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大柴胡汤加减联合硫酸氢氯吡格雷片对冠心病心绞痛患者临床疗效

及 LL-37、ILT3水平的影响
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摘 要： 目的 探究大柴胡汤加减联合硫酸氢氯吡格雷片治疗冠心病心绞痛的临床疗效及对患者抗菌肽（LL-37）、免疫球

蛋白样转录子（ILT3）水平的影响。方法 前瞻性选取 2019年 3月—2020年 5月于北京核工业医院治疗的冠心病心绞痛患者

150例为研究对象，随机分为对照组和试验组，每组各 75例。对照组患者采用硫酸氢氯吡格雷片治疗，每次 75 mg，每日 1

次，口服。试验组在对照组基础上加服大柴胡汤（组方：柴胡、枳实、黄芩各 15 g，白芍、丹参、茯苓、陈皮各 20 g，大

黄、半夏、甘草各 10 g），组方药材煎煮后取汁 400 mL，分早晚 2次服用，另随症加减。分别于治疗前及治疗后对两组患者

行心脏超声检查，评价患者左室间隔厚度（IST）、左室后壁厚度（LVPWT）、左室等容舒张时间（IVRT）、左室射血分

数（LVEF）。分别于治疗前后采集两组患者血清，检测可溶性细胞间黏附分子-1（sICAM-1）、白细胞介素-6（IL-6）、骨保护

素（OPG）等炎症因子水平以及LL-37、ILT3水平。治疗前后对两组患者进行中医证候积分评价，同时评价患者的中医及

西医疗效。结果 治疗后两组患者心功能指标 IST、LVPWT、IVRT、LVEF较治疗前明显改善（P＜0.05），且试验组好于对

照组（P＜0.05）；治疗后两组患者血清 sICAM-1、CRP、OPG、IL-6、LL-37、ILT3水平较治疗前明显下降（P＜0.05），且

试验组显著低于对照组（P＜0.05）；治疗后两组中医证候积分均较治疗前显著降低（P＜0.05），且试验组显著低于对照组（P＜0.05）；

与对照组比较，治疗后试验组中医及西医总有效率均显著增加（P＜0.05）；治疗过程中两组不良反应发生率差异无统计学

意义（P＞0.05）。结论 大柴胡汤加减联合硫酸氢氯吡格雷片治疗冠心病心绞痛，可明显改善患者心功能指标，抑制患者炎

症反应，改善LL-37、ILT3水平，提高疗效。
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Theraputic effects of modified Dachaihu Decoction combined with Clopidogrel

Bisulfate Tablets and effects on LL-37, ILT3 level in patients with angina

pectoris of coronary heart disease
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Abstract: Objective To investigate the clinical efficacy of Dachaihu Decoction combined with Clopidogrel Bisulfate Tablets in the

treatment of angina pectoris of coronary heart disease and its effect on the levels of antimicrobial peptide (LL-37) and

immunoglobulin like transcript (ILT3). Methods A total of 150 patients with angina pectoris of coronary heart disease treated in

Beijing Nuclear Industry Hospital from March 2019 to may 2020 were prospectively divided into control group and experimental

group, with 75 cases in each group. The patients in the control group were treated with Clopidogrel Bisulfate Tablets, 75 mg each

time, once a day, orally. On the basis of the control group, the patients in the experimental group were added with Dachaihu

Decoction (the formula: Bupleuri Radix, Aurantii Fructus Immaturus and Scutellariae Radix 15 g each, Paeoniae Radix Alba,
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Salviae Miltiorrhizae Radix et Rhizoma, Poria and Citri Reticulatae Pericarpium 20 g each, Rhei Radix et Rhizoma, Pinelliae

Rhizoma and Glycyrrhizae Radix et Rhizoma 10 g each). After decocting, take 400 mL of juice, take it twice in the morning and

evening, and add or subtract according to the symptoms. Echocardiography was performed before and after treatment to evaluate the

left ventricular septal thickness (IST), left ventricular posterior wall thickness (LVPWT), left ventricular isovolumic relaxation time

(IVRT) and left ventricular ejection fraction (LVEF). The serum of the two groups were collected before and after treatment to detect

the levels of inflammatory factors such as sICAM-1, CRP, OPG and IL-6, as well as the levels of LL-37 and ILT3. The two groups

of patients were evaluated by TCM symptom score before and after treatment, and the curative effects of TCM and Western

medicine were evaluated at the same time. Results After treatment, the cardiac function indexes IST, LVPWT, IVRT and LVEF of

the two groups were significantly improved (P < 0.05), and the experimental group was better than the control group (P < 0.05).

