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健脾消瘿汤联合优甲乐对脾气亏虚型桥本甲状腺炎患者甲状腺激素、
甲状腺自身抗体和 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞的影响 *

张文雅 曾娟花 杨 华 陈秋野 唐 红△
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摘要 目的：探讨健脾消瘿汤联合优甲乐对脾气亏虚型桥本甲状腺炎（HT）患者甲状腺激素、甲状腺自身抗体和 CD4+CD45RO+

记忆性 T细胞的影响。方法：选择 2020年 5月 ~2021年 11月期间我院收治的 HT患者 60例，采用随机数字表法分为对照组（优

甲乐治疗，30例）和研究组（健脾消瘿汤联合优甲乐治疗，30例），两组均治疗 12周后观察临床疗效，并对比两组治疗前后中医证

候积分、甲状腺激素、甲状腺自身抗体和 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞的变化。结果：研究组临床总有效率较对照组高（P<0.05）。
研究组治疗后促甲状腺激素（TSH）水平、中医证候总积分、CD4+CD45RO+记忆性 T细胞在外周血单个核细胞（PBMC）中的百分

比、甲状腺球蛋白抗体（TGAb）、甲状腺过氧化物酶抗体（TPOAb）均低于对照组（P<0.05），游离三碘甲状腺原氨酸（FT3）、游离甲
状腺素（FT4）水平高于对照组（P<0.05）。结论：脾气亏虚型 HT患者采用健脾消瘿汤联合优甲乐治疗，可改善其甲状腺激素水平，

调节甲状腺自身抗体水平和 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞在 PBMC中的百分比，进一步提高临床疗效。
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Effects of Jianpi Xiaoying Decoction Combined with Youjiale on Thyroid

Hormone, Thyroid Autoantibody and CD4+CD45RO+Memory T Cells

in Patients with Hashimoto's Thyroiditis of Spleen Qi Deficiency Type*

To investigate the effects of Jianpi Xiaoying decoction combined with youjiale on thyroid hormone, thyroid

autoantibody and CD4+CD45RO+memory T cells in patients with Hashimoto's?thyroiditis (HT) of spleen qi deficiency type.

60 patients with HT who were treated in our hospital from May 2020 to November 2021 were selected, and they were randomly divided

into control group (received youjiale, 30 cases) and study group (received Jianpi Xiaoying decoction combined with youjiale, 30 cases)

by random number table method. The clinical effects of the two groups were observed at 12 weeks after treatment, and the changes of

TCM syndrome score, thyroid hormone, thyroid autoantibody and CD4+CD45RO+memory T cells were compared between the two

groups before and after treatment. The total clinical effective rate of the study group was higher than that of the control group

(P<0.05). After treatment, thyroid stimulating hormone (TSH), total score of TCM syndromes, percentage of CD4+CD45RO+memory T

cells in peripheral blood mononuclear cells (PBMC), thyroglobulin antibody (TGAb) and thyroid peroxidase antibody (TPOAb) of the

study group were lower than those of the control group (P<0.05), and free triiodothyronine (FT3) and free thyroxine (FT4) were higher
than those in the control group (P<0.05). The patients of HT of spleen qi deficiency type use Jianpi Xiaoying decoction com-

bined with youjiale treatment can improve the level of thyroid hormone, regulate the level of thyroid autoantibody and the percentage of

CD4+CD45RO+memory T cells in PBMC, and further improve the clinical efficacy.
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前言

桥本甲状腺炎（HT）是一种以甲状腺自身特异性抗体阳

性、免疫活性细胞浸润、滤泡结构破坏为主要特征的慢性免疫

性疾病，部分患者早期可出现短暂的甲亢症状，随后由于淋巴

细胞的日渐破坏发展为甲减，同时因其是诱发癌变的起始因

素，故日益受到临床关注[1-3]。目前西医对于本病尚无特效治疗

方法，甲状腺功能正常的 HT大多不需治疗，而减退的 HT则用

甲状腺素替代治疗[4]。优甲乐是在体外人工合成的人的甲状腺

素，主要用于治疗甲状腺功能减退，但其起效较为缓慢，一般需

长期应用[5]。中医学将 HT归于 "瘿瘤 "、"瘿病 "范畴，脾虚是

其发病的根本，治则以健脾益肾、疏肝消瘿为法[6]。健脾消瘿汤

具有益气健脾、清解郁热、消瘦散结之效[7]。且有研究表明[8]，

CD4+CD45RO+记忆性 T细胞在 HT患者中显著升高。本研究

探讨健脾消瘿汤联合优甲乐对脾气亏虚型 HT患者甲状腺激

素、甲状腺自身抗体和 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞的影响，

以期为临床工作提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2020年 5月 ~2021年 11月期间我院收治的 HT患者

