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［摘要］ 目的：通过随机、双盲双模拟、阳性对照、多中心设计方案，分析蒲地蓝消炎口服液在治疗细菌感染所致成人急性

咽炎/扁桃体炎时其剂量与疗效及安全性的关系；进一步验证蒲地蓝消炎口服液对淀粉样蛋白 A（SAA）、C 反应蛋白（CRP）、白
细胞（WBC）、中性粒细胞百分比（NE%）、红细胞沉降率（ESR）等炎症标志物的调控作用；探索性研究蒲地蓝消炎口服液替代

抗生素治疗感染性疾病的可行性，为临床合理用药提供依据。方法：采用分层区组随机、双盲双模拟、阳性对照、多中心设计方

法，9 家中心共纳入该病受试者 220 例，按照 1∶1∶1 比例，随机分为蒲地蓝消炎口服液 20 mL 剂量组 73 例、10 mL 剂量组 73 例和

对照组（阿莫西林组）74 例，疗程 7 d，观察咽痛总有效率、咽痛起效时间和消失时间、健康状态评分、治疗时间和炎症标志物。

结果：①数据集划分。进入全分析数据集（FAS）211 例，符合方案数据集（PPS）208 例，安全数据集（SS）218 例。②有效性评价。

咽痛总有效率、咽痛消失时间、健康状态方面的 3 组间比较，差异均具有统计学意义（P<0.05），20 mL 剂量组、10 mL 剂量组均

非劣于阿莫西林组，20 mL 剂量组和 10 mL 剂量组差异具有统计学意义（P<0.05）；咽痛起效时间组间比较，3 组差异无统计学

意义。与本组治疗前比较，用药第 7 天 3 组患者 CRP、WBC、NE%均显著降低（P<0.01）。③安全性评价。不良事件主要发生在

各类检查指标中，组间比较差异无统计学意义，未发生不良反应和严重不良事件。④经济学评价。相对于阿莫西林组，10 mL

剂量组、20 mL 剂量组增加的成本完全值得；10 mL 剂量组与 20 mL 剂量组比较，10 mL 剂量组方案为“劣势方案”。结论：蒲地

蓝消炎口服液在治疗细菌感染所致的急性咽炎/扁桃体炎时可代替抗生素单独使用；蒲地蓝消炎口服液具有较好的安全性；蒲
地蓝消炎口服液可以下调 CRP、WBC、NE%等炎症指标，说明其具有一定降低机体炎性反应的作用，其作用机制可能与其多靶

点调控机制相关。
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［［Abstract］］  Objective：： Through a randomized， double-blind， double-simulation， positive-control， 

multicenter design， this study aimed to analyze the relationship between the dosage， efficacy， and safety of 

Pudilan anti-inflammatory oral liquid in treating acute pharyngitis/tonsillitis in adults caused by bacterial 

infection and validate the regulatory effect of Pudilan anti-inflammatory oral liquid on inflammatory markers 

such as serum amyloid A （SAA）， C-reactive protein （CRP）， white blood cells （WBC）， neutrophil percentage 

（NE% ）， and erythrocyte sedimentation rate （ESR）， thereby exploring the feasibility of using Pudilan 

anti-inflammatory oral liquid as a substitute for antibiotics in the treatment of infectious diseases and providing a 

basis for rational clinical medication. Method：： Using a stratified randomized， double-blind， double-simulation， 

positive-control， multicenter design， 220 participants were enrolled from nine centers. The participants were 

randomly divided into three groups at 1∶1∶1 —  a Pudilan anti-inflammatory oral liquid 20 mL group （73 cases）， 

a Pudilan anti-inflammatory oral liquid 10 mL group （73 cases）， and a control group （amoxicillin group， 

74 cases）. The treatment course was 7 days. The study observed parameters including the total effective rate of 

sore throat， onset and disappearance time of sore throat， health status score， treatment time， and inflammation 

markers. Result：： ①Dataset division： The 211 cases were included in the full analysis dataset （FAS）， 208 cases 

were included in the per-protocol dataset （PPS）， and 218 cases were included in the safety dataset （SS）. 

②  Efficacy evaluation： There were statistically significant differences （P<0.05） in the comparison of the three 

groups regarding the total effective rate of sore throat， disappearance time of sore throat， and health status. Both 

the 20 mL and 10 mL groups were non-inferior to the control group， and there was a statistically significant 

difference between the 20 mL and 10 mL dosage groups （P<0.05）. There was no statistically significant 

difference in the comparison of onset time of sore throat among the groups. CRP， WBC， and NE% of patients in 

all three groups significantly decreased on the 7th day of treatment compared with those before treatment （P<

0.01）. ③ Safety evaluation： Adverse events mainly occurred in various examination indicators. There were no 

statistically significant differences in the comparison between groups， and no adverse reactions or serious 

adverse events occurred. ④Economic evaluation： The increased cost of the 10 mL and 20 mL dosage groups was 

entirely justified as compared with that in the control group. When comparing the 10 mL and 20 mL dosage 

groups， the 10 mL dosage group was deemed less advantageous. Conclusion：： Pudilan anti-inflammatory oral 
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liquid can be used alone as an alternative to antibiotics in the treatment of acute pharyngitis/tonsillitis caused by 

bacterial infection. It demonstrates good safety and can lower inflammation markers such as CRP， WBC， and 

NE% ， suggesting its potential to reduce the body's inflammatory response. Its mechanism of action may be 

related to its multi-target regulatory mechanism.

