
研究发现， 治疗后 ２ 组 ＴＮＦ⁃α、 ｈｓ⁃ＣＲＰ、 ＩＬ⁃４、
ＦＥＶ１、 ＰＥＦＲ、 ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ 水平显著改善， 以实验

组更明显， 表明联合用药可改善患者血清炎性因子

水平和肺功能， 较单用丙酸氟替卡松起效速度更

快， 有效率更高。 另外， 糖皮质激素过量使用对于

患者风险较高， 如感染风险上升， 而联用中药后可

适量降低其用量， 整体安全性更高， 也更适合小儿

支气管哮喘的防治［１２］。
综上所述， 小儿肺热清颗粒联合丙酸氟替卡松

治疗小儿支气管哮喘具有较好的临床疗效， 可改善

血清炎性因子水平和肺功能， 安全性较高， 值得临

床推广。 但本研究也存在一些不足之处， 如样本量

较小， 未进行长期随访， 故今后将对大样本长期应

用治疗方案进行考察。
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摘要： 目的　 考察生血宁片对非透析慢性肾脏病肾性贫血患者的临床疗效。 方法　 ９４ 例患者随机分为实验组 （５３ 例）
与对照组 （４１ 例）， 实验组给予生血宁片， 对照组给予琥珀酸亚铁片， 疗程 １２ 周。 然后， 监测 ＥＰＯ 用量、 Ｈｂ 水平、
铁代谢指标 （ＳＩ、 ＳＦ、 ＴＳＡＴ、 ＴＩＢＣ）、 肝肾功能及不良反应。 结果　 治疗 ６、 ８、 １０、 １２ 周后， ２ 组 Ｈｂ 水平显著高于

筛选期 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 但组间无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； 治疗 １２ 周后， ２ 组 ＳＩ、 ＳＦ、 ＴＳＡＴ 显著高于筛选期 （Ｐ＜０􀆰 ０５），
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但组间无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； 治疗 ８、 １２ 周后， 实验组 ＥＰＯ 用量显著低于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 ２ 组血常规参数无明

显变化， 并且未发现与研究药物有关的不良反应。 结论　 生血宁片可维持非透析慢性肾脏病肾性贫血患者铁代谢指

标， 减少 ＥＰＯ 用量， 安全性良好。
关键词： 生血宁片； 非透析慢性肾脏病； 肾性贫血
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ｗｅｅｋ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ， ｍａｒｋｅｄｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ＳＩ， ＳＦ， ＴＳＡＴ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｐｅｒｉｏｄ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ
（Ｐ＜０􀆰 ０５） ｗｉｔｈ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｉｎｔｅｒ⁃ｇｒｏｕｐ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ （Ｐ＞０􀆰 ０５）． Ａｆｔｅｒ ８⁃ｗｅｅｋ， １２⁃ｗｅｅｋ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ， ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｌｏｗｅｒ
ＥＰＯ ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｉａｌ ｇｒｏｕｐ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ａｓ ｗｅｌｌ （Ｐ＜０􀆰 ０５）． Ｎｏ ｏｂｖｉｏｕｓ ｃｈａｎｇｅｓ
ｉｎ ｒｏｕｔｉｎｅ ｂｌｏｏｄ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ， ａｎｄ ｎｏ ｄｒｕｇ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ．
ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ　 Ｗｉｔｈ ｇｏｏｄ ｓａｆｅｔｙ， Ｓｈｅｎｇｘｕｅｎｉｎｇ Ｔａｂｌｅｔｓ ｍａｉｎｔａｉｎ ｉｒｏｎ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｅ ＥＰＯ ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ
ｉｎ ｍａｎａｇｉｎｇ ｒｅｎａｌ ａｎｅｍｉａ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｏｎ⁃ｄｉａｌｙｓｉｓ ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ．
ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ： Ｓｈｅｎｇｘｕｅｎｉｎｇ Ｔａｂｌｅｔｓ； ｎｏｎ⁃ｄｉａｌｙｓｉｓ ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ； ｒｅｎａｌ ａｎｅｍｉａ

