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摘要　目的：研究自拟补血强肾方联合西药治疗慢性再生障碍性贫血患者的临床效果及对患者的红细胞及白细胞介素的
影响。方法：选取２０１４年６月至２０１５年１２月间收治的慢性再生障碍性贫血患者４６例作为研究对象，将患者随机均分为
对照组与观察组，每组２３例，对照组采取单纯西药治疗，观察组在对照组的基础上联合自拟补血强肾方治疗，治疗２个疗
程后评估并比较２组疗效，观察治疗前后２组红细胞计数、网织红细胞、血红蛋白水平、骨髓增生，血清白细胞介素表达。
结果：观察组临床治愈率为８２６１％，总有效率为９５６５％；对照组临床治愈率为５６５２％，总有效率为７８２６％；观察组临
床疗效优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。与治疗前比较，治疗后２组ＲＢＣ、ＲＥＴ、Ｈｂ均有所改善，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５）；治疗后观察组ＲＢＣ、ＲＥＴ、Ｈｂ均优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。与治疗前比较，治疗后２组
患者血清ＩＬ１７、ＩＬ６、ＩＬ２３均有所下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗后观察组 ＩＬ１７、ＩＬ６、ＩＬ２３均明显低于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗后观察组患者骨髓增生显著优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。ＲＢＣ、
Ｈｂ与临床疗效间呈高度负相关（Ｐ＜００５），ＩＬ２３、ＩＬ１７、ＩＬ６与临床疗效间正相关（Ｐ＜００５）。结论：补血强肾方联合西
药治疗慢性再生障碍性贫血疗效确切，能够有效改善红细胞及白细胞介素的表达。

关键词　慢性再生障碍性贫血；红细胞；白细胞介素１７；白细胞介素６；白细胞介素２３；骨髓增生度；血红蛋白；中西医联
合治疗
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　　慢性再生障碍性贫血（ＣｈｒｏｎｉｃＡｐｌａｓｔｉｃＡｎｅｍｉａ，
ＣＡＡ）［１］是一种由多种原因引起的骨髓造血功能慢
性衰竭性疾病［２］，通常病起缓慢［３］。ＣＡＡ患者主要
可见劳累、倦怠、气促、头晕、心悸以及面色苍白。其

出血基本限于皮肤黏膜组织且出血程度较轻，极少

见内脏出血，但易合并感染性疾病，以呼吸系统感染

最为多见，疾病易于控制。中医理论认为本病的致

病根源在于肾虚，属于“髓劳”等范畴。近年来临床

普遍认为Ｔ细胞免疫功能异常是 ＣＡＡ发生、发展中
的一项重要因素。ＣＡＡ患者的 Ｔ淋巴细胞与其亚
群的分布及数量均异常，表现为功能亢进性细胞凋

亡而引起造血细胞的损伤。白细胞介素２３（ＩＬ２３）
具有激活 Ｔ细胞并维持其稳定特征，并且还具有诱
导白细胞介素１７（ＩＬ１７）生成的功能。我们以中医
理论为基础，以自拟强肾方联合常规西药治疗ＣＡＡ，
为了客观评估其疗效，在对患者进行临床疗效评估

的同时，对患者的红细胞、白细胞介素等标志物进行

了比较分析。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年６月至２０１６年１２月
间收治的４６例 ＣＡＡ患者作为研究对象，将患者随
机均分为对照组与观察组，每组２３例。对照组中男
１４例，女９例，年龄２３～６１岁，平均年龄（３７４１±
１１２９）岁，病程 １个月至 １年，平均病程（６０９±
４１２）个月。观察组中男１３例，女１０例，年龄２２～
６２岁，平均年龄（３７５９±１１３２）岁，病程２个月至１
年，平均病程（６１２±４２４）个月。２组一般资料比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准　全部患者西医诊断均符合《血液病
诊断及疗效标准》第３版之相关诊断标准［４］。均可

