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摘要　目的：观察从补肾填精益髓法对慢性再生障碍性贫血（ＣｈｒｏｎｉｃＡｐｌａｓｔｉｃＡｎｅｍｉａ，ＣＡＡ）出血及感染的影响。方法：符
合入选病例标准的ＣＡＡ门诊及住院患者５６例，据辨证首先予以分层，分层原则是依据肾阳虚、肾阴虚、阴阳两虚发病率，
比例选择２∶２∶１。下一步进入随机分组。随机分为２组，在支持疗法相同的情况下，治疗组给予依据辨证分型的受试药
物，对照组施以受试药完全一致的模拟剂。每组疗程均为６个月。比较２组及治疗组３型治疗后中医证候疗效及血象、
出血与感染次数等相关指标的变化。结果：１）中医证候疗效比较：治疗组及对照组总有效率分别为７１４２％（２０／２８）、
３０７１％（６／２８），２组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０、０５）；治疗组中肾阳虚型有效率优于其他证型，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）；２）外周血象比较：治疗组各项指标均有改善，与治疗前比差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗组中肾阳虚型各项
指标改善优于其他证型，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；３）出血及感染情况（次数）比较：治疗组与治疗前比较差异有统计
学意义（Ｐ＜００５），与对照组治疗后比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗组中肾阳虚型组低于其他证型组，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。结论：补肾填精益髓中药能明显提高中医证候疗效，提高血细胞水平，减轻出血及感染的发生避免
慢性再障疾病进一步加重，对慢再障的缓解率和生活质量提高均有很好的作用。
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　　再生障碍性贫血是一种难治性造血衰竭性疾
病，我国再生障碍性贫血的发病率为０７４／１０万，其

中ＣＡＡ占４／５［１］。目前对慢性再障的西医治疗包括
环孢素联合雄性激素及对症输血支持治疗等，但因
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不良反应较重限制西药的长期应用，中医治疗该病

具有其特有的优势，深入研究具有深刻的意义。中

医学认为，ＣＡＡ属于虚劳、虚损等范畴。肾虚髓枯
中医学认为是再障发病的关键病机，补肾益髓法则

是治疗再障的基本方法且取得明显的疗效［２］。本课

题对联合应用补肾填精益髓法治疗慢性再障疗效及

对出血感染情况进行研究取得良好结果，旨在明确

中医药治疗的价值和优势，形成优化可行的中医药

临床治疗方案适用于基层推广，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１３年８月至２０１５年１０月
新疆医科大学附属中中医院血液科符合入选病例标

准的ＣＡＡ门诊及住院患者 ５６例。纳入标准：１）
ＷＢＣ＜２０×１０９／Ｌ，中性粒细胞绝对值在 ＜１０×
１０９／Ｌ；２）ＰＬＴ＜５００×１０９／Ｌ；３）同时符合西医诊断
标准［３］和中医证候辨证标准（参照《２００９年国家中
医药管理局“十一五”重点专科髓劳病临床诊疗方

案》），年龄≥１４岁。自愿加入本研究，纳入前应签
署知情同意书。患者在本人签署知情同意书后，还

应由其监护人签署知情同意书。排除标准：１）活动
性感染、出血，无法摆脱血小板输注者。２）急性肝炎
患者或总胆红素＞１２ｍｇ／ｄＬ；肾功能不全，血肌酐＞
３ｍｇ／ｄＬ。３）严重的心脏疾患伴心功能异常者。４）
患有任何类型的精神病疾患者。５）糖尿病及其他严
重的代谢疾病。６）同时参加其他研究试验的患者。
７）先天性再生障碍性贫血。８）重型再生障碍性贫血
（包括Ⅰ型和Ⅱ型）。９）妊娠。１０）对试验用药物成
分已知过敏者。

