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活血解毒、益气养阴法治疗狼疮性血管炎临床及免疫研究 *
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摘要 目的：观察活血解毒、益气养阴法对狼疮性血管炎临床疗效及免疫功能的影响。方法：选择系统性红斑狼疮患者 60 例，其中

活动期伴血管炎 40 例，非活动期 20 例，同时选择 20 例健康人作为对照组，检测可溶性血栓调节素（sTM）、血管内皮生长因子

（VEGF）的水平、抗中性粒细胞胞浆抗体（ANCA）的阳性率；并将 40 例活动期伴血管炎患者随机分为中西医结合治疗组（狼疮饮

+ 常规西药）和对照组（常规西药），治疗 6 个月后观察临床疗效，并检测治疗前和治疗后第 1,6 个月 sTM、VEGF、ANCA 水平和阳

性率变化。结果：中西医结合治疗组疗效优于对照组，治疗组治疗后 sTM、VEGF、ANCA 水平和阳性率下降优于对照组（P<0.05）。
结论：中西医结合治疗可提高狼疮性血管炎的疗效，改善免疫功能。
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ABSTRACT Objective: To observe the effect of Huoxue Jiedu and Yiqi Yangyin method on clinical and immune function with
vasculitis of lupus erythematosus. Methods: Sixty patients with systemic lupus erythematosus were recruited including 40 in active phase
companion vasculitis and 20 in inactive phase,and 20 healthy persons as control group. The plasma level of sTM , VEGF and ANCA pos-
itive were measured.And forty patients with active phase companion vasculitis were divided into combined trentment group (treated with
traditional Chinese medicine Langchaungyin and western medicine) and control group (treated with western medicine). Before treatment
and after 1,6 months treatment, clinical effect was observed and the levels and positive of sTM,VEGF and ANCA were detected and
compared. Results: The combined treatment group showed a better clinical effect than control group. The serum sTM, VEGF levels and
ANCApositiveof treatmentgroupweresignificantlydecreasedcomparedwithcontrolgroupafter1,6monthstreatment（P<0.05）.Concluation:
Combined treatment of traditional chinese medicine and western medicine can improve clinical effect and immune function with vasculi-
tis of lupus erythematosus patients.
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系统性红斑狼疮（SLE）是一种病因未明的自身免疫性疾

病，在临床表现为大小血管血栓形成、局部缺血坏死及血管炎

等，并往往使心脏、脑、肺、肾及肝、肠等处血管受累。血管炎是

其病理基础，免疫复合物不仅在组织中沉积，同时亦可通过介

导炎症介质的释放，产生炎症反应损伤患者任何部位的血管[1]。
SLE 迄今无根治方法与药物，及早治疗是改善本病预后的关

键。本研究通过检测狼疮性血管炎患者中可溶性血栓调节素

（sTM）、血管内皮生长因子（VEGF）的水平、抗中性粒细胞胞浆

抗体（ANCA）的阳性率，探讨其与狼疮性血管炎活动性的关

系，并观察以活血解毒、益气养阴法为治疗原则的复方 " 狼疮

饮 " 结合西药治疗活动期狼疮性血管炎患者的疗效及对免疫

功能的影响。

1 资料与方法

1 病例选择

选择 2006 年 4 月 -2009 年 12 月在哈尔滨医科大学附属

第二医院住院的 SLE 患者 60 例，符合 1997 年美国风湿病学

会诊断标准[2]。其中活动期伴血管炎 40 例，非活动期 20 例。活

动期判定标准参照 SLE-DAI 活动性判定标准[3]，根据患者前 10
天内出现症状而定分，总分在 10 分或 10 分以上者为疾病活

动。皮肤血管炎相关诊断包括雷诺现象、皮肤红斑(面部及其他

部位)、结节红斑、网状青斑、皮肤紫癜、溃疡等。活动期女 37
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组别

