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［摘要］ 目的 观察清养透解合剂联合西药治疗系统性红斑狼疮 ( SLE) 患者的临床疗效及其对血管损伤的
影响。 方法 采用前瞻性单盲随机对照的方法，将 42 例 SLE阴虚证患者随机分为治疗组 22 例和对照组 20
例，并设健康体检者 12 名作为健康组。治疗组在西医基础治疗同时加用清养透解合剂，每天 1 剂; 对照组
在西医基础治疗同时加用安慰剂，每天 1 剂，两组均治疗 6 个月。观察两组治疗前后狼疮活动性评分
( SLEDAI) 、中医证候积分、泼尼松用量及不良反应; 并与健康组比较人可溶性血栓调节蛋白 ( sTM) 、血管
假性血友病因子 ( vWF) 的表达。 结果 与本组治疗前比较，两组治疗后 SLEDAI 评分、中医证候积分、
泼尼松片用量均明显降低 ( P ＜ 0. 01) ; 治疗后治疗组 SLEDAI评分、中医证候积分、泼尼松片用量均明显低
于对照组 ( P ＜ 0. 01 或 P ＜ 0. 05) 。治疗前治疗组及对照组与健康组比较血清 vWF、sTM 水平均明显升高
( P ＜ 0. 01) ; 治疗组治疗后较治疗前血清 vWF、sTM 水平明显降低 ( P ＜ 0. 01) 。治疗组不良反应例数明显
少于对照组 ( P ＜ 0. 01) 。 结论 清养透解合剂联合西药能改善 SLE 阴虚证患者临床症状，减少激素用量，
明显降低血管损伤因子 vWF、sTM的表达，从而减轻血管损伤。
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系统性红斑狼疮 ( systemic lupus erythemato-
sus，SLE) 是一种慢性自身免疫性疾病，临床表现
多种多样，结缔组织黏液样水肿、纤维蛋白样变性
和坏死性血管炎是红斑狼疮的基本病理变化［1］。
中小血管因免疫复合物沉积或者抗体直接侵袭而出

现血管壁的结缔组织发生纤维蛋白样变性，甚至坏

死、血栓形成、出血和缺血等病变，构成坏死性血
管炎［2］。本研究拟采用前瞻性单盲随机对照临床
试验的方法，观察清养透解合剂联合西药对 SLE
阴虚证患者血管损伤因子可溶性血栓调节蛋白

( sTM) 、血管假性血友病因子 ( vWF) 表达的影
响，探讨其治疗 SLE的可能作用机理。

1 临床资料

1. 1 诊断及辨证标准
西医诊断参照 《系统性红斑狼疮诊断标

准》［3］: ①颧颊部红斑; ②盘状狼疮; ③光敏感;
④口腔溃疡; ⑤非侵蚀性关节炎; ⑥胸膜炎或心包

炎; ⑦蛋白尿 ( ＞ 0. 5 g /d) 或尿细胞管型; ⑧癫
痫发作或精神病，除外药物或已知的代谢紊乱; ⑨
溶血性贫血或白细胞减少，或淋巴细胞减少，或血

小板减少; ⑩抗 dsDNA抗体阳性，或抗 Sm抗体阳
性，或抗磷脂抗体阳性 ( 包括抗心磷脂抗体、或
狼疮抗凝物、或至少持续 6 个月的梅毒血清试验假
阳性 3 者中各具备 1 项阳性) ; 瑏瑡在任何时候和未
用药物诱发“药物性狼疮”的情况下，抗核抗体
滴度异常。11 项中符合 4 项或 4 项以上者，在除
外感染、肿瘤和其他结缔组织病后，即可诊断。同
时具备第 7 条肾脏病变即可诊断为狼疮性肾炎。
中医辨证标准参照 《中药新药临床研究指导

