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［摘　要］　目的　探讨ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ和ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞亚群在以补肾中药联合抗淋巴细胞球蛋白／抗胸腺细胞球

蛋白（ＡＬＧ／ＡＴＧ）为主治疗重型再生障碍性贫血（简称重型再障）中的疗效预测价值。 方法　采用补肾中药联合ＡＬＧ／ＡＴＧ
对７１例重型再障患者进行治疗，辅以环孢菌素Ａ、雄激素、造血生长因子等，检查重型再障患者治疗前后ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ
和ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞亚群的免疫学指标变化。 结果　重型再障经补肾中药联合 ＡＴＧ／ＡＬＧ治疗后，有效患者（５９例）的

ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ较无效患者（１２例）明显升高（Ｐ＜０．０５），ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ、ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ与重型再障的

疗效无明显相关性（Ｐ＞０．０５）。经过Ｋａｐｌａｎ－Ｍｅｉｅｒ过程，ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ细胞比例＞７％时，ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞比例＞３％
时，ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞≤２．５时患者生存期较长（Ｐ＜０．０５）。 结论　ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ可作为重型再障疗

效预测性指标，其升高提示疗效较佳；ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ细胞比例＞７％、ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞比例＞３％、ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／

ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞≤２．５提示预后较好，生存期较长。
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　　重型再生障碍性贫血（简称重型再障）是一组以
造血组织功能衰竭为特征的综合征。重型再障临床
表现为进行性全血细胞减少，临床伴感染、出血和严
重贫血，本病发病急、病情重、病死率高［１］。中国中
医科学院西苑医院血液科从事中西医结合再障临床

治疗和研究５０余年，自２０世纪９０年代初开始应用
补肾中药联合抗淋巴细胞球蛋白（ＡＬＧ）／抗胸腺细
胞球蛋白（ＡＴＧ）治疗重型再障［２］。目前认为，Ｔ淋
巴细胞介导的细胞免疫功能紊乱在重型再障发病过

程中起到重要作用［３］，本研究探讨ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋

Ｔ 和ＣＤ３＋ＣＤ２５＋ Ｔ 细胞亚群在补肾中药联合

ＡＬＧ／ＡＴＧ治疗重型再障中的疗效预测价值。现
报告如下。

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》［４］

中有关重型再障的诊断标准。中医辨证标准参照
《当代中西医结合血液病学》［５］中有关标准，辨证为
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肾阴虚和肾阳虚。

１．２　纳入及排除标准
纳入符合以上诊断及辨证标准者，年龄６～７５

岁。排除伴有心、肝、肺、肾等器官的严重疾病者，妊
娠或药物过敏者。

１．３　一般资料

７１例重型再障来自１９９２年７月至２００９年７
月在中国中医科学院西苑医院血液科住院的患者，
其中男４３例，女２８例；年龄７～７３岁，中位年龄２９
岁；病程１～７个月，中位病程１．２个月。

２　方法

２．１　治疗方法

２．１．１ ＡＴＧ／ＡＬＧ治疗 根据 ＡＴＧ／ＡＬＧ（Ｇｅｎｚｙｍｅ
Ｐｏｌｙｃｌｏｎａｌｓ　Ｓ．Ａ．Ｓ，批号Ｃ０１０４Ｃ０２）的不同剂量，按

２．５～３０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）的不同范围计算用药量（参考
具体药物说明书），过敏试验阴性后，均连用５天缓
慢静脉滴注。每次用药前加用地塞米松（天津金耀
氨基酸有限公司，批号０２０２０５１）５ｍｇ，盐酸异丙嗪
（北京市永康药业，批号９４０９０４）２５ｍｇ肌肉注射。

２．１．２　中药治疗　根据辨证分为肾阴虚和肾阳虚，
治疗上兼顾健脾、活血、解毒治法。肾阴虚证基本
方：生地黄２０ｇ，熟地黄２０ｇ，山萸肉１５ｇ，何首乌

１５ｇ，女贞子１５ｇ，墨旱莲１５ｇ。肾阳虚证基本方：补
骨脂１５ｇ，菟丝子２０ｇ，巴戟天１５ｇ，锁阳１０ｇ，淫羊
藿１０ｇ。每日１剂，早晚分服，连用６个月为１个疗
程，连续治疗１～２个疗程（或疗效已达到最理想水
平判断最终疗效）。疗程结束后治疗有效患者继续
原方案维持治疗至少１年以上。

