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知柏地黄丸联合艾拉莫德治疗干燥综合征的临床效果
秦晨曼

（河南省焦作市人民医院 焦作 454002）

摘要：目的 探讨知柏地黄丸联合艾拉莫德治疗干燥综合征（SS）的临床效果。 方法 按照随机数字表法将

2020 年 8 月至 2023 年 8 月接受治疗的 86 例 SS 患者分为对照组和观察组各 43 例。对照组采用艾拉莫德治疗，观察

组在对照组的基础上加用知柏地黄丸治疗，两组均连续治疗 12 周。 比较两组临床疗效、中医证候积分、症状与疾病

活动度评分、泪液与唾液分泌功能、生化指标及不良反应发生情况。结果 相比于对照组，观察组治疗总有效率较高

（P＜0.05）；观察组治疗后咽干口燥、双目干涩、关节肿痛、皮肤红斑评分以及中医证候总分均较低（P＜0.05）；观察组

治疗后干燥综合征患者自我报告指数量表（ESSPRI）、干燥综合征疾病活动指数量表 （ESSDAI）评分均较低 （P＜

0.05）；观察组治疗后泪液分泌试验（ST）、唾液流率（SFR）水平均较高（P＜0.05）；观察组治疗后免疫球蛋白 G（IgG）、

C 反应蛋白（CRP）、白细胞介素 -17（IL-17）、红细胞沉降率（ESR）、类风湿因子（RF）水平均较低（P＜0.05）；两组不良

反应总发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论 知柏地黄丸联合艾拉莫德治疗 SS 患者的整体效果明显，可

有效控制患者疾病症状，增强其泪腺分泌功能与唾液腺分泌功能，改善患者生化指标，减轻病情严重程度，且无明显

不良反应，临床应用安全可靠。
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干燥综合征（SS）属于临床常见慢性免疫性疾
病，好发于中老年女性，发病机制之一为 B淋巴细
胞的异常增生，是一种主要侵犯人体泪腺、唾液腺，
亦可累及其他外分泌腺及腺体外脏器， 并引发多器
官损伤的弥漫性结缔组织病[1]。 患者主要症状表现
为咽干口燥、双目干涩、睑内异物感强烈、唾液腺肿
大、牙齿小片状脱落等，严重者还会出现肾小管酸中
毒、血系减少、肺间质病变、体温异常等[2]。 现阶段临
床治疗该病的目标在于有效缓解病症、 减少免疫应
答反应， 并阻止病情进展， 西医根据病情选择羟氯
喹、艾拉莫德、糖皮质激素、生物制剂以抑制免疫反
应，强调对症治疗及局部治疗，临床疗效欠佳，全身
用药存在一定药物不良反应[3]。 中医将该病归属于
“燥证”范畴，主张热盛而伤津，津伤而干燥，与《伤寒
论本旨》中“干燥乃邪热伤津者也”相契合，认为需以
清热润燥、滋阴祛毒之法进行医治[4~5]。 知柏地黄丸
主要功效在于滋阴降燥，在骨蒸潮热、阴虚火旺等病
治疗中疗效显著。 本研究旨在探究知柏地黄丸联合
艾拉莫德治疗 SS患者的效果。 现报道如下：
1%%%%资料与方法
1.1%%%%一般资料 按照随机数字表法将 2020年 8月

