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·临床论著·

芪黄疽愈方联合前列地尔注射液治疗下肢

动脉硬化闭塞症随机对照研究

张　欣#　张　静#　葛建立#　张敏妹#　何建明!　李晓东%

马云龙#　孙云朝#　白建英:　楚信强#

摘要　目的　观察芪黄疽愈方联合前列地尔注射液治疗下肢动脉硬化闭塞症（
DEAF;

）的临床疗效。

方法　采用随机对照方法，将
>"

例
DEAF;

患者按随机数字表分为试验组和对照组，每组各
:"

例。两组均

采用常规治疗和前列地尔注射液
!

周，试验组口服芪黄疽愈方（每日
#

剂，分早、晚
!

次服用），对照组口服

西洛他唑片（
#"" /GB

次，
!

次
B

日），两组均连续治疗
%

个月。分别于治疗前、治疗后、治疗结束后
8

个月观

察患者皮肤温度、色泽、疼痛、踝肱指数（
DH(

）评价疗效。结果　治疗后，试验组与对照组愈显率分别为
87


9I

（
!7B:"

）、
89


"I

（
!8B:"

），两组差异无统计学意义（χ!

J"


"98

，
K J"


>#%

）；试验组与对照组有效

率分别为
$9


"I

（
%>B:"

）、
$!


9I

（
%7B:"

），两组差异无统计学意义（χ!

J"


!#%

，
K J"


8::

）。两组治疗

后、治疗结束后
8

个月，疼痛评分、
DH(

均较治疗前改善（
K L"


"9

），且治疗结束后
8

个月优于治疗后（
K L

"


"9

）。治疗后，对照组皮肤温度、疼痛评分优于试验组（
K L"


"9

）；治疗结束后
8

个月，试验组皮肤温度、

色泽、疼痛评分和
DH(

均优于对照组（
K L"


"9

）。结论　芪黄疽愈方治疗
DEAF;

临床疗效确切，对于皮肤

温度、疼痛、色泽、
DH(

的远期改善效果优于西洛他唑。

关键词　芪黄疽愈方；下肢动脉硬化闭塞症；临床疗效
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，
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，
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，
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；
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　　动脉硬化闭塞症（
<NP-13X.4-13X=X 304=N-1<RX

，

DEA

）是由于血管阻塞而导致的一系列疾病，主要影响腹

主动脉及下肢的中小动脉［
#

－
%

］。下肢动脉硬化闭塞症

（
DEA 3M NP- 43V-1 -YN1-/=N=-X

，
DEAF;

）是
DEA

在下

肢的特殊表现。全球
DEAF;

患者超过
!"


!

亿，且近年

来呈上升趋势，发病率也随着年龄的增加而升高［
#

，
!

，
:

］。

动脉内膜剥脱术、人造血管移植术、静脉动脉化等是临床

常用的
DEAF;

外科治疗方法，但因创伤大、并发症多、局

部血管再狭窄且再次手术困难等，远期疗效欠佳［
#

－
%

］。

而目前药物治疗效果亦不令人满意［
#

，
!

，
9

］。超过
#I

患者

出现严重下肢缺血、甚至截肢［
!

］。

葛建立教授科研团队以“消通络”为法，以红

花、鸡血藤、海藻、浙贝母为君药，遣方用药组成“芪黄

疽愈方”，临床应用
#"

余年，发现该方有效改善了

DEAF;

患者临床症状及肢体循环状况，在此基础上，

笔者采用随机对照的方法进行前瞻性临床研究，以明

确该方的确切疗效，报道如下。

资料与方法

#

　诊断标准　参照《下肢动脉硬化闭塞症诊疗
指南》［8］：（

#

）年龄
e:"

岁；（
!

）有吸烟、高血压、高脂

血症等高危因素；（
%

）符合
DEAF;

的临床表现；（
:

）

缺血肢体远端动脉搏动减弱或消失；（
9

）踝肱指数

（
<Rc4- 01<.P=<4 =RU-Y

，
DH(

）≤"


$

；（
8

）影像学检查

证据：彩色超声、
&)D

、
+ZD

或
,ED

等影像学检查显

示相应动脉狭窄或闭塞等病变。满足上述诊断标准前

四条即可诊断为
DEAF;

。
DH(

和影像学检查可以判

断下肢的缺血程度。

!

