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!临床论著!

雷公藤多苷'白芍总苷联合柳氮磺胺吡啶诱导缓解

并维持性治疗强直性脊柱炎的临床观察

郑红霞#

$章伟明!

$王$圳#

$汪$卫#

$于健宁#

$张$雯#

摘要$目的$观察雷公藤多苷"白芍总苷胶囊联合柳氮磺胺吡啶诱导缓解并维持性治疗强直性脊柱炎

#

<.GH21I=.J IK1.LH2=M=I

$

NO

%的临床疗效& 方法$将
#""

例
NO

患者随机分为
8

组$

8

组开始均用西乐葆

胶囊#每粒
"

!

! J

%$每次
"

!

! J

$每日
!

次口服$

%

周后改为西乐葆胶囊$每次
"

!

! J

$每日
#

次口服$

#!

周后

停药& 同时各组开始均给予改善病情抗风湿药#

L=I/<I/

#

;1L=PH=.J <.M=

#

Q?/-;<M=B LQ-JI

$

C,NRCI

%$组

#

#

S#

%给予雷公藤多苷片#每片
#" ;J

%$每次
!" ;J

$每日
&

次'白芍总苷胶囊#每粒
"

!

& J

%$每次
"

!

% J

$

每日
&

次'联合柳氮磺胺吡啶片#每片
"

!

!5 J

%$每次
# J

$每日
!

次口服'组
!

#

S!

%给予雷公藤多苷片$每次

!" ;J

$每日
&

次'联合柳氮磺胺吡啶片$每次
# J

$每日
!

次口服'组
&

#

S&

%给予白芍总苷胶囊$每次
"

!

% J

$

每日
&

次'联合柳氮磺胺吡啶片$每次
# J

$每日
!

次口服'组
8

#

S8

%给予柳氮磺胺吡啶片$每次
# J

$每日
!

次口服& 分别在开始治疗前及治疗
%

"

#!

"

!8

周判断疗效$疗程
!8

周& 使用疾病活动性得分#

<.GH21I=.J

IK1.LH2=M=I L=I/<I/ <BM=T=MH IB1Q/

$

NOCNO

% #

'RU

#基于
'RU

计算%判断病情活动情况$并记录用药期

间不良反应& 结果$

8

组在治疗
%

周时
NOCNO

#

'RU

评分均较治疗前降低#

U V"

!

"#

%$但
8

组间比较$差

异无统计学意义#

U W "

!

"5

%& 治疗
#!

"

!8

周时
NOCNO

#

'RU

评分
S#

"

S!

组均较
S&

"

S8

组低#

U V

"

!

"5

%$

S#

较
S!

组低#

U V"

!

"5

%'

S&

组较
S8

组低 #

U V"

!

"5

%& 与治疗
%

周比较$

S#

"

S!

组治疗
!8

周

NOCNO

#

'RU

评分减低#

U V"

!

"5

%& 结论$雷公藤多苷"白芍总苷胶囊联合柳氮磺胺吡啶片三药联合治疗

NO

$尤其雷公藤多苷在疾病活动期可以帮助非甾体抗炎药#

4ON)CI

%加强诱导缓解$在维持性治疗阶段三

药联合可以保证
4ON)CO

药物停用后疾病处于低活动状态&

关键词$强直性脊柱炎' 雷公藤多苷' 白芍总苷胶囊' 柳氮磺胺吡啶' 疾病活动性得分

).L-BM=1.

!

R/;=II=1.

!

<.L ,<=.M/.<.B/ 1P N.GH21I=.J OK1.LH2=M=I XH *Q=KM/QHJ=-; S2HB1I=L/I

!

*1M<2 S2-B1I=L/I 1P U</1.H '<KI-2/ '1;X=./L O-2P<I<2<>=./

$

YZ:4S Z1.J

#

@=<

#

!

YZN4S +/=

#

;=.J

!

!

+N4S Y?/.

#

!

+N4S +/=

#

!

[\ (=<.

#

.=.J

#

!

<.L YZN4S +/.

#

$

# C/K<QM;/.M 1P R?/-;<M12

#

1JH

!

