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摘  要 

目的：探讨甘草泻心汤加减治疗灼口综合征的临床疗效及其对血清白细胞介素-6 (IL-6)、肿瘤坏死因子-
α (TNF-α)水平的影响。方法：选取2023年3月至2025年2月遂宁市中心医院收治的灼口综合征患者100
例，采用随机数字表法分为观察组和对照组，各50例。观察组给予甘草泻心汤加减口服，对照组给予维

生素B1联合甲钴胺治疗，疗程均为4周。比较两组治疗前后中医证候积分、视觉模拟评分法(VAS)评分、

血清IL-6及TNF-α水平变化，并评价临床疗效及安全性。结果：两组治疗4周后中医证候积分及VAS评分

均较治疗前降低(均P < 0.001)。治疗后观察组中医证候积分低于对照组[(1.90 ± 1.33)分比(2.46 ± 1.30)
分，P < 0.05]，但两组减分值比较差异未达统计学意义(P ≈ 0.061)。观察组总有效率为86.0% (43/50)，
对照组为78.0% (39/50)，差异无统计学意义(P > 0.05)。两组治疗后血清IL-6及TNF-α水平均较治疗前

下降(P < 0.05)；观察组治疗后IL-6水平低于对照组[(36.29 ± 6.92) pg/mL比(54.36 ± 11.40) pg/mL，P 
< 0.001]，且IL-6下降幅度大于对照组[(−47.21 ± 15.87) pg/mL比(−23.36 ± 5.81) pg/mL，P < 0.001]。
两组治疗后TNF-α水平及其下降幅度比较差异均无统计学意义(P > 0.05)。治疗期间两组均未见严重不良

反应。结论：甘草泻心汤加减可有效改善灼口综合征患者的临床症状，并在降低血清IL-6水平方面显示

出优势；其整体疗效与维生素B1联合甲钴胺方案相当，具有较好的安全性。 
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Abstract 
Objective: To investigate the clinical efficacy of modified Gancao Xiexin Decoction in patients with 
burning mouth syndrome (BMS) and its effects on serum interleukin-6 (IL-6) and tumor necrosis 
factor-alpha (TNF-α). Methods: A total of 100 patients with BMS treated at Suining Central Hospital 
from March 2023 to February 2025 were randomly assigned to an observation group and a control 
group, with 50 cases in each group. The observation group received modified Gancao Xiexin Decoc-
tion, while the control group received vitamin B1 plus mecobalamin for 4 weeks. Traditional Chi-
nese medicine (TCM) syndrome score, visual analogue scale (VAS) score, serum IL-6, serum TNF-α, 
clinical efficacy, and adverse reactions were compared between the two groups before and after 
treatment. Results: After 4 weeks of treatment, both groups showed significant reductions in TCM 
syndrome score and VAS score (all P < 0.001). The post-treatment TCM syndrome score in the ob-
servation group was lower than that in the control group [(1.90 ± 1.33) vs. (2.46 ± 1.30), P < 0.05], 
whereas the between-group difference in change score did not reach statistical significance (P ≈ 
0.061). The total effective rate was 86.0% (43/50) in the observation group and 78.0% (39/50) in 
the control group, with no significant difference (P > 0.05). Serum IL-6 and TNF-α levels decreased 
significantly in both groups after treatment (P < 0.05). After treatment, IL-6 levels in the observation 
group were lower than those in the control group [(36.29 ± 6.92) pg/mL vs. (54.36 ± 11.40) pg/mL, 
P < 0.001], and the magnitude of the decrease in IL-6 was greater than that in the control group 
[(−47.21 ± 15.87) pg/mL vs. (−23.36 ± 5.81) pg/mL, P < 0.001]. There were no statistically signifi-
cant differences between the two groups regarding post-treatment TNF-α levels or the magnitude 
of their decrease (P > 0.05). No serious adverse reactions were observed in either group during the 
treatment period. Conclusion: Modified Gancao Xiexin Decoction can effectively alleviate clinical 
symptoms in patients with burning mouth syndrome and demonstrates an advantage in reducing 
serum IL-6 levels; its overall therapeutic efficacy is comparable to that of the Vitamin B1 plus meco-
balamin regimen, and it exhibits a favorable safety profile. 

