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痛泻宁颗粒对ＤＩＢＳ患者外周血清ＩＬ１８／ＩＬ１０的影响
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（河北省沧州市中心医院消化科　４０１１４７）

　　摘　要：目的　 观察痛泻宁颗粒治疗腹泻型肠易激综合征（ＤＩＢＳ）的临床疗效并探讨其作用机制。方法　将７０例ＤＩＢＳ患

者随机分为痛泻宁颗粒试验组３８例（Ａ组）和匹维溴铵（商品名：得舒特）３２例（Ｂ组），健康对照组３０例（Ｃ组），疗程均为３周，采

用双抗夹心ＥＬＩＳＡ法分别检测２组患者治疗前后和３０名健康志愿者血清中白细胞介素（ＩＬ）１８／ＩＬ１０的含量。结果　Ａ组总

有效率为８６．８４％，明显高于Ｂ组（６５．６２％），差异有统计学意义（犘＜０．０５）。Ａ组和Ｂ组治疗前ＩＬ１８水平明显高于Ｃ组，Ａ组

治疗后ＩＬ１８的水平与Ｃ组差异无统计学意义（犘＞０．０５），而Ｂ组仍高于Ｃ组。两组患者治疗前ＩＬ１０水平明显低于Ｃ组，但是

在应用药物干预后Ａ组ＩＬ１０的水平与Ｃ组差异无统计学意义（犘＞０．０５），而Ｂ组仍低于Ｃ组。结论　痛泻宁颗粒治疗ＤＩＢＳ

安全有效，下调ＩＬ１８、上调ＩＬ１０是发挥其治疗作用的机制之一。
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　　肠易激综合征（ＩＢＳ）是最常见的功能性肠病，人群发病率

约５％～１１％，根据ＩＢＳ症状分为便秘型、腹泻型、腹泻和便秘

交替型，其中腹泻型最常见，占７４．１％
［１］。ＩＢＳ的发生与多种

因素有关，如内肠动力异常、内脏高敏感性、粪便传输异常及精

神因素等，近年研究认为感染、炎症和免疫激活参与了ＩＢＳ的

发病［２３］。目前，治疗ＩＢＳ的药物主要是用西药对症治疗，缺乏

整体的治疗方法及特色药品。对症治疗，常需多药联合应用，

服药剂量大，导致患者依从性低，经济负担重，而且西药不良反

应大，不能长期服用，所以临床应用中非常缺乏能全方位治疗

ＩＢＳ的药物。目前，能安全、有效治疗ＩＢＳ的药物非常有限。

痛泻宁颗粒来源于经典名方“痛泻要方”，经多年临床验证，获

得了最佳疗效的科学配方和用量。经多中心临床试验验证，痛

泻宁颗粒是治疗腹泻型肠易激综合征（ＤＩＢＳ）安全有效的药

物，可多环节、多靶点治疗ＩＢＳ，但是否有调节免疫作用尚无人

研究［４］。本研究旨在观察痛泻宁颗粒治疗ＤＩＢＳ临床疗效及

安全性，探讨其可能的作用机制。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择本院消化科２０１０年１１月至２０１２年１

