
书书书

中国中西医结合杂志
!"#$

年
$

月第
%$

卷第
$

期
&'()*+

!

,-./0 !"#$

!

1203 %$

!

42

!

$

"!"#$$"

基金项目#上海市教委重点学科资助项目$

423'5"%"%

%&科技部重

大专项资助项目$

423 !"#!67"8%"%""8

"

""#

%

作者单位#上海中医药大学附属曙光医院临床药理科$上海
!"""!#

%

通讯作者#蒋 # 健!

)90

#

"!#

"

!"!5:"5#

!

;

$

<=/0

#

>/=?@>/=?A@ B

#!:3C2<

DE(

#

#"

!

F::#G&'(+

!

!"#$

!

"$

!

"$%8

灵通胶囊治疗原发性痛经随机双盲对照临床研究

蒋#健#李延晖

摘要#目的#观察灵通胶囊治疗原发性痛经!

-./<=.H IHA<9?2..J9=

"

KD

#的临床疗效$ 方法#采用

灵通胶囊治疗
KD 58

例"与安慰剂组
58

例对照"分别于痛经时即刻服用灵通胶囊
!

粒和安慰剂胶囊
!

粒"

将疼痛程度分级量化"于服药时及服药后
! J

内采用疼痛视觉模拟评分法!

L/AM=0 =?=02@M9 AC=09GAC2.9

"

1,N

#评价每
%" </?

疼痛评分"以服药后
! J

疼痛减轻程度
!5"O

作为有效$ 结果#灵通胶囊组%安慰剂

组的总有效率分别为
:8

!

$8O

!

$#G58

#和
!"

!

%$O

!

#!G58

#"差异有统计学意义!

K P "

!

"#

#&服药
:" </?

后"灵通胶囊组的止痛效果明显优于安慰剂组!

K P"

!

"#

#&灵通胶囊组对轻%中和重度的
KD

均有显著疗效"

且显著优于安慰剂组!

K P"

!

"5

#$ 结论#灵通胶囊对
KD

有明显的止痛疗效$

关键词#灵通胶囊&原发性痛经
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##原发性痛经$

-./<=.H IHA<9?2..J9=

!

KD

%!又

称功能性痛经!以青年女性多见'

#

(

)

!""5

年在某大学

的一项随机调查发现
KD

在女大学生中患病率达

:FO

'

!

(

) 目前市售治疗痛经尤其是具有即时止痛效果

的中成药品种较少!不能满足临床的需求) 我们前期的

临床观察发现灵通胶囊治疗
KD

的总有效率达
F$

!

#O

!

与元胡止痛颗粒对照组$

$$

!

$O

%比较有显著差异$

K P

"

!

""#

%

'

%

(

) 本研究通过随机双盲安慰剂对照研究!以

进一步客观评价灵通胶囊对
KD

的止痛疗效)

资料与方法

#

#诊断标准#西医诊断参照
!""`

年人民卫生出版

社第
F

版*妇产科学+

KD

诊断标准'

$

(

!中医诊断参照

!""%

年*上海市中医病证诊疗常规+痛经诊断标准'

5

(

)

!

#纳入及排除标准#纳入标准#符合诊断标准&

年龄在
#`

%

!!

岁&签署知情同意书) 排除标准#盆腔

器质性疾病所致腹痛者&欲妊娠及哺乳期妇女&合并有

严重的全身性疾病!如心血管,肝,肾和造血系统等原

发性疾病,精神病患者&过敏体质!对两种或两种以上

药物或食物过敏&正在参加其他临床试验者)

%

#一般资料#

!"#"

年
#"

月
! !"##

年
#

月于上

海中医药大学收治
KD

女大学生
#!5

例!按随机数字表

法分成
!

组即灵通胶囊组和安慰剂组!经过揭盲可知灵

通胶囊组和安慰剂组分别纳入
:!

例和
:%

例) 安慰剂

组因自觉无效停药,合并用药及失访脱落
$

例!灵通胶

囊组因自觉无效要求退出
#

例!入组后失访脱落
!

例!

两组完成试验方案者均为
58

例) 灵通胶囊组平均年龄

$

#8

!

5:

&

#

!

!:

%岁!安慰剂组平均年龄$

#8

!

8%

&

#

!

#8

%

岁&灵通胶囊组和安慰剂组痛经疼痛程度轻,中,重

度'

%

!

:

(比例分别为
#$

'

!8

'

#:

和
#$

'

%#

'

#$

!治疗前疼痛
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1,N

评分分别为
5

!

#:

&

#

!

:$

和
5

!

":

&

#

!

5`

!两组一

般资料比较差异均无统计学意义$

K a"

!

"5

%)

$

#给药方案#灵通胶囊组口服灵通胶囊$由延

胡索,五灵脂,乳香,没药,吴茱萸组成!每粒
"

!

$5 @

!

每克相当于生药
!

!

$ @

%!安慰剂组口服安慰剂$每粒

"

!

