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积雪草总苷对隆乳术后包膜挛缩治疗作用的临床研究*

刘 星,陈 兴,周 汛△

(重庆市中医院皮肤美容科 400021)

  [摘要] 目的 探讨积雪草总苷治疗包膜挛缩(CC)的临床疗效。方法 选取2017年1月至2019年3月

于该院就诊的Baker分级Ⅳ级CC患者80例,分为对照组、低剂量组、中剂量组、高剂量组,每组20例。对照组

给予安慰剂,低、中、高剂量组均给予积雪草总苷,分别每次12、16、24
 

mg,均为3次/天。持续治疗6个月后,计
算治疗总有效率、疼痛缓解率、假体压缩率,记录不良反应发生情况。结果 对照组、低剂量组、中剂量组及高

剂量组的治疗总有效率分别为0、40.0%、85.0%、95.0%,疼痛缓解率分别为0、10.0%、45.0%、80.0%,假体

压缩率分别为(55.75±1.16)%、(57.54±1.09)%、(65.08±0.79)%、(72.76±0.98)%,各组间比较,差异均

有统计学意义(P<0.05);且高剂量组的总有效率、疼痛缓解率及假体压缩率均高于中、低剂量组。高、中、低剂

量组的不良反应发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论 积雪草总苷能有效治疗CC,且具有一定的

镇痛作用;在药物使用剂量的安全范围内,剂量越高治疗效果越好,但不良反应发生率有增高趋势。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

Centella
 

asiatica
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

capsular
 

contracture
 

(CC).Methods A
 

total
 

of
 

80
 

cases
 

of
 

patients
 

with
 

Baker
 

grade
 

Ⅳ
 

CC
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

Janu-
ary

 

2017
 

to
 

March
 

2019
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group,the
 

low
 

dose
 

group,the
 

middle
 

dose
 

group
 

and
 

the
 

high
 

dose
 

group,20
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

placebo,and
 

the
 

low,medium
 

and
 

high
 

dose
 

groups
 

were
 

treated
 

with
 

Centella
 

asiatica
 

at
 

12,16,and
 

24
 

mg
 

each
 

time,3
 

times
 

each
 

day.After
 

6
 

months
 

of
 

continuous
 

treatment,the
 

total
 

effective
 

rate,pain
 

relief
 

rate,prosthesis
 

compres-
sion

 

rate
 

were
 

calculated,and
 

adverse
 

reactions
 

were
 

measured.Results The
 

total
 

effective
 

rates
 

in
 

the
 

control
 

group,the
 

low-dose
 

group,the
 

middle-dose
 

group
 

and
 

the
 

high-dose
 

group
 

were
 

0,40.0%,85.0%
 

and
 

95.0%,
respectively;

 

the
 

pain
 

relief
 

rates
 

were
 

0,10.0%,45.0%
 

and
 

80.0%,respectively;
 

the
 

compression
 

ratios
 

were
 

(55.75±1.16)%,(57.54±1.09)%,(65.08±0.79)%
 

and
 

(72.76±0.98)%,respectively;
 

the
 

differ-
ences

 

among
 

the
 

groups
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

total
 

effective
 

rate,pain
 

relief
 

rate
 

and
 

compression
 

rate
 

in
 

the
 

high-dose
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

middle-dose
 

group
 

and
 

the
 

low-dose
 

group.There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

among
 

the
 

high,
medium

 

and
 

low
 

dose
 

groups
 

(P>0.05).Conclusion Centella
 

asiatica
 

can
 

effectively
 

treat
 

CC,and
 

has
 

a
 

cer-
tain

 

analgesic
 

effect.Within
 

the
 

safe
 

range
 

of
 

drug
 

dosage,the
 

higher
 

the
 

dosage,the
 

better
 

the
 

therapeutic
 

effect,but
 

with
 

an
 

increasing
 

trend
 

of
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

reactions.
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  包膜挛缩(capsular
 

contracture,CC)为隆乳术后

最常 见 且 最 严 重 的 并 发 症,发 生 率 为 2.8%~
20.4%[1]。CC会导致假体硬化,乳房疼痛、变形,严
重影响患者生活质量[2]。目前针对CC的药物治疗效

