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!临床论著!

苓芍枣仁配方颗粒联合酒石酸托特罗定治疗女性

膀胱过度活动症随机'双盲对照研究
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#秦鹏旭#
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摘要#目的#评价苓芍枣仁配方颗粒联合酒石酸托特罗定缓释片治疗女性膀胱过度活动症的临床疗效

以及对酒石酸托特罗定缓释片不良反应的缓解作用" 方法#采用随机#双盲#平行对照研究方法$选择
<"

例

女性膀胱过度活动症门诊患者随机分为治疗组及对照组$每组
%"

例" 两组均口服酒石酸托特罗定缓释片

9 ?ALE

$治疗组口服苓芍枣仁配方颗粒
9 A

$每天
!

次%对照组口服苓芍枣仁颗粒安慰剂
9 A

$每天
!

次%连续

治疗
9

周" 比较两组治疗前后排尿症状评分#中医证候评分#不良反应评分" 结果#与本组治疗前比较$两

组治疗
#9

#

!$

日排尿症状评分降低&

N O"

!

";

'%治疗组治疗
#9

#

!$

日中医证候评分降低&

N O"

!

";

'$治疗

#9

日不良反应评分升高&

N O"

!

";

'%对照组治疗
#9

#

!$

日不良反应评分明显升高&

N O"

!

";

'" 与对照组同

期比较$治疗组治疗
!$

日排尿症状评分降低&

N O"

!

";

'$治疗
#9

#

!$

日中医证候评分及不良反应评分降低

&

N O"

!

";

'"结论#苓芍枣仁配方颗粒可改善女性膀胱过度活动症患者排尿症状#中医证候$减轻酒石酸托

特罗定不良反应"

关键词#苓芍枣仁配方颗粒% 膀胱过度活动症% 排尿症状% 中医证候% 不良反应
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$

N O"

%

";
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##膀胱过度活动症$

4G-/1IR@G- .51EE-/

"

KWV

%是一

种以尿急症状为特征的临床症候群"常伴尿频和夜尿症

状"可伴或不伴有急迫性尿失禁"是女性的常见的泌尿外

科疾病之一(

#

)

"我国
9"

岁以上人群发病率为
##

!

%c

"而

且女性略高于男性"发病率随年龄增长而上升(

!

"

%

)

* 目前

现代医学多采用行为治疗'药物治疗'手术治疗等方式治

疗该病(

9

)

* 其中药物治疗是应用最为广泛的治疗方式"

常用药物为
+

受体阻滞剂"而酒石酸托特罗定缓释片为

代表药物之一"但该药的治疗有效率约为
<;c

"且不良反

应明显(

;

"

<

)

* 苓芍枣仁配方颗粒是中国中医科学院西苑

医院泌尿外科在长期的诊疗实践中总结出的治疗该病的

经验方"前期研究已经初步证实该方的有效性(

:

)

"为了进

一步证实该方的临床疗效"笔者开展了随机'双盲对照临

床研究"现将研究结果报道如下*

资料与方法

#

#诊断标准#参照+中国膀胱过度活动诊断治

疗指南,

(

#

)

* 患者存在尿急症状并伴有尿频$日间
!

$

次"夜间
!!

次"每次尿量
O !"" ?S

%或夜尿症状

$排尿
!!

次
L

夜%&可伴或不伴急迫性尿失禁&膀胱过

度活动症状评分问卷$

KWVYY

%总得分
!%

分"尿急症

状得分
!!

分*

!

#纳入及排除标准#纳入标准#符合诊断标准&

年龄
#$

%

<"

岁&女性&近
#

周以来未使用治疗
KWV

的药物&签署知情同意书* 排除标准#泌尿系统感染及

下尿路梗阻&神经源性膀胱&尿道功能障碍&尿潴留&重

症肌无力&溃疡性结肠炎&窄角型青光眼病史&精神神

经障碍&对酒石酸托特罗定片过敏&残余尿量
d

;" ?S

*

%

#剔除及脱落标准#剔除标准#严重违反纳入或

排除标准"本不应随机化者&纳入后未曾接受治疗者*

符合纳入标准"未按规定用药"无法判断疗效"或资料

不全等影响疗效判断者* 脱落标准#受试者决定退出&

试验过程中病情恶化"根据医生判断应该停止临床试

验者&受试者依从性差$试验用药依从性
O $"c

%"或

自动中途换药或加用本方案禁止使用的药物者*

9

#合并用药的规定#试验期间禁用一切与试验

药物效用相同的中西药品&若因其他疾病使用其他药

物"须在合并用药表中详细填写&试验期间忌辛辣等刺

激性食物"戒酒*

;

#一般资料#选取
!"#;

年
;

月-

!"#:

年
9

月

于中国中医科学院西苑医院泌尿外科门诊就诊的女性

KWV

患者
<"

例* 本研究经中国中医科学院西苑医院

伦理委员会批准"批件号#

!"#:_SW""#

"

!