$5 @

!由
5O

灵通胶囊内容物加
85O

的糊精%!均由

上海中医药大学附属曙光医院制剂室制备提供) 服用

方法#每次
!

粒!痛经发作时即时温水服用
#

次!共治

疗
#

个月经周期)

5

#疼痛程度及评分标准#参考文献'

%

!

:

(!融合

视觉模拟,数字分级及六点行为评分
%

种方法!设计成

疼痛评定分级方法) 由患者自己根据表中疼痛程度的

定义!在
"

%

#"

的刻度线上选择某点并作标记,记录

服药前$

" </?

%及服药后
%"

,

:"

,

8"

,

#!" </?

的疼痛

程度!测量
"

到标记点的距离作为视觉模拟评分法

$

L/AM=0 =?=02@M9 AC=09GAC2.9

!

1,N

%的评分值) 治

疗前后
1,N

评分值完全交由患者本人根据以上疼痛

程度自行打分!根据患者打分结果进行统计分析)

:

#止痛疗效评价方法#参考文献'

%

!

:

(!止痛疗

效用疼痛减轻的百分率评价) 疼痛减轻的百分率

$

O

%

b

$用药前
1,N

评分 "用药后
1,N

评分%

G

用药

前
1,N

评分 (

#""O

) 疼痛减轻的百分率 $

O

%

b

#""O

为完全缓解,

F5O c 88O

为基本缓解,

5"O c

F$O

为显著缓解,

!5O c$8O

为部分缓解,

P!5O

为

未缓解) 总有效率$

O

%

b

$完全缓解 )基本缓解 )显

著缓解%的例次
G

总例次(

#""O

)

F

#中医症状疗效判断方法#参考文献'

%

!

:

(!中

医症状疗效判断分为消失,减轻,不变!将消失与减轻

记为有效)

`

#统计学方法#运用
NKNN #F

!

"

统计软件包

进行处理分析!计量资料用方差分析!等级资料用

T/I/Q

分析!计数资料用
!

!检验) 以
K P "

!

"5

为差异

有统计学意义)

结##果

#

#两组患者治疗前后疼痛程度的动态变化比较

$表
#

%#灵通胶囊组在服药
%" </?

后!痛经疼痛程度

与治疗前比较即有明显减轻$

K P"

!

"5

%!而安慰剂组

要迟至
#!" </?

才与治疗前比较有明显减轻$

K P

"

!

"5

%) 灵通胶囊组服药
:" </?

及其以后各个时点!

痛经疼痛减轻程度明显优于安慰剂组!差异有统计学

意义$

K P"

!

"#

%)

!

#痛经疼痛程度对止痛效果的影响 $图
#

%

$

#

%轻度痛经者#与本组前一服药时间点比较!安慰剂

组,灵通胶囊组服药后各个时点!痛经疼痛程度均有显

著减轻!但灵通胶囊组痛经疼痛程度减轻更为显著!与

安慰剂组比较差异有统计学意义$

K P"

!

"#

%) $

!

%中

度痛经者#与服药前$

" </?

%比较!灵通胶囊组服药

%" </?

后疼痛程度显著减轻$

K P"

!

"#

%!安慰剂组服

药
8" </?

后疼痛程度减轻$

K P"

!

"5

%&与本组前一服

表
#

$两组患者治疗前后疼痛程度的动态变化比较$$分!

d

&

A

%

组别 例数
1,N

评分

" </? %" </? :" </? 8" </? #!" </?

灵通胶囊
58 5

*

!"

&

#

*

:$

$

*

:$

&

#

*

F%

"

%

*

8#

&

#

*

`%

""#$

%

*

!"

&

!

*

"#

""%$

!

*

$F

&

!

*

"$

""&$

安慰剂#

58 5

*

":

&

#

*

5` $

*

8`

&

#

*

:$ $

*

`#

&

#

*

:: $

*

5`

&

#

*

:8

$

*

!F

&

#

*

F!

"

##注#与本组
" </?

比较!

"

K P "

*

"5

!

""

K P "

*

"#

&与本组
%" </?

比较!

#

K P "

*

"5

&与本组
:" </?

比较!

%

K P "

*

"5

&与本组
8" </?

比较!

&

K P"

!

"5

&与安慰剂组同期比较!

$

K P"

*

"#

##注#与本组
" </?

比较!

"

K P"

!

"5

!

""

K P"

!

"#

&与本组
%" </?

比较!

#

K P"

!

"5

&与本组
:" </?

比较!

%

K P"

!

"5

&与本组

8" </?

比较!

&

K P"

!

"5

&与安慰剂组同期比较!

$

K P"

!

"5

!

$$

K P"

!

"#

图
#

$痛经疼痛程度对止痛效果的影响
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$

"!!'$$"

药时间点比较!灵通胶囊组服药后各时间点疼痛程度

均减轻$

K P"

!

"5

%) 与安慰剂组同期比较!灵通胶囊

组痛经疼痛程度减轻更为显著$

K P"

!

"#

%) $

%

%重度

痛经者#与服药前$

" </?

