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临床研究

当归六黄汤对桥本甲状腺炎临床疗效

及免疫功能的影响

郭　逸　裴　迅　房骢骢　左新河
（湖北省中医院内分泌科，武汉，４３００７０）

摘要　目的：探究当归六黄汤治疗桥本甲状腺炎患者临床疗效，及对免疫功能的影响，为桥本甲状腺炎患者治疗方案选择
提供参考。方法：选取２０１５年１０月至２０１７年９月湖北省中医院收治的桥本甲状腺炎患者８２例作为研究对象，按照就诊
顺序编号，双号设为对照组，单号设为观察组，每组４１例。对照组采用常规西药治疗，观察组在西药治疗基础上再予以当
归六黄汤加减辨治，２组患者均连续治疗３个月为１个疗程。比较２组患者治疗前、后中医症状积分、免疫功能指标（ＩＦＮ
γ、ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ２３、ＩＬ１７Ａ）、甲状腺病情进展情况（甲状腺重大、甲状腺结节、一过性甲状腺毒症、亚临床甲减等）。完成
治疗后根据患者中医症状积分的变化，判断临床疗效并进行组间比较，收集治疗过程中２组患者药物不良反应情况并比
较。结果：１）完成治疗后２组患者临床症状积分明显降低，且观察组明显低于对照组，观察组症状总有效率明显高于对照
组（Ｐ＜００５）。２）１个疗程后，２组患者 ＩＦＮγ、ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ２３、ＩＬ１７Ａ较治疗前降低，且观察组明显低于对照组（Ｐ＜
００５）。３）治疗过程中对照组患者甲状腺重大、甲状腺结节、一过性甲状腺毒症、亚临床甲亢、亚临床甲减率于治疗前下降
但治疗前后比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；观察组患者上述并发疾病率均较治疗前明显下降，且均低于对照组（Ｐ＜
００５）。４）２组患者治疗过程中药物不良反应率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：当归六黄汤加减辨治桥本甲
状腺炎，可有效恢复患者Ｔｈ１和Ｔｈ２间维持的免疫平衡状态，减轻桥本甲状腺炎临床症状，缓解病情进一步进展，提升临
床疗效，且安全性高，具有较高的临床价值。
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　　桥本甲状腺炎（ＨａｓｈｉｍｏｔｏＴｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ，ＨＴ）属自
身免疫性甲状腺炎。于１９１２年由日本的桥本首次
报道以来，已成为临床较为常见的甲状腺疾病。甲

状腺内出现弥散性淋巴细胞和浆细胞浸润，导致间

质纤维化，腺体萎缩，及腺胞发生嗜酸性病变。临床

初次确诊的 ＨＴ患者小部分出现甲状腺功能亢进，
部分出现甲状腺功能减退，大部分患者甲状腺功能

正常。但随着病情的进展可能导致甲状腺功能改变

而发生一过性甲状腺毒症、亚临床甲减，随着甲状腺

纤维的病理改变而出现甲状腺肿大、甲状腺结甚至

发展成为甲状腺癌［１］。自身免疫障碍导致 ＨＴ是临
床公认的病因机制。辅助性 Ｔ细胞１型（Ｔｈ１）功能
异常是主要的免疫异常原因。临床根据 ＨＴ患者是
否出现甲状腺功能异常而采用不同的治疗方案。治

疗目标均为降低甲状腺过氧化物酶抗体和甲状腺球

蛋白抗体、改善患者自身免疫状态、延缓或者防止病

情进展。近年来中医药成为治疗 ＨＴ方案中的重要
选项之一［２］。目前尚无权威组织或机构对 ＨＴ制定
中医病名。但查阅古典医籍，发现古医书中对“瘿

病”“虚劳”等疾病的描述与 ＨＴ较为契合。且历代
古医书中对“瘿病”“虚劳”的病因病机均有较为详

尽的描述。《诸病源候论》中论述“瘿病”为：“瘿者

由忧恚气结所生，亦日饮沙水，沙随气入于脉，搏颈

下而成之”［３］。现代中医家对 ＨＴ进行辨证总结认
为，ＨＴ患者病因为痰凝、血瘀、气滞、浊气，治则应
为：健脾益气、清热解毒、活血化瘀为基础，加减辨

治。本研采用当归六黄汤加减辨治不同中医证型的

ＨＴ患者，观其临床疗效及对免疫功能的影响，以期
指导该疾病临床的诊治。现将结果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年１０月至２０１７年９月

