
·18· WORLD CHINESE MEDICINE January．201 1，V01．6，No．1

艾可清胶囊对HIV感染者T淋巴细胞亚群的影响

董永新1 符林春1 陈谐捷2谭行华2岑玉文2 刘启材2何浩岚2 胡英杰1

(1广州中医药大学热带医学研究所，广州市东风东路627号广州市第八人民医院，510060；2广州市第八人民医院感染科)

摘要 目的：评价艾可清胶囊对HIV感染者T淋巴细胞亚群的影响。方法：采用描述性研究，纳入2004年1月一2009年5月

期间在广州市第八人民医院感染科就诊的HIV感染者，给予艾可清胶囊治疗，在治疗前(M0)、治疗后第6(M6)、12(M12)、18

(M18)、24个月(M24)分别进行T淋巴细胞亚群检测，统计方法采用配对样本t检验和可重复测量资料的单因素方差分析。结

果：共有40例患者纳入研究，分别以M6、M12、M18、M24为终点时点进行分析，结果显示：以M6为终点时点时，CD3较Mo显著

升高(尸<0．01)，CD4、CD8升高，CD4／CD8下降，但变化均无统计学意义(P>O．05)。可重复测量的单因素方差分析显示CD3、

CIM、CD8在以M12、M18、M24为结局的各时点之间变化无统计学意义(P>0．05)；CD4／CD8在M12为终点的各时点之间变化

显著(P<0．01)，经多重分析显示，M12时点较M0显著下降(P<0．01)，而在以M18、M24为结局的各时点之间变化无统计学

意义(P>0．05)。结论：经24个月的远期疗效观察，艾可清胶囊可使无症状期HIV感染者CD3水平在治疗6个月后明显升高

并保持良好稳定，使CD4和CD8水平持续稳定。艾可清胶囊延缓HIV感染者进入发病期的疗效肯定。
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Effects of Aikeqing Capsule on T Lymphocyte Subsets in HIV Infectors

Dong Yongxinl，Fu Linchunl，Chen Xiejie2

(1．Tropical Medicine Institute，Guangzhou University of TCM，Post code：5 10060；2．Infectious Disease Department，Guangzhou 8th

People’s Hospital)

Abstract Objective：To evaluate effects of Aikeqing Capsule on T Lymphocyte Subsets in HIV Infectors．Methods：HIV Infectors in-

cluded between Jan of 2008 and Jul of 2009 received Aikeqing Capsule and have T lymphocyte subsets detected at Month0，1，争，12，

18．24．Paired．Samples T test and Olle．way ANOVA were used in statistical analysis．Results：Comparing M6 with M0，CD3 increased

significantly(P<0．01)，while other changes were not significant：CIM and CD8 increased，CIM／CD8 decreased(P>0．05)．Decrea-

ses of CD3、CD4、CD8 between baseline and M12、M18、M24 were not different statistically(P>0．05)．Changes of CD4／CD8 Was sig-

rtificant only when using M12∞endpoint(P<0．01)．Conclusion：Aikeqing Capsule call significantly increase CD3 levels in asympto-

matic HIV-infectors after 3-month treatment，and stabilize CD3，CD4，CD8 levels．So Aikeqing Capsule has a definite slowing down

effect for progression the infection．
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艾滋病，全称获得性免疫缺陷综合征(Acquired

Immune Deficiency Syndrome，AIDS)，是由人类免疫缺

陷病毒(Humanimmuno Deficiency Virus，HIV)引起的

以全身免疫机能缺陷为特征的疾病，具有可传染、病死

率高的特点，处理失当，将会影响到整个社会的和谐发

展。高效联合抗反转录病毒疗法(HAART)是目前治

疗艾滋病的主要方法，有研究【1以。认为尽早对感染

HIV的患者进行HAART治疗可以更好的延长患者的

生存时间。目前我国HAART疗法在临床上仅用于发

病期患者，针对无症状期患者的治疗是目前临床和科

研的瓶颈。本研究拟对艾可清胶囊对无症状期HIV

感染者T淋巴细胞亚群影响进行分析。

1资料与方法

基金项目：国家“十一五”科技重大专项抗HIV中药复方优化及中医

动物模趔研究(2008ZXl005—005)；广东省中医药治疗艾滋病试点

项目

1．1研究设计描述性病例观察研究。

1．2研究环境地点为广州市第八人民医院艾滋病

专科门诊部，时间为2004年7月一2009年4月。

1．3研究对象

1．3．1 纳入标准需同时满足以下条件：1)符合无

症状期HIV感染者诊断标准。2)年龄18～65岁。3)

