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清血颗粒治疗肾移植术后红细胞增多症的临床观察

马麟麟1 杨宇飞2 吴 煜2 吴显文2 阎小平2 张玉海3

摘要 目的 观察清血颗粒对肾移植术后红细胞增多症(post—transplant erythrocytosis，PTE)的疗效。

方法 按随机表将符合入组要求的患者随机分两组，中药组采用清血颗粒，西药组采用依那普利，观察临床

疗效。结果 中药治疗组10例，显效3例，有效2例，进步2例，无效1例，退出l例，失访1例，总有效率

77．8％。西药治疗组10例，显效4例，进步2例，无效2例，退出1例，失访1例，总有效率66．7％。两组比

较，差异无显著性(P>0．05)。对两组脱落病例进行统计学处理后，意向性分析(Intent—to—Treat，ITT分析)

和符合方案分析(Pe卜PrOtocol Population，PP分析)之间结果无差异。结论 清血颗粒与经典西药治疗PTE

有同样疗效。对脱落病例意向性分析结果，证实了清血颗粒药效学的可靠性和科学性。
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Abstract objectiVe To observe the therapeutic efficacy of Qingxue Granules(QX) in treating post—

nephrotransplant erythrocytosis(PNTE)． Methods Twenty patients were randomly divided into two groups

according to the randomized table． QX was given to patients in the TCM treated group(QX group) and

Enalapril given to patients in the Western medicine treated group(WM group)，and the clinical efficacy in the

Cwo groups was observed． Results In the QX group， 3 patients got markedly effective， 2 effective， 2 im—

proved，1 ineffective，1 dropped from the treatment，1 absconded，with the total effective rate of 77．78％．The

corresponding numbers in the WM group were 4，2，2，1，1 and 66．67％．There was no significant difference

in comparison of the ef“cacies between the two groups(P>0．05)．There was no difference between the Intent—

to—Treat population and Per—protocol Pouplation after statistical management of lost cases． Conclusion It has

proved that QX has the same therapeutic effects as classic Western medical treatment in treating PNTE．The re—

liability and scientificity of QX was proved by Intent—to Treat analysis．

Key words nephrotransplantation； post—transplant erythrocytosis； Qingxue Granules； angiotensin—con—

verting enzyme inhibitor

继发性红细胞增多症(post—transplant erythrocyto—

sis，PTE)是肾移植术后常见病。发病率在7％～36％

左右H。，虽可西药治疗，但不良反应较多旧o。1996年我

们研发出“清血颗粒”治疗红细胞增多症，与经典西药

血管紧张素转化酶抑制剂治疗比较取得肯定疗效旧，。

本课题设计着重对清血颗粒的临床疗效进行严格统计

分析处理，采用前瞻、随机、平行对照实验，对脱落病例

进行意向性分析(Intent—to—Treat，ITT分析)和符合

方案分析(Per—Protocol Population，PP分析)，所有缺

失病例按缺失数据处理。
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资料与方法

1 诊断和人选标准：诊断标准根据A．Besarab等

的肾移植术后PTE诊断标准H’，参照张之南的《血液

病诊断及疗效标准》¨。。人选标准：(1)肾移植术后3

个月至4年之内；(2)肝、肾功能正常：全血肌酐<

120肚mol／L；尿素氮<7．5mmol／L；血清谷丙转氨酶<

45Iu／L，血清总胆红素<21．3弘mol／L；(3)无全血容量

低；(4)术后无排异；(5)未应用大剂量利尿剂；(6)不吸

烟；(7)患者无慢性限制性或阻塞性肺部疾病、恶性肿

瘤、吸烟、各种原因的缺氧等影响红细胞生成素(ery—

thropoietin，EPO)产生的因素。

2临床资料采用区组随机化方法将患者分为

两组。中药组10例，男9例，女1例；年龄25～54岁，

平均45．5岁；术后4～72个月，平均23个月。西药
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组：男9例，女1例。年龄36～70岁，平均46．2岁。

