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摘要　目的：观察雷公藤多苷片联合复方灵芝健肾方治疗早期糖尿病肾病（ＤｉａｂｅｔｉｃＮｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）的临床疗效及其对
血清炎性反应介质、肾功能及血管内皮功能的影响。方法：选取２０１５年４月至２０１６年１２月邯郸市中心医院收治的早期
ＤＮ患者１２６例作为研究对象，按随机数字表法将纳入病例分为对照组和观察组，每组６３例。对照组给予基础治疗及雷
公藤多苷片，观察组在对照组治疗的基础上给予复方灵芝健肾方，２组均治疗３个月。观察２组患者临床疗效，血清炎性
反应介质如肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、白细胞介素６（ＩＬ６）、ＩＬ１８水平，肾功能如血肌酐（ＳＣｒ）、尿素氮（ＢＵＮ）、尿白蛋白
排泄率（ＵＲＥＡ），血管内皮功能如一氧化氮（ＮＯ）、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、内皮素１（ＥＴ１）丙二醛（ＭＤＡ）和超氧化物
歧化酶（ＳＯＤ）变化情况。结果：２组治疗后 ＳＣｒ、ＢＵＮ、ＵＲＥＡ、ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１８、ＥＴ１、ＭＤＡ较本组治疗前明显降低，ＮＯ、
ＳＯＤ、ＶＥＧＦ明显升高，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组治疗后上述指标变化更明显，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。观察组治疗后总有效率为９２０６％，对照组治疗后总有效率为７７７８％，观察组明显高于对照组，差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。结论：雷公藤多苷片联合复方灵芝健肾方可通过改善血管内皮功能，降低血清炎性反应介质，改善肾功
能，抗氧化应激作用，提高早期糖尿病肾病的临床治疗效果。
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　　糖尿病肾病（ＤｉａｂｅｔｉｃＮｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）是糖尿
病的微血管并发症，其发病率随着糖尿病病程的延

长而上升，中晚期可出现高血压、水肿、蛋白尿、进行

性肾功能损害等，最终引起肾衰竭而导致糖尿病患
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者死亡。有典型糖尿病肾小球病变的ＤＮ，即使血糖
和血压控制良好，也难以控制其肾功能衰竭恶化。

因此糖尿病肾病早期如得到及时诊断和有效治疗，

可延缓或逆转肾损害，控制病情进展，对患者的预后

具有重要的影响［１２］。国内外研究表明，ＤＮ与炎性
反应、微血管病变、免疫功能紊乱及氧化应激系统失

调存在相关性［３４］。雷公藤多苷片具有较强的免疫

调节、抗炎、抗氧化作用，可明显降低患者的蛋白尿

及修复肾小球足细胞作用［５］。中药制剂是治疗 ＤＮ
的良好辅助药物，复方灵芝健肾方有助于调节肾小

球内压，发挥保护肾血管内皮功能、抗炎、调节免疫、

改善肾功能作用［６］。因此，本研究对雷公藤多苷片

联合复方灵芝健肾方治疗 ＤＮ的疗效进行探究，现
报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年４月至２０１６年１２月
我院收治的早期 ＤＮ患者１２６例作为研究对象。按
随机数字表法将１２６例分为对照组和观察组，每组
６３例。对照组中男３４例，女２９例；年龄３９～７８岁，
平均年龄（５６８±４７）岁；病程３～１８年，平均病程
（７９±２４）年。观察组中男 ３１例，女 ３２例；年龄
４２～８１岁，平均年龄（５６２±４１）岁；病程 ４～２０
年，平均病程（８３±２７）年。２组患者在性别、年
龄、病程等一般资料方面比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准　１）所有病例均符合美国糖尿病协会
（ＡＤＡ）关于ＤＮ的诊断标准［７］；２）符合医学伦理学要
求，经伦理委员会批准（伦理审批号：２０１７０５０８），患者
及其家属知情同意，并签署知情同意书。

