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摘要：目的：从患者的角度，评价中药基于“寒热虚实”辨证治疗功能性消化不良的疗效和安全性。方法：

采用多中心、随机、双盲、安慰剂对照的方法将来自5个分中心的527例功能性消化不良患者，基于“寒热虚实”

辨证分为脾胃虚弱（寒）、脾虚气滞、脾胃湿热、寒热错杂4个证型，分别随机给予中药1、2、3、4号配方或安

慰剂治疗。中药及安慰剂均为配方颗粒，分早晚2次服用，每次150mL。两组治疗疗程均为4周，治疗结束后4周进

行随访。评价指标为基于患者评价的消化道症状积分，包括消化道总体症状积分和单项症状积分，分别在第0、

4、8周观察记录。结果：4种证型患者接受治疗4周后及随访时，试验组消化道总体症状积分和单项症状积分改善

均优于对照组（P<0.01，P<0.05）。临床试验期间未出现与药物相关的不良反应。结论：中药基于“寒热虚实”

辨证治疗功能性消化不良，可改善患者的临床症状，效果明显优于安慰剂，且安全性良好。
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Abstract: Objective: In this trial, it aimed to assess the effi  cacy and safety of syndrome diff erentiation based on‘han, 
re, xu, shi’ in patients with FD. The major concerns of patients were investigated by patient-reported outcome. Methods: A 

randomized, double-blind, placebo-controlled trial was performed with patients from fi ve centers. Patients with FD (527 cases) 

were divided into 4 groups (defi ciency of spleen and stomach, spleen defi ciency and liver-qi blocking, spleen and stomach 

damp-heat, cold-heat jumble). Patients in both groups were administered herbal or placebo granules dissolved in 150mL water 

twice daily. The trial included a 4-week treatment period and a 4-week follow-up period. The primary outcomes were dyspepsia 

symptom scores, measured by the total dyspepsia symptom scale and the single dyspepsia symptom scale at weeks 0, 4 and 8. 

Results: Compared with patients in the placebo group, patients in the CHM group showed signifi cant improvements according 

to the scores of total dyspepsia symptoms and single dyspepsia symptoms obtained from patients (P<0.01, P<0.05) . During the 

clinical trial, there is no adverse event related to the herb. Conclusion: The method of syndrome diff erentiation based on ‘han, re, 

xu, shi’ appears to off er symptomatic improvement in patients with FD and is safe.
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功能性消化不良（functional dyspepsia，FD）是临