　 　 肾性贫血是慢性肾脏病重要并发症之一， 贫血

也是肾功能恶化和心血管事件高发的重要危险因

素［１⁃２］， 由于患者常合并铁代谢紊乱， 故补充铁剂

是治疗肾性贫血的有效方法。 研究表明， 生血宁片

能高效补充生物态铁剂， 可促进体内及食物中的游

离铁的吸收， 还能刺激骨髓细胞增殖［３］。 本研究

考察生血宁片对非透析 ３ ～ ４ 期慢性肾脏病肾性贫

血患者的临床疗效， 现报道如下。
１　 资料与方法

１􀆰 １　 研究对象及一般资料　 本研究由第二军医大

学长征医院、 长海医院， 上海交通大学附属第一人

民医院、 第六人民医院， 上海交通大学医学院附属

仁济医院、 新华医院， 同济大学附属同济医院、 东

方医院， 上海市闸北区中心医院协同完成。 选取

９４ 例非透析慢性肾脏病肾性贫血患者 ［根据

ＫＤＩＧＯ 指南标准［４］， 按照肾小球滤过率估值 （ｅＧ⁃
ＦＲ） 进 行 分 期， ｅＧＦＲ ＝ １８６ × 血 肌 酐－１􀆰 １５４ × 年
龄－０􀆰 ２０３×０􀆰 ７４２ （女性） × １􀆰 ２３３］， 均自愿参加研

究， 签署知情同意书。 将患者随机分为实验组
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（５３ 例） 和对照组 （４１ 例）， 其中完成研究 ９０ 例

（实验组 ５０ 例、 对照组 ４０ 例）， 退出 ４ 例 （实验

组 ３ 例、 对照组 １ 例）， ２ 组人口学特征及一般情

况 （民族、 性别、 年龄、 体质量、 身高）、 药物过

敏史、 治疗史、 是否有合并疾病均无显著差异

（Ｐ＞０􀆰 ０５）， 具有可比性， 见表 １。
表 １　 ２ 组一般资料比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂ􀆰 １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ）

指标 实验组（ｎ＝ ５３） 对照组（ｎ＝ ４１）
性别（男 ／ 女） ／ 例 ２８ ／ ２５ ２１ ／ ２０
年龄 ／ 岁 ５８􀆰 ９ ±１４􀆰 ５ ５５􀆰 １ ±１４􀆰 ７
体质量 ／ ｋｇ ６１􀆰 ０ ±９􀆰 ８ ６５􀆰 １ ±１２􀆰 ３
原发病 ／ ［例（％ ）］
慢性肾小球肾炎 ２１（６１􀆰 ８） １３（３８􀆰 ２）
糖尿病肾病 １１（３７􀆰 ９） １８（６２􀆰 １）
多囊肾病 ３（６０􀆰 ０） ２（４０􀆰 ０）
其他 １８（６９􀆰 ２） ８（３０􀆰 ８）
慢性肾脏病分期 ／ ［例（％ ）］
３ 期 ２０（７６􀆰 ９） ６（２３􀆰 １）
４ 期 ３３（４８􀆰 ５） ３５（５１􀆰 ５）

１􀆰 ２　 纳入标准　 在≤１ 周的筛选期内， ６０ ｇ ／ Ｌ≤血

红蛋白 （Ｈｂ） ≤１００ ｇ ／ Ｌ， 并且转铁蛋白饱和度

（ＴＳＡＴ） ＜２０％ 或血清铁蛋白（ＳＦ） ≤３００ μｇ ／ Ｌ； 无

严重继发性甲状旁腺功能亢进（ｉＰＴＨ＞１ ０００ ｐｇ ／ Ｌ）、
严重肝病、 活动性溃疡病、 哮喘、 多关节病、 肿

瘤、 急慢性失血、 活动性感染、 营养不良 （血白

蛋白＜ ３０ ｇ ／ Ｌ）， 血小板（ ＰＬＴ）、 白细胞 （ＷＢＣ）
无减少（ＰＬＴ＜８􀆰 ０×１０１０ ／ Ｌ、 ＷＢＣ＜３􀆰 ０×１０９ ／ Ｌ）。
１􀆰 ３　 排除标准 　 妊娠及哺乳期妇女； 体质量≤
３５ ｋｇ； Ｃ 反应蛋白＞１５ ｍｇ ／ Ｌ； １ 个月内有输血史；
１ 个月内使用过促红细胞生成素 （ＥＰＯ）； ２ 周内

