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　　［摘　要］　目的　评价黄芪及其复方中药颗粒治疗小儿β地中海贫血的疗效及安全性。方法　采用随机对
照双盲的临床试验法，５７例入选患儿先按中间型及重型分层，再随机分入黄芪组、复方组（黄芪＋党参＋龟板）、安
慰剂对照组，疗程１２周，观察各组血液学指标及安全性指标。结果　经１２周的治疗，中间型患儿复方组血红蛋白
提升值为１．２１±１．１２ｇ／ｄＬ，黄芪组为１．０５±０．８０ｇ／ｄＬ，而对照组则下降了０．２８±０．５１ｇ／ｄＬ，３组比较差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０１）。疗程结束后复方组及黄芪组的Ｈｂ水平均显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。黄芪及其复方治疗均
显著提升了胎儿血红蛋白水平，一定程度上提升了红细胞总数、平均血红蛋白含量及网织红细胞。中间型患儿复

方组总有效率为６４％，黄芪组为６２％，均显著高于对照组（９％；Ｐ＜０．０１）。在重型患儿中也有类似以上效果，但逊
于中间型患儿。服用药物对患儿白细胞总数、中性粒细胞总数、血小板总数及肝肾功能均无显著性影响。结论　黄
芪及其复方治疗小儿β地中海贫血具有一定疗效且较安全。 ［中国当代儿科杂志，２０１２，１４（５）：３４４－３４９］
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　　小儿β地中海贫血（简称 β地贫）是我国南方
高发的严重危害儿童健康的遗传性血液疾病。重型

及部分中间型 β地贫目前仍以输血配合除铁为主
要治疗方法［１］。输血与除铁均是对症治疗，也有不

少副作用，对于我国等发展中国家的患者更是沉重

的经济负担［２］。多年研究发现某些药物可诱导 γ
珠蛋白基因的高表达，使 β地贫患者重新合成胎儿
血红蛋白（ｆｅｔａｌｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨｂＦ），以代偿 β珠蛋白
合成缺陷所导致的贫血［３］。但各种诱导 γ珠蛋白
基因的化学药物如羟基脲、５氮胞苷等均有免疫抑
制等明显副作用［４］。中药副作用相对较小，本课题

组在既往研究中发现了黄芪、龟板、党参等中药可激

活红系细胞 γ珠蛋白基因的表达［５６］，随后对黄芪

也作了进一步深入的实验研究［７１０］。在此基础上，

本研究对β地贫患儿进行了单味黄芪及复方中药
治疗的随机对照前瞻性临床试验，以评价其临床疗

效及安全性。

１　资料与方法

１．１　研究对象
研究对象为２０１１年１～１１月在广州市中医医

院及南方医科大学南方医院门诊就诊的 β地贫患
儿共５７例。所有患儿的入选均得到监护人的知情
同意。

纳入标准：（１）年龄２～１８岁；（２）基因检查已
确诊为 β地贫患者，符合《血液病诊断及疗效标
准》［１１］中的重型或中间型 β地贫标准；（３）重型患
者近４周内，中间型患者近１２周内未曾输血，未服
用任何抗贫血药物；（４）纳入研究前的总血红蛋白
（Ｈｂ）在４．５～１０ｇ／ｄＬ之间。

排除标准：（１）有免疫缺陷、心、肝、肾、内分泌
疾病及血液系统其他原发性疾病者；（２）过敏体质
者；（３）有精神疾病者或者既往依从性差者。
５７例患儿平均年龄为 ６．５±３．６岁，其中男

２９例，女２８例，Ｈｂ４．７６～９．５０ｇ／ｄＬ，平均 ７．４±
０．９ｇ／ｄＬ。研究采用双盲法，入选患儿先按中间型
及重型分层，再由第三方专人使用随机数字生成器

