９ １ （１􀆰 ７） ０ （０􀆰 ０） １ （１􀆰 ７） ０ （０􀆰 ０） １ （４􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０） １ （４􀆰 ０） ０ （０􀆰 ０）
　 Ｐ∗ ０􀆰 ８１４ａ ０􀆰 ０００ｂ ０􀆰 ８６７ａ ０􀆰 ０００ｂ

　 Ｐ∗∗ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０５３

　 　 注：∗为采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验（秩和检验），∗∗为采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验（治疗前后组内自身比较）。 ａ 为治疗前 ２ 组间比较 Ｐ 值，
ｂ 为治疗后 ２ 组间比较 Ｐ 值

表 ２　 ２ 组主症积分比较

Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍａｉｎ ｓｙｍｐｔｏｍ ｉｎｔｅｇｒａｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ
指标 组别 例数 ／ 例 ｘ±ｓ Ｐ∗ Ｐ∗∗

ＰＰＳ 治疗前 观察组 ５９ ２３􀆰 ２９±６􀆰 ６０ ０􀆰 １３７ ０􀆰 ０００ａ

对照组 ５９ ２１􀆰 ３６±６􀆰 ０３ ０􀆰 ０００ｂ

治疗后 观察组 ５９ ７􀆰 ７８±５􀆰 ２９ ０􀆰 ０００
对照组 ５９ １５􀆰 ７６±５􀆰 ９９

ＰＰＳ＿Ｓ 治疗前 观察组 ２５ ２５􀆰 ２０±６􀆰 ０６ ０􀆰 ２７５ ０􀆰 ０００ａ

对照组 ２５ ２３􀆰 ０４±６􀆰 ６９ ０􀆰 ００１ｂ

治疗后 观察组 ２５ ９􀆰 ７２±５􀆰 ２２ ０􀆰 ０００
对照组 ２５ １８􀆰 ４８±５􀆰 ９８

　 　 注：∗为采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验（秩和检验），∗∗为采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验（治疗前后组内自身比较）。 ａ 为观察组组内比较 Ｐ 值，ｂ
为对照组组内比较 Ｐ 值
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２􀆰 ４􀆰 ２　 证候总评分　 通过秩和检验对治疗后 ２ 组

证候总评分进行比较， 发现组间差异在各数据集中

均有高度统计学意义 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 观察组低于对照

组； 通过符号秩检验对 ２ 组证候总评分进行自身治

疗前后比较， 发现差异均有高度统计学意义 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）。
２􀆰 ４􀆰 ３　 疗效指标　 表 ３ 显示， 治疗后观察组主症

疗效指标、 证候疗效指标、 痰血 ＶＡＳ 评价指标与

对照组比较均有高度显著性差异 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 观察

组优于对照组。
表 ３　 ２ 组疗效指标比较 ［例 （％ ） ］

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｉｎｄｉｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ

ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ［ｃａｓｅ （％ ） ］

指标
ＰＰＳ ＰＰＳ＿Ｓ

观察组 对照组 观察组 对照组

主症疗效

　 临床痊愈 １１（１８􀆰 ６） ０（０􀆰 ０） ３（１２􀆰 ０） ０（０􀆰 ０）

　 显效 １１（１８􀆰 ６） ０（０􀆰 ０） ３（１２􀆰 ０） ０（０􀆰 ０）

　 有效 ３５（５９􀆰 ３） ３０（５０􀆰 ８） １９（７６􀆰 ０） ８（３２􀆰 ０）

　 无效 ２（３􀆰 ４） ２９（４９􀆰 ２） ０（０􀆰 ０） １７（６８􀆰 ０）

　 　 合计 ５９（１００􀆰 ０） ５９（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０）
　 　 统计方法 Ｐｅａｒｓｏｎ 卡方 似然比

　 　 统计值 ４５􀆰 ９０１ ３６􀆰 ４９９
　 　 Ｐ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００
中医证候疗效

