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临床研究

以补肾中药为主联合抗淋巴细胞球蛋白／抗胸腺细胞
球蛋白治疗重型再生障碍性贫血的预测因素
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摘要　目的：探讨以补肾中药为主联合强烈免疫抑制剂抗淋巴细胞球蛋白／抗胸腺细胞球蛋白（ＡＬＧ／ＡＴＧ）的治疗预测因
素。方法：选取１９９２年１月至２０１６年５月西苑医院血液科病房住院的重型再生障碍性贫血Ｉ型患者１５１例，以补肾中药
治疗为主，联合强烈免疫抑制剂ＡＬＧ／ＡＴＧ，并后期辅以环孢霉素 Ａ、雄性激素和造血生长因子等治疗重型再生障碍性贫
血，观察临床疗效、预计生存率等指标。所有可以评价的１４０例重型再生障碍性贫血患者均随访１年以上。生存期自用
药第１天开始计算，观察结束时间为 ２０１６年 ４月，观察 １～２７６个月，中位观察时间 ５４个月。结果：基本治愈 ３０例
（４２３％），缓解１１例（１５５％），明显进步１８例（２５４％），无效１２例（１６９％），总有效率为８３１％。观察结束时整体生
存率为８３６％。５年、１０年的预计生存率分别为８２８％、８０３％。与疗效相关的１５个因素，另外加上系数（常数），构成
了预测疗效的４个方程，交叉验证试验显示该方程的疗效预测准确率为８３８％。结论：以补肾中药联合 ＡＴＧ／ＡＬＧ为主
治疗重型再生障碍性贫血可进一步提高有效率，疗效预测方程操作简单，在治疗早期可以进行疗效预测且疗效判别准确

率高。
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　　重型再生障碍性贫血（ＳｅｖｅｒｅＡｐｌａｓｔｉｃＡｎｅｍｉａ）
是一种起源于造血干细胞的以骨髓造血功能衰竭为

主要病理机制的疾病，以下简称为重型再障。２０世
纪６０年代前，重型再障的死亡率达８０％～９０％，长
期生存率几乎为零。现在认为重型再障的致病机制

中，Ｔ淋巴细胞功能异常占有重要地位。当前，对于
无ＨＬＡ相关供者的重型再障患者，治疗上仍以免疫
抑制剂（ＩｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅＴｈｅｒａｐｙ，ＩＳＴ）为主。

在中医学中，没有重型再障之名，中国中西医结

合会血液学专业委员会在２００４年，将重型再障命名
为“急髓劳”的病名。自２０世纪９０年代初开始，我
科在以补肾中药为主，联合强烈免疫抑制剂抗胸腺

细胞球蛋白（ＡｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅＧｌｏｂｕｌｉｎ，ＡＴＧ）和抗淋巴
细胞球蛋白（ＡｎｔｉｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅＧｌｏｂｕｌｉｎ，ＡＬＧ）治疗重
型再障均处于领先水平，取得了较好的疗效［１３］。本

研究总结了我科在１９９２年１月至２０１６年５月期间
治疗重型再障患者的资料，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取１９９２年１月至２０１６年５月
在西苑医院血液科病房住院的重型再障患者（中国

临床试验注册中心注册号：ＣｈｉＣＴＲＯＯＣ１５００６８３５）
纳入观察１５１例，全部为重型再障Ｉ型患者。其中
有１１例不能评价疗效，其中６例在 ＡＴＧ／ＡＬＧ治疗
前有严重感染，治疗后 １个月内死亡，５例患者
ＡＴＧ／ＡＬＧ治疗后立即出院，随后失访。所以，实际
可随访的有效病例１４０例，其中男７７例，女６３例，
年龄８～７４岁，男性中位年龄２５岁，女性中位年龄
３１岁，确诊至接受ＡＴＧ／ＡＬＧ治疗时间１～１１个月，
中位病程２５个月。其中２４例应用ＡＬＧ（抗人Ｔ细
胞猪免疫球蛋白，武汉生物制品研究所产品），１２例
应用 ＡＴＧ（马抗人胸腺细胞免疫球蛋白，Ｇｅｎｚｙｍｅ
ＰｏｌｙｃｌｏｎａｌｓＳＡＳ产品），９０例应用 ＡＴＧ（兔抗人胸
腺细胞免疫球蛋白，ＧｅｎｚｙｍｅＰｏｌｙｃｌｏｎａｌｓＳＡＳ产
品），１４例应用ＡＴＧ（兔抗人 Ｔ细胞免疫球蛋白，Ｆｒ
ｅｓｅｎｉｕｓＢｉｏｔｅｃｈＧｍｂＨ产品）。
１２　诊断标准　西医诊断标准：外周血中性粒细胞
计数＜０５×１０９／Ｌ，血小板计数 ＜２０×１０９／Ｌ，网织
红细胞百分比＜１％。具备上述３条中之２条，并具
有骨髓增生重度减低，或虽然增生减低，但非造血细

