
３０

Ｃｈｉｎａ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０１９年４月２０日第２８卷第８期

Ｖｏｌ． ２８牞 Ｎｏ． ８牞 Ａｐｒｉｌ ２０牞 ２０１９

基金项目：山东省自然科学基金计划项目犤 ＺＲ２０１６ＨＭ０２６ 犦。
第一作者：刘彤，男，大学本科，副主任医师，研究方向为肝胆外科学，（电子信箱）１８６１７３９７９３１＠ １６３． ｃｏｍ。

△通信作者：刘倩，女，大学本科，主治医师，研究方向为心电图学，（电子信箱）８３８７８９８７３＠ ｑｑ． ｃｏｍ。

·临床研究· ｄｏｉ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００６ － ４９３１． ２０１９． ０８． ０１１

消石利胆胶囊联合熊去氧胆酸治疗胆囊结石临床研究

刘 彤，李 楠，李 栋，翟 超，刘 倩△

（山东省淄博市第一医院，山东淄博２５５２００）
摘要：目的观察消石利胆胶囊联合熊去氧胆酸治疗胆囊结石的临床疗效。方法选取医院２０１４年２月至２０１７年１２月收治的胆囊结
石患者２４３例，按随机数字表法分为观察组（１２２例）和对照组（１２１例）。两组患者均予常规对症治疗，并口服熊去氧胆酸胶囊，观察组
患者在此基础上餐后口服消石利胆胶囊；两组患者均治疗８周。结果观察组总有效率为９２． ６２％，明显高于对照组的８１． ８２％ 牗 Ｐ ＜０． ０５ 牘；
与治疗前比较，两组患者治疗后血清超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓ － ＣＲＰ）及白细胞介素６（ＩＬ － ６）水平均显著降低，结石直径显著缩小，疼痛评
级指数和现有疼痛强度均显著下降牗 Ｐ ＜ ０． ０５ 牘，且观察组上述指标均明显优于对照组 牗 Ｐ ＜ ０． ０５ 牘；两组不良反应发生率相当牗 ４１． １０％
比５． ７９％，Ｐ ＞ ０． ０５牘。结论消石利胆胶囊联合熊去氧胆酸治疗胆囊结石，能有效缓解症状，改善胆汁淤积状态，缩小结石直径，抑制机体
炎性反应。
关键词：消石利胆胶囊；熊去氧胆酸；胆囊结石；临床疗效
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

胆囊结石多见于成年女性，４０岁后，随年龄的增加
发病率逐渐上升，胆汁淤积、胆固醇、胆汁酸比例失衡
是引起胆囊结石的主要原因犤 １ 犦。临床以胆固醇结石最
多见犤 ２ 犦 ，在我国新疆、甘肃、陕西等西北地区发病率较
高，其典型症状为胆绞痛、右上腹隐痛，主要表现为急、
慢性胆囊炎犤 ３ － ４ 犦。临床治疗首选腹腔镜胆囊切除，但无
症状的，尤其是结石直径小于２ ｃｍ的胆囊结石不需要
积极手术。对于不采用手术治疗的胆囊结石，西医多采
用熊去氧胆酸减少胆汁中胆固醇和胆固醇酯含量犤 ５ 犦。
ＺＨＡＮＧ等犤 ６ 犦研究发现，熊去氧胆酸虽有溶解胆固醇的
作用，但其疗程长、疗效欠佳，且对钙盐沉积的结石作
用有限，临床应用受限。消石利胆胶囊是由醋柴胡、青

皮、黄芩、金钱草、海金沙、茵陈、威灵仙等１３味中药经
现代工艺精制而成的成方制剂，有疏肝利胆、行气止痛
功效。本研究中观察了消石利胆胶囊联合熊去氧胆酸治
疗胆囊结石的临床疗效及相关不良反应。现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合《中国慢性胆囊炎、胆囊结石内科诊
疗共识意见牗２０１４年，上海牘》犤７ 犦胆囊结石诊断标准。本研
究经医院医学伦理委员会批准，患者签署知情同意书。

排除标准：对本研究拟用药物不能耐受或有过敏
史；既往有胆源性胰腺炎、梗阻性黄疸、急性胆囊炎史；
心律失常、心肌缺血等心脏疾病；其他系统严重疾患。
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