After treatment, the levels of serum sICAM-1, CRP, OPG, IL-6, LL-37 and ILT3 in the two groups were significantly lower than

those before treatment (P < 0.05), and the levels in the experimental group were significantly lower than those in the control group

(P < 0.05). After treatment, the TCM syndrome volume of the two groups was significantly lower than that before treatment (P <

0.05), and the experimental group was significantly lower than that of the control group (P < 0.05). Compared with the control

group, the total effective rates of traditional Chinese medicine and Western medicine in the experimental group increased

significantly after treatment (P < 0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two

groups (P > 0.05). Conclusion Dachaihu Decoction combined with Clopidogrel Bisulfate Tablets in the treatment of angina pectoris

of coronary heart disease can significantly improve the indexes of cardiac function, inhibit the inflammatory response, improve

LL-37 and ILT3, and improve the curative effect.

Key words: Dachaihu Decoction; Clopidogrel Bisulfate Tablets; coronary heart disease; angina pectoris; antimicrobial peptides;

immunoglobulin like transcript

冠状动脉粥样硬化性心脏病是冠状动脉血管

发生动脉粥样硬化病变而引起血管腔狭窄或阻塞，

造成心肌缺血、缺氧或坏死而导致的心脏病，常常

被称为“冠心病”，冠心病是较常见的心血管系统疾

病［1］。据以往研究显示［2-3］，冠心病常伴随心绞痛、

心功能障碍、血脂代谢异常等，如果治疗不及时，可

能会造成急性心肌梗死，严重者可能会致死。中医

认为冠心病心绞痛属“心痛”“胸痹”范畴，与饮食不

节、年迈体虚、劳倦内伤等有关，病位在心。大柴胡

汤为名医张仲景《伤寒论》中所述方剂，此方具有内

泄热结、化痰祛瘀的功效，常用于治疗冠心病心

绞痛［4］。

目前，硫酸氢氯吡格雷片经常用于心绞痛的治

疗，虽然能改善冠心病心绞痛患者的血脂水平，但

单一用药的治疗效果不佳［5］。最近几年，中西医结

合治疗冠心病普遍应用于临床，但既往有关大柴胡

汤加减联合硫酸氢氯吡格雷片治疗冠心病心绞痛

的临床研究较少［6］。本研究探讨大柴胡汤加减联合

硫酸氢氯吡格雷片治疗冠心病心绞痛的临床效果，

并分析治疗方案对患者心功能和抗菌肽（LL-37）、

免疫球蛋白样转录子（ILT3）水平的影响，为临床冠

心病心绞痛的治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2019年 3月—2020年 5月在北京核工业医

院治疗的冠心病心绞痛患者 150 例进行前瞻性研

究，研究过程中无脱落病例，其中男 82例，女 68例，

平均年龄（56.85±0.58）岁，平均病程（5.34±0.52）

年，平均发病时间（14.32±4.32）min，患者按照加拿

大心血管协会（CCS）的心绞痛严重度分级标准分

为：I级 35例、II级 42例、III级 52例、IV级 21例。患

者采用信封抽签法随机分为对照组和试验组，每组

各 75例。与此次研究相关的事宜患者家属和患者

本人均知情同意，本研究通过本院伦理委员会的审

核和批准［批准号：（2019）伦审第（26）号］。

1.2 纳入、排除、脱落和剔除标准

1.2.1 纳入标准 符合《冠心病心绞痛介入前后中

医诊疗指南》［7］中关于冠心病的诊断标准；符合中医

诊断胸痹、心痛、痰浊、血瘀型；年龄在 40～75岁；心

肌血清标志物无异常升高。

1.2.2 排除标准 急慢性感染；妊娠期妇女；周围

血管病患者；恶性肿瘤患者；进展期肝肾病患者；对

本研究所用药品过敏以及患有精神疾病、沟通障

碍者。

1.2.3 脱落与剔除标准 某些原因自行退出者；无

法按照本研究治疗方案治疗者；治疗过程中死

亡者。

1.3 治疗方法

对照组采用硫酸氢氯吡格雷片（乐普药业股份

有限公司，国药准字H20123116，规格：每片 75 mg，
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批号：8A579）治疗，每次 75 mg，每日 1次，口服。试

