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八宝丹胶囊联合米拉贝隆治疗
女性膀胱过度活动症的有效性与安全性

贾振存１ꎬ２ꎬ３ꎬ吴晨睿３ꎬ赵德龙１ꎬ朱可嘉１ꎬ丁森泰１ꎬ３

(１.山东第一医科大学附属省立医院泌尿外科ꎬ山东 济南 ２５００２１ꎻ ２.莘县人民医院泌尿外科ꎬ山东 莘县 ２５２４００ꎻ
３. 山东大学齐鲁医学院ꎬ山东 济南 ２５００１２)

摘要:目的　 探讨八宝丹胶囊联合米拉贝隆治疗女性膀胱过度活动症(ｏｖｅｒａｃｔｉｖｅ ｂｌａｄｄｅｒꎬ ＯＡＢ)的临床疗效及安

全性ꎮ 方法　 选取 ２０２１ 年 １０ 月至 ２０２３ 年 １ 月在山东第一医科大学附属省立医院就诊的 ６０ 例女性 ＯＡＢ 患者为

研究对象ꎬ按随机数字表法进行分组ꎬ３０ 例给予八宝丹胶囊和米拉贝隆联合治疗(试验组)、３０ 例给予安慰剂和米

拉贝隆联合治疗(对照组)ꎬ治疗 １２ 周ꎮ 分别于治疗前及治疗后给予女性 ＯＡＢ 症状评分(ｏｖｅｒａｃｔｉｖｅ ｂｌａｄｄｅｒ ｓｙｎ￣
ｄｒｏｍｅ ｓｃｏｒｅꎬ ＯＡＢＳＳ)、生活质量评估(ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅꎬ ＱＯＬ) 、记录排尿日记ꎬ检测治疗前后一氧化氮(ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅꎬ
ＮＯ)、内皮素￣１(ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ￣１ꎬＥＴ￣１) 及炎症因子相关指标白细胞介素￣６( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ￣ ６ꎬ ＩＬ￣６)、肿瘤坏死因子￣α
( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ￣αꎬ ＴＮＦ￣α)的水平ꎬ比较 ２ 个组的临床疗效及不良反应的发生率和严重程度ꎮ 结果　 治疗

后 ４ 周、１２ 周ꎬ试验组 ＯＡＢＳＳ 低于对照组(Ｐ＝ ０.００１ꎬＰ<０.００１)ꎻ两组 ＱＯＬ 评分均低于治疗前ꎬ且试验组低于对照

组(Ｐ<０.００１)ꎻ治疗后 １２ 周两组 ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣６、ＥＴ￣１ 表达降低ꎬＮＯ 水平升高ꎬ组内比较差异均有统计学意义(Ｐ<
０.００１)ꎻ试验组和对照组治疗总有效率分别为 ９０.０％、７３.０％ꎬ差异无统计学意义(Ｐ ＝ ０.１８２)ꎻ治疗过程中ꎬ两组均

未出现Ⅲ级及以上的不良反应ꎮ 结论　 八宝丹胶囊与米拉贝隆联合使用治疗女性 ＯＡＢ 能明显减轻患者的临床

症状ꎬ缩短治疗周期ꎬ减轻患者痛苦ꎬ其疗效优于单用米拉贝隆ꎮ
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　 　 女性膀胱过度活动症 ( ｏｖｅｒａｃｔｉｖｅ ｂｌａｄｄｅｒꎬ
ＯＡＢ)是女性泌尿系统常见且难治性疾病之一ꎬ以
尿急为主ꎬ通常伴有尿频和夜尿增多ꎬ严重时可出现