表４ 两组患者血清炎性因子及胆囊结石直径比较牗 Ｘ ± ｓ 牘

组别 ｈｓ － ＣＲＰ牗ｍｇ ／ Ｌ 牘 ＩＬ － ６ 牗 ｎｇ ／ Ｌ 牘 结石直径（ｃｍ）

观察组 牗 ｎ ＝ １２２ 牘
对照组 牗 ｎ ＝ １２１ 牘
ｔ值
Ｐ值

治疗前
２０． ９４ ± ５． ５７
１２． ５１ ± ５． ０２
０． ６３２
０． ５２８

治疗后
９． ８５ ± ３． ９８

１１． ２７ ± ５． ３５

４． ４４４
０． ００１

治疗前
５２． ６３ ± ９． ３２
５３． ６８ ± ８． ７４
０． ９０６
０． ３６６

治疗后
３１． ４８ ± ６． ５９

４８． ５２ ± ７． ９３

１８． ２１０
０． ００１

治疗前
０． ５６ ± ０． ２２
０． ５８ ± ０． ２９
０． ６０５
０． ５４６

治疗后
０． １２ ± ０． ５１

０． ３３ ± ０． ６６

２． ７７４
０． ００１

组别 ＰＲＩ ＰＰＩ

观察组 牗 ｎ ＝ １２２ 牘
对照组 牗 ｎ ＝ １２１ 牘
ｔ值
Ｐ值

治疗前
１９． １３ ± ３． ６４
１８． ７４ ± ４． ２１
０． ７７２
０． ４４１

治疗后
９． １４ ± １． ６６

１２． ４５ ± ２． ０７

１３． ７４４
０． ００１

治疗前
２． ２６ ± ０． ３７
２． ３１ ± ０． ３５
１． ０８２
０． ２８０

治疗后
１． ６９ ± ０． ２３

１． ８５ ± ０． ３１

４． ５６６
０． ００１

表３ 两组患者腹痛评分比较牗 Ｘ ± ｓ，分牘

注：与本组治疗前比较， Ｐ ＜ ０． ０５。表４同。

注：与对照组比较，χ２ ＝ ６． ３７２， Ｐ ＝ ０． ０１２ ＜ ０． ０５。

表２ 两组患者临床疗效比较犤例牗％ 牘 犦
组别

观察组 牗 ｎ ＝ １２２ 牘
对照组 牗 ｎ ＝ １２１ 牘

治愈
６７ 牗５４． ９２ 牘

４８ 牗３９． ６７ 牘

显效
３５ 牗２８． ６９ 牘

２７ 牗２２． ３１ 牘

有效
１１ 牗９． ０２ 牘

２４ 牗１９． ８３ 牘

无效
９ 牗７． ３８ 牘

２２ 牗１８． １８ 牘

总有效
１１３（９２． ６２）
９９（８１． ８２）

病例选择与分组：选取医院２０１４年２月至２０１７年
１２月收治的胆囊结石患者２４３例，按随机数字表法分
为观察组（１２２例）和对照组（１２１例）。两组患者一般资
料比较，差异无统计学意义牗 Ｐ ＞ ０． ０５ 牘，具有可比性。
详见表１。

１． ２ 方法
两组患者均常规给予抗炎、止痛、解痉等对症治

疗。对照组患者给予熊去氧胆酸胶囊（商品名优思弗，德
国，进口药品注册证号Ｈ２０１００５０２，规格为每粒２５０ ｍｇ），
每次１０ ｍｇ ／ ｋｇ，晚餐后服用；观察组在此基础上餐后口
服消石利胆胶囊（保定天浩制药有限公司，国药准字
Ｚ２２０２７１４３，规格为每粒０． ４ ｇ），每次１． ２ ｇ，每天３次。
两组患者均治疗２个疗程（４周为１个疗程）。
１． ３ 观察指标及疗效判定标准

炎性指标：分别于治疗前后清晨抽取患者空腹肘静
脉血各５ ｍＬ，以乙二胺四乙酸牗ＥＤＴＡ牘抗凝，３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ
离心１０ ｍｉｎ，分离血清。采用酶联免疫吸附牗 ＥＬＩＳＡ牘法
检测白细胞介素６牗ＩＬ － ６）含量，采用贝克曼ＡＵ － ６８０型
全自动生化分析仪检测血清超敏Ｃ反应蛋白牗ｈｓ － ＣＲＰ牘
含量。试剂盒购自上海江莱生物科技有限公司，严格按
说明书进行操作。