随机分配进入复方组、黄芪组及对照组。研究完成

后揭盲，入组结果如下：中间型 β地贫患者
３５例，进入复方组 １１例、黄芪组 １３例、对照组
１１例；重型 β地贫患者 ２２例，进入复方组 ７例、
黄芪组 ８例、对照组 ７例。中间型及重型各组患
儿在纳入研究时的年龄、性别比及 Ｈｂ水平差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

１．２　研究方法
１．２．１　治疗方案　　中间型的复方组及黄芪组患
儿均口服中药配方颗粒（广东一方制药有限公司生

产）。其中黄芪颗粒每袋１ｇ，党参颗粒每袋３ｇ，龟
板颗粒每袋０．７ｇ，分别为中药饮片黄芪１０ｇ、党参
１０ｇ、龟板１０ｇ的水提取物。对照组患儿口服安慰
剂，参照安慰剂制备规范以糊精制备，外观性状与中

药颗粒相似。

用法用量如下：复方组口服黄芪颗粒、党参颗粒

及龟板颗粒，其中２岁～患儿每日各１袋，６岁～患儿
每日各２袋，１２～１８岁患儿每日各３袋。黄芪组口服
黄芪颗粒，其中２岁 ～患儿每日３袋，６岁 ～患儿每
日６袋，１２～１８岁患儿每日９袋。对照组口服安慰
剂颗粒，其中２岁～患儿每日３袋，６岁～患儿每日
６袋，１２～１８岁患儿每日９袋。均以温开水冲服，疗
程为１２周。各组的药物采用相同外包装，由第三方
专人发药。

重型患儿在以上治疗基础上加用输血治疗：每

隔４周输血一次，输血时间固定为疗程第１周的第
１天，第５周的第１天，第９周的第１天及１２周疗程
结束后的第１天，输血量与纳入研究前的输血量一
致；同时可使用患者平时所用的除铁药物。

１．２．２　血液学指标　　治疗开始前及治疗满４周、
８周、１２周分别取患儿的手指末梢血采用全自动血
细胞分析仪检测血常规，观察 Ｈｂ、红细胞总数
（ＲＢＣ）、红细胞平均体积（ＭＣＶ）、平均血红蛋白含
量（ＭＣＨ）。治疗开始前及治疗满１２周后分别抽取
患儿静脉血计数外周血网织红细胞（Ｒｅｔ）；以碱性
血红蛋白电泳检测ＨｂＦ比例；采用碱性血红蛋白电
泳结合比色法检测ＨｂＦ含量；采用比色法检测红细
胞孵育渗透脆性（ＭＤＳＴ）。
１．２．３　疗效标准　　依据文献［１１］定出以下疗效标

准：（１）显效：治疗后Ｈｂ上升≥３ｇ／ｄＬ，同时伴有不
同程度的 ＨｂＦ升高；（２）有效：治疗后 Ｈｂ上升
≥０．５ｇ／ｄＬ但 ＜３ｇ／ｄＬ，同时伴有不同程度的 ＨｂＦ
升高；（３）无效：治疗后 Ｈｂ上升 ＜０．５ｇ／ｄＬ。疗程
结束后统计各组的显效、有效及无效人数，计算显效

率及总有效率。

１．２．４　安全性指标　　如前述检测血常规，观察白
细胞总数（ＷＢＣ）、中性粒细胞总数（ＮＥＵ）、血小板总
数（ＰＬＴ）；治疗开始前及１２周疗程结束后分别抽取
患儿静脉血，采用生化分析仪检测肝功能指标，包括

血清丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、血清天门冬氨酸氨基
转移酶（ＡＳＴ）、血清谷氨酸酰基转移酶（ＧＧＴ），以及
肾功能指标，包括血清尿素氮（ＢＵＮ）、血清肌酐（Ｃｒ）。
·５４３·
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１．３　统计学分析
以原始数据录入ＳＰＳＳ１３．０软件建立数据库并

进行统计学处理，计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）
表示，对各指标进行组间比较及治疗前后比较。Ｐ
＜０．０５为差异有统计学意义。
１．３．１　组间差异比较　　各组的显效、有效及无效
人数按等级资料采用秩和检验；各组的显效率、总有