验组在对照组基础上加服大柴胡汤，大柴胡汤组

方：柴胡、枳实、黄芩各 15 g，白芍、丹参、茯苓、陈皮

各 20 g，大黄、半夏、甘草各 10 g，所用药材均来自本

院中药房，组方药材煎煮后取汁 400 mL，分早晚 2

次服用。另随症加减，心悸明显加桂枝、茯苓；胸闷

加瓜蒌；痰饮较重者加茯苓、桂枝、白术；心血瘀阻

加桃仁、红花；寒凝心脉加细辛、薤白、厚朴；痰浊内

阻加半夏、胆南星、竹茹，以上煎剂均由本院中药房

提供。两组患者均连续治疗4周。

1.4 观察指标

1.4.1 心 脏 超 声 指 标 采 用 GE 公 司 Vivid7

Dimension彩色多普勒超声诊断仪进行心脏超声检

测，指标包括左室间隔厚度（IST）、左室后壁厚

度（LVPWT）、左室等容舒张时间（IVRT）、左室射血

分数（LVEF）。

1.4.2 炎症反应指标 分别于治疗前、后抽取两组

患者的空腹静脉血 6 mL ，以离心半径 16 cm 、

2 900 r·min−1离心 12 min，分离血清，放于−80 ℃冰

箱中待测。用免疫比浊法检测 C-反应蛋白（CRP）

水平，用酶联免疫吸附试验法（ELISA）检测可溶性

细胞间黏附分子-1（sICAM-1）、白细胞介素-6（IL-6）、骨

保 护 素（OPG）、LL-37、免 疫 球 蛋 白 样 转 录 子

3（ILT3）水 平 ，检 测 试 剂 盒 购 于 美 国 Bender

MedSystems公司。

1.4.3 中医证候积分评价 根据中医病证诊断疗

效标准［8］中有关“胸痹”的临床症状诊断标准评价中医

证候积分，症状主要表现为头晕耳鸣、脉细弦数、心悸

不宁、烦热少寐、舌质红、舌苔薄黄、口干面燥，根据严

重程度记为0～3分，分数越高表明情况越严重。

1.4.4 临床疗效评定 （1）中医疗效判定标准［9］：显

效为治疗前后中医证候积分减少率≥70%；有效为

治疗前后中医证候积分减少率为 30%～69%；无效

为治疗前后中医证候积分减少率不足30%。

中医证候积分减少率＝（治疗前积分－治疗后积分）/

治疗前积分

总有效率＝（显效＋有效）例数/总例数

（2）西医疗效判定标准［10］：显效为心绞痛等临

床症状完全消失；有效为心绞痛发作时间、持续时

间明显缩短，无效为治疗后心绞痛等临床症状没有

得到改善，基本与无用药时相同。

总有效率＝（显效＋有效）例数/总例数

1.4.5 不良反应情况分析 统计两组用药期间患

者出现的腹泻、皮疹、发热、头痛等不良症状的发

生，并进行两组之间的比较。

1.5 统计学分析

采用 SPSS 26.0统计软件进行分析处理。计量

资料采用 x̄ ± s描述，组间比较采用独立样本 t检验，

组内比较采用配对 t检验，计数资料采用例或百分

率表示，组间比较采用 χ2检验，P＜0.05表示差异具

有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者基线资料比较

入选 150例患者随机分为对照组和试验组，每

组各 75 例。两组患者年龄、性别、病程、体质量指

数（BMI）、心绞痛分型等一般资料比较，差异无统计

学意义（P＞0.05），具有可比性，见表1。

2.2 两组心脏超声指标比较

如表 2所示，治疗前两组心脏超声各项指标比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）；与治疗前相比，两

组治疗后心脏超声指标 IST、LVPWT、IVRT、LVEF

均明显改善（P＜0.05），且试验组改善程度强于对照

组（P＜0.05）。

2.3 两组炎症反应指标比较

如表 3 所示，治疗前两组炎症指标 sICAM-1、

CRP、OPG、IL-6 比较 ，差异无统计学意义（P＞

0.05）；与治疗前相比，两组治疗后炎症各项指标均

明显下降（P＜0.05），且治疗后试验组各项指标水平

均显著低于对照组（P＜0.05）。

2.4 两组LL-37、ILT3水平比较

如表 4 所示，治疗前两组 LL-37、ILT3 水平比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）；与治疗前相比，两