１３　纳入标准　１）近３个月内连续２次尿蛋白排
泄率２０～２００μｇ／ｍｉｎ，２４ｈ尿蛋白定量＜０５ｇ。
１４　排除标准　１）非糖尿病导致的肾功能受损者；
２）对研究药物过敏者；３）严重感染患者；４）使用镇
痛剂、类固醇、血管紧张素转化酶抑制剂（ＡＣＥＩ）、血
管紧张素ＩＩ受体阻滞剂（ＡＲＢ）及抗凝药物者；５）妊
娠或哺乳期妇女；６）合并慢性心、肝、肾功能障碍者。
１５　脱落与剔除标准　１）观察期间服用其他影响
疗效判定的药物；２）因依从性差无法遵医嘱完成药
物疗程者；３）用药期间出现严重不良反应需紧急停
药者；４）正在参加其他药物试验的患者。
１６　治疗方法　２组患者均给予内科常规护理及
对症治疗，包括控制血压，降脂，调节血糖等，同时给

予低脂、低盐饮食，适当运动，健康教育等基础干预。

对照组同时给予雷公藤多苷片（远大医药黄石飞云

制药有限公司，国药准字号：Ｚ４２０２１２１２）治疗，２０
ｍｇ／片，口服，１～１５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），分３次服用。观
察组在对照组治疗的基础上联合复方灵芝健肾方治

疗。组方黄芪、冬虫夏草精各６０ｇ，灵芝、川芎各９０
ｇ。将上述药物加水５００ｍＬ并浸泡４ｈ，大火煮沸后
改为文火煎至２５０ｍＬ，早晚饭后温服，１剂／ｄ，４周
为１个疗程。２组均持续治疗３个月。
１７　观察指标　１）肾功能：分别于治疗前后检测２
组患者血肌酐（ＳＣｒ）、尿素氮（ＢＵＮ）、尿白蛋白排泄
率（ＵＲＥＡ）水平；２）氧化应激水平：分别于治疗前后
检测患者丙二醛（ＭＤＡ）和超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）
水平；３）血清炎性反应介质：分别于治疗前后检测患
者血清肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、白细胞介素６（ＩＬ
６）、ＩＬ１８水平；４）血管内皮功能：分别于治疗前后检
测患者一氧化氮（ＮＯ）、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、
内皮素１（ＥＴ１）水平。
１８　疗效判定标准　显效：肾功能不全、水肿、蛋白
尿、肾病综合征等临床症状显著改善，血糖水平恢复

正常，ＵＲＥＡ下降≥５０％；有效：肾功能不全、水肿、
蛋白尿、肾病综合征等临床症状有所改善，血糖水平

下降≥２０％，ＵＲＥＡ下降２０％～４９％；无效：未达到
上述标准。总有效率为显效例数、有效例数之和与

总例数比值［８］。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计软件进行
数据分析，计量资料采用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，
进行ｔ检验；计数资料以率表示，用 χ２检验，以 Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组患者肾功能比较　２组患者治疗前 ＳＣｒ、
ＢＵＮ、ＵＲＥＡ比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；２
组治疗后ＳＣｒ、ＢＵＮ、ＵＲＥＡ较本组治疗前明显降低，
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组治疗后 ＳＣｒ、
ＢＵＮ、ＵＲＥＡ明显低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）。见表１。
２２　２组患者血清炎性反应介质ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１８
水平比较　２组治疗前 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１８比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞００５）；２组治疗后 ＴＮＦα、ＩＬ
６、ＩＬ１８水平较本组治疗前明显降低，差异均有统计
学意义（Ｐ＜００５）；观察组治疗后ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１８
水平低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表２。
２３　２组患者 ＭＤＡ、ＳＯＤ、ＮＯ、ＥＴ１、ＶＥＧＦ水平比
较　２组患者治疗前 ＮＯ、ＥＴ１、ＶＥＧＦ、ＳＯＤ、ＭＤＡ比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；过治疗后，２组
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ＥＴ１、ＭＤＡ水平明显降低（Ｐ＜００５），ＮＯ、ＳＯＤ、
ＶＥＧＦ水平明显升高（Ｐ＜００５），观察组 ＥＴ１、ＭＤＡ
水平下降程度更明显（Ｐ＜００５），ＮＯ、ＳＯＤ、ＶＥＧＦ水
平上升程度更明显（Ｐ＜００５）。见表３。