２．１．３　辅助及支持治疗　环孢菌素 Ａ（ＣｓＡ，华北
制药股份有限公司，批号Ｆ２００００３００２），开始时按

６ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）口服，总疗程６个月以上；司坦唑醇
（广西南宁百会药业集团有限公司，批号０００８１８）每
天６～１２ｍｇ或十一酸睾酮胶囊（Ｃａｔａｌｅｎｔ　Ｆｒａｎｃｅ
Ｂｅｉｎｎｅｉｒｍ　Ｓ．Ａ．批号０６０４９２）每天１２０～２４０ｍｇ，
分３次口服，雄性激素在外周血正常后减量并维持

３年左右；输血支持：当血红蛋白＜６０ｇ／Ｌ时输注浓
缩红细胞，血小板计数＜１０×１０９／Ｌ或有严重出血
倾向时输注血小板。

２．２　实验方法

２．２．１　实验试剂及免疫学指标的选取　所用抗体
均为小鼠抗人单克隆抗体，ＦＩＴＣ、ＰＥ、ＰＥ－ＣＹ５三色
荧光 直 接 标 记。其 中 ＣＤ３－ＦＩＴＣ／ＨＬＡ－ＤＲ－ＰＥ／

ＣＤ２５－ＰＣ５及其相应同型对照，ＯｐｔｉＬｙｓｅ　Ｃ溶血素

均是美国Ｂｅｋｍａｎ－Ｃｏｕｌｔｅｒ公司的产品。

２．２．２　标本制备与检测　所有患者入组后，在治疗
前后经静脉穿刺抽取患者外周血２ｍｌ，ＥＤＴＡ 抗
凝，立即混匀。用 ＭＥＫ－６３１８型血细胞分析仪（日
本光电）进行外周血淋巴细胞计数。常规方法标记
细胞，采用美国 Ｂｅｃｋｍａｎ－Ｃｏｕｌｔｅｒ公司的 ＥＰＩＣＳ－
ＥＬＩＴＥ流式细胞仪，Ｆｌｏｗ－Ｃｈｅｃｋ校准光路，应用三
色荧光分析法，采取ＦＳｖＳＳ设门，确定淋巴细胞群，
分析１０　０００个细胞／样本，应用ＥＸＰＯ３２软件分析
结果。

２．３　观察指标
根据统计分析［６］选取了 ＣＤ３＋ ＨＬＡ－ＤＲ＋ Ｔ

（％）以７％为分界点、ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ（％）以３％为
分界 点、ＣＤ３＋ ＨＬＡ－ＤＲ＋ Ｔ／ＣＤ３＋ ＣＤ２５＋ Ｔ 以

２．５％为分界点，讨论其对有效率的预测及与生存期
的关系。

２．４　疗效判定标准
参照《再生障碍性贫血诊断标准与疗效标准》［７］

分为基本治愈（贫血和出血症状消失，血红蛋白达

１２０ｇ／Ｌ，白细胞达４×１０９／Ｌ，血小板达１００×１０９／

Ｌ）、缓解（贫血和出血症状消失，血红蛋白达１２０ｇ／

Ｌ，白细胞达３．５×１０９／Ｌ，血小板也有一定程度增
加）、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个月内常见值增长３０ｇ／Ｌ以
上）和无效（症状、血象未达明显进步）。

２．５　统计学方法
采用ＳＰＳＳ　１３．０统计软件进行分析。计量资料

采用均数±标准差（珚ｘ±ｓ）进行统计描述，计数资料
采用频数（构成比）进行统计描述。组间均数比较采
用ｔ检验，同组治疗前后均数比较采用配对样本ｔ
检验，生存期与预后多因素分析采用Ｋａｐｌａｎ－Ｍｅｉｅｒ
过程，所有统计检验均采用双侧检验。