原则》［4］阴虚证诊断标准，主症及舌脉: 腰膝酸
软，脱发，眩晕耳鸣，低热，舌质红，苔少或有剥

脱，脉细; 次症: 乏力，口燥咽干，视物模糊，月

经不调或闭经。
1. 2 纳入标准
符合上述西医诊断及中医辨证标准者; 首次确

诊，或进入试验前 2 周内未用过任何药物; 年龄
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15 ～ 65 岁; 签署知情同意书。
1. 3 排除及脱落标准
排除合并其他结缔组织病、重叠综合征、药物

性狼疮、结核病者; 合并心、肝、肾、脑、造血系
统等严重原发性疾病及精神病者; 合并严重感染

者。用药量或试验时间未超过 2 个月者视为脱落。
1. 4 一般资料

42 例 2009 年 8 月至 2011 年 3 月广州中医药大
学第一附属医院内科门诊及住院 SLE 阴虚证患者，
按随机数字表分为治疗组 ( 22 例) 及对照组 ( 20
例) ，另选择广州中医药大学第一附属医院健康体

检者 12 名作为健康组。治疗组中男 3 例，女 19
例，平均年龄 ( 30. 02 ± 6. 58 ) 岁，平均病程
( 3. 34 ± 4. 18) 年; 病情程度［5］: 轻度 2 例，中度
6 例，重度 14 例。对照组中男 2 例，女 18 例，平
均年龄 ( 28. 68 ± 7. 45 ) 岁，平均病程 ( 3. 37 ±
3. 47) 年; 病情程度: 轻度 1 例，中度 5 例，重度
14 例。健康组中男 2 名，女 10 名，平均年龄
( 30. 05 ± 7. 08) 岁。各组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
基础治疗: 参考《实用内科学》［5］，治疗组和

对照组均采用口服泼尼松片 ( 南京第二制药厂，

批号: H32022566，规格: 5 mg /片 ) 治疗。根据
SLE活动性指数评分及病情调整泼尼松片用量: 重
度活动期每天 40 ～ 60 mg; 中度活动期每天 20 ～
40 mg; 轻度活动期每天 15 ～ 20 mg; 稳定期每天 ＜
15 mg; 病情稳定 1 ～ 2 周后严格按激素减量法渐次
减量。病情复发或合并狼疮性肾炎、狼疮脑炎用口
服激素难以控制病情时，加用环磷酰胺注射液

( 上海医药集团有限公司华联制药厂，批号:

H31021702，规格: 0. 1 g /支 ) 冲击疗法 ( 0. 5 ～
1 g /m2 体表面积，每 4 周 1 次) 静脉滴注。
治疗组在基础治疗同时加用清养透解合剂。清

养透解合剂由青蒿 ( 后下) 、鳖甲 ( 先煎) 、水牛
角 ( 先煎) 、生地黄、牡丹皮、玄参、秦艽按 2 ∶
3 ∶ 4 ∶ 3 ∶ 2 ∶ 3 ∶ 2 比例组成，广州中医药大学
附属医院药剂科制备为水剂，每天 1 剂，分早晚 2
次口服。
对照组在基础治疗同时加用安慰剂，由怀山

药、焦糖按 2 ∶ 1 的比例组成，与清养透解合剂剂
型、剂量相同，包装一致，并使用统一的药物标

签，广州中医药大学附属医院药剂科制备，每天 1
剂，分早晚 2 次口服。
以上两组均治疗 6 个月，健康组不予任何治疗

措施。
2. 2 观察方法及指标
2. 2. 1 血清 sTM、vWF 的测定 治疗组、对照组
于治疗前后次日清晨抽取静脉血各 3 ml，静置
30 min，以 3000 r /min 离心 5 min，吸取上层血清，
－ 20℃保存待测。健康组体检当日取血，步骤如
前。采用酶联免疫吸附试验 ( ELISA) 法测定，试
剂盒由北京华美公司提供，产品编号: CSB-
E13261h、CSB-E08437h，操作过程严格按试剂盒
说明书进行。
2. 2. 2 狼疮活动性评分 ( SLEDAI) 及中医证候积
分 SLEDAI评分参照文献 ［6］。中医证候积分参
照《中药新药临床研究指导原则》［4］中 “系统性红
斑狼疮症状分级量化表”拟定，见表 1、表 2。
2. 2. 3 泼尼松用量 统计治疗组和对照组患者治
疗前后平均每天泼尼松片用量情况。
2. 2. 4 不良反应 观察治疗过程中治疗组和对照
组患者出现不良事件的发生情况，包括柯兴氏征、
高血压病、消化性溃疡、糖尿病、感染、无菌性股
骨头坏死、继发精神神经症状、脱发、继发性白细
胞减少、继发肝功能异常、继发肾功能异常、心电
图异常。
2. 3 盲法设计
受试者、检验人员和数据录入者始终处于盲