月门诊就诊的ＤＩＢＳ患者８３例，年龄１８～６５岁。符合罗马Ⅲ

诊断标准并以腹泻为主，均经电子肠镜检查排除肠道器质性病

变，将患者按随机数字表法分为两组：痛泻宁颗粒试验组４３例

（Ａ组）和匹维溴铵（商品名：得舒特）４０例（Ｂ组）。排除标准：

（１）妊娠或哺乳期妇女及合并心血管、肝、肾、脑和造血系统等

严重原发疾病，恶性肿瘤、精神病患者；（２）入选前２周内使用

解痉剂及其他治疗ＩＢＳ药物者；（３）医嘱性差及脱落患者。最

后完成研究的共７０例，其中男３０例，女４０例，平均（４０．２５±

１１．７５）岁，Ａ组３８例，Ｂ组３２例。两组年龄、性别构成、病程、

症状比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。选取健

康人３０例作为健康对照组（Ｃ组），其中男１３例，女１７例，平均

（３８．２５±７．８０）岁，Ｃ组在年龄和性别构成上与其他组基本一

致，无消化道症状和体征，无免疫疾病、感染病史及近期服药史。

１．２　治疗方法　Ａ组给予痛泻宁颗粒（重庆华森制药有限公

司），５克／袋，１袋／次，３次／天，温水冲服，Ｂ组给予匹维溴铵

５０ｍｇ，３次／天，口服。疗程３周。

１．３　观察指标及检测方法

１．３．１　血清中白细胞介素（ＩＬ）１８／ＩＬ１０的含量　分别测量

Ｃ组及治疗前后Ａ、Ｂ两组血清中ＩＬ１８／ＩＬ１０的含量。ＩＬ１０／

ＩＬ１８双抗夹心ＥＬＩＳＡ试剂盒为深圳晶美生物工程公司提供，
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酶联免疫分析仪采用德国 ＭＲ５０００分析仪。患者于清晨空腹

采肘静脉血３ｍＬ，离心取血清（颜色为黄色），置－２０℃保存

待同时检测。

１．３．２　疗效判断　用药前、用药３周后分别进行ＩＢＳ症状评

分：包括腹痛时间、腹痛频率、排便性状异常、排便过程异常、黏

液便和排便时腹胀情况６个方面，每项０～３分，总分１８分。

显效：症状消失或症状积分减少大于８０％；有效：症状积分减

少５０％～８０％；无效：症状积分减少小于５０％。总有效包括显

效和有效。

１．３．３　不良事件与不良反应的观察　密切观察不良事件与不

良反应，记录其发生的时间、表现、处理经过及结果，注意有无

严重不良事件与不良反应发生。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．５统计软件包进行分析。计

量资料以狓±狊表示，比较采用狋检验，计数资料以率或构成比

表示，比较采用χ
２ 检验。以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　Ａ组总有效率为８６．８４％，明显高于Ｂ组６５．６２％（犘＜

