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［摘要］ 目的 观察健脾润燥通络方加减治疗脾虚络阻型原发性干燥综合征 ( pSS) 的有效性及安全性。
方法 将 60 例脾虚络阻型 pSS患者随机分为治疗组和对照组各 30 例。治疗组予口服健脾润燥通络方，每日
1 剂。对照组予口服硫酸羟氯喹片，每次 200 mg，每日 2 次，两组疗程均为 12 周。观察治疗前后两组中医
症状积分、患者报告指数 ( ESSPＲI) 、疾病活动指数 ( ESSDAI) 、唾液流量、泪流量、血沉 ( ESＲ) 、C 反
应蛋白 ( CＲP)、免疫球蛋白 G ( IgG)、补体 3 ( C3)、补体 4 ( C4) 的变化，判定临床疗效并观察不良反应。
结果 治疗组总有效率 ( 90. 0% ) 高于对照组 ( 43. 3% ) ( P ＜ 0. 01)。治疗后治疗组各中医症状积分、
ESSPＲI、IgG，对照组关节肌肉疼痛评分较治疗前明显降低; 治疗组唾液流量、双侧泪流量，对照组唾液流量
均较治疗前明显增加 ( P ＜ 0. 05 或 P ＜ 0. 01) 。治疗后除眼干外，治疗组各中医症状积分、ESSPＲI 均低于对
照组，唾液流量、双侧泪流量均较对照组明显增加 ( P ＜ 0. 05 或 P ＜ 0. 01) 。 结论 健脾润燥通络方加减可
改善脾虚络阻型 pSS患者的临床症状，增加唾液流量、泪流量，降低 IgG，未见明显不良反应。
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原发性干燥综合征 ( primary Sjgren' s syn-
drome，pSS) 是一种以唾液腺和泪腺损害为主要特
征的自身免疫性疾病，干燥、疲劳、疼痛是临床最
经典的三联症［1］。肺、肾、血管、神经系统等多
系统受累存在于 70% ～ 80%的患者中，死亡原因
主要归结于系统受累及淋巴瘤［2 － 3］。我国老年人群
中患病率为 3% ～ 4%［4］。目前其治疗主要基于对
干燥症状的对症处理和广谱免疫抑制剂的使用，尚
无药物可改善病情进展及预后［5］。我们结合多年
临床经验，认为脾虚络阻是 pSS的重要病机，确立
健脾益气、养阴润燥、活血通络治疗大法，创健脾
润燥通络方［6］。本研究以该方加减治疗脾虚络阻
型 pSS 30 例，报道如下。

1 临床资料

1. 1 诊断及辨证标准
西医诊断标准参照 2002 年美国-欧洲共识小组

修订的干燥综合征国际诊断标准［7］。

中医辨证标准参照《实用中医风湿病学》［8］及
《中医诊断学》［9］制定脾虚络阻型。主症为口干、
眼干、倦怠乏力、关节肌肉疼痛; 次症为纳差、腹
胀、大便不调、形体消瘦; 舌胖大质暗，或有瘀
点、瘀斑，脉沉细涩。具备主症 2 项或以上，次症
1 项或以上，结合舌脉即可诊断。
1. 2 纳入标准

1) 符合上述诊断及辨证标准; 2) 年龄 18 ～75
岁; 3) 自愿接受治疗，签署知情同意书。
1. 3 排除标准

1) 伴有严重的多脏器损害者; 2) 意向妊娠，
或妊娠、哺乳期妇女; 3) 对多种药物过敏者; 4 )
合并严重心脑血管、肝、肾、造血系统相关疾病或
精神病、传染病者; 5) 近 1 个月内应用过皮质类
固醇激素或免疫调节剂者。
1. 4 一般资料

60 例 pSS患者来自 2017 年 9 月至 2019 年 6 月
江苏省中医院风湿科门诊及住院部，按随机数字表
法分为治疗组和对照组各 30 例。治疗组中男 2 例，
女 28 例; 年龄 32 ～ 73 岁，平均 ( 53. 97 ± 10. 24 )
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岁; 病程 7 个月 ～ 10 年，平均 ( 3. 50 ± 2. 88) 年。
对照组中男 2 例，女 28 例; 年龄 40 ～ 66 岁，平均
( 50. 77 ± 7. 40 ) 岁; 病程 8 个月 ～ 14 年，平均
( 3. 82 ± 3. 32) 年。两组患者一般资料比较差异无
统计学意义 ( P ＞ 0. 05) ，具有可比性。