至 2023年 8月医院接受治疗的 86例 SS患者分为
对照组和观察组，各 43例。对照组男 4例，女 39例；
年龄 39~66 岁，平均（55.98±4.36）岁；体质量指数
（BMI）18.28~24.06%kg/m2，平均（21.17±1.03）kg/m2。
观察组男 3 例， 女 40 例； 年龄 42~68 岁， 平均
（55.59±4.38） 岁；BMI% 18.19~24.72% kg/m2， 平均
（21.19±1.02）kg/m2。 两组一般资料比较，差异无统
计学意义（P＞0.05）。 本研究经医院医学伦理委员会
批准（编号：FDJ-2021F0824号）。
1.2%%%%入组标准 纳入标准：西医符合《干燥综合征
诊治指南（草案）》[6]相关诊断标准，并经医院血尿常
规化验、心、肝、肾等功能检查后确诊；中医符合《中
药新药临床研究指导原则（试行）》[7]中阴虚气滞之
证，主症为咽干口燥、双目干涩、口渴不欲饮，次症为
关节肿痛、皮肤红斑、面色暗淡，舌脉象为舌质暗紫、
脉细涩；年龄 18岁以上；自愿签署知情同意书。排除
标准：存在严重肝、肾功能衰竭者；存在严重血液系
统疾病者；存在急性 /慢性感染性疾病者；存在心脑
血管疾病者；处于创伤后恢复期者；神经疾病导致无
法正常交流、沟通者；存在免疫系统其他疾病者；妊娠
期或哺乳期女性患者；对本研究所用药物不耐受者。
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1.3%%%%治疗方法 两组入院后均采用甲泼尼龙片（国
药准字 H20020224）口服治疗，8%mg/次，1次 /d；硫酸
羟氯喹片（国药准字 H19990264）口服治疗，0.2%g/次，
2次 /d。 在此基础上，对照组口服艾拉莫德片（国药
准字 H20110084）进行治疗，初始用量为 25%mg/次，
1次 /d，并密切观察患者用药期间不良反应（白细胞
下降、肝肾功能损伤等）发生情况，无异常者可连续
服用 2周后调整剂量为 25%mg/次，2次 /d。观察组在
对照组基础上联合知柏地黄丸（国药准字 Z15020309）
口服治疗，9%g/次，2次 /d。 两组持续服用 12周。
1.4%%%%观察指标 （1）对比两组临床效果。 显效：治疗
后咽干口燥、双眼干涩、关节肿痛等症状 /体征均明
显改善，且中医证候总分降低幅度超过 70%，生化
指标明显改善；有效：治疗后临床症状 /体征较治疗
前有所缓解，中医证候总积分减少率在 30%~70%之
间，且部分生化指标有所恢复；无效：治疗后患者咽
干口燥、双眼干涩、关节肿痛等症状 /体征无明显改
善，中医证候总分未降低，生化指标无改善。 总有效
率 =（显效例数 +有效例数）/总例数×100%。（2）对
比两组中医证候积分。 采用医院自制中医证候积分
评价量表对两组患者中医证候情况进行评估， 本量
表 Cronbach's%α系数为 0.874，重测效度为 0.868，量
表由患者本人亲自填写， 填表时间为治疗前与治疗
12周后，具体评估内容包括咽干口燥、双眼干涩、关
节肿痛、皮肤红斑。 以 0分表示无症状，2分表示轻
度，4分表示中度，6分表示重度，并计算总积分。 分
数越高提示症状越重。（3）对比两组症状与疾病活动
度评分。 两组治疗前与治疗 12周后，采用由欧洲抗
风湿病联盟（EULAR）参与制定的 2种检测量表：干
燥综合征自我报告指数（ESSPRI）以及干燥综合征
疾病活动指数（ESSDAI）量表，评估两组患者疾病相
关症状以及活动度，其中 ESSPRI表内包含干燥、疼
痛、身体乏力、神经 /躯体疲倦 4项内容，每个项目
分值为 0~10分， 取 4项评分的平均值作为最终分
值；ESSDAI量表内包括有关淋巴结疾病、腺体疾病、
关节疾病、皮肤疾病、全身症状等 12项疾病有关系
统评价，每项根据疾病活动水平×权重的方式赋分，
并将最终分值划分为 3个标准。 以 0~4分表示疾病
活动度较高，5~13分表示疾病活动度适中，14分及

以上表示疾病活动度较高。 分数越高提示疾病症状
越严重、疾病活动度越高。（4）对比两组泪液与唾液
分泌功能。 分别于治疗前与治疗 12周后，用泪液分
泌试验（ST）滤纸（辽械注准 20172200045）对两组泪
液分泌功能进行检测，选择一片滤纸（5%mm×35%mm）
将其在距离一端 5%mm位置折叠， 再将折叠边置于
后眼睑 1/3处结膜囊中， 嘱咐患者闭眼检测，5%min
后取下滤纸，测量其浸润长度。用刺激性唾液流量检
测方式对两组唾液流率（SFR）进行检测，选择测定
专用塑料小杯放置于患者腮腺管开口处， 向其舌边
滴入 2~3滴柠檬汁，等待并收集口腔唾液 5~10%min，
使用离心设备去除沉淀物， 计算出患者每 5分钟的
唾液流量。（5）对比两组生化指标。 分别于治疗前与
治疗 12周后，采集所有患者晨起后空腹状态下肘正
中静脉血 5%mL两份，将其中一份血液样本采用魏氏
（Westergren）法对其红细胞沉降率（ESR）进行检测，
将血液样本放置于特质刻度血沉检测管内， 并垂直
立放于实验室内，观察其 1%h准红细胞层下沉距离，
读取刻度数值并记录； 另一份血清样本采用离心机
以 3%000%r/min速度离心处理 10%min，使用散射比浊
法检测免疫球蛋白 G（IgG）水平；使用免疫比浊法检
测两组 C反应蛋白（CRP）、类风湿因子（RF）水平；
使用酶联免疫吸附（ELISA） 法（国械注准
20163400256） 检测两组白细胞介素 -17（IL-17）水
平。（6）对比两组治疗期间不良反应发生情况。 包括
肝 /肾功能损伤、白细胞异常、消化道不适、皮疹、恶
心等不良反应发生情况。
1.5%%%%统计学方法 采用 SPSS22.0 软件处理数据。
计量资料以（x%±s）表示，采用 t检验，计数资料以%
表示，采用 字2%检验。 P＜0.05为差异有统计学意义。
2%%%%结果
2.1%%%%两组临床效果比较 相比于对照组，观察组治
疗总有效率较高（P＜0.05）。 见表 1。

