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溃疡愈合质量与中药抗溃疡复发的现代研究

吴 丹 明
（中国中医科学院西苑医院消化科，北京海淀区西苑操场甲1号，100091）
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  消化性溃疡（ peptic ulcer，PU ） ，主要指胃溃疡和十二指肠
溃疡，临床已经证实，幽门螺杆菌 （ Helicobacter pylori，Hp） 感
染与溃疡复发关系密切，根除Hp 可使溃疡病的愈合率达95％
以上，复发率显著降低，但仍然有患者即使进行了Hp 根治，依
然复发。 T arnaw ski［1］提出了“健康的黏膜屏障无溃疡形成”的
观点，强调溃疡愈合质量（ quality of ulcer healing，QOUH）的概
念，认为溃疡完全愈合是指修复和再生的黏膜上皮组织具有完
整的黏膜防御能力，不仅要达到良好的组织结构重建，更重要
的是恢复正常胃黏膜的黏膜保护和黏液合成功能。影响QOUH
的因素包括Hp 感染、胃酸反跳、局部胃肠激素缺乏和营养物质
（ 血液供应） 不足等，抑酸和根治Hp 是治疗 PU 的重要手段，但
进一步提高QOUH，防止复发依然是目前的研究热点。 已有研
究表明，许多中药有促进胃肠黏膜的微循环，增强胃黏膜屏障
的作用，可促进溃疡的愈合、提高QOUH，概述如下。
1 抗Hp 治疗

Hp 通过黏附、毒力因子直接损伤黏膜细胞，机体对Hp 的
免疫反应也可引起黏膜损伤，Hp 的细胞毒素可抑制溃疡边缘
的细胞增殖，影响溃疡瘢痕的形成。 现国际通行的根除Hp“三
联”或“四联疗法”治疗 PU，临床疗效明显提高，但适用的药物
不多，而且由于抗生素的广范应用，发生基因突变和球形变异
而产生耐药的Hp 菌株明显增多，影响了Hp 的根除率，长期联
合应用抗生素还易引起菌群失调、变态反应及肝肾功能损害，
长期服用铋剂还可致重金属中毒，据统计西药的不良反应发生
率可达5％～20％，不仅如此，抑酸药的滥用可导致胃内低酸状
态而促发肠上皮化生和异型增生，诱发癌变。中药对Hp 感染的
根除率虽仅30％～50％，但通过多年的研究表明，通过扶正祛
邪的治疗不仅对Hp 有直接杀灭和抑菌作用，90％以上患者的
临床症状及组织病理学均有显著改善，提示中医药治疗Hp 感
染的机制不仅局限于对Hp 的抑杀，通过调整机体全身状态和
胃黏膜局部的屏障功能，改变Hp 寄居的微环境，使之不利Hp
定居或繁殖，也是中药治疗的疗效机制之一，和西药配合可提
高Hp 的根除率，提高临床疗效，减少西药的不良反应和耐药
性，提高患者治疗的依从性，是中医药治疗 Hp 感染的优势所
在。 伏新顺［2］以自拟中药愈胃方 （ 乌贼骨、煅牡蛎、丹参、炒蒲
黄、白及、延胡索、竹茹、鸡内金、白芍、甘草） 随证加减，并联合
西药四联疗法（ 洛赛克＋果胶铋＋阿莫西林＋克拉霉素） 治疗
58例Hp 阳性十二指肠溃疡患者，与单纯西药对照组比较，Hp
根除率差异无显著性，但溃疡愈合率、总有效率、症状缓解时限

等差异有显著性。冯丽英等［3］采用双盲法治疗75例PU，以中药
（ 丹参、茯苓、白术、木香、厚朴、砂仁等，与经过药敏和动物试验
证实对Hp 有效的乌梅、黄连、牡丹皮等） 加新三联 （ 泮托拉唑、
克拉霉素、阿莫西林） 组成灭Hp 胶囊四联与新三联对照，用药
28天，两组的 PU 愈合率无明显差别，但前者的优质黏膜成熟
度显著高于单用新三联的后者（89％与41％） ，认为是中药黏膜
保护、调整胃肠功能与西药的较强Hp 根除协同作用的结果。

郑惠虹等［4］通过研究 PU 和慢性胃炎Hp 感染与中医证型
的关系，认为脾胃湿热和肝郁气滞者Hp 感染率最高，胃阴亏虚
次之，脾胃虚寒最低。 李连贞等［5］认为，扶助正气、改善脾胃功
能是抗溃疡复发的关键，可在此基础上采用健脾益胃、调气和
胃、清热化湿、活血化瘀方法。 邓嫦等［6］也认为，脾胃虚弱是溃
疡复发之根本，血瘀、痰浊、湿热、肝郁是发病关键，中药能通过
整体调节实现对局部组织病理改变的修复，最大程度调节机体
抗病祛邪、化腐生肌能力，提高QOUH。贾风新等［7］从脾胃的生