* 利用统

计软件
YNYY #=

!

"

产生一组均匀分布的随机数值"根

据其大小进行排序
# e <"

"排名
# e %"

为治疗组$

W

组%"

%# e<"

为对照组$

V

组%* 统计人员负责编盲"

统计人员为非课题组成员* 治疗组年龄
#= e <"

岁"

对照组年龄
#= e;<

岁"两组一般资料比较$表
#

%"差

异无统计学意义$

N d"

!

";

%*

表
#

$两组一般资料比较

组别 例数
年龄

$岁"

\

&

T

%

病程

(年"

+

$

([X

%)

中医证候

评分$分"

\

&

T

%

不良反应评分

($分"

+

$

([X

%)

治疗
%" %:

&

## ;

'

"

$

%

'

"

"

=

'

;

%

;

'

#%

&

#

'

9! !

'

"

$

"

"

%

%

对照
%" %<

&

= <

'

"

$

%

'

"

"

##

'

"

%

;

'

%"

&

#

'

<! !

'

"

$

"

"

%

%

N

值
"

'

;$$ "

'

;$% "

'

<:; "

'

;;#

<

#治疗方法#两组早饭后口服酒石酸托特罗定

缓释片 $

9 ?A

"南京美瑞制药有限公司"批号为

#:"!"#""

%

9 ?ALE

&对照组加用苓芍枣仁配方颗粒安

慰剂$每袋
9 A

"成分为糊精"口感微甜"由中国中医科

学院西苑医院颗粒药房制备%

9 A

"治疗组加用苓芍枣

仁配方颗粒$组成#白芍
%" A

#生甘草
#" A

#生黄芪

!" A

#酸枣仁
#" A

#柴胡
< A

#当归
#" A

#车前草

#" A

#茯苓
#" A

#白术
#" A

#补骨脂
#; A

#续断

#; A

"每袋
9 A

"由中国中医科学院西苑医院颗粒药房

制备%

9 A

"早晚饭后各
#

袋"温开水
!;" ?S

冲服"连

续治疗
9

周*

:

#观察指标及方法#根据该疾病的症状特点以

及常用治疗药物的不良反应"参照参考文献(

$

"

=

)"自拟

评分量表$表
!

%"观察两组患者治疗前'治疗
#9

日'治

疗
!$

日的排尿症状$

# e9

项%'中医证候$

; e:

项%及

酒石酸托特罗定缓释片不良反应$

$ e##

项%评分*
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!

表
!

$临床观察评分量表

临床症状 无 有 时有 经常有

#

小便频
"

分
!

分

$

#" e#9

次
L

日%

9

分

$

#; e#$

次
L

日%

<

分

$

d#=

次
L

日%

!

尿后余沥不尽
"

分
!

分

$

O#L!

次有%

9

分

$

#L! e%L9

次有%

<

分

$

d%L9

次有%

%

排尿困难
"

分
!

分

$

O#L!

次有%

9

分

$

#L! e%L9

次有%

<

分

$

d%L9

次有%

9

排尿急迫
"

分
!

分
9

分
<

分

;

神疲乏力
"

分
!

分
9

分
<

分

<

腰膝酸软
"

分
#

分
!

分
%

分

:

畏寒肢冷
"

分
#

分
!

分
%

分

$

便秘
"

分
#

分
!

分
%

分

=

口干
"

分
#

分
!

分
%

分

#"

头疼
"

分
#

分
!

分
%

分

##

眼干涩
"

分
#

分
!

分
%

分

##注#

9 e##

项症状#有$每天清醒时间
#L!

以内%"时有$每天清醒时间
#L! e

%L9

%"经常有$超过每天清醒时间
%L9

%

$

#统计学方法#采用
YNYY #=

!