结石直径：分别于治疗前后通过腹部Ｂ超与口服
胆囊造影剂确定结石直径。

相关疼痛评分：采用ＭｃＧｉｌｌ疼痛问卷表（ＭＰＱ）犤 ８ 犦从
感觉、情感、评价及其他相关方面对患者的疼痛情况进
行全面评价，得到疼痛评级指数（ＰＲＩ）、现有疼痛强度
（ＰＰＩ）。ＰＲＩ包括１５项，其中１１项为感觉项，４项为情感
项，每项分为４个等级，分别计０，１，２，３分，满分４５分；
ＰＰＩ分为无痛、轻度不适、不适、难受、可怕的疼痛、极
为痛苦６级，分别计０，１，２，３，４，５分，分数越高，疼痛
感越强。

疗效判定犤 ９ 犦：治愈，上腹部疼痛、右肋下疼痛等症状
消失，症候积分较前减少９５％以上；显效，前述症状基
本消失，症候积分较前减少７５％ ～ ９５％；有效，前述症
状有一定好转，症候积分较前减少３５％ ～ ７５％；无效，
前述症状未见明显好转，或加重，症候积分较前减少
３５％以下。总有效＝治愈＋显效＋有效。

不良反应：比较两组患者用药后腹泻、风疹、头痛等
不良反应发生情况。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２０． ０统计学软件分析。计数资料以率（％）
表示，行χ２检验；计量资料以Ｘ ± ｓ表示，行ｔ检验。
Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。治疗期间，观察组出现腹泻、头
痛各２例，风疹１例，对照组出现腹泻３例，风疹、头痛
各２例。两组不良反应发生率相当牗 ４． １０％比５． ７９％，
χ２ ＝ ０． １０４，Ｐ ＞ ０． ０５ 牘。
３ 讨论

调查显示，我国慢性胆囊炎多由胆囊结石引发，而
胆囊结石中又以胆固醇结石为主牗占９０％以上牘 犤 １０ 犦。其
形成机制目前认为主要与胆固醇、胆汁代谢紊乱从而使
胆固醇、胆盐及其他物质沉积有关，临床治疗以改善胆
汁淤积状态、促进胆汁排出、抗炎等为主犤 １１ 犦。熊去氧胆
酸在临床胆固醇性胆囊结石的治疗中能有效促进内源
性胆汁酸分泌、抑制胆汁酸重吸收，增加溶剂，稀释溶

表１ 两组患者一般资料比较

组别
观察组（ｎ ＝ １２２）
对照组（ｎ ＝ １２１）
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别
（男／女，例）
６０ ／ ６２
６１ ／ ６０
０． ０３７
０． ８４８

年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
５３． ７１ ± １２． ５４
５４． ２１ ± １３． ０９
０． ３０４
０． ７６１

病程
（Ｘ ± ｓ，年）
６． ６１ ± １． １５
６． ７３ ± １． ６４
０． ６６０
０． ５１０

胆囊结石直径
（Ｘ ± ｓ，ｃｍ）
０． ５６ ± ０． ２２
０． ５８ ± ０． ２９
０． ６０５
０． ５４６
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质，从而降低其饱和度，促进结石溶解犤 １２ 犦。庞月梅犤 １３ 犦的
研究表明，其还能抑制肝脏对胆固醇的合成，促进转化
与排泄，但存在一定缺点，如疗程长等。

中医认为，胆囊结石属“胆胀”“胁痛”等范畴，是由
于阴虚内热、痰湿郁结、肝失疏泄等因素作用，使肝气郁
结，邪气入里化热，胆气机通降失调引起肝胆湿热郁结，
胆液混浊凝固，结成沙石，表现为“胸肋胀痛”，治疗多以
清热利湿、疏肝理气、利胆排石、活血化瘀等为主犤 １４ 犦。消
石利胆胶囊中的柴胡、青皮、郁金等能促进胆囊排空及
胆汁分泌；金钱草、黄芩能有效减轻机体炎性反应；金钱
草作为排石主药，联合海金沙能有效溶解胆囊结石，缩
小结石直径；青皮、郁金、大黄等能减少胆固醇淤积。诸
药合用，利胆、抗炎效果较明显犤 １５ 犦。胆囊结石能否排出
体外主要与结石直径、质地、胆汁流量、药物作用等相
关。本研究结果显示，观察组总有效率明显高于对照组，
且治疗后，观察组患者的ｈｓ － ＣＲＰ和ＩＬ － ６明显低于对
照组，结石直径明显小于对照组牗 Ｐ ＜ ０． ０１ 牘。张乐等犤 １６ 犦