补充过铁剂； １ 个月内发生过较严重的细菌或病毒

感染； 近 ３ 个月内参加过其他临床药物实验； 严重

心功能不全 （ＮＹＨＡ Ⅲ级以上）； 严重肝功能异常

（谷丙转氨酶或谷草转氨酶升高达正常值 ２ 倍以

上）； 严重精神异常； 怀疑纯红再障； 对铁复合物

过敏； 不能遵照医嘱配合治疗。
１􀆰 ４　 退出标准　 未按要求完成疗程； 治疗期间发

生严重不良反应； 治疗期间发生严重感染、 心衰、
营养不良； 治疗期间因病情需要输血； 经管医生认

为不宜继续实验。 停药指征为 ＳＦ≥８００ ｎｇ ／ ｍＬ 和 ／
或 ＴＳＡＴ≥５０％ 。
１􀆰 ５　 给药　 实验组给予生血宁片 （武汉联合药业

有限责任公司， ０􀆰 ２５ ｇ ／片， 国药准字 Ｚ２００３００８８），
每天 ３ 次， 每次 １ ｇ； 对照组给予琥珀酸亚铁片（金

陵药业股份有限公司南京金陵制药厂， ０􀆰 １ ｇ ／片，
国药准字 Ｈ１０９３０００５）， 每天 ３ 次， 每次０􀆰 １ ｇ， 疗

程 １２ 周。
治疗开始时前 ４ 周为纠正期， ２ 组患者均不给

予 ＥＰＯ； ４ 周后进入 ５ ～ １２ 周维持期， 若 Ｈｂ ＜
１００ ｇ ／ Ｌ则给予 ＥＰＯ 治疗， 皮下或静脉注射 １００ ～
１５０ Ｕ ／ （ｋｇ·周）。 在研究过程中， 每 ２ 周检查 Ｈｂ
水平， 若其在 １００ ～ １２０ ｇ ／ Ｌ 之间则将 ＥＰＯ 用量减

少至治疗剂量的 ２ ／ ３， 以维持 Ｈｂ 在适当水平。
同时， 在整个治疗期间不与其他铁剂联合使

用， 并且禁用激素、 细胞毒药物及其他可能影响铁

代谢的药物。
１􀆰 ６　 指标检测　 筛选期及治疗期每隔 ２ 周， 检测

血常规参数； 筛选期及治疗 ４、 １２ 周后， 检测铁代

谢指标 ［血清铁 （ ＳＩ）、 ＳＦ、 ＴＳＡＴ、 总铁结合力

（ＴＩＢＣ） ］ 水平； 筛选期及治疗 １２ 周后， 测定肝

肾功能、 电解质， 计算 ｅＧＦＲ。 同时， 记录治疗前

后及治疗过程中 ＥＰＯ 用量和不良反应发生率。
１􀆰 ７　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ １１􀆰 ０ 软件进行处理，
统计检验均采用双侧检验， 计量资料用 （ｘ±ｓ） 表

示， 计数资料或等级资料用频数、 频率表示， 组间

同质性比较采用 ｔ 检验、 卡方检验或秩和检验。 Ｐ＜
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。
２　 结果

２􀆰 １　 Ｈｂ　 表 ２ 显示， 治疗 ６、 ８、 １０、 １２ 周后 ２ 组

Ｈｂ 水平均显著高于筛选期 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 表明 ２ 组

药物起效时间相似； 筛选期和不同治疗期 ２ 组 Ｈｂ
水平无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， 表明 ２ 组药物提升

Ｈｂ 水平效果相当； 治疗 １２ 周后， 实验组 Ｈｂ 水平

上升程度为 （ １９􀆰 ６ ± ２７􀆰 ５） ｇ ／ Ｌ， 高于对照组的

（１５􀆰 １ ± １６􀆰 ７ ） ｇ ／ Ｌ， 但 ２ 组 无 显 著 差 异 （ Ｐ ＞
０􀆰 ０５）。

表 ２　 ２ 组 Ｈｂ 水平比较 （ｘ±ｓ）
Ｔａｂ􀆰 ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｈｂ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