表 1%%%%两组临床效果比较[例（%）]

组别 n 显效 有效 无效 总有效

对照组
观察组
字2%
P

43
43

15（34.88）
20（46.51）

20（46.51）
21（48.84）

8（18.60）
2（4.65）

35（81.40）
41（95.35）
4.074
%0.044
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2.5%%%%两组中医证候积分比较 治疗前两组中医证
候积分比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；相比于

对照组， 观察组治疗后中医证候各项积分及总分均
较低（P＜0.05）。 见表 5。

2.2%%%%两组 ESSPRI、ESSDAI 评分比较 相比于对照
组， 观察组治疗后 ESSPRI、ESSDAI 评分均较低
（P＜0.05）。 见表 2。

表 2%%%%两组 ESSPRI、ESSDAI 评分比较（分，x%±s）

2.3%%%%两组 ST、SFR水平比较 相比于对照组， 观察

组治疗后 ST、SFR水平均较高（P＜0.05）。 见表 3。

表 3%%%%两组 ST、SFR水平比较（x%±s）

2.4%%%%两组生化指标比较 相比于对照组，观察组治
疗后 IgG、CRP、IL-17、ESR、RF 水平均较低（P＜
0.05）。 见表 4。

组别 %n
ESSPRI

%%%%治疗前 %%%%%%治疗后
ESSDAI

%%%%%治疗前 %%%%%%治疗后

对照组
观察组
t %%
P %%

43%
43%

16.34±2.46
16.27±2.51
0.131
0.896

14.32±2.25
10.11±2.06
9.050
0.000

12.25±2.13
12.34±2.17
0.194
0.847

7.55±1.52
4.43±1.36
10.031
0.000

组别 n
ST（mm/5%min）

治疗前 %%%%%治疗后
SFR（mL/min）

治疗前 %%%%%%治疗后

对照组
观察组
t %%
P %%

43%%%
43%

2.53±0.54
2.54±0.55
0.085
0.932

4.62±0.71
5.75±0.74
7.226
0.000

0.61±0.38
%0.62±0.36
%0.125
%0.901

1.32±0.31
%1.48±0.27
%2.552
%0.013

表 4%%%%两组生化指标比较（x%±s）

组别 n
%%%%%%%%%%%%IgG（g/L）
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%CRP（mg/L）
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%%IL-17（ng/L）
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%ESR（mm/h）
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%%%%RF（U/mL）
治疗前 治疗后

对照组
观察组
t%%
P

43
43

17.38±1.91
17.84±1.87
1.129
0.262

%13.60±1.65
%11.62±1.48
%5.858
%0.000

23.24±3.50
23.23±3.47
0.013
0.989

12.87±2.39
10.35±2.37
4.910
0.000

57.55±6.34
57.93±6.36
0.278
0.782

46.34±5.64
42.33±4.72
3.575
0.001

48.74±5.39
48.72±5.41
0.017
0.986

18.20±3.15
15.51±2.04
4.700
0.000

71.54±6.70
71.56±6.72
0.014
0.989

28.15±3.48
21.59±3.36
8.893
0.000

表 5%%%%两组中医证候积分比较（分，x%±s）

组别 n
%%%%%%%%%%%%%咽干口燥
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%%%%%双目干涩
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%%%关节肿痛
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%%%%皮肤红斑
治疗前 治疗后

%%%%%%%%%%%%%%%%%%总分
治疗前 治疗后

对照组
观察组
t%%
P

43
43

%4.51±1.47
%4.49±1.44
%0.064
%0.949

%%2.82±0.53
%%1.96±0.32
%%9.109
%%0.000

%%3.80±1.03
%%3.85±1.04
%%0.224
%%0.823

%%2.43±0.43
%%1.83±0.35
%%7.096
%%0.000

%%1.38±0.54
%%1.37±0.51
%%0.088
%%0.930

%%1.15±0.25
%%0.79±0.08
%%8.994
%%0.000

%1.38±0.48
%1.35±0.43
%0.305
%0.761

%%1.17±0.24
%%0.78±0.17
%%8.695
%%0.000

%11.07±2.52
%11.06±2.56
%0.018
%0.956

%%%7.57±1.45
%%%5.36±1.32
%%%7.391
%%%0.001

2.6%%%%两组不良反应比较 两组不良反应总发生率
比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。 见表 6。

表 6%%%%两组不良反应比较[例（%）]