效率比较采用卡方检验；治疗前及疗程结束后各组

的血液学指标、安全性指标等计量资料的组间比较

采用单因素方差分析（如方差不齐采用 Ｗｅｌｃｈ近似
法）。

１．３．２　治疗前后比较　　血常规各项指标在治疗
前及治疗满４周、８周、１２周之间的差异采用重复测
量数据方差分析，满足球形假设时无需ε校正，不满
足球形假设时用ε校正系数来校正（按 Ｇｒｅｅｎｈｏｕｓｅ
Ｇｅｉｓｓｅｒ法）。Ｒｅｔ、ＨｂＦ比例、ＨｂＦ含量、ＭＤＳＴ、肝肾
功能指标在治疗前后的差异采用自身配对ｔ检验。

２　结果

２．１　评价疗效的血常规指标
２．１．１　各组治疗前后 Ｈｂ、ＲＢＣ、ＭＣＶ、ＭＣＨ的变化
　　中间型及重型各组患儿的Ｈｂ、ＲＢＣ、ＭＣＶ、ＭＣＨ
在治疗前的组间差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

中间型患儿治疗前后 Ｈｂ的变化见图１。中间
型复方组治疗后８周、１２周的 Ｈｂ水平与治疗前比
较有显著性上升（Ｐ值分别为０．０１１、０．００５）。黄芪
组治疗后４周、８周、１２周 Ｈｂ水平比治疗前也有显
著性上升（Ｐ值分别为０．０２３、＜０．００１、０．００１）。对
照组治疗前后Ｈｂ水平差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
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　　图１　中间型患儿治疗前后 Ｈｂ变化趋势　ａ：与同组治
疗前比较，Ｐ＜０．０５；ｂ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０１。

与治疗前比较，重型复方组、黄芪组以及对照组

治疗后４周、８周及１２周 Ｈｂ水平差异均无统计学
意义（Ｐ＞０．０５）。

中间型患儿治疗前后 ＲＢＣ的变化见图 ２。中
间型患儿复方组治疗后８周、１２周ＲＢＣ水平与治疗
前比较显著上升（Ｐ值分别为０．０３３、０．０２８）。黄芪
组治疗后８周、１２周的ＲＢＣ水平与治疗前比较亦显
著上升（Ｐ值分别为０．００５、０．０１２）。对照组治疗前
后ＲＢＣ水平差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
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　　图２　中间型患儿治疗前后ＲＢＣ变化趋势　ａ：与同组治
疗前比较，Ｐ＜０．０５；ｂ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０１。

重型复方组、黄芪组及对照组患儿ＲＢＣ在治疗
前后的变化差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

中间型、重型复方组、黄芪组及对照组间治疗前

后的ＭＣＶ水平差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
中间型患儿治疗前后ＭＣＨ指标的变化见图３。

中间型黄芪组治疗后８周、１２周的 ＭＣＨ水平与治
疗前比较显著性上升（Ｐ值分别为０．００７、０．００１）；
而复方组及对照组 ＭＣＨ水平在治疗前后差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。
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　　图３　中间型患儿治疗前后 ＭＣＨ变化趋势　ａ：与同组
治疗前比较，Ｐ＜０．０１。
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　　重型复方组治疗１２周的ＭＣＨ水平较治疗前显著
性上升（２５．０±２．９ｐｇｖｓ２３．８±２．９ｐｇ，Ｐ＝０．０１９）；而
黄芪组及对照组ＭＣＨ水平治疗前后比较差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２．１．２　各组疗程结束后血常规指标的比较　　中间
型各组患儿在疗程结束后的血常规指标见表１。复
方组、黄芪组 Ｈｂ均显著高于对照组（分别Ｐ＝
０．００１，Ｐ＝０．０１７）；复方组 ＲＢＣ显著高于对照组
（Ｐ＝０．０２０），也显著高于黄芪组（Ｐ＝０．０３５）；３组间
ＭＣＶ比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；复方组、
黄芪组ＭＣＨ均显著高于对照组（Ｐ值分别为０．０４９、
０．０１８）。另外，疗程结束后复方组、黄芪组 Ｈｂ提升
值均显著高于对照组（Ｐ＜０．０１）。