"

软件进行数

据处理* 计量资料符合正态分布的统计描述以
\

&

T

表示"不符合正态分布的数据统计描述以
+

$

([X

%表

示"两组基线比较时"正态性资料比较采用独立样本
R

检验"偏态资料则用秩和检验"试验前后资料比较采用

配对
R

检验"重复测量资料的综合分析采用重复测量

方差分析方法"检验水准
! f"

!

";

"

N O"

!

";

为差异

有统计学意义*

结##果

#

#脱落情况及处理流程$图
#

%#治疗过程中"治

疗组和对照组均有
#

例患者因无法耐受酒石酸托特罗

定缓释片而退出研究"并报告伦理委员会备案"随后只

接受中药辨证治疗和中成药治疗"经随访患者症状缓

解不明显&两组各失访
#

例患者"失访患者经多次联系

未果"考虑知情同意书电话留取不真实"也向伦理委员

会报告* 共有
;<

例患者完成研究*

!

#两组排尿症状评分比较$图
!

%#与本组治疗

前比较"两组
#9

'

!$

日排尿症状评分降低 $

N O

"

!

";

%* 与对照组同期比较"治疗组治疗
!$

日排尿症

状评分降低$

N O"

!

";

%*

%

#两组中医证候评分比较$图
%

%#与本组治疗

前比较"治疗组治疗
#9

'

!$

日中医证候评分降低

$

N O"

!

";

%*与对照组同期比较"治疗组治疗
#9

'

!$

日中医证候评分降低$

N O"

!

";

%*

9

#两组不良反应评分比较$图
9

%#与本组治疗

前比较"治疗组治疗
#9

日不良反应评分升高$

N O

"

!

";

%"对照组治疗
#9

'

!$

日不良反应评分升高$

N O

"

!

";

%* 与对照组同期比较"治疗组治疗
#9

'

!$

日不

良反应评分降低$

N O"

!

";

%*

;

#综合分析试验措施对评分的影响$表
%

%#综

合分析与对照组比较"排尿症状评分'不良反应评分和

中医症候评分差异有统计学意义$

N O"

!

""#

%*

<

#其他不良反应#由于课题经费限制原因"研究

开始和研究结束"未对所有患者进行心电图检测和肝

肾功能检测"部分患者自费进行了出组的安全性检测"

检测患者未发现明显的肝肾损害* 治疗期间治疗组患

图
#

$受试者流程
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##注#与本组治疗前比较"

"

N O "

!

";

&与对照组同期比

较"

#

N O"

!

";

" 下图同

图
!

$两组排尿症状评分比较

图
%

$两组中医证候评分比较

图
9

$两组不良反应评分比较

表
%

$重复测量方差分析结果

项目
"

型平方和 均方
, N

值

排尿症状评分
#!9

'

%! #!9

'

%! !:

'

!" O"

'

""#

中医症候评分
#=$

'

!! #=$

'

!! <$

'

"< O"

'

""#

不良反应评分
:!

'

%! :!

'

%! #=

'

"# O"

'

""#

者
!

例出现服用中药后呕吐的副作用"后经改变服药

方法后恶心"呕吐症状消失* 对照组患者
!

例出现排

尿困难症状"后经热敷小腹后症状消失"查残余尿

正常*

讨##论

KWV

是泌尿外科的常见疾病"成年女性
KWV

发

病率高达
#<

!

<c

"且随着年龄的增长而增加* 王驭良

等(

%

)对北京地区成年女性膀胱过度活动症流行病学

调查发现北京郊区女性
KWV

发病率高达
$

!

#c

* 虽

然这一疾病不危及生命"却明显降低患者生活质量"

KWV

产生的尿频尿急'小腹坠胀症状"使患者十分痛

苦"患者的正常生活受到很大干扰"夜尿频多更使患者

不能很好的休息"影响工作状态"常常使患者陷入极度

痛苦中"引起沉重的情感压力和自卑感"久治不愈会导

致焦虑抑郁等精神疾患* 同时严重的尿频'尿急'尿失

禁使患者无法工作'学习'生活"逐渐无法融入社会"对

患者产生巨大的影响* 目前一线治疗药物
+

受体阻

滞剂酒石酸托特罗定疗效患者满意度较低"存在一定

不良反应(

#"

"

##

)

* 二线治疗包括膀胱灌注治疗'肉毒素

注射'骶神经刺激器置入术等治疗"灌注治疗和肉毒素

注射可以一定时间段内缓解症状"但疗效不持

续(

#!

