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甲磺酸多沙唑嗪联合翁沥通治疗前列腺增生的效果及
对MMP-9、S100P水平的影响

江锋，吴鹏飞

上海市浦东新区光明中医院泌尿外科，上海 201300

【摘要】 目的 观察甲磺酸多沙唑嗪联合翁沥治疗前列腺增生(BPH)的临床效果，并探讨其对患者基质金属

蛋白酶-9 (MMP-9)及S100钙结合蛋白P (S100P)水平的影响。方法 选取2016年4月至2018年3月于上海市浦东

新区光明中医院就诊的240例BPH患者，根据随机数表法将其分为对照组和观察组，每组120例。两组患者均限制

酒精、咖啡因等摄入，控制睡前的饮水量。对照组给予甲磺酸多沙唑嗪控释片，观察组在对照组治疗的基础上给予

翁沥通胶囊，疗程均为4周。比较两组患者的临床疗效、不良反应发生率、治疗前后国际前列腺症状评分(IPSS)、受

困扰评分(QOL)及前列腺体积，同时比较两组患者的S100P、MMP-9阳性率。结果 观察组患者的临床总有效率

为91.7%，明显高于对照组的82.5%，差异具有统计学意义(P<0.05)；观察组与对照组不良反应发生率分别为2.5%、

3.3%，差异无统计学意义(P>0.05)；治疗后，观察组患者的MPP-9和S100P阳性率分别为85.0%、7.5%，明显低于对

照组的 93.3%、15.8%，差异均具有统计学意义(P<0.05)；治疗前，观察组患者的 IPSS 评分、QOL 评分及前列腺体

积分别为(21.95±3.91)分、(3.94±1.15)分、(73.41±29.45) mL，对照组分别为(22.46±3.89)分、(3.89±1.21)分及(74.03±

30.92) mL，两组比较差异均无统计学意义(P>0.05)；治疗后，观察组患者的 IPSS 评分及 QOL 评分分别为(13.49±

6.84)分、(2.03±0.94)分，明显低于对照组的(16.56±7.42)分、(2.52±1.18)分，差异均有统计学意义(P<0.05)；但前列腺

体积无明显变化[(72.19±11.43) mL vs (73.51±33.06) mL]，差异无统计学意义(P>0.05)。结论 甲磺酸多沙唑嗪联合

翁沥通治疗前列腺增生具有良好的临床疗效，其不仅能缓解患者尿路梗阻症状，明显降低MMP-9、S100P水平，而

且还改善患者的生活质量。

【关键词】 甲磺酸多沙唑嗪；翁沥通；前列腺增生；基质金属蛋白酶-9；S100钙结合蛋白P

【中图分类号】 R697+.3 【文献标识码】 A 【文章编号】 1003—6350（2019）05—562—04

Effect of doxazosin mesylate combined with Wenglitong on benign prostatic hyperplasia and its effect on matrix
metalloproteinase-9 and S100 calcium-binding protein P levels. JIANG Feng, WU Peng-fei. Department of Urology,
Guangming Chinese Medicine Hospital of Pudong New Area of Shanghai, Shanghai 201300, CHINA

【Abstract】 Objective To observe the clinical effect of doxazosin mesylate combined with Wenglitong in the

treatment of benign prostatic hyperplasia (BPH), and to explore its clinical effect on the levels of matrix metalloprotein-

ase-9 (MMP-9) and S100 calcium-binding protein P (S100P). Methods A total of 240 BPH patients who were admit-

ted to Guangming Chinese Medicine Hospital of Pudong New Area of Shanghai from April 2016 to March 2018 were

randomly divided into a control group and an observation group according to the random number table method, with 120

cases in each group. Both groups of patients restricted the intake of alcohol and caffeine, and controlled the amount of

water before going to bed. The control group was given doxazosin mesylate controlled release tablets, and the observa-

tion group was further given Wenglitong capsule on the basis of the control group. The course of treatment both was 4

weeks. The clinical efficacy, adverse reaction rate, international prostate symptom score (IPSS), quality of life (QOL),

and prostate volume before and after treatment were compared between the two groups. The positive rates of S100P and

MMP-9 were compared between the two groups. Results The total effective rate of the observation group was 91.7%,

which was significantly higher than 82.5% of the control group, and the difference was statistically significant (P<0.05).

