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中药五岳抗甲丸对格利夫氏病患者血清粘附

分子及甲状腺功能的影响
*

高 聆1 刘春雨1孔祥辉2 赵家军1 冯连华2

内容提要 目的：研究中西医结合治疗Graves’(格利走氏)病患者血清中粘附分子变化。方法：168例

初患格利夫氏病患者分为两组：单纯用他巴唑或丙基硫氧嘧嚏治疗组(A组)，他巴唑或丙基硫氧嘧啶合用五

岳抗甲丸治疗组(B组)；另设正常对照组(c组)。采用酶联免疫方法，观察格利夫氏病患者治疗前后血清中

可溶性细胞问粘附分子(sIcAM．1)和可溶性血管内皮粘附分子(svCAM—1)含量的变化；化学发光法测定甲

状腺功能(FT3、FT4、TGAb、TMAb)。结果：A组sIcAM、1治疗前、后为(989．7±105．6)扯g／L、(758．8±

175．8)pg／L(尸>O．05)；sVcAM—l治疗前、后为(1580．6±619．5)卜g／I，、(1332．0±532．9)肛g／L(P>0．05)；

B组治疗前、后sIcAM—l为(1100．1±99．7)弘g／I“(489．5±189．9)”g／L(P<0．01)，svcAM—l为(1705．5±

434．7)pg／L、(898．3±358．6)弘g／L(P<0．05)。C组sICAM一1、sVCAM—1分别为(342．5±250．2)肚g／L、

(661．2±320．8)p∥L。A、B两组治疗前sIcAM—l、sVcAM—l与c组的sIcAM—l、svcAM—1分别比较，均显

著增加(尸<O．01，P<0．05)；与A组治疗后比较，B组治疗后血清中sJCAM—l、svCAM一1含量明显下降(尸

<O．05)。通过治疗，两组患者临床症状及甲状腺功能均得到改善。结论：中西医结合治疗可使格利夫氏病

患者血清中s【(：AM—l、sVCAM一1含量下降。

关键词格利夫氏病粘附分子中药

Effect of wuyue K蛐gjia Pill on Serum Adh髑ive MolecuIe aⅡd Thyroid Function in Patjents of Graves7 Dise粕e
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0bjective：To study the effec{of integrative”aditional chinese and westem medical(TcMwM)treatment

on serum adhesive molecuk in patients wjth Graves djsease(GD)．Methods：One hundred and sixty—eight pa一

“ents wiIll GD were divided into two gro“ps． Cm“p A treated with methimazole(MT)or propylthi。uracil

(PTU)alone and Group B”eated with MT or PTU combined with wuyue Kan函ia Pill(wKP) Besidcs，8

noHnal gmup(Group C)was set up for contml The serum sc)lublc intercellular 8dhesion m。1ecule—l(sICAM，1)

and s01uble vascular celI adllesion m01eculc(svCAM一1)in阳tients before and after treatment were detemlined

using ELISA and parameters of thyroid functlon as FT3，FT4，TCAb，TMAb，were detected by chemical lu—

minescent methnd R髑ults：Before treatment，sICAM 1 in Group A，B and C was 989．7±105．6憾／L，

1100．1±99．7弘g／L and 342，5±250．2肛g／L respeclively，and sVCAM一1 in the three gmups was 1580．6±

619．5肚g／L，1705．5±434．7 pg／L and 661．2±320．8弘g／L，respecIively Aftertreatment，sICAM一1 10wered

tD 758．8±175．8产g／L jn Group A and to 489．5±189．9弘∥I。m Gm“p B，sVcAM一1】owered to 1332．o±

532．9 pg／L in Gmup A and to 898．3±358．6 pg／I，in Gmup B．As compared with the noHnal control'th two

parameters ln groups of pat坨nts before treatment were higher significantly(P<0．01 or P<0．05)，as com—

pared with before treatment，they were all lowered after treatment signincantly(P<0．01 or P<0．05)；and

comparis。n between the lw。Lreated groups after trcaImcnI，the Iowering was more signmcant in Gro“p B(P<

O．05)．Thc lhyroid function was improved in b。th Group A and B．conclusi彻：The TCM．wM therapy could

reduce the senlm content of sICAM一1 and sVCAM一1 in GD Datients．
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粘附分子(adheSion molecules)是近年免疫学、内