胞＞７０％，可诊为重型再障［４］。中医证候诊断标准：

肾阴虚型：低热，手足心热，盗汗，口渴思饮，大便干

结，口腔黏膜出血，齿衄，鼻衄，肌衄，脉细数，舌质

红。肾阳虚型：心悸、气短，周身乏力，面色苍白，唇

舌色淡，畏寒喜暖，夜尿多，大便稀溏，脉细无力，舌

质淡，舌体胖，边有齿痕，舌苔白［５］。

１３　纳入标准　１）符合重型再障诊断标准；２）符合
急髓劳的辨证诊断标准；３）年龄１８～７４岁；４）无合
并心肝肾等重大基础疾病；５）随访治疗连续６个月
以上且签署知情同意书者。

１４　排除标准　１）继发重型再障和重型再障 ＩＩ
型，治疗后早期出现严重不良反应；５）怀孕或哺乳期
妇女；３）坚持治疗的随访时间＜６个月。
１５　脱落与剔除标准　１）由于主观或客观原因，未
按规定用药，或资料不全影响疗效判定者。２）治疗
过程中转为 ＭＤＳ、ＡＡＰＮＨ综合征者。３）治疗过程
中出现严重的脏器功能不全，无法继续观察者。

１６　治疗方法
１６１　ＡＴＧ／ＡＬＧ治疗　抗人Ｔ细胞猪免疫球蛋白
（ＡＬＧ，武汉生物制品研究所生产）：２０～３０ｍｇ／（ｋｇ
·ｄ）；静脉滴注；马抗人胸腺细胞免疫球蛋白
（ｈＡＴＧ，ＧｅｎｚｙｍｅＰｏｌｙｃｌｏｎａｌｓＳＡＳ产品），８３～
１３４ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），静脉滴注；兔抗人胸腺细胞免疫
球蛋白（ｒＡＴＧ，ＧｅｎｚｙｍｅＰｏｌｙｃｌｏｎａｌｓＳＡＳ产品），
２５～３５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），静脉滴注；兔抗人 Ｔ细胞免
疫球蛋白（ｒＡＴＧ，ＦｒｅｓｅｎｉｕｓＢｉｏｔｅｃｈＧｍｂＨ产品），５～
７ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），静脉滴注。先进行过敏试验，为阴性
后，缓慢静脉滴注，连用５～８ｄ。每次用药前加用地
塞米松和盐酸异丙嗪。

１６２　辨证治疗　中医辨证以补肾为中心，主要为
肾阴虚型，以右归丸加减，主要药物为：黑桑椹、女贞

子、黄精、枸杞子、生地黄、山萸肉、何首乌、菟丝子。

辨证加减：肾阳虚明显者，加仙茅、肉苁蓉、锁阳、补

骨脂、淫羊藿、巴戟天；有脾虚者，加太子参、山药、白

术；血虚明显者，加黄芪、紫河车；兼有血瘀者，加丹

参、鸡血藤、益母草、川芎；兼有热毒者，加土茯苓、蒲

公英、金银花、连翘。草药先泡１ｈ，连续煎煮２次，
４０～６０ｍｉｎ／次，２次中药合在一起，２～３次／ｄ，口
服。连续服用６个月为 １个疗程，连续 １～２疗程
（或疗效已达到最理想水平为终末观察指标）。

１６３　辅助及支持治疗　所有患者维持治疗均采
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用以下治疗：加用环孢菌素 Ａ（ＣｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎＡ，ＣｓＡ）
（华北制药股份有限公司，国药准字Ｈ１０９６０００９），按
６ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）总量，２次／ｄ，口服；司坦唑醇（广西南
宁百会药业集团有限公司，国药准字 Ｈ４５２０７２８）６～
１２ｍｇ／ｄ，或十一酸睾酮胶囊（ＮＶＯｔｇａｎｏｎ进口药
品注册证号 Ｈ２０１４０９６２）１２０～２４０ｍｇ／ｄ，分３次口
服，雄性激素在外周血正常后减量并维持３年左右；
粒系集落刺激因子（厦门特宝生物工程股份有限公

司，国药准字 Ｓ１９９９００４２）５μｇ／（ｋｇ·ｄ），当中性粒
细胞＞１×１０９／Ｌ时停用。
１７　观察指标　１）血常规和网织红细胞，每７天复
查１次；２）２骨髓细胞形态学，治疗前后各检查 １
次。

１８　疗效判定标准　根据１９８７年第四届全国再生
障碍性贫血学术会议制定的疗效标准［４］判断临床疗

效。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２３０统计软件进行
数据分析。计量资料以平均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表
示，采用ｔ检验，同组治疗前后均数比较采用配对样
本ｔ检验，采用Ｆｉｓｈｅｒ判别进行检测指标的判别分析
和坐标位置的计算。计数资料以率表示，用 χ２检
验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　临床疗效　重型再障经补肾中药联合 ＡＴＧ／
ＡＬＧ治疗后 １４０例，随访 １年以上，总有效率为
８２９％。见表１。