60例。诊断标准：西医诊断参考《中国甲状腺疾病诊治指南》[9]：

① 特异性抗体[甲状腺球蛋白抗体（TGAb）、甲状腺过氧化物酶

抗体（TPOAb）]阳性；② 甲状腺弥漫性肿大；③ 细胞学检查确

诊；诊断条件为① +② 或③ 。中医诊断参考《中药新药临床研究

指导原则》[10]，辨证分型为脾气亏虚证，主症：倦怠乏力、少气懒

言、食少纳呆；次症：脱发、甲状腺肿大、大便溏薄、嗜睡、便秘、

畏寒怕冷、颈部不适；舌苔薄腻，脉细而无力。主症必备，加 2项

及 2项以上次症，舌脉相符则确诊。纳入标准：（1）符合上述中

西诊断标准；（2）对本次研究用药无禁忌症；（3）自愿受试，签署

知情同意书，配合治疗。排除标准：（1）甲状腺肿大程度严重，邻

近组织、器官受压迫；（2）HT处于甲亢状态；（3）合并有心脑血

管或肝肾功能异常者；（4）妊娠期、哺乳期患者；（5）患有其他自

身免疫疾病者；（6）有精神疾病者。我院伦理学委员已批准本研

究。采用随机数字表法分为对照组和研究组，各 30例。两组一

般资料对比未见差异（P>0.05），见表 1。

表 1 一般资料

Table 1 General information

Groups Gender（male/female） Age（years） Course of disease（months）

Control group（n=30） 4/26 35.64± 5.19 13.64± 2.57

Study group（n=30） 3/27 34.98± 5.22 13.91± 3.06

t/x2 0.162 0.491 -0.370

P 0.688 0.625 0.713

1.2 治疗方法

对照组患者接受左甲状腺素钠片（商品名：优甲乐，购自深

圳市中联制药有限公司，国药准字 H20010522，规格：50 滋g）治
疗，12.5~25 滋g/d初始剂量，治疗中根据甲状腺激素水平调整
剂量至 75 滋g/d，每日 1次，晨起空腹服用。研究组患者在对照

