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　　［摘要］　目的　观察益气软坚方结合西医常规疗法治疗Ⅳ期糖尿病肾病的临床疗效。方法　采用随机对照研究方法，
将６０例Ⅳ期糖尿病肾病病例分为治疗组（３０例）与对照组（３０例），对照组给予西医常规疗法治疗，治疗组在西医常规疗法基

础上予益气软坚方口服，两组疗程均为１２周；观察两组西医疗效、中医证候疗效以及治疗后２４ｈ尿蛋白定量、血浆白蛋白、血

清肌酐、血尿素氮。结果　治疗前症候总积分以及各主症的积分基本无差别。而治疗后两组症候平均总积分比较，治疗组明
显低于对照组（Ｐ＜０．０１）；中医疗效分别为８６．７％、５３．３％，西医疗效分别为８０．０％、５３．３％，组间差异有统计学意义（Ｐ＜

０．０５）。治疗组治疗后２４ｈ尿蛋白定量降低（Ｐ＜０．０５），每一组治疗前后及两组间尿素氮、肌酐差异无统计学意义。结论　益
气软坚方结合西医常规疗法能够减少尿蛋白排泄。
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　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病常见和最严重的微血管并发

症之一。发病率约占糖尿病患者的３５％～４０％，因糖尿病导

致尿毒症死亡患者占糖尿病患者的２７％～３１％。因此，糖尿

病肾病是导致糖尿病患者死亡的主要因素，由于糖尿病患病

率在过去２０年上升近５倍，由１９８０年的０．９％迅猛增加到

目前的５．２１％。糖尿病肾病的患者人数也大幅增加，美国糖

尿病肾病占终末期肾功能衰竭的首位，约为３８％。日本糖尿

病肾病占终末期肾功能衰竭的比例约为２８％［１］。糖尿病肾

病一旦进入临床蛋白尿期，病变往往呈不可逆性进展，成为

临床治疗的难点。我们在临床上采用中西医结合治疗糖尿

病肾病尤其是终末期患者，能改善临床症状、改善脂代谢紊

乱、延缓病程进展，取得一定疗效。

１　资料和方法

１．１　病例选择

１．１．１　纳入标准　诊断符合２型糖尿病（１９９７年 ＡＤＡ诊

断标准）有关标准［２］；Ｍｏｇｅｎｓｅｎ分期为Ⅳ期，即临床糖尿病

肾病期，尿白蛋白排泄率（ＵＡＥＲ）＞２００μｇ／ｍｉｎ和（或）持续

尿蛋白（＞０．５ｇ／２４ｈ）；糖化血红蛋白＜８％；肾功能正常，肾

小球滤过率（ＧＦＲ）１３０～７０ｍｌ／ｍｉｎ；收缩压≤１４０ｍｍＨｇ
（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ），舒张压≤９０ｍｍＨｇ（正在服用或未