Group
时间

time
例数

patients
抗 ds-DNA 抗体（%）

ds-DNAab（%）

CRP (mg/L)

CRP (mg/L)

治疗组

trentment group
治疗前

before treatment
25 38.04±11.17 52.15±27.75

治疗 1 个月

after 1 months treatment
25 24.12±9.43*▲ 23.86±16.39*▲

治疗 6 个月

after 6 months treatment
25 15.96±6.73△ 8.76±5.11△▲

表 2 2 组狼疮性血管炎患者治疗前后抗 ds－DNA 抗体、CRP 变化情况（x±s）
Table2 ds-DNAab and CRP levels changes before and after 1,6 months treatment in two vasculitis groups

例，男 3 例，年龄 13-54 岁，平均 32.5 岁。非活动期女 19 例，男

1 例，年龄 12-51 岁，平均 31.0 岁。同时随机选择 20 例健康人

为正常对照组，女 18 例，男 2 例，年龄 15-51 岁，平均 30.75 岁。
3 组资料在年龄、性别等方面无显著性差异。
1.2 治疗分组

将 40 例活动期狼疮性血管炎患者按随机数字表分为治疗

组和对照组。治疗组 25 例，其中女 23 例，男 2 例，年龄 13-52
岁，平均 33.7 岁；病程最短 2 个月 ，最长 30 年，平均 8.9 年。对

照组 15 例，其中女 14 例，男 1 例，年龄 14-54 岁，平均 31.4 岁；

病程最短 3 个月 ，最长 28 年，平均 9.1 年。2 组在年龄、性别、
病程、临床表现等方面差异无统计学意义（P>0.05），具有可比

性。
1.3 治疗方法

治疗组口服 " 狼疮饮 "（药物组成：半枝莲 20g、赤芍 20g、
白花蛇舌草 20g、土茯苓 20g、生地 15g、玄参 15g、川芎 15g、土
虫 15g、地龙 15g、黄芪 15g、当归 15g 等，由本院药房配置后，

用自动煎药机每付共取汁 300ml），每日 2 次，每次 150ml 口

服；根据病情给予强的松或甲基强的松龙注射剂 40-80mg/d，并

加用免疫抑制剂环磷酰胺 200-400mg/w 或 600mg/2w 或甲氨

蝶呤 10-20mg/w；对照组激素、免疫抑制剂用法、用量同治疗

组；显效后激素用量开始递减至小剂量。2 组均以 6 个月为观

察期。

1.4 观察指标与方法

血沉，血、尿常规，肝、肾功能，C- 反应蛋白，抗核抗体

（ANA），抗 ds-DNA 抗体，补体 C3、C4，可溶性血栓调节素

（sTM，放射免疫分析法)、血管内皮生长因子(VEGF，双抗体夹

心 ELISA 法)、抗中性粒细胞胞浆抗体(ANCA，间接免疫荧光

法)。
1.5 疗效评定标准

参照《中药新药临床研究指导原则》进行疗效判定[4]。(1)痊
愈：治疗 3-4 个月症状消失，或症状积分减少≥95％，检验指标

恢复正常；(2)显效：治疗 3-4 个月症状好转或症状积分减少≥
70％，检验指标趋于正常；(3)有效：治疗 3-4 个月症状有所好转

或症状积分减少≥30％，检验指标数值有所改善；(4)无效：治疗

6 个月以上未达到有效标准、症状积分减少不足 30％，检验指

标数值无大变化。
1.6 统计学方法

计数资料采用 x2 检验，计量资料采用 t 检验。

2 结果

2.1 三组间血浆 sTM、VEGF、ANCA 水平和阳性率的比较

活动期狼疮性血管炎 ANCA 阳性 13 例，占 32.5%；非活动

期 ANCA 阳性 2 例，占 13.3%，二者之间显著性差异（P<0.05）。
3 组间血浆 sTM、VEGF 水平比较见表 1。

注：活动期狼疮性血管炎与非活动期比较，*P<0.01；非活动期与健康对照组比较，△P<0.01

Note: Active phase vasculitis of lupus erythematosus compare with inactive phase, *P<0.01; inactive phase compare with control group,△P<0.01