2 方法

2. 1 治疗方法
治疗组: 给予健脾润燥通络方加减，基础方组

成: 太子参 10 g，大枣 5 g，炙甘草 5 g，白芍 10 g，
桂枝 5 g，白术 10 g，石斛 10 g，乌梅 10 g，百合
30 g，升麻 3 g，淡竹叶 10 g，知母 10 g，赤芍 10 g，
路路通 10 g。随症加减: 口干明显者，加南沙参
15 g、麦冬 10 g等; 眼干明显者，加枸杞子 10 g、密
蒙花 6 g等; 关节疼痛明显者，加白芷 10 g、延胡索
10 g 等; 大便秘结较甚者，加生地黄 10 g、当归
10 g等; 大便溏稀较甚者，白术改为麸炒白术
10 g，加茯苓 10 g、炒薏苡仁 15 g 等。由江苏省中
医院中药房统一采用煎药机煎煮，混合药液至
400 ml，每次口服 200 ml，每日 2 次。

对照组: 给予硫酸羟氯喹片 ( 上海中西制药
有限公司，每片 100 mg，批号: 170965 ) ，每次口
服 200 mg，每日 2 次。

两组均连续治疗 12 周。
2. 2 观察指标及方法
2. 2. 1 中医症状积分 治疗前后参照 《中药新药
临床研究指导原则 ( 试行) 》［10］进行计分，主症口
干、眼干、倦怠乏力、关节肌肉疼痛按无、轻、
中、重以 0、2、4、6 计分，次症纳差、腹胀、大
便不调、形体消瘦按无、轻、中、重以 0、1、2、
3 计分。
2. 2. 2 西医疗效性指标 治疗前后测定患者唾液
流量、泪流量，计算患者报告指数 ( ESSPＲI) ［11］、
疾病活动指数 ( ESSDAI) ［12］。泪流量测定: 使用
5 mm × 35 mm 的滤纸，在距一端的 5 mm 处折叠成
直角，将此端放入下眼睑中外 1 /3 处的结膜囊中，
闭眼 5 min后取出，从折叠处测量滤纸湿润长度即
为泪流量。唾液流量测定: 患者舌尖顶于上颚
15 min内吐出的唾液量。ESSPＲI: 用视觉模拟评分
评价患者干燥、肢体疼痛、疲劳 3 种症状，并取 3
个积分的平均值，为患者主观症状评价指标。ESS-
DAI: 从患者的全身症状、淋巴结病、关节病变、
各器官受累等方面评价患者的疾病活动情况，为疾
病活动的客观评价指标。

2. 2. 3 实验室指标 治疗前后晨起空腹采集静脉血
检测炎性指标血沉 ( ESＲ) 、C 反应蛋白 ( CＲP) 、
免疫指标免疫球蛋白 G ( IgG) 、补体 3 ( C3) 、补体
4 ( C4) 。
2. 2. 4 安全性观察 治疗前后各检查 1 次体温、
呼吸、脉搏、血压、血常规、尿常规、便常规、肝
功能、肾功能、心电图，观察可能出现的不良反应
如视网膜病变、胃肠道反应等。
2. 3 临床疗效标准

参照 《中药新药临床研究指导原则 ( 试
行) 》［10］制定。显效: 临床症状明显改善，证候积分
减少≥70%但 ＜ 95% ; 唾液流量和泪流量趋于正常
( 唾液流量 ＞ 1. 2ml /15min，泪流量 ＞ 4mm/5min )
或达到正常 ( 唾液流量 ＞ 1. 5ml /15min，泪流量 ＞
5mm/5min) ; ESSPＲI、ESSDAI 积分下降减少≥
70%。有效: 临床症状均有好转，证候积分减少≥
30%但 ＜ 70% ; 唾液流量增加≥30%、泪流量增
加≥30%，但未达到趋于正常; ESSPＲI、ESSDAI
积分改善指积分下降减少≥30%但 ＜ 70%。无效:
临床症状均无明显改善或加重，证候积分减少 ＜
30%，唾液流量、泪流量及 ESSPＲI、ESSDAI 积分
未达到上述有效标准或加重。总有效率 = ( 有效 +
显效) 病例数 /总病例数 × 100%。
2. 4 统计学方法

采用 SPSS 17. 0 统计软件，计量资料符合正态
分布用 ( 珋x ± s) 描述，采用 t 检验，不符合正态分
布用 M ( Q25 ～ Q75 ) 表示，采用 Wilcoxon 检验; 计
数资料以率表示，采用卡方检验。以 P ＜ 0. 05 为
差异有统计学意义。