尚未接受HAART治疗。4)入组前3个月内未接受中

药治疗。5)签署知情同意书。

1．3．2排除标准满足以下任一条件即排除：1)伴

严重心、肝、肾功能障碍及其他重要器官障碍者。2)伴

严重神经或精神疾病者。3)伴活动性机会性感染者。

4)妊娠或哺乳期妇女。

1．3．3剔除标准I)入选后发现不符合诊断标准者。

2)人选后未使用研究用药物者。3)入选后无任何实验

数据者。

1．3．4脱落标准及处理1)因不良事件或异常的实
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验室检测值无法继续研究。2)受试者自愿退出。3)服

用其他药物影响本研究检测指标者。4)研究过程中进

入发病期，须用HAART治疗。5)研究过程中怀孕。

实验过程中发生以上情况时，研究者即终止受试

者继续参加研究，并对终止理由、日期及退出研究前末

次实验室检测结果进行记录。本研究被当地伦理委员

会批准。

1．4指标检测方法

1．4．1 主要试剂和仪器 三色标记单抗：CD4／CD8／

CD3 TruCount，克隆号为SK3、SKI、SK7，分别与FITC、

PE、PerCP荧光素结合；含beads的TruCount管；Cali．

BRITE beads；IOX FACS溶血素(均为美国BD公司产

品)；FACS Calibur流式细胞仪(BD公司)。

1．4．2标本处理抽取患者空腹外周血2mL，用肝素

钠抗凝管保存，6h内分析。向TruCount管分别加入

201xL的抗体和501．LL的抗凝全血，振荡混匀3s，避光

放置15min，加lX浓度的溶血素4501xl，振荡混匀后避

光放置15min；上机分析。

1．4．3数据获取与分析使用CaliBRITE标准微球、

FACSComp软件调节FACS Calibur流式细胞仪PMT电

压、荧光补偿、灵敏度，应用MultiSet分析软件(BD公

司提供)对处理好的标本进行CD4／CD8／CD3绝对值

计数检测并计算CIM／CD8。

1．5诊断标准

1．5．1西医诊断标准参照1993年美国疾病控制中

心发布的AIDS诊断标准∞J。

1．5．2中医诊断标准参照2004年《11省中医药临

床治疗艾滋病技术方案(试行)》中AIDS无症状期的

相关诊断标准H J。

1．6干预措施

1．6．1治疗措施所有患者接受口服艾可清胶囊治

疗。该药由广州中医药大学热带医学研究所组方，珠

江医院中药制剂科生产包装。主要成分为淫羊藿、虎

杖、黄芪、甘草、骨碎补、紫草、莪术等，每19胶囊内容

物含虎杖苷、甘草酸、淫羊藿苷分别为lOmg、4mg、

3mg。药品规格：120彬瓶。
1．6．2用法用量每次3粒，每日3次，饭后半小时

服用。

1．7随访在纳入研究时(MO)采集患者一般资料，

在MO和治疗后6(M6)、12(M12)、18(M18)、24

(M24)个月采集患者T淋巴细胞亚群指标资料。

I．8统计学方法统计描述时对定量资料采用菇±s

表示，定性资料采用频数和比率表示。统计分析时MO

和M6的比较用两个独立样本的配对t检验，其余各个

时点的比较采用可重复测量的单因素方差分析：球型

检验P>0．05时选用Sphericity Assumed检验结果，P

<0．05时选用Greenhouse—Geisser检验结果；若该指

标差别有统计学意义，则进人多重比较，若无统计学意

义，则终止分析。所有分析以P<0．05为差别有统计

学意义的标准。统计软件使用SPSS 13．0。

2结果

共40例患者纳入研究，男16人，女24人，男女比

例为0．667：1。年龄最小23岁，最大52岁，平均年龄

35．78±1．54。性接触感染33例，占82．5％；血液途径

感染4例，占10．0％；吸毒3例，占7．5％；中学文化20

例，占50．0％；大专10例，占25．0％；本科6例，占

15．O％；小学4例，占10．0％。

2．1在M6、M12、M18、M24时点完成相应治疗疗程病

例数分别为38、30、16、11，截止M24时点有29人未纳