表 1 3 组间血浆 sTM、VEGF 比较（x±s）
Table 1 The plasma level of sTM , VEGF in three groups（x±s）

组别 Group 例数 Persons sTM（ng/mL） VEGF（pg/mL）

活动期 Active phase 40 115.4±21.82* 101.72±22.64*

非活动期 Inactive phase 20 63.35±16.84△ 38.90±12.04△

对照组 Healthy group 20 33.27±9.84 19.35±9.41

活动期狼疮性血管炎患者血浆 sTM、VEGF 与非活动期比

较显著增高（P<0.01），非活动期血浆 sTM、VEGF 与正常对照

组比较显著增高（P<0.01）。
2.2 两组患者疗效比较

治疗组 25 例，临床痊愈 7 例，显效 14 例，有效 2 例，无效

2 例，总有效率为 92%；对照组 15 例，临床痊愈 3 例，显效 3
例，有效 7 例，无效 2 例，总有效率为 86.7%。治疗组显效率优

于对照组（P<0.01）。

2.3 两组患者治疗前后实验室指标变化情况

治疗组治疗前 ANCA 阳性 7 例，治疗后转阴 5 例；对照组

治疗前 ANCA 阳性 6 例，治疗后转阴 3 例。2 组患者治疗前后

抗 ds－DNA 抗体、CRP 变化情况见表 2。治疗组治疗 1 个月、6
个月后 CRP 下降优于对照组（P<0.05）；治疗组治疗 1 个月后

抗 ds－DNA 抗体下降优于对照组（P<0.05）。2 组患者治疗前后

sTM、VEGF 水平比较见表 3。治疗组治疗 1 个月、6 个月后

sTM、VEGF 水平下降优于对照组（P<0.05）。
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注：与本组治疗前比较 *P<0.05；与本组治疗 1 个月比较△P<0.05；与对照组同期比较▲P<0.05；

Note: Compare with native group before treatment*P<0.05；compare with native group after 1 month treament△P<0.05；compare with control group

synchronization P<0.05

注：与本组治疗前比较 *P<0.05；与本组治疗 1 个月比较△P<0.05；与对照组同期比较▲P<0.05

Note: Compare with native group before treatment*P<0.05；compare with native group after 1 month treament△P<0.05；