０．０５），见表１。另外Ａ组未出现明显不良反应，Ｂ组仅有１例

出现轻度恶心、头晕，停药后症状消失。

表１　Ａ组和Ｂ组疗效比较（狀）

组别 总例数 显效 有效 无效 总有效率（％）

Ａ组 ３８ ２７ ７ ４ ８６．８４

Ｂ组 ３２ １５ ６ １１ ６５．６２

２．２　Ａ组和Ｂ组治疗前血浆ＩＬ１８水平明显高于Ｃ组（犘＜

０．０５），Ａ组治疗后血浆ＩＬ１８的水平与Ｃ组差异无统计学意

义（犘＞０．０５），而Ｂ组仍高与Ｃ组 （犘＜０．０５）。两组患者治疗

前血浆ＩＬ１０水平明显低于Ｃ组（犘＜０．０５），但是在应用药物

干预后 Ａ 组ＩＬ１０的水平与 Ｃ组差异无统计学意义（犘＞

０．０５），而Ｂ组仍低于与Ｃ组（犘＜０．０５），见表２。

表２　　各组患者血浆ＩＬ１８／ＩＬ１０的含量比较（狓±狊，ｐｇ／ｍＬ）

项目
Ａ组（狀＝３８）

治疗前 治疗后

Ｂ组（狀＝３２）

治疗前 治疗后
Ｃ组（狀＝３０）

ＩＬ１８ １４５．０５±２１．６７ ８２．６８±２１．３５▲ １４７．０５±２２．１２ １３６．６８±２０．３７ ７２．６８±２０．３７

ＩＬ１０ ６３．４７±２０．４９ ３８．７７±１０．５２▲ ６１．４５±１９．３６ ５６．７８±１２．３１ ３３．７８±１１．６３

　　：犘＜０．０５；▲：犘＞０．０５，与Ｃ组的比较。

３　讨　　论

长期以来ＩＢＳ并不被看做是一种炎性反应性疾病，近年来

有学者从ＩＢＳ患者结肠标本内发现明显增多的肥大细胞，从而

提出了肠道炎症参与了ＩＢＳ的发病
［５］。Ｏ′Ｓｕｌｌｉｖａｎ等

［６］发现

末端回肠及盲肠黏膜内肥大细胞明显增多，目前肠道炎症和

ＩＢＳ的关系已有很好的认识
［７］。肠道中的肥大细胞是一种既

具有免疫活性，又能分泌多种介质的重要免疫细胞，参与肠黏

膜的免疫调节。免疫功能紊乱是ＩＢＳ重要病理生理机制
［８］。

Ｏ′Ｍａｈｏｎｙ等
［９］研究发现ＩＢＳ患者肠黏膜ＩＬ１０／ＩＬ１２比例异

常，促炎因子呈优势状态，国内梁海清等［１０］研究ＩＢＳ患者外周

血中存在细胞因子失调，感染后ＩＢＳ尤为明显。

ＩＬ１８是一种重要的促炎因子，主要有活化的巨噬细胞产

生，促进 Ｔｈｌ细胞分化，并诱导 Ｔｈｌ和 ＮＫ细胞产生ＩＬ１Ｂ、

ＴＮＦα，促进ＴＮＦ和多种趋化因子的合成等多种生物学功能，

在炎症反应、感染性疾病及自身免疫性疾病中起重要作用。

ＩＬ１０是一种重要的炎症抑制因子，主要由 ＴＨ２细胞、单核／

巨噬细胞、活化的Ｂ细胞产生，其主要的生物学活性是抑制抗

体产生和前炎症细胞因子如ＩＬ１、ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα等的释放

及活化，在维持细胞因子的网络平衡中起重要的调节作用［１１］。

近期研究ＩＬ１０与ＩＢＳ密切相关，Ｇｏｎｓａｌｋｏｒａｌｅ等
［１２］发现，ＩＢＳ

患者ＩＬ１０基因频率较正常显著降低，提示ＩＢＳ症状发生与

ＩＬ１０产生减少有关。

痛泻宁颗粒由白芍、白术、薤白、青皮组成，采用超声震荡

提取技术，在低温下进行提取，保证了有效成分的稳定。痛泻

宁颗粒具有柔肝缓急止痛、疏肝行气消胀、理脾运湿调便的功

效，可降低内脏敏感性、调节胃肠功能、抗炎调节免疫多靶点治

疗ＩＢＳ，在治疗ＩＢＳ方面具有独特优势
［１３１５］。匹维溴胺是一种

选择性胃肠道钙离子拮抗剂，可与肠道平滑肌细胞膜Ｌ型双

氢吡啶位点结合，有效阻止钙离子内流，抑制细胞收缩，保持平

滑肌松弛，可缓解ＤＩＢＳ患者的临床症状，广泛用于临床。

痛泻宁颗粒中君药为白芍，白芍为毛茛科植物芍药的干燥

根，祖国医学认为其有养血、益气、止痹、通络作用，是风湿类疾

病、自身免疫性疾病等治疗的重要组方之一。白芍中的主要有

效成分为白芍总苷（ＴＧＰ），已广泛用于风湿及免疫性疾病药。

药理研究表明，ＴＧＰ具有明显的抗炎、免疫调节和抗氧化等作

用，实验证明ＴＧＰ通过抑制 ＮＦκＢ的活化而减少促炎因子，

同时上调ＩＬ１０水平，从而改善免疫调节紊乱及抑制肠道局部

炎症［１６１７］。薤白有明显抗炎作用［１８］，通过抑制肠道炎症亦可

协同白芍改善患者免疫紊乱。本研究通过检测痛泻宁颗粒治

疗前后患者血浆ＩＬ１８／ＩＬ１０的含量并与健康对照组比较，结

果表明，ＩＢＳ患者存在血浆细胞因子失衡，促炎因子ＩＬ１８含量

明显升高，抑炎因子ＩＬ１０含量明显降低。Ａ组通过治疗后，

ＩＢＳ患者血浆促炎因子ＩＬ１８含量较治疗前明显降低，而抑炎

因子ＩＬ１０含量较治疗前明显升高，与Ｃ组已无明显差别（犘＞

０．０５），细胞因子失衡恢复。Ｂ组治疗前后血浆ＩＬ１８／ＩＬ１０含

量变化不明显。

本研究结果显示，痛泻宁颗粒治疗ＤＩＢＳ安全有效，有效

率达８６．８４％，与痛泻宁颗粒研究协作组报道相符
［４］，疗效明

显高于传统西药匹维溴铵（犘＜０．０５），下调促炎因子，上调抑

炎因子，回复免疫平衡是发挥其治疗作用的机制之一。
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组晚期并发症发生率较低，１例在假体外侧出现异位骨化，无１