［［Keywords］］ Pudilan anti-inflammatory oral liquid； acute pharyngitis； acute tonsillitis； amoxicillin 

capsules； multi-center clinical research

急性咽炎的发生可由病毒、细菌、支原体、衣原

体等感染引起，其中 70%~95% 由病毒感染所致，呼

吸道病毒包括鼻病毒、腺病毒、呼吸道合胞病毒、流

感和副流感病毒、柯萨奇病毒等可导致本病发

生［1-2］。急性扁桃体炎主要由 A 组 β溶血性链球菌

引起，其他病原微生物如非溶血性链球菌、鼻病毒、

腺病毒等也可引发，常出现细菌和病毒混合感染［1］。

该病是临床常见多发病，成人每年可发病 2~4 次，儿

童每年可发生 10 次之多。由于目前尚无特效抗病

毒药，治疗仍以对症处理为主。目前，对于急性咽

炎链球菌检测阳性可处方 β内酰胺类抗生素。然

而，抗生素的普遍使用可能出现抗生素耐药等严重

问题［3］。近年来发现导致急性扁桃体炎的细菌感染

菌属逐渐扩大，耐药菌株也逐渐增加［4］。如何减少

抗生素使用或者缩短其疗程和剂量，是目前亟须解

决的问题。扁桃体炎隶属于“乳蛾”范畴，咽炎属于

“急喉痹”范畴，均系外邪侵袭，上犯咽喉而发，临床

以风热证多见。中医药疗法在治疗急性咽炎及急

性扁桃体炎上疗效好、安全可靠、不良反应少的特

点可以在该病的治疗中展现出优势。从中药或中

成药中寻求能有效替代抗生素、防止细菌抗药性出

现的有效药物是解决抗生素滥用的可行性途径之

一。蒲地蓝消炎口服液是济川药业集团有限公司

生产的国药准字号药物，处方为蒲公英、苦地丁、板

蓝根、黄芩，具有清热解毒、消肿利咽之功效，用于

疖肿、腮腺炎、咽炎、扁桃体炎等［5］。因此拟进行本

次上市后再评价临床研究，评价蒲地蓝消炎口服液

治疗细菌感染所致急性咽炎/扁桃体炎的有效性和

安全性，验证蒲地蓝消炎口服液对淀粉样蛋白 A

（SAA）、C 反应蛋白（CRP）、白细胞（WBC）、中性粒

细胞百分比（NE%）、红细胞沉降率（ESR）等炎症标

志物的调控作用，探索性研究蒲地蓝消炎口服液替

代抗生素治疗感染性疾病的可行性，为临床合理用

药提供依据。

1 资料与方法

1.1　试验总体设计     

1.1.1　试验设计和样本量估计     采用分层区组随

机、双盲双模拟、阳性对照、多中心设计方法。基于

既往相关研究结果，以咽痛总有效率为主要疗效指

标。蒲地蓝消炎口服液治疗急性咽炎/扁桃体炎咽

痛总有效率为 91.1%［6］，阿莫西林胶囊为 80%［7］，

主要评价指标采用非劣效检验方法，非劣界值 Δ为

5%，设定假设检验的Ⅰ类错误 α为 0.05，Ⅱ类错误 β
为 0.2，采用率的非劣效试验样本含量计算公式：N =
(Z 1 - α + Z 1 - β )2 [ pt (1 - pt ) 1Wt