理特点探讨治疗 PU 的药物组成结构，提出治疗上必须注意气
血并调、燥湿相济、凉润通降、健脾化湿相结合。 肖芳［8］自拟中

药方（黄芪、白芍、茯苓、延胡索、川楝子、五灵脂、黄连、蒲公英、
半枝莲、乌贼骨、大黄等）结合西药治疗Hp 阳性PU120例，分别
与单纯中药治疗组和西药治疗组对照，结果中西医结合治疗组
总有效率98.3％，明显好于其他两组，且见效快，副反应少，复
发率也明显较低。 夏欣祺［9］将75例脾胃虚寒型PU 随机分为中
西药结合治疗组和西药对照组，前者加服胃痛宁汤（ 由党参、白
术、茯苓、甘草、砂仁等组成） ，结果显示，中西药结合组见效快，
副作用少，起到健脾温中和标本兼治的作用。

实验研究证实，Hp 对有些中药敏感，其中对黄连高度敏
感，对大黄、黄芩、丹参、延胡索、生地黄、甘草中度敏感［10］。另一
项对目前临床治疗胃病常用的53味中药Hp 抑菌试验也发现，
黄连、大黄、桂枝高度敏感，乌梅、延胡索中度敏感，三七、厚朴、
党参敏感［11］；黄连主要成分为小檗碱，抗菌谱较广，对Hp 抑菌
较强；大黄能减少胃液分泌，降低胃游离酸及胃蛋酶活性，可消
除Hp，减轻炎症程度，改善溃疡部位的微循环，有利于溃疡愈
合；三七不仅杀菌作用较强，且通过改善胃黏膜微循环而促进
萎缩、肠化或增生组织病理逆转［12］，丹参除杀灭Hp 作用外，尚
能增加胃黏膜血流的电位差，减少H＋的逆扩散，保护胃黏膜屏
障的完整性，增强防御机能，土茯苓、乌贼骨、甘草、黄连、延胡
索等对Hp 有直接杀灭作用，蒲公英、白花蛇舌草、半枝莲、徐长
卿、地锦草、莪术、黄芩等均证实有杀灭Hp 的能力。

Hp 毒素是Hp 最重要的致病因子，单纯用Hp 培养上清液
灌胃即可使试验小鼠产生明显的胃黏膜损伤。牟方宏等［13］应用

温胃舒和养胃舒，给试验小鼠提前灌胃后，再给予Hp 培养的上
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清液，结果中成药对小鼠胃黏膜损伤均有明显的预防和保护作
用，组织病理学和超微结构的改变都较未予事先处理的对照组
有明显的改善，效能与硫糖铝相似。
2 抑制胃酸的治疗

胃酸和胃蛋白酶在PU 的形成中起决定性作用。 黄芪建中
汤以治疗消化系统疾病而著称，对十二指肠溃疡、胃溃疡、胃炎
等引起的胃脘部疼痛属于脾胃虚寒者疗效肯定，有显著的抑制
胃液和胃酸分泌的作用。 韦麟［14］用黄芪建中汤加味（ 黄芪、桂
枝、白芍、饴糖、大枣、蒲公英、连翘、白及、黄连、炙甘草 ） 治疗
PU50例，治愈率89％，有效率93％。有报道，将黄芪建中汤制成
注射剂用于临床，结果治疗30天后，基础酸排泄量、最大酸排泄
量及高峰酸排泄量均有显著下降［15］。 研究表明，其促进溃疡愈
合作用，除制酸等作用外，还与黄芪、桂枝等能扩张血管、改善
血行、促进坏死细胞修复有关。药理研究亦表明，方中甘草之甘
草次酸对胃黏模有保护作用，对大鼠结扎幽门形成的实验性溃
疡有明显的抑制作用，并能降低胃液量、总酸度与游离酸度，促
进溃疡愈合［16］。 现代医学认为，经常处于精神紧张或情绪波动
的状态下，易造成植物神经功能障碍，使迷走神经异常兴奋，通
过刺激壁细胞和 G 细胞使胃酸大量分泌而使 PU 发生。 周兵
等［17］采用健胃愈疡颗粒（ 由党参、柴胡、白芍、延胡索、白及、甘
草等组成） ，加雷尼替丁治疗肝郁脾虚型 PU20例，并与纯西药
和中药组对照，结果显示，中西医结合组在证候疗效、证候积
分、食欲减退、情绪抑郁、嗳气的改善方面效果明显优于西药。
3 增强胃黏膜的愈合质量
3.1 增强胃黏膜微循环