见贫血及感染症状，轻度出血症状，病起缓慢；血象

可见血红蛋白缓慢下降，血小板、白细胞、网织红细

胞及中性粒细胞下降，均未达急性再障诊断标准；骨

髓象可见３系或者２系减少，至少有一个部位发生
增生不良，骨髓小粒当中的非造血细胞可见明显升

高。中医诊断与分型标准均符合《中药新药临床研

究指导原则》［５］，及《实用中医血液病学》之相关诊

断标准［６］。具体分型为脾肾阳虚、脾肾阴虚、阴阳两

虚。脾肾阳虚主症表现为：头晕、心悸，周身疲劳乏

力，面色、口唇及指甲颜色苍白，腰膝酸软，肢冷畏

寒；次症表现为：便溏、性功能衰退，出血症状不明

显，舌淡、脉沉细或者虚大。脾肾阴虚主症表现为心

悸、周身疲劳乏力，口唇、面色及指甲颜色苍白，盗

汗，出血症状明显；次症主要表现为低热、五心烦热，

大便干结，口渴欲饮，舌淡苔薄或见舌尖发红，脉细

数。肾阴阳两虚主证表现为：在血虚证候以外，兼具

阴虚与阳虚两者证候。

１３　纳入标准　１）符合１２中诊断标准；２）年龄在
１８～６５岁之间；３）全部患者均在完全知晓本次研究
内容的基础上自愿加入本研究，并签署自愿同意书。

１４　排除标准　合并有心、肺、肝、肾功能异常或者
重症疾病患者；合并有恶性肿瘤的患者；合并病毒性

肝炎、艾滋病等传染性疾病患者；入组前２个月内有
长期抗炎药物应用史者及外伤、手术史者；妊娠期、

哺乳期等特殊生理周期患者［７］。

１５　脱落与剔除标准　治疗过程中患者主动放弃
治疗的患者；治疗与随访过程中失访的患者；严重不

遵医治疗的患者。

１６　治疗方法　对照组采取单纯西药治疗，司坦唑
醇（广西南宁百会药业集团有限公司，国药准字

Ｈ４５０２０７２８）２ｍｇ／次，３次／ｄ，口服；环孢菌素 Ａ（诺
华制药，国药准字 Ｊ２０１３０１１８）３ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），３次／
ｄ，口服，３个月为１个疗程。观察组在对照组的基
础上给予自拟补血强肾方治疗，主方组成：黄芪、何

首乌、丹参、熟地黄各３０ｇ，浙贝母、山慈菇、菟丝子、
补骨脂各１５ｇ，枳实１０ｇ、当归６ｇ、三七５ｇ；脾肾阳
虚加茯苓１５ｇ、白术１０ｇ、附子与干姜各６ｇ，脾肾阴
虚加：玉竹、百合、黄精各１０ｇ；阴阳两虚加附子与肉
桂各６ｇ，山萸肉与白芍各１５ｇ；水煎服，１剂／ｄ，分早
晚温服，３个月１个疗程。
１７　观察指标　治疗２个疗程后评估并比较２组
疗效，观察治疗前、后２组患者红细胞计数（ＲＢＣ）、
网织红细胞（ＲＥＴ）、血红蛋白（Ｈｂ）水平、骨髓增生
度，血清ＩＬ１７、ＩＬ６、ＩＬ２３的表达。
１８　疗效判定标准　疗效评估以《实用中医血液病
学》为标准［８］。以贫血、出血症状基本消失，血象上

升男性 Ｈｂ＞１２０ｇ／Ｌ、女性 Ｈｂ＞１００ｇ／Ｌ为临床治
愈；以贫血、出血等症状显著改善，Ｈｂ达到治愈标
准，ＷＢＣ、血小板计数（ＰＬＴ）均有改善为缓解；以贫
血、出血等症状有所好转，不需输血，ＰＬＴ比自身治
疗前１个月均值上升高于３０ｇ／Ｌ为有效；以症状、
血象等均未见改善或有加剧为无效；总有效为临床
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治愈、显效与有效之和。