表１　２组ＳＣｒ、ＢＵＮ、ＵＲＥＡ水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＳＣｒ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＵＲＥＡ（ｍｇ／２４ｈ）

对照组（ｎ＝６３）
　治疗前 ８９７±１５８ ５９±１３ ３３４７±６５８
　治疗后 ６５３±９８ ４３±０８ ２１６３±４５９

观察组（ｎ＝６３）
　治疗前 ８８３±１６３ ６１±１４ ３２８８±５２１
　治疗后 ４５２±７５△ ３１±０４△ １０３２±３３７△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

表２　２组炎性反应介质比较（珋ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）

组别 ＩＬ６ ＩＬ１８ ＴＮＦα

对照组（ｎ＝６３）
　治疗前 ３３８７±９７２ ３１４８２±４６８２ １７２８±４８１
　治疗后 １３２４±３７４ ２５６９３±３６７３ ７６２±１９７

观察组（ｎ＝６３）
　治疗前 ３４６３±９６３ ３１６８０±４７０２ １７３９±５０３
　治疗后 ７６１±１９７△１８７９０±２８６１△ ４５３±０９６△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２４　２组患者临床疗效比较　观察组的治疗总有
效率 为 ９２０６％，对 照 组 的 治 疗 总 有 效 率 为
７７７８％，观察组明显高于对照组，差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。见表４。
３　讨论

糖尿病肾病（ＤＮ）的发病机制尚不明确，给临床
治疗带来一定的难度。研究发现，ＤＮ与炎性反应、
微血管病变、血管内皮功能、免疫功能紊乱及氧化应

激系统失调存在相关性［９］。早期 ＤＮ血清炎性反应
介质水平显著高于正常人，且微炎性反应状态会随

着尿蛋白排泄的增多而加重［１０］。ＥＴ１和 ＮＯ是由
血管内皮细胞合成的细胞因子，两者平衡存在可调

节血管收缩舒张功能，ＮＯ适度升高，ＥＴ１降低，可
以改善血管内皮功能，ＶＥＧＦ可促进受损内皮修
复［１１］。丙二醛（ＭＤＡ）水平可反映氧自由基损伤组
织的程度，超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）是一种抗氧化酶，
具有抵抗自由基损伤的作用［１２］。

中医学将ＤＮ归于“水肿”“消渴”等范畴，认为
该病与脾肾关系密切。《灵枢·五变》中指出：五脏

皆柔弱者，善病消瘅。《诸病源候论》中论述：水病

无不由脾肾虚所为。《辨证录》中指出：夫消渴之

症，皆脾坏而肾败。中医认为该病病机为脾肾两虚，

肾为先天之本，主水液，肾阴亏虚、水液失调、热盛伤

津、阴虚水热、阳不化气，发为水肿［１３１４］。脾胃虚弱、

生化乏源、升降失常、水湿内蕴、发为消渴；久病不

愈、阴虚生热、耗气伤阴、损伤血络、血行不畅、湿瘀

互结，发为消渴。该病为本标虚实之症，治疗原则是

健脾补肾、益气活血［１５］。

雷公藤多苷片具有清热解毒、消肿止痛等多种

功效。其含有少量生物碱，属于非甾体类免疫抑制

剂，能够有效抑制细胞和体液免疫，抑制细胞增殖并

诱导其凋亡，减少炎性反应介质的产生与分泌，可抑

制肾小球系膜细胞增生及调控细胞因子网络，并能

维持肾小球基底膜完整性，延缓肾间质纤维化。此

外该药物可清除沉积于基底膜上的复合物，修复基

底膜蛋白，通过改善肾小球滤过膜通透性从而降低

尿蛋白水平，提高肾功能［１６１７］。复方灵芝健肾方方

中灵芝可益气养血、健脾补肾；黄芪具有利水消肿、

表３　２组ＮＯ、ＥＴ１、ＶＥＧＦ、ＳＯＤ、ＭＤＡ水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＮＯ（ｍｇ／Ｌ） ＥＴ１（ｎｇ／Ｌ） ＶＥＧＦ（ｎｇ／Ｌ） ＳＯＤ（Ｕ／ｍＬ） ＭＤＡ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