胃黏膜血流在胃黏膜屏障功能中的作用极为重要，胃黏膜
血流减少，屏障功能减弱，易发生溃疡。 中药提高QOUH 的机
制之一为改善胃黏膜的循环灌注，增加前列腺素合成，增强黏
膜屏障以抵御胃酸侵袭。 研究发现，防止溃疡复发的中药大多
以健脾药为主，这可能与溃疡病的中医病机特点有关［18］。 多数
医家认为，PU 的病因病机是由于七情刺激、饮食不节、劳倦内
伤以及外感六淫，导致脾胃虚弱，肝胃不和，从而升降失常、损
伤肠胃，久而成病，而且中气虚弱则气血不通，瘀阻经络，不通
则痛。 杜锦辉等［19］认为，PU 的特点一是“虚”即脾胃阳气虚弱，
因虚而生内寒，一是“滞”，指脾胃气滞，肝郁气滞，以及痰滞、湿
滞、食滞、热滞、血滞等病理产物，前者是 PU 的病理本质，后者
是 PU 的病理表象，即脾气虚弱，瘀血阻络，以致胃黏膜溃烂形
成虚实夹杂证，以上诸因素共同作用导致了PU 的发生和复发，
其病位在胃（肠） ，但与脾、肝（胆）等脏腑密切相关。韦麟［14］也认

为，PU 的主要病机是以脾胃虚弱，中阳不振，故治疗根本以健
脾和胃、调中补虚为法。

现代研究认为，溃疡愈合阶段局部组织纤维化、瘢痕化，以
及溃疡愈合或反复发作导致的幽门、十二指肠球部、胃角、胃小
弯等处的变形等病理组织改变是溃疡复发的重要因素，与中医
的瘀血现象关系密切。 谢晓燕等［20］用失笑散加味（ 五灵脂、蒲
黄、醋香附、乌药、当归、赤芍、甘草） 随症加减，结合雷尼替丁治
疗138例 PU 患者，并与单纯雷尼替丁组对照，结果发现，治疗
组溃疡愈合率明显高于对照组而复发率较低。 药理研究已证
明，活血化瘀药能改善血流动力学，促进新陈代谢，从而加快溃
疡的修复。 周平等［21］认为，改善胃黏膜微循环是丹参提高
QOUH 的作用机制。 丹参能增加胃黏膜血流量，促进溃疡愈

合，对胃黏膜缺血－再灌注损伤有保护作用。 郭永清［22］用具有

健脾益气、利气活血、收敛生肌作用的十味消疡汤（ 黄芪、当归、
赤芍、丹参、白术、佛手、砂仁、蒲公英、延胡索、土茯苓等） 治疗
Hp 相关 PU，胃镜和证候疗效均高于雷尼替丁、阿莫西林和甲
硝唑的三联疗法，而Hp 根除率与对照组无明显区别。
3.2 增强胃黏膜屏障

研究表明，健脾益气类方药可提高 PU 患者的细胞和体液
免疫功能，减少氢离子的回渗而加强PU 的修复，且停药后未发
现有明显的胃酸反跳性分泌现象；行气活血药物可改善溃疡患
者微循环，增加胃黏液分泌并调节胃黏膜组织代谢，增强黏膜
的屏障功能。 王雪萍等［23］用2％水杨酸钠灌胃诱导大鼠胃黏膜
损伤，再用饥饱失常、劳倦过度的方法复制出脾气虚大鼠模型，
大鼠胃黏膜组织细胞中的Mg-AT Pase、SDH 和CA 等酶活性明
显低于正常组，而黄芪建中汤可使之提高至正常水平。 AT P 酶
和SDH 分别是细胞膜和线粒体的标志酶，有维持膜内外离子梯
度的作用，能够反映细胞的功能状态，CA 可反映壁细胞分泌的
功能状态，以上3种酶的活性降低表明壁细胞的活性降低，合成
和分泌胃酸的功能减弱，而组织细胞代谢低下是脾虚证的重要
表现。