3 结果

3. 1 两组患者治疗前后中医症状积分比较
表 1 示，两组患者治疗前各中医症状积分比较

差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。治疗后治疗组各
中医症状积分、对照组关节肌肉疼痛较治疗前明显
降低 ( P ＜ 0. 05 或 P ＜ 0. 01 ) ; 两组治疗后比较，
除眼干外，治疗组各中医症状积分改善均低于对照
组 ( P ＜ 0. 05 或 P ＜ 0. 01) 。
3. 2 两组患者治疗前后西医疗效性指标比较

表 2 示，两组患者治疗前各西医疗效性指标比
较差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。治疗后治疗组
ESSPＲI较治疗前明显降低，唾液流量、双侧泪流
量均较治疗前明显增加 ( P ＜ 0. 01 ) ; 对照组唾液
流量较治疗前明显增加 ( P ＜ 0. 05 ) ，其余西医疗
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表 1 两组脾虚络阻型原发性干燥综合征患者治疗前后中医证候积分比较 ( 分，珋x ± s)

组别 时间 例数 口干 眼干 倦怠乏力 关节肌肉疼痛

治疗组 治疗前 30 4. 00 ± 1. 49 3. 73 ± 1. 36 3. 07 ± 1. 01 2. 47 ± 1. 25
治疗后 30 2. 53 ± 1. 28b) c) 2. 47 ± 1. 25b) 1. 67 ± 1. 06b) d) 1. 13 ± 1. 01b) d)

对照组 治疗前 30 3. 67 ± 1. 67 3. 47 ± 1. 74 3. 00 ± 1. 36 2. 93 ± 1. 36
治疗后 30 3. 27 ± 1. 34 3. 00 ± 1. 46 3. 13 ± 1. 14 2. 40 ± 1. 10a)

组别 时间 例数 纳差 腹胀 大便不调 形体消瘦

治疗组 治疗前 30 1. 43 ± 0. 50 1. 13 ± 0. 63 1. 60 ± 0. 77 1. 33 ± 0. 92
治疗后 30 0. 53 ± 0. 57b) d) 0. 33 ± 0. 48b) d) 0. 60 ± 0. 56b) d) 0. 80 ± 0. 61b) d)

对照组 治疗前 30 1. 23 ± 0. 73 0. 97 ± 0. 67 1. 63 ± 0. 72 1. 27 ± 0. 87
治疗后 30 1. 10 ± 0. 80 1. 07 ± 0. 58 1. 47 ± 0. 68 1. 30 ± 0. 65

注: a) 与本组治疗前比较，P ＜ 0. 05; b) 与本组治疗前比较，P ＜ 0. 01; c) 与对照组治疗后比较，P ＜ 0. 05; d) 与对照组治疗后比较，

P ＜ 0. 01。

表 2 两组脾虚络阻型原发性干燥综合征患者治疗前后西医疗效性指标比较

组别 时间 例数
ESSPＲI

/分 ( 珋x ± s)
ESSDAI /分

［M ( Q25 ～ Q75) ］
唾液流量

/ml·15 min －1 ( 珋x ± s)
左侧泪流量

/mm·5 min －1 ( 珋x ± s)
右侧泪流量

/mm·5 min －1 ( 珋x ± s)
治疗组 治疗前 30 5. 32 ± 1. 20 1. 00 ( 0. 00 ～ 1. 25) 0. 72 ± 0. 19 2. 83 ± 0. 95 2. 77 ± 0. 86

治疗后 30 2. 65 ± 1. 10b) d) 0. 00 ( 0. 00 ～ 1. 00) 1. 03 ± 0. 23b) c) 3. 83 ± 0. 91b) c) 3. 73 ± 1. 05b) c)

对照组 治疗前 30 5. 43 ± 0. 75 1. 00 ( 0. 00 ～ 2. 00) 0. 78 ± 0. 33 3. 10 ± 1. 30 2. 97 ± 1. 38
治疗后 30 5. 08 ± 1. 08 1. 00 ( 0. 00 ～ 1. 00) 0. 87 ± 0. 28a) 3. 20 ± 1. 24 3. 17 ± 1. 07

注: ESSPＲI，患者报告指数; ESSDAI，疾病活动指数。

a) 与本组治疗前比较，P ＜ 0. 05; b) 与本组治疗前比较，P ＜ 0. 01; c) 与对照组治疗后比较，P ＜ 0. 05; d) 与对照组治疗后比较，