重型各组患儿在疗程结束后的血常规指标见

表２。复方组、黄芪组 Ｈｂ均显著高于对照组（分别
Ｐ＝０．０２４，Ｐ＝０．０４３）。各组 ＲＢＣ、ＭＣＶ及 ＭＣＨ比
较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。此外，疗程结
束后复方组 Ｈｂ提升值显著高于对照组（Ｐ＝
０．０３３）。
２．２　Ｒｅｔ及ＭＤＳＴ

中间型患儿治疗前后的 Ｒｅｔ及 ＭＤＳＴ见表 ３。
３组间治疗前及治疗后 Ｒｅｔ以及 ＭＤＳＴ比较差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５）。黄芪组治疗后 Ｒｅｔ比治疗
前显著性升高（Ｐ＜０．００１），复方组 ＭＤＳＴ治疗前后
差异也有统计学意义（Ｐ＝０．０４２），其余治疗前后的
差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

表１　中间型患儿疗程结束后的血常规指标　（ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｈｂ

（ｇ／ｄＬ）
ＲＢＣ

（×１０１２／Ｌ）
ＭＣＶ
（ｆｌ）

ＭＣＨ
（ｐｇ）

Ｈｂ提升值
（ｇ／ｄＬ）

对照组 １１ ７．３±１．１ ３．２７±０．２８ ６９．３±５．７ ２２．４±３．０ －（０．２８±０．５１）
黄芪组 １３ ８．４±１．１ａ ３．３２±０．２４ ７１．０±４．９ ２５．３±２．５ａ １．０５±０．８３ｂ

复方组 １１ ８．９±１．１ｂ ３．６１±０．４２ａ，ｃ ７３．８±７．７ ２４．９±３．２ａ １．２１±１．１２ｂ

Ｆ值 ６．５６１ ３．６０７ １．４８３ ３．４９５ １０．２０９
Ｐ值 ０．００４ ０．０３９ ０．２４２ ０．０４２ ＜０．００１

　　ａ：与对照组比较，Ｐ＜０．０５；ｂ：与对照组比较，Ｐ＜０．０１；ｃ：与黄芪组比较，Ｐ＜０．０５

表２　重型患儿疗程结束后的血常规指标　（ｘ±ｓ）

组别 例数 Ｈｂ（ｇ／ｄＬ） ＲＢＣ（×１０１２／Ｌ） ＭＣＶ（ｆｌ） ＭＣＨ（ｐｇ） 　Ｈｂ提升值（ｇ／ｄＬ）

对照组 ７ ６．７±１．１ ２．８４±０．３５ ７３．９±６．８ ２３．６±３．５ －（０．５５±０．６６）
黄芪组 ８ ７．７±１．２ａ ３．２０±０．６４ ７３．９±８．２ ２４．７±３．９ 　０．７１±１．１９
复方组 ７ ７．９±０．５ａ ３．１８±０．２７ ７０．６±２．７ ２５．０±２．９ 　０．４６±０．６１ａ

Ｆ值 ３．５５４ １．３８４ ０．６３７ ０．３１１ ４．１７４
Ｐ值 ０．０４９ ０．２７５ ０．５４０ ０．７３６ ０．０３１

　　ａ：与对照组比较，Ｐ＜０．０５

表３　中间型患儿Ｒｅｔ及ＭＤＳＴ　（ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｒｅｔ

治疗前 治疗后

　ＭＤＳＴ（％）
治疗前 治疗后

对照组 １１ ０．０２３±０．０１０ ０．０２４±０．００８ ５７±８ 　５７±１０
黄芪组 １３ ０．０１９±０．０１２ ０．０３０±０．０１０ｂ ５６±１２ 　５７±１２
复方组 １１ ０．０１７±０．００８ ０．０２３±０．０１２ ５５±１４ 　６１±１３ａ