表１　１４０例以补肾中药为主联合ＡＴＧ／ＡＬＧ
　　治疗重型再障的疗效［例（％）］

疗效 基本治愈 缓解 明显进步 无效 总有效率

例数 ３７（２６４） ３５（２５０） ４４（３１４） ２４（１７１）１１６（８３１）

２２　重型再障患者治疗后的累积生存率　生存期
自用药第１天开始计算，观察结束时间为２０１６年４
月。中位观察期５４个月（１～２７６个月），观察结束
时整体生存率为８３６％。５年、１０年的预计生存率
分别为８２８％、８０３％（图１）。
２３　影响因素与疗效的关系　把患者的治疗情况，
性别，年龄，骨髓淋巴细胞比例，中性粒细胞计数，网

织红细胞计数及血小板计数等治疗相关因素代入

Ｆｉｓｈｅｒ判别分析进行筛选，最终筛选出与疗效相关
的１５个因素，另外加上系数（常数），构成了预测疗
效的４个方程，分别是痊愈、缓解、进步和无效。见
表２。Ｆｉｓｈｅｒ判别分析的交叉验证试验显示该方程
的疗效判别正确率是８３８％，即疗效预测准确率为

８３８％。

图１　重型再障患者累积生存率

表２　Ｆｉｓｈｅｒ判别方程的纳入变量及常量

影响因素 痊愈 缓解 进步 无效

性别 １０３４３ １０１０８ ８６７２ ８３６５
年龄组别 ０２３３ ０１５５ ０２４４ ０２８２
ＡＴＧ种类 ３９４２ ５０３２ １８２９ ２７８１
骨髓淋巴细胞比例组别 １６９５８ １９７５３ ９６１１ １６５６８
中性粒细胞计数组别 １９８８７ １８７２９ ２２２１４ １９１３８
血小板计数组别 ９８１４ ７９５７ １４１７５ １４０２７
网织红细胞组别 １００２９ ９４９０ ７６２８ ７２１３
骨髓淋巴细胞比例（％，治疗前） －００７８ －０２２７ ００９７ －０１２２
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗前） －１４６４５ －１２５８０ －１５７１４ －１０８６１
血小板计数（×１０９／Ｌ，治疗前） －０３０７ －０３１２ －０３６２ －０３６１
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗前） －７７７１２５－７８３３０９－６４８２３９－５７１５５５
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后１周） ２８７３ ３７４４ １５８０ １１５８
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后１周） ８６６９１ ２７９１９ ９４８３３ １０５３７４
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后２周） ０８５４ ０７９４ １３４０ ０８４８
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后２周）－４３４３９５－３４００７６－４０５４２９－４２４５８８
常数（系数） －６２２９５ －５６９５７ －５９０９６ －５９５４３

　　注：性别（１和２）：１代表男性，２代表女性；年龄组别（１４）：１代表 ＜２０

岁，２代表≥２０且＜４０岁，３代表≥４０且＜６０岁，４代表≥６０岁；ＡＴＧ种类（１

４）：１代表ＡＬＧ，２代表ｈＡＴＧ，３代表ｒＡＴＧＦＢＧｍｂＨ，４代表ｒＡＴＧＧＰＳＡＳ；

骨髓淋巴细胞比例组别（１３）：１代表＜４０％，２代表≥４０％且＜８０％，３代表≥

８０％；中性粒细胞计数组别（１３）：１代表 ＜０２×１０９／Ｌ，２代表≥０２×１０９／Ｌ

且＜０５×１０９／Ｌ，３代表≥０５×１０９／Ｌ；血小板计数组（１３）：１代表＜１０×１０９／

Ｌ，２代表≥１０且＜２０×１０９／Ｌ，３代表≥２０×１０９／Ｌ；网织红细胞组别（１３）：１

代表＜１０×１０９／Ｌ，２代表≥１０且＜２０×１０９／Ｌ，３代表≥２０×１０９／Ｌ

２４　重型再障治疗相关因素　根据 Ｆｉｓｈｅｒ判别分
析结果中筛选出的疗效影响因素（变量），对具体的

患者治疗情况，性别，年龄，骨髓淋巴细胞比例（以

４０％和８０％分３组），中性粒细胞计数，网织红细胞
计数及血小板计数等治疗相关因素进行列表。见

表３。
２５　疗效的领域图　根据 Ｆｉｓｈｅｒ判别函数画出了
以疗效分布为二维平面的领域图，可以看到预测方

程的直观二维表现。如图２所示，除了以４为代表
的无效病例占据左上部的空间，其他区域都是有效

病例。具体操作时，先计算患者的具体的坐标位置
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（由表４的参数具体获得），然后在领域图中根据具
体坐标位置可以直观的判断（预测）患者的疗效。

