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肾性贫血是维持性血液透析（MHD）患者常见的并发症。

目前肾性贫血的治疗药物以含铁的化学药为主，如口服的硫

酸亚铁、富马酸亚铁及静脉用的蔗糖铁等。虽疗效确切，但口

服铁剂利用度差、易产生胃肠道反应[1]，静脉补铁会加剧MHD

患者氧化应激与微炎症状态[2-3]，进而导致多种透析相关并发

症发病率的增高[4-5]。因此，找寻一种补铁效果好且安全可靠

的治疗方案具有重要的临床意义。生血宁是新一代治疗缺铁

性贫血的口服生物有机铁剂，与传统口服铁剂相比能更有效地

纠正贫血及缺铁状态，且吸收利用良好，尚未见不良反应[6-7]。

本研究采用随机对照方法，比较了生血宁片与蔗糖铁注射液

在与促红细胞生成素的联合应用下，对MHD患者贫血的疗效

及对氧化应激和微炎症状态的影响。

生血宁和蔗糖铁对血液透析患者贫血、氧化应激及微炎症影响的
比较
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摘 要 目的：比较生血宁片和蔗糖铁注射液两种补铁方式治疗维持性血液透析（MHD）患者贫血的疗效及对氧化应激和微炎症

状态的影响。方法：80例透析时间超过6个月的MHD患者按随机数字表法分为生血宁组和蔗糖铁组，各40例。两组患者透析频

率均为每周3次，每次4 h，血流量为200～300 ml/min；均使用促红细胞生成素，每周1次，每次10 000 IU，皮下注射。在此基础上，

生血宁组患者口服生血宁片，每次0.5 g，tid；蔗糖铁组患者在血液透析开始2 h后通过透析机静脉端输入100 mg蔗糖铁注射液，每

周2次，完成总剂量1 000 mg后改为每周1次，使患者的血清铁蛋白（SF）维持在100～300 μg/L。检测两组患者治疗前及治疗12

周后血红蛋白（Hb）、血细胞比容（Hct）、SF、转铁蛋白饱和度（TSAT）、高敏C反应蛋白（hs-CRP）、白细胞介素6（IL-6）、肿瘤坏死因

子α（TNF-α）、过氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）、丙二醛（MDA）水平的变化。结果：治疗12周后，两组患者

的 Hb、Hct、SF、TSAT 较治疗前明显升高，差异有统计学意义（P＜0.01）；但组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）。与治疗前比

较，蔗糖铁组患者的MDA、IL-6、TNF-α、hs-CRP水平显著升高，SOD、GSH-Px水平显著降低，差异有统计学意义（P＜0.01）；但生血

宁组患者的上述指标与治疗前比较无明显变化，因而两组间治疗后比较差异有统计学意义（P＜0.01）。两组患者均未见明显不良

反应发生。结论：生血宁在改善MHD患者贫血、铁缺乏状态方面与蔗糖铁疗效接近，但不会加剧氧化应激及微炎症反应，是一种

安全、有效的口服补铁药物。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To compare therapeutic efficacies of Shengxuening tablet and Iron sucrose injection for anemia in

maintenance hemodialysis（MHD）patients，and their effects on oxidative stress and micro-inflammation state. METHODS：80 pa-

tients who had received MHD over half year were assigned into shengxuening group and iron sucrose group with 40 cases in each

group. Both groups received MHD 3 times a week，4 h/time，blood flow of 200～300 ml/min；erythropoietin（EPO）was used at a

dose of 10 000 IU/time hypodermically in each group. Shengxuening group was additionally given Shengxuening tablet orally，0.5

g/time，tid. Iron sucrose group was given Iron sucrose injection 100 mg 2 h intravenously via dialyser after the beginning of hemo-

dialysis，twice a week，received iron treatment every one week until complete the total dose of 1 000 mg，to maintain ferritin be-

tween 100～300 μg/L. The levels of Hb，Hct，SF，TSAT，hs-CRP，IL-6，TNF-α，MDA，SOD and GSH-Px were tested in 2

groups before and 12 weeks after the treatment. RESULTS：After 12 weeks of treatment，the levels of Hb，Hct，SF and TSAT in 2