　 显著改善 ２７（４５􀆰 ８） １（１􀆰 ７） ８（３２􀆰 ０） １（４􀆰 ０）

　 部分改善 ３０（５０􀆰 ８） ２９（４９􀆰 ２） １７（６８􀆰 ０） ８（３２􀆰 ０）

　 无改善 ２（３􀆰 ４） ２９（４９􀆰 ２） ０（０􀆰 ０） １６（６４􀆰 ０）

　 　 合计 ５９（１００􀆰 ０） ５９（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０）

　 　 统计方法 Ｐｅａｒｓｏｎ 卡方 似然比

　 　 统计值 ４７􀆰 ６７６ ３１􀆰 ６９２

　 　 Ｐ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

痰血 ／ 咯血 ＶＡＳ 评分

　 评分减少 ５８（９８􀆰 ３） ４０（６７􀆰 ８） ２５（１００􀆰 ０） １５（６０􀆰 ０）

　 评分无变化 １（１􀆰 ７） １９（３２􀆰 ２） ０（０􀆰 ０） １０（４０􀆰 ０）

　 评分增加 ０（０􀆰 ０） ０（０􀆰 ０） ０（０􀆰 ０） ０（０􀆰 ０）

　 　 合计 ５９（１００􀆰 ０） ５９（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０）
　 　 统计方法 Ｐｅａｒｓｏｎ 卡方 Ｐｅａｒｓｏｎ 卡方

　 　 统计值 １９􀆰 ５０６ １２􀆰 ５００
　 Ｐ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

２􀆰 ４􀆰 ４　 优效性分析　 在主症疗效判定中， 将临床

痊愈、 显效和有效计为总有效， 无效计为总无效；
在中医证候疗效判定中， 将显著改善、 部分改善计

为总有效， 无改善计为总无效； 在疗效综合判定

中， 将主症疗效判定、 证候疗效判定中符合其中 １
种有效的计为总有效， 均判定为无效的计为总无

效。 再进行卡方检验， 结果见表 ４， 可知观察组各

有效率指标显著高于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。
表 ４　 ２ 组疗效判定比较 ［例 （％ ） ］

Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｊｕｄｇｅｍｅｎｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ［ｃａｓｅ （％ ） ］

指标
ＰＰＳ ＰＰＳ＿Ｓ

观察组 对照组 观察组 对照组

主症疗效判定

　 有效 ５７（９６􀆰 ６） ３０（５０􀆰 ８） ２５（１００􀆰 ０） ８（３２􀆰 ０）
　 无效 ２（３􀆰 ４） ２９（４９􀆰 ２） ０（０􀆰 ０） １７（６８􀆰 ０）
　 合计 ５９（１００􀆰 ０） ５９（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０）
　 　 统计值∗ ３１􀆰 ８９５ ２５􀆰 ７５８
　 　 Ｐ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

中医证候疗效判定

　 有效 ５７（９６􀆰 ６） ３０（５０􀆰 ８） ２５（１００􀆰 ０） ９（３６􀆰 ０）
　 无效 ２（３􀆰 ４） ２９（４９􀆰 ２） ０（０􀆰 ０） １６（６４􀆰 ０）
　 合计 ５９（１００􀆰 ０） ５９（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０）
　 　 统计值∗ ３１􀆰 ５９５ ２３􀆰 ５２９
　 　 Ｐ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００
疗效综合判定

　 有效 ５７（９６􀆰 ６） ３２（５４􀆰 ２） ２５（１００􀆰 ０） ９（３６􀆰 ０）
　 无效 ２（３􀆰 ４） ２７（４５􀆰 ８） ０（０􀆰 ０） １６（６４􀆰 ０）
　 合计 ５９（１００􀆰 ０） ５９（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０） ２５（１００􀆰 ０）
　 　 统计值∗ ２８􀆰 ５７４ ２３􀆰 ５２９
Ｐ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