Ｆ值 ０．９１２ ２．０４３ ０．１４６ ０．３８９
Ｐ值 ０．４１２ ０．１４６ ０．８６５ ０．６８１

　　ａ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０５；ｂ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０１

重型患儿治疗前后的 Ｒｅｔ及 ＭＤＳＴ见表 ４。
３组间治疗前及治疗后 Ｒｅｔ以及 ＭＤＳＴ比较差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。复方组治疗后 Ｒｅｔ较治
疗前显著提高，差异有统计学意义（Ｐ＝０．０１９），其
余治疗前后的差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２．３　ＨｂＦ水平

中间型患儿治疗前后的ＨｂＦ比例及含量见

表４　重型患儿Ｒｅｔ及ＭＤＳＴ　（ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｒｅｔ

治疗前 治疗后

ＭＤＳＴ（％）
治疗前 治疗后

对照组 ７ ０．０１７±０．０１４ ０．０１６±０．０１４ ６４±１２ ６６±１０
黄芪组 ８ ０．０１６±０．００８ ０．０２９±０．０２３ ６８±１０ ６７±１１
复方组 ７ ０．０２２±０．０１３ ０．０２９±０．０２１ａ ６４±１２ ６４±１０
Ｆ值 ０．５５０ １．１５５ ０．３６１ ０．１９２
Ｐ值 ０．５８６ ０．３３６ ０．７０２ ０．８２７

　　ａ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０５

表５。治疗前ＨｂＦ比例及含量、治疗后 ＨｂＦ比例各
组间的差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。复方组、
黄芪组治疗后 ＨｂＦ含量均显著高于对照组（分别
Ｐ＝０．０３６、Ｐ＝０．０１７）。复方组、黄芪组治疗后 ＨｂＦ
比例较治疗前显著增加（分别 Ｐ＝０．０１６，Ｐ＝
０．００１），两组ＨｂＦ含量较治疗前也显著增加（分别
Ｐ＝０．００３，Ｐ＝０．００１）；对照组ＨｂＦ比例及含量在治
·７４３·
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疗前后的差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

表５　中间型患儿ＨｂＦ比例及含量　（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＨｂＦ比例（％）

治疗前 治疗后

ＨｂＦ含量（ｇ／ｄＬ）

治疗前 治疗后

对照组 １１ ５５±１７ ５４±１７ ４．３±１．４ ４．０±１．４
黄芪组 １３ ６０±１６ ６８±１７ｃ ４．５±１．５　５．８±１．８ａ，ｃ

复方组 １１ ５４±２１ ６３±２３ｂ ４．１±１．８　５．７±２．１ａ，ｃ

Ｆ值 ０．３８５ １．６６４ ０．１５４ ３．６８０
Ｐ值 ０．６８３ ０．２０５ ０．８５８ ０．０３６

　　ａ：与对照组比较，Ｐ＜０．０５；ｂ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０５；

ｃ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０１

重型患儿治疗前后的 ＨｂＦ比例及含量见表６。
３组间治疗前及治疗后ＨｂＦ比例及含量差异均无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。复方组、黄芪组治疗后 ＨｂＦ
比例较治疗前显著性提高（分别 Ｐ＝０．０１４、Ｐ＝
０．０１５），两组ＨｂＦ含量较治疗前也显著性提高（分
别Ｐ＝０．０２０、Ｐ＝０．０１０）；对照组 ＨｂＦ比例及含量
治疗前后的差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