３　结果

３．１　重型再障患者临床疗效

７１例重型再障患者，随访１年以上，基本治愈

３０例（４２．２５％），缓解１１例（１５．４９％），明显进步１８
例（２５．３５％），无效１２例（１６．９１％），总有效率为

８３．０９％。

３．２　重型再障患者 ＣＤ３＋ ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ 和 ＣＤ３＋

ＣＤ２５＋Ｔ细胞亚群与疗效的关系
表１示，有效患者的ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ较无效患

者明显升高（Ｐ＜０．０５），ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ、ＣＤ３＋

ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ与重型再障的疗效无
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明显关系（Ｐ＞０．０５），提示ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ可作为预
测补肾中药联合 ＡＬＧ／ＡＴＧ治疗重型再障的有效
性的指标。

表１　重型再障患者ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ

　　细胞亚群与疗效的关系（珚ｘ±ｓ）

　免疫学指标 有效（５９例） 无效（１２例）

ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ（％） １３．６３±１３．４７＊ ５．３１±２．７２
ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ（％） ６．０２±４．６１＊ １．９８±１．６８
ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／
ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ

４．４４±４．２３　 ５．３１±２．７２

　　注：与无效相同免疫学指标比较，＊Ｐ＜０．０５

表２　重型再障患者ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ和ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ

　　细胞亚群不同分界点平均值比较（珚ｘ±ｓ）

　免疫学指标 分界点 例数
各免疫学指标的
平均值

ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ（％） ＞７％ ５４　 １８．６９±１４．１１＊

≤７％ １７　 ３．０２±１．８１
ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ（％） ＞２．５％ ５６　 ７．５６±４．３２＊

≤２．５％ １５　 １．４３±０．９６
ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ ＞２．５　 ４７　 ８．７０±７．３５＊

ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ ≤２．５　 ２４　 １．１１±０．７２

　　注：与本免疫学指标低值比较，＊Ｐ＜０．０１

３．３　重型再障患者 ＣＤ３＋ ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ 和 ＣＤ３＋

ＣＤ２５＋Ｔ细胞亚群不同分界点平均值比较
表 ２ 示，ＣＤ３＋ ＨＬＡ－ＤＲ＋ Ｔ 以 ７％、ＣＤ３＋

ＣＤ２５＋Ｔ 以２．５％为分界点、ＣＤ３＋ ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／

ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ以２．５％为分界点，差异均具有统计
学意义（Ｐ＜０．０１）。

３．４　重型再障患者 ＣＤ３＋ ＨＬＡ－ＤＲ＋ Ｔ 以７％、

ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ以２．５％、ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ＣＤ３＋

ＣＤ２５＋Ｔ以２．５分组后与生存期的关系
图１示，经过 Ｋａｐｌａｎ－Ｍｅｉｅｒ过程，ＣＤ３＋ＨＬＡ－

ＤＲ＋Ｔ细胞比例＞７％时，ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ 细胞比

例＞２．５％时，ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细
胞≤２．５时患者生存期较长（Ｐ＜０．０５）。

４　讨论
目前研究认为，重型再障的主要病理机制是Ｔ

细胞功能亢进引起的造血组织损伤［８－９］。重型再障
患者Ｔ淋巴细胞处于激活状态，细胞毒性 Ｔ细胞
（ＣＴＬ）即ＣＤ８＋Ｔ细胞明显增多。ＣＤ８＋Ｔ是ＣＴＬ
亚群，其增多表示免疫抑制。ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞是

ＣＴＬ的主要细胞之一，ＨＬＡ－ＤＲ也是淋巴细胞活化
的重要标志之一。免疫介导抑制性 Ｔ细胞活化和
增殖，使抑制性细胞因子产生增加，从而抑制造血，
这是目前重型再障发病的主要机制［１０］。
古代医籍中没有重型再障病名，但自《黄帝内