’本课题受山尔省优秀中青年科学家科研奖励基金资助(N。

96384222)

l¨J东省立医院(济南250021)；2山东中医药大学

分泌学研究热点之一。目前，国内外对粘附分子的研

究主要集中于其生理及某些疾病中的改变，在药物对

粘附分子影响方面研究甚少。本研究对甲状腺弥漫性

肿大伴甲状腺功能亢进(Graves’病，格利夫氏病)患
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者，采坩西药与中药五岳抗甲丸联合治疗，观察其对格

利夫氏病患者血清中粘附分子含量的影响。

资料与方法

1 I临床资料 格利夫氏病患者根据全国高等医

学院校教材《内科学>诊断标准诊断”’。168例初患格

利夫氏病患者(未用任何药物治疗；另外未回访的患者

不被入选)，临床及实验室检查均符合格利夫氏病诊

断。

2分组将符合格利犬氏病诊断的男、女患者按

随机方法分成两组。单纯抗甲状腺药物治疗组(A组)

84例，男24例，女60例；年龄10～68岁，平均(33．3

119．4)岁；病程1个月～19年，平均(2．1i 3．5)年；

怕热、多汗、消瘦、乏力等高代谢症状。甲状腺激素水

平升高(见表1)。中西医结合治疗组(B组)84例，男

25例，女59例；年龄13～65岁，平均(35．23 117．1)

岁；病程1个月～24年，平均(2．7±4．2)年。怕热、多

汗、消瘦、乏力等高代谢症状。甲状腺激素水平升高

(见表1)。比较A、B两组年龄、病程、甲状腺激素水

平，差异无显著性(P>o 05)。正常对照组(c组)26

例，男9例，女17例；年龄16～63岁，平均(33．5 i

17 2)岁；均来自健康查体，经临床症状、生化和甲状腺

功能检查后，确诊未患任何疾病：

3 治疗方法五岳抗甲丸为⋯东省立医院制剂，

水蜜丸。急性毒性实验、长期毒性实验证实无毒副反

应。成分及含量：生黄苠20～309，生晒参15～309，黑

三棱10～159，莪术lo^一209，薏苡仁10～159，何首乌

1()～209，女贞子10～209，甘草3～69。制成9～159

虬剂。

A组患者服他巴唑5～15mg或丙基硫氧嘧啶50

～150mg，每天分3次口服。B组患者在服西药同时，

加服五岳抗甲丸，每天9～159，分3次口服。A、B两

组患者服药疗程3～6个月。

A、B组服药前及服药后第8～12周，取血，与c

组的血清同时测定可溶性细胞间粘附分子(sIcAM—

1)、可溶性血管内皮粘附分子(svcAM—1)含量和甲状

腺功能。

4 sIcAM—l、svCAM 1测定方法 试剂盒均购

自法国“aclone公司，采用酶联免疫方法“’测定。

5甲状腺功能检测 采用发光免疫法测定”’游

离三碘甲状腺原氨酸(F1、3)、游离甲状腺索(F，14)、甲

状腺结合球蛋白抗体(TGAb)、甲状腺微粒体抗体

(TMAb)。

6统计学方法sScP软件，采用￡检验。

结 果

1 A、B两组治疗前后FT3、FT4、TGAb及

TMAb比较 见表1。A、B两组通过治疗，临床症状

如心悸、多汗、烦躁、手颤等症状缓解，甲状腺功能得到

明显改善。B组比A组的疗效明显。

2 A、B两组治疗前后及c组血清sIcAM—l、

svcAM一1比较 见表2。格利夫氏病患者血清

sIcAM，1、sVcAM—l含量明显高于正常对照组；单纯

抗甲状腺药物治疗能降低血清中sIcAM一1、svcAM一1

含量，与治疗前比较差异无显著性；应用中两医结合治

疗的B组与单纯抗甲状腺药物治疗的A组比较，

sIcAM一1、sVcAM一1含量均降低。

实验中发现伴突眼征的比无突眼征的格利夫氏病

表1 A、B两组治疗前后FT3、FT4、T(；Ab及TMAb比较 (i±j)

注：与术组治疗前比较．。P<o 05，¨P<0 01；与A组治疗后比较，6P<O 05

表2 A、B两组治疗前后及c组I札清sIcAM l、 患者血清巾sIcAM一1、sVcAM一1含量高，与国外报道
sVcAM 1比较(fdL，f+s) 一致⋯；他巴唑或丙基硫氧嘧啶有较弱的降低血清中