入分析，包括疗程未足24月22人和脱落7人。女性、

已婚、性接触感染和中学教育程度在不同人口社会学

特征中占主要地位。

2．2以M6时点为结局时，经配对t检验分析显示：与

MO相比，CD3水平显著升高(P=0．005，C195％：一

331．712，一61．805)；CIM和CD8水平升高，CD4／CD8

水平下降，但差异均无统计学意义(见表1)。

2．3 以M12时点为结局时，经可重复测量的单因素

方差分析显示：CD3和CD8水平上升，CD4水平下降，

但各时点间差异并无统计学意义；CIM／CD8在各时点

之间变化有统计学意义(P=0．009，F=5．068)，经多

重分析显示，M12时点较M0时点下降有统计学意义

(P=0．012，C195％：0．020，0．148)，其余时点变化无统

计学意义(见表2、表3)。

2．4以M18、M24时点为结局时，经可重复测量的单

因素方差分析显示各指标变化复杂，整体趋势不尽相

同，但各指标在各时点的变化并无统计学意义(见表

4、表5)。

3讨论

目前，针对艾滋病发病期患者的抗病毒治疗已经

积累了比较丰富的经验，疗效确切，但无症状期HIV

感染阶段的治疗仍是目前治疗的盲点。中医在“治未

病”思想指导下，可充分利用中医药较高的安全性和可

控性，长期使用毒副反应低，有协同作用及多靶点、多

层次调节等优势，积极开展对无症状期患者早期干预，

以达到延缓发病乃至不发病的最终目的∞1。

艾可清胶囊是在长期、大量的实验研究及临床观

察的基础上依据中医理论组方配制而成的具有补益气

血、滋肾养肝、活血解毒功效的中成药复方制剂，其主
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表1 以M6为终点时点时T淋巴细胞亚群水平变化配对t检验(互±s。n=38)
‘

变景 M3(ce㈧) ‘M6(cells／u1) P值瓢产型‰

表2以M12为终点时点时T淋巴细胞亚群水平变化可重复测量资料单因素分析(互±s，n=30)

注：以M12为终点时点时，CD4／CD8在各时点相比较，一P<O．01。

表3 以M12为终点时点时CIM／CD8变化多重比较结果(n=30)

注：CD4／CD8经多重分析，M12与M0比较，’P<O．05。

表4以M18为终点时点时T淋巴细胞亚群水平变化可重复测量资料单因素分析(；±s，n=16)

CD3

CD4

CD8

CD4／CD8

1628．80士699．83

399．50 4-156．02

1142．80±585．82

0．42±O．22

1813．80±582．59

437．50±152．96

1156．90±429．3l

0．41±0．18

1686．10士609．33

339．10±120．44

1149．70±406．04

O．30±0．05

1471．00±540．94

318．30士124．86

1041．70±461．89

0．38±0．23

1536．00士572．77

326．70土86．67

1136．10±332．38

O．27±0．04

0．849

2．256

0．192

2．521

0．503

0．082

0．94l

O．058

要成分为淫羊藿、虎杖、黄芪、甘草等。本课题组既往

的研究M坷1显示艾可清胶囊有提高HIV／AIDS患者免

疫功能的作用，与HAART药物联用时有增效减毒的

作用，且对肝脏肾脏无明显毒副作用，是一种较为安全

的中成药复方制剂。本研究显示与既往研究相似的结

果。艾可清胶囊在体内的作用机制尚未明确，但可能

在以下3个方面：1)抑制T淋巴细胞的异常活化。岑

玉文等一1对经由艾可清胶囊治疗后患者T淋巴细胞

活化方面的作用进行研究发现，基于不同患者对药物

应答反应的不同，其体内CD28变化呈现不一样的特

点，CD28在有效组下降，在无效组上升，CD28的下降

可能显示患者体内T细胞活化水平的下降，认为CD28

下降可能是机体产生免疫学和病毒学有效的条件。2)