床常见的一种功能性胃肠疾病，指的是经血液生化、

腹部B超和内镜等检查无异常发现，临床表现为餐后

饱胀不适、早饱感、上腹痛或上腹烧灼感，可伴食欲

不振、嗳气、恶心或呕吐等难以用器质性疾病解释的

一组症候群。FD全球的发病率在11.5%-29.2%[1-4]，

且发病率呈逐年上升的趋势，本病虽不危及病人生

命，但病情反复迁延，耗费大量的医疗资源[5-6]。由

于FD发病机制尚不明确，目前仍没有特效的治疗方

法[7-10]。系统评价[11]显示中医药对于本病的治疗具有

良好的效果，但多数研究设计不够规范，尚未开展

完全符合随机、双盲、对照原则的研究，证据不足。

且该病主要的治疗目的为改变患者的自觉症状，目

前对于本病基于患者的结局评价的试验较少。本病

属中医的“胃痞”“胃脘痛”范畴[12]，前期本课题组

对565例FD患者的证候特点进行研究[13]，其中脾胃虚

弱（寒）、脾虚气滞、脾胃湿热、寒热错杂4个证型最

为常见，占95.2%。在临床中，胃病1、2、3、4号方分别

用于辨证治疗FD脾胃虚弱（寒）、脾虚气滞、脾胃湿

表1 中医证候诊断、纳入及排除标准

项目 内容

脾胃虚寒证 主症：①胃寒隐痛或痞满；②喜温喜按。

次症：①泛吐清水；②纳呆；③神疲倦怠；④手足不温；⑤大便溏薄；⑥舌淡苔白；⑦脉细弱。

证候确定：凡具备主症加次症2项即可诊断为脾胃虚寒证。

   脾虚气滞证 主症：①胃脘痞闷或胀痛；②食少纳呆。

次症：①每因情志不畅而发作或加重；②嗳气；③呃逆；④疲乏无力；⑤舌淡红，苔薄白；⑥脉弦细。

证候确定：凡具备主症加次症2项即可诊断为脾虚气滞证。

脾胃湿热证 主症：①脘腹痞满或疼痛；②苔黄厚腻。

次症：①口干口苦；②身重困倦；③恶心呕吐；④小便短黄；⑤食少纳呆；⑥脉滑。

证候确定：凡具备主症加次症2项即可诊断为脾胃湿热证。

   寒热错杂证 主症：①胃脘痞满或疼痛；②嘈杂泛酸。

次症：①遇冷加重；②口干口苦；③肢冷便溏；④嗳气；⑤纳呆；⑥舌淡苔白；⑦脉弦数。

证候确定：凡具备主症加次症2项即可诊断为寒热错杂证。

纳入标准 ①符合功能性消化不良Rome Ⅲ诊断标准；②符合脾胃虚弱（寒）、脾虚气滞、脾胃湿热或寒热错杂辨证标准；③年龄
在18-65岁之间，性别不限；④知情同意，志愿受试，知情同意过程符合GCP的规定。

排除标准 ①辨证不明确或不属于脾胃虚弱（寒）、脾虚气滞、脾胃湿热或寒热错杂证者；②合并消化性溃疡、糜烂性胃炎、腹部
手术史、胃黏膜有重度异型增生或病理诊断疑有恶变者；③合并胃食管反流病、肠易激综合征的重叠综合征者；④有
结缔组织疾病、糖尿病等内分泌代谢疾病者、更年期综合症者；具有严重的原发性心、肝、肺、肾、血液或影响其生存
的严重疾病者；⑤妊娠、哺乳期妇女；法律规定的残疾患者（盲，聋，哑，智力障碍，精神障碍，肢体残疾）；⑥怀疑或
确有酒精、药物滥用病史；⑦过敏体质，如对两种或以上药物或食物过敏史者，或已知对本药成分过敏者；⑧处于重
度焦虑抑郁状态，有自杀倾向的患者；⑨根据研究者的判断、具有降低入组可能性或使入组复杂化的其他病变，如工
作环境经常变动等易造成失访的情况；⑩正在参加其他药物临床试验的患者。

热、寒热错杂证，且临床疗效显著。 

本研究目的采用基于患者评价的多中心、随机、

双盲、安慰剂对照方法，对FD患者进行前瞻性临床

干预性试验，以证实中药辨证治疗FD的确切临床疗

效及安全性。
资料与方法

1. 研究设计 本研究采用多中心、随机、双盲、

安慰剂对照的设计方法，为最大限度保护受试者权

益，试验组与对照组采用21比例对照。该方案已通

过伦理委员会审批，在研究过程中研究方法未作重

要修改。

2. 研究对象 来自首都医科大学附属北京中医

医院、南京中医药大学附属医院、广州省中医院、辽

宁中医药大学附属医院、宣武区中医医院5个临床试

验中心2009年4月-2011年3月门诊患者。患者疾病诊

断参照FD罗马Ⅲ诊断标准，中医证候诊断标准参照

《中药新药临床研究指导原则》制定（中医证候诊断

标准、纳入标准、排除标准详见表1）。患者入组前均

签署知情同意书，患者有权利随时退出试验。
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表2 4个中药方药组成