The incidence of adverse reactions in the observation group and the control group were 2.5% and 3.3%, respectively, and

the difference was not statistically significant (P>0.05). After treatment, the positive rates of MPP-9 and S100P in the ob-

servation group were 85.0% and 7.5%, respectively, which were significantly lower than corresponding 93.3% and 15.8%

in the control group (P<0.05). Before treatment, the IPSS score, QOL score and prostate volume of the observation group

were respectively 21.95±3.91, 3.94±1.15, 73.41±29.45 mL, versus 22.46±3.89. 3.89±1.21 and 74.03±30.92 mL in the

control group (P>0.05). After treatment, the IPSS score and QOL score of the observation group were 13.49±6.84 and

2.03±0.94, which were significantly lower than corresponding 16.56±7.42 and 2.52±1.18 of the control group (P<0.05);

but the prostate volume did not change significantly: (72.19±11.43) vs (73.51±33.06), P>0.05. Conclusion Doxazosin

mesylate combined with Wenglitong has a good clinical effect in the treatment of benign prostatic hyperplasia, which
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良性前列腺增生症(BPH)是中老年男性常见且

多发的泌尿系统疾病，主要表现为进行性的排尿困

难[1]。BPH严重影响着中老年男性的生活质量，其临

床症状表现为尿频、尿急、尿不尽、夜尿次数多、腰痛

等症状 [2]。BPH的治疗方法虽然较多，但大多疗效不

理想，且副作用大。近年来，研究发现，中西药联合应

用在BPH的治疗中具有较好的临床疗效[3]。甲磺酸多

沙唑嗪是一种α肾上腺素能受体阻滞剂，可特异性的

作用于前列腺及血管平滑肌上，能够降低血管平滑肌的

张力，改善膀胱出口梗阻的情况，且可增加阴茎的血

流量 [4]。翁沥通是由栀子、旋复花、金银花、薏米、黄

芪、大黄、泽兰、浙贝母等组成的中成药，具有通利水

道、散结、活血化瘀、清热解毒及扶正的疗效[5]。有研

究发现，金属基质蛋白酶-9 (MMP-9)及 S100 钙结合

蛋白P (S100P)的表达在恶性前列腺增生中均有增加

的趋势[6]。当前研究发现[7-8]，MMP-9及S100P在BPH

患者中较健康人群升高。本研究拟将甲磺酸多沙唑

嗪联合翁沥通用于前列腺增生的治疗，观察其临床效

果，并探讨其对患者MMP-9及S100P水平的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2016年 4月至 2018年 3月

于上海市浦东新区光明中医院就诊且符合以下纳入

和排除标准的 240例BPH患者，根据随机数表法将其

分为对照组和观察组，每组 120 例。 两组患者的年

龄、家庭收入、病情严重程度、S100P、MMP-9 阳性率

等一般临床资料比较差异均无统计学意义(P>0.05)，见

表1。入选标准：所有患者均诊断为良性前列腺增生[9]；

年龄在50岁以上的中老年男性。排除标准：有严重心

肺肾等脏器功能障碍者；有神经系统功能障碍者；

合并有前列腺癌、尿道狭窄、先天畸形、膀胱癌、神

经原性膀胱及尿道狭窄者；不规律使用研究药物

者；接受过前列腺手术者；对研究药物过敏者。本

研究经医学医学伦理委员会批准，所有患者均签署

知情同意书。

can not only relieve the symptoms of urinary obstruction, significantly reduce the levels of MMP-9 and S100P, but also

improve the patients' quality of life.

