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雷公藤多苷联合小剂量激素治疗特发性

膜性肾病的前瞻性对照研究
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摘要　目的：探讨雷公藤多苷联合小剂量激素治疗特发性膜性肾病的临床治疗效果。方法：选取２０１４年８月至２０１５年
１１月黑龙江省中医药科学院肾内科收治的特发性膜性肾病患者９１例作为研究对象，按照随机数表法随机分为对照组和
观察组。对照组给予雷公藤多苷治疗，观察组给予同等雷公藤多苷治疗的基础上再给予小剂量激素治疗。比较２组患者
血ＴＣ、ＴＧ、ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＡＬＢ、２４ｈ尿蛋白水平，临床治疗效果，以及治疗后疾病２年累积复发率。结果：治疗后，２组患者血
ＴＣ、ＴＧ、ＳＣｒ、尿蛋白／２４ｈ水平均显著低于治疗前，血ＡＬＢ水平均显著高于治疗前；且观察组患者血 ＴＣ、ＴＧ、ＳＣｒ、尿蛋白／
２４ｈ水平均显著低于对照组，血ＡＬＢ水平均显著高于对照组；以上差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组患者治疗总
有效率明显高于对照组（χ２＝４５６１，Ｐ＝００３３＜００５），且差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗后观察组特发性膜性肾病
患者的２年累积复发率（６８２％，３／４４ｖｓ２５５３％，１２／４７；Ｌｏｇｒａｎｋχ２＝５０６３，Ｐ＝００２４＜００５）显著低于对照组，且有统
计学意义（Ｐ＜００５）。结论：雷公藤多苷联合小剂量激素治疗特发性膜性肾病，临床疗效较好，且预后较好，值得在临床
推广应用。

关键词　雷公藤多苷；小剂量激素；特发性膜性肾病；血胆固醇；三酰甘油；血尿素氮；血肌酐；临床效果；对照研究
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　　特发性膜性肾病（ＩｄｉｏｐａｔｈｉｃＭｅｍｂｒａｎｏｕｓＮｅ
ｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＩＭＮ）作为肾内科最常见的疾病之一［１３］，

主要以肾小球基底膜上皮侧免疫复合物沉积为病理

特征，以高蛋白尿、多水肿、高血压、低蛋白血症等肾

病综合征症状为临床表现［４，５］。该病主要好发于

４０～６０岁的中老年群体，且男性患者约占 ６０％以
上［６］。该病的治疗较为困难，若不及时有效治疗，容

易进展为肾脏病终末期。有研究显示，雷公藤多苷

联合小剂量激素可以有效治疗特发性膜性肾病［７］。

笔者采用雷公藤多苷联合小剂量激素治疗特发性膜

性肾病的临床治疗效果进行探讨。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１４年８月至２０１５年１１月
在黑龙江省中医药科学院肾内科接受治疗的特发性

膜性肾病患者９１例作为研究对象，采用随机数表法
将所有研究对象分为观察组（ｎ＝４４）和对照组（ｎ＝
４７）。观察组中男２６例，女１８例，年龄２５～７１岁，
平均年龄（５０８０±８６７）岁，体质量指数（２２６６±
１７１）ｋｇ／ｍ２，病程６个月至５年，平均病程（３８１±
１０５）年；对照组中男３２例，女１５例，年龄２３～７２
岁，平均年龄 （５１３７±８９２）岁，体质量指数
（２２２９±１５８）ｋｇ／ｍ２，病程６个月至７年，平均病程
（４０９±１１５）年。２组在年龄（ｔ／χ２＝０７５８，Ｐ＝
０３０９）、性别（ｔ／χ２＝０７９５，Ｐ＝０３７３）、体质量指数
（ｔ／χ２＝０２８６，Ｐ＝１０７３）、病程（ｔ／χ２＝０２２９，Ｐ＝
１２１０）等一般临床资料比较，差异无统计学意义
（Ｐ＝００５），具有可比性。本研究经医院伦理委员
会批准（伦理审批号：２０１５ＫＹ００１０３），且自愿签署
知情同意书者。

１２　诊断标准　本组病例均符合 《实用内科学》

中ＩＭＮ相关诊断标准［８］。且所有特发性膜性肾病

患者均由肾组织活检诊断，且血Ｓｃｒ＜２２０μｍｏｌ／Ｌ、
尿蛋白定量≥３５ｇ／２４ｈ、ＧＦＲ＞９０ｍＬ／（ｍｉｎ·
１７３ｍ２）。
１３　纳入标准　１）所有患者均符合特发性膜性肾
病的诊断标准；２）肾小球滤过率 ＞６０ｍＬ／ｍｉｎ；３）肾
穿刺病理活检诊断为ＩＭＮ，为Ｉ～ＩＩＩ级者；４）临床表
现为肾病综合征，２４ｈ尿蛋白 ＞３５ｇ，血清蛋白 ＜
３０ｇ／Ｌ者；５）以上２组患者及其家属均知情愿意签
署知情愿意书。