１２　分组方法
１２１　分组对照方法　本研究再障辨证分型分为３
型，据辨证首先予以分层，分层原则是依据肾阳虚、

肾阴虚、阴阳两虚发病率，比例选择２∶２∶１。下一步
进入随机分组。

１２２　随机化方案　该课题将由中央随机系统实
现随机化过程，并培训与指导各试验中心应用中央

随机系统。各临床试验中心在按入选病例标准确定

受试者进入临床试验前，通过咨询电话获得随机号，

并按照相对应的受试药物编号将受试者分配至相应

的治疗组别。

１２３　盲法设计与实施　随机化方法由经过医学
统计培训的专业人员采用 ＳＡＳ１０软件，以计算机
产生随机排列表进行分组。研究过程采用双盲法，

保证患者对自己所处的研究组情况不知。

１２４　对照方法　本研究采用随机单盲，即按随机

化方法将符合入选标准的分层后的受试者随机分２
组，在２组支持疗法相同情况下，治疗组予以依据辨
证分型的受试药物，对照组施以包装、规格、外观、颜

色、味道、气味、服法与受试药完全一致的模拟剂。

１３　治疗方法
１３１　治疗药物　治疗组：１）肾阳虚型治法：温肾
壮阳，填精益髓。参考方药：右归丸加减。处方选

药：熟地黄１５ｇ、山茱萸１５ｇ、淮山药１５ｇ、制首乌１８
ｇ、茯苓１５ｇ、黄精１５ｇ、菟丝子１５ｇ、补骨脂１５ｇ、淫
羊藿１５ｇ、仙茅１５ｇ、巴戟天９ｇ、当归１５ｇ、鸡血藤
１５ｇ、焦山楂１５ｇ、肉桂６ｇ、黄芪３０ｇ、党参２０ｇ、鹿
角片１０ｇ、薏苡仁２０ｇ、仙鹤草１５ｇ、紫珠草３０ｇ、生
地榆１０ｇ、防风１２ｇ。２）肾阴虚型治法：滋阴益肾，
填精益髓。参考方药：左归丸加减。处方选药：熟地

黄１５ｇ、生地黄１５ｇ、山茱萸１５ｇ、淮山药１５ｇ、制首
乌１８ｇ、黄精１５ｇ、女贞子１５ｇ、墨旱莲１５ｇ、菟丝子
１５ｇ、补骨脂１５ｇ、茯苓１５ｇ、当归１５ｇ、鸡血藤１５ｇ、
炙鳖甲１５ｇ、焦山楂１５ｇ、枸杞子１８ｇ、陈皮６ｇ、薏
苡仁２０ｇ、仙鹤草１５ｇ、紫珠草３０ｇ、生地榆１０ｇ、防
风１２ｇ、白术１０ｇ。３）肾阴阳两虚型治法：滋阴壮
阳，填精益髓。参考方药：左归丸合右归丸加减。处

方选药：熟地黄１５ｇ、山茱萸１５ｇ、制首乌１８ｇ、女贞
子１５ｇ、墨旱莲１５ｇ、补骨脂１５ｇ、鹿角胶１５ｇ、肉苁
蓉９ｇ、淫羊藿１５ｇ、淮山药１５ｇ、茯苓１５ｇ、当归１５
ｇ、鸡血藤１５ｇ、黄芪３０ｇ、焦山楂１５ｇ、陈皮６ｇ、神曲
１０ｇ、仙鹤草１５ｇ、紫珠草３０ｇ、生地榆１０ｇ、防风１５
ｇ。对照组：按照随机双盲原则对照组药物由炒麦
芽、神曲、苦味剂、赋形剂制成包装、规格、外观、颜

色、味道、气味、服法与受试药完全一致的模拟剂。

１３２　维持西药治疗　雄激素（任选其一）：１）丙
酸睾丸酮，５０～１００ｍｇ／次，肌注，ｑｄ或 ｑｏｄ；２）康力
龙６～１２ｍｇ／ｄ，分３次口服；３）十一酸睾酮８０～１２０
ｍｇ／ｄ，分次口服。环孢素：常用剂量３～６ｍｇ／ｋｇ·ｄ
１３３　支持治疗　输血及感染防护。
１４　随访　以３个月为１个疗程，连续观察２个疗
程；随访内容包括治疗前后中医证候评分，外周血

象，出血、感染发生次数（包括呼吸系、胃肠道系、泌

尿系、生殖系、皮肤软组织等）。中医证候疗效判定

参照参照卫生部 ２００２《中药新药临床应用指导原
则》［４］：以神疲乏力、面色苍白、心悸气短，腰膝酸软

等为主要证候，按轻、中、重度分为３级并分别记为
２，４，６分或１，２，３分不等。中医症候疗效评定按尼
莫地平法计算。积分率 ＝（疗前积分 －疗后积分）
÷疗前积分 ×１００％。疗效标准为：临床痊愈：积分
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率降低＞９５％；显效：积分率降低＞７０％；有效：积分
率降低＞３０％；无效：积分率降低＜３０％。
１５　统计学方法　数据处理采用 ＳＰＳＳ１３０统计
软件进行。计量资料采用 ｔ检验，计数资料比较采
用χ２检验，所有检验均以Ｐ＜００５表示差异有统计
学意义。

２　结果
２１　２组患者治疗２个疗程（６个月）后中医证候疗
效比较　治疗组总有效率为 ７１４２％，对照组总有
效率为３０７１％，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。治
疗组中肾阳虚型有效率优于其他证型，差异有统计

学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　２组及治疗组不同中医型间中医证候疗效比较

组别 例数 显效 良好 进步 无效 有效率（％）

治疗组 ２８ ５ ６ ９ ８ ７１４２
　肾阳虚型 １２ ３ ２ ６ １ ８３３３
　肾阴虚型 １１ １ ３ ２ ５ ４５００
　阴阳两虚型 ５ １ １ １ ２ ６０００
对照组 ２８ ２ ３ ５ １８ ３５７１