（ｘ±ｓ）

时间 实验组（ｎ＝ ５３） 对照组（ｎ＝ ４１）
筛选期 ８７􀆰 ９±２３􀆰 ３ ８９􀆰 ４±１０􀆰 ５
治疗 ０ 周后 ８８􀆰 ４±１６􀆰 ７ ８９􀆰 ２±１０􀆰 ０
治疗 ２ 周后 ８９􀆰 ５±２１􀆰 ７ ９０􀆰 ５±１０􀆰 １
治疗 ４ 周后 ９１􀆰 ２±２２􀆰 １ ９４􀆰 ７±１１􀆰 ０
治疗 ６ 周后 ９５􀆰 １±２１􀆰 ８∗ ９７􀆰 ３±１１􀆰 ２∗

治疗 ８ 周后 １０２􀆰 ７±１８􀆰 ６∗ ９８􀆰 ９±１１􀆰 １∗

治疗 １０ 周后 １０４􀆰 ８±１７􀆰 ７∗ １０２􀆰 ３±１１􀆰 ９∗

治疗 １２ 周后 １０７􀆰 ５±２４􀆰 ３∗ １０４􀆰 ５±１６􀆰 １∗

　 　 注：与同组筛选期比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

２􀆰 ２　 铁代谢指标　 表 ３ 显示， 治疗 １２ 周后， ２ 组
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ＳＩ、 ＳＦ、 ＴＳＡＴ 显著高于筛选期 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， 而

ＴＩＢＣ 无显著变化 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； ２ 组间四者无显著

差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。

表 ３　 ２ 组铁代谢指标比较 （ｘ±ｓ）
Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｉｒｏｎ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎｄｉｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ）

组别 时间 ＳＩ ／ （μｍｏｌ·Ｌ－１） ＳＦ ／ （μｇ·Ｌ－１） ＴＳＡＴ ／ ％ ＴＩＢＣ ／ （μｍｏｌ·Ｌ－１）
实验组（ｎ＝ ５３） 筛选期 １０􀆰 １±６􀆰 ４ ２２８􀆰 １±２０１􀆰 １ ２０􀆰 ５±５􀆰 ０ ３９􀆰 ３±１０􀆰 ６

治疗 ４ 周后 １０􀆰 ３±５􀆰 ３ ２３０􀆰 ８±１４９􀆰 ７ ２４􀆰 ７±１１􀆰 ８ ４１􀆰 ８±９􀆰 ７
治疗 １２ 周后 １１􀆰 ７±５􀆰 ４∗ ２３６􀆰 ６±１１５􀆰 ３∗ ２３􀆰 ３±１４􀆰 ５∗ ３８􀆰 ７±１０􀆰 ８

对照组（ｎ＝ ４１） 筛选期 ７􀆰 ６±３􀆰 ６ １５８􀆰 ３±７８􀆰 ２ １５􀆰 ５±６􀆰 ８ ４７􀆰 ２±９􀆰 ９
治疗 ４ 周后 ８􀆰 ９±４􀆰 ７ １９１􀆰 ９±１０１􀆰 ０ １８􀆰 ４±６􀆰 ８ ４８􀆰 １±１５􀆰 ５
治疗 １２ 周后 １１􀆰 ３±５􀆰 ０∗ ２０１􀆰 ６±９４􀆰 ３∗ ２０􀆰 ５±４􀆰 ４∗ ４３􀆰 ７±１０􀆰 ４

　 　 注：与同组筛选期比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

２􀆰 ３　 ＥＰＯ 用量 　 表 ４ 显示， 治疗 ４ 周后， ２ 组各

有 ２４ 例患者需要应用 ＥＰＯ 治疗， 其用量无显著差

异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； 治疗 １２ 周后 ２ 组分别还有 １７、 ２０

例患者需要继续应用 ＥＰＯ 治疗； 治疗 ８、 １２ 周后，
实验组 ＥＰＯ 用量显著低于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。

表 ４　 ２ 组 ＥＰＯ 用量比较 （ｘ±ｓ）
Ｔａｂ􀆰 ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＥＰＯ ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ）