湖北省中医院收治的桥本甲状腺炎患者８２例作为
研究对象，按照就诊顺序编号，双号设为对照组，单

号设为观察组，每组４１例。２组患者性别、年龄、体
质量、体质量指数、病程、中医证型比较，差异无统计

学意义（Ｐ＞００５）。见表１。
１２　诊断标准　西医诊断符合２００８年中国医学会
内分泌学分会制定的《中国甲状腺疾病诊治指南甲
状腺炎》［４］中对慢性淋巴细胞性甲状腺炎（桥本甲

状腺炎）的诊断标准：弥漫性甲状腺肿大、质地较韧

尤其是伴峡部、锥体叶肿大，则出诊为疑似 ＨＴ。若
血清ＴＰＯＡｂ、ＴｇＡｂ均为阳性，则确诊为ＨＴ。确诊为
ＨＴ后，由高年资中医师按照《中医病证诊断疗效标
准》［５］中瘿瘤的诊断及辨证分型标准对患者进行中

医辨证：风热痰凝型：局部结块疼痛明显，伴恶寒发

热，头痛，口渴，咽干，苔薄黄，脉浮数或滑数；气滞痰

凝型：肿块坚实，轻度作胀，重按疼痛，痛常反射至后

枕部，或喉间有梗死感，痰多，大多无全身症状，苔薄

腻，脉弦滑。

１３　纳入标准　１）年龄１８～６５岁；２）均为首次确
诊为ＨＴ；３）符合西医慢性淋巴细胞下甲状腺炎诊断
标准及中医风热痰凝型、气滞痰凝型证候；４）符合病
情观察或药物治疗指征且无多种药物过敏史者；５）
患者了解参加此次研究利弊，具备条件配合研究方

案中各项配合工作条件，并原因配合各项研究工作，

签署知情同意书。

１４　排除标准　１）合并有其他免疫系统缺陷、内分
泌系统疾病及严重呼吸系统、消化系统、血液系统、

泌尿系统、神经系统疾病者；２）需行手术治疗者；３）
甲亢或甲状腺毒症等左甲状腺素钠片使用禁忌者；

４）哺乳期或妊娠期妇女。
１５　脱落与剔除标准　１）受试者无法按照既定治

表１　２组患者临床基线资料比较

组别
性别（例）

男 女
年龄（珋ｘ±ｓ，岁） 体质量（珋ｘ±ｓ，ｋｇ） ＢＭＩ指数（珋ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

中医证型（例）

风热痰凝型 气滞痰凝型

对照组（ｎ＝４１） １２ ２９ ４５７９±７２５ ７１８１±７６６ ２３２７±４１１ １８ ２３
观察组（ｎ＝４１） １０ ３１ ４５８３±７３１ ７１９０±７７３ ２３３１±４０８ １９ ２２
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疗方案治疗，影响治疗的有效性和安全性评价者；