　纳入及排除标准　纳入标准：符合
DEAF;

诊

断标准，
T3RN<=R-

分期Ⅰ ～Ⅲ期；年龄 9"

～
79

岁；舒

张压稳定在
$" //]G

以下；患者签署知情同意书。

排除标准：合并严重肢体感染或传染性疾病；肝、肾

功能严重损伤；合并糖尿病、癌症或其他严重疾病；

精神疾病患；妊娠。剔除标准：合并或改用手术治

疗；治疗过程中依从性差，复诊不及时；治疗过程中

出现严重药物不良反应被迫停药。脱落标准：中途

退出试验或失访。

%

　一般资料（表
#

）　选择
!"#9

年
8

月—
!"#7

年
8

月在河北省中医院（
9!

例）、石家庄市中医院（
!>

例）血管外科住院诊治的
DEAF;

患者
>"

例，采用随

机数字表法分为试验组和对照组，每组
:"

例。两组患

者性别、年龄、病程比较，差异无统计学意义（
K e

"


"9

）。本研究符合医学伦理学标准，经河北省中医

院医学伦理委员会批准（
63


!"#>\"#>

）。

表
#

　两组患者一般资料比较　（
Y

±
X

）

组别 例数 男
B

女（例） 病程（年） 年龄（岁）

试验
:" !%B#7 %

．
#

±
#

．
" 8%

±
9

对照
:" !8B#: %

．
#

±
#

．
8 89

±
7

:

　治疗方法　两组均给予基础对症治疗（西药
降压、调节血脂、肢体保暖、合理饮食）［!，8］，并给予前

列地尔注射液（
#" μGB支，北京泰德制药股份有限公

司，批号：
%H"#9T

）
#" μG 入壶于 "


$I

氯化钠溶液，

#

次
B

日，连续治疗
!

周。试验组口服芪黄疽愈方（红

花
#! G

　鸡血藤
#9 G

　海藻
#! G

　浙贝母
#! G

　鬼
箭羽

#! G

　 虫
$ G

　延胡索
#! G

　黄芪
!" G

　黄
精

#! G

　牛膝
$ G

）中药汤剂，饮片均购自国药乐仁堂

石家庄药材有限公司，红花（产地：新疆，批号：

#9":"#

），鸡血藤（产地：河北，批号：
#9"%"#

），海藻

（产地：山东，批号：
#9":"7#9

），浙贝母（产地：浙江，

批号：
#9"7#"

）；鬼 箭 羽 （产 地：广 东，批 号：

#:":""#

）， 虫（产地：江苏，批号：
#9#!"$

），延胡索

（产地：浙江，批号：
#9##"%

），黄芪（产地：内蒙古，批

号：
#9"%#9"#

），黄 精 （产 地：云 南，批 号：

!"#9"!"%

），牛膝（产地：河南，批号：
#9###7"#

）。

汤剂由河北省中医院煎药室应用十功能自动煎药机

（北京东华原医疗设备有限公司，型号：̀
',!",
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^F

），严格按照《医疗机构中药煎药室管理规范》［7］

统一煎制，水煎
:"" /F

，每日
#

剂，分早、晚
!

次口

服，连续服用
%

个月。对照组口服西洛他唑片

（
9" /GB

片，浙 江 大 冢 制 药 有 限 公 司，批 号：

#9"%"7K

）
#"" /GB

次，
!

次
B

日，口服，连续服用
%

个

月。治疗结束后随访
8

个月，共观察
$

个月。

9

　观察指标及方法　分别于治疗前、治疗后、治
疗结束后

8

个月检测相关指标。

9


#

　临床疗效评价　治疗后评价临床疗效［
!

，
>

］。

痊愈：患肢临床症状基本消失。显效：患者间歇性跛行

症状消失，夜间静息痛明显缓解；有效：步行距离明显

增加，下肢动脉搏动好转；无效：症状无变化，甚至加

重。愈显率（
I

）＝（痊愈
f

显效）
B

总例数 ×
#""I

，有

效率（
I

）
J

（痊愈
f

显效
f

有效）
B

总例数×
#""I

。

9


!