P ＜ 0. 01。

表 3 两组脾虚络阻型原发性干燥综合征患者治疗前后实验室指标比较

组别 时间 例数
ESＲ /mm·h －1

［M ( Q25 ～ Q75) ］
CＲP /mg·L －1

［M ( Q25 ～ Q75) ］
IgG /g·L －1

( 珋x ± s)
C3 /g·L －1

( 珋x ± s)
C4 /g·L －1

( 珋x ± s)
治疗组 治疗前 30 13. 00 ( 8. 00 ～ 18. 50) 3. 08 ( 2. 05 ～ 5. 20) 17. 46 ± 4. 74 0. 87 ± 0. 23 0. 20 ± 0. 07

治疗后 30 12. 00 ( 8. 25 ～ 16. 25) 2. 88 ( 1. 46 ～ 4. 81) 15. 84 ± 3. 77a) 0. 88 ± 0. 22 0. 20 ± 0. 06
对照组 治疗前 30 18. 00 ( 4. 75 ～ 25. 00) 2. 13 ( 1. 41 ～ 2. 93) 17. 97 ± 5. 04 0. 85 ± 0. 16 0. 19 ± 0. 04

治疗后 30 13. 00 ( 5. 75 ～ 23. 50) 1. 75 ( 1. 53 ～ 2. 38) 17. 43 ± 5. 07 0. 80 ± 0. 14 0. 19 ± 0. 05

注: ESＲ，血沉; CＲP，C反应蛋白; IgG，免疫球蛋白 G; C3，补体 3; C4，补体 4。

a) 与本组治疗前比较，P ＜ 0. 01。

效性指标与治疗前比较差异无统计学意义 ( P ＞
0. 05) ; 治疗组治疗后 ESSPＲI 较对照组明显降低，
而唾液流量、双侧泪流量均较对照组明显增加( P ＜
0. 05或 P ＜0. 01) 。
3. 3 两组患者治疗前后实验室指标比较

表 3 示，两组患者治疗前各实验室指标比较差
异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。治疗后治疗组 IgG
较治疗前明显降低 ( P ＜ 0. 01 ) ，两组其余各指标
治疗前后及两组治疗后比较差异均无统计学意义
( P ＞ 0. 05) 。
3. 4 两组患者临床疗效比较

治疗组 30 例中显效 11 例，有效 16 例，无效 3
例，总有效率为 90. 0% ; 对照组 30 例中显效 2
例，有效 11 例，无效 17 例，总有效率为 43. 3%，
治疗组优于对照组 ( P ＜ 0. 01) 。

3. 5 安全性结果
对照组有 1 例患者出现肝功能损伤丙氨酸氨基

转移酶( ALT) 、门冬氨酸氨基转移酶 ( AST) 均升
高，不排除与药物相关，停硫酸羟氯喹，经保肝治
疗后指标恢复正常。治疗组患者均未出现不良反应。

4 讨论

pSS属中医学 “燥痹”范畴［13］，我们在多年
临床中观察到 pSS 患者除有常见的口眼干燥、疲
劳、关节肌肉疼痛三联症外，常伴有纳差、腹胀、
大便不调、形体消瘦等 “脾虚”的表现，提出该
病发生虽与先天禀赋不足有关，但后天脾虚失运乃
其致病关键。脾开窍于口，在液为涎，脾运失健，
津液不能上承于口，故口干; 李杲 《兰室秘藏·
眼耳鼻门》云: “夫五脏六腑之精气，皆禀受于
脾，上贯于目”，故脾虚亦可致目失所养见眼干
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涩; 气血生化乏源，骨骼肌肉失其所养，不荣则
痛，见肌肉关节疼痛或四肢倦怠乏力、肌肉瘦削
等; 脾运失健，气滞湿阻，故见腹胀、纳差、大便
不调等症状。脾虚日久，气血日益亏虚，病邪由浅
入深，气虚血行无力，瘀血内生，影响津液运行，
口眼干燥等症加重。因此，我们总结本病病机重点
为“脾虚络阻”，自拟健脾润燥通络方对此病进行
干预。方中太子参性甘、平，健脾益气养阴; 大枣
甘温质润，补中益气、润燥缓急; 炙甘草甘平，补
脾益气，兼能缓急止痛。三药均入脾经，健脾以治
本虚，共为君药。白芍养血敛阴且能缓急止痛; 桂
枝辛散温通，与白芍配伍一散一收，可调和阴阳、
化生气血; 百合、石斛甘寒养阴润燥; 乌梅敛阴生
津; 白术与君药太子参配伍，健脾化湿以助脾运，
倶为臣药。佐以淡竹叶清热生津润燥; 知母清虚
热、养阴润燥，二药亦制大枣、桂枝、白术之温
性; 升麻引脾胃清阳之气上升，与太子参、白术配
伍，健脾助运。赤芍凉血活血、散瘀止痛; 路路通
通络止痛，二药引药入络，为使药。