１４　排除标准　１）继发性膜性肾病的患者；２）近三
月服用过免疫抑制剂的患者；３）伴有免疫、运动、血
液、神经、心血管、肝功能障碍等其他全身性组织和

器官功能障碍者；４）血肌酐（Ｓｃｒ）≥１７７μｍｏｌ／Ｌ者；

５）对本次研究使用药物敏感或既往有严重过敏史
者；６）依从性差或临床资料不完整者。
１５　脱落与剔除标准　治疗过程中出现肝功能异
常或外周血ＷＢＣ＜３×１０９／Ｌ者或并发严重感染等
症状，暂停用药两周，改善后继续用药；若连续停药

超过两周者，则剔除出研究对象。

１６　治疗方法　２组患者均给予低盐低脂低蛋白
饮食，控制血压，维持水、电解质等酸碱平衡。

对照组患者治疗：单独给予雷公藤多苷片（浙江

普洛 康 裕 天 然 药 物 有 限 公 司，国 药 准 字

Ｚ３３０２０７７８），餐前口服，３次／ｄ，４片／次，连续服用３
个月。

观察组患者化疗：在给予对照组同等治疗的基

础上，同时给予醋酸泼尼松片（甘肃扶正药业科技股

份有限公司，国药准字 Ｈ６２０２０２８５），餐后口服，３
次／ｄ，１０ｍｇ／次，连续服用３个月。
１７　观察指标
１７１　２组患者治疗效果分析　观察２组患者的治
疗效果。

１７２　血ＴＣ、ＴＧ、ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＡＬＢ、２４ｈ尿蛋白水平
的检测　治疗前后，采集所有患者清晨空腹静脉血
５ｍＬ，静置于室温下２５ｍｉｎ，在３５００ｒ／ｍｉｎ的离心
机下，离心５ｍｉｎ（离心半径１０ｃｍ），分离血清，取３
ｍＬ血清留置，－８０℃冷存。采用西门子１８００全自
动生化分析仪检测其血胆固醇（Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、三
酰甘油（Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、血尿素氮（ＵｒｅａＮｉｔｒｏｇｅｎ，
ＢＵＮ）、血肌酐（ＳｅｒｕｍＣｒｅａｔｉｎｉｎｅ，ＳＣｒ）、白蛋白（Ａｌ
ｂｕｍｉｎ，ＡＬＢ）、２４ｈ尿蛋白水平，且严格按照仪器说
明书进行操作。

１７３　２组患者累积生存率的比较　治疗后，对所
有患者进行跟踪随访，为期２年，比较２组患者生存
情况（即２年累积生存率）。
１８　疗效判定标准　１）显著缓解：尿蛋白／２４ｈ水
平低于０５ｇ，血ＡＬＢ水平不低于３５ｇ／Ｌ，肾功能平
稳；２）部分缓解：尿蛋白／２４ｈ水平下降超过一半，血
ＡＬＢ水平不低于３０ｇ／Ｌ，肾功能趋于稳定；３）无效：
无法恢复到以上水平者。治疗总有效率 ＝（显著缓
解数＋部分缓解数）／总病例数×１００％。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００统计软件进行
数据分析，其中计数资料以（％）表示，采用χ２检验，
计量资料以（珋ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ检验，患者预后累积
复发率的计算采用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ曲线，复发率比较
采用Ｌｏｇｒａｎｋ检验，以 Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。
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表１　２组患者血ＴＣ、ＴＧ、ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＡＬＢ、２４ｈ尿蛋白水平比较

组别 ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｓｃｒ（ｕｍｏｌ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） 尿蛋白／２４ｈ（ｇ）

观察组（ｎ＝４４）
　治疗前 ４１８±０６０ ６５８±１６８ １６０１８±２５６０ ２３５３±４７０ ５５１±１３７ １３５５±３８６
　治疗后 ７５８±２０３△ １８０±０５３△ ６３４±１５３ ８２８０±１７５３△ ３５４８±４８３△ １５１±０３９△

对照组（ｎ＝４７）
　治疗前 １３８６±３６７ ４０６±０７２ ６７５±１８１ １５８８６±２６７２ ２４０７±４３６ ５４７±１６０
　治疗后 １０２０±２３５△ ２９５±０６２△ ６４６±１６０ １１４４５±２１６０△ ３００６±４９０△ ３３０±０９６△