表２　２组及治疗组不同中医型间血象比较

组别 例数 时间 Ｈｂｇ／Ｌ
ＷＢＣ

（×１０９／Ｌ）
ＰＬＴ

（×１０９／Ｌ）
ＧＲ
（％）

治疗组 ２８治疗前４９３９±５９０２４６±０４２４６７３±６２２４１６９±１０４２
治疗后９０３６±６９９４１７±０１９６５１６±６１１６６５４±９４１

肾阳虚型 １２治疗前４８３２±６１０２６１±０５２４５９１±５９９４２０９±８９２
治疗后８９６６±６８３４２８±０２１６４９６±５９１６７０４±１００１

肾阴虚型 １１治疗前４８３２±６１０２５８±０４９４５９１±５９９４１８９±９９１
治疗后５６６７±５９６３００±０１９５１５４±１０１５００４±８９８

肾阴阳 ５ 治疗前４９２１±５８２２４４±０３８４６１１±５８９４３１１±８９１
两虚型 治疗后５７５８±６３６３０８±０２９５３０１±０９８４９０５±９０８
对照组 ２８治疗前５０２９±５７４２４２±０３１４８０３±１０２４２０９±９８２

治疗后５５３６±４９８３１８±０２３５２１２±１２９４８５４±１０４３

表３　２组及治疗组不同中医证型间出血及
感染情况（发生次数）比较

组别 例数 时间 出血次数 感染次数

治疗组 ２８ 治疗前 ６８９±１９８ ５５２±１２３
治疗后 ３０９±０９１ ２５１±１１０

肾阳虚型 １２ 治疗前 ７１０±２０１ ４９８±１１２
治疗后 ２１８±１１２ ２２２±１０９

肾阴虚型 １１ 治疗前 ６９１±１９３ ５４８±０９３
治疗后 ４８９±０８９ ３８２±１０８

肾阴阳两虚型 ５ 治疗前 ７１９±１８７ ５６２±１０３
治疗后 ５０９±１９７ ３４５±１０９

对照组 ２８ 治疗前 ７０１±２０３ ５５０±１２０
治疗后 ５４９±０９６ ４５０±０９８

２２　治疗２个疗程（６个月）后外周血象比较　治
疗组各项指标均有改善，与治疗前比差异有统计学

意义（Ｐ＜００５），治疗组中肾阳虚型各项指标改善
优于其他证型，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见

表２。
２３　２组患者治疗２个疗程（６个月）出血及感染情
况（次数）比较　治疗组出血及感染情况（次数）与
治疗前比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），与对照
组治疗后比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗
组中肾阳虚型组出血及感染情况（次数）低于其他

证型组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。
３　讨论

再生障碍性贫血（ＡｐｌａｓｔｉｃＡｎｅｍｉａ，ＡＡ）以骨髓
造血功能衰竭和全血细胞减少为特征，贫血、出血和

感染等为其临床表现。发病原因大多不明，可能与

化学、物理、生物等因素损伤造血干细胞有关，有关

ＡＡ病理机制研究的不断深入为其诊断水平的提高
以及治疗方案选择提供新的理论依据。近年来的实

验研究结果显示Ｔ淋巴细胞介导的造血干细胞免疫
损伤是ＡＡ发生的病理基础［５６］，西医对于 ＣＡＡ的
治疗主要为免疫抑制剂（环孢素）联合雄性激素的

治疗，有部分患者效果不理想或因药物不良反应而

不能耐受不能长期服用，从５０年代后期我国即开始
研究中西医结合治疗再障，尤其对补肾填精益髓法

治疗再障报道和研究较多，使ＣＡＡ疗效得到明显提
高［７９］。

很多ＣＡＡ患者有腰膝酸软、遗精阳萎、月经不
调等肾虚症状，且始终贯穿在整个病程中。脾胃为

后天之本，为气血生化之源，造血的必要原料由脾胃

的运化所提供，肾生髓、髓生血，气血生化必须得到

肾中精气的充养、肾元真气的气化才能生生不息。

因此，ＣＡＡ肾虚不能生髓是再障发病的本质，贯穿
疾病的始终，通过回顾分析近年来有关文献，很多临

床及实验研究显示补肾中药在治疗再生障碍性贫血

方面取得理想的疗效，主要是通过刺激造血干／祖细
胞生长、调节免疫、改善造血微环境等方面发挥作

用［１０１３］，其作用机制与中医学肾生髓、髓生血理论相

符合。另外，经过长期的临床观察，对于出血、感染

导致慢性再障疾病加重的观点已在全国范围内达成

共识［１４１５］。

基于以上研究，本研究联合补肾中药治疗慢性

再障，根据中医辨证不同，药物的组方配伍虽然有所

不同，但均以补肾益髓为基础，对中医证候疗效及对

出血与感染的干预作用的观察，结果显示：补肾益髓

中药能明显提高中医证候疗效，提高血细胞水平，减

轻出血及感染的发生避免慢性再障疾病进一步加

重，对慢再障的缓解率和生活质量提高均有很好的

（下接第１５０３页）
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作用，明确补肾益髓中医药治疗 ＣＡＡ的价值和优
势，为临床提供可行的中医药治疗方案以便于基层

的推广应用。
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