pSS因其 B淋巴细胞高反应性和免疫球蛋白的
产生被认为是一种自身免疫病［14］，大多数患者表
现为以 IgG 为主的免疫球蛋白增高。现代研究表
明，pSS患者高水平的血清 IgG 与 B 细胞亢进有
关［15］，B细胞活化因子、I 型干扰素、滤泡辅助性
T细胞等过度表达可促进 B 细胞活化及浆细胞形
成，进一步产生相关细胞因子和抗体，致腺体发生
炎症浸润［15 － 17］。本研究显示，健脾润燥通络方干
预后使升高的 IgG明显降低，提示该方可能通过抑
制 B细胞活化改善疾病活动度，阻断疾病进展。

本研究结果显示，健脾润燥通络方可有效改善
脾虚络阻型 pSS患者的中医证候，降低 ESSPＲI 评
分、IgG，增加唾液流量、双侧泪流量，优于硫酸
羟氯喹片。
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Modified Jianpi Ｒunzao Tongluo Formula ( 健脾润燥通络方) for Primary Sjogren's Syndrome of Spleen Defi-
ciency and Collateral Obstruction Pattern in 30 Cases
WANG Ｒuirui1，HE Xiaojin2，JIN Shi2，HUANG Yulin2，WANG Ying2，ZHANG Xiangyu2

1． Affiliated Jinling Hospital，Medical School of Nanjing University / General Hospital of Eastern Theater Command，Nanjing，
210002; 2． Affiliated Hospital of Nanjing University of Chinese Medicine / Jiangsu Province Hospital of Chinese Medicine

ABSTＲACT Objective To explore the effectiveness and safety of modified Jianpi Ｒunzao Tongluo Formula ( 健脾
润燥通络方) in treating primary Sjogren' s syndrome ( pSS) of spleen deficiency and collateral obstruction pattern．
Methods Sixty pSS patients of spleen deficiency and collateral obstruction pattern were randomly divided into treat-
ment group and control group，with 30 patents in each group． The treatment group was orally administered with Jianpi
Ｒunzao Tongluo Formula，one dose daily，while the control group was given oral hydroxychloroquine sulfate tablets，
200 mg each time，twice daily，both groups treated for 12 weeks． The traditional Chinese medicine ( TCM) symptom
score，EULAＲ Sjogren's syndrome patient reported index ( ESSPＲI) ，EULAＲ Sjogren's syndrome disease activity in-
dex ( ESSDAI) ，saliva flow，tear flow，erythrocyte sedimentation rate ( ESＲ) ，C-reactive protein ( CＲP) ，immuno-
globulin G ( IgG) ，complement 3 ( C3 ) ，complement 4 ( C4 ) ，and adverse events were assessed before and after
treatment． Ｒesults The total effective rate of treatment group was 90. 0%，significantly higher than 43. 3% of con-
trol group ( P ＜ 0. 01 ) ． Compared to those before treatment，TCM symptom score，ESSPＲI and IgG in treatment
group，as well as muscle pain scores in control group significantly decreased after treatment; the saliva flow，bilateral
tear flow in treatment group，and saliva flow in control group significantly increased after treatment ( P ＜ 0. 05 or P ＜
0. 01) ． When compared to the control group，treatment group had significantly better improvement on all TCM symp-
toms except for dry eyes，lower ESSPＲI，and higher saliva flow and bilateral tear flow ( P ＜ 0. 05 or P ＜ 0. 01 ) ．
Conclusion Jianpi Ｒunzao Tongluo Formula can improve the clinical symptoms，increase saliva and tear flow，and
reduce IgG when treating pSS patients of spleen deficiency and collateral obstruction pattern，and there are no signifi-
cant adverse events．
Keywords primary Sjogren's syndrome; Jianpi Ｒunzao Tongluo Formula ( 健脾润燥通络方) ; spleen deficiency and
collateral obstruction pattern; disease activity index; immune factor
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