　肢体循环评分　分别于治疗前、治疗后、治
疗结束后

8

个月依据中西医结合学会周围血管病专业

委员会制定的疗效判定标准［
$

］进行评价，皮肤温度

（
"

～
:

分，正常为
:

分）、色泽（
"

～
:

分，正常为
:

分）、疼痛（
"

～
:

分，正常为
:

分）。

9


%

　
DH(

检测　采用美国心脏协会推荐的方
法［

#"

］：先测量双侧肱动脉收缩期血压并取其平均值，

若两侧血压差值
e#" //]G

则以高值作为肱动脉收

缩压；再测同侧胫后动脉和足背动脉，取其中的高值作

为踝部收缩压；用选定的踝部收缩压除以选定的肱动

脉收缩压，所得的值即这一侧的
DH(

。正常值应
e

#


"

；
"


>

～
"


$

为可疑下肢动脉狭窄；
"


9

～
"


>

为中

度缺血；
L "


9

为重度缺血；
L "


%

需要血管外科

治疗［
:

］。

9


:

　安全性评价　监测两组患者血、尿、便常
规，肝功能，心电图，评价药物安全性。

9


9

　终点事件　
DEAF;Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ期患者进入Ⅳ

期或者截肢为终点事件。发生终点事件，根据《下肢

动脉硬化闭塞症诊治指南》［8］治疗。

8

　统计学方法　采用
EKEE #7


"

统计软件进

行分析。各组计量资料进行正态性及方差齐性检验，

以
Y

±
X

表示，如两组数据服从正态分布则采用两个独

立样本
N

检验，如不服从正态分布则采用非参数检验；

计数资料采用χ!检验；肢体循环评分应用重复测量的

方差分析，
K L"


"9

为差异有统计学意义。

结　　果

#

　受试者流程（图
#

）　两组共
>"

例患者，随访

期间，对照组
#

例患者于治疗结束后
!

个月进入Ⅳ期，
发生终点事件，试验组无终点事件发生。

图
#

　受试者流程图

!

　两组临床疗效比较（表
!

）　两组愈显率比较，
差异无统计学意义（χ!

J"


"98

，
K J"


>#%

）；两组有

效率比较，差异无统计学意义（χ!

J "


!#%

，
K J

"


8::

）。

表
!

　两组临床疗效比较　

组别 例数
痊愈

（例）

显效

（例）

有效

（例）

无效

（例）

愈显

［例（
I

）］

有效

［例（
I

）］

试验
:" : !% ## ! !7

（
87

．
9

）
%>

（
$9

．
"

）

对照
:" 9 !# ## % !8

（
89

．
"

）
%7

（
$!

．
9

）

%

　两组肢体循环评分比较（表
%

）　治疗前，两组
色泽、疼痛评分差异无统计学意义（

K e"


"9

），试验组

皮肤温度评分低于对照组（
K L"


"9

）。治疗后，试验

组色泽及疼痛评分较治疗前升高（
K L"


"9

）；对照组

皮肤温度及疼痛评分较治疗前升高（
K L"


"9

）；试验

组皮肤温度、疼痛评分低于对照组（
K L"


"9

）。治疗

结束后
8

个月，两组患者皮肤温度、色泽、疼痛评分均

较治疗前、治疗后升高（
K L"


"9

）；试验组皮肤温度、

色泽、疼痛评分均较对照组升高（
K L"


"9

）。

:

　两组各时间点
DH(

比较（表
:

）　两组治疗前
DH(

差异无统计学意义（
K e"


"9

）。与本组治疗前比

较，两组治疗后、治疗结束后
8

个月
DH(

均升高（
K L

"


"9

）；试验组治疗结束后
8

个月
DH(

高于对照

组（
K L"


"9

）。
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表
%

　两组肢体循环评分比较　（分，
Y

±
X

）

组别 例数 时间 皮肤温度 色泽 疼痛

试验
:"

治疗前
#

．
$8

±
"

．
7:

▲
!

．
"$

±
"

．
:8 #

．
>$

±
"

．
!8

治疗后
!