%比较!灵通胶囊组于服药

:" </?

后疼痛程度显著减轻$

K P "

!

"#

%!安慰剂组

#!" </?

出现减轻$

K P"

!

"5

%&与安慰剂组同期比较!

灵通胶囊组在服药后
:" c #!" </?

痛经疼痛程度减

轻更为显著$

K P"

!

"#

%)

%

#两组治疗后病情缓解及总有效率比较#灵通

胶囊组
58

例!完全缓解
F

例!基本缓解
#$

例!显著缓

解
!"

例! 部分缓解及未缓解
#`

例! 总有效率

:8

!

$8O

& 安慰剂组
58

例!完全缓解
"

例!基本缓解

"

例!显著缓解
#!

例!部分缓解及未缓解
$F

例!总有

效率
!"

!

%$O

) 灵通胶囊组总有效率明显高于安慰剂

组!差异有统计学意义$

K P"

!

"#

%)

$

#不良反应#灵通胶囊组出现胃部不适
!

例,

月经量增多
#

例!与用药-可能有关.&出现恶心
#

例!

与用药-可疑有关.) 安慰剂组出现恶心
!

例!与用药

-可疑有关.)

讨##论

西药治疗
KD

的药物有阿片类镇痛药,非阿片类镇

痛药,抗炎镇痛药,复方抗炎类镇痛药等
$

类!虽然具有

不同程度的镇痛效果!但大多存在耐受现象或成瘾性,

副作用大等缺陷) 中药在治疗
KD

因疗效显著和副反

应小而引起关注) 在
!""5

到
!"#"

年关于治疗痛经的

#5"

篇文献报道中$由
&4_(

及
1(K

数据库搜索%!运用

汤药辨证论治及验方治疗者有
8:

篇$

:$

!

"O

%!运用上

市成药及自制成药治疗者有
!`

篇$

#`

!

:O

%!其余为外

治法等相关报道) 汤药和中成药治疗各有优势!前者可

结合月经周期辨证施治,随证加减!以个体化治疗见长&

后者方便携带与服用!止痛起效时间相对较快)

灵通胶囊由延胡索,五灵脂,乳香,没药,吴茱萸
5

味

中药组成$专利受理
42

!

!"":#""!$5:%37

%) 如*本草纲

目+所言!延胡索-能行血中气滞!气中血滞!故专治一身

上下诸痛.!为君药&五灵脂长于通利血脉而散瘀血!是治

疗瘀滞诸痛的要药!故为臣药&乳香,没药气香走窜而善

行!合用共奏活血通脉,活络止痛之功!故为佐药&吴茱萸

善于散寒止痛!为使药) 以上都是中药治疗痛证的要药!

合之作用更强!具有活血化瘀,温经止痛的功效!符合绝大

部分痛经的病机!主治气滞血瘀所致痛经)

笔者前期的临床观察发现!灵通胶囊治疗痛经的

疗效明显优于上市产品元胡止痛颗粒'

%

(

) 鉴于疼痛

是一种主观自觉感受症状!在进行疗效评价时尤其需

要克服研究者,受试者等相关人员心理因素所造成的

偏倚) 本研究主要从以下几个方面加强偏倚的克服#

一是本研究严格按照随机,以安慰剂为对照的双盲研

究方案进行&二是进行了
#

个月经周期的痛经疗效观

察!增加了临床疗效的可重复性&三是采用了自行设计

的疼痛量化评价方法'

%

(

!该方法综合了
##

点数字评

价量表法,视觉模拟,数字分级及六点行为评分等方法

的优点!将疼痛的程度以数字化半定量化表示&四是将

治疗前后的疼痛程度评分交由患者本人去完成!避免

了医生主观意识的干扰与影响) 从某种意义说!本研

究结果具有 -患者报告资料 $

-=Q/9?Q .9-2.Q 2MQ

$

C2<9

!

KTE

%.的性质)

灵通胶囊可对抗缩宫素和前列腺素$

KVe

!"

%所致

的小鼠扭体反应!通过调节大鼠子宫组织中内皮素

$

9?I2QJ90/?

!

;)

%,一氧化氮$

4E

%含量和性激素水平

而抑制子宫平滑肌痉挛性收缩'

F

(

!还能降低缩宫素致

痛经模型大鼠体外血栓干重和湿重'

`

(

!提示灵通胶囊

还有可能通过抗炎镇痛,镇静及活血化瘀抗血栓形成

发挥治疗作用) 此外!灵通胶囊不仅对子宫局部特异

性疼痛作用明显!而且对头痛'

:

(等其他疼痛也有较好

的镇痛作用) 本研究治疗周期较短!故灵通胶囊治疗

KD

的远期疗效有待今后进一步的研究)

本次研究中灵通胶囊组有
%

例自觉胃部不适!

#

例出现月经量增多&而在前期观察中也发现灵通胶

囊组有
!

例出现月经量增多'

%

(

!提示灵通胶囊月经量

过多者需慎用)
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