 
Keywords 
Gancao Xiexin Decoction, Burning Mouth Syndrome, Interleukin-6, Tumor Necrosis Factor-Alpha, 
Randomized Controlled Study 

 
 

Copyright © 2026 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

灼口综合征(burning mouth syndrome, BMS)是一种慢性口面部疼痛性疾病，主要表现为临床检查常未

发现器质性病变，但患者仍会感到口腔黏膜持续或反复出现烧灼样疼痛。患者除烧灼痛外，常伴口干、

麻木、刺痛、味觉异常等不适，严重者可影响进食、睡眠、情绪状态及生活质量。该病多见于中老年女

性，病程迁延，容易复发，已成为口腔黏膜病领域较为棘手的临床问题之一[1]。目前认为，BMS 的发生

发展与局部刺激因素、神经病理性改变、精神心理异常、内分泌失衡及免疫炎症异常等多种因素密切相

关，其发病机制尚未完全阐明[2]。由于病因复杂且缺乏统一、稳定、长期有效的标准治疗方案，现有治
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疗多采取营养神经、局部对症处理、心理干预及抗焦虑和抗抑郁等综合措施，但总体疗效仍存在个体差

异，部分患者症状反复迁延，临床治疗满意度有限[3]。 
近年来，炎症因子在灼口综合征(burning mouth syndrome, BMS)发病中的作用日益受到重视。最新研

究认为，BMS 并非传统意义上的单纯口腔局部炎症，而更可能是一种涉及神经、免疫与心理等多因素相

互作用的慢性痛觉综合征[1] [2]。Pinto-Pardo 等人研究指出，BMS 可能同时存在外周敏化与中枢敏化两

种疼痛机制，其病理基础之一即为低度炎症状态下的神经–免疫异常。此外，Simcic 等人研究发现，BMS
患者唾液中 IL-2 和 IL-6 水平显著高于健康对照，且与病情严重程度相关，提示促炎细胞因子可能参与疾

病发生与症状维持。近年来的综述与机制研究进一步提示，BMS 患者唾液中 IL-6、IL-8 及 TNF-α等促炎

细胞因子可呈升高趋势，尤其在伴有较高心理压力或精神心理障碍的患者中更为明显；这些炎症介质可

通过激活瞬时受体电位通道(transient receptor potential, TRP)，增强外周痛觉神经末梢敏感性，并破坏口腔

黏膜局部稳态，从而促进疼痛持续[4]。除外周机制外，中枢神经炎症同样可能参与 BMS 的痛觉敏化。Pinto-
Pardo 等认为，局部促炎因子升高、TRPV1/TRPA1 通道上调以及 TNF-α 等介质异常，可共同促进中枢敏

化，增强疼痛信号传递，并导致痛觉过敏或异常感觉。因此，BMS 的神经–免疫异常具有明显双向性：一

方面，心理压力和情绪障碍可增强免疫激活；另一方面，炎症介质又可通过调控 5-羟色胺、谷氨酸等通路

影响情绪和认知[5]。综上所述，BMS 患者可能存在一定程度的免疫炎症失衡，异常细胞因子表达不仅与症

状持续和痛觉敏感性增高相关，也可能与焦虑、抑郁等情绪障碍相互影响。因此，从炎症因子变化角度评

价治疗反应，不仅有助于客观评估疗效，也有助于进一步探讨相关干预的神经–免疫作用机制。中医学

虽无“灼口综合征”之病名，但根据其临床表现，可将其归属于“舌痛”“口痛”“舌麻”“舌干”等

范畴。临床多认为其病机与脾胃失和、寒热错杂、阴虚火旺、气机不畅等有关，治疗上强调辨证论治和整

体调节。甘草泻心汤出自《伤寒论》，具有和中补虚、辛开苦降、清热燥湿、调和寒热之功[6]-[9]。现代药

理研究及临床应用提示，该方在抗炎、免疫调节及改善黏膜相关症状方面具有一定潜力。 
基于此，本研究采用随机对照设计，比较甘草泻心汤加减与维生素 B1 联合甲钴胺治疗 BMS 的临床

