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关，钙、镁与蒽醌类物质的协同作用，可增加肠道蠕
动和促进平滑肌的收缩运动，达到通便及消除腹胀、
腹痛的目的[7]。
本研究结果表明，小承气汤加味联合吗丁啉治疗

糖尿病 GBP 后胃轻瘫疗效优于单纯服用吗丁啉，可

明显降低患者血浆胃动素及胃泌素水平，与胃动素及

胃泌素水平升高和胃肠自主神经功能受损程度呈正相

关的报道[8]相符。由此推测，小承气汤加味联合吗丁
啉改善糖尿病 GBP 后胃轻瘫，可能与抑制胃动素及

胃泌素的分泌，改善胃肠自主神经功能有关。
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［摘要］目的：观察补肾活髓颗粒治疗慢性再生障碍性贫血（CAA） 患者的临床疗效及其对骨髓血清中碱性成纤维细胞生长因
子（bFGF） 的影响。方法：将 66例 CAA患者随机分为试验组和对照组各 33例。并设 20例健康人为健康组。试验组用补肾活髓
颗粒治疗，对照组用西药常规治疗。疗程 6月，并在疗程结束后观察患者临床疗效及不良反应。采用酶联免疫吸附（ELISA） 法
检测治疗前后骨髓血清中 bFGF的表达情况。结果：临床疗效总有效率试验组为 66.67%，对照组为 54.55%，2组比较，差异无显
著性意义（P ＞ 0.05）。证候疗效总有效率试验组为 100%，对照组为 90.91%，2组比较，差异有显著性意义（P ＜ 0.05）。2组中医
证候积分治疗前后组内比较，差异均有显著性意义（P ＜ 0.05），2组治疗后组间比较，差异均有显著性意义（P ＜ 0.05）。2组治疗
后白细胞计数、血红蛋白及血小板计数均明显提升（P ＜ 0.05），试验组改善优于对照组（P ＜ 0.05）。2组治疗前后组内及治疗后 2
组组间骨髓增生情况比较，差异均无显著性意义（P ＞ 0.05）。2组患者治疗前 bFGF表达明显低于健康组（P ＜ 0.05）；治疗后 2组
bFGF表达均较治疗前升高（P ＜ 0.05），且治疗组表达高于对照组（P ＜ 0.05），但与健康人组比较仍有差距（P ＜ 0.05）。试验组无
1例出现不良反应，不良反应发生率为 0；对照组有 2例出现转氨酶升高，4例出现不同程度的痤疮、多毛等，不良反应发生率为
18.18%，高于试验组（P ＜ 0.05）。结论：补肾活髓颗粒治疗 CAA疗效确切，且对 bFGF表达水平有调节作用。
［关键词］慢性再生障碍性贫血（CAA）；补肾活髓颗粒；碱性成纤维细胞生长因子（bFGF）
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慢性再生障碍性贫血(CAA)是一组获得性骨髓造

血功能衰竭，主要表现以骨髓造血功能低下、全血细
胞减少为特征的血液病。成纤维细胞生长因子(FGF)
在细胞生长、分化过程中起关键作用，具有加强骨髓
造血功能，促进干细胞生成，进而生成大量红细胞和

白细胞的功能，而碱性成纤维细胞生长因子(bFGF)是

FGF 家族中的一员。笔者采取以“补肾为先、活髓
为辅”的治则组方而成的补肾活髓颗粒治疗 CAA 患
者，在临床中取得了较满意的疗效。为了更进一步探
讨补肾活髓颗粒的作用机制，对维坊医学院附属医院

2011 年 8 月～2013 年 2 月的 CAA 患者进行治疗，
观察其临床疗效及对骨髓血清中 bFGF 的影响，结果

报道如下。
1 临床资料

1.1 诊断标准 西医诊断标准参照《血液病诊断及
疗效标准》 [1]制定。中医证候诊断标准(肾阴虚证、肾
阳虚证、肾阴阳两虚证)参照《当代中西医结合血液
病学》 [2]和《中药新药临床研究指导原则(试行)》 [3]制
定。
1.2 纳入标准 符合以上中、西医诊断标准；年龄
18～65 岁；坚持治疗并签署知情同意书。
1.3 排除标准 由阵发性睡眠性血红蛋白尿(PNH)、
骨髓增生异常综合征(MDS)中的难治性贫血、急性白
血病(AL)等引起的全血细胞减少性疾病；对试验药品

过敏者；合并严重心脑血管肝、肾、造血系统及免疫
系统疾病、精神病患者；妊娠期或哺乳期妇女，不愿
合作者。
1.4 一般资料 确诊的 66 例 CAA 均为来源于潍坊
医学院附属医院 2011 年 8 月～2013 年 2 月的住院
及门诊患者。采用随机数字表法将其分为 2 组各 33
例。试验组男 15 例，女 18 例；年龄 18～65 岁，平
均 (29.56±14.20) 岁；病程 0.8～155 月，平均
(41.06±23.42)月。对照组男 16 例，女 17 例；年龄
18～65 岁，平均(30.75±13.78)岁；病程 0.6～220
月，平均(36.57±23.60)月。2 组一般资料经统计学
处理，差异无显著性意义(P＞0.05)，具有可比性。
另设健康组 20 例，均为健康的志愿者，男 12 名，