组基础上加用健脾消瘿汤治疗，汤方如下：生黄芪、牛蒡子、炒

白术、蛇舌草、灵芝、地锦草各 15 g，党参、夏枯草、云茯苓各

12 g，莪术、白芥子、制香附、仙灵脾各 9 g，甘草 6 g，由我院中

药房提供药材并煎制，1剂煎煮为 2包，每包含药量 200 mL，早

晚各 1包，餐后温服。两组均用药 12周。

1.3 观察指标

（1）临床疗效：显效：中医证候积分下降幅度 >70%，临床症

状、影像学观察、实验室检查结果明显改善；有效：临床症状、实

验室检查、影像学观察结果相对改善，30%臆中医证候积分下
降幅度臆70%；无效：中医证候积分下降幅度 <30%，实验室检

查、影像学观察结果以及临床症状加剧或未见改善。总有效率

=显效率 +有效率[10]。（2）中医证候评分：治疗前后对两组患者

的中医证候进行评分，主要症状包括甲状腺压迫肿大、困倦乏

力、畏冷、大便溏薄、情绪抑郁，根据无、轻、中、重分别评 0分、2

分、4分、6分，然后计算中医证候总积分[10]。（3）实验室指标：治

疗前后留取患者空腹静脉血 6 mL。静脉血标本经我院检验科

进行离心处理，采用放射免疫法检测血清游离三碘甲状腺原氨

酸（FT3）、促甲状腺激素（TSH）、游离甲状腺素（FT4）水平，采用

化学发光分析免疫法检测甲状腺自身抗体（TGAb、TPOAb）水

平，检测所用试剂盒均购自上海化工生物工程有限公司。取静

脉血标本采用流式细胞分析仪（美国 BECKMAN COULTER

公司生产，型号 Epics XL）测定 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞

在外周血单个核细胞（PBMC）中的百分比。患者采血前作息规

律，避免食用含碘丰富的食物。

1.4 统计学方法

研究数据录入 SPSS23.0软件处理。FT3、中医证候评分、

TSH等计量资料采用（x± s）表示，采用成组 t检验（组间比较）

或配对 t检验（组内比较）；疗效等计数资料以率（%）表示，采用

x2检验。琢=0.05为检验标准。

2 结果

2.1 疗效对比

研究组的临床总有效率为 90.00%（27/30），较对照组的

63.33%（19/30）进一步升高（P<0.05）。见表 2。

2.2 对比中医证候总积分

对照组治疗前中医证候总积分为（18.63± 2.41）分，治疗后

为（10.94± 2.05）分；研究组治疗前中医证候总积分为（18.92±
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2.37）分，治疗后为（5.38± 0.67）分。两组治疗前中医证候总积

分对比无差异（P＞0.05），两组治疗后中医证候总积分均下降

（P＜0.05），且研究组低于对照组（t=17.283，P=0.000）。
2.3 甲状腺激素指标对比

两组治疗前 FT3、FT4、TSH水平比较无差异（P>0.05）。两
组治疗后 TSH水平下降，FT3、FT4水平升高，且研究组的改变

幅度大于对照组（P<0.05）。见表 3。

表 2 疗效对比 [n（%）]

Table 2 Comparison of curative effects [n（%）]

Groups Remarkable effect Effective Invalid Total effective rate

Control group（n=30） 6（20.00） 13（43.33） 11（36.67） 19（63.33）

Study group（n=30） 10（33.33） 17（56.67） 3（10.00） 27（90.00）

x2 5.963

P 0.015

2.4 甲状腺自身抗体对比

两组治疗前 TGAb、TPOAb水平比较无差异（P>0.05）。两
组治疗后 TGAb、TPOAb水平下降，且研究组的改变幅度大于

对照组（P<0.05），见表 4。

Note: compared with the same group before treatment, #P<0.05.

表 3 甲状腺激素指标对比（x± s）
Table 3 Comparison of thyroid hormone indexes（x± s）

Groups
FT3（nmol/L） FT4（nmol/L） TSH（mU/L）

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group（n=30） 3.27± 0.38 4.52± 0.67# 0.98± 0.17 1.49± 0.24# 8.32± 1.19 6.27± 1.14#

Study group（n=30） 3.32± 0.49 6.37± 0.54# 0.96± 0.15 1.86± 0.31# 8.17± 1.22 4.46± 0.86#

t -0.442 -11.755 0.483 -5.169 0.482 6.942

P 0.660 0.000 0.631 0.000 0.632 0.000

Note: compared with the same group before treatment, #P<0.05.

表 4 甲状腺自身抗体对比（x± s）
Table 4 Comparison of thyroid autoantibodies（x± s）

Groups
TGAb（U/mL） TPOAb（U/mL）

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group（n=30） 325.39± 41.32 249.56± 32.98# 472.09± 69.38 391.86± 52.48#

Study group（n=30） 323.45± 38.29 170.59± 27.02# 471.12± 57.24 262.47± 47.11#

t 0.189 10.145 0.059 10.049

P 0.851 0.000 0.943 0.000

2.5 对比 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞在 PBMC中的百分比

治疗前两组 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞在 PBMC中的

百分比比较无差异（P>0.05）。两组治疗后 CD4+CD45RO+记忆

性 T 细胞在 PBMC中的百分比下降，且研究组较对照组低

（P<0.05），见表 5。

Note: compared with the same group before treatment, #P<0.05.