促进CD4细胞的免疫功能恢复。CD4是HIV攻击的

主要靶细胞，HIV包膜蛋白gpl20与CD4分子之间发

生高亲和性结合，不仅能定向感染细胞，引起CIM细

胞在数量上的减少，而且也可破坏细胞的正常功能。

导致CD4细胞在数量和功能上出现质和量的缺损，最

终造成宿主免疫功能的全面障碍乃至丧失。经艾可清

胶囊治疗后部分患者亦有短时间内因CD4下降至200

而进入发病期的患者，但无一例患者出现美国

CDCl993年修订的HIV感染分类及AIDS诊断标准中

临床B型或临床c型症状及疾病，可推测患者CD4细

胞虽然在数量上有所减少，但功能相对完整。3)可能
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与进一步活化CD8细胞介导的非细胞毒性抗病毒反

应有关。CD8细胞是溶细胞性T细胞(CTL)所主要表

达的一类分子，其主要功能是溶解靶细胞，在保护性免

疫中发挥重要作用。其抗病毒的效应主要包括两个方

面的机制：细胞毒性作用和非细胞毒性。前者是CTL

在特异性识别了MHC—I类分子呈递的病毒抗原肽

后，通过释放细胞浆颗粒或表达Fas蛋白配体杀伤靶

细胞的；后者与释放可溶性抗病毒因子有关，这些因子

包括细胞因子、趋化因子和CD8细胞抗病毒因子

(CD8 T—eellanti—viral factor，or CAF)¨⋯。有研究发

现，感染HIV后长期不进展者其较强的CD8细胞非细

胞毒性的病毒抑制作用(CD8 cellnon—cytotoxie antivi—

ral response，CNAR)有关，不同HIV感染者的CNAR

活性相差较大，与其临床状态直接相关¨卜13J，CNAR

效应强但CIM细胞计数低的HIV感染者，与CNAR效

应弱而CIM细胞计数高的HIV感染者相比，前者保持

相对健康状态的时间长于后者¨4一引。基于中医药作

用的多靶点、多效性特点，在活化CD8细胞的非细胞

毒性方面的作用不容忽视，但有待进一步研究证实。

经24个月长期疗效观察，艾可清胶囊可使无症状

期HIV感染者CD3水平在治疗6个月后明显升高并

保持良好稳定，使CD4和CD8水平持续稳定，CIM／

CD8虽然在治疗12个月后有显著下降，但长期疗效良

好。综上所述，艾可清胶囊在延缓HIV感染者进入发

病期方面作用确切，但由于中医药的特殊性与复杂性，

其作用的机制并不明确，有待在细胞因子、T细胞亚群

数量及功能活化等微观机制方面做进一步研究。
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中驱寒，辅助脾阳，干姜并能和胃止呕；党参能甘温入

脾，补中益气，培补后天之本，气旺则阳气回复；白术可

燥湿健脾，健运中焦；肉桂以补肾助阳；柿蒂颗粒冲入

以降逆下气；炙甘草能补脾益气，调和诸药。用药上，

药少力专；服药方法上，采用少量频服，避免加重胃肠

道负担。本治法可祛脾胃中焦之寒，阳气复，中气得

补，健运有权，中焦虚寒之证自除。现代研究还发现附

子理中丸能健脾、温阳，可抑制胃肠平滑肌痉挛性收

缩，其中附子的“温阳”作用还与提高机体免疫功能有

关M1。总之，附子理中丸治疗化疗后迟发性恶心呕

吐，取得了良好的效果，与西药昂丹司琼口服对比，具

有疗效确切，治疗费用低廉，副反应少等优点，值得临

床推广。
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