急迫性尿失禁ꎮ 女性 ＯＡＢ 的发病机制尚不明确ꎬ
需要行相关检查排除泌尿系统的感染及其他可以明

确病因或诊断的病理改变ꎬ且没有特定的检查作为

诊断“金标准” [１]ꎮ 该疾病虽不会危及患者生命ꎬ但
其一系列临床症状可直接或间接影响患者的身心健

康及生活质量ꎬ也会增加陪护者的工作强度和难度ꎮ
女性 ＯＡＢ 发病率及复发率均较高ꎬ全球女性 ＯＡＢ
发病率约为 ９％ ~ ４３％[２]ꎬ并随年龄增大而逐渐升

高ꎬ尤其多见于产后及泌尿系统术后的中老年女

性[３]ꎮ 在我国ꎬ随着人口总数尤其是 ６０ 岁以上人群

占比的不断增加ꎬ女性 ＯＡＢ 患者的数量也明显增

加ꎬ从 ２５ 岁以下 ５％左右的患病率到 ６５ 岁以上 ３０％
左右的患病率ꎬ增幅明显[４]ꎮ 目前ꎬ我国对于女性

ＯＡＢ 缺乏足够的宣传、认识ꎬ临床研究及相关报道

较少ꎬ缺乏较为系统有效的治疗方案ꎬ有相当一部分

病例被诊断为泌尿系统的感染而长期、反复应用抗菌

药物ꎮ 因此ꎬ寻求对女性 ＯＡＢ 较为安全有效的治疗

方法是泌尿外科医师临床工作的重点和难点之一ꎮ
现有女性 ＯＡＢ 的治疗包括功能锻炼、神经调

节、药物治疗、外科手术等ꎬ其中以药物治疗为主ꎮ
目前相关指南、专家共识及文献推荐米拉贝隆等平

滑肌松弛药物对症治疗 ＯＡＢꎬ但是米拉贝隆联合对

症中成药进一步提高疗效的对照研究仍较少ꎮ 八宝

丹胶囊具有清利湿热、活血解毒、去毒止痛的作用ꎬ
适用于湿热蕴结所致发热、黄疸、小便黄赤、恶心呕

吐、纳呆、胁痛腹胀ꎬ舌苔黄腻或厚腻干白ꎬ或湿热下

注所致尿道灼热刺痛、小腹胀痛ꎬ以及急性泌尿系感

染等见有上述证候者ꎮ 自 １９９４ 年上市后在国家不

良反应监测系统报告的不良反应数量<１０ 例 /年ꎬ且
无严重不良反应ꎬ充分说明了其安全性ꎮ 以八宝丹

胶囊为代表的中药也被证实用于治疗女性 ＯＡＢ 有

一定的疗效ꎬ但目前尚无病例对照研究将其联合米

拉贝隆用于治疗 ＯＡＢ 疗效进行评价ꎮ 本研究通过对

照一线 β３ 受体激动剂米拉贝隆ꎬ探讨八宝丹胶囊联

合米拉贝隆治疗女性 ＯＡＢ 的效果ꎬ现报道如下ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 一般资料