组治疗后 LL-37、ILT3 水平均显著降低（P＜0.05），

且试验组显著低于对照组（P＜0.05）。

表1 两组一般资料对比

Table 1 Comparison of general data between two groups

组别

对照

试验

n/例

75

75

年龄/岁（x̄± s）

56.95±0.56

57.01±0.57

性别

男/例

40

42

女/例

35

33

病程/年（x̄± s）

5.33±0.58

5.35±0.61

BMI/（kg·m−2，

x̄± s）

21.38±0.22

21.39±0.25

心绞痛类型

不稳定型

心绞痛/例

44

45

劳累型心

绞痛/例

31

30
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2.5 两组中医证候积分比较

如表 5所示，治疗前两组中医证候积分对比，差

异无统计学意义（P＞0.05）；与治疗前相比，治疗后

两组中医证候积分均明显降低（P＜0.05），且试验组

显著低于对照组（P＜0.05）。

2.6 两组临床疗效比较

如表 6 所 示 ，试 验 组 治 疗 后 中 医 临 床 总

有 效 率 为 96.00% ，显 著 高 于 对 照 组 的

85.33%（ P ＜ 0.05）；如 表 7 所 示 ，试 验 组 治 疗

后西医临床总有效率为 96.00% ，显著高于对

照组的 81.33%（ P ＜ 0.05）。

2.7 两组不良反应情况比较

如表 8所示，试验组与对照组比较，治疗过程中

不良反应发生率组间差异无统计学意义（P＞0.05）。

3 讨论

冠心病易发人群为中老年人，是临床上危害性

极大的心血管疾病，病因主要是因为冠状动脉粥样

表3 两组炎症反应指标比较（
-x±s）

Table 3 Comparison of inflammatory response indexes between two groups（
-x±s）

组别

对照

试验

n/例

75

75

sICAM-1/（ng·L−1）

治疗前

125.36±12.32

124.63±12.35

治疗后

70.32±7.25*

46.36±4.35*#

CRP/（ng·L−1）

治疗前

11.56±0.98

11.69±0.99

治疗后

8.69±0.69*

5.36±0.46*#

OPG/（ng·L−1）

治疗前

283.25±28.65

283.54±28.69

治疗后

230.28±23.21*

200.57±20.35*#

IL-6/（ng·L−1）

治疗前

65.32±6.52

65.87±5.94

治疗后

15.23±1.23*

6.64±0.66*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表2 两组心脏超声指标比较（
-x±s）

Table 2 Comparison of cardiac ultrasound indexes between two groups（
-x±s）

组别

对照

试验

n/例

75

75

IST/mm

治疗前

13.45±1.30

13.61±1.32

治疗后

10.92±1.01*

8.21±1.10*#

LVPWT/mm

治疗前

12.33±1.20

12.11±1.21

治疗后

9.23±0.92*

8.02±0.93*#

IVRT/ms

治疗前

100.32±10.32

100.62±10.01

治疗后

75.65±7.65*

70.32±9.01*#

LVEF/%

治疗前

55.02±5.65

55.13±5.32

治疗后

75.16±6.98*

80.21±7.85*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表4 两组LL-37、ILT3水平比较（
-x±s）

Table 4 Comparison of LL-37 and ILT3 contents between two groups（
-x±s）

组别

对照

试验

n/例

75

75

LL-37/（ng·L−1）

治疗前

856.32±80.23

856.47±81.26

治疗后

550.21±55.36*

520.24±58.32*#

ILT3/（ng·L−1）

治疗前

80.32±8.56

80.36±8.36

治疗后

20.54±2.31*

10.57±0.98*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表6 两组中医临床疗效比较

Table 6 Comparison of clinical efficacy of traditional

Chinese medicine between two groups

组别

对照

试验

n/例

75

75

显效/例

44

61

有效/例

20

11

无效/例

11

3

总有效

率/%

85.33

96.00*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表5 两组中医证候积分比较（
-x±s）

Table 5 Comparison of TCM syndrome scores between

two groups（
-x±s）

组别

对照

试验

n/例

75

75

中医证候积分

治疗前

17.69±1.80

17.98±1.82

治疗后

10.64±1.21*

6.33±0.56*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control

group after treatment
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硬化而导致的血管闭塞、狭窄，从而引起心肌缺血

