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摘要 目的：观察半夏泻心汤对幽门螺杆菌（ ）阳性慢性萎缩性胃炎（CAG）患者丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）/细胞外信号调节

激酶（ERK）信号通路的影响。方法：将 96例 阳性 CAG患者随机分为对照组（常规四联治疗，48例）和观察组（半夏泻心汤联

合常规四联治疗，48例）。对比两组疗效、 根除率、中医证候积分、胃蛋白酶原（PG）和MAPK/ERK信号通路相关指标。结果：观

察组的临床总有效率、 根除率高于对照组（P<0.05）。治疗后，相较于对照组，观察组主症、次症、总分、PGⅡ、MEK1信使核糖核

酸（mRNA）、MEK2mRNA、ERK1mRNA、ERK2mRNA表达更低，PGⅠ更高（P<0.05）。结论：半夏泻心汤治疗 阳性 CAG患者，

可提高临床治疗效果，改善临床症状和 PG水平，调节外周血MAPK/ERK信号通路。
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Effect of Banxia Xiexin Decoction on MAPK/ERK Signaling Pathway
in Patients with Positive Chronic Atrophic Gastritis*

To observe the effect of banxia xiexin decoction on mitogen-activated protein kinase (MAPK)/extracellular

signal-regulated kinase (ERK) signaling pathway in patients with Helicobacter pylori ( ) positive chronic atrophic gastritis (CAG).

96 Hp positive CAG patients were randomly divided into control group (treated with conventional quadruple therapy, 48 cases)

and observation group (treated with banxia xiexin decoction combined with conventional quadruple, 48 cases). The efficacy, eradica-

tion rate, traditional chinese medicine syndrome points, pepsinogen (PG) and MAPK/ERK signaling pathway related indicators were

compared between two groups. The total clinical effective rate and eradication rate in observation group were higher than

that of the control group, respectively (P<0.05). After treatment, compared with control group, the main symptoms, secondary symptoms,
total scores, PGII, the expression of MEK1 messenger ribonucleic acid (mRNA), MEK2 mRNA, ERK1 mRNA, and ERK2 mRNA in

observation group were lower, and PGI was higher (P<0.05). Banxia xiexin decoction in the treatment of positive CAG

patients, which can improve the clinical treatment effect, improve the clinical symptoms and PG level, and regulate the MAPK/ERK sig-

naling pathway in peripheral blood.

Chronic atrophic gastritis; Banxia xiexin decoction; positive; MAPK/ERK signaling pathway

*基金项目：全国名老中医药专家传承工作室建设项目[国中医药人教发（2016）42号]