Z<.J>?1- R/L 'Q1II Z1IK=M<2

!

Z<.J>?1-

$

&#"""&

%&

! C/K<QM;/.M 1P U?<Q;<BH

!

Z<.J>?1- ]=QIM

U/1K2/

%

I Z1IK=M<2

!

Z<.J>?1-

$

&#"""9

%

N^O*RN'*

$

DXF/BM=T/

$

*1 1XI/QT/ M?/ B2=.=B<2 /PP=B<BH 1P MQ=KM/QHJ=-; J2HB1I=L/I

$

*S

%!

*1M<2

S2-B1I=L/I 1P U</1.H

$

*SU

%

B1;X=./L _=M? I-2P<I<2<>=./

$

OOY

%

=. =.L-BM=1.

!

Q/;=II=1.

!

<I _/22 <I ;<

#

=.M/.<.B/ MQ/<M;/.M 1P <.GH21I=.J IK1.LH2=M=I

$

NO

%

3 ,/M?1LI

$

*1M<22H #"" NO K<M=/.MI _/Q/ Q<.L1;2H

<II=J./L M1 8 JQ1-KI3 N22 K<M=/.MI IM<QM/L M1 M<G/ '/2/^Q/@ '<KI-2/

$

"

%

!JEK=22

%!

"

%

! J /<B? M=;/

!

M_=B/

K/Q L<H P1Q % _//GI3 *?/H B?<.J/L M1 M<G/ "

%

!J '/2/^Q/@ '<KI-2/

!

"

%

! J /<B? M=;/

!

1.B/ K/Q L<H PQ1;

_//G % M1 #!

!

<.L M?/. L=IB1.M=.-/L M<G=.J3 NM M?/ I<;/ M=;/ <22 K<M=/.MI IM<QM/L M1 M<G/ L=I/<I/

#

;1L=P

#

H=.J <.M=

#

Q?/-;<M=B LQ-JI

$

C,NRCI

%

3 *?1I/ =. SQ1-K # M11G *S

$

#" ;JEM<X2/M

!

!" ;J /<B? M=;/

!

M?Q//

M=;/I K/Q L<H

%

` *SU

$

"

%

& JEK=22

!

"

%

% J /<B? M=;/

!

M?Q// M=;/I K/Q L<H

%

` OOY

$

"

%

!5 JEM<X2/M

!

# J /<B?

M=;/

!

M_=B/ K/Q L<H

%

3 *?1I/ =. SQ1-K ! M11G *S *<X2/M

$

!" ;J /<B? M=;/

!

M?Q// M=;/I K/Q L<H

%

` OOY

$

#
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%

J /<B? M=;/

!

M_=B/ K/Q L<H

%

3 *?1I/ =. SQ1-K & M11G *SU

$

"

%

% J /<B? M=;/

!

M?Q// M=;/I K/Q L<H

%

`OOY

$

#

J /<B? M=;/

!

M_=B/ K/Q L<H

%

3 *?/ B-Q<M=T/ /PP/BMI _/Q/ F-LJ/L X/P1Q/ MQ/<M;/.M

!

<M _//G %

!

#!

!

<.L !8 <P

#

M/Q MQ/<M;/.M3 *?/ B1-QI/ 1P MQ/<M;/.M _<I !8 _//GI3 *?/ <BM=T=MH 1P NO _<I F-LJ/L XH <.GH21I=.J IK1.

#

LH2=M=I L=I/<I/ <BM=T=MH IB1Q/

$

NOCNO

%#

'RU IB1Q/3 NLT/QI/ /T/.MI L-Q=.J ;/L=B<M=1. _/Q/ Q/B1QL/L <I

_/223 R/I-2MI

$

*?/ NOCNO

#

'RU IB1Q/I _/Q/ 21_/Q <M MQ/<M;/.M _//G % M?<. X/P1Q/ MQ/<M;/.M =. M?/ P1-Q

JQ1-KI

$

U V"

%

"#

%

3 ^-M M?/Q/ _/Q/ .1 I=J.=P=B<.M L=PP/Q/.B/I =. NOCNO

#

'RU IB1Q/ <;1.J M?/ 8 JQ1-KI

$

U

W"

%

"5

%

3 NM MQ/<M;/.M _//G #! <.L !8 M?/ NOCNO

#

'RU IB1Q/I _/Q/ 21_/Q =. SQ1-K # <.L ! M?<. =. SQ1-K

& <.L 8

$

U V"

%

"5

%

3 *?/ NOCNO

#

'RU IB1Q/ _<I 21_/Q =. SQ1-K # M?<. =. SQ1-K !