分别于治疗前及治疗２个疗程后，采集患者空
腹外周静脉血样 ５ｍＬ，分别行血象与生化指标检
测，使用离心机以２５００ｒ／ｍｉｎ离心取得血清；酶联
免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）使用迈瑞 ＢＳ４００全自动型
生化分析检测仪检测血清ＩＬ１７、ＩＬ６、ＩＬ２３表达；使
用美国ＢＤ公司出品的ＢｉｏｓｃｉｅｎｃｅｓＦＡＣＳＡｒｉａⅢ型全
自动流式细胞分选仪检测ＲＢＣ、ＲＥＴ、Ｈｂ。
１９　统计学方法　研究所涉及的各项数据，通过手
工输入方式录入至 ＳＰＳＳ１８０统计软件当中，设置
录入员一名、复核员一名。全部数据中的等级资料

采取秩和ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，计量资料采取独立
样本均数 ｔ检验，相关性采取 Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关性
分析，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组临床疗效比较　观察组临床治愈率为
８２６１％，总有效率为９５６５％；对照组临床治愈率为
５６５２％，总有效率为７８２６％；观察组临床疗效优于
对照组（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　临床疗效评估（例）

组别 临床治愈 缓解 有效 无效

对照组（ｎ＝２３） １３ ２ ３ ５
观察组（ｎ＝２３） １９ ２ １ １

Ｚ －２０５５
Ｐ ００４０＜００５

２２　２组血象比较　治疗前２组 ＲＢＣ、ＲＥＴ、Ｈｂ比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。与治疗前比较，
治疗后２组均有所改善（Ｐ＜００５）；治疗后观察组
ＲＢＣ、ＲＥＴ、Ｈｂ均优于对照组（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　２组血象比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＲＢＣ（×１０１２／Ｌ）ＲＥＴ（×１０１２／Ｌ） Ｈｂ（ｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝２３）
　治疗前 ２５９±０３１ １０１２±２５６ ７０１９±２７９
　治疗后 ３９１±０３７ １４７８±２６５ ８５７１±２４９

观察组（ｎ＝２３）
　治疗前 ２５８±０３２ １０１１±２４３ ７０１７±２６３
　治疗后 ４６３±０４１△ １８６９±２７１△ ９７３１±２１７△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２３　２组血清白细胞介素比较　治疗前２组ＩＬ１７、
ＩＬ６、ＩＬ２３比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。与
治疗前比较，治疗后２组血清ＩＬ１７、ＩＬ６、ＩＬ２３均有
所下降（Ｐ＜００５）。治疗后观察组ＩＬ１７、ＩＬ６、ＩＬ２３
均明显低于对照组（Ｐ＜００５）。见表３。
２４　２组骨髓增生程度比较　治疗前２组患者骨

髓增生程度比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治
疗后观察组患者骨髓增生程度显著优于对照组

（Ｐ＜００５）。见表４。

表３　２组血清白细胞介素比较（珋ｘ±ｓ，ｐｇ／ｍＬ）

组别 ＩＬ１７ ＩＬ６ ＩＬ２３

对照组（ｎ＝２３）
　治疗前 １７９０９±１６２５ ２０１９±８１６ １５３７±４６２
　治疗后 ８９３５±１８１７ １４７８±２６５ １１７９±２９６

观察组（ｎ＝２３）
　治疗前 １７９１６±１６１４ ２０２３±８１９ １５３９±４７１
　治疗后 ６００２±１６２１△ ８９６±３３６△ ９４１±２５２△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

表４　２组骨髓增生程度比较（例）

组别 活跃 减低 显著减低

治疗前

对照组（ｎ＝２３） ０ ８ １５
观察组（ｎ＝２３） ０ ６ １７

Ｚ －０６３４
Ｐ ０５２６＞００５

治疗后

对照组（ｎ＝２３） １２
观察组（ｎ＝２３） ２０

Ｚ －２６７４
Ｐ ０００７＜００５

２５　２组相关性分析　临床疗效按等级赋值，临床
治愈为１，缓解为２，有效为３，无效为４；ＲＢＣ、Ｈｂ与
临床疗效间呈高度负相关，Ｐ＜００５，ＩＬ２３、ＩＬ１７、
ＩＬ６与临床疗效间呈高度正相关，差异均有统计学
意义（Ｐ＜００５）。见表５。