表３　重型再障治疗相关因素

影响因素 例数（％） 珋ｘ±ｓ

ＡＴＧ种类
　ＡＬＧ ２４（１７１） －
　ｈＡＴＧ １２（８６） －
　ｒＡＴＧＦＢＧｍｂＨ １４（１０） －
　ｒＡＴＧＧＰＳＡＳ ９０（６４３） －
性别

　男 ７７（５５） －
　女 ６３（４５） －
年龄（岁）

　＜２０ ３６（２５７） １４４２±３３６
　≥２０且＜４０ ５５（３９３） ２６４４±５１７
　≥４０且＜６０ ３０（２１４） ４８８７±５３６
　≥６０ １９（１３６） ６５３２±４５７
骨髓淋巴细胞（％，治疗前）
　＜４０ １９（１３６） ３０８２±７９５
　≥４０且＜８０ ７１（５０７） ６１６７±１０２６
　≥８０ ５０（３５７） ８７９３±５６２
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗前）
　＜０２ ４４（３１４） ００７±０５７
　≥０２且＜０５ ４４（３１４） ０３４±００９
　≥０５ ５２（３７２） １２５±０９２
血小板计数（×１０９／Ｌ，治疗前）
　＜１０ ３７（２６４） ５０３±２８６
　≥１０且＜２０ ４４（３１４） １４８９±３２４
　≥２０ ５９（４２２） ４３３９±２１０５
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗前）
　＜１０ ９８（７００） ３８８±２７３
　≥１０且＜２０ １９（１３６） １３７７±３０１
　≥２０ ２３（１６４） ４３８４±５７６３
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后１周）
　＜０２ ４４（３１４） ０４２±０４１
　≥０２且＜０５ ４４（３１４） ０８４±０７８
　≥０５ ５２（３７２） ２４３±１９５
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后２周）
　＜１０ ９８（７００） １０７８±１０７０
　≥１０且＜２０ １９（１３６） １７８４±１７８２
　≥２０ ２３（１６４） ３７５１±３６４５
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后１周）
　＜０２ ４４（３１４） ０５９±０５８
　≥０２且＜０５ ４４（３１４） １３８±１３７
　≥０５ ５２（３７２） ２５４±２５３
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后２周）
　＜１０ ９８（７００） ９０１±９００
　≥１０且＜２０ １９（１３６） ２３２０±１８９８
　≥２０ ２３（１６４） ４７２３±３４１７

　　注：组内比较，Ｐ＜００５

３　讨论
重型再障是血液系统的一种疾病，表现为骨髓

衰竭综合征。重型再障也以贫血、出血、感染为主要

表现，实验室检查发现血红蛋白、血小板和中性粒细

胞计数减少为特点，而症状和检查结果比非重型再

障更严重。对于本病的发病机制，目前主流观点认

为其与自身免疫机制密切相关。患者体内的抑制性

Ｔ细胞活化和增殖，进而抑制骨髓造血，是目前公认

的重型再障发病的主要机制［６］。

国内现在的重型再障治疗方案，以强烈免疫抑

制治疗（ＩｎｔｅｎｓｉｖｅＩｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅＴｈｅｒａｐｙ，ＩＳＴ）为
一线治疗，其经典药物为 ＡＴＧ／ＡＬＧ和 ＣｓＡ。ＡＴＧ／
ＡＬＧ联合 ＣｓＡ的治疗有效率为４０％～８０％。中国
中医科学院西苑医院血液科自 ２０世纪 ９０年代开
始，在国内首先应用以补肾中药为主联合 ＡＴＧ／ＡＬＧ
治疗重型再障的临床实践，目前已经取得了很好的

疗效，总有效率达８３１％（随访１年以上），与国外
同期报道相比有所提高，说明该方案治疗重型再障

具有一定优势。

图２　疗效领域图

表４　患者的平面坐标参数

变量
横坐标

（Ｘ轴）
纵坐标

（Ｙ轴）
性别 ０２２３ ０００３
年龄 －０４８３ ０３７２
骨髓淋巴细胞比例（％，治疗前） －１７４１ －１５７５
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗前） ０３９２ ０９９７
血小板计数（×１０９／Ｌ，治疗前） ０３２７ ００８４
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗前） －０６６４ ０３１７
ＡＴＧ种类 １０６１ ０４２８
骨髓淋巴细胞比例组别 １７８３ １８２５
中性粒细胞计数组别 －０６８５ －０９１０
血小板计数组别 －１３７１ －００８８
网织红细胞计数组别 ０４５６ ００３１
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后１周） １２２３ －０３１３
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后１周） －０７９２ ０３７７
中性粒细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后２周） －０３０７ －０４５３
网织红细胞计数（×１０９／Ｌ，治疗后２周） ０６３７ －０６１５
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　　既往研究表明，以抗胸腺细胞球蛋白（Ａｎｔｉｔｈｙ
ｍｏｃｙｔｅＧｌｏｂｕｌｉｎ，ＡＴＧ）联合环孢素（ＣｓＡ）为主的一
线治疗方案的有效率可达６０％～８０％［７］，比单药治