方名 证型 组成

胃病1号方 脾胃虚弱
（寒）

党参、炒白术、干姜、苏梗、厚朴、
炒神曲、荜拨、制香附等

胃病2号方 脾虚气滞 党参、炒白术、茯苓、姜厚朴、
木香、砂仁、醋延胡素、半夏等

胃病3号方 脾胃湿热 黄连、姜厚朴、石菖蒲、法半夏、
黄芩、陈皮、芦根、茵陈等

胃病4号方 寒热错杂 半夏、黄芩、黄连、干姜、党参、
姜厚朴、炒神曲、煅瓦楞子等

3. 随机和盲法 本试验随机应用SAS 9.10完

成。各中心受试者按照预先做出的随机数字表顺序

登记入组，整个实施方案完全隐藏，对研究者和受

试者均设盲，随机方案研究结束后被公开。

4. 干预措施 根据临床辨证，脾胃虚弱（寒）、

脾虚气滞、脾胃湿热、寒热错杂4个证型试验组用药

分别为胃病1、2、3、4号方（见表2），为保证试验质

量控制，所有药物均由北京康仁堂药业有限公司制

成的中药配方颗粒混合制成。对照组安慰剂治疗，安

慰剂在性状、颜色、味道、剂量上同胃病1、2、3、4号

方。为保证盲法实施和质控，所有安慰剂均由北京康

仁堂药业有限公司制成安慰剂配方颗粒。 

试验组与对照组均为颗粒剂冲服，将各味中药

提取物或模拟物混匀加水300mL，分2次服用，每次

150mL，餐前服用，早晚各1次。患者受试期间不允许

服用其他辅助药物。两组全部用药均为4周，在治疗

表3 脾胃虚弱（寒）证患者基线数据、消化道整体症状及单项症状积分（x-±s）

项目 试验组（108例） 对照组（54例） P 值

基本特征

年龄（岁） 35.87±10.72 37.50±11.41 >0.05

性别比（男女） 38∶70 17∶37 >0.05

身高（cm） 165.34±7.12 164.15±6.21 >0.05

体质量（kg） 59.77±10.56 60.32±12.25 >0.05

病程（月） 42.67±54.41 39.68±48.71 >0.05

基线数据（0周）

消化道整体症状（患者版） 6.13±2.68 5.72±2.38 >0.05

消化道单项症状（患者版）

       上腹痛 3.89±2.35 3.81±1.95 >0.05

       上腹烧灼感 0.74±1.44 0.46±1.16 >0.05

       餐后饱胀不适 4.43±2.31 3.89±2.36 >0.05

       早饱感 2.69±2.01 2.61±2.25 >0.05

治疗4周

消化道整体症状（患者版） 1.62±1.85 3.02±2.38 <0.01 

消化道单项症状（患者版）

        上腹痛 0.90±1.62 1.63±1.92 <0.01

        上腹烧灼感 0.22±0.86 0.09±0.49 >0.05  

        餐后饱胀不适 1.26±1.82 2.42±2.09 <0.01

        早饱感 0.46±1.11 1.57±1.83 <0.01  

8周随访

消化道整体症状（患者版） 1.81±1.98 3.07±2.27 <0.01

消化道单项症状（患者版）

        上腹痛 0.93±1.67 1.89±2.07 <0.01

        上腹烧灼感 0.22±0.80 0.09±0.49 >0.05

        餐后饱胀不适 1.34±1.78 2.65±2.15 <0.01

        早饱感 0.56±1.15 1.15±1.66 <0.05

结束后第4周进行随访。

5. 评价指标

5.1 疗效评价指标 通过消化道总体症状量表

和单项症状量表进行评价，分别在第0、4、8周由患

者完成对量表评分。①消化道总体症状量表：对8个

常见的消化不良症状（上腹痛、上腹烧灼感、餐后饱

胀不适、早饱感、恶心、呕吐、嗳气、其他）的严重程
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表4 脾虚气滞证患者基线数据、消化道整体症状及单项症状积分（x-±s）