疗效及安全性，并观察其对血清 IL-6、TNF-α水平的影响，旨在为中医药干预 BMS 提供临床依据，并从

炎症调节角度探讨其可能作用机制。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2023年 3月至 2025年 2月遂宁市中心医院口腔科门诊及住院部收治的灼口综合征患者 100例。

纳入标准：① 符合灼口综合征西医诊断标准；② 中医辨证属“舌痛”范畴；③ 年龄 40~65 岁；④ 病

程 ≥ 3 个月；⑤ 签署知情同意书。排除标准：① 合并三叉神经痛、舌部活动性溃疡或其他口腔黏膜病

变；② 合并严重肝、肾功能不全或严重心脑血管疾病、恶性肿瘤、血液系统疾病；③ 对研究用药过敏；

④ 精神行为异常或依从性差；⑤ 妊娠或哺乳期妇女。研究方案经遂宁市中心医院伦理委员会批准。 

2.2. 分组与治疗方法 

采用随机数字表法将患者分为观察组和对照组，各 50 例。观察组给予甘草泻心汤加减治疗，基本方

为炙甘草 30 g、黄参 15 g、姜半夏 15 g、干姜 10 g、黄芩 10 g、黄连 5 g、大枣 4 枚，水煎取汁，每日 1
剂，早晚分服，连续 4 周；根据兼症加减：伴口臭者加藿香 15 g，伴便秘者加酒大黄 5 g，伴反复口腔溃

疡者加五倍子 15 g。对照组给予维生素 B1 10 mg 口服，每日 3 次，联合甲钴胺 0.5 mg 口服，每日 3 次，

连续 4 周。两组治疗期间均给予饮食及生活方式指导。 
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2.3. 观察指标 

于治疗前及治疗 4 周后评估中医证候积分、VAS 评分，并检测空腹血清 IL-6、TNF-α水平。中医证

候积分按照口舌疼痛、心烦不寐、烦躁易怒、乏力纳差、腰膝酸软、潮热盗汗等症状采用 0~3 分量化评

分。VAS 采用 10 cm 视觉模拟评分法，0 分为无痛，10 分为剧烈疼痛。清晨空腹采集静脉血 4 mL，离心

取血清后采用 ELISA 检测 IL-6、TNF-α水平。同步记录不良反应。 

2.4. 疗效判定 

依据《中医病症诊断疗效标准》，以中医证候积分减分率评价疗效。减分率 ≥ 75%为痊愈，30%~74%
为好转，<30%为无效。总有效率 = (痊愈 + 好转)例数/总例数 × 100%。 

2.5. 统计学方法 

采用 SPSS 22.0 软件进行统计分析。计量资料以 χ ± s 表示，组内治疗前后比较采用配对 t 检验，组

间比较采用独立样本 t 检验；计数资料以例数和百分率表示，采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法。P < 0.05
为差异有统计学意义。鉴于两组基线中医证候积分存在一定差异，结果解读时结合治疗后绝对值及变化

值进行综合判断。 

3. 结果 

3.1. 两组一般资料比较 

两组性别、年龄、治疗前 VAS 评分及血清 IL-6、TNF-α水平比较，差异均无统计学意义(P > 0.05)，
具有可比性。对照组治疗前中医证候积分高于观察组(P < 0.05)。见表 1。 