果欠佳,CC一旦发生,严重者只能通过二次手术将假

体取出,再次对患者造成身心伤害,因此,研究治疗

CC的药物具有重要意义[3]。近年来,关于中医或中

西医结合在治疗CC中的作用越来越受到重视[4]。积

雪草为历代医家所习用的清热利湿、解毒消肿之主

药,最早收载于《神农本草经》[5]。近年来有研究报

道,积雪草总苷(积雪草有效成分)在大鼠动物模型上

成功治疗了CC[6-7]。本研究将积雪草总苷用于CC患

者,并观察积雪草苷对CC的治疗效果,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

按照1980年LTTTLE等[8]提出的CC患者分级

标准,选取2017年1月至2019年3月于本院门诊就

诊的80例Baker分级Ⅳ级CC患者为研究对象,均为

女性,年龄21~47岁,平均(36.5±2.8)岁。纳入标

准:(1)均由2名高年资整形外科医师共同确诊,若出

现意见不统一,则由第3名高年资整形外科医师进行

诊断,综合所有意见后最终确诊;(2)隆乳植入材料均

为毛面假体;(3)手术入路均为乳房下皱襞切口;(4)
假体植入层次均为胸大肌下;(5)受试者在术后6~12
个月发病;(6)受试者签订知情同意书。排除标准:
(1)拒绝服用中药或抗拒中医治疗者;(2)合并其他严

重基础疾病(心、脑、肾、肝等器官功能不全)者;(3)药
品说明书中提到的具有药物使用禁忌证者;(4)医从

性较差或合并精神障碍者;(5)用药前已接受再次手

术、药物或其他治疗者。剔除标准:研究中突发中断

或者停止治疗的患者,如不接受随访、严重过敏反应

等脱落情况。本研究获得本院伦理委员会审核批准。

1.2 方法

1.2.1 干预方法

研究涉及80例Ⅳ级CC患者,采用随机数字表分

为对照组、低剂量组、中剂量组、高剂量组,每组20
例,低、中、高剂量组合称为试验组。试验组给予积雪

苷片(成分为积雪草总苷,每片6
 

mg,上海现代制药

股份有限公司,批号:国药准字Z20054146)。遵照药

品说明书的用法、用量范围,低剂量组每次12
 

mg,中
剂量组每次18

 

mg,高剂量组每次24
 

mg,均为3次/
天,口服;对照组给予不含积雪草总苷的基质成分作

为安慰剂,连续服用6个月。所有药品购自同一生产

批次,且通过高效液相色谱法对积雪苷片中积雪草总

苷水平进行随机抽样检测,确保样品的准确性。

1.2.2 观察指标

(1)CC治疗的总有效率:根据CC分级标准[8],自

拟评价体系,Ⅳ级CC患者通过治疗仍为Ⅳ级判定为

无效,达到Ⅲ级判定为有效,达到Ⅱ级判定为显效,达
到Ⅰ级判定为治愈(包括完全治愈),总有效率=(有
效+显效+治愈)/总例数×100%。所有患者均以电

话、邮件或门诊复查的方式进行随访。(2)疼痛缓解

率:疼痛缓解程度按照疼痛缓解四分法进行评分[9],0
分为完全缓解(疼痛完全消失);1分为部分缓解(疼痛

明显减轻,睡眠基本不受干扰,能正常生活);2分为轻

度缓解(疼痛略有减轻,但仍感有明显疼痛,睡眠、一
日生活仍受干扰);3分为无效(疼痛未有任何减轻)。
疼痛缓解率=(完全缓解+部分缓解)/总例数×
100%。(3)压缩试验:用游标卡尺测量自然状态下的

假体直径,然后给予一定的外界压力压缩假体,直至

不能压缩为止,记录压缩后的假体直径,压缩率=(压
缩后假体直径-未压缩假体直径)/未压缩假体直

径×100%[10]。(4)不良反应:根据患者主诉并结合患

者症状体征进行评估,观察并记录不良反应的发生情

况,排除非药物因素引起的有关症状。

1.3 统计学处理

采用SPSS26.0统计软件进行统计分析。正态分

布的计量资料以x±s表示,采用单因素方差分析进

行组间比较,多重比较采用Boferroni法;计数资料以频

数或百分比表示,单向有序列联表选择Kruskal-Wallis
 

H 检验进行组间差异性比较,双向无序列联表选择用

χ2 检验或Fisher精确概率法;检验水准α=0.05,以
P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 各组治疗效果比较

低 剂 量 组 总 有 效 率 为 40.0%,中 剂 量 组 为

85.0%,高剂量组为95.0%,对照组患者均为无效,各
组总有效率比较,差异有统计学意义(χ2=49.121,

P<0.001),见表1。
表1  各组治疗效果(n=20)