．
#!

±
"

．
:%

▲
!

．
:7

±
"

．
%#

g

!

．
#8

±
"

．
#7

g ▲

治疗结束后
8

个月
%

．
#:

±
"

．
!$

g △▲
%

．
!#

±
"

．
8!

g △▲
%

．
!$

±
"

．
:9

g △▲

对照
:"

治疗前
!

．
"7

±
"

．
:! !

．
#%

±
"

．
!# !

．
"%

±
"

．
%7

治疗后
!

．
%7

±
"

．
!>

g

!

．
%9

±
"

．
!:

!

．
!$

±
"

．
#%

g

治疗结束后
8

个月
!

．
>7

±
"

．
8%

g △
!

．
7$

±
"

．
>#

g △
!

．
$:

±
"

．
8:

g △

　　注：与本组治疗前比较，g
K L"


"9

；与本组治疗后比较，△
K L"


"9

；与对照组同期比较，▲
K L"


"9

表
:

　两组各时间点
DH(

比较　（
Y

±
X

）

组别
DH(

治疗前 治疗后 治疗结束后
8

个月

试验
"

．
8"

±
"

．
#$

"

．
8>

±
"

．
#:

g

"

．
>7

±
"

．
##

g △▲

对照
"

．
8#

±
"

．
!!

"

．
7#

±
"

．
#>

g

"

．
78

±
"

．
!"

g △

　　注：与本组治疗前比较，g
K L"


"9

；与本组治疗后比较，△
K L"


"9

；与同期

对照组比较，▲
K L"


"9

9

　两组不良反应比较　两组治疗后均未出现不
良反应，患者血、尿、便常规，肝功能，心电图等未出现

异常。

8

　两组终点事件比较　随访期间试验组中未出
现进入Ⅳ期或者截肢患者；对照组 #

例患者于治疗结

束后
!

个月进入Ⅳ期，根据患者病情及影像学检查结
果，施行球囊扩张支架植入术。

讨　　论

DEAF;

治疗主要包括针对危险因素的治疗和改善

下肢缺血两个方面。前列地尔和西洛他唑是临床指南

推荐的改善下肢缺血的一线药物［
8

］。 前列地尔为前列

腺素类药物，其主要功能是扩张血管，也可以通过改变

红细胞的形状来控制微循环，从而增加血氧供

给［
8

，
##

，
#!

］。西洛他唑为特异性环磷腺苷磷酸二酯酶制

剂，主要作用是抗血小板，兼有舒张血管的作用，用于

DEAF;

患者，能使下肢血压指数上升，血流增加［
8

，
#!

］。

相关文献显示，前列地尔注射液单一用药有效率达

>"I

，联合西洛他唑有效率可达
$!I

左右［
#!

－
#9

］，二者

联合应用是目前内科治疗
DEAF;

的主要方法，但仍存

在一定的副作用和明确的禁忌症等问题［
#

，
!

，
:

，
8

］。

DEA

属中医学“脱疽”范畴，是指发于四肢末端，

严重时趾（指）节坏疽脱落的周围血管疾病。对脱疽

的认识，最早见于《黄帝内经》，《灵枢·痈疽篇》谓“发

于足指，名脱痈。其状赤黑，死不治；不赤黑，不死。不

衰，急斩之，不则死矣”［#8］。其后历代医家辨证施治虽

各有所长，但均以“瘀血阻络”为主要病机，以“活血通

络”为基本大法，临床应用虽取得了一定疗效，但多为

临床经验的总结，尚缺乏系统的科学论证。根据中医

学“气血津液”、“标本虚实”及“久病入络”等理论，本

课题组提出“积阻络”的发病观，认为脱疽患者年老

发病，素体气阴两虚，气虚推动无力，气血津液输布异

常，津凝为痰，血滞为瘀，痰瘀互结为，日久致积阻

络，经脉不通而发病。脱疽是气阴两虚为本，经络积

瘀结为标，且瘀血易消，而积日久难化，其病位在血

脉，为本虚标实之证，其病机关键为“积阻络”，故治

疗以“消通络”为大法，组成“芪黄疽愈方”。方中红

花、鸡血藤活血化瘀通络，浙贝母、海藻化痰散结，四药

合用消通络为君药；鬼箭羽、 虫、延胡索协助君药

增强活血化瘀之效为臣药；黄芪、黄精益气养阴固本为

佐药；使以牛膝引血下行。诸药合用，标本兼治，使

积得化，经络畅通，诸症悉除。

药理学研究表明，“芪黄疽愈方”中的药物大多具

有调节血脂、抗血小板聚集、抗炎、抗动脉硬化、改善肢

体血液循环的作用，其中红花主要成分红花黄色素、羟

基红花黄色素
D

等，在抗炎、抗血栓、抗氧化、抗细胞

凋亡等方面有明确作用［
#7

］；鸡血藤可抑制血小板聚

集，从而影响动脉硬化形成过程［
#>

］；浙贝母能降低全

血黏度、抑制红细胞聚集、提高红细胞变形能力、延长

凝血时间和部分凝血活酶时间［
#$

］；海藻可有效提高

],F


&

水平、加速
F,F


&

代谢、阻止
F,F


&

所引发

的氧化应急对内皮细胞的损伤［
!"

］。鬼箭羽能够降低

其血清
)&

、
)^

、
F,F


&

、血液流变学指标，升高
],F


&

［
!#

］； 虫提取物能够明显降低高脂血症大鼠体质

量，并显著降低
)&

、
)^

、
F,F


&

、肝脏脂肪含量，抑制

高脂血症模型大鼠的胰脂肪酶活性，提高
],F


&

水

平［
!!

］；左旋延胡索乙素具有抗炎作用，能减少血清脂

肪酶诱导的细胞间黏附分子 
#

（
=RN-1.-44Q4<1 .-44 <U


P-X=3R /34-.Q4-


#

，
(&D+


#

）和
;


X-4-.N=R

表

达［
!%

］；黄芪多糖具有降低血糖、增强细胞抗氧化能力、

防止脂质过氧化等药理作用［
!:

］；黄精多糖能够调节动

脉粥样硬化仓鼠血脂、载脂蛋白及内皮功能紊乱［
!9

］；

牛膝多糖及其衍生物在降糖、调节血脂、抗肿瘤、增强

心肌收缩力等方面发挥作用［
!8

］。
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·１４６１　·

DEAF;

是由于下肢动脉内膜增厚、管腔狭窄或

闭塞导致病变肢体血液供应不足，引起下肢皮温降低、

间歇性跛行、疼痛甚至出现溃疡或坏死等一系列临床

表现的慢性进展性疾病［
#

，
!

，
:

］。皮肤温度、色泽、疼痛、

DH(

是反映肢体血液供应的重要指标［
8

，
#"

，
!7

，
!>

］，本研

究通过观察相关指标在治疗后、治疗结束后
8

个月的

改善状况，评定近期疗效和远期疗效。两组治疗后疼

痛评分、
DH(

均较治疗前升高（
K L"


"9

）；治疗结束后

8

个月，两组皮肤温度、色泽、疼痛评分、
DH(

均较治疗

前升高（
K L"


"9

）。提示芪黄疽愈方或西洛他唑片联

合前列地尔均可有效改善患者肢体循环。治疗后，试

验组皮肤温度、疼痛评分皆低于对照组（
K L"


"9

），色

泽评分、
DH(

两组间差异无统计学意义，提示芪黄疽愈

方改善患者疼痛的近期疗效略逊于西药西洛他唑片。

治疗结束后
8

个月，试验组皮肤温度、色泽、疼痛评分、

DH(

皆高于对照组（
K L"


"9

）。提示芪黄疽愈方改善

皮肤温度、色泽、疼痛、
DH(

的远期疗效优于西洛他唑。

本研究证实芪黄疽愈方能够有效改善
DEAF;

患

者临床症状、肢体血液循环。但试验仍存在不足，如样

本量有限、非多中心临床研究、因药物剂型差异导致无

法采用盲法等。因此，尚需进一步扩大样本量，进行多

中心试验等，减少结论的偏移。同时，芪黄疽愈方的作

用机制尚不明确，有必要采用现代分子生物学技术进

行深入研究。

利益冲突：无。
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世界中医药学会联合会老年医学专业委员会暨中国中西医结合学会