+ pc (1 - pc ) 1Wc

]
( δ - (-Δ ) ) 2 其 中

Wt = nt
nt + nc，Wc =

nc
nt + nc，N 代表总样本含量，nt 为

试验样本含量，nc为对照组样本含量，两组样本 1∶1，

pt 为试验组有效率，pc 为对照组有效率，容许误差 δ
为 pt-pc，带入公式后，N≈116 例，nt=nc=58 例。若预

估 20 mL 剂量组蒲地蓝消炎口服液咽痛总有效率为

93%，带入公式后 N≈86 例，nt=nc=43 例。取两种比较

较高例数每组样本量为 58 例，考虑到失访和退出

20%，每组样本量为 70 例，3 组样本总量为 210 例。

1.1.2　随机化方法     由专业统计分析人员运用

SAS 统计软件，按 9 个中心的病例分配数及随机比

例，模拟产生随机数和 210 个受试者随机分组的编

码表，计划按 1∶1∶1 的比例分为 10 mL 剂量组、

20 mL 剂量组、对照组（阿莫西林组）各 70 例。研究

者对符合入组条件的患者根据就诊的先后顺序，提

取相应的编码的网络中央随机号，按随机号码分入

不同的组别，并接受相应的治疗措施。最终纳入蒲

地蓝消炎口服液 20 mL 剂量组 73 例、10 mL 剂量组

73 例和阿莫西林组 74 例，共计 220 例受试者，在 9 家

中心［辽宁省中医药研究院（辽宁中医药大学附属

第二医院）、长春中医药大学附属医院、上海中医药

大学附属曙光医院、安徽中医药大学第一附属医

院、吉林省中医药科学院第一临床医院、黑龙江中

医药大学附属第一医院、陕西省中医医院、中国医

科大学附属第四医院、山东大学齐鲁医院］同期开

展临床研究。

1.1.3　随机隐藏方法     为防止随机分配时随机序

列被事先知道，避免发生选择性偏倚，本临床试验
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采用中央随机系统进行随机分配，产生随机分配序