调整胃肠内分泌激素也是增强胃黏膜屏障的机制之一。前
列腺素（ PGs） 是花生四烯酸的主要代谢产物，在黏膜屏障中起
重要意义，具有保护胃黏膜及抗炎作用，并可通过刺激细胞的
增殖、血管生成、细胞外基质的重建而加速溃疡的愈合。表皮生
长因子（ EGF） 被认为是促进溃疡愈合的分子调节因子，不仅具
有能够刺激胃肠黏膜上皮中mRNA、DNA 和蛋白质合成，促进
上皮细胞增生，改善胃黏膜血循环和增强黏膜屏障的作用，还
可通过与壁细胞上的 EGF 受体 （ EGFR） 作用而抑制胃酸的分
泌，和前列腺素一样都可以提高QOUH。 顾萍等［24］运用益气和

胃胶囊（由党参、白术、茯苓、黄芩、丹参组成） 和奥美拉唑治疗
PU34例，并与单用中药和西药对照，6周后胃镜评价疗效，治
疗组的治愈率达88.2％，血清及黏膜EGF 和PGE2含量及9个
月后溃疡复发率均明显低于两个对照组。刘建平等［25］的健脾化

瘀中药也有很好的愈合大鼠胃溃疡的作用，并能增加大鼠胃黏
膜的EGF 和PGE2含量及EGFR 的表达，提示中西药结合抗溃
疡复发的机理之一是增加血清及黏膜EGF 和PGE2含量，增加
EGFR 在溃疡处黏膜的表达，促进PU 的愈合。

热休克蛋白（ heat shock protein，HSP） ，是一类生物细胞在
增高的热度、病原体或理化有害因素的应激刺激下产生的蛋白
质，具有生物活性及免疫正反功能，参与介导蛋白质的转位、折
叠、装配等过程，能促进细胞内蛋白质的合成，维持细胞的正常
形态和功能。 目前已经认识到4族 HSP，即 HSP90、HSP70、
HSP60和小HSP 家族。 胃黏膜在接触内、外源性刺激因素，能
迅速合成HSP，发挥胃黏膜细胞的适应性保护作用，成为评价
抗溃疡药物作用的重要指标。 李长军等［26］用益气健脾中药（ 党
参、白术、黄芪、花椒、干姜等）治疗PU63例，治疗后中药组血清
和胃黏膜HSP60的表达均较对照的三联疗法组明显增加。具有
健脾益气、理气止痛、活血化瘀作用之健脾益气方能明显提高
实验性急性大鼠胃黏膜损伤组织中HSP 的表达［27］。 七方胃痛
胶囊（党参、白术、黄芪、茯苓、白芍、木香、炒鸡内金、丹参、吴茱
萸等） 也能明显提高大鼠血清NO 水平和增加溃疡边缘黏膜组
织HSP70的表达，并增加溃疡边缘黏膜组织新生血管生成，降
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低溃疡指数，减少炎症细胞浸润，显示出良好的抗溃疡作用［28］。
3.3 提高胃黏膜对Hp 的免疫力

免疫功能参与了消化液分泌和黏膜自体平衡的调节，一旦
异常常可导致 PU 的发生或复发。 研究发现，PU 患者红细胞
C3b 受体花环试验 （ RBC-C3bRR） 、红细胞免疫复合物花环试
验 （ RBC-IRR） 、和 T 细胞亚群 CD3＋、CD4＋的均值及 CD4＋／
CD8＋比值皆明显低于正常对照组，而肿瘤红细胞花环试验
（ RBC-TRR） 、CD8＋明显增高，经治疗 Hp 被根除且溃疡愈合
后，红细胞免疫功能和T 细胞亚群基本恢复正常［29］。 既往很多
的临床和实验也都证明中药有很好的调节机体免疫功能作用，
增强对Hp 的免疫力也应该是提高QOUH 的重要机制。 王红伟
等［30］观察到脾虚动物模型的RBC-C3bRR、RBC-IRR 和淋巴细
胞转化率均明显低于正常组，黄芪建中汤治疗8周后，各项指标
均明显升高。 刘维明等［31］发现，清幽益胃灵片 （ 党参、白术、半
夏、砂仁等） 在抗菌的同时，可以通过改善胃黏膜微环境，提高
机体免疫力，增强组织修复能力，改善HP 赖以生存的条件，从
而达到促进HP 阳性胃病痊愈的目的。

综上所述，中医药能通过整体调节，改善溃疡周围的血液
循环、增强胃黏膜屏障，实现对溃疡局部组织病理改变的修复，
调节机体抗病祛邪、化腐生肌能力，有效调节PU 发病的攻击因
子与胃肠黏膜的保护因子的失衡状态，提高QOUH。 中医药防
治PU 复发的文献不少，机制研究多为动物实验，加强临床疗效
机理的深入研究，针对影响QOUH 的因素选择用药，可以更好
地提高临床疗效。
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