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金匮肾气丸对桥本甲状腺炎患者甲状腺

自身抗体水平的影响
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桥本甲状腺炎（hashimoto’s thyroiditis，HT）是
一种以自身甲状腺组织为抗原的慢性自身免疫性疾

病，具有早期起病隐匿、临床症状不明显及就诊率偏

低等特点。研究发现[1-2]，维生素 D与 HT的发生、发

展关系密切。骨化三醇是维生素 D 的一种活性形

式，有助于改善 25-羟基维生素D3[25（OH）D3]水平，

对 HT有一定的治疗作用[3]。金匮肾气丸出自《金匮

要略》，具有温补肾阳、化气行水的功效，有助于缓解

肾阳虚引起的 HT，进而促进病情恢复[4]。基于此，本

研究拟探讨金匮肾气丸对 HT患者甲状腺自身抗体

水平的影响，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集 2021年 1月至 2024年 12月
宁波市医疗中心李惠利医院收治的 25（OH）D3偏低

且甲状腺功能正常的HT患者 150例，纳入标准：（1）
符合《中国甲状腺疾病诊治指南—甲状腺炎》[5]中的

相关诊断标准，经甲状腺超声检查证实；（2）符合《桥

本甲状腺炎病证结合诊疗指南》[6] 中的相关诊断标

准，中医辨证分型为脾肾不足，阴阳两虚证；（3）25

（OH）D3＜ 30 ng/ml；（4）促甲状腺激素（TSH）、游离

三碘甲状腺原氨酸（FT3）、游离四碘甲状腺原氨酸

（FT4）水平均在正常范围，抗甲状腺球蛋白抗体

（TGAb）、抗甲状腺过氧化物酶抗体（TPOAb）水平增

高；（5）入组前未参与其他临床试验。排除标准：（1）
对本研究治疗手段存在过敏反应或禁忌证者，（2）伴

其他自身免疫性疾病者，（3）合并重要脏器功能障碍

及恶性肿瘤者，（4）妊娠期或哺乳期者，（5）罹患严重

的精神疾病或不能配合本研究者。本研究获得宁波

市医疗中心李惠利医院医学伦理委员会批准，所有

研究对象均同意参加本研究并签署书面知情同意书。

采用随机数字表分为 A组、B组及 C组，各 50

例。A组男 19例，女 31例；年龄 32～ 56岁，平均

（44.1±4.0）岁；病程 3～ 11年，平均（7.08±1.31）年。

B 组男 17 例，女 33 例；年龄 35 ～ 54 岁，平均

（44.6±3.3）岁；病程 4～ 10年，平均（7.13±1.02）年。

C 组男 20 例，女 30 例；年龄 34 ～ 57 岁，平均

（45.1±3.8）岁；病程 5～ 12年，平均（7.54±1.20）年。3组

性别比、年龄及病程差异均无统计学意义（均 ＞0.05）。
1.2 方法 A组不予干预。B组予口服骨化三醇（河

南泰丰生物科技有限公司，国药准字：H20213963，规
格：0.25 g/颗），1次/d，0.25 g/次，服用 6个月。C组

予口服金匮肾气丸（北京同仁堂股份有限公司同仁堂

制药厂，国药准字：Z11020147，规格：60 g/瓶），2次/d，
5 g/次，饭后 30 min服用，服用 6个月。

1.3 观察指标 （1）治疗 3及 6个月后分别测定 3

组以下指标：血常规，包括白细胞计数（WBC）、红细

胞（RBC）、血红蛋白（HGB）、血小板（PLT）、红细胞

压积（HCT）、红细胞平均体积（MCV）、红细胞平均

血红蛋白含量（MCH）及红细胞体积分布宽度

（RDW）；甲状腺功能相关指标，包括 TSH、FT3、
FT4、TGAb及 TPOAb，采用全自动化学发光免疫分

析仪检测；25（OH）D3水平，应用全自动化学发光仪

测定；炎症相关指标，包括白介素（IL）-6、IL-10及
IL-17，使用 BDFACSC anto II流式细胞仪测定。（2）
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B组及 C组疗效。痊愈，治疗后 TSH、FT3、FT4、
TGAb及 TPOAb水平均在正常范围，25（OH）D3水