组别 治愈(n)显效(n)有效(n)无效(n)总有效率[n(%)]

对照组 0 0 0 20 0

低剂量组 0 2 6 12 8(40.0)

中剂量组 2 8 7 3 17(85.0)

高剂量组 7 10 2 1 19(95.0)

2.2 各组疼痛缓解率比较

低剂量组疼痛缓解率为10.0%,中剂量组为

45.0%,高剂量组为80.0%,对照组患者均为无效,各
组疼痛缓解率比较,差异有统计学意义(χ2=47.609,

P<0.001),见表2。

2.3 各组假体压缩率比较

对照组的假体压缩率为(55.75±1.16)%,低剂

量组 为(57.54±1.09)%,中 剂 量 组 为(65.08±
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0.79)%,高剂量组为(72.76±0.98)%,各组假体压

缩率比较,差异有统计学意义(F=1
 

173.94,P=
0.000)。并且,低剂量组与对照组间,中剂量组与对

照组、低剂量组间,高剂量组与其余各组间假体压缩

率比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。
表2  各组疼痛缓解率情况(n=20)

组别
完全缓解

(n)
部分缓解

(n)
轻度缓解

(n)
无效

(n)
疼痛缓解率

[n(%)]

对照组 0 0 0 20 0

低剂量组 0 2 11 7 2(10.0)

中剂量组 1 8 8 3 9(45.0)

高剂量组 7 9 3 1 16(80.0)

2.4 各组不良反应比较

对照组无不良反应发生,低剂量组不良反应发生

率为 15.0%,中 剂 量 组 为 20.0%,高 剂 量 组 为

55.0%,各试验组不良反应发生率比较,差异无统计

学意义(χ2=2.417,P=0.878),见表3。
表3  各试验组不良反应发生情况(n=20)

组别
红疹

(n)
腹泻

(n)
色素沉着

(n)
月经不调

(n)
不良反应发生率

[n(%)]

低剂量组 1 1 0 1 3(15.0)

中剂量组 2 1 0 1 4(20.0)

高剂量组 4 3 2 2 11(55.0)

3 讨  论

  目前治疗CC的方法有很多,但其本质主要包含

两条途径:(1)从药物出发,通过减少炎性因子刺激达

到治疗CC的目的;(2)从改良假体充填物入手,通过

对材料表面改性后引起细胞行为学的改变,从而达到

预防CC的目的。有学者认为,术中于移植腔内灌注

少量糖皮质激素,可通过减轻炎症、抑制胶原分泌,从
而降低发生CC的危险性[11]。然而,术中单次局部给

药无法确定药物足以达到有效浓度,药效长期有效性

也难以保证;同时,基于无法避免糖皮质激素不良反

应,术后不宜于整个包膜形成期口服糖皮质激素。因

此,术中或术后应用糖皮质激素可行性不强。其他药

物治疗,如口服维生素E、白三烯受体抑制剂等,也在

实际疗效、给药途径或者安全性上都存在一些问

题[12]。因此,目前临床上尚无特别安全有效的防治

CC的药物。
积雪草为伞形科积雪草属植物,为多年生匍匐草

本,性甘、辛、凉,《中国药典》记载积雪草常卷缩成团

状。《生草药性备要》中的“老公根、葵蓬菜、崩口碗”
 

即为积雪草,其味辛、甜,性温,治浊,散湿热毒,流水

罩过,用姜醋拌食,又治小肠发痛,洗疳疮[13]。因此,
积雪草在我国古代就已被发现具有皮肤抗毒、消淤、
灭疮等功效。近年来,随着中医药事业的大力发展,

积雪草的药效功能不断被发现。积雪草总苷不仅具有

清热利湿,解毒消肿的功效,而且具有促进创面愈合、抑
制瘢痕形成、抗纤维化等作用[14]。此外,CC的形成也

与成纤维细胞在材料表面的黏附与增殖有关[15]。作者

推测,积雪草总苷可能会起到治疗CC的作用。
本研究发现,积雪草总苷能够有效地治疗CC,且

在药品使用说明书的安全范围内,积雪草总苷的剂量

越大,治疗效果越好。其次,积雪草总苷能有效提高

假体压缩率,且剂量越大,假体压缩率越高,发生CC
的程度越轻。此外,积雪草总苷在治疗CC的同时又

能发挥一定的镇痛作用。但随着积雪苷片服用剂量

的不断增大,不良反应的发生风险也越高。
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