列。若患者符合入组条件，研究者登录随机系统，

输入用户名和密码，进入系统后登记受试者相关信

息（姓名+电话号码）后取随机号（药品编号），按随

机号码分入不同组别，由药品管理员根据药品编号

发给患者相应编号的试验用药。

1.2　诊断标准     

1.2.1　西医诊断标准［6-7］    急性咽炎/扁桃体炎诊断

标准依据《耳鼻喉常见疾病诊疗》［8］、《实用中医内科

诊疗》［9］及《中华中医药学会·中医耳鼻喉科常见病

诊疗指南（急喉痹、急乳蛾）》［10］制订。

1.2.2　中医辨证标准［11-12］    风热外犯和肺胃热盛证

辨证标准参照《中医药单用/联合抗生素治疗常见感

染性疾病临床实践指南·急性扁桃体炎》和《中医药

单用/联合抗生素治疗常见感染性疾病临床实践指

南·急性咽炎》制订。

1.3　受试者选择标准     

1.3.1　纳入标准     ①符合急性咽炎和（或）扁桃体

炎诊断标准；②符合中医风热外犯证、肺胃热盛证

诊 断 标 准；③年 龄 18~65 岁；④ WBC 总 数 ≥10×

109个/L，CRP≥10 mg·L-1；⑤主证咽痛疼痛程度为中

度及以上，或咽痛视觉模拟评分（VAS）≥4 分（疼痛

等级中度及以上）；⑥在入组前 48 h 内未服用其他

防治进行咽炎/扁桃体炎抗生素或其他清热解毒类

药物；⑦自愿签署知情同意书。

1.3.2　排除标准     ①合并有化脓性扁桃体炎、肺

炎、支气管炎、中耳炎、疱疹性咽峡炎，病毒性心肌

炎、急性肾炎、风湿性关节等疾病者；②WBC 总数>

15×109个/L 者；③肝肾功能异常，丙氨酸氨基转移酶

（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）高于正常上

限 2 倍，血尿素氮（BUN）、肌酐（Cr）高于正常上限

者；④过敏体质，对本试验所有药品及青霉素类药

物过敏者；⑤合并有心、脑血管、造血系统严重原发

病、精神病患者；⑥妊娠或计划妊娠或哺乳期妇女；
⑦有器官移植、艾滋病、长期使用免疫抑制剂等免

疫缺陷者；⑧由于智力或行为障碍，不能配合完成

临床观察者；⑨正在参加影响本研究结果评价的其

他临床试验者。

1.3.3　退出标准     ①入组后发现受试者是不符合

纳入标准的病例或者符合排除标准的病例；②入组

后未曾用药的病例；③服药后无任何可评价记录的

病例；④凡纳入病例 72 h，出现并发症如肺炎、心肌

炎等即中止试验，根据病情需要进行治疗，计入无

效病例；⑤发生不良事件或严重不良事件，不宜继

续接受本试验的受试者；⑥受试者自觉疗效不佳，

或其他原因拒绝继续接受本试验，或未说明原因而

失访者。

1.4　治疗方法     

1.4.1　药物     试验用药：蒲地蓝消炎口服液，济川

药业集团有限公司，国药准字 Z20030095。

对照用药：阿莫西林胶囊，哈药集团三精明水药

业有限公司，国药准字 H23023294。

模拟剂：蒲地蓝消炎口服液模拟剂制备，取焦

糖 91 mL，加水稀释至 900 mL，加入苦味剂 0.2 g、甜

菊糖苷 5 g，再加水至 1 000 mL，煮沸 30 min，过滤，

分装流通蒸气灭菌 30 min，即得（济川药业集团有限

公司，批号 1904175）。阿莫西林胶囊模拟剂，内容

物为淀粉，装入明胶空心胶囊中制备而成（济川药

业集团有限公司，批号 1811013）。
1.4.2　给药方案     按照双盲方法，各组均口服蒲地

蓝消炎口服液或模拟剂，及阿莫西林胶囊或模拟

剂，各试验用药具体如下：①10 mL 剂量组，蒲地蓝

消炎口服液，口服，10 mL/次（1 支），每日 3 次；蒲地

蓝消炎口服液模拟剂，口服，10 mL/次（1 支），每日

3 次；阿莫西林胶囊模拟剂，口服，0.5 g/次，每日

3 次。②20 mL 剂量组，蒲地蓝消炎口服液，口服，

20 mL/次（2 支），每日 3 次；阿莫西林胶囊模拟剂，口

服，0.5 g/次，每日 3 次。③阿莫西林组，阿莫西林胶

囊，口服，0.5 g/次，每日 3 次；蒲地蓝消炎口服液模

拟剂，口服，20 mL/次（2 支），每日 3 次。

1.4.3　疗程     各组均需治疗 7 d。若受试者服药未

达 7 d，而症状、体征均消失，且体温低于 37.3 ℃并

超过 24 h 者，视为受试者疾病痊愈，可提前停止口

服药物。

1.4.4　合并用药     患者入组后若体温高于 38.5 ℃，

可以服用退热药芬必得（布洛芬缓释胶囊，中美天

津史克制药有限公司，国药准字 H10900089，0.3 g×

20 粒/盒），统一配送，每次 1 粒；如果入组 72 h 时，咽

痛、发热等症状仍未缓解，或体温持续超过 38.5 ℃，

可联合口服盐酸左氧氟沙星胶囊（扬子江药业集团

有限公司，国药准字 H19990051，0.1g×6 粒/盒），每
次 0.2 g，每日 2 次。受试者应在患者日志卡上记录

使用时间、药物名称及用量。

1.5　疗效性评价     

1.5.1　有效性评价指标     ①咽痛总有效率；②咽痛

起效时间和消失时间；③健康状态评分；④实验室

指标，SAA、CRP、ESR、血常规（WBC、NE%）。其中

咽痛总有效率为主要疗效指标。
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1.5.2　疗效评价标准     ①咽痛总有效率。消失，用