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５；与治疗前比较，△Ｐ＜００５

表２　２组患者治疗后疗效比较

组别 完全缓解（例） 部分缓解（例） 无效（例） 总有效率（％） χ２值 Ｐ值

观察组（ｎ＝４４）
对照组（ｎ＝４７）

２６
１８

１６
２０

２
９

９５４５
８０８５

４５６１ ００３３

２　结果
２１　２组血ＴＣ、ＴＧ、ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＡＬＢ、２４ｈ尿蛋白水
平比较　治疗后，２组患者血 ＴＣ、ＴＧ、ＳＣｒ、尿蛋白／
２４ｈ水平均显著低于治疗前，血ＡＬＢ水平均显著高
于治疗前；且观察组患者血 ＴＣ、ＴＧ、ＳＣｒ、尿蛋白／
２４ｈ水平均显著低于对照组，血 ＡＬＢ水平均显著高
于对照组；以上差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表１。
２２　观察组和对照组患者治疗后疗效比较　治疗
结束后，观察组４４例患者中完全缓解者２６例、部分
缓解者 １６例、无效者 ２例，治疗总有效率为
９５４５％；对照组４７例患者中完全缓解者１８例、部
分缓解者 ２０例、无效者 ９例，治疗总有效率为
８０８５％。观察组患者治疗总有效率明显高于对照
组（χ２＝４５６１，Ｐ＝００３３＜００５），且差异有统计学
意义（Ｐ＜００５）。见表２。

图１　比较治疗后２组特发性膜性肾病患者的
２年累积复发率

２３　治疗后２组特发性膜性肾病患者的２年累积
复发率比较　追踪随访２年发现，观察组４４例患者
中有３例患者发生病情复发，对照组４７例患者中有
１２例患者发生病情复发。治疗后观察组特发性膜
性肾病患者的 ２年累积复发率［６８２％（３／４４）ｖｓ

２５５３％（１２／４７）；Ｌｏｇｒａｎｋχ２＝５０６３，Ｐ＝００２４＜
００５］显著低于对照组，且有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见图１。
３　讨论

特发性膜性肾病进展慢、病程长、迁延反复，且

疾病预后较差，给患者带来较大痛苦［１０］。该病的发

病机制较为复杂，目前认为主要有以下几个方面有

关［１１］：１）足细胞阴离子蛋白机制；２）中性内肽酶机
制；３）抗磷脂酶Ａ２受体抗体机制；４）醛糖还原酶和
超氧化物歧化酶２机制；５）以及阳离子化牛血清白
蛋白机制等。但单独的激素治疗对该病的疗效不甚

满意［１２１４］。

本次研究表明，相较于单独用药，雷公藤多苷联

合泼尼松后，患者血 ＴＣ、ＴＧ、ＳＣｒ、尿蛋白／２４ｈ水平
显著改善，故高蛋白尿、多水肿、高血压、低蛋白血症

等肾病综合征症状得到显著改善，治疗有效率明显

提高，复发情况也显著好转。

雷公藤多苷为雷公藤药效的主要成分，提取于

雷公藤植物根部，该物质具有较好的抗炎、免疫抑制

等多种功效［１５１６］，对治疗炎性反应、机体免疫疾病、

器官移植排斥等病症疗效较好，且对于慢性荨麻疹

患者疗效显著；该药可能是对淋巴细胞的增殖活化

进行抑制，进而干扰系膜细胞正常增殖，从而增强肾

小球滤过率，来达到治疗肾脏疾病的目的［１７］；因此，

该药在肾内科等科室被广泛应用。有研究显示，雷

公藤多苷可以通过减少肾小球肾炎尿蛋白水平途径

来影响足细胞，从而改善特发性膜性肾病的病

情［１８］。雷公藤多苷虽对机体免疫系统疾病疗效较

好，但其不良反应较大［１９］；故单独应用雷公藤多苷

时，会有一些不良反应，如：胃肠道不适、女性月经失

调、肝功能紊乱、白细胞降低等。由于泼尼松具有良
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好的消炎、抗过敏作用，并可以有效的减轻使用雷公

藤多苷对特发性膜性肾病患者产生的诸多不良反

应。本研究表明，应用雷公藤多苷联合应用小剂量

泼尼松治疗特发性膜性肾病，患者的肝肾功能、血脂

及血常规等相关指标较治疗前得到明显改善，且不

良反应明显较少，安全性进一步提高。因此，雷公藤

多苷联合泼尼松治疗特发性膜性肾病，疗效较好，不

良反应较少，安全性较高。

本次研究发现，治疗后，２组患者血 ＴＣ、ＴＧ、
ＳＣｒ、尿蛋白／２４ｈ水平均显著低于治疗前，血 ＡＬＢ
水平均显著高于治疗前；且观察组患者上述水平均

显著低于对照组。以上差异均有统计学意义（Ｐ＜
００５）。观察组患者治疗总有效率明显高于对照组
（χ２＝４５６１，Ｐ＝００３３＜００５），且差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。治疗后观察组特发性膜性肾病患者
的２年累积复发率，显著低于对照组，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５）。

然而，雷公藤多苷在应用于肾脏疾病的治疗过

程中，应掌握好适应证、避开禁忌证，根据其中药成

分，将其与合适的西药连用，以达到配伍减毒的效

果；或者经过加温处理，以炮制减毒［２０］，降低其毒性

作用。因此，如何将雷公藤多苷的有效成分作用发

挥到最大，将其有害作用降到最轻，以达到更好地治

疗肾脏疾病的目标，将是未来有待研究的重点。

综上所述，雷公藤多苷联合小剂量激素治疗特

发性膜性肾病，临床疗效较好，且预后较好，值得在

临床推广应用。
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