１.１.１　 研究对象

选取 ２０２１ 年 １０ 月至 ２０２３ 年 １ 月于山东第一

医科大学附属省立医院泌尿外科门诊就诊及住院的

符合条件的 ６０ 例女性 ＯＡＢ 患者进行研究ꎬ根据数

字随机分组的原则分组ꎬ３０ 例给予八宝丹胶囊和米

拉贝隆联合治疗为试验组ꎬ３０ 例给予安慰剂和米拉

贝隆联合治疗为对照组ꎮ 本研究所有患者均知情同

意ꎬ通过山东第一医科大学附属省立医院伦理委员

会批准(ＳＷＹＸ: ＮＯ.２０２１￣１０３２)ꎮ
１.１.２　 纳入和排除标准

纳入标准:①１８~７０ 岁的女性患者ꎻ②存在膀胱

过度活动症的临床症状≥１ 个月ꎻ③ＯＡＢＳＳ 总分≥
３ 分ꎬ并且问题 ３(尿急)得分≥２ 分ꎻ④自愿签署书

面知情同意书且能配合完成记录和随访ꎮ
排除标准:①存在明确的尿路感染、膀胱颈口硬

化、压力性尿失禁或神经源性膀胱功能障碍等疾病ꎬ
及脑卒中、脊髓损伤、多发性硬化症、帕金森病病变

等ꎻ②存在中、重度肝、肾功能损害ꎬ或难以控制的高

血压、冠心病ꎻ③近期接受过相关药物治疗、骶神经

刺激、膀胱内注射肉毒杆菌毒素等治疗ꎻ④对药物成

分过敏及其他不能完成记录、配合随访者[５]ꎮ
１.２　 方法

本研究为随机对照试验ꎬ治疗组为药物八宝丹

胶囊＋米拉贝隆治疗组ꎬ对照组为安慰剂＋米拉贝隆

对照组ꎬ研究对象的 ＯＡＢＳＳ 评分为主要结局指标ꎮ
１.２.１　 治疗方法

八宝丹胶囊(厦门中药厂ꎬ国药准字 Ｚ１０９４０００６ꎬ
规格:０.３ ｇ)及安慰剂用法用量为 ３ 次 / ｄꎬ０.６ ｇ /次ꎬ
餐后服用ꎮ 米拉贝隆缓释片[安斯泰来制药(中国)
有限公司ꎬ 国 药 准 字 Ｊ２０１８００１９ꎬ 规 格: ５０ ｍｇ ]
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１ 次 / ｄꎬ５０ ｍｇ /次ꎬ餐后服用ꎮ 两组患者均连续治疗

１２ 周或至 ＯＡＢ 症状显著缓解或消失ꎮ 且治疗期间

有专业的工作人员指导患者进行低盐、低脂、低糖饮

食及膀胱功能训练[５]ꎮ
１.２.２　 观察指标

主要结局指标: ＯＡＢＳＳ 量表评分[６] 采用日本

学者 Ｈｏｍｍａ Ｙ 编制的量表ꎬ总分 １５ 分ꎬ记录患者

白天和夜间排尿的次数、尿急和急迫性尿失禁发生

情况ꎬ其中轻度评分为≤５ 分ꎬ中度评分为 ６~１１ 分ꎬ
重度评分为总分≥１２ 分ꎬ分数越高表示症状越严重ꎮ

次要结局指标:①ＱＯＬ 量表[７]评分ꎮ 采用国际

泌尿协会 ( Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｏｎｓｕｌｔａｔｉｏｎ ｏｎ Ｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ
Ｄｉｓｅａｓｅｓꎬ ＩＣＵＤ)及相关专家团队制定的量表ꎬ评估

患者排尿相关的生活质量ꎬ得分为 ０ ~ ６ 分ꎬ分数越

低表示生活质量越好ꎻ②排尿日记ꎮ 记录液体摄入

的时间、性质、摄入量ꎬ每次排尿时间、尿量及是否存

在伴随症状ꎻ③血管内皮损伤因子指标(ＮＯ、ＥＴ￣１)
及炎症因子指标(ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣６)的水平ꎮ 分别于治

疗前后检测ꎻ④临床疗效分为显效、有效和无效ꎮ 显

效为临床症状明显减轻或消失ꎬ排尿次数<８ 次 / ｄꎬ

夜间排尿次数<２ 次ꎬ尿量>２００ ｍＬ /次ꎬ每次排尿间

隔时间>２ ｈꎻ有效为临床症状减轻ꎬ尿失禁次数减少

５０％ꎬ但仍存在单次尿量<２００ ｍＬ 的情况ꎻ无效为以

上临床症状未得到有效缓解ꎬ甚至相较于治疗前有

所加重ꎻ安全性指标:不良反应发生情况、严重程度

及处理方式[５]ꎮ
１.３　 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ ２９.０ 软件ꎮ 计量资料符合正态分布