【Key words】 Doxazosin mesylate; Wenglitong; Prostatic hyperplasia; Matrix metalloproteinase-9; S100 calcium

binding protein P

表1 两组患者的一般资料比较

组别

观察组

对照组

t/χ2值

P值

例数

120

120

年龄(岁，x-±s)

71.86±7.59

72.94±8.52

1.04

0.31

家庭收入(元/月，x-±s)

7 901.6±701.9

8 021.8±690.5

1.34

0.18

病情严重程度(例)

轻

85

83

中

28

31

0.88

0.25

重

7

6

S100P阳性率(%)

97.50

98.30

0.21

0.65

MMP-9阳性率(%)

21.60

20.80

0.024

0.87

1.2 方法 两组患者均限制酒精、咖啡因等的摄

入，控制睡前的饮水量。对照组给予甲磺酸多沙唑嗪控

释片(辉瑞制药有限公司，每日 1次，4 mg/次，睡前口

服)联合癃闭舒胶囊安慰剂(石家庄科迪药业有限公

司，0.3 g/粒，每次3粒，每日2次)。观察组在对照组的基

础上给予翁沥通胶囊(华北制药集团有限公司，批准文

号：H244022456，2次/d，3粒/次)。两组疗程均为4周。

1.3 观察指标与检测方法

1.3.1 国际前列腺症状评分(IPSS)[10]、生活质量

评分 (QOL) [11]及前列腺体积 记录两组患者 IPSS、

QOL评分，使用彩超观察两组患者治疗前后前列腺体

积改变。IPSS评分：根据有关排尿症状的七个问题的

评分，每个问题分为0~5分五个阶段，最终将七个问题

的得分相加为该患者的总得分，得分越多，BPH程度越

重。QOL评分：对患者关于下尿路梗阻症状的主观感

受，主要关心的是BPH的患者对于下尿路梗阻是否在

承受范围内，总分 6分，分数越高，患者主观感受越强

烈。前列腺体积使用经直肠B超测量。

1.3.2 S100P 水平 在取得患者及其家属同意

后，分别于治疗后对两组患者进行前列腺针吸穿刺活

检。将取得的标本用石蜡封存，经历染色、显色、复染

等过程后进行S100P检测。S100P主要定位在细胞质

内，只有少数在细胞膜和细胞核，颜色呈现棕褐色或

者棕黄色，在镜下随机选取5~10个的视野，选取100~

200个的癌细胞、细胞质及细胞核染色为黄色的为阳

性，最后计算出阳性细胞的百分率。阴性对照采用

PBS液作为代替一抗；阳性对照使用阳性切片作为对

照。染色的结果采用二级计分法来判定。阳性细胞

计数：小于 5%的计为 0 分，在 5%~25%之间的计为 1

分，在 26%~50%之间的计为 2分；在 51%~75%之间的

计为3分；大于75%计为4分。染色强度积分：淡黄色

计为1分，黄色或者深黄色计为2分；褐色或深褐色计

为3分。最终结果为阳性细胞计数阳性百分比计分与

染色强度积分之积。强阳性(+++)为大于 6 分，阳性

(++)为4~6分，弱阳性(+)为1~3分。阳性率=(强阳性+

阳性+弱阳性)/总例数×100%。

1.3.3 MMP-9水平 在取得患者及其家属同意

后，分别于治疗后对两组患者进行前列腺针吸穿刺活
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检。将获得的标本以福尔马林液固定，石蜡封存、水