$

U V"

%

"5

%

3 *?/ NOCNO

#

'RU IB1Q/ _<I 21_/Q =. SQ1-K & M?<. =. SQ1-K 8

$

U V"

%

"5

%

3 *?/ IB1Q/ 1P NOCNO

#

'RU =. SQ1-K # <.L

SQ1-K ! _<I I=J.=P=B<.M2H 21_/Q <M MQ/<M;/.M _//G !8 M?<. <M MQ/<M;/.M _//G %

$

U V"

%

"5

%

3 '1.B2-I=1.I

). MQ/<M;/.M 1P NO XH *S

!

*SU

!

B1;X=./L _=M? OOY

!

/IK/B=<22H =. <BM=T/ K?<I/

!

*S B1-2L ?/2K M1

IMQ/.JM?/. .1.IM/Q1=L<2 <.M=

#

=.P2<;;<M1QH LQ-JI

$

4ON)CI

%

M1 =.L-B/ Q/;=II=1.3 ). M?/ ;<=.M/.<.B/ MQ/<M

#

;/.M IM<J/ M?/ B1;X=.<M=1. 1P M?Q// LQ-JI B1-2L J-<Q<.M// NO M1 IM<H <M 21_/Q L=I/<I/ <BM=T=MH <PM/Q L=I

#

B1.M=.-<M=1. 1P 4ON)CO LQ-JI3

a:[+DRCO

$

<.GH21I=.J IK1.LH2=M=I

&

MQ=KM/QHJ=-; J2HB1I=L/I

&

*1M<2 S2-B1I=L/I 1P U/1.H

&

I-2

#

P<I<2<>=./

&

<.GH21I=.J IK1.LH2=M=I L=I/<I/ <BM=T=MH IB1Q/

$$强直性脊柱炎$

<.GH21I=.J IK1.LH2=M=I

!

NO

%是

一种主要累及骶髂关节和脊柱的慢性炎症性全身性疾

病!主要表现为炎性腰背痛!并逐渐出现脊柱的骨侵蚀

及新骨形成导致患者功能受限!严重影响其生活质量(

目前该病的治疗主要以非甾体抗炎药$

4ON)CI

%'传

统的改善病情抗风湿药 $

L=I/<I/

#

;1L=PH=.J <.M=

#

Q?/-;<M=B LQ-JI

!

C,NRCI

% 和 肿 瘤 坏 死 因 子

$

*4]

%拮抗剂为主(

*4]

拮抗剂疗效确切!但由于其

价格昂贵!不能在临床广泛推广( 其他的传统

C,NRCI

在
NO

的治疗中疗效也不十分确切( 故本

研究以找出一种经济有效的传统口服药物联合治疗

NO

患者为目的!经过笔者多年临床观察发现在柳氮

磺胺吡啶为治疗
NO

的基础上!联合使用雷公藤多苷

片'白芍总苷胶囊临床有一定疗效!现将临床观察结果

报告如下(

资料与方法

#

$

NO

诊断标准$参照
#9$8

年修订的
NO

诊断

标准)

#

*

(

!

$纳入标准$$

#

%符合
NO

诊断标准&$

!

%疾病活

动性得分$

NOCNO

%#基于
'RU

计算$

'RU

%评分)

!

*

!

#

!

&

!

'RU!&

!

& ;JEb

&$

&

%年龄
&5

&

55

岁&$

8

%无再

生育要求&$

5

%符合以下任意一项#

!

初诊受试者&

"

复诊受试者使用
C,NRCI &

个月后病情仍有活动者

$除使用雷公藤多苷片'白芍总苷胶囊'柳氮磺胺吡啶

片%&$

%

%签署知情同意书(

&

$排除标准$$

#

%伴有严重脏器疾病的患者&

$

!