疗效果好［８］。截止到 ２００７年，在欧洲，马 ＡＴＧ
（ｈｏｒｓｅ，（ｈ）ＡＴＧ）（Ｌｙｍｐｈｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅ，Ｍｅｒｉｅｕｘ，Ｌｙｏｎ，
Ｆｒａｎｃｅ）作为一线治疗；兔 ＡＴＧ（ｒａｂｂｉｔ，（ｒ）ＡＴＧ）
（Ｔｈｙｍｏｇｌｏｂｕｌｉｎｅ，Ｍｅｒｉｅｕｘ）是作为 ｈＡＴＧ治疗失败后
的二线药物，有效率在３０％～７７％［８９］。来自于欧洲

骨髓移植中心重型再障工作组的一项历史对照的前

瞻性研究提示［１０］，ｒＡＴＧ的最佳反应率为 ６０％，
ｈＡＴＧ为６７％。ｒＡＴＧ和ｈＡＴＧ的２年总生存率分别
是６８％和 ８６％（Ｐ＝０００９）。有 ３个研究发现，
ｈＡＴＧ与ｒＡＴＧ比较，生存期更长（７５％比５５％；Ｐ＝
００３），血液学反应更好［１１］。瑞典的一项回顾性研

究发现，２种药物的生存率都是７０％，ｒＡＴＧ和 ｈＡＴＧ
的血液学反应率分别为 ５７８％和 ５８５％（Ｐ＞
００５）。另外的一个研究报道［１２］，ｒＡＴＧ１年反应率
为５０％（２０例患者），ｈＡＴＧ为５８％（６７例患者）。

ＩＳＴ起效缓慢，而且有部分患者ＩＳＴ治疗效果较
差，研究ＩＳＴ有效性的预测指标，就可以早期判断应
用ＩＳＴ的患者，提高治疗效率和效果。目前国内外
临床缺乏基于以补肾中药为主联合 ＡＴＧ／ＡＬＧ的预
测疗效和评价预后的公认参数和指标，相关研究也

有限。国外研究显示，病程较短、年龄轻、骨髓淋巴

细胞比例低、中性粒细胞计数（≥０３×１０９／Ｌ）及网
织红细胞计数（≥２３×１０９／Ｌ）是预后良好指标［１３］。

治疗前重型再障患者外周血中性粒细胞 ＞０２×
１０９／Ｌ等可作为重型再障患者有治疗反应的预测指
标，新增的感染进一步导致骨髓抑制加重，细菌、病

毒等感染可以导致中性粒细胞生存障碍，从而影响

预后［１４］。多参数分析的结果提示治疗前的中性粒

细胞数是影响疗效和预后的唯一因素［１５］。治疗前

网织红细胞计数和淋巴细胞计数与 ＩＳＴ６个月的治
疗反应明显相关［１６１８］。ＩＳＴ治疗后，网织红细胞计
数＞２５×１０９／Ｌ组的６个月疗效（８３％）显著高于网
织红细胞计数＜２５×１０９／Ｌ组（４ｌ％），网织红细胞计
数＜１０×１０９／Ｌ的患者更倾向于较为迟缓获得血液
学反应（Ｐ＝０００１），提示骨髓残存造血极度减少的
重型再障患者对ＩＳＴ的血液学反应率低下。

我们的研究最终筛选出的变量包括性别、年龄、

骨髓淋巴细胞比例、中性粒细胞、血小板、网织红细

胞、ＡＴＧ种类等方面，变量获取在重型再障治疗开始
后２周就全部完成，也就是说，最快在治疗后 ２周
内，我们就可以通过 Ｆｉｓｈｅｒ判别方程和二维领域图

初步判断治疗是否有效，如果是有效，也会进一步区

分疗效程度（痊愈、缓解、进步），准确率可以达到

８３８％。因为我们需要的变量比较容易获取，血常
规是临床最常用的检测方式和途径，一般单位都可

以开展，所以，很容易推广我们的成果，帮助临床医

生，通过我们构建的判别方程早期判断重型再障的

治疗效果，以便尽早安排后续的治疗或者应对措施。

这是非常有意义的。

古代的医籍中并没有再障的专有病名，但是中

医经典《黄帝内经》中关于苍白、出血、发热等症状

的描述，属于“虚劳”的范畴，“虚”证贯穿疾病过程

始终，虚劳的病位在五脏，临床表现，在前期多为气

血亏虚，在后期多为肾虚精亏，即所谓“五脏之病，穷

必及肾”。所以，再障的发病与肾的关系最为密切，

病本在于“肾虚”。以补肾为中心的再障治疗开始

于２０世纪６０年代初，中国中西医结合学会血液学
专业委员会在１９８６年的大连会议上提出分为肾阴
虚、肾阳虚和肾阴阳两虚３个分型。国内相关实验
研究，证明补肾中药具有促进骨髓造血干／祖细胞的
增殖分化、改善造血微环境、促进骨髓造血的恢复、