女 8名，年龄 20～45 岁，平均(28.23±6.40)岁。
2 治疗方法

2.1 试验组 采用补肾活髓颗粒(四川绿色药业科技
发展股份有限公司产品)加减化裁：生地黄、熟地黄、

鸡血藤各 30 g，菟丝子、枸杞子各 20 g，女贞子、
旱莲草各 15 g，当归、地龙各 10 g。偏阴虚者加龟
板、鳖甲、青蒿等，偏阳虚者加附子、肉桂、鹿角霜
等，肾阴阳两虚者加黄芪、阿胶等。以上颗粒剂温水
冲服，每天 1剂，分 2次服用。
2.2 对照组 采用西药常规治疗，再造生血片(辽源
誉隆亚东药业产品)，每次 5片，每天 3次。
支持治疗：患者在用药期间合并感染者，予经验

性抗感染治疗；均以 6 月为 1 疗程，治疗前及疗程

结束后均对其同部位行骨髓穿刺及外周血检查。健康
组不作任何处理。
3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 安全性指标：血、尿、粪便常规，
心电图，肝、肾功能；疗效性指标：外周血象及骨髓
象变化，骨髓血清中 bFGF 含量及不良反应。检测方
法：分别在治疗前、后取骨髓液 3 mL，血清被分离
后，采用 ELISA 法检测骨髓血清中 bFGF 含量，实

验操作严格按照说明书进行，试剂盒购于武汉博士德

生物工程有限公司。临床症状积分参照《中药新药临
床研究指导原则(试行)》 [3]CAA 症状分级量化表分别
于治疗前、后对患者症状进行评分，以下症状均分 4
级评分：心悸气短、头晕、乏力、面色苍白、潮热盗
汗、出血、形寒肢冷、腰膝酸软、手足心热、口渴
喜饮、大便干结、大便溏、小便清长或赤短、齿龈
或皮下出血，无症状计 0 分，轻度症状计 1 分，中

度症状计 2 分，重度症状计 3 分。舌脉具体描述，
不计分。
3.2 统计学方法 采用 SPSS17.0 统计软件进行数
据处理。计量资料以(x±s)表示；组间比较用配对资
料 t检验；临床分级资料用 Ridit 分析。
4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 临床疗效标准参照《血液病诊断及
疗效标准》 [1]相关内容：基本治愈：贫血和出血症状
消失，血红蛋白达 120 g/L(男)或 110 g/L(女)，白细

胞计数达4.0×109/L，血小板计数(BPC)达 100×109/L，
随访 1年以上未复发。缓解：贫血和出血症状消失，
血红蛋白男性达 120 g/L，女性达 100 g/L，白细胞

计数达 3.5×109/L 左右，BPC 也有一定程度增加，
随访 3 月病情稳定或继续进步。明显进步：贫血和
出血症状明显好转，不输血，血红蛋白较治疗前 1

月内常见值增长 30 g/L 以上，并能维持 3 月；判定
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组 别

治疗组

对照组

n

33

33

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

增生活跃

3(9.09)

5(15.15)

4(12.12)

5(15.15)

增生减低

15(45.45)

17(51.52)

18(54.55)

18(54.55)

增生重度减低

15(45.45)

11(33.33)

11(33.33)

10(30.30)

组 别

试验组

对照组

健康组

n

33

33

20

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

bFGF(ng/L)

6.24±0.95①

15.77±4.32①②③

6.57±0.93①

12.04±2.01①②

23.55±10.08

以上 3 项标准者，均应 3 月内不输血。无效：经充
分治疗后，症状、血象未达明显进步。证候疗效判定
标准参照《中药新药临床研究指导原则(试行)》 [3]相
关内容：临床痊愈：中医临床症状，体征消失或基本

消失，证候积分减少≥95%；显效：中医临床症状，
体征明显改善，70%≤证候积分减少＜95%；有效：
中医临床症状，体征均有好转，30%≤证候积分减
少＜70%；无效：中医临床症状、体征均无明显改
善，甚或加重，症状积分减少不足 30%。根据积分
法判定中医证候总疗效。症状积分计算公式(尼莫地
平法)为：[(治疗前积分－治疗后积分)÷治疗前积分]
×100%。
4.2 2组临床疗效比较 见表 1。试验组临床疗效总
有效率为 66.67%，对照组为 54.55%，2 组比较，