缺氧坏死。冠心病心绞痛是最常见的并发症，其临

床症状为压榨性、阵发性疼痛。这会影响患者的生

活质量情况，甚至还可能会致残、致死［11］。临床上

常用的治疗方式为手术治疗和药物治疗，药物主要

以抗凝、改善心肌缺血及抗血小板功效为主。硫酸

氢氯吡格雷片主要作用为抑制血小板聚集，对冠心

病心绞痛可改善临床症状［12］及心功能，能抗心肌氧

化，减轻应激反应，是抗血小板聚集治疗方案中的

主要药物，临床多用于心血管疾病的治疗。

中医学认为冠心病心绞痛在“胸痹心痛”范畴，

病位在心，与肝、肾、脾等相关密切，病理性质为本

虚标实，气血阴阳与本虚相关，气滞血瘀与标实有

关，研究显示使用大柴胡汤加减能够缓解患者的临

床症状［13-15］。大柴胡汤药方组成中，柴胡为君药，性

苦、微寒，可退热、疏肝、和解少阳；丹参、陈皮、黄

芩、大黄、枳实为臣药，其中陈皮可健脾、化痰；大黄

可清热泻火、凉血解毒；丹参祛瘀止痛、除烦安神、

活血化瘀；黄芩清热燥湿、泻火解毒；枳实化痰；半

夏、白芍、茯苓共为佐药，其中半夏可止呕、化痰，茯

苓可渗湿、利水消肿、健脾、宁心，甘草为使药，调和

诸药。已有研究［4，6］证实，对冠心病心绞痛患者使用

大柴胡汤加减，可缩短发作时间，降低发作频率，抗

心肌氧化，改善心功能，促进血管内皮功能恢复。

本研究发现，大柴胡汤加减联合硫酸氢氯吡格雷片

能调节患者的心功能，有利于患者病情康复。结果

显示，两者联合用药可以有效改善冠心病心绞痛

症状。

有研究［16-18］表明，临床上炎症指标能够准确地

反映患者病情的严重程度，sICAM-1是一种内皮细

胞活化标志，其作用为促进内皮细胞与白细胞黏

附，介导单核细胞等一系列炎症细胞进入血液循

环，损坏患者内皮功能，最终导致冠心病心绞痛的

发生。IL-6的主要作用是活化中性粒细胞、单核细

胞，可增加血管内皮细胞黏附分子的表达而导致局

部炎症的加剧。CRP 是一种比较重要的急性期蛋

白，参与了动脉粥样硬化斑块的演变，是冠脉狭窄

的危险因素。OPG是一种分泌型糖蛋白，有抑制炎

症因子表达的作用，其水平高低情况与患者严重程

度情况有着重要关系［19-21］。本研究显示，使用大柴

胡汤加减联合硫酸氢氯吡格雷片可以抑制患者炎

性因子的分泌，提升患者的恢复能力，结果证明使

用两者联合治疗，比单一治疗效果显著。ILT3是一

种抑制性受体，可表达于DC和T淋巴细胞表面［22］，

LL-37可使一系列细胞分泌细胞因子，LL-37可以使

肥大细胞产生和释放组胺、IL-2，这些炎症因子是炎

症反应的重要调节物质，LL-37可以刺激单核细胞

分泌 IL-1β及 IL-10，刺激巨噬细胞分泌 TNF-α，此

外，LL-37具有感知功能，可以感知组织以及细胞的

损伤。目前已有较多实验证实LL-37参与上皮细胞

的炎症反应［23］。本研究结果显示，使用大柴胡汤加

减联合硫酸氢氯吡格雷片治疗冠心病心绞痛，患者

血清 IL-6、CRP、sICAM-1、OPG、ILT3、LL-37水平均

得到明显改善，此结果证明，两者联合用药能够有

效减轻冠心病心绞痛患者体内的炎症反应。

本研究结果表明，大柴胡汤加减联合硫酸氢氯

吡格雷片治疗冠心病心绞痛，可以改善患者心功能

指标，能调节冠心病心绞痛患者 LL-37、ILT3 的水

平，有效缓解患者的炎症反应，中西医结合治疗取

得较好疗效，安全性较高，值得深入研究与验证

推广。
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