平提升＞ 70%；显效，治疗后 TSH、FT3、FT4水平均

在正常范围，TGAb、TPOAb水平均明显下降，25

（OH）D3水平提升 50%～ 70%；有效，治疗后 TSH、
FT3及 FT4水平均在正常范围，TGAb及 TPOAb水

平均有所下降，25（OH）D3水平提升 30%～＜ 50%；无

效，治疗后TSH、FT3及FT4水平均在正常范围，但TGAb

及 TPOAb水平无变化，25（OH）D3水平提升＜ 30%。治

疗总有效率=痊愈率+显效率+有效率。（3）B组及C组

用药安全性，观察患者治疗期间是否出现恶心呕吐、高

钙血症、肝/肾损害、皮肤刺激症状等不良反应。

1.4 统计方法 数据采用SPSS27.0软件处理，计量

资料采用均数±标准差表示，采用 检验或LSD- 检

验；计数资料比较采用 2检验。 ＜ 0.05表示差异

有统计学意义。

2 结果

2.1 血常规比较 治疗 3及 6个月，3组间血常规

指标差异均有统计学意义（均 ＜ 0.05）。WBC及

RDW水平对比，C组非劣效于 B组，A组最高（均

＜ 0.05）；RBC、HGB、PLT、HCT、MCV及MCH水平

对比，C组非劣效于 B组，A组最低（均 ＜ 0.05），
见表 1。
2.2 甲状腺功能相关指标比较 治疗 3及 6个月，

3组 TGAb及 TPOAb水平差异均有统计学意义（均

＜ 0.05），C组非劣效于B组，A组最高（ ＜ 0.05），
见表 2。
2.3 25（OH）D3水平比较 治疗 3及 6个月，3组 25

（OH）D3水平差异均有统计学意义（均 ＜ 0.05），其
中C组非劣效于B组，A组最低（ ＜ 0.05），见表 3。
2.4 炎症相关指标比较 治疗 3 及 6 个月，3 组

IL-6、IL-10及 IL-17水平差异均有统计学意义（均

＜ 0.05）。其中 IL-10水平 C组非劣效于 B组，A组

最低（均 ＜ 0.05）；IL-6、IL-17水平，C组非劣效于

B组，A组最高（均 ＜ 0.05），见表 4。
2.5 疗效比较 经治疗，B组及 C组治疗总有效率

差异无统计学意义（ ＞ 0.05），见表 5。
表 1 3组治疗 3及 6个月血常规指标比较（ =50）

组别 WBC（×109/L） RBC（×1012/L） HGB（g/L） PLT（×109/L）
治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月

A组 11.14±1.43 11.29±1.36 2.83±0.39 2.78±0.41 135.91±10.32 138.89±10.45 108.61±10.34 104.73±10.27
B组 10.25±1.32 9.92±1.27 3.08±0.42 4.19±0.50 140.10±10.47 146.14±10.53 112.92±10.46 125.05±10.51
C组 9.81±1.26 9.39±1.18 3.24±0.56 4.35±0.63 143.47±10.50 149.05±10.59 115.41±10.52 127.03±10.64
值 12.81 29.70 9.97 137.38 6.59 12.36 5.42 69.43
值 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

组别 HCT（L/L） MCV（f/L） MCH（pg） RDW（%）
治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月