态，试验过程中注意盲法的隐藏。临床试验结束后
进行第 1 次揭盲，由统计分析人员完成数据录入以
及统计分析报告; 完成统计分析后进行第 2 次揭
盲，得出临床研究报告。
2. 4 统计学方法
采用 Epidata 2. 1a 建立数据库录入数据，用

SPSS 17. 0 进行统计分析，计量资料用 t 检验或方
差分析，数据不符合参数检验条件时用非参数检

验; 计数资料用 χ2 检验; 等级资料用非参数检验。

3 结果

本研究 38 例完成了试验，治疗组及对照组各
脱落 2 例。
3. 1 各组受试者血清 vWF及 sTM水平比较
表 3 示，治疗前治疗组及对照组与健康组比较

血清 vWF、sTM 水平均明显升高 ( P ＜ 0. 01 ) ; 对
照组治疗后与健康组血清 vWF、sTM水平比较亦明
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表 1 系统性红斑狼疮中医证候主要症状及体征积分量化表

主要症状及体征 0 分 2 分 4 分 6 分

红斑 无 面部或者甲周散在红斑或呈丘疹样 面部、甲周多处红斑，多呈紫红色 面部、甲周满布红斑，色鲜红或者黯红

发热 无 体温 37. 5 ～ 37. 9℃ 体温 38. 0 ～ 38. 9℃ 体温 39℃及以上

关节疼痛 无 隐痛，不需服药 疼痛，伴僵硬，需服药缓解 疼痛，活动受限，服药不缓解

脱发 无 少量，梳头时明显 用手轻掳头发即有脱落 成片脱发，毛发稀疏，伴有头皮炎症

口疮 无 少量口疮，无痛 多处口疮 广泛口疮，反复发作

表 2 系统性红斑狼疮中医证候次要症状及体征积分量化表

次要症状及体征 0 分 2 分 4 分 6 分

心烦 无 偶有 经常 经常，影响日常生活

口干 无 微干，不需饮水 口干，饮水可解 口干难忍，经常饮水，饮水也不解口干

手足心热 无 偶有手心或脚心发热 手心或脚心发热，尚可忍受 手心或脚心发烫，难以忍受

乏力 无 活动时即感乏力 稍有活动既感乏力 不欲活动，喜卧床

失眠 无 偶有 每天 需服药才能入睡

盗汗 无 少量盗汗，醒后无出汗，无不适感 盗汗较多，睡装湿透，醒后汗即止 汗出量大，被褥浸湿，一夜需数次换睡装

月经不调 无 月经量少，但经期正常 月经量少，经期延迟 10 天 ～ 1 个月 月经极少，延迟 1 个月以上，甚至闭经
夜尿 无 1 ～ 3 次 4 ～ 5 次 5 次以上
尿色 淡黄 较黄 很黄 深黄

大便 正常 排便稍有不畅 排便不畅，排便时间延长 大便难出，排便时间明显延长

舌苔 舌淡红
苔薄白

舌红干苔少或花剥

脉象 脉平和 脉细数

显升高 ( P ＜ 0. 05 或 P ＜ 0. 01 ) ，治疗组治疗后与
健康组比较差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) ; 与本
组治疗前比较，治疗组治疗后血清 vWF、sTM水平
明显降低 ( P ＜ 0. 01 ) ; 治疗后对照组与治疗组组
间比较差异均无统计学意义 ( P ＞ 0. 05) 。
3. 2 两组患者 SLEDAI评分与中医证候积分比较
表 4 示，与本组治疗前比较，两组治疗后