服用降压药均可）；年龄４５～７５岁。符合２００７年中华中医

药学会肾病分会制定的《糖尿病肾病诊断、辨证分型及疗效

评定标准》中医辨证标准，辨证属脾肾气虚型［３］。

１．１．２　排除标准　妊娠或哺乳期妇女；合并有心、脑、肝和

造血系统等严重原发性疾病者；精神病患者；对试验药物过

敏或出现已知不良反应能耐受者；合并原发性肾脏疾病者；

大量蛋白尿患者，正在使用激素和（或）环磷酰胺等免疫抑制

剂，或用过上述免疫抑制剂２个月以上尿蛋白持续下降者。

１．２　一般资料　以２００７年１１月至２０１０年１１月上海市第

七人民医院特需门诊、中医肾病科门诊的Ⅳ期糖尿病肾病患

者符合纳入标准Ⅳ期糖尿病肾病患者，予西医常规疗法，包

括糖尿病教育、饮食控制、控制血糖血压，使用胰岛素降糖，

空腹血糖控制在３．９～６．７ｍｍｏｌ／Ｌ，餐后２ｈ血糖控制在

７．２～１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ。血糖控制不佳者，多加用阿卡波糖。血

压控制不佳者，加用钙离子拮抗剂或β受体阻滞剂，将血压

控制在＜１３０／８０ｍｍＨｇ。选出基线控制稳定的患者６０例，

随机分为两组：治疗组３０例，男性２３例，女性７例，年龄

５６～６４岁；对照组３０例，男性２２例，女性８例，年龄５６～６５
岁。两组基线资料具有可比性。

１．３　治疗方法　对照组口服氯沙坦钾片１００ｍｇ，每日１次。

治疗组在对照组基础上加用叶氏益气软坚方（由上海市第七

人民医院中药房制备成水煎剂），１５０ｍｌ／次，２次／ｄ。两组疗

程均为１２周。益气软坚基本方：黄芪３０ｇ、炒白术３０ｇ、白

僵蚕１０ｇ、鬼箭羽３０ｇ、制大黄１５ｇ、黄柏１０ｇ、土茯苓３０ｇ。

加减：脘胀重加莪术１５ｇ，蛋白量多加石见穿３０ｇ，湿热重加

留行子３０ｇ、楮实子１５ｇ，腰酸、腰痛重者加用桑椹子３０ｇ。

两组病例研究期间均不服用其他中药。
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１．４　观察指标

１．４．１　中医证候疗效　中药证候疗效判定参照《中药新药

临床研究指导原则》中的有关标准。临床控制：中医临床症

状、体征消失或基本消失，证候积分减少≥９５％；显效：中医

临床症状、体征明显改善，证候积分减少≥７５％；有效：中医

临床症状、体征有好转，证候积分减少≥３０％；无效：中医临

床症状、体征均无明显改善，甚或加重，证候积分减少不足

３０％。

１．４．２　西医疗效　西医疗效判定参照《中药新药临床研究

指导原则》中的有关标准。完全缓解：水肿等症状及体征完

全消失，尿蛋白持续阴性或２４ｈ尿蛋白小于０．２ｇ，肾功能正

常；基本缓解：水肿等症状及体征基本消失，２４ｈ尿蛋白定量

持续减少５０％以上，肾功能变化不大；好转：水肿等症状及体

征明显好转，２４ｈ尿蛋白定量减少２５％以上，肾功能无明显

变化；无效：临床表现及实验室指标均无改善或加重。

１．４．３　其他指标　治疗前后检测２４ｈ尿蛋白定量、血肌

酐、血尿素氮、血糖、血脂、心电图、肝功能等指标。

１．５　统计学处理 　采用ＳＰＳＳ１２．０软件进行统计分析。计

量资料以珚ｘ±ｓ表示，组间比较采用ｔ检验；计数资料用χ
２检

验；等级资料用Ｒｉｄｉｔ分析。

２　结　果

２．１　中医疗效　两组在治疗前症候总积分及各主症的积分

基本无差别。而治疗后两组症候平均总积分比较，治疗组明

显低于对照组（Ｐ＜０．０１），对两组在治疗后腰膝酸痛、疲乏、

浮肿、脘胀等症候平均积分的比较中，治疗组亦明显低于对

照组（Ｐ＜０．０１，表１）；治疗组和对照组中医疗效总有效率分

别为８６．７％、５３．３％，两组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１，

表２）。结果提示益气软坚方对中医症候改善作用良好，明显

优于对照组。

２．２　西医疗效　治疗后西医临床疗效比较，治疗组总有效

率高于对照组（Ｐ＜０．０５，表３）。

２．３　实验室指标　两组治疗前尿蛋白定量比较差异无统计

学意义，治疗后两组均有所下降，且治疗组比对照组下降更

明显，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，表４）；两组治疗前后血

尿素氮、肌酐变化不明显。两组治疗前患者血三酰甘油、胆

固醇水平较前无明显差异，治疗后治疗组血脂低于对照组，

差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。两组治疗前后血糖基本均在

正常范围，无明显变化。两组治疗前后心电图、肝功能均正

常，未出现异常改变。

表１　两组用药前后中医症候积分比较
（珚ｘ±ｓ）

症候 ｎ
治疗组

治疗前 治疗后

对照组

治疗前 治疗后

疲乏 ３０ １．８７±０．６５ ０．８１±０．３３ １．７９±０．５６ １．４３±０．５１
小便清长 ２３ １．９１±０．５５ ０．８５±０．３６ １．６９±０．５３ １．４４±０．４８
浮肿 １８ １．６０±０．４１ １．２５±０．４１ １．４７±０．６１ １．３５±０．５４
腰膝酸软 １８ ２．０２±０．４９ １．１４±０．５７ １．８４±０．５１ １．３３±０．４４
脘胀 １２ １．６１±０．５３ １．２１±０．３２ １．７６±０．５１ １．７９±０．５９
总积分 ９．０１±２．６３ ５．２６±２．１５ ８．５５±２．７２ ７．３４±２．５６

　Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１与对照组比较

表２　两组中医疗效比较

组别 ｎ
临床
控制 显效 有效 无效 总有效率

（％）

治疗组 ３０ １ １０ １５ ４ ８６．７

对照组 ３０ ０ ４ １２ １４ ５３．３

　Ｐ＜０．０５与对照组比较

表３　两组西医疗效比较

组别 ｎ
完全
缓解

基本
缓解 好转 无效 总有效

率（％）

治疗组 ３０ ２ ９ １３ ６ ８０．０

对照组 ３０ ０ ５ １１ １４ ５３．３

　Ｐ＜０．０５与对照组比较

表４　两组治疗前后患者尿蛋白、肾功能、血脂、血糖的变化
（ｎ＝３０，珚ｘ±ｓ）

组别 ２４ｈ尿蛋白定量
ｍ／ｇ

尿素氮
ｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

肌酐
ｃＢ／（μｍｏｌ·Ｌ－１）

血三酰甘油
ｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

血胆固醇
ｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

血糖
ｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

治疗组

　治疗前 １．３６±０．３２ ６．７±１．３ ８８．２±１３．９ ２．４９±１．１８ ５．２０±１．０９ ７．１２±０．５３

　治疗后 ０．２１±０．１８ ６．５±１．２ ７７．３±１２．９ ２．０１±０．９７ ４．４８±０．７７ ７．１３±０．４２
对照组

　治疗前 １．３４±０．３１ ６．５±１．１ ７６．５±１１．４ ２．４７±１．１６ ５．１２±１．１１ ７．１８±０．２１

　治疗后 ０．９２±０．１５ ６．８±１．２ ８２．１±１１．７ ２．３１±１．０７ ４．８９±０．８７ ７．１２±０．３２

Ｐ＜０．０５与对照组比较
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３　讨　论

　　现代医学认为糖尿病肾病的基本病理变化为肾小球肥

大、肾小球基底膜轻度增厚、细胞外基质生成增多、肾小管萎

缩及肾间质纤维化和肾小球硬化、荒废。而确切的发病机制

至今尚未完全阐明，发病机制有多种学说，糖代谢异常、细胞

因子、氧化应激、遗传基因背景以及由此引起的肾脏血流动

力学改变在糖尿病肾病的发病过程中起着非常重要的作

用［４］。氯沙坦可用于治疗各种肾脏疾病，对不同阶段的肾功

能不全都有很好的保护作用，其降压疗效与ＡＣＥＩ、ＣＣＢ等类

似，但氯沙坦在降低蛋白尿、血尿酸方面显著优于依那普利、

卡托普利、硝苯地平和氨氯地平［５］。

　　糖尿病肾病的发病是多因素共同作用的结果，中医的辨

证施治在治疗中能够体现个体化优势，并从脏腑相互关系出

发，改善患者临床症状疗效确切，多靶点起效。上海市名中

医叶景华教授，多年致力于中西医结合治疗肾脏病，取得较

好疗效。研究认为该病与脾肾关系密切，脾失健运是糖尿病

肾病进展的关键因素。自《内经》的“肥美之所发”，古人对消

渴病的认识一直与痰湿有关，过食肥甘或脏腑功能本虚。多

是脾气亏虚，水谷无以化精微，谷反滞为痰湿，津液无以化

生，加以痰湿阻滞气道，津液运化失常，不能布散于五脏，而

成消渴；痰湿浊邪流注体内，随津流动，随浊阴下流，则有尿