药后症状消失，积分为 0 分；改善，用药后症状明显

改善，积分降低 2 或 1 个等级；无效，用药后症状无

改善或加重，积分未减少或有所增加。总有效率=

（消失例数+改善例数）/总例数×100%。②咽痛起效

时间为咽痛下降 1 个级别需要的天数；咽痛消失时

间为咽痛症状完全消失，且维持 24 h 以上无反复所

需天数。

1.6　安全性评价     观察指标为临床不良事件和不

良反应发生情况，生命体征及肝肾功等理化检查。

1.7　统计学方法     应用 SAS 9.2 统计分析软件进行

计算，主要指标的两两比较，采用置信区间（CI）法
（计算双侧 95%CI）。对于连续型变量，列出例数、

均数、标准差、中位数、最小值、最大值；对于分类变

量，以频数（%）的形式列出。基线定义为首次用药

前的最后 1 次观测数据。计量资料采用配对 t检验、

方差分析、秩和检验、符号秩和检验、中位数检验等

方法。计数资料采用卡方检验、Fisher 精确检验等；
等级资料采用 Ridit 分析，Cochran-Mantel-Haensel

（CMH-χ2）法。中心效应分析，将按中心分层，假设

检验用 CMH 方法分析中心的一致性，选用 Breslow-

Day 统计量。所有的统计检验均采用双侧检验，P<

0.05 作为所检验的差别有统计学意义的标准。

1.8　伦理审查     9 家中心均于临床研究正式开始前

通过主研单位和各参与单位伦理委员会审查，并获

得伦理批件［伦理意见号 2019（KT）-002-08（XZ）］。

2 结果

2.1　入组情况     本试验 9 家参试单位共入选受试

者 220 例，剔除 3 例，脱落 3 例，完成 214 例。其中进

入全分析数据集（FAS）211 例，进入符合方案数据集

（PPS）208 例，进入安全数据集（SS）218 例。

2.2　3 组患者基线资料比较     全部进入 FAS、PPS

分析总体的患者，20 mL 剂量组患者 70 例，男性

22 例，女性 48 例，平均年龄（36.64±14.34）岁；10 mL

剂量组患者 72 例，男性 31 例，女性 41 例，平均年龄

（38.04±14.32）岁；阿 莫 西 林 组 患 者 69 例 ，男 性

19 例，女性 50 例，平均年龄（36.42±12.66）岁；各组人

口学资料（性别、年龄）、既往史及过敏史、疾病病

程、证型分布、咽痛症状、血常规（WBC、NE%）、CRP

等组间比较，差异均无统计学意义，资料具有可比

性，且 FAS、PPS 分析结果一致。

2.3　3 组患者疗效比较     

2.3.1　3 组患者咽痛总有效率比较     20 mL 剂量组

的 咽 痛 消 失 率 为 78.57%（55/70）、总 有 效 率 为

98.57%（69/70），10 mL 剂 量 组 的 咽 痛 消 失 率 为

77.78%（56/72）、总有效率为 98.61%（71/72），阿莫西

林组的咽痛消失率为 78.26%（54/69）、总有效率为

97.10%（67/69）；3 组间咽痛总有效率经中心分层的

χ2 检 验 ，差 异 具 有 统 计 学 意 义（χ2=120.647，P<

0.01）。其中，20 mL 剂量组对阿莫西林组的 95%CI

为［-3.875%，3.795%］，10 mL 剂量组对阿莫西林组

的 95%CI 为［-3.95%，6.97%］，10 mL 剂 量 组 对

20 mL 剂量组的 95%CI 为［-4.146%，7.086%］，提示

20 mL 剂量组非劣于阿莫西林组，10 mL 剂量组非

劣于阿莫西林组（在 -5% 水平），20 mL 剂量组和

10 mL 剂量组组间比较差异具有统计学意义（χ2=

120.647，P<0.05），FAS 集与 PPS 集统计结果一致。

见表 1。

2.3.2　 3 组患者咽痛起效时间比较     研究结果显

示，各组间咽痛起效时间经中心分层的 Kruskal-

Wallis 秩和检验比较（FAS 集），组间差异无统计学

意义。见表 2。

2.3.3　 3 组患者咽痛消失时间比较     研究结果显

示 ，3 组 间 咽 痛 消 失 时 间 经 中 心 分 层 的 Kruskal-

Wallis 秩和检验比较（FAS 集），组间差异具有统计

学意义（P<0.05）。 20 mL 剂量组对阿莫西林组的

95%CI 为［-0.295，0.295］，10 mL 剂量组对 20 mL 剂

量组的 95%CI为［-0.351，0.171］，10 mL 剂量组对阿

莫西林组的 95%CI为［-0.372，0.192］，20 mL 剂量组

和 10 mL 剂量组均非劣于 B 组（在 -1.16 水平），
20 mL 剂量组与 10 mL 剂量组比较差异具有统计学

意 义（P<0.05），FAS 集 与 PPS 集 统 计 结 果 一 致 。

见表 3。

2.3.4　 3 组 患 者 健 康 状 态 评 分 比 较     研 究 结 果

表 1　3 组患者咽痛总有效率比较  （FAS）
Table 1　Comparison of total effective rate of pharyngitis among three groups （FAS）

组别

20 mL 剂量组

10 mL 剂量组

阿莫西林组

例数（缺失）/例

70（1）
69（0）
72（0）

消失/例

55

54

56

改善/例

14

13

15

无效/例

0

2

1

总有效率（95%CI）/%

98.571［95.771，101.371］

97.101［93.084，101.118］

98.611［95.889，101.333］
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显示，与本组治疗前比较，3 组患者用药第 7 天健康

状态结果评分均显著升高，差异具有统计学意义

（P<0.01）。3 组患者第 7 天健康状态情况经 Kruskal-

Wallis 秩和检验比较，差异具有统计学意义（P<

0.05）。 20 mL 剂量组对阿莫西林组的 95%CI 为

［-0.896，4.436］，10 mL 剂 量 组 对 阿 莫 西 林 组 的

95%CI 为［-4.525，1.065］，20 mL 剂量组和 10 mL 剂

量组均非劣于 B 组（在-17.73 水平），20 mL 剂量组

与 10 mL 剂量组差异具有统计学意义（P<0.05），
见表 4。

2.3.5　3 组患者治疗时间比较     研究结果显示，通

过 Kruskal-Wallis 秩和检验，3 组患者药物治疗时间

差异无统计学意义。治疗时间<7 d 患者所占比例分

别 为 20 mL 剂 量 组 14.29%，阿 莫 西 林 组 8.33%，

10 mL 剂量组 13.04%，由高到低依次为 20 mL 剂量

组>10 mL 剂量组>阿莫西林组，治疗时间≥7 d 所占

比例由低到高依次为 20 mL 剂量组<10 mL 剂量组<

阿莫西林组。见表 5。

2.3.6　3 组患者炎症标志物水平比较     经以中心分

层的 CMH-χ2检验，CRP、WBC、NE%、SAA3 组间比

较差异具有统计学意义（P<0.05），ESR3 组间比较差

异无统计学意义。与本组治疗前比较，用药第 7 天

3 组患者 CRP、WBC、NE%均显著降低，差异具有统

计学意义（P<0.01），阿莫西林组患者 SSA 水平明显

降低，差异具有统计学意义（P<0.05）。 FAS 集与

PPS 集统计结果一致。见表 6。

表 3　3 组患者咽痛消失时间比较  （FAS）
Table 3　 Comparison of disappearance time of pharyngeal pain 