项目 试验组（106例） 对照组（54例） P值

基本特征

年龄（岁） 39.5±13.8 41.6±12.3 >0.05

性别比（男女） 35∶71 15∶39 >0.05

身高（cm） 164.9±7.4 164.6±7.0 >0.05

体质量（kg） 58.3±10.0 58.9±9.9 >0.05

病程（月） 43.2±51.4 45.3±65.4 >0.05

基线数据（0周）

消化道整体症状（患者版） 6.56±2.18 6.81±2.31 >0.05

消化道单项症状（患者版）

      上腹痛 3.25±2.28 2.96±2.27 >0.05

      上腹烧灼感 1.00±1.76 1.02±1.79 >0.05

      餐后饱胀不适 5.02±1.93 5.19±1.94 >0.05

     早饱感 3.33±2.37 3.76±2.44 >0.05

治疗4周

消化道整体症状（患者版） 1.92±1.89 3.74±2.35 <0.01

消化道单项症状（患者版）

      上腹痛 0.90±1.53 1.41±1.65 <0.05

      上腹烧灼感 0.20±0.75 0.56±1.22 <0.05

      餐后饱胀不适 1.61±1.87 3.35±2.03 <0.01

      早饱感 0.79±1.54 2.15±1.99 <0.01

8周随访

消化道整体症状（患者版） 1.92±1.84 3.61±2.46 <0.01

消化道单项症状（患者版）

       上腹痛 0.86±1.58 1.52±1.60 <0.01

       上腹烧灼感 0.20±0.75 0.48±1.18 >0.05

       餐后饱胀不适 1.61±1.80 3.20±2.24 <0.01

       早饱感 0.73±1.51 1.94±2.04 <0.01

度按照无、轻度、中度和重度分别记0、1、2、3分，8个

症状分数总和即为总体症状积分。②单项症状量表：

对餐后饱胀不适、早饱感、上腹痛、上腹烧灼感4项

消化不良症状从严重程度、频率和影响程度3个方面

分别进行评价，每个方面均采用四级分度法，3个方

面的分数相加即得到单个症状积分。

5.2 安全性评价指标 在治疗前及治疗4周结束

时，对所有患者血、尿常规、大便常规、心电图、肝功

能（ALT、AST）、肾功能（BUN、Cr）等安全性指标进

行例行检查。在整个试验过程中随时进行不良反应

记录。

6. 样本量计算 本试验样本量计算方法根据

“优效性临床试验”要求推算[14]，试验组和对照组按

2∶1对照原则，脱落率设计为15%，计算得出脾胃虚弱

（寒）、脾虚气滞、脾胃湿热、寒热错杂4个证型分别

为162、162、108、108例。本研究最终实际入组脾胃虚

弱（寒）型：试验组108例，对照组54例，共162例；脾虚

气滞型：试验组106例，对照组54例，共160例；脾胃湿

热型：试验组70例，对照组34例，共104例；寒热错杂

型：试验组67例，对照组34例，共101例。

7. 统计学方法 该试验统计由临床流行病学中

心负责完成，对全数据集进行分析。对于计量资料，

为正态分布时，采用t检验；为非正态分布时，采用秩

和检验，以P<0.05为差异有统计学意义。
结果

1. 研究人群 试验期间共入组患者527例，其

中试验组351例，对照组176例，其中22例患者未能完

成全部观察疗程。所有患者研究期间未出现与药物

相关的不良反应，所有安全性指标检测均未见明显

异常。
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表5 脾胃湿热证患者基线数据、消化道整体症状及单项症状积分（x-±s）