作者简介：张镕（1998-），女，在读硕士研究生，从事中西医结合临床方向的研究，E-mail: zhangr559977@163.com

△ 通讯作者：郭洪波（1969-），男，硕士，主任医师，从事中西医结合临床治疗方向的研究，E-mail: ghbye0317@163.com

（收稿日期：2024-07-02 接受日期：2024-07-30）

前言

慢性萎缩性胃炎（CAG）是一种慢性消化系统疾病，可导致

患者胃出血、胃溃疡甚至癌变，幽门螺杆菌（ ）感染是 CAG

的重要病因之一[1]。此外，丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）/细胞

外信号调节激酶（ERK）信号通路被证实通过抑制细胞异常增

殖和分化参与着 CAG的发生、发展过程[2]。西医治疗 CAG主要

采用四联疗法，但 CAG易于反复，长期服用西药疗效不理想[3]。

CAG归属于中医学 "胃脘痛 "、"痞满 "等病范畴，因脾胃素

虚、饮食不节或药物所伤致中焦枢机不利[4]。半夏泻心汤具有寒

热平调、消痞散结、复脾胃之效，不仅可保护 CAG患者胃粘膜，

还可调控 MAPK/ERK信号通路相关因子抑制胃癌细胞的增

殖 [5]。本研究观察半夏泻心汤对 Hp 阳性 CAG 患者外周血

MAPK/ERK信号通路的影响，报道如下。

1 资料与方法
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1.1 一般资料

按照随机数字表法将山西医科大学第一医院 2021年 3月

-2023年 5月收治的 96例 Hp 阳性 CAG患者分为对照组（常

规四联治疗，48例）和观察组（半夏泻心汤联合常规四联治疗，

48例）。对照组男 26例，女 22例；年龄 42~71岁，平均（51.64±

7.12）岁；病程 1~6年，平均（4.73± 0.41）年。观察组男 27例，女

21例；年龄 43~74岁，平均（51.41± 6.94）岁，病程 2~6年，平均

（4.71± 0.39）年。两组一般资料无差异（P>0.05）。诊断标准：（1）
符合西医 CAG诊断标准 [6]；（2） 感染经 13C尿素呼气试验

结果阳性[7]；（3）符合中医 CAG诊断标准[8]，证属脾胃湿热证。

具备次症二项以上 +以上主症二项，同时参照舌象、脉象可做

出诊断。舌脉：舌质红，舌苔黄腻、脉滑数；次症：尿黄、口臭、胃

脘灼热、胸闷；主症：胀痛、恶心呕吐、口苦、胃脘胀满。纳入标

准：（1）符合 CAG中西医诊断标准， 感染阳性；（2）依从性

好，配合诊断及相关治疗，（3）患者签署同意书。排除标准：（1）

脑、肾、心等严重原发性疾病；（2）妊娠或哺乳期妇女；（3）合并

消化道溃疡、穿孔、息肉或出血；（4）对于四联疗法用药存在过

敏或禁忌者。

1.2 方法

对照组给予四联治疗，包括奥美拉唑肠溶片（国药准字

H20094110，规格：20 mg），口服，每次 1片，每日两次；阿莫西

林胶囊（国药准字 H43022230，规格：0.125 g）口服，每次 4粒，

每日两次；克拉霉素胶囊（国药准字 H19980088，规格：0.25 g）

口服，每次 1粒，每日两次；胶体酒石酸铋胶囊 [国药准字

H20059772，规格：55 mg（以铋计）]口服，一次 165 mg，一日 4

次，分别于 3餐前 1小时及临睡前时服用。在上述基础上加用

半夏泻心汤加减治疗，汤方组成：人参片 6 g，大枣 4 枚，黄连

片、炙甘草、黄芩片、姜半夏、干姜各 9 g。每日 1剂，加水煎煮，

滤渣取药液 300 mL，分早晚两次温服，每次 150 mL，两组均治

疗 1个月。

1.3 疗效判定[8]

无效：证候积分减少不足 30%，症状、体征均无明显改善或

加重；有效：症状、体征均有好转，证候积分减少大于等于 30%；

显效：证候积分减少大于等于 70%，症状、体征明显改善；临床

痊愈：症状、体征消失或基本消失，证候积分减少大于等于

95%。总有效率 =临床痊愈率 +显效率 +有效率。

1.4 观察指标

（1）治疗前后将主症和次症根据病情程度（无轻中重）分别

计 0、2、4、6分及 0、1、2、3分，积分越高表明症状越严重[8]。（2）

治疗前后两组患者均进行 14C呼气试验。 根除率＝治疗后

Hp 阴性数／总人数× 100%。（3）治疗前后抽取患者清晨空腹

静脉血 5 mL，其中 3 mL室温静置半小时，离心后采用酶联免

疫吸附法检测血清胃蛋白酶Ⅰ（PGⅠ）、PGⅡ，试剂盒。另 2 mL

血样分离液分离单个核细胞, 采用 Trizol试剂提取总脱氧核糖

核酸（DNA），采用聚合酶链式反应检测外周血单个核细胞中

MEK1、MEK2、ERK1、ERK2信使核糖核酸（mRNA）相对表达

量。运用 Trizol法提取总核糖核酸（RNA），测定 RNA浓度，然

后进行逆转录。反应条件：预变性，90℃ 30 s，95℃5 s，60℃ 30 s，

38 个循环。采用 2- △ △ CT 法计算 MEK1、MEK2、ERK1、ERK2

mRNA相对表达量。

1.5 统计学方法

使用 SPSS26.0软件。计量资料用均数± 标准差描述，采用

t检验。计数资料用率（%）描述，采用 x2检验。以 P＜0.05为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 疗效、Hp根除率

对照组临床痊愈 6例，显效 12例，有效 16例，无效 14例，

总有效率 70.83%（34/48）， 根除率 83.33%（40/48）。观察组临

床痊愈 10例，显效 16例，有效 19例，无效 3例，总有效率

93.75%（45/48）， 根除率 91.67%（44/48）。与对照组相比，观

察组临床总有效率、 根除率均更高（P<0.05）。
2.2 中医证候积分

治疗前组间比较，观察组和对照组主症、次症、总分对比未

见明显差异（P>0.05）。治疗后以上中医证候积分均下降，且相
比对照组，观察组更低（P<0.05）。见表 1。

Note: Compared within group before and after treatment, *P<0.05. Compared with control group, #P<0.05.