表５　２组临床疗效与红细胞、白细胞介素因子相关性

项目 ｒ Ｐ

ＲＢＣ －０８４ ００３７＜００５
Ｈｂ －０７１ ００４５＜００５
ＩＬ２３ ０９５１ ０００８＜００５
ＩＬ１７ ０９６２ ０００６＜００５
ＩＬ６ ０９６６ ０００４＜００５

２６　不良反应　２组均未见严重不良反应病例报
告。

３　讨论
ＣＡＡ病程缓慢、病情严重且复杂，可对患者形

成长期严重的消耗性损伤［９］，治愈率无法令人满意，

临床病死率较高。临床主要症状表现为贫血、感染

以及长期轻度出血［１０］。西医治疗原则为对症处理，

通常使用雄激素与环孢素 Ａ进行治疗，雄激素通过
刺激骨髓的造血功能达到治疗目的；而环孢素 Ａ则
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以调节免疫功能起到治疗作用。虽然西医对症用药

均在短时间内产生一定疗效［１１］，但效果只能通过长

期用药才能维持，无法从患者机体中根本起效［１２］。

而长期用药的不良反应较大，患者多无法耐受，并且

长期用药可使患者机体发生一定程度的耐药性而导

致疗效下降。中药可有效改善造血干细胞的缺陷、

调节机体免疫功能、修复骨髓的造血功能，能够弥补

西药的不足，并且中药均为天然饮片，能够长期应

用，无不良反应。但也应认识到中药的起效时间较

长，因此与西药联合应用，一方面能够缩短治疗的起

效时间，另一方面中西药物治疗两者互补，在对症治

疗的同时治疗致病根源，因此，可提高临床疗效。

中医学理论认为本病是以先天禀赋羸弱［１３］，后

天失于调理蕴养［１４］、积累日久为契机。加之遇有火

毒热邪入体，损伤精血，精气耗损，或因情志失调久

之伤腑，血瘀阻络新血难生，导致气血两亏而患此

病。患者脾肾虚耗，而致阴阳失调，长期可见以脾肾

两亏、血瘀内停、火邪侵体为主的病理改变。因此本

病的治疗应以补血强肾、健脾化瘀为主。我们以中

医理论为基础，结合多年临床经验，在常规西药治疗

的同时采取自拟补血强肾方进行治疗，疗效理想。

主方中黄芪为补气之要药，何首乌具有解毒，消痈之

功，丹参能够活血、凉血、养血、安神并可改善微循

环，熟地黄能够滋阴养血，方中重用这４味药，可起
到解毒、养血、活血、益气、消痈、补肾健脾之功效；以

浙贝母、山慈菇、菟丝子、补骨脂辅助主药，起到降

燥、清热、健脾和胃、强肾固津之功效。根据临床分

型加减用药提高用药的针对性，增加临床疗效。因

此观察组患者的临床治愈率和总有效率远高于对照

组的临床治愈率及总有效率。说明补血强肾方能够

切实有效提高临床疗效。

现代医学认为 ＣＡＡ的主要发病机制为 Ｔ淋巴
细胞与其亚群的功能亢进，所介导之免疫功能发生

异常性损害，而形成造血微环境及干／祖细胞出现病
理性改变。ＣＡＡ患者的 Ｔ淋巴细胞均可见异常性
活化，继而生成多样性细胞因子，于机体免疫与造血

功能的异常病理演进过程中发挥重要作用。ＩＬ２３
是调控Ｔ淋巴细胞与其亚群分化的关键因素。ＩＬ
２３可诱导ＩＬ１７过表达，并共同促使细胞毒性 Ｔ淋
巴细胞发生异常增殖与分化。因此可以认为 ＩＬ２３
通过诱导 ＩＬ１７的过表达以及与其共同作用下，发
挥ＣＡＡ的关键性始动作用。ＩＬ１７于自身免疫系统
疾病、移植治疗的排斥反应与恶性肿瘤的发生演进