项目 试验组（70例） 对照组（34例） P值

基本特征

年龄（岁） 36.7±12.5 39.6±12.9 >0.05

性别比（男女） 24∶46 14∶20 >0.05

身高（cm） 165.9±8.4 163.9±7.6 >0.05

体质量（kg） 58.4±10.3 57.9±9.9 >0.05

病程（月） 47.3±50.2 44.9±55.6 >0.05

基线数据（0周）

消化道整体症状（患者版） 7.03±2.72 6.56±2.77 >0.05

消化道单项症状（患者版）

       上腹痛 3.63±2.51 3.35±2.21 >0.05

       上腹烧灼感 2.64±2.27 3.03±2.32 >0.05

       餐后饱胀不适 4.11±2.00 4.03±2.60 >0.05

       早饱感 2.86±2.27 3.12±2.71 >0.05

治疗4周

消化道整体症状（患者版） 1.96±2.48 3.03±2.34 <0.05

消化道单项症状（患者版）

       上腹痛 0.86±1.51 1.65±2.07 <0.05

       上腹烧灼感 0.90±1.58 1.76±1.91 <0.05

       餐后饱胀不适 1.44±1.63 2.29±1.80 <0.05

       早饱感 0.53±1.15 1.53±1.80 <0.01

8周随访

消化道整体症状（患者版） 1.71±1.92 3.18±2.62 <0.01

消化道单项症状（患者版）

       上腹痛 0.69±1.36 1.56±2.08 <0.05

       上腹烧灼感 0.67±1.29 1.82±2.01 <0.01

       餐后饱胀不适 1.30±1.64 2.56±2.09 <0.01

       早饱感 0.31±0.84 1.50±1.78 <0.01

2. 基线资料数据 入选的527例患者均完成基

线筛查。各证型基线时人口统计学资料（年龄、性

别、身高、体质量）、基本生命体征（收缩压、舒张

压、心率）、平均病程、总体症状积分、单项症状积分

试验组与对照组无统计学差异，提示基线资料的均

衡性良好，具有可比性。见表3-表6。

3. 结局效应分析

3.1 评价指标 消化道总体症状积分评价：脾胃

虚弱（寒）、脾虚气滞、脾胃湿热、寒热错杂4组，治疗

4周后，消化道总体症状积分试验组疗效显著优于对

照组（P<0.01）；第8周随访时，消化道总体症状积分

试验组疗效显著优于对照组（P<0.01）。见表3-表6。

3.2 消化道单项症状积分评价 脾胃虚弱（寒）

组：治疗4周后，消化道单项症状上腹痛、餐后饱胀不

适、早饱感积分改善优于对照组（P<0.01），上腹烧灼

感积分与对照组无显著性差异。第8周随访时，上腹

痛、餐后饱胀不适、早饱感积分改善显著优于对照组

（P<0.05，P<0.01），上腹烧灼感积分与对照组无显

著差异（见表3）。脾虚气滞组：治疗4周后，消化道单

项症状上腹痛、餐后饱胀不适、早饱感、上腹烧灼感

积分改善均优于对照组（P<0.05，P<0.01）。第8周随

访时，上腹痛、餐后饱胀不适、早饱感积分改善显著

优于对照组（P<0.01），上腹烧灼感积分与对照组无

显著差异（见表4）。脾胃湿热组：治疗4周后，消化道

单项症状上腹痛、餐后饱胀不适、早饱感、上腹烧灼

感积分改善均优于对照组（P<0.05，P<0.01）。第8周

随访时，上腹痛、餐后饱胀不适、早饱感、上腹烧灼

感积分改善均优于对照组（P<0.05，P<0.01）（见表

5）。寒热错杂组：治疗4周后，消化道单项症状上腹

痛、餐后饱胀不适、早饱感、上腹烧灼感积分改善均
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表6 寒热错杂证患者基线数据、消化道整体症状及单项症状积分（x-±s）