例出现假体松动、下沉，说明骨水泥型假体在提供长期稳定性

方面较内固定更有优势；但半髋组早期并发症发生率较高，４

例原有脑梗死或冠心病加重，２例出现中度贫血，１例伤口感

染，考虑半髋置换术创伤较大，出血量多，疼痛、失血导致血压、

心率的变化，进而诱发或导致心脑血管疾病加重，且患者高龄，

机体代偿能力差，术后患者处于应激状态，抵抗力低下，易导致

伤口感染。

综上所述，ＰＦＮＡ及半髋关节置换术治疗高龄不稳定型股

骨粗隆间骨折各有自身的优劣势，对于骨质疏松程度较轻、内

科疾患较多、身体素质相对较差的患者，ＰＦＮＡ更适用，在积极

预防治疗内科疾病的同时，必须重视抗骨质疏松治疗，并适当

延长患肢负重时间；半髋关节置换术更适用于伴有严重骨质疏

松、无严重内科疾患、身体素质较好的患者。在临床上应该根

据患者身体状况、骨折类型、骨质疏松程度等多个方面综合考

虑，选择合适的治疗方法。
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ｔｏｍｒｅｓｐｏｎｓｅｓａｎｄｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｔｏｃｙｔｏｋｉｎｅｐｒｏｆｉｌｅｓ［Ｊ］．

Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２００５，１２８（３）：５４１５５１．

［１０］梁海清，王世和，李严青．肠易激综合征患者外周血炎性

细胞因子表达失衡的分析［Ｊ］．胃肠病学，２００８，１３（２）：

１１１１１３．

［１１］ＫｍｉｅｃＺ．Ｃｙｔｏｋｉｎｅｓｉｎｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｂｏｗｅｌｄｉｓｅａｓ［Ｊ］．

ＡｒｃｈＩｍｍｕｎｏｌＴｈｅｒＥｘｐ（Ｗａｒｓｚ），１９９８，４６（３）：１４３１５５．

［１２］ＧｏｎｓａｌｋｏｒａｌｅＷＭ，ＰｅｒｒｅｙＣ，ＰｒａｖｉｃａＶ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ

１０ｇｅｎｏｔｙｐｅｓｉｎｉｒｒｉｔａｂｌｅｂｏｗｅｌｓｙｎｄｒｏｍｅ：ｅｖｉｄｅｎｃｅｆｏｒａｎ

ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｏｍｐｏｎｅｎｔ？［Ｊ］．Ｇｕｔ，２００３，５２（１）：９１９３．

［１３］李佃贵，赵玉斌．痛泻要方对肠易激综合征作用机制的实

验研究［Ｊ］．中草药，２００６，３７（１１）：１６８１１６８５．

［１４］刘增娟，赵玉斌．痛泻要方抑制致敏大鼠腹腔肥大细胞脱

颗粒的研究［Ｊ］．现代中西医结合杂志，２００７，１６（１４）：

１９０１１９０３．

［１５］赵玉斌，李佃贵．健脾解毒化浊方对肠易激综合征作用机

制的实验研究［Ｊ］．现代中西医结合杂志，２００８，１７（２０）：

３０９１３０９４．

［１６］周进，吴正祥，杨九华，等．白芍总苷对ＴＮＢＳ诱导的大鼠

实验性结肠炎的影响［Ｊ］．胃肠病学，２００９，１４（３）：１５４

１５８．

［１７］陈菲菲，朱晓芳，高慧，等．白芍总苷对接触性皮炎小鼠核

因子κＢ、ＣＤｌａ因子、肿瘤坏死因子的影响［Ｊ］．实用临床

医药杂志，２０１０，１４（１１）：５８．

［１８］陈锡雄．薤白抑菌作用的初步研究［Ｊ］．杭州师范学院学

报：自然科学版，２００４，３（４）：３３７３４０．

（收稿日期：２０１２１１０８　修回日期：２０１２１２２８）
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