 
Table 1. Comparison of baseline characteristics 
表 1. 一般资料比较 

基本信息/指标 观察组(n = 50) 对照组(n = 50) P 值 

性别(男/女) 5/45 9/41 0.387 

年龄(岁) 58.68 ± 10.76 58.62 ± 12.26 0.979 

治疗前中医证候积分(分) 3.74 ± 2.11 4.84 ± 2.30 0.014 

治疗前 VAS 评分(分) 2.96 ± 1.44 3.06 ± 0.84 0.673 

治疗前 IL-6 (pg/mL) 83.50 ± 15.75 77.73 ± 16.14 0.073 

治疗前 TNF-α (pg/mL) 27.14 ± 6.41 27.20 ± 6.61 0.964 

3.2. 两组临床疗效比较 

观察组总有效率为 86.0% (43/50)，对照组为 78.0% (39/50)，差异无统计学意义(χ2 = 0.610, P = 0.435)。
见表 2。 

 
Table 2. Comparison of clinical efficacy 
表 2. 临床疗效比较 

组别 例数 有效 无效 总有效率(%) P 值 

观察组 50 43 7 86.0 0.435 

对照组 50 39 11 78.0  
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3.3. 两组中医证候积分比较 

治疗 4 周后，两组中医证候积分均较治疗前明显下降，差异均有统计学意义(P < 0.001)。观察组由

(3.74 ± 2.11)分降至(1.90 ± 1.33)分，对照组由(4.84 ± 2.30)分降至(2.46 ± 1.30)分。治疗后观察组中医证候

积分低于对照组，差异有统计学意义(P < 0.05)；但两组降低值分别为(−1.84 ± 1.18)分和(−2.38 ± 1.63)分，

组间比较差异无统计学意义(P > 0.05)。见图 1。 
 

 
Figure 1. Comparison of TCM syndrome scores before and after treatment between the two groups 
图 1. 治疗前后两组的中医证候积分比较 

3.4. 两组 VAS 评分比较 

观察组 VAS 评分由(2.96 ± 1.44)分降至(1.70 ± 1.04)分，对照组由(3.06 ± 0.84)分降至(1.90 ± 0.76)分，

两组组内比较差异均有统计学意义(P < 0.001)；治疗后组间比较差异无统计学意义(P > 0.05)。见图 2。 
 

 
Figure 2. Comparison of VAS scores before and after treatment between the two groups 
图 2. 两组治疗前后的 VAS 评分 
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3.5. 两组血清 IL-6 和 TNF-α水平比较 

治疗前，两组血清 IL-6 和 TNF-α水平比较差异均无统计学意义(P > 0.05)，基线具有可比性。治疗 4
周后，两组血清 IL-6 和 TNF-α水平均较治疗前明显下降，组内比较差异均有统计学意义(P < 0.001)。其

中，观察组 IL-6 水平由(83.50 ± 15.75) pg/mL 降至(36.29 ± 6.92) pg/mL，对照组由(77.73 ± 16.14) pg/mL 降

至(54.36 ± 11.40) pg/mL；治疗后观察组 IL-6 水平低于对照组，差异有统计学意义(P < 0.001)，且观察组

IL-6 降幅[(−47.21 ± 15.87) pg/mL] 大于对照组[(−23.36 ± 5.81) pg/mL]，差异显著(P < 0.001)，提示甘草泻

心汤加减在降低 IL-6 水平方面优于常规营养神经治疗方案。在 TNF-α方面，观察组水平由(27.14 ± 6.41) 
pg/mL 降至(12.58 ± 3.22) pg/mL，对照组由(27.20 ± 6.61) pg/mL 降至(13.59 ± 8.64) pg/mL；治疗后两组

TNF-α水平及其变化值比较差异均无统计学意义(P > 0.05)，提示两种治疗方案均可降低 TNF-α水平，但

观察组未显示出明显组间优势。见图 3。 
 

 
Figure 3. Comparison of serum IL-6 and TNF-α levels before and after treatment 
图 3. 治疗前后 IL-6 和 TNF-α水平比较 