泣：与本组治疗前比较，‘P<o()5，”P<0 01；与A组治疗后比

较．6P<0．05；与f组比较，▲P<O．05．‘‘P<0叫

sIcAM一1、sVcAM—l水平作用；无论是否伴有突眼征，

与A组比较，中西医结合治疗(B组)显示r较强的降

低血清sIcAM一1、svcAM l的作用。

讨 论

粘附分子是由细胞产生、存在于细胞表面或细胞
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外荩质，介导细胞间、细胞与细胞基质相互识别、相互

牯附及信号传递的一类糖蛋白(少数为糖脂)分子，在

免疫调节、炎症反应等生理、病理中发挥重要作用。

sIcAM—l(细胞间粘附分子，cD54)为免疫球蛋白

超家族成员，能与多种细胞成分结合，如与淋巴细胞功

能相关抗原(cDlla／cDl8)及巨噬细胞分化抗原

(cDllb／cDl8)结合，可以诱发淋巴细胞激活、游走并

介导臼细胞与内皮细胞之间的粘附”’，而活化的内皮

细胞释放sv【认M—l进一步促进淋巴细胞激活和转

移，vcAM一1和VLA一4结合介导过敏反应。体外实验

sIcAM—l由外同单个核细胞、内皮细胞产生；体内实

验发现sIcAM一1受多种因素调节，如炎症部位的免疫

反应等均可使sIcAM一1表达增多”’。这也可能是格

利火氏病在呻大的甲状腺组织干¨眼球后组织巾有大量

的淋巴细胞浸润原吲之一。

rf{亢主要是1种自身免疫性疾病．属于中医学的

“瘿病”范畴之“瘿气”病。其主要发病原因与情志刺激

和体质因素有关。其病机为卒虚标实，本虚者为气阴

两靡，标实者为虚火、痰浊和瘀血。气阴耗伤，痰瘀互

结为甲亢的主要病理特点。故认为其治疗应为益气养

阴、活血散结，以达到扶正祛邪，标本兼治之目的。根

据这一治疗原则，经过临床反复实验，筛选出有效药物

组成五岳抗甲丸方，并采用现代工艺研制成丸剂。

方中黄芪、人参为君药，重在补益正气而治本，二

者是常用的补气要药。现代药理研究证实，人参、黄芪

均具有增强肾上腺皮质功能，提高网状内皮系统的吞

噬功能以及显著地提高人体免疫功能的作用，而且对

免疫功能町起到双向调节的作用。薏苡仁、制何首乌、

女贞子、甘草等共为臣药，具有健脾益气、补养肝肾之

功效，以增强君药补益正气的作用。甘草有类似肾上

腺皮质激素样作用，还有抗炎、解毒、抗过敏作用。4

味臣药亦多具有增强和调节免疫功能的作用。而且廿

草义具有调干u诸药之功，兼有使药的作用。三棱、莪术

为佐药，共同起到活血化瘀，消瘿散结之功效。而且与

薏故仁、甘草合用可起到痰瘀共治，加强了消瘿散结的

力量，亦有改善突眼征之作用。

以上诸药共同起到健睥益气、滋养肝肾、活血化

瘀、消瘿散结之功效，相得益彰，对甲亢切中病机，临床

疗效显著，且无毒副反应，足治疗格利夫氏病安全有效

!笪里亘匡董金壁查!!丝里盟旦塑塑董里!!塑

的方药。

格利火氏病是一种自身免疫性疾病，目前国内、外

药物治疗格利夫氏病采用他巴唑或丙基硫氧嘧啶，这

种治疗主要是抑制甲状腺激素的合成，达到缓解症状

的目的，未从病因、发病机制方面进行干预。sIcAM

l、sv(、AM—l作为反映格利夫氏病免疫状态的指标已

有报道“’”。Heufelder AE曾用糖皮质激素治疗12例

伴突眼的格利夫氏病患者3个月，其中9例患者血清

中的sIcAM一1下降(尸<0．001)”’。本研究证实B组

治疗方案具有降低格利夫氏病患者血清sIcAM一1、

svcAM一1含量的作用，与Heufelder AE报道一致。我

们在治疗格利夫氏病中发现，采用中西医结合治疗即

按B组方案治疗格利夫氏病伴肿大的甲状腺组织和

(或)突眼有较好的疗效，疗程缩短”’。可能与降低血

清中sIcAM一1和svcAM—l含量，调节免疫功能及诱

导甲状腺细胞凋亡作用有关⋯。
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