调节机体的免疫功能作用［１８１９］。本研究选取以补肾

中药（生地黄、熟地黄、何首乌、补骨脂、山萸肉、巴戟

天、淫羊藿、锁阳、菟丝子）为治疗中心的辨证思路，

方中的首乌益精血，补肝肾，重在滋肾养血益精。山

茱萸补益肾精，养肝；熟地黄补肾填精；淫羊藿、巴戟

天入肝肾经，补肾助阳；菟丝子、锁阳、补骨脂补肾固

精；生地黄甘寒质润，又滋阴养液，可防血失阴竭。

现代药理研究也表明，补骨脂、巴戟天、何首乌、淫羊

藿、熟地黄等补肾中药具有补血温阳的作用。所以，

组方配伍也可以现代药理研究成果作为间接参考，

同时现代药理研究成果也为效果达到最好提供了可

靠保证，这充分体现了补肾为中心在临床治疗重型

再障的药理学基础。

总之，以补肾中药联合 ＡＴＧ／ＡＬＧ为主治疗重
型再障的临床实践表明，重型再障的治疗有效率进一

步提高，我们得出的疗效预测方程操作简单，涉及的

变量易于收集，而且在治疗早期变可以进行疗效预

测，临床便于推广，可重复性好，疗效判别准确率高，

是非常有希望的作为预测疗效和评价预后的体系。

参考文献

［１］ＴａｎｇＸ，Ｌｉｕ，Ｆ，ＬｉＬ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎ／ａｎｔｉｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ

ｇｌｏｂｕｌｉｎｐｌｕｓｋｉｄｎｅｙｎｏｕｒｉｓｈｉｎｇＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎａｌ：ｅｆｆｅｃｔｏｎｓｅｖｅｒｅ

ａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ［Ｊ］．ＪＴｒａｄｉｔＣｈｉｎＭｅｄ，２０１２，３２（４）：６０４６０８．

（下接第８２１页）

·７１８·世界中医药　２０１８年４月第１３卷第４期



［Ｊ］．中华老年多器官疾病杂志，２０１５，１４（４）：２４３２４６．

［４］ＬｉｕＷＨ，ＲｅｎＬＮ，ＣｈｅｎＴ，ｅｔａｌ．Ａｂｄｏｍｉｎａｌｐａｒａｃｅｎｔｅｓｉｓｄｒａｉｎａｇｅａ

ｈｅａｄｏｆｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃａｔｈｅｔｅｒｄｒａｉｎａｇｅｂｅｎｅｆｉｔｓｐａｔｉｅｎｔｓａｔｔａｃｋｅｄｂｙａ

ｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓｗｉｔｈｆｌｕｉｄｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎｓ：ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｃｌｉｎｉｃａｌｃｏｈｏｒｔ

ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＣｒｉｔＣａｒｅＭｅｄ，２０１５，４３（１）：１０９１１９．

［５］肖新李，徐权胜，张智明．中西医结合治疗急性胰腺炎疗效观察

［Ｊ］．实用中医药杂志，２０１５，３１（２）：１０８１０８．

［６］徐文卫，施莉，韦炜．中西医结合治疗急性胰腺炎１２６例疗效观察

［Ｊ］．浙江临床医学，２０１６，１８（６）：１１２７１１２８．

［７］杜珊，喻斌．中西医结合治疗急性胰腺炎３２例临床观察［Ｊ］．湖

南中医杂志，２０１７，３３（３）：５５５７．

［８］刘卯通．中西医结合治疗急性胰腺炎的疗效观察［Ｊ］．中西医结

合心血管病电子杂志，２０１５，３（２１）：２３，２５．

［９］中华医学会消化病学分会胰腺疾病学组．中国急性胰腺炎诊治指

南（草案）［Ｊ］．中华内科杂志，２００４，４３（３）：２３６２３８．

［１０］国家食品药品监督管理局．中药新药临床研究指导原则（试行）

［Ｓ］．北京：中国医药科技出版社，２００２：２２６２２８．

［１１］ＹａｂｅＤ，ＫｕｗａｔａＨ，ＫａｎｅｋｏＭ，ｅｔａｌ．ＵｓｅｏｆｔｈｅＪａｐａｎｅｓｅｈｅａｌｔｈｉｎ

ｓｕｒａｎｃｅｃｌａｉｍｓｄａｔａｂａｓｅｔｏａｓｓｅｓｓｔｈｅｒｉｓｋｏｆａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓｉｎｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｅｓ：ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＤＰＰ４ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓｗｉｔｈｏｔｈｅｒｏｒａｌ

ａｎｔｉｄｉａｂｅｔｉｃｄｒｕｇｓ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＯｂｅｓＭｅｔａｂ，２０１５，１７（４）：４３０４３４．