3.6. 安全性评价 

两组治疗期间均未见严重不良反应。个别患者出现轻度胃肠道不适，经对症处理后可耐受，未影响

继续治疗。 

4. 讨论 

灼口综合征是一类病因复杂、症状主观性强且临床治疗较为棘手的慢性口面部疼痛性疾病。国内循

证指南及近年综述均指出，BMS 临床表现除烧灼痛外，还可伴口干、味觉异常、麻木刺痛以及不同程度

的焦虑、抑郁和睡眠障碍，其发病涉及局部刺激、神经病理异常、内分泌改变、免疫炎症失衡及心理社

会因素等多个层面，因此单一治疗手段往往难以取得稳定持久的疗效[10]-[12]。本研究结果显示，治疗 4
周后，两组患者中医证候积分及 VAS 评分均较治疗前明显下降，提示无论是甘草泻心汤加减还是维生素

B1 联合甲钴胺方案，均可在短期内改善 BMS 患者的临床症状。观察组总有效率为 86.0%，高于对照组

的 78.0%，但差异无统计学意义；同时，两组治疗后 VAS 评分组间差异亦无统计学意义。这提示在 4 周

这一较短观察周期内，甘草泻心汤加减的整体短期症状改善效果与常规营养神经治疗方案总体相当。 
值得关注的是，观察组治疗后血清 IL-6 水平及其下降幅度均明显优于对照组，而 TNF-α虽在两组内
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均有下降，但组间差异未达统计学意义。IL-6 是参与炎症反应、神经免疫调节及慢性疼痛敏化的重要细

胞因子，其异常升高可能与 BMS 患者疼痛持续、神经敏感性增高及症状迁延有关。然而最新研究表明，

BMS 患者的免疫–炎症失衡具有更复杂的特点。上海交通大学附属第九人民医院基于炎症因子和心理评

分建立的评价模型发现，BMS 患者血清和唾液中 TNF-α水平明显高于健康对照，且血清 TNF-α与 IL-1β、
IL-6 呈正相关；唾液 TNF-α水平则与焦虑和抑郁评分呈负相关，提示心理状态与炎症介质之间存在相互

影响[13]。早期研究也发现，BMS 患者唾液中 IL-2 和 IL-6 水平显著高于对照者，IL-2 能够刺激 IL-1 和

TNF-α分泌，而 IL-6、IL-1 和 TNF-α是主要促炎细胞因子群。另一方面，有学者报告 BMS 患者血清 IL-6
水平低于健康对照并与疼痛程度呈负相关，这提示 IL-6 还具有神经营养和轴突再生功能，水平下降可能