　 　 注：∗为采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 卡方检验

　 　 表 ５ 显示， 观察组、 对照组有效率、 率差

（观察组有效率－对照组有效率） 的 ９５％ ＣＩ 均＞０，
从统计学意义上按 α＝ ０􀆰 ０５ 的水准， 可认为观察组

各疗效指标有效率均优于对照组。
２􀆰 ５　 不良事件　 本研究对列入 ＳＳ 的 １２７ 例受试者

进行不良事件发生情况统计， 发现 ２ 组共发生 ５ 例

不良事件， 其中观察组 ２ 例 （３􀆰 １％ ）， 对照组 ３ 例

（４􀆰 ８％ ）， 均为 ＡＳＴ 或 ＡＬＴ 轻度升高， 可能与合并

用药密切相关。 不良事件发生率经卡方检验， 差异

无统计学意义 （Ｐ＝ ０􀆰 ８７４）。
３　 讨论

参贝支扩片在同济大学附属上海市肺科医院的

应用历史已有几十年， 具有滋阴清热、 润肺止血的

功效， 用于支气管扩张等疾病所引起的咳嗽、 反复

咯血、 大量黏痰等症状。 方中白及、 三七、 蒲黄有

止血作用， 天竺子、 百合、 炙冬花、 川贝、 甜杏

仁、 陈皮、 橘络有化痰止咳作用， 蛤壳、 牡蛎、 阿

胶配合加强治疗因支气管扩张、 结核等原因引起的

咳嗽、 咯血和虚汗等， 白术、 党参、 糯米粉可扶正

固本。
对于治疗支气管扩张的中医药疗效评价， 目前

缺乏公认的指标、 标准、 指南， 也鲜有相关文献资

料［４］。 因此， 本研究依据临床研究规范性文件，
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　 　 　 　 表 ５　 ２ 组有效率、 率差 ９５％可信区间比较

Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌｓ ｏｆ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｒａｔｅｓ ａｎｄ ｒａｔｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