%

Nb*

高于正常值者&$

&

%乙肝表面抗原阳性者(

8

$临床资料$

#""

例均为
!"#5

年
$

月+

!"#%

年
#!

月浙江省杭州市红十字会医院风湿免疫科门诊

和住院的
NO

患者!符合纳入标准( 根据随机数字表!

将患者分为
S# c S8 8

组!每组
!5

例(

8

组患者性

别'平均年龄'平均病程'疾病活动度
NOCNO

#

'RU

评

分$表
#

%比较!差异均无统计学意义$

U W"

!

"5

%!本研

究已通过杭州市红十字会医院伦理委员会批准$伦理

号#

!"#5

"

"$

"

"%

%(

表
#

$

8

组患者性别'平均年龄'平均病程及
NOCNO

#

'RU

评分比较$$

@

'

I

%

组别
性别

$男
E

女%

平均年龄

$岁%

平均病程

$年%

NOCNO

#

'RU

评分$分%

S# !"E5 85

(

#!

'

%

(

&8 #

(

59

'

"

(

6$ !

(

#&

'

"

(

5&

S! #9E% 8&

(

5&

'

5

(

69 #

(

8#

'

"

(

$! !

(

#5

'

"

(

&9

S& !!E& 88

(

"#

'

%

(

## #

(

8"

'

"

(

%9 !

(

#$

'

"

(

8!

S8 !#E8 8&

(

!9

'

8

(

9$ #

(

86

'

"

(

56 #

(

9$

'

"

(

69

5

$治疗方法$

8

组开始均用西乐葆胶囊$每粒

"

!

! J

!辉瑞制药有限公司进口分装!生产批号#

b#69$"

%

"

!

! J

!每日
!

次口服!

%

周后改为西乐葆胶

囊
"

!

! J

!每日
#

次口服!

#!

周后停药( 同时各组开始

均给予
C,NRC

O

!

S#

组给予雷公藤多苷片$每片
#"

;J

!浙 江 得 恩 德 制 药 有 限 公 司! 生 产 批 号#

#%"5#!"^

%

!" ;J

!每日
&

次&白芍总苷胶囊$每粒

"

!

& J

!宁波立华制药厂有限公司!生产批号#

#5"#"$

%

"

!

% J

!每日
&

次&联合柳氮磺胺吡啶片$每片
"

!

!5 J

!

上海信谊天平药业有限公司!生产批号#

"9#%"9#&

%

#

J

!每日
!

次口服&

S!

组给予雷公藤多苷片
!" ;J

!每

日
&

次&联合柳氮磺胺吡啶片
# J

!每日
!

次口服&

S&
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!

%

"!"'$$"

组给予白芍总苷胶囊
"

!

% J

!每日
&

次&联合柳氮磺胺

吡啶片
# J

!每日
!

次口服&

S8

组给予柳氮磺胺吡啶

片
# J

!每日
!

次口服(

8

组柳氮磺胺吡啶片起始使用

"

!

!5 J

!每日
&

次口服!

#

周后改为
"

!

5 J

!每日
&

次

口服!

!

周后改为
# J

!每日
!

次口服维持( 共治疗

!8

周(

%

$观察指标和检测方法

%

!

#

$疗效$在治疗前及治疗
%

'

#!

'

!8

周对
8

组

患者进行临床疗效评价( 以
NOCNO

#

'RU

评分)

!

*为

评价指标!计算公式#

NOCNO

#

'RU

评分
d "

!

#!

)背

痛
`"

!

"%

)晨僵持续时间
`"

!

##

)患者总体评价
`

"

!

"6

)外周疼痛
E

肿胀
`"

!

5$

)

b.

$

'RU ;JEb `#

%!

所有评价均在
"

&

#" B;

目视模拟测试表上( 区分疾

病活动度状态的界值为#

V#

!

&

为疾病不活动!

#

!

&

&

!

!

"

为疾病中度活动!

!

!

"

&

&

!

5

为疾病高度活动!

W

&

!

5

为疾病活动度非常高)

!

*

(

%

!

!