的以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ组间两两比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ
组内比较采用配对样本 ｔ 检验ꎻ计数资料以频数(百
分数)[ｎ(％)]表示ꎬ组间有序分类资料比较采用

Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检验ꎮ 检验水准 α＝ ０.０５ꎮ

２　 结　 果

２.１　 两组患者的基本资料

本研究共纳入 ６０ 例患者ꎬ两组患者年龄、体重

指数(ＢＭＩ)、合并症(包括高血压、糖尿病、冠心病、
脑血管疾病)等各项基线资料具有可比性ꎮ 见表 １ꎮ

表 １　 患者基线资料 / (ｎꎬ􀭰ｘ±ｓ)
Ｔａｂｌｅ １　 Ｂａｓｅｌｉｎｅ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ / (ｎꎬ􀭰ｘ±ｓ)

组别 例数 年龄 /岁 ＢＭＩ / (ｋｇ / ｍ２) 高血压 糖尿病 冠心病 脑血管疾病
试验组 ３０ ５２.４７±１２.７７ ２６.９４±２.８４ １５ ８ ４ １１
对照组 ３０ ５４.８７±１１.２６ ２７.６２±３.１７ １２ １０ ７ ９
ｔ / χ２ －０.７７２ －０.８５８ ０.３３３ ０.２２２ ０.８１８ ０.２００
Ｐ ０.４４３ ０.３９４ ０.５６４ ０.６３７ ０.３６６ ０.６５５

２.２　 两组主要结局指标比较

治疗前ꎬ两组 ＯＡＢＳＳ 评分比较差异无统计学

意义(Ｐ＝ ０.８５１)ꎻ治疗后 ４ 周、１２ 周ꎬ八宝丹胶囊和

米拉贝隆联合治疗试验组 ＯＡＢＳＳ 评分均低于对照

组差异有统计学意义(Ｐ ＝ ０.００１ꎬＰ<０.００１)ꎮ 见表 ２
及图 １ꎮ

表 ２　 两组治疗前后 ＯＡＢＳＳ 评分比较 (分ꎬ􀭰ｘ±ｓ)
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＯＡＢＳＳ ｓｃｏｒｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ (ｓｃｏｒｅｓꎬ􀭰ｘ±ｓ)

组别 例数 治疗前 治疗后 ４ 周 治疗后 １２ 周
试验组 ３０ ８.８３±１.９５ ５.６３±１.３８ ３.７０±１.０２
对照组 ３０ ８.９３±２.１６ ７.１０±１.８３ ５.５７±１.７６

ｔ －０.１８８ －３.５１３ －５.０３３
Ｐ ０.８５１ ０.００１ <０.００１

图 １　 两组治疗前后 ＯＡＢＳＳ 评分比较(∗∗∗Ｐ<０.００１ )
Ｆｉｇｕｒｅ １ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＯＡＢＳＳ ｓｃｏｒｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

(∗∗∗Ｐ<０.００１)

２.３　 两组次要结局指标比较

治疗前ꎬ两组 ＱＯＬ 评分比较ꎬ差异无统计学意

义(Ｐ＝ ０.９００)ꎻ治疗后ꎬ两组 ＱＯＬ 评分均显著低于

治疗前ꎬ且试验组低于对照组ꎬ差异有统计学意义

(Ｐ<０.００１)ꎮ 见表 ３ꎬ图 ２ꎮ
２.４　 两组次要结局指标比较

治疗前与治疗后两组患者 ＮＯ、ＥＴ￣１、ＴＮＦ￣α、
ＩＬ￣６ 的组内比较差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ
见表 ４ 及图 ３、４ꎮ
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表 ３　 两组治疗前后 ＱＯＬ 评分比较 / (分ꎬ􀭰ｘ±ｓ)
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＱＯＬ ｓｃｏｒｅ ｂｅｔｗｅｅｎ

ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ / (ｓｃｏｒｅｓꎬ􀭰ｘ±ｓ)