among three groups （FAS）

组别

20 mL 剂量组

10 mL 剂量组

阿莫西林组

例数（缺

失）/例

54（16）
54（15）
56（16）

咽痛消失时间/d

x̄± s

5.8±0.83

5.9±0.74

5.8±0.96

M（Q1，Q3）
6（5，6）
6（6，6）
6（5，6）

均值

（95%CI）
［4.16，7.43］

［4.43，7.35］

［3.92，7.69］

表 2　3 组患者咽痛起效时间比较  （FAS）
Table 2　Comparison of onset time of pharyngodynia among three 

groups （FAS）

组别

20 mL 剂量组

10 mL 剂量组

阿莫西林组

例数（缺

失）/例

69（1）
67（2）
71（1）

咽痛起效时间/d

x̄± s

2.64±0.95

2.75±1.28

2.87±1.12

M（Q1，Q3）
3（2，3）
2（2，4）
3（2，4）

均值

（95%CI）
［0.77，4.51］

［0.23，5.26］

［0.68，5.07］

表 4　3 组患者健康状态结果评分比较

Table 4　Comparison of health status result scores among three groups

组别

20 mL 剂量组

10 mL 剂量组

阿莫西林组

例数

70

69

72

时间

基线

用药第 7 天

用药第 7 天-基线

基线

用药第 7 天

用药第 7 天-基线

基线

用药第 7 天

用药第 7 天-基线

健康状态结果评分/分

x̄± s

56.26±17.34

88.67±6.561）

32.28±16.68

58.38±18.27

88.63±7.421）

30.49±16.35

53.57±17.86

86.90±9.431）

33.33±15.99

M（Q1，Q3）
55（50，70）
90（82，94）1）

34（20，41）
56（50，70）
90（85，93.25）1）

30（20.75，40）
55（42.25，65.5）
89（83.75，91）1）

33.5（22，41.25）

均值（95%CI）
［22.27，90.24］

［75.81，101.53］

-
［22.56，94.19］

［74.09，103.18］

-
［18.56，88.58］

［68.42，105.38］

-
注：与本组治疗前比较 1）P<0.01

表 5　3 组患者治疗时间比较  （FAS）
Table 5　Comparison of treatment time among three groups （FAS）

组别

20 mL 剂量组

10 mL 剂量组

阿莫西林组

例数（缺失）/例

70（0）
69（0）
72（0）

治疗时间/d

x̄± s

6.97±0.68

7.09±0.68

6.96±0.88

M（Q1，Q3）
7（7，7）
7（7，7）
7（7，7）

最小值，最大值

4，8

5，8

2，8

<7 d/例（%）

10（14.29）
9（13.04）
6（8.33）

7 d/例（%）

49（70.00）
43（62.32）
55（76.39）

>7 d/例（%）

11（15.71）
17（24.64）
11（15.28）
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2.4　安全性分析     临床研究中，共发生 12 例次，