3%%%%讨论
目前 SS发病机制尚未明确，但现有研究表明[8]，

其与遗传背景、 病毒感染或免疫系统紊乱等因素密
切相关。本病起病隐匿，大部分患者临床症状相对较
轻，患者容易忽视治疗，可能会出现症状加重、外分

泌腺体功能无法逆转，造成严重的口干眼干，难以忍
受，并逐渐累及多器官、多系统，最终引发严重的机
体损伤甚或危及生命。糖皮质激素作为西医治疗的主
要药物，虽可在一定程度上改善患者症状体征，但长
期使用易产生诸多不良反应，加重患者心理负担[9]。艾
拉莫德是我国第一个具有自主知识产权的新型抗风
湿药物，近年来受到越来越多的关注，其用药适应证
不断拓宽， 多个针对艾拉莫德治疗干燥综合征的研
究显示艾拉莫德安全有效[3,8,10]。

中医将 SS归属于“燥证、燥痹”范畴。《素问》中
有所记载：“燥性干涩故易生津伤液。”可见该病病因
与津液亏虚、内运失常密切相关[11]。阴津亏虚实乃肝
肾失职所致，因肝肾失养，致使阴虚夹杂，而泪为肝
之液， 肝阴亏虚可致阴液不得上承于目； 唾液为肾

组别 n
肝 /肾功能
损伤

白细胞
异常

消化道
不适

皮疹 恶心 合计

对照组
观察组
字2%%%

P

43
43

1（2.33）
0（0.00）

0（0.00）
1（2.33）

2（4.65）
3（6.98）

1（2.33）
2（4.65）

2（4.65）
3（6.98）

6（13.95）
9（20.93）
0.727
0.394
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水，肾气亏虚则无法上承于口，继而发为双目干涩、
咽干口燥；此外，该病阴液亏损日久可致五脏亏虚，
进而浊毒内生，使病情愈发严重[12~14]。 由此可见，阴
虚为 SS医治之根本，故中医提出从滋阴着手，以滋
阴通痹之法为主、 清热润燥之法为辅， 方可治疗该
病。知柏地黄丸始载于《景岳全书》，书中提及该药源
自六味地黄丸。 其组方中知母性甘寒、质润，具有滋
阴润燥之效；黄柏清热燥湿，可泻火除蒸；山药味甘、
性平，可益气养阴、补脾肺肾；熟地黄性温，归肝、肾
二经，具有滋阴养血、填补肾气之效；牡丹皮清热凉
血；山茱萸味酸涩、性微温，归肝、肾二经，可益气补
阴、健脾宣肺、补足肾气；泽泻性微寒，利于渗湿泻
热、利水消肿；茯苓性平，亦可利水渗湿、养脾安心。
诸药合用，共奏滋阴补肾、健脾消肿、清热凉血、生津
润燥之效[15~16]。 现代药理研究表明[17]，知柏地黄丸中
知母皂苷可有效抑制炎症介质释放， 药物经机体内
部吸收运转后，能够抑制乙酰胆碱酯酶活性，发挥降
甲状腺素耗氧量等作用，利于调节肾上腺受体活性，
改善患者阴虚火旺、咽干口燥、双眼干涩等症状；黄
柏中的盐酸小檗碱成分可降低机体内部湿气与热
量，从而改善患者因湿热导致的皮肤红斑等；山药中
富含多种微量元素，增加患者泪膜稳定性，加快双目
干涩等症状修复。 同时，牡丹皮中的芍药苷、熟地黄
提取物中梓醇、地黄素等物质，均可对肾脏以及肾上
腺素等产生滋养作用，利于改善血液循环，发挥强心
利水的作用，对恢复 ST与 SFR指标水平、改善泪腺
与唾液腺分泌功能具有积极功效； 山茱萸总苷作为
醇类物质具有抗炎、消菌等作用，可通过抑制机体淋
巴细胞毒性反应， 增强巨噬细胞吞噬功能， 降低
CRP、IL-17、ESR等炎症指标水平[18~19]。 本研究结果
显示，相比于对照组，观察组治疗后总有效率较高，
中医证候评分、ESSPRI、ESSDAI 评分均较低，ST、
SFR 水平均较高，IgG、CRP、IL-17、ESR、RF 水平均
较低（P＜0.05）；且两组不良反应发生率比较，差异
无统计学意义（P＞0.05），提示知柏地黄丸联合艾拉
莫德治疗 SS疗效确切，不良反应无明显增加。

综上所述， 知柏地黄丸联合艾拉莫德对 SS患
者的整体效果明确，可有效改善患者临床症状，增强
其泪腺分泌功能与唾液腺分泌功能，改善生化指标，

减轻疾病严重程度，无明显不良反应，临床应用安全
性较高，值得推广。
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