表 1 中医证候积分（分，x± s）
Table 1 Traditional chinese medicine syndrome points (scores, x± s)

Groups Time point Main symptoms Secondary symptoms Total scores

Control group(n=48)
Before treatment 11.83± 2.83 10.71± 1.58 22.54± 2.73

After treatment 7.58± 1.82* 6.53± 0.79* 14.11± 1.75*

Observation group(n=48)
Before treatment 11.12± 2.62 10.64± 1.41 21.76± 2.62

After treatment 4.26± 0.94*# 3.26± 0.68*# 7.52± 0.86*#

2.3 PGⅠ、PGII水平、MAPK/ERK信号通路指标比较

治疗前组间比较，观察组和对照组 PGⅠ、PGⅡ、

MEK1mRNA、MEK2mRNA、ERK1mRNA、ERK2mRNA表达对

比未见明显差异（P>0.05）。治疗后两组 PGⅡ、MEK1mRNA、

MEK2mRNA、ERK1mRNA、ERK2mRNA 表达下降，PGⅠ升

高，组间比较，观察组 PGⅠ比对照组高，PGⅡ、MEK1mRNA、

MEK2mRNA、ERK1mRNA、ERK2mRNA表达则更低（P<0.05）。

见表 2。

3 讨论

CAG胃黏膜周围炎症持续作用，腺上皮细胞和表层细胞

进一步肠化、异型增生导致 加重[9]。临床采取根除 、抑

酸、促动力、保护胃黏膜等方法治疗 阳性 CAG，但随着抗生

素 耐药性出现，不良反应发生风险随之增加，影响疗效[10]。传
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统医学中并无 "CAG"病名，《灵枢·经脉篇》载 "气不足则身以

前皆寒栗，胃中寒则胀满 "；《素问·异法方宜论篇》言 "脏寒生

满病 "。中医认为，胃为本病病位所在，因脾胃虚弱等病因损伤

脾胃，久病形成本虚标实、寒热错杂之病机[11]。

Note: Consistent with table 1.

表 2 PGⅠ、PGⅡ水平、MAPK/ERK信号通路指标比较（x± s）

Table 2 Comparison of PGⅠ, PGⅡ levels and MAPK/ERK signaling pathway indicators (x± s)

Groups Time point PGⅠ(滋g/L) PGⅡ(滋g/L) MEK1mRNA MEK2mRNA ERK1mRNA ERK2mRNA

Control group

(n=48)

Before treatment 43.69± 7.34 23.47± 2.62 1.89± 0.30 1.67± 0.24 1.58± 0.32 1.66± 0.24

After treatment 52.95± 8.46* 17.68± 2.51* 1.37± 0.24* 1.27± 0.22* 1.19± 0.26* 1.27± 0.16*

Observation

group(n=48)

Before treatment 44.08± 6.27 23.28± 3.53 1.86± 0.23 1.65± 0.22 1.61± 0.26 1.68± 0.22

After treatment 64.34± 7.57*# 13.03± 2.47*# 1.18± 0.28*# 0.95± 0.14*# 0.91± 0.21* 1.04± 0.18*

半夏泻心汤可用于治疗寒热错杂于中，虚实夹杂于内之痞

证。本研究显示半夏泻心汤联合四联疗法用于 阳性 CAG

患者，可有效改善临床症状，提高疗效，改善 PG水平。四联疗

法为两种抗生素加质子泵抑制剂、铋剂。其中奥美拉唑肠溶片

可阻断胃酸分泌；阿莫西林胶囊杀菌作用强；克拉霉素胶囊通

过抑制细菌蛋白质合成起到抑菌效果；胶体酒石酸铋胶囊具有

保护胃肠黏膜、杀灭 和止血作用。结合半夏泻心汤方中干

姜祛中焦、助脾阳之寒；大枣、人参、炙甘草健脾和中、补虚益

气；姜半夏辛开苦降，散结消痞；黄芩、黄连苦寒，清胃腑之热。

全方配伍，可调畅中焦气机，改善临床症状，同时半夏泻心汤可

保护胃黏膜、调节胃肠动力、抑杀 、提高免疫力[12]。

阳性 CAG患者体内存在持续的炎症反应，MAPKs信

号通路是机体内调节炎症反应和免疫应答的重要通路，其中

MAPK/ERK信号通路会在应激刺激下活化，Raf蛋白通过细胞

外生长因子、胰岛素和 G蛋白进行结合后会被磷酸化，改变其

蛋白、化学结构，ERK接收来自 MEK1/2的信号，进入胞核对

MAPK/ERK通路底物进行磷酸化，调节胃肠黏膜细胞的生长、

分化和增殖，促进 阳性 CAG疾病进展[13]。本研究显示，半夏

泻心汤用于 阳性 CAG 患者，可有效调节外周血

MAPK/ERK信号通路，推测半夏泻心汤主要通过增加黏膜保

护因子、抑制炎症因子分泌、抑制细胞增殖促进凋亡等方面对

MAPK信号通路进行调控[14]。ERK通过半夏泻心汤磷酸化后，

可促进细胞凋亡，发挥疗效。半夏泻心汤可促进 ERK信号转

导，促进胃黏膜细胞增殖修复，发挥对胃黏膜的保护作用。

综上所述，半夏泻心汤用于治疗 阳性 CAG患者，可有

效改善临床症状，提高临床治疗效果，调节 PG水平和外周血

MAPK/ERK信号通路。
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