［１２］ＢｕｋｏｗｃｚａｎＪ，ＷａｒｚｅｃｈａＺ，ＣｅｒａｎｏｗｉｃｚＰ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｏｆ

ｇｈｒｅｌｉｎｉｎｔｈｅｃｏｕｒｓｅｏｆｉｓｃｈｅｍｉａ／ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａ

ｔｉｔｉｓ［Ｊ］．ＣｕｒｒＰｈａｒｍＤｅｓ，２０１５，２１（１７）：２２８４２２９０．

［１３］彭志红，翟长根，蔡定玉．中西医结合治疗急性胰腺炎２０例疗效

观察［Ｊ］．实用中西医结合临床，２０１５，１５（１０）：６４６５．

［１４］孙希良，吕冠华，孟秋菊．中西医结合治疗急性胰腺炎４０２例的

临床回顾性研究［Ｊ］．中国中西医结合消化杂志，２０１５，２３（５）：

３３５３３８．

［１５］郑洋，于晶晶，杜鹃，等．黄芪注射液对急性胰腺炎大鼠肠道屏障

功能的影响［Ｊ］．中国临床研究，２０１６，２９（１２）：１６１４１６１７．

［１６］赵红艳．早期肠内免疫营养对重症急性胰腺炎患者肠道屏障功

能的影响［Ｊ］．新乡医学院学报，２０１６，３３（１０）：９１９９２１，９２６．

［１７］田邦妮，贺建华，黄梅．奥曲肽联合灯盏花素对重症急性胰腺炎

患者血液流变学、血清炎症因子的影响及疗效研究［Ｊ］．实用临

床医药杂志，２０１５，１９（１７）：３８４０．

［１８］张立海，王娇，孙国娟，等．早期肠内营养对重症急性胰腺炎患者

炎症细胞因子水平及免疫功能的影响［Ｊ］．海南医学院学报，

２０１５，２１（６）：７５８７６１．

［１９］李科军，向正国，陈旭峰，等．早期大剂量乌司他丁联合奥曲肽治

疗对重症急性胰腺炎患者炎症因子和Ｔ淋巴细胞的影响［Ｊ］．海

南医学院学报，２０１５，２１（７）：９２９９３２．

（２０１７－０９－２１收稿　责任编辑：杨觉雄）

（上接第８１７页）
［２］ＴａｎｇＸＤ，ＬｉｕＦ，ＬｉＬ，ｅｔａｌ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒｓｏｆｖｅｒｙ

ｓｅｖｅｒｅａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈＣｈｉｎｅｓｅＫｉｄｎｅｙｉｎｖｉｇｏｒａｔｉｎｇｄｒｕｇｓ

ｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｗｉｔｈａｎｔｉｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎｏｒａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕ

ｌｉｎ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＩｎｔｅｇｒＭｅｄ，２０１２，１８（１）：４０４５．

［３］唐旭东，刘锋，李柳，等．补肾中药联合 ＡＴＧ或 ＡＬＧ治疗重型再

生障碍性贫血预后因素分析［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１１，１７

（８）：２５０２５４．

［４］张之南，沈悌．血液病诊断及疗效标准［Ｓ］．３版．北京：科学出版

社，２００７：１９２０．

［５］沈自尹，王文健．中医虚证辨证参考标准［Ｊ］．中国中西医结合杂

志，１９８６，６（１０）：５９８．

［６］ＹｏｕｎｇＮＳ．Ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｉｎａｃｑｕｉｒｅｄａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ

［Ｊ］．ＨｅｍａｔｏｌｏｇｙＡｍＳｏｃＨｅｍａｔｏｌＥｄｕｃＰｒｏｇｒａｍ，２００６：７２７７．

［７］ＭａｒｓｈＪＣ，ＢａｌｌＳＥ，ＣａｖｅｎａｇｈＪ，ｅｔａｌ．Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄ

ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆａｐｌａｓｔｉｃａｎａｅｍｉａ［Ｊ］．ＢｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２００９，１４７（１）：

４３７０．

［８］ＬｏｃａｓｃｉｕｌｌｉＡ，ＯｎｅｔｏＲ，ＢａｃｉｇａｌｕｐｏＡ，ｅｔａｌ．Ｏｕｔｃｏｍｅｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ａｃｑｕｉｒｅｄａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａｇｉｖｅｎｆｉｒｓｔｌｉｎｅｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｏｒ

ｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｌａｓｔｄｅｃａｄｅ：ａｒｅｐｏｒｔｆｒｏｍｔｈｅＥｕ

ｒｏｐｅａｎＧｒｏｕｐｆｏｒＢｌｏｏｄａｎｄＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ（ＥＢＭＴ）［Ｊ］．

Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ，２００７，９２（１）：１１１８．

［９］ＤｉＢｏｎａＥ，ＲｏｄｅｇｈｉｅｒｏＦ，ＢｒｕｎｏＢ，ｅｔａｌ．Ｒａｂｂｉｔａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕ

ｌｉｎ（ｒＡＴＧ）ｐｌｕｓｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎｅａｎｄｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅｃｏｌｏｎｙｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｆａｃ

ｔｏｒｉｓａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒａｐｌａｓｔｉｃａｎａｅｍｉａｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ

ｔｏａｆｉｒｓｔｃｏｕｒｓｅｏｆｉｎｔｅｎｓｉｖｅｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｔｈｅｒａｐｙ．ＧｒｕｐｐｏＩｔａｌ

ｉａｎｏＴｒａｐｉａｎｔｏｄｉＭｉｄｏｌｌｏＯｓｓｅｏ（ＧＩＴＭＯ）［Ｊ］．ＢｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，１９９９，

１０７（２）：３３０３３４．

［１０］ＭａｒｓｈＪＣ，ＢａｃｉｇａｌｕｐｏＡ，ＳｃｈｒｅｚｅｎｍｅｉｅｒＨ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ

ｏｆｒａｂｂｉｔａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎａｎｄｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎｅｆｏｒａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ

ｆｒｏｍｔｈｅＥＢＭＴＳｅｖｅｒｅＡｐｌａｓｔｉｃＡｎａｅｍｉａＷｏｒｋｉｎｇＰａｒｔｙ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，

２０１２，１１９（２３）：５３９１５３９６．

［１１］ＡｔｔａＥＨ，ＤｉａｓＤＳ，ＭａｒｒａＶＬ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｈｏｒｓｅａｎｄ

ｒａｂｂｉｔａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎａｓｆｉｒｓｔｌｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｓｅｖｅｒｅａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ：ａｓｉｎｇｌｅｃｅｎｔｅｒｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ａｎｎ

Ｈｅｍａｔｏｌ，２０１０，８９（９）：８５１８５９．

［１２］ＡｆａｂｌｅＭＧ，ＳｈａｉｋＭ，ＳｕｇｉｍｏｔｏＹ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｒａｂｂｉｔａｎｔｉｔｈｙ

ｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎｉｎｓｅｖｅｒｅａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ［Ｊ］．Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ，２０１１，

９６（９）：１２６９１２７５．

［１３］ＳｏｎｇＭＫ，ＣｈｕｎｇＪＳ，ＪｏｏＹＤ，ｅｔａｌ．ＩｓｔｈｅｅａｒｌｙｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎｅＡｌｅｖｅｌ

ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｏｆｔｈｅｏｕｔｃｏｍｅｏｆｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｔｈｅｒａｐｙｉｎｓｅｖｅｒｅ

ａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ？［Ｊ］．ＥｕｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２００９，８３（１）：７２７８．

［１４］ＦｒｉｃｋｈｏｆｅｎＮ，ＨｅｉｍｐｅｌＨ，ＫａｌｔｗａｓｓｅｒＪＰ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕ

ｌｉｎｗｉｔｈｏｒｗｉｔｈｏｕｔｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎＡ：１１ｙｅａｒｆｏｌｌｏｗｕｐｏｆａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｔｒｉａｌｃｏｍｐａｒｉｎｇｔｒｅａｔｍｅｎｔｓｏｆａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２００３，１０１

（４）：１２３６１２４２．

［１５］ＳｃｈｅｉｎｂｅｒｇＰ，ＷｕＣＯ，ＮｕｎｅｚＯ，ｅｔａｌ．Ｌｏｎｇｔｅｒｍｏｕｔｃｏｍｅｏｆｐｅｄｉａｔ

ｒｉｃｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅ

ｇｌｏｂｕｌｉｎａｎｄｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎｅ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒ，２００８，１５３（６）：８１４８１９．

［１６］ＳｃｈｅｉｎｂｅｒｇＰ，ＷｕＣＯ，ＮｕｎｅｚＯ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｉｍｍｕ

ｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｔｈｅｒａｐｙａｎｄｓｕｒｖｉｖａｌｉｎｓｅｖｅｒｅａｐｌａｓｔｉｃａｎａｅｍｉａ［Ｊ］．Ｂｒ

ＪＨａｅｍａｔｏｌ，２００９，１４４（２）：２０６２１６．

［１７］麻柔，周霭祥，郑金福，等．慢性再生障碍性贫血患者外周血 Ｔ

淋巴细胞亚群改变与中医分型的关系［Ｊ］．中国中西医结合杂

志，１９９２，１２（３）：１４２１４４．

［１８］麻柔，谢仁敷，廖军鲜．成对和单味中药对造血细胞的作用［Ｊ］．

中国中西医结合杂志，１９８４，４（９）：５３３５３５．

（２０１７－１０－２５收稿　责任编辑：杨觉雄）

·１２８·世界中医药　２０１８年４月第１３卷第４期