差异无显著性意义(P＞0.05)。

表1 2组临床疗效比较 例

4.3 2组证候疗效比较 见表 2。试验组证候疗效总
有效率为 100%，对照组为 90.91%，2 组比较，差

异有显著性意义(P＜0.05)。

表 2 2组证候疗效比较 例

与对照组比较，①P ＜ 0.05

4.4 2 组中医证候积分比较 见表 3。2 组中医证
候积分治疗前后组内比较，差异均有显著性意义

(P＜0.05)，2 组治疗后组间比较，差异均有显著性意
义(P＜0.05)。

表 3 2组中医证候积分比较(x±s) 分

与本组治疗前比较，①P ＜ 0.05；与对照组治疗后比较，
②P ＜ 0.05

4.5 2组外周血象比较 见表 4。2 组治疗后白细胞
计数、血红蛋白及 BPC 均明显提升(P＜0.05)，试验

组改善优于对照组(P＜0.05)。

表 4 2组外周血象比较(x±s)

与本组治疗前比较，①P ＜ 0.05；与对照组治疗后比较，
②P ＜ 0.05

4.6 2组骨髓象比较 见表 5。多数患者经治疗后虽
然临床症状、血象基本恢复正常，但骨髓象仍未见明
显改善。骨髓象的恢复主要以红系改善为主，表现为
中晚幼红细胞比例明显增加。其次为粒系改善，主要
为中、晚幼粒细胞和杆状核细胞增加。而巨核细胞系
改变不明显，巨核细胞和血小板少见或罕见。2 组治
疗前后组内及治疗后 2 组组间骨髓增生情况比较，

差异均无显著性意义(P＞0.05)。

表 5 2组骨髓象比较 例(%)

4.7 各组血清中 bFGF表达比较 见表 6。2 组患者
治疗前 bFGF 表达明显低于健康组(P＜0.05)；治疗后
2组 bFGF 表达均较治疗前升高(P＜0.05)，且治疗组
表达高于对照组(P＜0.05)，但与健康人组比较仍有
差距(P＜0.05)。

表 6 各组血清中 bFGF表达比较(x±s)

与健康组比较，①P ＜ 0.05；与本组治疗前比较，②P ＜
0.05；与对照组治疗后比较，③P ＜ 0.05

4.8 2组不良反应发生率比较 2 组患者治疗前后均
做常规检查，经对症处理后不良症状消失或缓解，不

影响疗效。其中试验组无 1 例出现不良反应，不良

组 别

试验组

对照组

n
33

33

临床痊愈

9

5

显效

15

6

有效

9

19

无效

0

3

总有效率(%)

100①

90.91

组 别

试验组

对照组

n
33

33

治疗前

24.86±8.34
25.45±8.12

治疗后

15.89±5.16①②

21.05±5.63①

指 标

试验组

对照组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

血红蛋白(g/L)

52.72±12.88
102.3±16.42①②

55.42±12.91
90.43±22.63①

白细胞计数(×109/L)
2.42±0.52
3.92±0.78①②

2.72±0.58
3.54±0.88①

BPC(×109/L)
36.82±11.02
66.02±18.76①②

36.93±12.25
59.08±19.43①

组 别

试验组

对照组

n
33

33

基本治愈

8

6

缓解

8

7

明显进步

6

5

无效

11

15

总有效率(%)

66.67

54.55
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反应发生率为 0；对照组有 2 例出现转氨酶升高，4

例出现不同程度的痤疮、多毛等，不良反应发生率为
18.18%，高于试验组(P＜0.05)。
5 讨论

CAA 的组织学特征是骨髓衰竭，现已证实细胞

免疫功能紊乱是其主要发病机制，bFGF 在再障发

生、发展及恢复等生物学行为中发挥着重要的作用。
bFGF 能诱导内皮细胞萌芽、增殖，增加血管通透
性，是调控骨髓间充质干细胞和定向分化的首选生长

因子之一，并且是目前公认的具有特异性的强大的促

进新生血管形成的生长因子[4～5]。
本试验是采用补肾活髓颗粒治疗 CAA，再观察

治疗前后证候积分、外周血象及骨髓象变化，以及骨
髓血清中 bFGF 的表达情况，研究补肾活髓方剂在治

疗 CAA 中的作用及其对 bFGF 的影响。补肾活血中
药可促进骨髓成纤维细胞的的生成，形态、功能的修
复，从而改善造血微环境[6]。若人体肾气充盈则骨满
髓充，精血旺盛；肾虚则气血亏虚，血虚则脉络不

充，气虚则血流缓慢，进而造成血行不畅，络脉痹

阻，日久而成瘀[7]。故本方中熟地黄、生地黄、枸杞
子、旱莲草、女贞子补肾填精、滋阴养血，辅以鸡血
藤、当归等以活血化瘀、养血通络，其功效可改善造
血微环境，促进骨髓再生。本研究观察了 CAA 患者
治疗前后证候积分、外周血象及骨髓象的变化，结果
表明，以补肾活髓通络法作为治疗大法的补肾活髓颗

粒治疗 CAA 疗效确切，治疗组治疗后血红蛋白、白
细胞计数和 BPC 水平较治疗前增高，2 组间比较，

差异均有显著性意义(P＜0.05)；且血清中 bFGF 的表
达与对照组比较，差异有显著性意义(P＜0.05)，进
一步表明 bFGF 可影响 CAA 的发生、发展及恢复，
详细机理有待进一步探讨。
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