指标 组别
例数（有效数 ／

总数） ／ 例
有效率 ／ ％

有效率 ９５％ ＣＩ ／ ％ ［１４］ 率差 ９５％ ＣＩ ／ ％
下界 上界 下界 上界

主症疗效判定

ＰＰＳ 观察组 ５７ ／ ５９ ９６􀆰 ６ ８８􀆰 ２ ９９􀆰 ６ ３２􀆰 ２ ５９􀆰 ３
对照组 ３０ ／ ５９ ５０􀆰 ８ ３７􀆰 ４ ６４􀆰 １

ＰＰＳ＿Ｓ 观察组 ２５ ／ ２５ １００􀆰 ０ ８６􀆰 ３ １００􀆰 ０ ４９􀆰 ７ ８６􀆰 ３
对照组 ８ ／ ２５ ３２􀆰 ０ １４􀆰 ９ ５３􀆰 ６

证候疗效判定

ＰＰＳ 观察组 ５７ ／ ５９ ９６􀆰 ６ ８８􀆰 ２ ９９􀆰 ６ ３２􀆰 ２ ５９􀆰 ３
对照组 ３０ ／ ５９ ５０􀆰 ８ ３７􀆰 ４ ６４􀆰 １

ＰＰＳ＿Ｓ 观察组 ２５ ／ ２５ １００􀆰 ０ ８６􀆰 ３ １００􀆰 ０ ４５􀆰 ２ ８２􀆰 ８
对照组 ９ ／ ２５ ３６􀆰 ０ １８􀆰 ０ ５７􀆰 ５

疗效综合评定

ＰＰＳ 观察组 ５７ ／ ５９ ９６􀆰 ６ ８８􀆰 ２ ９９􀆰 ６ ２８􀆰 ８ ５５􀆰 ９
对照组 ３２ ／ ５９ ５４􀆰 ２ ４０􀆰 ８ ６７􀆰 ３

ＰＰＳ＿Ｓ 观察组 ２５ ／ ２５ １００􀆰 ０ ８６􀆰 ３ １００􀆰 ０ ４５􀆰 ２ ８２􀆰 ８
对照组 ９ ／ ２５ ３６􀆰 ０ １８􀆰 ０ ５７􀆰 ５

并借鉴相关资料自行制定临床疗效研究方案、 标

准， 对临床试验数据进行统计学分析。 本次临床研

究方案设计采用随机、 对照方法， 有中医证候的诊

断标准、 纳入标准、 排除标准、 剔除标准， 有主要

疗效指标标准， 兼顾中医证候的次要疗效指标标

准、 患者自身对痰血的 ＶＡＳ 评分标准， 以及对安

全性的评价， 以期充分论证参贝支扩片治疗支气管

扩张所引起咯血、 痰血、 咳嗽、 黏痰等症状的有效

性和安全性， 并借此抛砖引玉， 以供其他研究人员

参考。
统计分析显示， 观察组主要指标 （咳嗽、 咯

痰、 咯血） 及次要指标 （中医证候总积分） 改善

程度均优于对照组， ２ 组有效率、 率差的 ９５％ ＣＩ 均
为大于 １ 的正区间； 对安全性数据分析集 （ ＳＳ）
进行安全性分析， 发现 ２ 组体检指标 （血常规、
血生化、 心电图、 生命体征等） 在治疗前后均无

显著性差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 不良事件发生率亦然， 出

现的均为使用参贝支扩片以外的药物， 并且均未发

生严重不良事件， 无 １ 例因此而提前退出临床试

验， 未影响继续用药。 因此， 参贝支扩片治疗咳

痰、 痰血、 咳嗽的临床疗效与用药安全性良好。
医疗机构制剂的疗效评价因缺少资金与人力支

持， 面临着诸多困难， 临床试验难以开展， 故对受

试者入组不宜限制过严， 否则例数不足将影响统计

检验功效， 实际存在的差别不能显示出来， 难以获

得正确研究结论［１５］。 另外， 由于长期收不到足够

符合条件的受试者， 临床病例报告表填写质量不

高， 需要课题组在数据录入阶段即要于办公自动化

系统中花费大量时间和精力补充完善受试者访视窗

内的检验、 检查、 用药信息， 尽可能保质保量地利

用有限病历来使样本量达到最低要求。 同时， 考虑

到合并用药可能对疗效评价产生影响， 本研究又设

立亚组分析， 结果也显示伴随用药少的观察组临床

疗效优于伴随用药多的对照组， 表明参贝支扩片可

减少治疗支气管扩张患者的合并用药数， 既能获得

良好疗效， 又可节约医疗成本， 但总体精密性与准

确性还有待今后大样本量的验证。
致谢： 本次临床试验参与者有梁硕、 孙秋红、

张玲， 张海平、 苏春霞、 李秋红、 周瑛、 王季颖、
程克斌、 陈晓霞、 徐瑛等医师， 对他们的协助表示

衷心感谢！
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桃红四物汤联合复位外固定术对不稳定型桡骨远端骨折患者的临床

疗效

范联鲲， 　 李超雄， 　 林向全， 　 林　 勤， 　 郑　 忠∗

（厦门大学附属福州第二医院骨科， 福建 福州 ３５０００７）
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摘要： 目的　 探讨桃红四物汤联合复位外固定术对不稳定型桡骨远端骨折患者的临床疗效。 方法　 ７５ 例患者随机分

为对照组 （３５ 例） 和观察组 （４０ 例）， 对照组给予复位外固定术， 观察组在对照组基础上加用桃红四物汤， ８ 周为 １
个疗程。 然后， 检测总有效率、 骨折修复细胞因子 ［骨形态发生蛋白⁃２ （ＢＭＰ⁃２）、 血管内皮生长因子 （ＶＥＧＦ）、 转

化生长因子⁃β１ （ＴＧＦ⁃β１） ］、 钙磷代谢 ［钙 （Ｃａ）、 磷 （Ｐ）、 碱性磷酸酶 （ＡＬＰ） ］、 骨密度、 骨代谢指标 ［骨钙

素、 总Ⅰ型胶原氨基端延长肽 （ｔＰＩＮＰ）、 抗酒石酸酸性磷酸酶⁃５ｂ （ＴＲＡＣＰ⁃５ｂ） ］、 术后恢复、 不良反应发生率变化。
结果　 观察组总有效率显著高于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 治疗后， ２ 组骨折修复细胞因子、 钙磷代谢显著升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５），
骨密度、 骨代谢指标显著改善 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以观察组更明显 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 观察组术后恢复显著更优 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 不良

反应发生率显著降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 结论　 桃红四物汤联合复位外固定术可促进不稳定型桡骨远端骨折患者骨折愈合，
减少并发症， 安全性较高。
关键词： 桃红四物汤； 复位外固定术； 不稳定型桡骨远端骨折
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