表 5 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞在 PBMC中的百分比对比（x± s，%）
Table 5 Percentage comparison of CD4 + CD45RO + memory T cells in PBMC（x± s, %）

Groups Before treatment After treatment

Control group（n=30） 38.16± 7.05 27.63± 6.31#

Study group（n=30） 37.59± 9.29 19.62± 5.29#

t 0.268 5.328

P 0.790 0.000
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3 讨论

HT患病率近 8/1000，且多发于女性群体，现已成为临床上

最常见的自身免疫性甲状腺疾病[11]。有研究发现[12,13]，大部分患

者会随着病情发展演变成甲减，此外，HT严重影响女性生殖健

康，已成为临床上广泛关注的一种疾病。优甲乐是 HT的常用

治疗药物，对患者甲状腺激素水平有改善作用，但用药周期长，

有时不能达到理想的治疗目标[14]。

中医在治疗 HT上显示了较好的优越性，多年的中医临床

经验发现，HT患者中以脾气亏虚型较为多见，主要是由于先天

不足，加上后天失养、情志不舒等多种原因引起的脾运化失司，

脾运化失司可导致湿浊不得外运而内聚成痰，痰瘀交阻汇于颈

部而致病[15]。正如《素问·经脉别论篇》曰 " 饮入于胃，游溢精

气，上归于肺，通调水道，上输于脾，脾气散精，下输膀脱，合于

四时五藏阴阳接度，以为常也 "。可见脾气亏虚乃 HT的病机关

键，治疗主张以消瘿散结、理气健脾为宜。健脾消瘿汤方中以黄

芪为君药，补气固表；以党参、白术为臣药，补脾益肺、生津养

血；以云茯苓、甘草为佐药，补脾益气、清热解毒；再加以牛蒡子

解毒消肿；夏枯草清热解毒，散结消肿；莪术化瘀散结、行气破

血；白芥子散结消痰；蛇舌草、地锦草清解郁热；仙灵脾温煦脾

胃、温补肾阳；香附行气开郁；灵芝补气养血；全方共奏清热散

结、健脾益气、消瘿散结之功效[16,17]。本研究结果也证实，与对照

组比较，治疗后研究组临床总有效率升高，中医证候总积分降

低。提示健脾消瘿汤联合优甲乐治疗脾气亏虚型 HT患者，具

有较好的临床应用价值。

TGAb、TPOAb是 HT的特征性抗体，可通过细胞毒性作

用和固定补体参与 HT甲状腺细胞的损伤过程，可有效评估和

诊断 HT的病情程度[18,19]。同时，以往的研究也发现，HT患者存

在 TSH反应性增强，甲状腺功能异常等情况[20]。此外，HT发病

主要是由于机体过度甲状腺免疫反应导致免疫耐受被打破，其

中自身反应性 T细胞的激活是 HT发病的关键[21]。

T细胞分裂和分化后，会分别形成记忆 T细胞和效应 T细

胞，其中记忆 T细胞则会在下一次抗原入侵时再次将记忆中的

杀毒方法再次调动出来，再次破坏靶细胞即受病菌或病毒感染

的细胞，释放出靶细胞中的抗原。CD45RO分子是记忆性 T细

胞的表面标志，当 T细胞接触抗原被活化后，可导致细胞膜表

面 CD45RO 分子表达增强 [22-24]。国内外不少研究发现

CD4+CD45RO+记忆性 T细胞参与了自身免疫性疾病的发生

和发展[25,26]。本次研究结果显示，两种治疗方案均可改善患者甲

状腺激素水平，降低 CD4+CD45RO+记忆性 T细胞在 PBMC中

的百分比及甲状腺自身抗体水平，但经健脾消瘿汤辅助治疗的

患者其改善效果更佳。其机制可能与纠正机体免疫调控失衡，

改善患者甲状腺弹性，进而达到阻止病情发展的目的有关。可

能是因为汤方中的黄芪[27]、党参[28]的多糖类成分可调节机体免

疫功能；夏枯草可调节 T细胞亚群平衡，进而促进机体免疫功

能恢复[29]。莪术则具有促进代谢、强化免疫、抗炎等药理作用[30]。

综上所述，健脾消瘿汤联合优甲乐治疗脾气亏虚型 HT，可

有效改善患者的临床症状，提高临床疗效，可能与有效调节甲

状腺激素水平、甲状腺自身抗体和 CD4+CD45RO+记忆性 T

细胞在 PBMC中的百分比有关。本次研究中有关健脾消瘿汤

改善实验室指标的具体信号通路尚不十分明确，今后将对其间

的联系进行深入研究。
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