２）方案执行过程中患者出现严重不良事件、并发症
和特殊生理变化，无法继续完成既定方案者；３）因
非治疗原因致疗程未结束患者退出试验、失访或死

亡者；４）中途因自身原因退出者；５）随访资料不完
整者。

１６　治疗方法　２组患者入组后对其进行生活饮
食习惯指导，尽可能采用低碘饮食。患者甲状腺功

能正常则每６个月检测１次甲状腺功能及超声检
查，观察病情；若患者伴随甲减或亚临床甲减则次采

用左甲状腺素钠片（深圳市中联制药有限公司，国

药准字Ｈ２００１０００）１片／ｄ，晨起空腹温水送服，并根
据甲状腺功能及免疫指标按照医嘱调整用量），患

者有甲状腺肿无甲减也用左甲状腺素钠片治疗以减

小甲状腺肿。观察组在西药治疗基础上再予以当归

六黄汤加减辨治。当归六黄汤组方：炙黄芪 ６０ｇ、
生、熟地黄各２０ｇ、酒当归１５ｇ、蛇舌草３０ｇ、黄芩、
黄柏、黄连、炒栀子各９ｇ，半枝莲、浙贝母、夏枯草、
淫羊藿、制乳香、制没药、肉桂各１５ｇ。加减辨治：
风热痰凝型加用防风、荆芥、昆布、海藻、羌活、

升麻、连翘、牛蒡子各５ｇ、气滞痰凝型加用柴胡、
陈皮、川芎、香附、芍药、炙甘草各１０ｇ。水煎，
早晚餐后服用，每日１剂。２组患者均连续治疗３
个月为１个疗程。
１７　观察指标
１７１　中医症状积分　完成治疗后根据患者中医
症状积分的变化，判断临床疗效并进行组间比较，收

集治疗过程中２组患者药物不良反应情况并比较。
１７２　免疫功能指标检测　患者入组未治疗前、完
成治疗后，采集空腹静脉血，离心得上层清液，采用

酶联免疫法检测 ＩＦＮγ、ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ２３、ＩＬ１７Ａ。
试剂盒均购自上南京建成生物工程研究所。严格按

照试剂盒说明书操作。

１７３　甲状腺病情进展观察　患者入组后治疗前、

完成治疗后，由专人对患者实施甲状腺相关疾病检

查确诊，判定患者是否出现甲状腺肿大、甲状腺结

节、一过性甲状腺毒症、亚临床甲减等。了解患者治

疗前后病情进展

１７４　药物不良反应监测收集　治疗过程中指导
患者观察药物不良反应，每月监测一次血常规、肝

功、肾功，综合判定是否出现药物不良反应及不良

反应。

１８　疗效判定标准　参照中国中医药管理局制定
的《中医病症诊断疗效标准》《中药新药临床研究指

南》等制定ＨＴ的中医症状积分疗效标准：对患者中
医临床症状如倦怠乏力、面浮肢肿、腰膝酸软、大便

秘结、畏寒肢冷、月经失调等临床症状采用０～３分
分别对应正常、轻度、中度、重度进行赋值，得分越

高，说明中医症状越严重。计算患者治疗前后的中

医症状积分变化率：（治疗前积分 －治疗后积分）／
治疗前积分×１００％。临床痊愈：患者经治疗后，中
医临床症状、体征消失或基本消失，症候积分减少率

＞９０％；显效：中医症状、体征得到明显改善，积分减
少７０％～９０％；有效：临床症状、体征有好转，症候积
分减少３０％～６９％；无效：临床症状、体征均无改善
甚至加重，症候积分减少率 ＜３０％。临床总有效
率＝痊愈率＋显效率＋有效率。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２２０统计软件进行
数据分析，计量数据以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，本
研究所有数据均符合正态分布，采用ｔ检验；计数资
料用例（％）表示，进行 χ２检验，以 Ｐ＜００５为差异
有统计学意义。

２　结果
２１　２组患者治疗前后中医证候积分变化及治疗
后临床疗效比较　完成治疗后２组患者临床症状积
分明显降低，且观察组明显低于对照组，观察组症状

总有效率明显高于对照组（Ｐ＜００５）。见表 ２、
表３。

表２　２组患者治疗前后中医证候积分变化及治疗后临床疗效比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 倦怠乏力 面浮肢肿 腰膝酸软 大便秘结 畏寒肢冷 月经失调

对照组（ｎ＝４１）
　治疗前 ２０５±０２１ ２２０±０２２ ２１１±０２２ ２０２±０１９ ２２６±０２３ ２２８±０２３
　治疗后 １６７±０１７ １４１±０１５ １５１±０１６ １３９±０１４ １７４±０１８ １７１±０１８