A组 0.26±0.04 0.25±0.06 85.42±5.21 86.19±5.34 27.09±5.27 28.73±5.20 14.68±2.46 14.09±2.32
B组 0.31±0.05 0.38±0.07 92.57±5.34 95.35±5.48 29.18±5.35 31.04±5.41 13.25±2.39 12.57±2.23
C组 0.33±0.06 0.40±0.08 94.29±5.40 97.15±5.52 30.57±5.43 32.65±5.54 12.98±2.26 11.92±2.11
值 25.32 66.77 39.12 58.66 5.35 6.69 7.42 12.56
值 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：WBC为白细胞计数，RBC为红细胞，HGB为血红蛋白，PLT为血小板，HCT为红细胞压积，MCV为红细胞平均体积，MCH为红细胞平

均血红蛋白含量，RDW 为红细胞体积分布宽度

表 2 3组治疗 3及 6个月甲状腺功能相关指标比较（ =50）
组别 TSH（mIU/L） FT3（pmol/L） FT4（pmol/L） TGAb（U/ml） TPOAb（U/ml）

治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月

A组 2.38±0.83 2.40±0.81 5.81±1.56 5.83±1.49 12.21±2.17 12.19±2.13 119.68±5.40 119.04±5.53 38.21±2.63 38.09±2.57
B组 2.39±0.74 2.26±0.69 5.72±1.61 5.68±1.57 12.18±2.10 12.06±2.04 117.53±5.35 115.05±5.26 36.89±2.54 34.96±5.38
C组 2.42±0.76 2.33±0.72 5.68±1.59 5.59±1.48 12.15±2.20 11.93±2.07 115.54±5.21 113.54±5.16 35.94±2.47 33.69±5.21
值 0.03 0.44 0.08 0.32 0.01 0.19 7.57 14.27 10.01 12.27
值 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：TSH为促甲状腺激素，FT3为游离三碘甲状腺原氨酸，FT4为游离四碘甲状腺原氨酸，TGAb为抗甲状腺球蛋白抗体，TPOAb为抗甲状

腺过氧化物酶抗体
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2.6 用药安全性比较 经治疗，B组及 C组不良反

应发生率差异无统计学意义（ ＞ 0.05），见表 6。

3 讨论

从现代医学角度分析，HT认为是由遗传、免疫

及环境因素的相互作用而发生。HT可分为 4期，包

括甲状腺功能正常期，甲状腺功能亢进期，甲状腺功

能亢进、减退并存期，甲状腺功能减退期，并且一般

都以甲状腺功能减退为终末临床转归。由于在发病

初期大多数患者无显著的临床症状，通常表现为

TGAb、TPOAb阳性，但甲状腺激素和 TSH水平均

正常，因此西医主张无需特殊治疗，定期随访即可，

到甲状腺功能减退期予甲状腺素终身替代治疗。该

方案患者临床依从性较差，且难以矫正免疫功能紊

乱现象[7]。从中医学角度分析，HT可归属于“瘿病”

