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摘要　糖尿病已经是导致我国慢性肾脏病的第一位原因，但是迄今为止仍无治疗糖尿病肾病（ＤｉａｂｅｔｉｃＮｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）
的有效药物，近４０年来临床采用雷公藤治疗 ＤＮ取得可喜成果，雷公藤多苷（ＴｒｉｐｔｅｒｙｇｉｕｍｗｉｌｆｏｒｄｉｉＧｌｙｃｏｓｉｄｅｓ，ＴＷＧ）治疗
ＤＮ蛋白尿、降低尿蛋白的程度比血管紧张素转换酶抑制剂（ＡｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎＣｏｎｖｅｒｔｉｎｇＥｎｚｙｍｅＩｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＡＣＥＩ）更加有效，ＴＷＧ
亦可与ＡＣＥＩ联合用于ＤＮ的治疗。在一定的剂量范围内，ＴＷＧ的疗效随用药剂量的增加而增强，但由于ＴＷＧ的毒性问
题，应注意其使用剂量、疗程。
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　　近年来，我国的糖尿病的发病率急速增加，根据
北京大学附属第一医院［１］报道２０１０—２０１５年间入
住我国全国范围的住院患者中，糖尿病肾病（Ｄｉａｂｅｔ
ｉｃＮｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）和慢性肾小球肾炎住院人数百
分比分别为１１０％和０７５％，该结果表明，糖尿病
已经是导致我国慢性肾脏病的第１位原因。ＤＮ是
糖尿病患者最重要的并发症之一。目前已成为终末

期肾脏病的第１位病因。由于其存在复杂的代谢紊
乱，一旦发展到终末期肾脏病，往往比其他肾脏疾病

的治疗更加棘手，因此加强对 ＤＮ的防治研究非常
重要。

１　雷公藤治疗ＤＮ的临床应用现状
近４０年来采用雷公藤治疗 ＤＮ取得可喜成果，

经查阅文献，自１９７９—２０１７年可供分析的临床治疗
观察资料共 ３７０余篇，其中 １０篇已作了 Ｍｅｔａ分
析［１１０］，相关１６篇［１１２６］以随机对照研究为主的论文

现作一分析，ＤＮ均符合ＷＨＯ（１９９９年）糖尿病诊断
标准及中华中医药学会肾病分会制定的 ＤＮ诊断标

准进行诊断［３４］。在 １９９６—２０１７年研究的跨度里，
系统观察了６４８例ＤＮ，一般需治疗１～３个疗程（每
８周为１个疗程），分别采用各种制剂的雷公藤，见
表１，其中５８０例（８９５％）单独应用雷公藤制剂，６８
例（１０５％）合并应用中药煎剂或血管紧张素转换酶
抑制剂（ＡＣＥＩ）等。治疗结果：其中５５３例取得不同
程度的疗效，总有效率为８５３％，显效２６５例，显效
率４０９％，通常１～２周见效，１～２个月达到显著疗
效，观察期２～５年不等。治疗后患者主观症状，客
观体征及相关实验室检查均有不同程度的改善。见