等过程中均起到关键性促进作用。ＩＬ１７与受体结

合后，可促使细胞粘附因子、各类趋化因子等合成并

大量释放，导致嗜中性粒细胞大量异常聚集，从而产

生一系列炎性反应。ＩＬ６为活化Ｔ细胞与成纤维细
胞生成的淋巴因子，能够促使 Ｂ细胞的前体形成抗
体细胞；与集落刺激因子发挥协同作用，促使原始骨

髓源细胞发生分化与成长，提高自然杀伤细胞之裂

解能力；于炎性反应病理早期及后续疾病进展过程

均可见过表达。ＣＡＡ患者多合并不同程度的感染
性疾病，ＩＬ６在这过程中发挥时向性作用，对于ＣＡＡ
患者感染及炎性反应病变的诊断、评估均具有重要

意义。

本研究通过进行数据分析得知，ＣＡＡ患者的ＩＬ
２３、ＩＬ１７及 ＩＬ６与临床疗效间存在着高度正相关
性，提示临床疗效越理想，患者血清中的ＩＬ２３、ＩＬ１７
及ＩＬ６表达越低，说明补血强肾方能够有效的改善
患者生化指标，这一点与临床疗效密切相关。同时

我们发现ＣＡＡ患者的 Ｈｂ、ＲＢＣ与临床疗效间均负
相关性，临床疗效越理想，患者的 Ｈｂ、ＲＢＣ数值越
高，提示补血强肾方具有明确的补血功能。

综上所述，补血强肾方联合西药治疗慢性再生

障碍性贫血疗效理想，能够确切提高患者的血红蛋

白及红细胞计数，改善各白细胞介素，对于降低或预

防感染性疾病的并发具有积极作用。
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２３　２周后随访情况比较　治愈的患者停药２周
后随访结果提示观察组复发率低于对照组，差异有

统计学意义（Ｐ＜００５）。见表４。

表４　２周后痊愈患者耐信评分比较（例）

组别 痊愈例数 耐信评分＞＝１２分 χ２ Ｐ

对照组（ｎ＝５０） ２２ ８ ８６７４ ００３
观察组（ｎ＝５０） ２４ ５

２４　２组患者不良反应比较　２组患者治疗过程中
均未发生显著不良反应。

３　讨论
ＧＥＲＤ是门诊常见病，长期的吸烟、饮酒、暴饮

暴食，进食过快、过饱以及情绪波动是常见的病

因［９］。给于患者适当的饮食以及生活指导十分重

要，比如告知患者减慢进食速递，少食多餐，戒烟戒

酒，控制体重，调摄情志是减少疾病复发的前提条

件。西药治疗本病常采用 ＰＰＩ治疗，由于患者临床
症状多样，大多数患者存在多种药物配合服用的情

况，如胃动力、黏膜保护剂等。餐前餐后服药方案复

杂，患者依从性差。临床治疗中常出现停药后症状

反复，偶见患者服药不适，以及不能很好控制比如嗳

气、胃胀、口苦等症状的情况。一项 ＧＥＲＤ患者问
卷调查显示，只有５８％服用 ＰＰＩ制剂的患者对其治
疗比较满意［１０］。另有调查显示，有 １０％４０％的
ＧＥＲＤ患者经过标准剂量的 ＰＰＩ治疗，其症状仍部
分或全部存在，通过加大 ＰＰＩ剂量或者延长治疗周
期，也不能改善症状［１１］。

在中医学中，ＧＥＲＤ属于“呃逆”“吞酸”“反胃”
等范畴，胃失和降，胃气上逆为ＧＥＲＤ基本病机［１２］，

中药治疗本病方法多样，本研究采用调畅贲门气机，

和胃降浊的方药性味平和，太子参、炒白术、炒白芍

抑肝扶脾，柔肝缓急，枳壳、苏梗、厚朴条畅气机，半

夏竹茹化痰，黄连吴萸制酸，黄芩清热，海螵蛸、瓦楞

子和胃护膜，诸药合用调气和胃以降浊，达到治疗的

目的，同时通过指导患者调整生活方式，纠正不良生

活习惯，帮助患者治疗非糜烂性反流病，取得了良好

的临床疗效。

中医中药治疗本病，尤其是非糜烂性反流病，可

以使用纯中药治疗，服药方案简单，未见明显不良反

映，患者依从性好，临床综合疗效优于 ＰＰＩ标准治
疗，并能治疗患者嗳气、上腹胀等临床常见伴随症

状。治疗后复发率低于ＰＰＩ标准治疗，值得推广。
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