术后5个月～52个月，平均27个月。两组临床资料

比较差异无显著性。

3 治疗方法 中药组：采用清血颗粒，由丹参

459，当归、赤芍、桃仁、红花各159，川芎239组成，共

制成1009无糖颗粒冲剂(中国中医研究院西苑医院制

剂室生产)，每天48～729，分2次冲服。西药组：每天

采用依那普利(enalapril)5～10mg，分2次口服。两组

均服用8周。

4观察指标 (1)末梢血象。(2)血清EP0测

定：正常值为(15．1±5．1)mIu／m1。药盒美国Diag—

nostic systems Laboratories Inc产品)。(3)血液流变

学。(4)常规肝、肾功能检查：血肌酐、尿素氮、尿常规、

移植肾彩超检查、全血环孢素A浓度测定。

5 统计学方法 采用SPSS For Window统计软

件，行f检验及卡方检验。并对脱落病例做意向性分

析(ITT分析)，符合方案分析(PP分析)所有缺失病例

不做处理，按缺失数据处理。

结 果

1疗效评定标准参考张之南著《血液病诊断及

疗效标准》b3结合肾移植术后常规检测指标。显效：末

梢血象化验检查正常，临床症状消失；有效：HB下降

>39，临床症状明显改善；进步：HB有所下降，临床症

状改善；无效：HB无下降，临床症状无改善。失访算

脱落病例，中途因不良反应退出算无效。

2两组比较疗效 中药治疗组10例，显效3例，

有效2例，进步2例，无效1例，退出1例，失访1例，

总有效率77．8％。西药治疗组10例，显效4例，进步

2例，无效2例，退出1例，失访1例，总有效率

66．7％。两组比较，差异无显著性(P>0．05)。

3两组治疗前后外周血象比较 见表1。治疗

前，两组HB、RBC、HCT、EPo水平均明显增高，治疗

后两组各项指标明显下降，下降程度两组间比较差异

无显著性(P>0．05)。但在RBC和HCT恢复上，清

血颗粒组无统计学差异。

均出现血液流变学异常，特别是全血黏度和还原黏度

6项值均升高；治疗后除还原黏度有明显改善外[与治

疗前比较差异有显著性(P<0．05)；两组比较差异亦

有显著性(P<0．05)]。其余各项两组治疗前后差异

均无显著性(P>0．05)，与文献报道一致№’。提示中

西药治疗肾移植术后红细胞增多症的机理不同，中药

可能是通过改善血液黏稠度达到治疗目的。

5 肝肾功能 两组患者治疗前后肝、肾功能均正

常。

6脱落病例分析两组分别各有1例失访，各1

例退出。两组各脱落1例病例，脱落率10％，符合统

计学要求。对脱落病例进行ITT分析和PP分析，经

统计学处理前后结果相同，证明脱落病例并未对本研

究形成影响。

7不良反应 中药组无明显不良反应出现。西

药组有低血压、头昏头痛及直立性脑缺血症状；2例退

出治疗(1例出现干咳，1例出现低血压)。

讨 论

PTE是肾移植术后常见并发症，发病率在

6．5％～38．4％之间¨。。各种原因的PTE与EPo水

平异常有关"1。我们曾测定了55例患者肾移植手术

前后血清EPO水平旧。。结果正如文献所报道∽’，术后

3～4天和21天前后血清EPO水平会出现两次升高，

第2次高峰不能如期恢复正常者，将可能发生PTE。

红细胞增多症带来血液黏稠，血流缓慢的一系列

后果已被广泛重视。约20％以上的PTE患者曾有过

中度或严重的血栓u引。国外以往多采用血管紧张素

转化酶抑制剂(ACEI)和茶碱类药物治疗，疗效肯定。

但治疗中的不良反应常难以克服，如低血压、干咳、心

悸、头昏等。肾移植术后红细胞增多症属于中医血瘀

证范畴，治疗多以活血化瘀为主，佐以滋阴养血，清热

利湿，理气通络，凉血解毒等中药。据此我们于10年

前开发出新药“清血颗粒”用于PTE的治疗取得较满

意疗效b3。清血颗粒主要成分为丹参、川芎、赤芍、当

归、红花、桃仁等均为具有活血化瘀作用的中药，临床

4治疗前后两组血液流变学变化 两组治疗前 上主要应用于血瘀证。研究表明‘“，清血颗粒在活血

表1 两组治疗前后外周血象比较 (f±s)

注：与本组治疗前比较，+P<0．05
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化瘀的同时，通过改善血液循环降低了组织的氧耗量，

进而减少对内源性EPo分泌的刺激，使内源性EPo

的分泌相对减少。

本研究采用科学、严格的前瞻性、随机化、平行临

床试验设计方法选择病例，严格按随机表分为中、西药

组。临床发现，两组治疗后无论在显效率、有效率、还

是在总有效率，以及各项化验指标(如血液流变学、血

常规检查)等差异均无显著性。对脱落病例进行统计

处理后，ITT与PP分析结果仍无差异，进一步证实本

实验结果的可靠性和科学性。

中药治疗对肾功能无影响。不仅对红细胞增多症

有效，对肾移植术后其他并发症也有一定疗效¨¨，提

示中药治疗肾移植术后红细胞增多症的机理可能是通

过活血化瘀改善血液流变学和人体免疫功能而发挥

作用。
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