SLEDAI评分、中医证候积分均明显降低 ( P ＜
0. 01) ; 治疗后两组 SLEDAI 评分、中医证候积分
组间比较差异有统计学意义 ( P ＜ 0. 01 ) ，治疗组
明显低于对照组。
3. 3 两组患者泼尼松片用量比较
表 5 示，与本组治疗前比较，两组治疗后泼尼

松片用量均明显降低 ( P ＜ 0. 01 ) ; 治疗后治疗组
泼尼松片用量明显低于对照组 ( P ＜ 0. 05) 。
3. 4 两组患者不良反应比较
治疗 6 个月后，治疗组出现柯兴氏征 5 例、高

血压病 4 例、脱发 1 例; 对照组出现柯兴氏征 12
例、高血压病 11 例、消化性溃疡 3 例、感染 1 例、
无菌性股骨头坏死 1 例、脱发 11 例、继发白细胞
减少 3 例、继发肝功能异常 3 例。两组比较差异有
统计学意义 ( P ＜ 0. 01 ) ，治疗组不良反应例数明
显少于对照组。

表 3 各组受试者血清 vWF及 sTM水平比较( pg /ml，珋x ± s)

组别 时间 例数 vWF sTM

健康组 12 14. 26 ± 3. 45 0. 98 ± 0. 31
对照组 治疗前 18 168. 99 ± 197. 64△△ 16. 50 ± 19. 20△△

治疗后 18 113. 43 ± 144. 68△ 9. 30 ± 1. 11△△

治疗组 治疗前 20 188. 43 ± 222. 78△△ 16. 60 ± 9. 06△△

治疗后 20 88. 06 ± 128. 57* 2. 91 ± 2. 42*

注: 与本组治疗前比较，* P ＜ 0. 01; 与健康组比较，△P ＜
0. 05，△△P ＜ 0. 01

表 4 两组 SLE患者 SLEDAI评分及中医证候积分
比较 ( 分，珋x ± s)

组别 时间 例数 SLEDAI评分 中医证候积分

治疗组 治疗前 20 17. 45 ± 5. 17 29. 55 ± 8. 07

治疗后 20 5. 90 ± 3. 21＊△ 10. 10 ± 3. 48＊△

对照组 治疗前 18 15. 22 ± 5. 21 30. 67 ± 9. 02

治疗后 18 9. 72 ± 5. 02* 18. 78 ± 6. 27*

注: 与本组治疗前比较，* P ＜ 0. 01; 与对照组治疗后比较，
△P ＜ 0. 01

表 5 两组 SLE患者泼尼松片用量比较 ( mg /d，珋x ± s)

组别 例数 治疗前 治疗后

治疗组 20 27. 75 ± 12. 82 11. 30 ± 6. 17＊△

对照组 18 25. 28 ± 9. 31 16. 22 ± 7. 14*

注: 与本组治疗前比较，* P ＜ 0. 01; 与对照组治疗后比较，
△P ＜ 0. 05
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4 讨论

SLE为自身免疫性疾病，以 B淋巴细胞的高度
化为特征，产生大量的自身抗体，引起自身免疫紊

乱［7］，免疫复合物沉积于血管壁、肾小球和关节，
导致Ⅲ型超敏反应并造成全身多系统、多器官的慢
性炎症损害［8］，血管炎是其基本病理改变［9］。
vWF、sTM均是由血管内皮细胞合成的糖蛋白，不
仅是重要的抗凝辅助因子，也是血管内皮细胞受损

的标志。有研究显示［10］，血浆可溶性 sTM 和 vWF
均与 SLE 疾病活动指数有显著正相关性，血浆可
溶性 sTM 和 vWF 较血沉 ( ESＲ ) 、C 反应蛋白
( CＲP) 、IgG、C3 更能反映 SLE疾病的活动性。