groups were significantly increased，with statistical significance （P＜0.01）；but there was no statistical significance between 2

groups（P＞0.05）. Compared with before treatment，the levels of hs-CRP，IL-6，TNF-α and MDA increased significantly in iron

sucrose group，while SOD and GSH-Px levels declined significantly，with statistical significance（P＜0.01）. Above indicators of

shengxuening group had no significant change，compared with before treatment；there was statistical significance between 2 groups

after treatment（P＜0.01）. No obvious ADR was found in 2 groups. CONCLUSIONS：Therapeutic efficacy of shengxuening is simi-

lar to that of iron sucrose in improving the anemia and iron deficiency status of MHD patients，but doesn’t aggravate oxidative

stress and micro-inflammation state. It is an safe and effective oral iron supplement drugs.
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1 资料与方法
1.1 纳入、排除、退出标准与停药指征[8]

纳入标准：（1）血清铁蛋白（SF）＜300 μg/L或转铁蛋白饱
和度（TSAT）＜25％者；（2）血红蛋白（Hb）≤90 g/L 血细胞比
容（Hct）≤27％者；（3）2周内未用过静脉铁剂，或虽使用口服铁
剂但仍符合上述 2条标准者；（4）血中C反应蛋白（CRP）＜20

mg/L；（5）无铁剂过敏史；（6）无严重肝病、哮喘、多关节炎、肿
瘤、血液系统疾病、急慢性失血、严重营养不良（血浆白蛋白＜

25 g/L）；（7）8周内无输血史；（8）均签署知情同意书。

排除与退出标准：（1）未按要求完成疗程者；（2）治疗期间
发生严重不良反应者；（3）治疗期间发生严重感染、心力衰竭、

严重营养不良者；（4）治疗期间因病情需要输血者；（5）本研究
负责人认为不宜继续试验者。

停药指征：SF≥800 ng/ml和/或TSAT≥50％。

1.2 研究对象
选择2013年3－6月在我院血液净化中心透析时间超过6

个月的80例MHD患者为研究对象。其中，男性43例，女性37

例；年龄 45～62岁，平均年龄（54.7±5.2）岁；透析时间 6～12

个月，平均透析时间（9.6±1.8）个月；原发病：慢性肾小球肾炎
35例，糖尿病肾病25例，高血压肾损害17例，多囊肾病2例，梗
阻性肾病 1例。将所有患者按随机数字表法分为生血宁组和
蔗糖铁组，各40例。两组患者的性别比、年龄、平均透析时间、

原发病、透析方案等一般资料比较，差异无统计学意义（P＞
0.05），具有可比性。本研究方案经医院医学伦理委员会审核
通过，患者均知情同意并签署知情同意书。

1.3 治疗方法
两组患者均使用AK96型血液透析机（瑞典金宝公司）进

行血液透析，透析液流量500 ml/min，血流量200～300 ml/min，
透析频率为每周 3次，每次 4 h；并给予降压、控制血糖等常规
基础治疗；透析后皮下注射重组人促红素注射液（沈阳三生

制药有限责任公司，批准文号：国药准字 S20010001，规格：

10 000 IU/支）以促进红细胞生成，每周 1次，每次 10 000 IU。

在此基础上，生血宁组患者口服生血宁片（武汉联合药业有限
责任公司，批准文号：国药准字Z20030088，规格：0.25 g/片），

每次 0.5 g，tid；蔗糖铁组患者在血液透析开始 2 h后通过透析
机静脉端输入100 mg蔗糖铁注射液[山西普德药业有限公司，

批准文号：国药准字 H20057617，规格：5 ml ∶ 100 mg（以 Fe
计）]，每周2次，完成总剂量1 000 mg后改为每周1次，使患者
的血清SF维持在100～300 μg/L。两组疗程均为12周。

1.4 观察指标
80例患者均于治疗开始和治疗12周后采集晨起空腹静脉

血，检测Hb、Hct、SF、TSAT、血清高敏C反应蛋白（hs-CRP）、白
细胞介素6（IL-6）、肿瘤坏死因子α（TNF-α），以及血清超氧化
物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-px）、丙二醛
（MDA）等指标。其中，hs-CRP采用免疫透射比浊法测定，IL-6
和TNF-α采用放射免疫法测定，试剂均由北京北方生物科技研
究所提供；SOD采用黄嘌呤氧化酶（XOD）法测定，GSH-px采
用二硫代二硝基苯甲酸（DTNB）法测定，MDA采用硫代巴比
妥酸（TBA）法测定，试剂盒均购自南京建成生物工程研究所；