化，蒸馏水冲洗，使用磷酸盐侵泡，经历抗原修复后加

入枸橼酸盐中，在微波炉内加热至沸腾；然后再次加

入修复液中修复，使用蒸馏水冲洗；最后冲洗，使用二

氨基联苯胺显色，冲洗后封片。阴性对照采用PBS液

作为代替一抗；阳性对照使用阳性切片作为对照。结

果解读：MMP-9 使用细胞质内出现棕黄色颗粒表示

为阳性细胞数。选取10个左右的视野内1 000个左右

的细胞，计算阳性细胞的百分比，阴性为小于10%，阳

性为≥10%。阳性率=阳性/总例数×100%。

1.3.4 不良反应 记录两组患者治疗期间的不

良反应情况。

1.4 临床疗效评价标准[12] 显效：患者尿频、尿

急及尿不尽等症状明显缓解，前列腺体积较前减少

60%~89%，且夜尿次数≤2次/夜；有效：患者尿频、尿

急及尿不尽等症状稍缓解，前列腺体积较前减少15%

~59%，且2次/夜<夜尿次数≤4次/夜；无效：患者尿频、

尿急及尿不尽等症状无缓解，前列腺体积无减少或者

甚至是夜尿次数>4次/夜。总有效率=(显效+有效)/总

例数×100%。

1.5 统计学方法 应用SPSS19.0统计软件进行

数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间比

较采用 t检验，计数资料比较采用χ2检验，以P<0.05表

示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的临床疗效比较 观察组患者的

临床治疗总有效率为 91.7%，明显高于对照组的

82.5%，差异有统计学意义(χ2=4.480，P<0.05)，见表2。

2.2 两组患者治疗前后的 IPSS 评分、QOL 评分

及前列腺体积比较 治疗前，两组患者的 IPSS评分、

QOL 评分及前列腺体积比较，差异均无统计学意义

(P>0.05)；治疗后，观察组患者的 IPSS 评分及 QOL 评

分明显低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)，但

前列腺体积比较差异无统计学意义(P>0.05)，见表3。

2.3 两组患者治疗后的 S100P 阳性率比较 治

疗后，观察组患者的S100P阳性率为85.0%，明显低于

对照组的 93.3%，差异有统计学意义 ( χ 2=4.310，P<

0.05)，见表4。

表2 两组患者的临床疗效比较(例)
组别

观察组

对照组

例数

120

120

显效

72

65

有效

38

34

无效

10

21

总有效率(%)

91.7

82.5

表3 两组患者治疗前后的IPSS评分、QOL评分及前列腺体积比较(x-±s)
组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

120

120

IPSS评分

治疗前

21.95±3.91

22.46±3.89

0.716

0.475

治疗后

13.49±6.84

16.56±7.42

2.356

0.020

t值

8.317

5.455

P值

0.000

0.000

QOL评分

治疗前

3.94±1.15

3.89±1.21

0.232

0.817

治疗后

2.03±0.94

2.52±1.18

2.516

0.013

t值

9.961

6.279

P值

0.000

0.000

前列腺体积(mL)