SLE属于“伏邪温病”范畴，“阴虚化热，邪
毒伏藏”是贯穿 SLE 病程始终的病机特点。清养
透解合剂是针对 SLE 最常见证型———阴虚证患者
及特点制定的处方。该方以青蒿鳖甲汤加减组成，
方中鳖甲咸寒，归肝、脾、肾经，具有滋阴潜阳、
退热除蒸、软坚散结之效; 青蒿苦辛寒，归肝、胆
经，具有清透虚热、凉血除蒸功效。吴鞠通在
《温病条辨·下焦篇》［11］云: “邪气深伏阴分，混
处气血之中，不能纯用养阴，又非壮火，更不得任

用苦燥”，“故以鳖甲蠕动之物，入肝经至阴之分，
既能养阴，又能入络搜邪; 以青蒿芳香透络，从少

阳领邪外出”。水牛角味咸寒，可清热解毒、凉血
清心，使火平热降，毒解血宁; 生地黄、玄参苦
寒，养阴清热生津、止血凉血，可以助水牛角清热
凉血止血，又可补充耗伤之阴血; 牡丹皮清热凉

血，活血散瘀。佐以秦艽辛苦、微寒，祛风除湿，
通络舒筋，清退虚热。全方共奏清热解毒、养阴透
邪、活血化瘀之效。临床上配合皮质类固醇激素、
免疫抑制剂治疗阴虚证 SLE 患者，疗效确
切［12 － 13］。
本研究结果显示，治疗组和对照组均能降低

SLEDAI性评分、中医证候积分，减少泼尼松用量，
治疗组效果优于对照组。治疗组治疗后较治疗前能
降低血清 vWF、sTM水平，治疗组发生不良反应例

数明显少于对照组。上述研究结果提示，清养透解
合剂联合西药的中西医结合治疗在减轻 SLE 病情
活动、改善阴虚证候方面明显优于单纯西药治疗，
可加速激素的撤减、减少激素用量，副作用也较
少，并且能明显降低血管损伤因子 vWF、sTM的表
达，可减轻血管损伤，保护血管内皮细胞。
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Effects of Qingyang Toujie Mixture Combined With Western Medicine on Vascular Injury in Patients With
Systemic Lupus Erythematosus
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ABSTＲACT Objective To observe the therapeutic effect of Qingyang Toujie Mixture combined with western medi-
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cine and its effects on vascular injury in patients with systemic lupus erythematosus ( SLE) ． Methods A prospec-
tive single － blind randomized controlled method was used． Totally 42 SLE patients with yin deficiency syndrome were
randomized into the treatment group with 22 patients and control group with 20 patients． Twelve healthy persons were
selected as the healthy group． Both the treatment and control groups were given western medicine． The treatment
group was added with Qingyang Toujie Mixture one dose daily． The control group was added with placebo one dose
daily． Both groups were treated for 6 months． The Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index ( SLEDAI) ，
TCM syndrome score，prednisone dosage and adverse reactions were observed before and after treatment． The expres-
sions of soluble thrombomodulin ( sTM) and von Willebrand factor ( vWF) were observed and compared with the
healthy group． Ｒesults The SLEDAI scores，TCM syndrome scores and prednisone dosage were significantly de-
creased in the treatment group and control group after treatment ( P ＜ 0. 01) ，especially in the treatment group ( P ＜
0. 01 ) ． Comparing with the healthy group，the levels of vWF and sTM were significantly higher in the treatment group
and control group before treatment ( P ＜ 0. 01) ． The levels of vWF and sTM were significantly decreased in the treat-
ment group after treatment ( P ＜ 0. 01) ． The cases of adverse reactions in the treatment group were significantly fewer
than those in the control group ( P ＜ 0. 01) ． Conclusion The combo therapy of Qingyang Toujie Mixture and west-
ern medicine can relieve the clinical symptoms，reduce the hormone dosage，decrease vWF and sTM expression，and
alleviate vascular injury in SLE patients with yin deficiency syndrome．
Keywords systemic lupus erythematosus; Qingyang Toujie Mixture; Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity
Index; vascular injury factors
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