经》起就有很多以苍白、出血、发热为主要表现的病
症描述，张仲景在《金匮要略》中首次提出“虚劳”这
一病名。重型再障病程长，其病机与心、肝、脾、肾等
脏腑有关，尤其与肾的关系最为密切，病机关键在于
“肾虚”。以补肾为核心的中医药治疗再障的研究始
于２０世纪６０年代，重型再障按中医辨证多为急劳
髓枯温热型，多预后凶险，符合中医“阳虚易治，阴虚
难调”之说。而本病起病急，预后较差，与毒邪外犯
致病息息相关。药物、化学、物理因素、病毒等毒邪
外犯，邪入骨髓，燔灼精髓，精耗髓伤则精血化生乏
源；同时煎灼营血，伤络动血，耗气伤阴，致脏腑失
调，肾失生髓之功。因急劳髓枯型温热型起病迅猛，
用药寒凉则伤中气，不利气血化生，补益又恐留邪，
治疗上较为棘手，且病情变化多端，可演变为肾阳虚
型或者肾阴虚型。因此，分阶段辨证治疗显得尤为
重要，多选用补肾阳药与清热解毒药，联合 ＡＴＧ／

ＡＬＧ治疗重型再障。
补肾中药联合ＡＴＧ／ＡＬＧ治疗重型再障，得益

图１　重型再障患者ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ和ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞亚群的变化与生存期的关系

注：图中“＋”代表不同组别内的各个具体值
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于ＡＴＧ／ＡＬＧ对危重患者的抢救和补肾中药益精
填髓的固本作用，药理学研究也提示补肾中药具有
类似于 ＡＴＧ／ＡＬＧ的免疫抑制作用。对于ＣＤ３＋

ＣＤ２５＋Ｔ和ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ细胞亚群的致再障
免疫学机理的很多研究发现，不同免疫学指标在再
障的发展过程中表现不同［１１］。本研究发现，ＣＤ３＋

ＣＤ２５＋Ｔ和ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ细胞亚群不但与重
型再障发病机制紧密相关，也对疗效有预测作用，

ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ 可作为预测补肾中药联合 ＡＬＧ／

ＡＴＧ治疗有效性指标，ＣＤ３＋ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ细胞比
例＞７％、ＣＤ３＋ＣＤ２５＋ Ｔ 细胞比例＞３％、ＣＤ３＋

ＨＬＡ－ＤＲ＋Ｔ／ＣＤ３＋ＣＤ２５＋Ｔ细胞≤２．５时患者生
存期较长，在指导临床治疗上有较大的应用价值。
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２０１３年国家中医药继续教育项目基层医生手穴诊疗培训班通知
为发掘民族瑰宝、弘扬中医精粹，满足广大基层医生对中医特色诊疗的需求，世界针灸学会联合会世针针灸交流

中心将于２０１３年１１月２１日－２４日在北京举办国家中医药继续教育项目“基层医生手穴诊疗培训班”。由中国人体
健康科技促进会医药科技专业委员会副主任委员、中国老年教授协会医药专业委员会手诊分会副会长、江苏省常州市
手穴诊疗研究所所长刘浩兴主讲“望诊、触诊、压诊”的手穴诊疗方法。

１．该法以中医整体观念为基石，融西医组织解剖理论，结合中医“四诊”察病智慧与经络腧穴治病经验，创造性的
将中医整体理论运用于手诊，可概知家族遗传性疾病和自身健康状况，鉴别诊断多种疑难病症，方法独特，在临床有较
高的实用价值。该手诊方法直观明了、易学易用，为广大医务工作者诊病寻根、治病求本、治未病提供了新思路、新方
法，尤其适用于基层。

２．学费１　２００元（含培训费、资料费等，同一地区同时４人以上参加，学费每人１　０００元）。学期３天，交通、食宿费
用自理，会务组可协助安排食宿事宜。学习经考核合格颁发结业证书和国家Ⅰ类继续教育学分１２分。欲学习者请于

１１月１５日前报名，并附身份证复印件（通讯地址、单位、邮政编码、联系电话、邮箱等）。
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到广渠门内下车。凡乘以上各路公交车者均到广渠门站下车，向西到“夕照寺大街东玖大厦Ｂ座７０１室”报到。
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