甘。肾气本虚，加以痰湿浊邪不断流注，更加不能主，致肾更

虚。因此消渴后期最易伤肾，是为消肾。重视“脾气”在疾病

的发生、发展及治疗中的作用，在临床治疗时与慢性肾功能衰

竭的“湿、浊、瘀、毒”理论及近年来“微型癥积形成”学说理论立

论相结合，叶教授认为消渴病本身就是脾气不足，水谷运化失

权，导致“精流浊留”，水谷不化精而化为邪，糖性黏滞，则属湿

浊之邪，失治或治不得法，伤阴耗气，加之湿浊之邪久积体内，

流注脉道，成痰成瘀，“肾为阴中之至阴”，同气相求，则更易阻

于肾，形成微型癥积。治疗以益气扶正，健脾补肾，软坚以泄浊

化湿立法，拟益气软坚方治疗糖尿病肾病［６７］。

　　方中主药黄芪益气健脾，利水泄浊，现代研究其有以下

几方面功效：（１）清除氧自由基，对缺氧复氧损伤内皮细胞产

生保护作用；（２）增加胰岛素敏感性及免疫调节作用，改善肾

小球滤过屏障，延缓糖尿病肾病的进展过程；（３）在降低血

糖、降低高脂血症、提高造血功能、促进血浆蛋白合成、保护

肾功能方面，具有明显疗效［８］。鬼箭羽破陈血、通经、治癥

瘕、产后瘀滞腹痛、虫积腹痛，现代研究表明其具有调整免疫

功能，减少免疫复合物沉积，抑制炎症介质释放，具有改善血

液流变学和微循环、降血脂、降血糖及延缓动脉粥样硬化等

作用［９］。僵蚕感风而成，因风而僵，与风为同类，存风性而有

祛风之用，为血肉有情之品，最易入脏腑，其性轻清，其药出

《神农本草经》，入肝、肺经，祛风解痉，化痰散结，《备急千金

要方》中有徐灵胎谓邪之伤人，有气无形，穿经入络，愈久愈

深，以气类相反之药投之，则拒而不入，必得与之同类者和入

诸药使为向导，则药至病所，而邪与药相从，药性渐发，邪或

从毛孔出，从二便出，不能复留，此从治之法。僵蚕本身含有

多种蛋白质，用于治疗蛋白尿，标本兼治。动物实验证明其

有抗凝、抗血栓、促纤溶作用，现代研究表明僵蚕有明确的降

脂、降糖作用，其疗效机制可能与其他高度不饱和脂肪酸一

样，有抑制体内胆固醇合成，促进胆固醇排泄、提高磷脂合成

功能的作用，另外还有缓解平滑肌痉挛而存在可能的降压作

用［１０］。土茯苓是百合科植物光叶菝葜的块茎，味甘性淡，性

平，入肝、胃经，为清热祛湿，泄浊解毒的常用中药。《本草纲

目》称它“健脾胃，强筋骨，去风湿，利关节，止泄泻，治拘挛骨

痛，恶疮痈肿”。临床广泛用于急慢性肾炎，具有良好的消

炎、抑菌作用，现代研究表明土茯苓水提取物能改善糖尿病

肾病模型大鼠糖代谢，改善肾脏功能，延缓模型大鼠糖尿病

肾病进程［１１］。大黄对糖尿病肾病的治疗作用明显，从改善

糖、脂代谢紊乱，调节肾成纤维细胞增殖和凋亡，影响肾内血

流动力学，减轻肾脂质过氧化损伤等方面均有较好疗效［１２］。

全方益气健脾而化浊，软坚活血而消积，益肾清利而祛风，共

同作用而获得较好疗效。

　　本研究结果显示，治疗组西医疗效和中医证候疗效优于

对照组（Ｐ＜０．０５），且可降低２４ｈ尿蛋白定量 （Ｐ＜０．０５），促

进机体血脂代谢；提示本治疗方案对糖尿病肾病延缓疾病进

展的作用机制可能与改善糖尿病患者的代谢紊乱有关，仍需

深入研究。我们将进一步研究该疗法对糖尿病肾病患者足

细胞的损伤是否具有保护作用，以期阐明其可能的作用机

制，为中西医结合治疗该病提供相关支持，并为该方的进一

步开发奠定基础。
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