组别 例数 治疗前 治疗后 ｔ Ｐ

试验组 ３０ ４.５７±１.００ １.２３±０.５７ ２０.６５１ <０.００１

对照组 ３０ ４.６０±１.０４ ２.７７±１.３０ １０.５７１ <０.００１

ｔ －０.１２６ －５.９０１

Ｐ ０.９００ <０.００１

图 ２　 两组治疗前后 ＱＯＬ 评分比较(∗∗∗∗Ｐ<０.００１)
Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＱＯＬ ｓｃｏｒｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

(∗∗∗∗Ｐ<０.００１)

表 ４　 两组患者血管内皮损伤因子及炎症因子指标比较 / (􀭰ｘ±ｓ)
Ｔａｂｌｅ ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ / (􀭰ｘ±ｓ)

组别
ＮＯ / (μｍｏｌ / Ｌ)

治疗前 治疗后

ＥＴ￣１ / (ｎｇ / Ｌ)
治疗前 治疗后

ＴＮＦ￣α / (ｐｇ / ｍＬ)
治疗前 治疗后

ＩＬ￣６(ｐｇ / ｍＬ)
治疗前 治疗后

试验组(ｎ＝ ３０) １５.３６±１.２６ ３１.４４±２.６３ ８２.２２±６.０１ ５２.３５±８.６２ ４.５５±０.６８ ０.９８±０.５４ １５.６９±１.３６ ６.２３±１.３２
对照组(ｎ＝ ３０) １６.２１±１.５６ ２４.６０±１.６３ ７９.０８±９.３５ ６２.３４±１０.１２ ４.９７±１.２５ １.５８±０.４９ １６.２１±１.１７ ９.５８±１.４９

ｔ １２.１２ －４.１３ －４.５１ －９.２３
Ｐ <０.００１ <０.００１ <０.００１ <０.００１

图 ３　 两组患者血管内皮损伤因子比较
Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄａｍａｇｅ ｆａｃｔｏｒｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

图 ４　 两组患者炎性因子比较
Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

２.５　 两组患者临床疗效比较

八宝丹胶囊和米拉贝隆联合治疗的试验组治疗

总有效率为 ９０.００％ꎬ高于对照组总有效率为７３.００％
(Ｐ>０.０５)ꎬ但是差异无统计学意义ꎮ 见表 ５ꎮ
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表 ５　 两组患者临床疗效比较 / ｎ(％)
Ｔａｂｌｅ ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ / ｎ(％)

组别 显效 有效 无效 总有效 Ｚ Ｐ
试验组 ９(３０) １８(６０) ３(１０) ２７(９０) １.７８１ ０.０６８
对照组 ７(２３) １５(５０) ８(２７) ２２(７３)

２.６　 两组患者不良反应比较

本研究将与药物相关或可能相关的不良事件定

义为药物不良反应ꎬ在整个治疗及随访期间ꎬ两组患

者出现的不良反应ꎬ主要包括血压升高(相较于基

础血压值收缩压升高≥２０ ｍｍＨｇ(１ ｍｍＨｇ＝０.１３３ ｋＰａ)
和 /或舒张压升高≥１０ ｍｍＨｇ)、心动过速(心率较

基线升高≥１５ ~ ２０ 次 / ｍｉｎ)及患者主观认定的便

秘、口干、胃肠道反应等症状ꎮ 见表 ６ꎮ
表 ６　 两组患者不良反应发生情况

Ｔａｂｌｅ ６　 Ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ
组别 血压升高(例) 胃肠道反应(例) 口干(例) 便秘(例) 心动过速(例)