11 例不良事件，其中 20 mL 剂量组发生 4 例次，4 例

不良事件；阿莫西林组发生 4 例次，3 例不良事件；
10 mL 剂量组发生 4 例次，4 例不良事件。不良事件

主要发生在各类检查指标中，均为轻度不良事件，

血红细胞计数升高 1 例次，血小板计数升高 1 例次，

肝酶升高 2 例次，泌尿系 8 例次，以泌尿系检查不良

事件居多。经专家三级判定无不良反应，无严重

不良事件。各项实验室理化检查指标组间比较，差

异均无统计学意义。各访视点生命体征各项指标

（心率、呼吸和血压）测定值组间比较，差异均无统

计学意义。

2.5　卫生经济学分析     研究结果显示，成本、效果

分析提示与阿莫西林组比较，10 mL 剂量组、20 mL

剂量组的增量成本-效果比（ICER）均明显低于 2021

年全国人均国内生产总值（GDP）值 80 976 元，根据

世界卫生组织（WHO）关于药物经济学评价的推荐

意见，其增加的成本完全值得。20 mL 剂量组相对

于 10 mL 剂量组的 ICER 为-9 545.16，出现了负值，

10 mL 组对于 20 mL 组成本更高而效果（效用）更
差，提示这两个方案中 10 mL 组方案为“劣势方

案”［13］。见表 7。

3 讨论

3.1　蒲地蓝消炎口服液可替代抗生素治疗细菌感

染所致的急性咽炎/扁桃体炎     急性咽炎/扁桃体炎

常发生在冬春季，主要症状为咽痛，可伴有其他症

状，有 20%~30% 为细菌引起。《抗菌药物临床应用

指导原则（2015 年版）》［14］指出，急性细菌性咽炎及

扁桃体炎的病原菌主要为 A 组溶血性链球菌，少数

为 C 组或 G 组溶血性链球菌，必要时给药前先留取

咽拭子培养，治疗上青霉素为首选，可选用青霉素 G

或口服阿莫西林，疗程均为 10 d。阿莫西林作为广

谱青霉素类药物，适用于 A 组溶血性链球菌、肺炎

链球菌等革兰阳性球菌所致的感染，对部分革兰氏

阴性杆菌亦具抗菌活性。针对细菌感染所致急性

咽炎/扁桃体炎，目前临床常采用抗生素类药物治

疗，虽有一定效果，但对于患者临床症状的改善

效果仍存在较大个体差异，且长期使用抗生素会产

生一定的不良反应及耐药性，影响治疗效果。阿莫

西林的应用受到青霉素过敏患者的限制，且阿莫西

林存在一定的不良反应，应用阿莫西林后，发生不

良反应的概率约为 5%，恶心、腹泻和呕吐等不适的

胃肠道反应是主要症状，其余症状有药物热、皮疹

和哮喘等［15］。蒲地蓝消炎口服液由蒲公英、黄芩、

表 6　3 组患者治疗前后炎症标志物水平比较  （ x̄± s）
Table 6　Comparison of levels of inflammatory markers before and after treatment among three groups （ x̄± s）

组别

20 mL 剂量组

10 mL 剂量组

阿莫西林组

例数

70

69

72

时间

基线

用药第 7 天

用药第 7 天-基线

基线

用药第 7 天

用药第 7 天-基线

基线

用药第 7 天

用药第 7 天-基线

CRP/mg·L-1

21.12±37.6

3.31±5.552）

-17.28±37.86

28.44±45.39

4.49±10.272）

-24.74±44.06

26.67±39.43

5.75±17.362）

-19.29±25.86

WBC（×109）/个/L

11.92±1.41

6.55±1.712）

-5.37±2.23

11.68±1.35

6.84±2.062）

-4.84±2.60

11.51±1.10

7.13±2.032）

-4.39±2.34

NE%

72.05±11.25

56.84±9.932）

-14.93±13.12

72.35±13.26

58.33±8.452）

-13.87±13.96

70.02±14.05

57.98±8.872）

-11.95±14.72

SAA/mg·L-1

85.08±447.80

5.33±3.93

-81.54±461.28

91.03±465.54

5.14±4.30

-89.93±476.62

84.43±276.44

8.02±13.121）

-56.87±185.04

ESR/mm·h-1

15.03±20.16

11.42±14.75

-0.44±7.69

16.24±21.71

13.85±14.64

-2.52±13.71

12.3±17.8

11.23±15.43

-1.30±8.05

注：与本组治疗前比较 1）P<0.05，2）P<0.01

表 7　成本-效果分析

Table 7　Cost-effectiveness analysis

组别

阿莫西林组

10 mL 剂量组

20 mL 剂量组

咽痛消失

率/%

77.778

78.261

78.571

成本/元

1 019.08

1 061.68

1 032.09

成本/效果比

1 310.24

1 356.59

1 313.53

增量成本/元

与阿莫西林

组比较

-
42.60

13.01

与 10 mL 剂

量组比较

-
-29.59

增量疗效/%

与阿莫西林

组比较

-
0.483

0.793

与 10 mL 剂

量组比较

-
0.310

ICER

与阿莫西林

组比较

-
8 819.88

1 640.61

与 10 mL 剂

量组比较

-
-9 545.16
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苦地丁、板蓝根 4 味药材组成，蒲公英有“植物抗生