$不良反应$主要包括药物性肝损伤'胃肠

道反应及药物过敏反应(

6

$统计学方法$采用
OUOO #6

(

"

软件对数据进

行统计处理!计量资料以
@

'

I

表示!多组间比较采用方

差分析!自身治疗前后比较采用配对
M

检验!计数资料

比较采用
#

! 检验!

U V"

!

"5

为差异有统计学意义(

结$$果

#

$脱落情况$

S#

'

S!

组各脱落
!

例(

S#

组
#

例因严重腹泻!

#

例因服药后胃痛退出&

S!

组
#

例出

现严重腹泻!

#

例
Nb*

超过正常值
&

倍退出研究&

S&

组
#

例因服药后胃不适退出(

!

$

8

组治疗前后
'RU

测定结果比较$表
!

%$治

疗
#!

周
8

组
'RU

值较治疗前均下降$

U V "

!

"#

%(

与本组治疗
#!

周比较!

S#

'

S!

组治疗
!8

周亦显著下

降$

U V"

!

"#

%&

!8

周时
S#

'

S!

组
'RU

数值较
S&

'

S8

低$

U V"

!

"#

%!但
S#

与
S!

组间及
S&

与
S8

组

间比较!差异均无统计学意义$

U W"

!

"5

%(

表
!

$

8

组治疗前后
'RU

测定结果比较$$
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!

@

'

I

%

组别 例数
'RU

治疗前
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周
!8

周

S# !& #8

(

!8

'
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(
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(

!8

'
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"
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(
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'

&

(
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#"

(

&6

'
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(
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"

$

(
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'

!

(
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S& !8 #5

(
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'
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(
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(
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'
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(
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(
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'
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$$注#与本组治疗前比较!

"

U V "

!

"#

&与本组治疗
#!

周比较!

#

U V

"

!

"#

&与
S&

组同期比较!

$

U V"

!

"#

&与
S8

组同期比较!

%

U V"

!

"#

&

$

8

组治疗前后
NOCNO

#

'RU

评分比较$表
&

%

与治疗前比较!

8

组治疗
%

'

#!

'

!8

周
NOCNO

#

'RU

评

分均减低$

U V "

!

"#

%&与本组治疗
%

周比较!

S#

'

S!

组治疗
!8

周显著减低$

U V "

!

"#

%&治疗
#!

周!

S#

'

S!

组较
S&

'

S8

组低$

U V"

!

"5

%&

!8

周时
S#

'

S!

组

仍较
S&

'

S8

组低$

U V"

!

"5

%!且
S#

组较
S!

组
NO

#

CNO

#

'RU

评分低 $

U V "

!

"5

%!

S&

组较
S8

组
NO

#

CNO

#

'RU

评分低 $

U V"

!

"5

%(

表
&

$
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#

'RU

评分比较$$分!

@

'
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#
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周
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周
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$$注#与本组治疗前比较!

"

U V "

!

"#

&与本组治疗
%

周比较!

#

U V "

!

"#

&与
S!

组同期比

较!

$

U V"

!

"5

&与
S&

组同期比较!

%

U V"

!

"5

&与
S8

组同期比较!

&

U V"

!

"5

8

$不良反应$治疗
!8

周有
##

例出现服用白芍

总苷胶囊后腹泻!

S#

组
8

例!

S!

组
&

例!

S&

组
8

例!

服用复合维生素
^

后症状均缓解(

%

例出现
Nb*

升

高!其中
S#

组
#

例!

S!

组
8

例!

S8

组
#

例!经使用护

肝药物!

Nb*

均恢复正常(

讨$$论

NO

病情活动以
NOCNO

#

'RU

评分进行评价是

!""9

年国际脊柱关节炎协会$

NONO

%制定的!是第一

个综合患者主观评价及
'RU

的病情活动评分系统(

有研究表明!

NOCNO

能有效地辨别疾病活动性并敏

感'简便地反映药物的疗效)

!

!

&

*

( 本次临床观察发现!