compare with control group synchronization P<0.05

对照组

control group
治疗前

before treatment
15 40.50±11.58 52.87±22.32

治疗 1 个月

after 1 months treatment
15 31.36±10.47* 34.11±19.98*

治疗 6 个月

after 6 months treatment
15 16.33±6.76△ 13.90±8.08△

3 讨论

在 SLE 发病过程中，常伴有不同程度的血管炎，血管内皮

易受到损伤[5]。血栓调节素(thrombomodulin,TM)是一种主要分

布于血管内皮细胞细胞膜表面的具有抗凝作用的蛋白质大分

子。临床上 TM 是通过检测血清中的可溶性血栓调节素(sol-
ublethrombomodulin,sTM)来实现。sTM 只在内皮细胞受损时才

随内皮细胞碎片一起进入血浆中，其水平升高表明了血管，尤

其是小血管和毛细血管内皮细胞的受累[6]。VEGF 是迄今为止

发现的惟一血管内皮细胞特异性有丝分裂原，能诱导内皮细胞

损伤，促进血管内皮细胞增殖和血管新生、促进多种血管活性

物质合成、促进血管舒张、抑制血栓形成、抑制血管平滑肌细胞

增殖等[7-9]。本研究通过检测发现 sTM 和 VEGF 在 SLE 患者中

明显升高，且活动期狼疮性血管炎患者较非活动期明显升高，

说明狼疮性血管炎患者可能普遍存在由于免疫复合物沉积造

成血管内皮细胞的损伤，增高的 sTM 和 VEGF 加重了血管内

皮的损伤，参与了狼疮性血管炎的发病，且与 SLE 的活动性相

关。经治疗后 2 组均可使 sTM 和 VEGF 的水平下降，说明病情

稳定后血管内皮细胞得到修复，临床检测血浆 sTM 和 VEGF
的水平有助于我们判断病情、评估预后，从而采取相应的治疗

措施。

抗中性粒细胞胞浆抗体（ANCA）是一组针对中性粒细胞

和单核细胞胞浆抗原的自身抗体群，ANCA 介导的血管内皮损

伤是血管受损的重要发病机制，目前认为 ANCA 与 SLE 相关

血管炎发病有关[10-12]，Schnabel 等[13]报道在 SLE 患者外周血中

可不同程度地 检 测 到 ANCA ( 阳 性 率 25%-69% )，本研究结

果显示活动期狼疮性血管炎阳性率为 32.5%，显著高于非活动

期组，提示 ANCA 与狼疮性血管炎相关。ANCA 在 SLE 发病机

制中的作用尚未完全清楚，有学者提出 ANCA 可以激活人中

性粒细胞并导致脱颗粒反应，使中性粒细胞释放大量有害的蛋

白水解酶和氧自由基，从而导致小血管壁的损害造成血管炎的

发生[14]。ANCA 还可能通过介导中性粒细胞活化、激活血管内

皮细胞、参与细胞免疫反应以及干扰体液免疫，发挥病理生理

作用[15]。2 组患者治疗后 ANCA 阳性率均下降，说明 ANCA 可

作为临床上判断 SLE 疾病活动的指标，可协助 SLE 的诊断、治
疗及判断预后。

本病主要为先天禀赋不足，阴阳气血失调，导致毒邪内蕴

于脏腑经络，血脉凝滞，热伤血络，侵袭营血；热毒郁久不解，则

易耗伤阴血，血行不畅，致瘀血内阻，可谓久病入络、久病成瘀

而发病。故以活血解毒、益气养阴原则拟方狼疮饮。方中白花蛇

舌草、土茯苓、半枝莲、赤芍、生地、玄参清热解毒养阴凉血化

瘀；川芎、地龙、土虫，活血化瘀通脉；黄芪益气补中；当归，补血

表 3 2 组狼疮性血管炎患者治疗前后 sTM、VEGF 水平变化情况（x±s）
Table3 sTM and VEGF levels changes before and after 1,6 months treatment in two vasculitis groups

组别

Group
时间

time
例数

patients

sTM（ng/mL）
sTM（ng/mL）

VEGF（pg/mL）
VEGF（pg/mL）

治疗组

trentment group
治疗前

before treatment
25 114.54±21.09 97.21±21.86

治疗 1 个月

after 1 months treatment
25 77.32±15.93*▲ 66.85±10.94*▲

治疗 6 个月

after 6 months treatment
25 48.67±13.45▲ 37.65±9.21△▲

对照组

control group
治疗前

before treatment
15 122.43±23.91 103.63±23.49

治疗 1 个月

after 1 months treatment
15 89.32±15.17* 76.59±16.28*

治疗 6 个月

after 6 months treatment
15 64.16±13.64△ 47.26±8.57△

1762· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.11 NO.9 MAY.2011

活血。方中诸药合用扶正祛邪，标本兼治。根据现代药理研究方

中中药均有双向免疫调节作用，保护血管内膜，抑制抗体产生

及炎症反应，抑制或清除抗原，扩张血管改善微循环。本组临床

观察表明，以具有活血解毒、益气养阴功效的狼疮饮联合西药

治疗狼疮性血管炎，可更好抑制 SLE 免疫反应，调节机体免疫

功能，改善机体高凝状态，从而尽快控制 SLE 病情活动，提高

疗效。
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