的研究也表明，消石利胆胶囊能作用于胆囊括约肌与胆
总管括约肌，利胆排石作用明显，联合熊去氧胆酸能有
效缩小结石直径，调节胆固醇、脂类代谢，起到抗炎、利
胆作用。究其原因，可能与小分子酸性稳定蛋白调节胆
固醇结晶和胆汁中钙离子沉积，减少β －葡萄糖醛酸苷
酶释放，抑制非结合胆红素合成有关。研究提示，肠道及
胆道本身的细菌逆行进入胆囊，是形成胆囊结石及胆囊
炎的重要原因。同时，胆囊收缩分泌功能异常，导致胆汁
淤滞，胆道引流不畅，也是形成慢性炎症的重要因素。另
外，结石常伴胆道平滑肌痉挛，可引起胆囊及胆道上皮
细胞损伤，从而引起相关炎性反应。熊去氧胆酸可抑制
胆固醇合成，加速胆汁分泌，溶解胆结石，从而改善胆
道淤滞，起到利胆作用。消石利胆胶囊具有促进胆汁分
泌，增强胆囊收缩，抗炎、止痛等功效，从而有效改善
ｈｓ － ＣＲＰ，ＩＬ － ６等炎性指标。本研究中，经治疗后，观察
组患者的ＰＲＩ和ＰＰＩ评分均明显低于对照组，说明两药
联用，利胆、消炎效果更显著，患者腹痛缓解较单用熊去
氧胆酸明显。两组的不良反应发生率比较无明显差异，
说明药物安全性较高，可作为临床治疗的选择依据。

综上所述，消石利胆胶囊联合熊去氧胆酸治疗胆囊
结石，能有效缓解症状，缩小结石直径，抑制炎性反应。
参考文献：
犤 １ 犦谢江，周明忠，蒙谦，等． 消石利胆胶囊与熊去氧胆酸胶
囊治疗慢性胆固醇性结石性胆囊炎的疗效比较犤 Ｊ犦． 中国药房，
２０１６，２７ 牗３５ 牘 牶 ４９６５ － ４９６７．

犤２ 犦沈旦，郭庆渠，吴育连． 腹腔镜联合十二指肠镜不同序贯
次序治疗胆囊结石并胆总管结石效果对比研究犤 Ｊ 犦 ． 中国内

镜杂志，２０１５，２１ 牗１ 牘 牶 ９０ － ９３．
犤３ 犦张静，刘静，陈丹，等． 新疆地区体检人群胆囊结石与代
谢综合征及其组分相关性分析犤 Ｊ犦． 中华实用诊断与治疗杂志，
２０１６，３０ 牗９ 牘 牶 ８９４ － ８９６．

犤４ 犦慎浩鑫，宋虎伟，陈晨，等． 陕西省２００９ － ２０１３年胆囊癌临床
流行病学调查报告犤Ｊ犦．中华肝胆外科杂志，２０１５，２１牗１牘 牶 ５ － ８．

犤５ 犦李春来，段泽艳，吴正阳，等． 内镜微创保胆取石联合口服牛磺
熊去氧胆酸治疗胆囊结石的临床效果犤Ｊ犦 ． 世界华人消化杂志，
２０１４，２２ 牗３０ 牘 牶 ４６４２ － ４６４６．

犤６ 犦 ＺＨＡＮＧ Ｙ，ＰＥＮＧ Ｊ，ＬＩ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ － Ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ
Ｃｈｏｌｅｃｙｓｔｏｌｉｔｈｏｔｏｍｙ ｉｎ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｈｏｌｅｃｙｓｔｏｌｉｔｈｉａｓｉｓ Ｃｏｍｐａｒｅｄ
Ｗｉｔｈ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ Ｃｈｏｌｅｃｙｓｔｅｃｔｏｍｙ 犤 Ｊ 犦 ． Ｓｕｒｇ Ｌａｐａｒｏｓｃ
Ｅｎｄｏｓｃ Ｐｅｒｃｕｔａｎ Ｔｅｃｈ，２０１６，２６ 牗５ 牘 牶 ３７７ － ３８０．