减弱神经保护作用。这些研究反映了不同样本类型、疾病阶段或检测方法导致的差异，也提示 IL-6 在 BMS
中的作用具有双重性[14]。 

在炎症–神经网络方面，综述指出 BMS 患者特别是伴有心理压力者唾液中 IL-6、IL-8 和 TNF-α 显

著升高，这些细胞因子可激活 TRPV1、TRPA1 等离子通道，增强外周痛觉敏感性并破坏上皮屏障[4]。同

时，促炎介质可以激活三叉神经节及脑干的微胶质细胞和星形胶质细胞，后者释放 IL-1β、一氧化氮等物

质，形成“神经–免疫–炎症”正反馈环路，导致痛觉信号放大和情绪认知改变。另一项研究强调，局

部炎症中 IL-1β、IL-8 升高以及 TRPV1/TRPA1 通道上调是外周痛敏化的关键；唾液 TNF-α 升高尤其在

伴焦虑或抑郁的患者中更明显，可能促进海马和三叉神经系统的微胶质/星形胶质细胞激活，形成中枢神

经炎症，导致痛觉过敏和情绪障碍[15]。 
因此，BMS 患者免疫–炎症失衡不仅与疼痛持续有关，还可能通过神经–免疫交互作用影响情绪。

从炎症因子变化角度评价治疗反应，不仅有助于判断疗效，也能为干预机制提供线索。本研究中甘草泻

心汤加减在降低 IL-6 水平方面的优势，提示该方可能通过调节炎症微环境发挥作用，而不仅仅是经验性

对症治疗。至于 TNF-α组间差异不明显，可能与该方对不同炎症通路调节强度不同、样本量有限或观察

期较短有关；BMS 本身属于多因素疾病，炎症因子水平还受情绪状态、睡眠、内分泌及个体差异等影响，

因此对 TNF-α应谨慎解读[16]。 
从中医理论角度分析，BMS 可归属于“舌痛”“口痛”等范畴，多因脾胃失和、寒热错杂、气机不

畅，或兼阴虚火旺、湿热内蕴所致。甘草泻心汤原方具有和中补虚、辛开苦降、清热燥湿之功效，适用于

中焦虚弱、寒热错杂、升降失司之证。方中炙甘草、党参、大枣益气和中，黄芩、黄连清热燥湿，半夏、

干姜辛开散结、调和寒热，根据兼症加减后更契合 BMS 患者反复口舌不适、伴情志和脾胃功能失调的特

点。近年来国内关于甘草泻心汤及其中医药治疗口腔黏膜相关疾病的研究亦提示，该方在改善局部炎症

状态、缓解不适症状方面具有一定应用基础。综合现代医学的炎症–神经机制与中医整体观念，甘草泻

心汤加减在降低 IL-6 水平、调节免疫–炎症失衡方面可能发挥关键作用[8] [9]。 
不过，本研究仍存在一定局限性。首先，本研究为单中心随机对照研究，样本量相对有限，且虽然

采用随机数字表法进行分组，但未采用安慰剂对照和盲法设计，也未实施更加严格的分配隐藏，因此患

者和研究者对治疗方案的知晓可能对 VAS 评分、中医证候积分等主观结局产生一定影响，不能完全排除

实施偏倚和观察者偏倚。尤其是中药汤剂与口服西药在剂型、气味及给药方式方面存在明显差异，使本

研究实施双盲存在一定困难。未来研究可考虑将中药制备为标准化颗粒剂或胶囊剂，并设置外观、气味

及服用方式相匹配的安慰剂，同时采用第三方生成随机序列、中心随机化或连续编号不透明密封信封等

方法实施分配隐藏，以进一步降低研究偏倚。其次，本研究观察时间仅为 4 周，尚无法评价治疗后的持

续疗效、停药后复发情况及中远期获益，今后应将随访时间延长至 3~6 个月甚至更长，并设置停药后随

访节点，以观察症状复发率及疗效维持情况。再次，BMS 是一种涉及疼痛、神经、免疫及心理社会因素

的复杂慢性疼痛综合征，本研究主要评价了 VAS 评分、中医证候积分以及 IL-6、TNF-α水平，尚未系统
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评估患者的焦虑、抑郁、睡眠及口腔健康相关生活质量。后续研究可进一步纳入医院焦虑抑郁量表

(Hospital Anxiety and Depression Scale, HADS)、匹兹堡睡眠质量指数(Pittsburgh Sleep Quality Index, PSQI)
及口腔健康影响程度量表(Oral Health Impact Profile-14, OHIP-14)，并结合炎症因子及神经相关生物标志

物，构建“临床症状–心理状态–睡眠质量–生活质量–炎症反应”的多维评价体系。最后，本研究两

组基线中医证候积分存在一定不平衡，对照组治疗前评分高于观察组，这可能对治疗后绝对值的组间比

较产生影响，因此目前有关中医证候改善优势的结论仍应谨慎解释。今后可进一步采用更严格的随机化

设计，并通过协方差分析等方法校正基线差异，以提高研究结果的稳健性。 

5. 结论 

综上，甘草泻心汤加减在短期内改善 BMS 临床症状的总体疗效与维生素 B1 联合甲钴胺方案相当，

并在降低血清 IL-6 水平方面表现出一定优势，提示其可能通过调节炎症微环境参与 BMS 症状改善。然

而，鉴于本研究为单中心、开放性随机对照研究且随访时间较短，目前结果仍应视为初步临床证据。未

来需通过多中心、大样本、安慰剂对照及双盲随机试验，并结合 HADS、PSQI、OHIP-14 等多维患者报

告结局及长期复发随访，进一步验证其临床获益及潜在神经–免疫调节机制。 
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