试验组 １ ３ ０ １ １
对照组 ３ ２ １ １ ２

３　 讨　 论

女性 ＯＡＢ 是泌尿外科医师临床工作尤其是门

诊工作中较为常见的一种排尿功能障碍性疾病ꎬ常
表现为难以被主观意志控制的尿频ꎬ大部分患者还

同时伴有尿急和夜尿增多ꎬ甚至发生急迫性尿失禁

等[８]ꎮ 其继发性改变包括睡眠质量下降、跌倒风险

增加、出现焦虑抑郁等精神问题[９]ꎬ还会影响患者

社交学习、工作出行等各个方面ꎬ因此也有人将

ＯＡＢ 称为“社交癌”ꎮ 女性 ＯＡＢ 尚无较为一致、有
效的治疗办法[１０]ꎮ 临床工作中治疗女性 ＯＡＢ 以药

物治疗为主ꎬ既往常见药物为 Ｍ 受体拮抗剂如托特

罗定、索利那新等[１１]ꎬ但患者口干便秘、排尿困难、
视物模糊等的不良反应发生率较高[１２]ꎻ现在逐渐被

疗效更好、不良反应更少的 β３ 受体激动剂取代ꎬ特
别是米拉贝隆ꎬ它能通过激活 β３ 受体达到松弛膀

胱逼尿肌的作用ꎬ使患者膀胱容量相应增大ꎬ排尿间

隔延长ꎬ且不容易引发急性尿潴留ꎬ已被指南一线推

荐且在临床工作中广泛应用[１３]ꎮ 正因如此ꎬ本研究

选择将米拉贝隆同时应用于试验组和对照组ꎬ研究

结果也符合既往临床证据ꎬ米拉贝隆通常在治疗开

始后第 ４ 周看到 ＯＡＢＳＳ 显著改善ꎬ并在 １２ 个月时

保持改善效果[１４]ꎮ 但是真实世界中米拉贝隆单药

治疗效果仍有待提升ꎬ为了弥补这一局限性ꎬ本研究

尝试中西医相结合的治疗方式ꎬ以期达到更好的治

疗效果ꎮ
中医学无 ＯＡＢ 的病名ꎬ但根据 ＯＡＢ 的临床表

现可将其归属于中医学中“遗溺”“淋证”范畴ꎬ由肾

气不足、膀胱气化不利等引起相关临床症状ꎬ«黄帝

内经» 等传统中医对 “劳淋” “虚淋” 等有较多记

载[１６]ꎬ认为湿热内生ꎬ下注膀胱ꎬ日久生瘀血ꎬ湿、

热、瘀阻滞膀胱ꎬ气化不利ꎬ水湿运化异常ꎬ导致尿

频、尿急、尿失禁等ꎮ 因此针对女性 ＯＡＢ 在中医理

论中存在的“肾脾亏虚”“膀胱湿热”的问题ꎬ主要采

用“清热利湿、活血解毒”及“温肾纳气驱寒”之法治

疗[１７]ꎮ 传统中药因其广泛的药理作用、温和持久的

药效以及较小的不良反应ꎬ在血管内皮损伤的治疗

领域展现出显著的潜力和成效[１８]ꎮ «外科正宗»这
一经典中医文献中ꎬ详细记载了血管损伤并发症的

病因及病理机制ꎬ提出了“厚味膏粱熏蒸脏腑􀆺􀆺
致使经络阻塞ꎬ气血痰湿凝滞”的观点[１９]ꎬ为现代中

医相关研究提供了丰富的理论基础ꎮ 有研究表明ꎬ
与单纯西药治疗方案相比ꎬ联合中药治疗可以优化

药物组合ꎬ调节机体环境ꎬ具有协同增效、减毒的作

用ꎬ能减少西药的品类和用量ꎬ降低长期服药不良反

应的发生率和程度[１８]ꎮ
本研究试验组所使用的八宝丹胶囊源自明朝御