项目 试验组（67例） 对照组（34例） P值

基本特征

年龄（岁） 39.87±12.89 40.50±12.44 >0.05

性别比（男∶女） 21∶46 13∶21 >0.05

身高（cm） 164.15±8.27 165.15±6.27 >0.05

体质量（kg） 58.67±10.79 60.47±13.25 >0.05

病程（月） 46.67±59.41 37.68±38.73 >0.05

基线数据（0周）

消化道整体症状（患者版） 7.12±2.69 7.59±2.79 >0.05

消化道单项症状（患者版）

     上腹痛 3.90±2.19 3.41±2.64 >0.05

     上腹烧灼感 2.43±2.68 2.76±2.64 >0.05

     餐后饱胀不适 4.96±1.78 4.88±2.13 >0.05

     早饱感 3.09±2.34 3.29±2.94 >0.05

治疗4周

消化道整体症状（患者版） 2.43±1.98       5.13±3.32 <0.01

消化道单项症状（患者版）

      上腹痛 1.23±1.76 2.46±2.34 <0.01

      上腹烧灼感 0.78±1.55 2.42±2.67 <0.01

      餐后饱胀不适 1.73±1.89 3.45±1.97 <0.01

      早饱感 0.77±1.64 1.79±2.04 <0.01

8周随访

消化道整体症状（患者版） 2.61±2.15 4.31±2.45 <0.01

消化道单项症状（患者版）

      上腹痛 1.17±1.54 2.35±2.17 <0.01

      上腹烧灼感 0.72±1.54 1.64±2.30 <0.05

      餐后饱胀不适 1.76±1.90 3.62±1.79 <0.01

      早饱感 0.60±1.44 1.45±1.79 <0.01

优于对照组（P<0.01）。第8周随访时，上腹痛、餐后饱

胀不适、早饱感、上腹烧灼感积分改善均优于对照组

（P<0.05，P<0.01）（见表6）。
讨论

FD是一种常见的功能性胃肠病，目前主要认为

与胃肠运动障碍、胃肠激素改变、胃酸分泌增多、内

脏敏感性增加、精神心理因素、幽门螺杆菌感染等因

素相关，但由于病因和发病机制的复杂性及不明确

性，给FD的治疗带来了一定的难度。西医治疗以去除

诱发因素和以经验为基础的对症治疗为主，尚无特

殊治疗药物及满意疗效[6,15-17]。中药在中国和世界一

些其他地区也被广泛用于治疗FD，但多数研究设计

不够规范，缺乏足够的循证医学证据证明其疗效。

本研究运用了多中心、随机、双盲、安慰剂对照的设

计方法，结果表明中药对FD患者消化道总体症状及

餐后饱胀不适、上腹烧灼感、早饱感、上腹痛4个单

项症状的改善均优于安慰剂。此外，在研究过程中没

有严重不良反应报告。

目前，对于FD治疗效果的评价存在一定困难。

首先，评价标准尚不完全统一，缺乏敏感特定的评

价指标，且患者临床表现多为自觉症状。该研究采用

了国际通用的消化不良总体症状量表和单项症状量

表，由患者进行评价。总体症状量表包括几乎所有

消化不良相关症状；单项症状量表包括消化不良的4

个主要症状，从严重程度、频率和影响程度3个方面

分别进行评价。其次是安慰剂在治疗FD中具有显著

作用，有研究表明[18]安慰剂有效率能达到1/3以上。

本研究采用了安慰剂对照，安慰剂在性状、颜色、味

道、剂量上同中药复方，为保证盲法实施和质控，本

课题组组织20名健康志愿者从味觉和视觉对安慰剂
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和中药复方进行评估，结果表明两者无法区分。本研

究通过多维的评价指标和严格的质量控制提高了国

际认同性及结果的可信度。

FD属中医的“胃脘痛”“痞满”等病症范畴。多

因饮食不节、外感诸邪、内伤七情等因素伤及脾胃，

脾胃失其常度，脾气不升，胃气不降，则表现为纳

呆、恶心、呕吐、脘腹胀满等一系列胃肠道运动功能

紊乱的症状。辨证论治是中医的特点和精华，而八

纲辨证是中医辨证的基础，在诊断疾病的过程中，

有执简驭繁、提纲挈领的作用，“寒、热、虚、实”作

为其中四纲，是用以辨别疾病病因、病性最基本的

纲领，通过此四纲可以找出疾病的关键，掌握其要

领，确定其类型，为治疗指明方向。该研究以“寒、

热、虚、实”为纲，将FD辨证为脾胃虚弱（寒）证、

脾虚气滞证、脾胃湿热证以及寒热错杂证，分别给

与胃病1、2、3、4号方治疗。胃病1号方由党参、炒白

术、干姜、苏梗、荜拨、炒神曲等组成。诸药合用，

共奏健脾温中、和胃理气、消食止痛之效。方中温

补与理气消食之品并用，补气而不致碍气，理气而

不致伤气，防止长期服用温补之品而引起的气机雍

滞之虞。胃病2号方由党参、炒白术、茯苓、姜厚朴、

木香、砂仁、醋延胡索、法半夏等组成。本方配伍补

消兼施，升降有制，既能健运脾胃又可调理气机，虚

可补、滞可行，共奏健脾和胃化湿、疏肝理气止痛

之效。胃病3号方由黄连、姜厚朴、法半夏、黄芩、陈

皮、芦根等组成。诸药相伍，共奏清热化湿、理气和

中、消痞除烦之效。胃病4号由半夏、黄芩、黄连、干

姜、党参、姜厚朴、炒神曲、煅瓦楞子等组成，全方

辛开苦降、寒热并用、补泻兼施，共奏平调寒热、消

痞止痛之功。因此，患者的各种消化道症状均能得

到改善。但中药方剂由多味中药配伍而成，作用机制

复杂仍须进一步研究。FD病情反复迁延，考虑到临

床可操作性本研究治疗及随访时间相对较短，中药

的长期疗效有待进一步试验证实。

通过本研究证明，中药基于“寒热虚实”辨证治

疗FD，可改善患者临床症状，且安全性良好，值得进

一步开发推广应用，但其作用机制仍须进一步研究

和探讨。
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