时间
实验组（ｎ＝ ５３） 对照组（ｎ＝ ４１）

例数 ／ 例 用量 ／ （Ｕ·周－１） 例数 ／ 例 用量 ／ （Ｕ·周－１）
治疗 ４ 周后 ２４ ９ ８３３􀆰 ３±１ ４０３􀆰 ９ ２４ ９ ６２５􀆰 ０±８７５􀆰 ４
治疗 ６ 周后 ２３ ９ ６０８􀆰 ７±８９１􀆰 ３ ２１ ９ ５７１􀆰 ４±９２５􀆰 ８
治疗 ８ 周后 ２１ ９ １４２􀆰 ９±１ ６５１􀆰 ８∗ ２４ ９ ６２５􀆰 ０±８７５􀆰 ４
治疗 １０ 周后 １９ ８ ７８９􀆰 ５±１ ９３１􀆰 ６ ２２ ８ ９０９􀆰 １±１ ８２３􀆰 ４
治疗 １２ 周后 １７ ７ ４１１􀆰 ７６±２ ９５９􀆰 ３∗ ２０ ８ ６００􀆰 ０±２ ２３３􀆰 ７

　 　 注：与对照组同一时间比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

２􀆰 ４　 安全性指标　 表 ５ 显示， 筛选期及治疗 １２ 周 后 ２ 组血压及血生化检查无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。
表 ５　 ２ 组安全性指标比较 （ｘ±ｓ， １ ｍｍＨｇ＝０􀆰 １３３ ｋＰａ）

Ｔａｂ􀆰 ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｆｅｔｙ ｍａｒｋｅｒｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， １ ｍｍＨｇ＝０􀆰 １３３ ｋＰａ）

参数
实验组（ｎ＝ ５３） 对照组（ｎ＝ ４１）

筛选期 １２ 周 筛选期 １２ 周

收缩压 ／ ｍｍＨｇ １３７􀆰 ５±１７􀆰 ９ １３２􀆰 １±９􀆰 ３ １４０􀆰 ７±１６􀆰 ３ １３２􀆰 ３±７􀆰 ６
舒张压 ／ ｍｍＨｇ ８１􀆰 １±１０􀆰 ４ ７９􀆰 ９±７􀆰 ２ ８２􀆰 ４±８􀆰 ９ ７９􀆰 ９±５􀆰 １
ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ） ６􀆰 ４１±２􀆰 ５ ６􀆰 ５８±１􀆰 ３ ６􀆰 ６８±２􀆰 １ ６􀆰 ６１±１􀆰 ５
ＰＬＴ（×１０９ ／ Ｌ） １９７􀆰 ４±７８􀆰 ８ １９８􀆰 ０±５２􀆰 ９ １９１􀆰 ５±５６􀆰 ５ ２０５􀆰 ３±５３􀆰 １
总胆红素 ／ （μｍｏｌ·Ｌ－１） ９􀆰 ２４±４􀆰 １ ９􀆰 １０±３􀆰 ５ ７􀆰 ９６±４􀆰 １ ８􀆰 ２８±３􀆰 ９
血白蛋白 ／ （ｇ·Ｌ－１） ３５􀆰 ４±５􀆰 ６ ３８􀆰 １±４􀆰 ６ ３４􀆰 ７±６􀆰 ０ ３６􀆰 ７±５􀆰 ３
谷丙转氨酶 ／ （Ｕ·Ｌ－１） １７􀆰 ５±９􀆰 ７ １７􀆰 １±１０􀆰 １ １６􀆰 ４±１３􀆰 ３ １５􀆰 ３±１０􀆰 ５
血尿素氮 ／ （ｍｍｏｌ·Ｌ－１） １５􀆰 ７±７􀆰 １ １４􀆰 ９±５􀆰 ３ １４􀆰 ７±５􀆰 ４ １５􀆰 ２±４􀆰 ８
血肌酐 ／ （μｍｏｌ·Ｌ－１） ２８４􀆰 ３±１５６􀆰 ０ ２６４􀆰 ９±１２９􀆰 ６ ２８１􀆰 ６±１０８􀆰 １ ２８５􀆰 １±１０６􀆰 １
血钾 ／ （ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ５􀆰 １±０􀆰 ８ ５􀆰 ３±０􀆰 ３ ４􀆰 ３±０􀆰 ７ ４􀆰 ４±０􀆰 ９
血钠 ／ （ｍｍｏｌ·Ｌ－１） １３９􀆰 ８±３􀆰 ８ １４０􀆰 ４±４􀆰 ０ １４１􀆰 ４±３􀆰 ８ １４１􀆰 ５±４􀆰 ５
ＧＦＲ ／ ［ｍＬ·（ｍｉｎ·１􀆰 ７３ ｍ２） －１］ ２５􀆰 ３±１４􀆰 ８ ２７􀆰 ５±１４􀆰 ０ ２３􀆰 ６±１４􀆰 ２ ２４􀆰 ８±１４􀆰 ７