表６　重型患儿ＨｂＦ比例及含量　（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＨｂＦ比例（％）

治疗前 治疗后

ＨｂＦ含量（ｇ／ｄＬ）

治疗前 治疗后

对照组 ７ １８±１１ １９±１３ １．４±０．９ １．３±０．８
黄芪组 ８ ２２±１２ ２９±１３ａ １．６±０．９ ２．２±１．０ａ

复方组 ７ ２０±７ ２３±７ａ １．５±０．６ １．８±０．６ａ

Ｆ值 ０．２７３ １．３８８ ０．１５６ ２．５０１
Ｐ值 ０．７６４ ０．２７４ ０．８５６ ０．１０９

　　ａ：与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０５

２．４　疗效判定
中间型患儿各组的疗效按显效、有效、无效的等

级资料经秩和检验，结果显示３组间的差异有统计
学意义（Ｐ＝０．０１６）。复方组总有效率为６４％，显著
高于对照组的９％（Ｐ＝０．００８），黄芪组（６２％）也显
著高于对照组（Ｐ＝０．００８），复方组与黄芪组间的差
异无统计学意义（Ｐ＝０．９１６）。

重型患儿中，复方组、黄芪组总有效率分别为

４３％、５０％，均显著高于对照组（对照组无有效病
例；均 Ｐ＜０．０５）；复方组与黄芪组组间总有效率差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２．５　安全性评估

中间型及重型各组患儿在治疗前后 ＷＢＣ、ＮＥＵ
及ＰＬＴ的组间差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。各
组治疗前后的差异也无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

中间型及重型各组患儿在治疗前后肝肾功能指

标在组间的差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。各组
治疗前后的差异也无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

３　 讨论

目前全世界约有一亿人为地中海贫血杂合子基

因携带者［１］。我国广东地区流行病学研究显示其β
地贫基因携带率为 ２．５４％［１２］，而对中心城市广州

的大样本筛查发现儿童的 β地贫发生率高达
１１．２６％，高于多数国内各地报道的发病率［１３１４］。

对地贫患儿如何进行长期有效而又副作用小的临床

治疗，是当今医学的难题，也是重要的社会问题。

重型β地贫患儿存在慢性溶血性贫血及众多
并发症，常于５岁前死于心衰或感染，或依靠输血维
持生命［１］。部分中间型 β地贫患儿也需要依赖规
律或间断输血［１５］。患者同时需要长期的铁螯合剂

治疗以减轻机体铁沉积［１６］。而无论是输血还是铁

螯合剂治疗，对于我国及其他发展中国家的家庭均

是沉重的经济负担，同时也存在传染病暴露、血管内

皮损伤、疼痛等诸多副作用［１２］。地贫的基因治疗目

前离临床应用还有很长一段距离，而干细胞移植由

于干细胞来源、移植风险、费用等因素也很难普

及［１７］。药物基因诱导是近年β地贫的研究热点，但
各种诱导 γ珠蛋白的化学药物均有各自明显的缺
点，或是有免疫抑制、潜在致癌等突出的副作用，均

严重限制了其临床应用［４，１８］。本课题组既往的体

外实验发现中药龟板、黄芪、丹参、党参能使人类红

系Ｋ５６２细胞的 γ珠蛋白 ｍＲＮＡ表达增加，ＨｂＦ提
升，与丁酸盐比较中药对细胞生长无抑制，诱导维持

时间也较长［５６］。随后对黄芪的深入研究发现，其诱

导ＨｂＦ的主要有效成分在富含多糖的水溶部分［７］。

而黄芪多糖有类似作用［８１０］。基于以上文献结果，

本研究进行了单味黄芪以及由黄芪、党参、龟板组成

的复方中药治疗小儿β地贫的前瞻性临床研究。
本研究结果显示，经黄芪及复方中药颗粒１２周

的治疗，中间型患儿的Ｈｂ水平能明显提升，复方组
和黄芪组Ｈｂ提升值均显著优于对照组，疗程结束
后两个治疗组Ｈｂ水平明显高于对照组。重型患儿
的１２周Ｈｂ水平及 Ｈｂ提升值也有类似结果，但逊
于中间型。以上结果提示，对于作为疗效评定主要