犤７ 犦中华消化杂志编辑委员会．中国慢性胆囊炎、胆囊结石内科诊疗
共识意见牗２０１４年，上海牘 犤Ｊ犦．中华消化杂志，２０１４，３４牗１２牘牶 ７ －１１．

犤８ 犦 ＨＡＷＫＥＲ ＧＡ，ＭＩＡＮ Ｓ，ＫＥＮＤＺＥＲＳＫＡ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｍｅａｓｕｒｅｓ ｏｆ
ａｄｕｌｔ ｐａｉｎ牶 Ｖｉｓｕａｌ Ａｎａｌｏｇ Ｓｃａｌｅ ｆｏｒ Ｐａｉｎ 牗ＶＡＳ Ｐａｉｎ 牘，Ｎｕｍｅｒｉｃ
Ｒａｔｉｎｇ Ｓｃａｌｅ ｆｏｒ Ｐａｉｎ 牗ＮＲＳ Ｐａｉｎ 牘，ＭｃＧｉｌｌ Ｐａｉｎ Ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ
牗ＭＰＱ牘，Ｓｈｏｒｔ － Ｆｏｒｍ ＭｃＧｉｌｌ Ｐａｉｎ Ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ 牗 ＳＦ － ＭＰＱ牘，
Ｃｈｒｏｎｉｃ Ｐａｉｎ Ｇｒａｄｅ Ｓｃａｌｅ 牗ＣＰＧＳ 牘，Ｓｈｏｒｔ Ｆｏｒｍ － ３６ Ｂｏｄｉｌｙ Ｐａｉｎ
Ｓｃａｌｅ 牗 ＳＦ － ３６ＢＰＳ牘，ａｎｄ Ｍｅａｓｕｒｅ ｏｆ Ｉｎｔｅｒｍｉｔｔｅｎｔ ａｎｄ Ｃｏｎｓｔａｎｔ
Ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ ｐａｉｎ牗ＩＣＯＡＰ牘 犤Ｊ犦 ． Ａｒｔｈｒｉｔｉｓ Ｃａｒｅ Ｒｅｓ，２０１１，６３牗Ｓ１１牘牶
Ｓ２４０ － Ｓ２５２．

犤９ 犦郑筱萸． 中药新药临床研究指导原则牗试行牘 犤 Ｍ 犦 ． 北京：
中国医药科技出版社，２００２：８２．

犤１０ 犦 ＸＵＡＮ Ｔ，ＷＡＮＧ Ｇ，ＹＯＮＧ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｍｉｎｉｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ｖｅｒｓｕｓ ｓｉｎ
ｇｌｅ ｉｎｃｉｓｉｏｎ ｃｈｏｌｅｃｙｓｔｅｃｔｏｍｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｏｌｅｃｙｓｔｏｌｉｔｈｉａ
ｓｉｓ牶 ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ 犤 Ｊ 犦 ． ＢＭＣ Ｓｕｒｇｅｒｙ，
２０１７，１７ 牗１ 牘 牶 ９１．

犤１１ 犦 ＲＥＩＮＤＥＲＳ ＪＳ，ＧＯＵＭＡ ＤＪ，ＵＢＢＩＮＫ ＤＴ，ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓｃｙｓｔｉｃ ｏｒ
ｔｒａｎｓｄｕｃｔａｌ ｓｔｏｎｅ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｓｉｎｇｌｅ － ｓｔａｇｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｃｈｏｌｅｄｏｃｈｏｃｙｓｔｏｌｉｔｈｉａｓｉｓ牶 ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ 犤 Ｊ 犦 ． Ｗｏｒｌｄ Ｊ Ｓｕｒｇ，
２０１４，３８ 牗９ 牘 牶 ２４０３ － ２４１１．

犤１２ 犦黄建华，高超． 茵陈四逆散联合熊去氧胆酸胶囊治疗肝
胆气郁型肝内胆管结石随机平行对照研究犤 Ｊ 犦 ． 实用中医内
科杂志，２０１５，２９ 牗１ 牘 牶 １２１ － １２２．

犤１３ 犦庞月梅． 复方鳖甲软肝片联合熊去氧胆酸胶囊治疗原发性胆
汁性肝硬化临床研究犤 Ｊ犦 ． 航空航天医学杂志，２０１７，２８牗５牘 牶
５９２ － ５９３．

犤１４ 犦谢浩，龙昊，宋正伟，等． 腹腔镜联合胆道镜治疗胆囊
结石合并胆总管结石的临床疗效分析犤 Ｊ 犦 ． 重庆医学，２０１３，
４２ 牗２０ 牘 牶 ２３５８ － ２３５９．

犤１５ 犦王科杰． 消石利胆胶囊与熊去氧胆酸胶囊治疗慢性胆固醇结
石性胆囊炎的疗效比较犤 Ｊ犦 ． 中国民康医学，２０１７，２９牗２４ 牘 牶
７２ － ７４．

犤１６ 犦张乐，白月奎，欧云菘，等． 腹腔镜胆囊切除胆道探查术
治疗胆囊结石合并胆总管结石的临床观察犤 Ｊ 犦 ． 中国普通外
科杂志，２０１４，２３ 牗８ 牘 牶 １１４１ － １１４３．

牗收稿日期：２０１８ － ０８ － ２０ 牘