其余血液检测项目均在我院实验室常规检测。

1.5 统计学方法
采用 SPSS 19.0软件对数据进行统计学分析。计量资料

以 x±s表示，组间比较采用 t检验和方差分析。P＜0.05为差
异有统计学意义。

2 结果
2.1 治疗前后两组患者贫血指标比较

治疗12周后，两组患者的Hb、HCT、SF、TSAT与治疗前比
较均明显升高，差异有统计学意义（P＜0.01）；但组间比较差异
无统计学意义（P＞0.05）。治疗前后两组患者贫血指标比较见
表1。

表1 治疗前后两组患者贫血指标比较（x±±s，n＝40）

Tab 1 Comparison of anemia index between 2 groups before and after treatment（x±±s，n＝40）

组别

蔗糖铁组
生血宁组
t

P

Hb，g/L

治疗前
74.64±5.05

73.97±5.64

1.208

＞0.05

治疗后
91.92±8.53

89.89±6.32

0.553

＞0.05

t

9.766

8.063

P

＜0.01

＜0.01

HCT，％
治疗前

23.86±1.61

24.28±1.43

1.252

＞0.05

治疗后
27.08±0.98

26.56±0.87

2.494

＞0.05

t

9.255

15.763

P

＜0.01

＜0.01

SF，ng/L

治疗前
140.83±23.08

141.09±23.31

0.051

＞0.05

治疗后
409.72±79.01

403.54±43.34

0.434

＞0.05

t

8.013

8.283

P

＜0.01

＜0.01

TSAT，％
治疗前

17.98±3.15

18.13±3.02

0.226

＞0.05

治疗后
26.44±2.71

25.91±2.65

0.874

＞0.05

t

8.581

8.162

P

＜0.01

＜0.01

2.2 治疗前后两组患者微炎症指标与氧化应激指标比较
与治疗前比较，治疗后蔗糖铁组患者血清 MDA、IL-6、

TNF-α、hs-CRP水平均显著升高，SOD、GSH-Px水平均显著降
低，差异有统计学意义（P＜0.01）；生血宁组患者治疗后各微炎

症指标及氧化应激指标与治疗前比较无明显变化；治疗后组
间比较差异有统计学意义（P＜0.01）。治疗前后两组患者微
炎症指标比较见表 2；治疗前后两组患者氧化应激指标比较
见表 3。

表2 治疗前后两组患者微炎症指标比较（x±±s，n＝40）

Tab 2 Comparison of micro-inflammatory factors between 2 groups before and after treatment（x±±s，n＝40）

组别

蔗糖铁组
生血宁组
t

P

hs-CRP，mg/L

治疗前
7.98±0.99

8.20±0.57

1.635

＞0.05

治疗后
11.21±0.70

8.14±0.48

22.607

＜0.01

t

8.365

0.921

P

＜0.01

＞0.05

IL-6，ng/ml

治疗前
166.27±12.30

166.27±12.30

0.194

＞0.05

治疗后
182.14±13.98

165.62±11.10

7.926

＜0.01

t

12.352

1.021

P

＜0.01

＞0.05

TNF-α，ng/L

治疗前
0.15±0.03

0.15±0.02

0.150

＞0.05

治疗后
0.34±0.06

0.16±0.02

8.066

＜0.01

t

13.093

0.525

P

＜0.01

＞0.05

2.3 不良反应
治疗期间及治疗 12周后，两组患者均未见明显不良反应

发生，也无患者退出研究。

3 讨论
肾性贫血是影响MHD患者生存质量的主要原因，由于透

析患者各个系统功能减退，合并严重贫血不仅影响其生活质

量，而且会缩短其生命[9]。传统口服铁剂存在利用度差、服用
不方便、胃肠道反应等缺陷 [1]；而肾脏病预后质量指南
（K-DOQI指南）推荐的静脉补铁方式虽然能有效纠正MHD患
者贫血及铁缺乏状态，但研究证实透析患者存在微炎症与氧
化应激，使用铁剂可使其进一步加剧 [2-3]，导致心血管事件增
多、死亡率上升[4-5]。
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氧化应激是MHD患者心血管疾病及透析相关并发症的
重要致病因素[10-11]，其主要后果是导致脂质过氧化。脂质过氧
化是自由基引起细胞损伤的主要途径，MDA是其主要终末产
物。GSH-px、SOD 是体内重要的氧自由基清除剂，SOD、