的范畴，以脾肾亏虚为本，痰气瘀结为标，因此主张

温补脾肾治疗原则[8]。

HT是经典的自身免疫性甲状腺炎，甲状腺自身

免疫性抗体不仅是 HT的诊断标准，也参与了疾病

的进程。随着 HT病程的进展，患者 TGAb、TPOAb

水平及亲和力逐渐上升[9]。本研究结果显示，治疗 3

及 6个月，3组 25（OH）D3水平差异均有统计学意义

（均 ＜ 0.05），其中 C组非劣效于 B组，A组最低

（ ＜ 0.05）；3组 TGAb及 TPOAb水平差异均有统

计学意义（均 ＜ 0.05），C组非劣效于B组，A组最

高（ ＜ 0.05）。
1，25二羟维生素 D3[1，25（OH）D3]是维生素 D

的活性形式，可与维生素D受体（vitamin D receptor，
VDR）结合，参与调节钙磷代谢及免疫的作用[10]。研

究表明，人体内有一类 T细胞亚群称为天然调节 T

细胞（Treg），可通过分泌 IL-10抑制 Th17细胞分泌

IL-17；而 25（OH）D3可增加 Treg的数量，25（OH）D3

也可直接调节 Th17细胞的分化，抑制 IL17等细胞

因子表达，从而达到调节免疫的作用[11-14]。本研究结

果显示，治疗 3及 6个月，IL-10水平 C组非劣效于

B组，A组最低（均 ＜ 0.05）。多项研究发现，补充

维生素 D可以减缓 HT疾病的进展 [15-16]。金匮肾气

丸由熟地黄、怀山药、山茱萸（酒炙）、牡丹皮、茯苓、

泽泻、桂枝、附子（制）、怀牛膝及车前子组成。帅文

玉等 [17]发现，山药可维持骨密度（bone mineral den-

表 3 3组治疗 3及 6个月 25-羟基维生素 D3水平比较

组别 例数 治疗 3个月 治疗 6个月

A组 50 19.54±2.07 19.29±2.12
B组 50 20.72±2.09 21.87±2.20
C组 50 21.08±2.16 22.46±2.35
值 7.30 28.69
值 ＜ 0.05 ＜ 0.05

表 4 3组治疗 3及 6个月炎症相关指标比较（ =50） pg/ml
组别 IL-6 IL-10 IL-17

治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月 治疗 3个月 治疗 6个月

A组 5.65±1.39 5.58±1.26 34.21±5.63 34.43±5.15 10.81±1.56 10.90±1.31
B组 5.27±1.42 4.65±1.17 35.09±5.54 37.36±5.42 9.72±1.48 8.32±1.27
C组 4.93±1.41 4.26±1.02 37.08±5.40 38.89±5.57 9.34±1.25 7.89±1.16
值 3.27 17.26 3.54 8.86 14.11 85.04
值 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：IL-6为白介素 6，IL-10为白介素 10，IL-17为白介素 17

表 6 两组不良反应情况比较 例（%）
组别 例数 恶心呕吐 高钙血症 肝/肾损害 皮肤刺激症状 不良反应

B组 50 2（4.00） 1（2.00） 1（2.00） 1（2.00） 5（10.00）
C组 50 1（2.00） 1（2.00） 1（2.00） 1（2.00） 4（8.00）
2值 0.00
值 ＞ 0.05

表 5 两组疗效比较 例（%）

组别 例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效

B组 50 11（22.00） 15（30.00） 16（32.00） 8（16.00） 42（84.00）
C组 50 13（26.00） 16（32.00） 16（32.00） 5（10.00） 45（90.00）
2值 0.79
值 ＞ 0.05
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sity，BMD）含量，缓解年龄增长带来的 BMD下降，

还可调节前列腺素（E2）使 BMD保持在一定范围。

山茱萸归肝肾经，具有补益肝肾及收敛固涩功效，而

茯苓健脾，在此基础上，加续断、怀牛膝，兼具补肝肾、

强筋骨及续折伤等作用。研究表明，续断对成骨细

胞增值有促进作用，促进骨折愈合，增加骨痂羟脯氨

酸含量和钙含量。周国立等 [18]研究证实，牛膝在抗

骨质疏松和加速大鼠骨折愈合方面疗效确切。以上

药物合用，对钙磷代谢有调节作用，使无活性的维生

素D转变为有活性的维生素D，从而调节免疫，以降

低 TPOAb、TGAb滴度。

本研究结果显示，治疗 3及 6个月，相比 A组，

B组与C组WBC、RDW、IL-6及 IL-17水平均更低，

RBC、HGB、PLT、HCT、MCV、MCH及 IL-10水平均

更高（均 ＜ 0.05）。金匮肾气丸具有补肾填精、健

脾益气及滋阴补阳等功效，以平衡机体内环境。侯

丽萍等[19]学者的研究指出，联合维生素 D3治疗能够

明显改善 HT 患者的甲状腺相关抗体水平等。而 B

组与C组较高的治疗总有效率及较低的不良反应发

生率，说明维生素D、金匮肾气丸均可积极促进病情

转归，且具有较高的安全性。
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