指标的Ｈｂ，黄芪及复方颗粒的效果显著优于安慰
剂。另外中间型复方组及黄芪组 Ｈｂ水平治疗后较
治疗前显著增高，但对照组以及重型患儿 ３组 Ｈｂ
水平治疗前后比较差异均无统计学意义，重型患儿

Ｈｂ提升值也低于中间型，提示中药颗粒对中间型效
果可能优于重型。本研究重型患儿以中药加输血治

疗后Ｈｂ的提高虽优于安慰剂加输血治疗，但尚未
·８４３·
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达到８～９ｇ／ｄＬ以上可维持发育及提高生活质量的
水平［４］，可能与本研究固定输血间隔为４周有关，今
后需根据具体情况灵活缩短输血间隔。

Ｈｂ为ＭＣＨ与ＲＢＣ的乘积，故Ｈｂ的提升与两者
均有关系。本研究结果显示，中间型患儿复方组、黄

芪组１２周 ＭＣＨ均显著高于对照组；而中间型黄芪
组、重型复方组ＭＣＨ的治疗前后差异也有统计学意
义，提示黄芪及复方制剂治疗可提升ＭＣＨ。ＭＣＨ反
映每个红细胞内的血红蛋白，成分可以是ＨｂＡ，也可
以是被重新诱导合成的 ＨｂＦ。进一步检测 ＨｂＦ水
平，发现无论是中间型还是重型患儿，黄芪与复方组

的ＨｂＦ比例及ＨｂＦ含量在治疗后均比治疗前有显著
性提升，而中间型黄芪与复方组的治疗后 ＨｂＦ含量
均显著高于对照组，提示单味黄芪或复方均能诱导患

儿的ＨｂＦ合成，是其提升Ｈｂ的重要机制之一。
本研究显示黄芪复方中药颗粒也能提升中间型患

儿的ＲＢＣ水平。ＲＢＣ的上升可能源于骨髓造血功能
的提升，也可能源于外周血中红细胞破坏的减少。本

研究结果也显示黄芪治疗能一定程度上提升患儿的

Ｒｅｔ计数，提示黄芪治疗可能刺激了患儿的骨髓造血。
本研究显示无论是中间型还是重型患儿，复方

组和黄芪组的总有效率均显著高于对照组，而且黄

芪及其复方治疗对 ＷＢＣ、ＮＥＵ、ＰＬＴ及肝肾功能均
无明显影响。对于本研究几乎所有指标中间型的效

果均优于重型，重型患儿服用中药颗粒同时还需依

赖输血，总体效果欠佳，可能由于重型自身基因缺陷

较重，也可能与其长期输血有关。而大多数指标中

黄芪组与复方组无显著性差异，提示大剂量的黄芪

与常规剂量的黄芪、龟板、党参合用疗效相近，这有

待今后更大的样本量证实。

一般认为中药大多存在多靶点、多环节的作用

机制。本研究也证实黄芪及其复方提升 β地贫患
儿Ｈｂ，与增加ＨｂＦ、提升ＲＢＣ等均有关。至于中药
对地贫并发症如肝脾肿大、心衰以及体内铁沉积水

平的影响如何，是否存在改善贫血的其他机制等，需

要更长期更多指标的研究来证实。与吴志奎等［１９］

及郑柳明等［２０］研究中的益髓生血颗粒对比，本研究

所用中药颗粒药味要少得多，安全性也更加可控。

目前研究的样本量偏少，今后拟继续扩大样本

量以及开展多中心研究以得出更客观的结果。另外

黄芪及其复方能否减少患儿输血频率，改善生存质

量，减轻家庭经济负担等也需要今后长期观察追踪

来证实。此外，对于这些初显成效的中药颗粒其最

佳疗程、最佳用量、最佳效益经济比以及长期安全性

等均需要后续研究探讨。总之，本研究表明黄芪及

其复方中药颗粒治疗小儿 β地贫具有一定疗效且
较安全，值得今后进一步研究开发。
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