观察组（ｎ＝４１）
　治疗前 ２０８±０１８ ２１８±０２１ ２１３±０２１ ２０４±０１９ ２２５±０２１ ２３１±０２３
　治疗后 １３１±０１４△ １１５±０１２△ １２０±０１３△ １０４±０１２△ １３６±０１５△ １３５±０１４△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５
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表３　２组患者治疗后临床疗效比较［例（％）］

组别 痊愈 显效 有效 无效 总有效

对照组（ｎ＝４１） ２（４８８） １３（３０９５） １４（３４１５） １２（２９２７） ２９（７０７３）
观察组（ｎ＝４１） ３（７３２） １８（４３９０） １７（４１４６） ３（７３２） ３８（９２６８）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

表４　２组患者治疗前后免疫功能指标变化比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＩＦＮγ（ｎｇ／Ｌ） ＴＮＦα（ｎｇ／ｍＬ） ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ２３（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ１７Ａ（ｐｇ／ｍＬ）

对照组（ｎ＝４１）
　治疗前 ９８１±１２７ ２２５±０２６ １５５±０１６ ４８１±０５２ ０７２±００７
　治疗后 ８４３±１０５ １６１±０１７ １３４±０１３ １５２±３４８ ０５７±００５

观察组（ｎ＝４１）
　治疗前 ９７９±１３１ ２２７±０２８ １５８±０１６ ４７９±０５１ ０６９±００８
　治疗后 ７７３±０９５△ １３７±０１４△ １２０±０１１△ １２６±０１７△ ０４２±００５△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表５　２组患者治疗前后甲状腺相关疾病率变化比较［例（％）］

组别 甲状腺肿大 甲状腺结节 一过性甲状腺毒症 亚临床甲减

对照组（ｎ＝４１）
　治疗前 ３４（８２９３） ７（１７０７） ４（９７６） ２０（４８７８）
　治疗后 １１（２６８３） ４（９７６） ２（４８８） ９（２１９５）

观察组（ｎ＝４１）
　治疗前 ３３（８０４９） ８（１９５１） ５（１２２０） ２１（５１２２）
　治疗后 ７（１７０７）△ ２（４８８）△ １（２４４）△ ３（７３２）△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表６　２组患者治疗过程中药物不良反应比较［例（％）］

组别 腹泻 心慌心悸 失眠 头痛 不良反应发生率

对照组（ｎ＝４１） ０（０００） １（２４４） １（２４４） ０（０００） ２（４８８）
观察组（ｎ＝４１） １（２４４） ０（０００） １（２４４） １（２４４） ３（７３２）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　２组患者治疗前后免疫功能指标变化比较　１
个疗程后，２组患者 ＩＦＮγ、ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ２３、ＩＬ
１７Ａ较治疗前降低，且观察组明显低于对照组（Ｐ＜
００５）。见表４。
２３　２组患者治疗前后甲状腺相关疾病率变化比
较　治疗过程中对照组患者甲状腺肿大、甲状腺结
节、一过性甲状腺毒症、亚临床甲减率于治疗前下降

但治疗前后比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；观
察组患者上述并发疾病率均较治疗前明显下降，且