素”之称，有抗菌消炎抗病毒之功［16］。蒲公英具有

广谱抑菌作用，全草、根、茎、叶和花均有抑菌效果，

对变形链球菌、黏性放线菌、金黄色葡萄球菌和白

色念珠菌均有抑制作用［17］。黄芩对革兰氏阳性菌、

革兰氏阴性菌、白色念珠菌和衣原体等均具有抑制

作用［18］。苦地丁对甲型链球菌、肺炎球菌、痢疾杆

菌、大肠埃希菌、绿脓杆菌、葡萄球菌等均有抑制

作用［19］。现代研究已经证实板蓝根提取物对大肠

埃希菌、金黄色葡萄球菌、溶血性链球菌和肺炎球

菌等多种病原菌有抗菌活性［20］。

中国是抗生素使用大国，一半以上的普通感冒

和住院患者都会使用抗生素进行治疗。随着抗生

素的广泛使用，耐药菌的出现速度也越来越快，新

型抗生素的研究和开发面临巨大的压力。目前，在

发展中国家，有 65%~80% 的人使用植物药进行抗

感染治疗。在我国，中药作为中华民族的瑰宝，已

有几千年的使用历史，特别是其中的清热解毒类中

药，早已被临床证实确有一定的抗菌作用，但由于

其药效物质基础不甚明确，有关研究数据又缺乏系

统的整理，特别是已被《中华人民共和国药典》收载

的中药材品种，然而在临床抗感染治疗中并未得到

很好的应用［21］。蒲地蓝消炎口服液组方以具有“植

物抗生素”美誉的蒲公英为主，再辅以苦地丁、板蓝

根、黄芩等经典中药，更具“清热解毒，消炎消肿”的

确切作用，对有继发感染的细菌也有明显的杀菌、

抑菌作用，现代药理学研究表明，其不仅对阳性球

菌、阴性杆菌有良好的抗菌抑制作用，对真菌、衣原

体也具有抑制作用，与阿莫西林比较，其抗菌谱更

广。本临床研究表明，在咽痛总有效率、咽痛消失

时间、健康状态方面的组间比较中，3 组均差异具有

统计学意义，20 mL 剂量组、10 mL 剂量组均非劣于

对照组（阿莫西林胶囊），20 mL 剂量组和 10 mL 剂

量组差异具有统计学意义，相较而言，20 mL 剂量组

优于 10 mL 剂量组。安全性方面，生命体征、实验室

安全性指标和不良事件比较，3 组差异无统计学意

义，临床用药均比较安全。提示蒲地蓝消炎口服液

可替代抗生素治疗细菌感染所致的急性咽炎/扁桃

体炎，其中 20 mL 剂量组咽痛消失时间为 5.8 d，治

疗时间小于 7 d 所占比例较阿莫西林组高，蒲地蓝

消炎口服液治疗时间远远小于《抗菌药物临床应用

治疗原则》中规定的治疗 10 d，其具有疗效确切，缩

短治疗时间等特点，单纯应用蒲地蓝消炎口服液治

疗即可达到抗菌、清热解毒等替代作用，为中成药

具有抗菌治疗作用提供可靠的临床医学循证证据。

3.2　蒲地蓝消炎口服液对急性咽炎/扁桃体炎具有

多靶点调控作用     临床普遍存在抗生素滥用现象，

不仅增加医疗费用和药物不良反应，甚至导致耐药

菌出现［22］。精准医疗是利用生物标记物进行分析，

从而精确寻找到疾病的原因和治疗的靶点，提高对

疾病进行准确诊治的目标［23］。本临床研究结果表

明，合并细菌感染中，炎症标志物 SAA、CRP、ESR、

NE%方面比较，药后 7 d 与基线比较，SAA 指标在对

照组（阿莫西林胶囊）差异具有统计学意义；CRP、

WBC、NE%，药后 7 d 与基线比较 3 组均具有显著统

计学差异；提示蒲地蓝消炎口服液 10 mL 剂量组和

20 mL 剂量组对合并细菌感染所致的急性咽炎/扁

桃体炎治疗中，在 CRP、WBC、NE%指标中具有调

控作用。因此联合检测  WBC 及血清 CRP 和 SAA

水平，动态观察 WBC、CRP 和 SAA 水平的变化，可

有效提高感染性疾病诊断的敏感性和特异性，减少

误诊、进一步提高对感染性疾病早期鉴别诊断的水

平，采取针对性的精准治疗方案。

此外细菌感染中共计 220 例，进入 FAS 数据集

有 211 例 ，其 中 风 热 外 犯 证 135 例 ，肺 胃 热 盛 证

76 例。总体来看，风热外犯证型偏多，考虑与本研

究限定入组条件为发病 48 h 内未服用防治本疾病

的药物，且血常规 WBC 总数不能 >15×109 个/L 有

关，受试者起病急，病程短，干预早，疾病尚在卫分

阶段，因此风热外犯证例数偏多。临床研究结果显

示，蒲地蓝消炎口服液治疗急性咽炎/扁桃体炎具有

良好临床疗效，两个常见临床证型（风热外犯证、肺

胃热盛证），治疗均予以推荐，早期干预以风热外犯

证相对普遍。

3.3　卫生经济学评价     采用成本 -效果分析法对不

同用药方案进行经济学评价，计算患者用于疾病诊

断治疗的直接成本和间接成本，以咽痛为主要疗效

指标，以成本 -效果比、ICER 和敏感度进行分析，选

择本方案中最理想的治疗方法。相对于阿莫西林

胶囊组，10 mL 剂量组、20 mL 剂量组增加的成本完

全值得；10 mL 剂量组与 20 mL 剂量组对比，10 mL

剂量组方案为“劣势方案”，故应用蒲地蓝消炎口服

液治疗细菌感染所致急性咽炎及扁桃体炎时推荐

20 mL 剂量。

基于以上结果，蒲地蓝消炎口服液 20 mL 和

10 mL 均非劣于阿莫西林胶囊，20 mL 与 10 mL 相比

具有疗效差异，且安全性方面 20 mL 和 10 mL 均未

发生不良反应。因此得出结论，蒲地蓝消炎口服液
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在治疗细菌感染所致的急性咽炎/扁桃体炎时可代

替抗生素单独使用，且具有较好的安全性。因此，

推荐临床上在细菌感染所致的急性咽炎/扁桃体炎

早期应用 20 mL 蒲地蓝消炎口服液进行治疗。

本研究由于时间、条件、疫情等原因的限制，仍

有值得深入探索的问题，如本研究虽对合并细菌感

染组进行咽拭子培养，但由于阳性率较低，未进行

耐药实验，缺失了蒲地蓝消炎口服液对阿莫西林耐

药患者的证据，在后续研究中将进一步尝试挖掘。
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