慢病防治与管理专业委员会
!"#$

学术年会在北京召开

!"#$

年
##

月
#

—
%

日，世界中医药学会联合会老年医学专业委员会暨中国中西医结合学会慢病防治与管理专业

委员会
!"#$

学术年会在北京召开，本次大会由中国中西医结合学会慢病防治与管理专业筹备委员会主办，中国中医

科学院西苑医院承办。大会以“新时代·推进老年慢病防治与管理”为主题，设立特邀报告和专题报告，开展了中西医

结合老年慢病防治与管理领域多方面的探讨与交流。原国家中医药管理局副局长、世界中联主席马建中教授，中国科

学院院士、国医大师陈可冀教授，河北省中医院名誉院长、国医大师李佃贵教授以及来自全国的众多知名中西医结合

专家、学者共
%""

余人参会。

大会主席李浩教授在致辞中指出，随着世界人口老龄化的不断加剧，老年慢性疾病的防治策略越来越受到世界各

国的重视。中医学经过数千年的不断的发展，在老年养生保健康复及慢病防治等方面，积累了丰富经验，获得了良好

的临床疗效。新时代的我们要勇敢地承担起自己的使命，努力提高国内外中医、中西医结合防治老年慢病的理论水平

与诊疗能力。为建设健康中国、实现中国梦而努力。

大会名誉主席、国医大师陈可冀院士指出，目前我国面临艰巨的人口老龄化挑战，
!"#>

年，我国
8"

岁以上老年人

口达
!5:$

亿，占总人口
#75$I

，
>"

岁以上的老年人达
!9""

万，且不断增长。老年人慢性病多、听力障碍多、多病共发

者多、空巢老人多，老年医学社会公众支持等也存在问题，虽然我国人均期望寿命达
>#

岁，但健康的预期寿命仅
8#

岁。保障老年人健康的任务很重。老年医学研究存在一定的难度和问题，如常存在伦理问题和研究质量低等。老年

人由于一人多病，中西医治疗方面也存在一系列难点。家家都有老人，人人都会老去，老年人需要关注照顾。老年医

学也应该获得社会的关注，这需要医药各界及全社会共同努力，为老年人健康安度幸福的晚年做出贡献。

原国家中医药管理局副局长、世界中联主席马建中教授表示，目前中医药已经传播到了
#>%

个国家和地区，在一

带一路沿线国家建设了一批中医药海外中心，中医药已经纳入国际疾病分类代码。中医药发展已经上升为中国的国

家战略。在近日召开的全国中医药大会上，习近平主席在对大会重要指示中强调“传承精华，守正创新”，明确提出中

医药现代化、产业化。老年病不仅需要治疗，还要开发出服务于老年健康的一系列产品，这也是中医老年医学未来发

展的方向。

国医大师李佃贵教授以肿瘤为例，提出浊毒是肿瘤发生发展的原因，化浊毒应贯穿肿瘤治疗的始终。北京大学第

三医院临床流行病学循证医学中心主任赵一鸣教授指出，中医药临床研究过程中需要重视试验设计和伦理管理。日

本杏林中医药情报研究所袁世华教授介绍了介绍了日本特色汉方的临床应用，从汉方和传统中医理论、经典方剂适应

证的区别讲到日本汉方的特色药材和方剂。澳门大学郑文华教授从分子角度介绍了青蒿素在老年痴呆治疗时引起细

胞内的变化。南京中医药大学战丽彬教授介绍了肠道微生物在中西医结合慢病防治中的作用，指出中医药以肠道菌

群为主要评价内容或干预靶点的疾病，包括
!

型糖尿病、肥胖、冠心病、炎症性长等。中国中医科学院广安门医院吴敏

教授在详细解读
!"#$ ;E&

指南的基础上，深入探讨了中医药在冠心病治疗中的优势。提出今后应更加严格遵循临

床随机对照试验规范，针对
&&E

患者开展中医药防治冠心病的“全链条”式高质量循证临床研究。

与会专家对中西医结合老年慢病防治与管理进行了深入的探讨。

（王松子　刘龙涛　整理）