均低于对照组（Ｐ＜００５）。见表５。
２４　２组患者治疗过程中药物不良反应比较　２组
患者治疗过程中药物不良反应率比较，差异无统计

学意义（Ｐ＞００５）。见表６。
３　讨论

虽然目前尚无权威中医组织或机构对 ＨＴ患者
进行中医病名确认或统一，但临床绝大部分中医药

治疗ＨＴ的研究文献均将 ＨＴ对标中医“瘿病”“瘿

肿”“瘿痈”“瘿瘤”范畴。宋《太平圣惠方》论述到：

“夫瘿气咽喉肿涩者，由人忧恚之气在于胸隔，不能

消散，搏于肺脾故也。咽门者，胃气之道路；喉咙者，

肺气之往来。今二经俱为邪之所乘，则经络痹涩气

不宜通，故令结聚成瘿，致咽喉肿塞也”，对瘿病的

病机及临床症状进行了辨析［６］。明代《外科正宗》

中对瘿瘤之症有如下描述：“夫人生瘿瘤之症，非阴

阳正气结肿，乃五脏瘀血、浊气、痰滞而成”。阐述

其病机为气、痰、瘀壅结而成。患者临床症状以：面

色萎黄、疲劳乏力、记忆力减退、颈部肿大、月经失

调、脱发、怕冷、便秘等表现为主。使典型的脾是失

运化、阳气下陷、痰瘀壅结症候［７８］。总结中医对ＨＴ
的病机及症候描述，我们认为气虚、痰瘀互结为基础

病机。气虚的基础是脾肾阳虚，故临床治疗应以健

脾益气、清热解毒活血化瘀为基本治则。

西医对ＨＴ的发病机制研究较为深入，目前免
疫学说是ＨＴ病机主流学说。Ｔ淋巴细胞分泌不同
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的淋巴细胞执行不同的免疫效应功能是免疫系统运

行的基础。辅助性 Ｔ细胞（Ｔｈ）是调节机体特异性
免疫应答的基础，按照所分泌的细胞因子的类别不

同分为Ｔｈ１和Ｔｈ２亚群淋巴因子［９１０］。Ｔｈ１主要为
细胞免疫调节细胞，Ｔｈ２为体液免疫调节细胞，当机
体发生异常侵入、生理病理改变时，Ｔｈ１产生的ＩＦＮ
γ、ＴＮＦα、ＩＬ２可迅速启动机体免特异性免疫系统
以消除病原体或抗原。当病原体或抗原得到有效控

制后，免疫应答的保护使命完成，Ｔｈ２亚群产生的
ＩＬ４、ＩＬ１０、ＩＬ１０可产生方向调节阻止免疫介
导［１１］。Ｔｈ１和Ｔｈ２中的任何一种淋巴细胞亚群发
生异常变化或者无法受控，都将会给机体造成病理

性损伤，而导致相关疾病产生。目前临床研究结果

均显示［１２］，Ｔｈ１型细胞因子所介导的细胞免疫在桥
本甲状腺炎的发病中起主要作用。

当归六黄汤出自《兰室秘藏·自汗门》，具有滋

阴清热，固表止汗之功效［１３］。古医典籍中仅用于治

疗阴虚有火而致的盗汗发热，面赤口干、心烦唇燥，

便难尿赤，舌红脉数等症［１４］。现代药理实验显

示［１５１６］，该方可有效提升机体免疫功能，促进甲状

腺疾病、结核病、更年期综合征等病症的治疗。君药

当归中含丰富的当归免疫活性多糖，可单独或协同

ＣｏｎＡ／ＬＰＳ发挥促进脾脏、Ｂ淋巴细胞等的增殖提升
Ｔ淋巴细胞的调节免疫的功能［１７］。当归内酯可有

效增强Ｔ淋巴细胞的抗体数量及效价。还可提高
巨噬细胞分泌 ＴＮＦα、ＩＬ１、ＩＮＦγ的分泌。生地黄
增强ＩＬ２分泌，提高巨噬细胞吞噬功能［１８］；熟地黄

促进ＩＬ２分泌，诱导 ＩＮＦ分泌。黄连、黄芩均有提
升巨噬细胞活性、淋巴细胞增殖反应等多项提升免

疫功能的作用。黄芪可增强杉树作用。因此，从现

代药理角度看当归六黄汤的组方，可全方位提升患

者免疫功能。

本研究采用当归六黄汤加减辨治辅助西药治疗

ＨＴ患者，较之于仅采用西药治疗的患者，其中医临
床症状的改善、免疫功能的提升、延缓病情进展方面

均具有明显优势。且并未增加患者药物不良反应

率。说明当归六黄汤加减辨治ＨＴ更具临床优势。
综上所述，当归六黄汤加减辨治桥本甲状腺炎，

可有效恢复患者 Ｔｈ１和 Ｔｈ２间维持的免疫平衡状

态，减轻桥本甲状腺炎临床症状，缓解病情进一步进

展，提升临床疗效，且安全性高，具有较高的临床

价值。
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