２􀆰 ５　 不良反应　 实验组有 ２ 例与研究药物无关的

不良反应， 发生率 ３􀆰 ７７％ ， 分别为发热和上呼吸

道感染； 对照组有 １ 例， 发生率 ２􀆰 ４４％ ， 为肾功能

减退， 发生率组间比较无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 同

时， ２ 组均未发生与研究药物有关的不良反应。
３　 讨论

慢性肾脏病肾性贫血患者长期存在一定程度的

铁缺乏， 在早期患者中有 １７％ 存在绝对性铁缺乏，

１２％ 存在功能性铁缺乏［５］， 这也是 ＥＰＯ 治疗效果

不佳的最常见原因［６］。 有效的铁剂补充可改善贫

血， 减少 ＥＰＯ 用量， 肾性贫血患者若要达到目标

的 Ｈｂ 水平， 常需要比正常时更多的铁储备， 在非

透析慢性肾脏病患者中， 若 ＴＳＡＴ≤３０％ 、 ＳＦ≤
５００ ｎｇ ／ ｍＬ则应给予补铁治疗［７］。 用于纠正铁缺乏

的有口服铁剂与静脉注射铁剂， 其中口服铁剂由于

大多数慢性肾脏病患者胃肠道对铁剂的吸收功能
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差， 并且其吸收往往与体内铁状态呈负相关， 导致