治疗前

73.41±29.45

74.03±30.92

0.112

0.911

治疗后

72.19±11.43

73.51±33.06

0.895

0.372

t值

0.423

0.173

P值

0.673

0.863

2.4 两组患者治疗后的MMP-9阳性率比较 治疗

后，观察组患者的MPP-9阳性率为7.5%，明显低于对照

组的15.8%，差异有统计学意义(χ2=4.04，P=0.044<0.05)。

2.5 两组患者治疗期间的不良反应比较 治疗过

程中，观察组与对照组患者的不良反应发生率分别为

2.5% (3/120)、3.3% (4/120)，两组比较差异无统计学意义

(χ2=0.15，P=0.701>0.05)。

3 讨论

前列腺增生(BPH)为一种组织学的诊断，多见于

中老年男性。其发展过程一般分为三个独立阶段，第

一阶段为结节形成，第二阶段为移行区弥漫性增大，

第三阶段为结节增大。其发病原因及机制至今尚未

完全明确，一般认为有功能的睾丸及逐渐增加的年龄

是其基础条件及必备条件；除此之外，研究还认为其

与生长因子、炎症免疫及细胞凋亡等有关[13]，对中老年

男性的生活质量造成严重影响，探索一种积极有效的

治疗方法尤为必要。

传统中医医学认为，BPH最主要的两个因素为瘀

血阻滞和肾气亏虚，这两个主要因素相互作用，加快

了BPH患者病情的进展[14]。而肾又是先天之本，是主

水的脏器，膀胱是贮存尿液及排泄小便的脏器，能够

调节阴阳。膀胱气化功能的强弱主要取决于肾脏的

衰弱，肾脏与膀胱的密切结合可共同保持体内水及电

解质的平衡。翁沥通中的泽兰、大黄和黄芪可起到扶

正、活血化瘀及清热解毒的作用；而浙贝母、薏米及旋

复花可起到通利水道和散结的作用；同时，翁沥通内

的金银花和栀子也可起到解痉、抗炎及止痛的作用。

由于BPH的患者主要为膀胱出口的梗阻，而膀胱颈部

及其附近含有较为丰富的α-肾上腺能受体，因此在患

者发生前列腺增生时，α-肾上腺能受体的数量和活性

相应的增加，导致膀胱颈部的平滑肌紧张，进而出现

尿路梗阻。甲磺酸多沙唑嗪是特异性较高的α1-受体

阻滞剂，可快速解除BPH患者的尿路梗阻，但不能缩

小前列腺体积，且在不同程度上存在一定的低血压等

表4 两组患者治疗后的S100P阳性率比较(例)
组别

观察组

对照组

例数

120

120

阴性

18

8

弱阳性

24

40

阳性

47

39

强阳性

31

33

阳性率(%)

85.0

93.3
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的副作用[15]。IPSS评分对BPH有着非常重要的意义，

使患者能够对自身病情有初步的了解，是目前国际上

公认的评价BPH症状严重程度的手段，更加客观和具

体，对患者后续的治疗具有指导意义。QOL评分主要

是根据患者的疾病状态及生活质量进行系统的评

分。本研究结果显示，观察组患者的临床疗效显著高

于对照组，且治疗后，观察组患者的 IPSS评分及QOL

评分明显低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)，

但两组患者治疗期间的不良反应发生率比较，差异无

统计学意义(P>0.05)。这与邵立钦等[16]的研究结果一

致，说明甲磺酸多沙唑嗪联合翁沥通用于 BPH 的治

疗，具有良好的临床疗效，可显著改善患者的生活质

量，且安全性高。

S100P最开始是在胎盘中分离出来的，属于S100

家族。有研究表明，S100P在非小细胞肺癌、胰腺癌等

肿瘤中有较高水平的表达，其可能含有PCa致癌基因

等，因此，可将PCa作为药物作用的靶点[17]。同时，有

研究表明，S100P在BPH患者中也有增高，可作为患者

临床治疗的判断标准之一[18]。MMP-9可有效的降解

变性胶原蛋白、肌蛋白、弹性蛋白等细胞外基质，可有

效的降低肿瘤细胞的运动能力和迁移能力。MMP-9

可破坏肿瘤细胞的组织学屏障。MMPs家族可分为明

胶酶、基质降解素及胶原酶等几大类。而MMP-9属

于Ⅳ型胶原酶。以往研究表明，MMP-9 在前列腺癌

中有较高的表达[19]。但近期研究表明，MMP-9在BPH

患者中仍然有较高的表达[20]。本研究中，治疗后，两组

患者的MMP-9及S100P阳性率明显下降，且观察组明

显低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)。这一

结果表明甲磺酸多沙唑嗪联合翁沥通用于BPH的治

疗，具有较好的疗效。

综上所述，甲磺酸多沙唑嗪联合翁沥通治疗前列

腺增生具有良好的临床疗效，其不仅能缓解患者尿路

梗阻症状，明显降低MMP-9、S100P水平，而且还改善

患者的生活质量。
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