方ꎬ是国家保密配方和国家中药保护品种ꎬ意味着其

配方具有独特性、保密性和不可复制性ꎮ 这种保密

措施保护了传统中药的知识产权ꎬ也体现了八宝丹

胶囊在中医药领域的特殊价值ꎬ其以天然牛黄为君

药ꎬ辅以天然麝香、羚羊角、蛇胆、珍珠、三七等贵重

药材为主要材料精心研制出的中成药[２０]ꎮ 八宝丹

胶囊能够清除体内的湿热之邪ꎬ使人体的内环境恢

复平衡ꎻ活血的作用有助于改善局部的血液循环ꎬ消
除瘀血阻滞ꎻ解毒则可以清除体内的热毒之邪ꎻ止痛

作用可缓解因湿热蕴结、气血阻滞等引起的各种疼

痛[５]ꎮ 诸药合用ꎬ全方共奏ꎬ对“遗溺” “劳淋”等作

用显著ꎮ 李洋等[２１] 利用现代科学技术对八宝丹胶

囊所包含药物的化学成分进行提取分析ꎬ发现八宝

丹胶囊包含皂苷类成分、氨基酸等 ７０ 余种化学成

分ꎬ具有减轻炎细胞浸润、减轻组织充血水肿、补充

人体必需氨基酸及增强 β￣肾上腺素等作用ꎬ表明八
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宝丹胶囊治疗 ＯＡＢ 的可行性ꎬ也为八宝丹胶囊的

成分和作用机制的进一步研究及质量控制、临床应

用拓展提供了依据[２２]ꎮ 八宝丹胶囊作为一种传统

中药制剂ꎬ近年来的研究揭示了其在抗炎作用方面

的分子机制ꎮ 八宝丹胶囊能够通过激活肿瘤坏死因

子通路抑制 ＩＬ￣６ 和 ＴＮＦ￣α 的产生ꎬ从而发挥显著

的抗炎效果[２３]ꎻ通过抑制 ＮＦ￣κＢ 和 ＭＡＰＫ 等信号

通路ꎬ减少 ＩＬ￣６ 和 ＴＮＦ￣α 的合成与释放从而降低

炎症反应ꎻ通过激活识别病原体和启动先天免疫反

应的关键受体 ＴＬＲ４ꎬ参与调节炎症和免疫反应[２４]ꎮ
除了抗炎作用外ꎬ八宝丹胶囊还通过上述信号通路

调控细胞增殖ꎬ这对于组织修复和炎症后的重建非

常重要[２５]ꎮ 赵棋琴等[２６] 研究发现ꎬ八宝丹胶囊通

过其精细的分子调控机制ꎬ实现了对血脂的有效管

理和血管内皮的保护ꎬ展示了传统中药在现代医学

中的独特价值ꎮ 另外ꎬ还有相关研究及动物实验表

明[２７]ꎬ八宝丹胶囊可以抑制肿瘤细胞增值、促进细

胞凋亡ꎬ除了对下尿路症状有明显改善外还有抗肿

瘤、抗炎、止呕镇吐等作用ꎬ具有其他药物不可比拟

的显著优势ꎮ 本试验中试验组血压升高、口干及心

动过速的发生例数均少于对照组ꎬ考虑与八宝丹胶

囊减轻炎细胞浸润、改善局部的血液循环、保护血管

内皮、稳定机体内环境的作用有关ꎮ 随着对其作用

机制的深入研究ꎬ八宝丹胶囊有望在临床疾病的预

防和治疗中发挥更大的作用[２８]ꎮ
本试验将 ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣６、ＥＴ￣１ 及 ＮＯ 四种物质作