"

#%

)

* 通过将电极植入第三骶后孔中"通过电流刺

激骶
%

神经"可缓解患者症状"但电刺激器植入术手术

创伤大"费用昂贵"并发症多* 金属植入物也会造成未

来生活的诸多不便"如不能行
+X(

检查"安检尴尬等"

患者接受度较低* 三线的手术治疗主要包括尿流改

道等术式"是患者最难以接受的方案"且并发症多"

常为无奈之选择* 中医药治疗该病具有悠久的历

史"

KWV

属于中医学.遗溺/'.淋证/范畴"在+素问

!宣明五气,就有记载#.五气所病00膀胱不利为

癃"不约为遗溺*/中医学认为.遗溺/的病机多为脾

气虚衰"膀胱失约"或久病多产"耗伤肾气"不能固摄

膀胱所致(

#9

)

*

张春和等(

#;

)认为"该病脾肾两虚是本"为本虚标

实治病"治疗以益气健脾补肾为可兼以利湿* 苓芍枣

仁配方颗粒是中国中医科学院西苑医院泌尿外科治疗

该病的经验方"正是针对该病的主要病因病机所设立"

该方是在补中益气汤以及芍药甘草汤化裁的基础上加

酸枣仁'补骨脂'续断'茯苓'车前草构成* 该方以补中

益气为基础"可补患者亏虚之脾气"升清而止尿&辅以

芍药甘草汤养血柔肝"缓急止痛"而解尿急&臣以补骨

脂'续断补肾助阳"固精缩尿"涩尿止遗"以解肾虚小便

频数&佐以酸枣仁"敛气而灌溉营更用茯苓益脾渗湿"

宁心安神* 诸药合用具有补中益气'益肾固摄'兼以滋

阴安神清热"可从整体上调整患者的阴阳平衡"恢复脏

腑功能* 从而使膀胱气化有常"既能稳定逼尿肌"又能
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解痉止挛"达到祛病之效* 本研究针对上述问题"采用

随机'双盲对照研究"通过观察排尿症状评分'中医证

候评分和不良反应评分"评价苓芍枣仁配方颗粒联合

酒石酸托特罗定缓释片治疗
KWV

疗效和缓解酒石酸

托特罗定缓释片不良反应* 排尿症状包含尿频'尿后

余沥'排尿困难'尿急症状"治疗组上述症状的缓解优

于对照组"说明苓芍枣仁颗粒对女性
KWV

患者的尿

频'尿急症状等具有改善作用"和酒石酸托特罗定缓释

片联合治疗具有协同增效的作用* 健脾补肾后"患者

肾之气化功能改善"脾之运化恢复"使水道开阖有序"

排尿症状得以缓解* 中医证候评分包含神疲乏力'畏

寒肢冷'腰膝酸软症状的评分"治疗组上症也改善"而

对照组该评分改善"说明苓芍枣仁配方颗粒具有调理

脾肾两虚作用"治疗后脾气得复'肾阳得健"故患者之

乏力'畏寒'膝软之状尽复* 而对照组则不具备对体质

的调理作用"故患者的中医证候评分"未有显著缓解*

不良反应评分包含口干'眼干涩'便秘'头疼症状的评

分"治疗组和对照组的评分在治疗初期均有上升"但是

治疗组上升程度慢于对照组"并且治疗
!$

日后治疗

组不良反应评分下降"对照组治疗
#9

日后未有明显

变化"说明苓芍枣仁配方颗粒在缓解患者排尿症状不

良反应方面优于对照组*

由于经费的限制"研究样本量较少"临床观察周期

较短"使研究结论可能存在偏移&治疗结束后未对患者

进行跟踪随访"对于治疗方案疗效的持久性缺乏有力

的判断依据* 基于此研究结论"有必要开展大样本量

的研究"延长治疗周期"并对治疗后患者的状态进行长

期随访"进一步证实该治疗方案临床有效性*

利益冲突#本研究所有作者在学术上和任何商业

公司在财务上无支持或冲突关系"研究报告的提交"无

任何商业公司的支持和赞助*
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