对照组（ｎ＝６３）
　治疗前 １４５±０２４ １３７６±１６７ ２４３７±２３８ ６２７±８３ ７９±１８
　治疗后 １９２±０２３ １０２７±１２５ ３１７８±１６２ ８９９±１２７ ５２±０８

观察组（ｎ＝６３）
　治疗前 １４４±０２６ １３６８±１７３ ２４０９±２６７ ６３１±８５ ７８±１３
　治疗后 ２３７±０３６△ ８７３±９８△ ３６７２±１８３△ １２２９±１３２△ ３７±０７△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

表４　２组临床疗效比较

组别 显效（例） 有效（例） 无效（例） 总有效率［例（％）］

对照组（ｎ＝６３） ２５ ２４ １４ ４９（７７７８）
观察组（ｎ＝６３） ３１ ２７ ５ ５８（９２０６）

　　注：与对照组治疗后比较，Ｐ＜００５
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补中益气之功效；冬虫夏草精善补虚填精、益肾补

髓；川芎可活血化瘀、祛风止痛，诸药合用共奏健脾

补肾、补中益气之功效。现代药理研究表明，灵芝中

有效成分灵芝多糖能够改善氧化应激反应，抑制系

膜细胞增生，并能保护肾功能［１８］；黄芪中黄芪多糖

可改善肾血液循环，纠正脂代谢紊乱，并通过减轻通

透性蛋白尿而保护肾脏，此外其还能提高 ＮＯ，降低
ＥＴ１，抑制炎性反应，保护肾脏［１９］。冬虫夏草精含

有冬虫夏草多糖、脂肪酸等多种活性成分，能够有效

抑制氧化应激反应，改善脂代谢紊乱，调节细胞因

子，并能降解细胞外基质，抗肾细胞凋亡［２０］。

本研究结果表明，２组治疗后血清ＳＣｒ、ＢＵＮ、Ｕ
ＲＥＡ较本组治疗前明显降低，观察组 ＳＣｒ、ＢＵＮ、Ｕ
ＲＥＡ降低更明显，表明雷公藤多苷片联合复方灵芝
健肾方可明显改善早期 ＤＮ患者肾功能。２组治疗
后血清炎性反应介质 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１８水平较本
组治疗前明显降低，观察组下降更明显，表明２种药
物联合应用治疗早期 ＤＮ可发挥更强的抗炎效果。
２组患者治疗后血清 ＥＴ１、ＭＤＡ水平明显降低，
ＮＯ、ＳＯＤ、ＶＥＧＦ水平明显升高，观察组上述指标变
化更明显，表明雷公藤多苷片联合复方灵芝健肾方

可明显改善早期 ＤＮ患者血管内皮功能，发挥抗氧
化应激作用。观察组治疗后总有效率明显高于对照

组，表明两者联合应用治疗早期ＤＮ临床效果显著。
综上所述，雷公藤多苷片联合复方灵芝健肾方

可通过改善血管内皮功能，降低血清炎性反应介质，

改善肾功能，抗氧化应激作用，提高早期糖尿病肾病

的临床治疗效果。
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［１８］常珊珊，周丹，孟国梁，等．灵芝多糖对高脂性脂肪肝大鼠氧化

应激的影响［Ｊ］．中国中药杂志，２０１２，３７（２０）：３１０２３１０６．

［１９］王允亮，张昱，王洪霞，等．加味黄芪赤风汤对阿霉素肾病大鼠

蛋白尿及血清ＮＯ、ＥＴ１和ＴＧＦβ１的影响［Ｊ］．世界中西医结合

杂志，２０１０，５（１０）：８５２８５４．

［２０］孙立华，吴爱英，张春辉．高效液相色谱蒸发光散射检测器法测

定虫草精口服液中黄芪甲苷的含量［Ｊ］．中国现代应用药学，

２００４，２１（６）：４８５４８７．

（２０１８－０１－３１收稿　责任编辑：杨觉雄）
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