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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７１４２％（２０／２８）、
３０７１％（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
＜００５）；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＜００５），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＜００５）；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＜００５），与对照组治疗后比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），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＜００５）。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０７４／１０万，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
１１　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＜２０×１０９／Ｌ，中性粒细胞绝对值在 ＜１０×
１０９／Ｌ；２）ＰＬＴ＜５００×１０９／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。

１２　分组方法
１２１　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。

１２２　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。

１２３　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 ＳＡＳ１０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。

１２４　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。

１３　治疗方法
１３１　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。

１３２　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
１３３　支持治疗　输血及感染防护。
１４　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％。
１５　统计学方法　数据处理采用 ＳＰＳＳ１３０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＜００５表示差异有统计
学意义。

２　结果
２１　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 ７１４２％，对照组总有
效率为３０７１％，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＜００５）。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 ７１４２
　肾阳虚型 １２ ３ ２ ６ １ ８３３３
　肾阴虚型 １１ １ ３ ２ ５ ４５００
　阴阳两虚型 ５ １ １ １ ２ ６０００
对照组 ２８ ２ ３ ５ １８ ３５７１

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４９３９±５９０２４６±０４２４６７３±６２２４１６９±１０４２
治疗后９０３６±６９９４１７±０１９６５１６±６１１６６５４±９４１

肾阳虚型 １２治疗前４８３２±６１０２６１±０５２４５９１±５９９４２０９±８９２
治疗后８９６６±６８３４２８±０２１６４９６±５９１６７０４±１００１

肾阴虚型 １１治疗前４８３２±６１０２５８±０４９４５９１±５９９４１８９±９９１
治疗后５６６７±５９６３００±０１９５１５４±１０１５００４±８９８

肾阴阳 ５ 治疗前４９２１±５８２２４４±０３８４６１１±５８９４３１１±８９１
两虚型 治疗后５７５８±６３６３０８±０２９５３０１±０９８４９０５±９０８
对照组 ２８治疗前５０２９±５７４２４２±０３１４８０３±１０２４２０９±９８２

治疗后５５３６±４９８３１８±０２３５２１２±１２９４８５４±１０４３

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 ６８９±１９８ ５５２±１２３
治疗后 ３０９±０９１ ２５１±１１０

肾阳虚型 １２ 治疗前 ７１０±２０１ ４９８±１１２
治疗后 ２１８±１１２ ２２２±１０９

肾阴虚型 １１ 治疗前 ６９１±１９３ ５４８±０９３
治疗后 ４８９±０８９ ３８２±１０８

肾阴阳两虚型 ５ 治疗前 ７１９±１８７ ５６２±１０３
治疗后 ５０９±１９７ ３４５±１０９

对照组 ２８ 治疗前 ７０１±２０３ ５５０±１２０
治疗后 ５４９±０９６ ４５０±０９８

２２　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＜００５），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＜００５）。见

表２。
２３　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＜００５），与对照
组治疗后比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），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＜００５）。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［５６］，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［７９］。

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［１０１３］，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［１４１５］。

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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