疗效不佳， 而且常存在胃肠道不良反应， 影响肠道

微生态， 从而限制了临床应用［８］； 静脉注射铁剂

疗效优于口服铁剂， 但应充分评估其安全性和可能

的不良反应［９］， 除了过敏反应外， 静脉用药可能

会增加炎症状态和氧化应激反应， 而且两者与心管

疾病的高发病率和病死率密切相关［１０⁃１１］。
生血宁片主要成分为蚕砂提取物， 既能高效补

充生物态铁剂， 又可促进体内及食物中的游离铁吸

收， 并且没有传统口服铁剂腹胀、 影响食欲等不良

反应［１２］， 有着独特优势， 更为重要的是， 它还有

刺激骨髓细胞增殖、 改善慢性肾脏病患者微炎症状

态的作用［１３］。 近年来， 许多单中心临床研究已证

实口服生血宁片与口服铁剂或静脉注射铁剂在治疗

维持血透和腹透患者肾性贫血上的疗效相当， 并且

铁代谢指标更优， 同时也未增加患者体内微炎症状

态［１４⁃１６］； 荟萃分析也发现， 生血宁片不仅可有效

升高肾性贫血患者 Ｈｂ、 ＳＦ、 ＴＳＡＴ 水平， 同时不良

反应更少［１７］， 但既往研究均为小样本单中心研究，
而且大多在维持透析患者中进行， 而本研究首次在

非透析慢性肾脏病患者中进行多中心、 前瞻性随机

对照实验。
生血宁片中所含的铁叶绿素钠是二价有机铁，

与人体血卟啉结构极其相似， 因此其生物利用度高

于其他口服无机盐铁剂。 另外， 生血宁片、 琥珀酸

亚铁片含铁量分别为 １􀆰 ２、 ３０ ｍｇ ／片， 但前者吸收

率为 ２５％ ～３０％ ， 显著高于后者的 ２％ ～８％ ［１１］。 本

研究发现， 生血宁片可稳定增加慢性肾脏病肾性贫

血患者 ＳＩ、 ＳＦ、 ＴＳＡＴ 等铁代谢指标， 其改善铁代

谢的作用与琥珀酸亚铁片相当； 在纠正贫血方面，
在未给予 ＥＰＯ 治疗的情况下， 生血宁片组患者的

Ｈｂ 水平较稳定， 其作用与琥珀酸亚铁片组相当；
在 ４～１２ 周治疗期， 添加 ＥＰＯ 时 ２ 组 Ｈｂ 水平均逐

步上升， 治疗结束时 ２ 组 Ｈｂ 水平无显著差异， 表

明生血宁片纠正贫血的治疗效果也与琥珀酸亚铁

相当。
动物实验结果表明， 生血宁片与 ＥＰＯ 有着类

似的作用［１３］， 可明显促进正常小鼠骨髓红系组细

胞和粒系组细胞增殖， 提高外周血网织红细胞的比

例， 提示生血宁片可增加与 ＥＰＯ 的协同作用， 减

少 ＥＰＯ 用量； 临床研究显示， 生血宁片可抑制维

持血透患者微炎症反应， 降低铁调素水平， 有效改

善 ＥＰＯ 抵抗［１８］。 本研究发现， 治疗 ８、 １２ 周后实

验组 ＥＰＯ 用量显著低于对照组， 与前期报道一致，

提示与琥珀酸亚铁片比较， 生血宁片能改善 ＥＰＯ
抵抗， 减少 ＥＰＯ 用量， 从而更有效地纠正贫血。
另外， ２ 组患者均未发生与研究药物有关的不良反

应， 提示生血宁片有较高的安全性。
综上所述， 生血宁片可维持慢性肾脏病肾性贫

血患者铁代谢指标， 其补铁及升高 Ｈｂ 水平作用与

琥珀酸亚铁片相当， 并能减少 ＥＰＯ 用量， 安全性

良好。
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基于 ＧＲＡＤＥ 系统的茵栀黄口服液联合常规疗法治疗新生儿黄疸的循

证分析
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（１． 成都中医药大学临床医学院， 四川 成都 ６１００７５； ２． 河南中医药大学第一附属医院儿科， 河南 郑州

４５００００； ３． 成都中医药大学附属医院儿科， 四川 成都 ６１００７５）

收稿日期： ２０１８⁃０５⁃３１
基金项目： 中国中药协会 “中成药治疗优势病种临床应用指南” 项目 （ＳＡＴＣＭ⁃２０１５⁃ＢＺ４０２）
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摘要： 目的　 基于 ＧＲＡＤＥ 系统对茵栀黄口服液联合常规疗法治疗新生儿黄疸进行循证分析。 方法　 依据 ＰＩＣＯＳ 原则

确定临床问题， 检索主要中英文数据库， 收集茵栀黄口服液治疗新生儿黄疸的系统评价 ／ Ｍｅｔａ 分析和最新的随机对照

试验文献， 筛选 Ｍｅｔａ 分析中的原始文献并与补充的随机对照试验整合以得到最终目标文献。 通过 ＲｅｖＭａｎ ５􀆰 ３ 软件整

理目标文献的数据， 并导入 ＧＲＡＤＥ 系统中， ＧＲＡＤＥｐｒｏｆｉｌｅｒ 软件对每个结局指标进行质量评价， 最终得到相关证据概

要表和证据总结表。 结果　 共纳入 ８ 个随机对照试验， 总体证据低质量。 其中， ３ 个涉及胆红素水平下降率 （高质

量）， ４ 个涉及胆红素水平 （低质量）、 ３ 个涉及黄疸消退时间 （极低质量）， １ 个涉及未光疗发生率 （高质量）， ６ 个

涉及有效率 （中等质量）， ５ 个涉及不良反应 （低质量）。 结论　 茵栀黄口服液联合常规疗法能显著提高胆红素水平下

降率， 降低胆红素水平， 缩短黄疸持续时间， 减少光疗发生率， 提高有效率， 而且不良反应轻微， 可为中成药治疗新

生儿黄疸指南的制定提供循证依据。
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