单用
'RU

不能全面有效地判断疾病的活动度及治疗疗

效!选用
NOCNO

#

'RU

评分来评价
NO

的疾病活动情

况更为合适( 目前临床上对
NO

的传统药物治疗方案

提出很多!但均无统一定论!亦无雷公藤多苷'白芍总苷

胶囊联合柳氮磺胺吡啶用于
NO

的治疗报道( 笔者在

疾病活动早期先使用足量的
4ON)CI

药物西乐葆胶囊

抗炎止痛!同时尽早的使用
C,NRCI

药物$雷公藤多

苷片'白芍总苷胶囊'柳氮磺胺吡啶%治疗!发现在西乐

葆胶囊减药过程中!雷公藤多苷片仍起到抗炎止痛的效

果!这与中药雷公藤提取的雷公藤多苷具有抗炎止痛和

免疫抑制作用相符合)

8

*

( 同时还发现联用雷公藤多苷

的
S#

'

S!

两组在维持性治疗
NO

能持续改善关节炎症

症状!而且三药联合治疗疗效胜于两药联合!两药联合

疗效胜于单药治疗( 雷公藤多苷常见毒性反应是对肝

脏的损害)

5

*

!有报道白芍总苷胶囊不但有抗炎免疫调节

作用)

%

*

!还有肝脏的保护作用)

6

*

!

S#

组治疗
!8

周后发
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期
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!

0123 &$

!

41

!

%

现!肝功能异常患者较
S!

组明显较少!疗效亦较
S!

组

更好( 本次观察周期仅有
!8

周!而且病例数尚少!故后

期需再扩大病例数量!增加观察周期!进一步证实三药

联合的疗效!以期找到一个联合中药治疗
NO

的更加确

切有效的治疗方案(
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张晶晶

第八次陈可冀院士学术思想传承座谈会在京召开

!"#$

年
5

月
!6

日$以(新时代新作为$中西医结合传承创新转化服务)为主题的第八次陈可冀院

士学术思想传承座谈会在京举行$陈可冀做了题为(中医药学文化史的启示)的主题报告&

陈可冀院士在报告中指出*(中医药学的成就主要体现在三个层面*文化层面"理论知识层面及临

床经验层面& 最有特色的是人与自然相应#天人相应%理论"平衡调节#阴阳协调%理论"以及脏腑气

血相关理论等等& 对这些历经数千年积累的理论和经验的归纳$我们理当抱着自信"自爱"敬业与创

新发展的情思去进一步加以充实$更好地为保护人民健康服务)& 同时陈可冀院士强调转化医学实践

是继承"创新"转化为实际应用于临床的重要环节$就中医药临床实践言$要有多层面的视野$中西医

合璧$优势互补$不以偏概全$体现中国精神与国际眼观& 为此$陈可冀院士团队数十年来以服务于心

脑血管疾病为宗旨$进行了一系列经验医方以及中成药等的研究与开发$研发了血府逐瘀浓缩丸"冠

心
!

号#精制冠心片"颗粒%"愈心痛胶囊"川芎嗪#注射液"片%"蒬丙脂注射液"芎芍胶囊#院内制剂%"

愈梗通瘀汤#院内制剂%"血管通片"宽胸丸"宽胸气雾剂"细辛气雾剂"心痛丸"去甲乌药碱"寿桃丸"平

安丹"长春丹"仙药茶"八珍糕"生脉散#口服液"注射剂%"消补减肥片等
!"

余种中药新药$体现了陈可

冀院士继承"创新"转化"服务一体化的思维原则& 陈可冀院士在报告最后呼吁*(我们是继承者$也是

创新者$要有敬畏精神$要发掘出存在经典背后的合理性和精华$要有+格物致知,"宽严并济的精神$

继承"创新"发展"转化"服务$做出发展中医药事业"中西医结合事业的新业绩$以贡献於全人类)&

国家中医药管理局于文明副局长"人事教育司卢国慧司长$中国工程院院士"中国中医科学院黄

璐琦常务副院长$中国中医科学院杨龙会副院长$北京市中医管理局屠志涛局长"罗增刚副局长$中国

中医科学院西苑医院唐旭东院长"刘婕书记等出席会议& 陈可冀多位从业学生从如何实现中西医结

合医学的传承"创新"转化"服务$在新时代下有新作为进行了深入探讨&

#付长庚$整理%