GSH-Px水平下降提示机体抗氧化能力减弱[12]。微炎症反应在
慢性肾衰竭进展及恶化中也起着重要作用[13]，微炎症程度被认
为是预示终末期肾脏病（ESRD）预后的可靠指标 [14]。hs-CRP

是低水平炎症最敏感而特异的指标，其水平连续超过正常值
（＞10 mg/L）即可诊断微炎症状态。IL-6、TNF-α是细胞因子网
络中重要的促炎性细胞因子[15]，可提示微炎症状态的存在。微
炎症状态与氧化应激的关系密切[10]，两者互为因果，形成恶性
循环，导致MHD患者心血管事件高发。本研究结果显示，静
脉补铁 12周后，MHD 患者贫血得到改善，但 IL-6、TNF-α、

hs-CRP、MDA 水平较治疗前明显升高，SOD、GSH-Px 水平较
治疗前明显下降，提示静脉补铁加剧了MHD患者氧化应激与
微炎症状态，与文献报道[3]一致。

生血宁片为中药蚕砂提取物，其主要成分为含铁叶绿素
钠及其衍生物。含铁叶绿素钠的结构与血红素相似，能参与
血红素的合成，可以通过肠黏膜血红素受体（HCP-1）高效吸
收，对胃肠道无刺激作用。生血宁片中所含铁元素既有有机
态又有无机态，但主要为 2价铁稳定结合的有机态[16]。2价铁
的优点是吸收迅速、生物利用度高，且无传统铁剂引起的不良
反应[17]。此外，叶绿素衍生物对造血干细胞、粒单细胞、红系祖
细胞以及骨髓有核细胞的恢复、增殖有明显促进作用，能促进
骨髓造血功能的恢复[18]。因此，生血宁片不仅可以补充铁剂，

同时可以提高铁离子的生物利用度，刺激骨髓造血，故能以较
少的含铁量达到高效的双效生血效果，且未见明显不良反应
发生。本研究结果也显示，口服生血宁片 12周后，MHD患者
贫血得到改善，未见明显的不良反应发生，微炎症及氧化应激
指标亦无明显改变。

本研究结果证实，在常规治疗的基础上，生血宁联合促红
细胞生成素治疗MHD患者贫血及铁缺乏，可以达到与静脉补
铁相似的疗效，但却没有传统口服铁剂的胃肠道反应，也可以
避免静脉补铁产生的氧化应激及微炎症状态，更适用于血液
透析患者，是一种安全、有效的补铁方式。但是，本研究仅为
单中心研究，样本量尚少，还需要大样本、多中心的临床研究
来证实该结论。
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表3 治疗前后两组患者氧化应激指标比较（x±±s，n＝40）

Tab 3 Comparison of oxidative stress index between 2 groups before and after treatment（x±±s，n＝40）

组别

蔗糖铁组
生血宁组
t

P

MDA，nmol/L

治疗前
5.51±0.61

5.49±0.74

0.049

＞0.05

治疗后
19.91±1.93

5.69±0.85

21.245

＜0.01

t

15.393

0.782

P

＜0.01

＞0.05

SOD，nU/ml

治疗前
77.39±2.40

78.29±3.75

0.637

＞0.05

治疗后
54.50±7.70

77.32±3.22

8.637

＜0.01

t

11.362

0.121

P

＜0.01

＞0.05

GSH-Px，U/L

治疗前
61.40±11.60

63.09±10.19

0.345

＞0.05

治疗后
38.32±6.54

62.30±8.49

7.070

＜0.01

t

12.026

0.358

P

＜0.01

＞0.05
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