为检测及评判疗效的检验指标是因为既往研究表明

女性 ＯＡＢ 的发病机制与血管内皮损伤、炎症因子

增加、氧化应激等密切相关[２９]ꎮ 血管内皮细胞在动

态调控血管张力、氧化应激、传递生物活性因子从而

影响细胞增殖与分化等方面起关键作用[３０]ꎮ 而血

管内皮细胞发挥生理作用则是通过表达和调节多种

血管活性物质如 ＥＴ￣１ 和 ＮＯ 来完成ꎮ ＮＯ 为内皮

源型舒张因子[３１]ꎬ可减少自由基产生、抑制单核细

胞的黏附及平滑肌细胞的增殖等[３２]ꎮ ＮＯ 能够激

活鸟苷酸环化酶ꎬ通过增加细胞内 ｃＧＭＰ 的量ꎬ产
生松弛平滑肌的效果ꎬ从而扩张血管ꎬ降低血压[３３]ꎮ
ＥＴ￣１ 是目前已知作用最持久、最强效的收缩血管类

的活性多肽ꎬ通过旁分泌的方式对邻近的平滑肌细

胞产生效应ꎬ从而调节血管的紧张度和血流动力学

状态[３４]ꎬ并且能通过氧化应激加重内皮功能障

碍[３５]ꎮ ＥＴ￣１ 水平的升高能够表明患者的血管功能

受到损伤ꎬ处于异常状态ꎮ 如果膀胱炎未得到及时

有效的控制ꎬ病原菌和内毒素等有害物质会进入血

液循环ꎬ引起脓毒血症等全身炎症反应[３６]ꎮ ＴＮＦ￣α

主要由活化的单核巨噬细胞产生ꎬ具有多种生物学

效应ꎬ能增强白细胞的黏附能力和灭菌能力ꎬ对于控

制感染和组织修复至关重要ꎻＩＬ￣６ 是一种多效性细

胞因子ꎬ能够诱导肝细胞合成 ＣＲＰ 等急性时相蛋

白ꎬ在炎症反应中起到重要的防御作用ꎻ还能促进 Ｂ
细胞分化为抗体形成细胞(浆细胞)ꎬ参与体液免疫

应答ꎮ 一项前瞻性临床研究表明ꎬＯＡＢ 患者的血液

中 ＣＲＰ、ＩＬ￣６、ＩＬ￣８、ＴＮＦ￣α 等炎症因子水平较健康

的对照组明显升高[３７]ꎮ 本文中试验组治疗后的

ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣６、ＥＴ￣１ 低于对照组ꎬＮＯ 水平高于对照

组ꎬ表明八宝丹胶囊的应用能够通过其特定的靶向方

式ꎬ调节机体内皮功能、改善血液循环ꎬ缓解患者的血

管内皮损伤状态ꎬ降低炎症因子ꎬ保护血管内皮的完

整性ꎬ本研究结果也与上述中医治疗机制相符合ꎮ
本研究显示ꎬ八宝丹胶囊与 β３ 受体激动剂的

代表性药物米拉贝隆联合应用治疗女性 ＯＡＢ 的总

有效率为 ９０.００％ꎬ对照组总有效率为 ７３.００％ꎬ两组

的差异未发现有统计学意义ꎬ可能因样本量较小ꎬ有
待进一步扩大样本量进行验证ꎮ

总之ꎬ本次研究提示联合八宝丹胶囊可进一步

改善 ＯＡＢＳＳ 评分、ＱＯＬ 评分ꎬ同时无明显不良反应

的增加ꎬ采用八宝丹胶囊与米拉贝隆联合应用治疗

女性 ＯＡＢ 安全、有效ꎬ体现了中西医结合治疗的优

势ꎬ可以为临床治疗提供参考ꎮ 本研究的不足之处

主要是ꎬ样本量较小、为单中心研究、随访时间较短、
未能评估长期疗效及复发率、八宝丹胶囊的具体活

性成分及其与米拉贝隆的药代动力学相互作用尚需

进一步探索ꎮ 未来可开展多中心、大样本随机对照

试验ꎬ并结合代谢组学、蛋白质组学等技术深入阐明

联合治疗的作用机制ꎬ使试验结果更具有普适性和

可靠性ꎬ从而为 ＯＡＢ 的中西医结合治疗提供扎实

的理论依据和更优的治疗效果ꎮ
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