表１。
１１　症状及体征的改善情况　治疗后患者的水肿、
泡沫尿、乏力、腰酸、高血压等主客观症状均有不同

程度改善，高血压的改善可能与患者同时服用降压

药物也相关。见表２。
１２　一般实验室指标的改善情况　治疗后尿蛋白
阳性、尿糖阳性、尿隐血阳性和镜下红细胞增多等均

有较好的改善。见表３。
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表１　雷公藤治疗ＤＮ的疗效观察

序号 作者 报告日期 例数（例） 制剂 单用 合用 显效（例） 有效（例） 无效（例）总有效率（％）显效率（％）

１ 孙建功 １９９６ ７０ 总苷片 ７０ ２７ ２４ １９ ７２８ ３７１
２ 王永钧等 ２０００ ３１ 复方胶囊 ３１ １０ １４ ７ ７７４ ３２２
３ 毛黎明等 ２００１ ３２ 多苷片＋辨证 ３２ ６ １５ １１ ６５６ １８８
４ 张长明 ２００５ ３０ 多苷片 ３０ ９ ２０ １ ９６７ ３００
５ 董兴刚 ２００６ ４０ 多苷片 ４０ ２０ １９ １ ９３０ ４６５
６ 司廷林等 ２００８ ４０ 多苷片＋辨证 ４０ １２ ２５ ３ ９２５ ３００
７ 张连云等 ２０１０ ３４ 多苷片＋辨证 ３４ １７ １２ ５ ８５ ５００
８ 葛永纯等 ２０１０ ２９ 多苷片 ２９ １０ １１ ８ ７２４ ３４５
９ 蔡晓萍 ２０１２ ３２ 多苷片 ３２ １９ ９ ４ ８７ ５９４
１０ 王刚等 ２０１２ ７０ 多苷片＋辨证 ７０ ２７ ３２ １１ ８４３ ３８６
１１ 杨涛 ２０１３ ３０ 多苷片 ３０ １３ １４ ３ ９００ ４３３
１２ 陈小燕 ２０１３ ２０ 多苷片 ２０ １３ ７ ０ １００ ６５０
１３ 许金来 ２０１５ ３５ 多苷片 ３５ ２１ １１ ３ ９１４ ６００
１４ 富佳杰等 ２０１５ ３０ 多苷片 ３０ ９ １７ ４ ８６７ ３００
１５ 卢月月等 ２０１６ ６８ 多苷片＋肾康丸 ０ ６８ ３０ ２８ １０ ８５３ ４４１
１６ 王荣 ２０１７ ５７ 多苷片 ５７ ２２ ３０ ５ ９１２ ３８６
总计 １９９６～２０１７ ６４８ 多苷片制剂为主 ５８０ ６８ ２６５ ２８８ ９５ ８５３ ４０９

　　注：随机对照研究

表２　雷公藤治疗ＤＮ症状及体征改善情况

项目 观察例数（例） 改善例数（例） 有效率（％）

水肿 ２６４ １９７ ７４６
泡沫尿 ５１９ ４８０ ９２５
多饮 １１８ ９９ ８３９
多食 ９６ ８３ ８６５
多尿 １０２ ９１ ８９２

体质量减轻 ８７ ２４ ２７６
高血压 ５０４ ４８５ ９６２

　　注：治疗前异常数

表３　雷公藤治疗ＤＮ一般实验室项目的改善情况

检验项目 观察例数（例） 改善例数（例） 改善率（％）

尿蛋白阳性 ６２５ ５６６ ９０６
尿糖阳性 ４４２ ２１１ ４７７
尿隐血阳性 ３７４ １３５ ３６１

镜下红细胞增多 ４１８ ２０９ ５００

　　注：治疗前异常数

１３　主要实验室指标的改善情况　治疗后２４ｈ尿
蛋白定量、尿微量白蛋白、尿 β２ＭＧ、血浆白蛋白的
异常均具有较好的改善。治疗后空腹血糖、糖化血

红蛋白、血清肌酐、血尿素氮、血胱抑素Ｃ、低密度脂
蛋白的异常均无明显影响。见表４。
１４　关于雷公藤治疗 ＤＮ疗效的 Ｍｅｔａ分析　为了
系统评价雷公藤多苷治疗 ＤＮ的疗效及安全性，使
用ＲｅｖＭａｎ５０７软件进行 Ｍｅｔａ分析用雷公藤制剂
单独或联合其他药物治疗ＤＮ的文献［７］，共１２个随
机对照试验［１７，２７３７］，含ＤＮ患者８６２例，Ｍｅｔａ分析结
果显示：雷公藤多苷在降低 ＤＮ患者２４ｈ尿蛋白、
２４ｈ尿白蛋白排泄率上优于常规治疗；雷公藤多苷

对ＤＮ患者血肌酐水平、内生肌酐清除率的影响与
常规治疗比较，差异无统计学意义；雷公藤多苷对

ＤＮ患者血脂、血压的影响因纳入研究较少，论证强
度较低，不能确定；治疗期间尚未发现严重不良反

应。结论是雷公藤多苷可能是一种相对安全和有效

治疗ＤＮ的药物。
１２篇文献的随机对照研究中，雷公藤多苷组

４５８例，其中有不同程度疗效的４２０例；对照组治疗
对象４０４例，其中有不同程度疗效的３１１例，提示雷
公藤联合治疗的优越性。见表５。
１５　激素的应用问题　本文系统观察的 ＤＮ中，有
５８０例（８９５％）未用激素，合并应用激素者 ６８例
（１０５％），在入选的病例中，病情或蛋白尿治疗不
佳时，激素原剂量不变，加用雷公藤观察，待病情稳

定后逐步递减或停用激素。激素应用、递减、增量及

停用情况：在６８例合并应用激素的ＤＮ患者中，经
表４　雷公藤治疗ＤＮ主要实验室项目的改善情况

检验项目 观察例数（例） 改善例数（例） 改善率（％）

空腹血糖 ５５９ ８３ １４９
糖化血红蛋白 ３２７ ７７ ２３５
２４ｈ尿蛋白定量 ６０７ ５６４ ９２９
尿微量白蛋白 ５０８ ４５８ ９０２
尿β２ＭＧ ４８２ ３８６ ８０１
血浆白蛋白 ３７９ １７０ ４４９
血清肌酐 ５６０ ９０ １６１
血尿素氮 ５７２ ８８ １５４
血胱抑素Ｃ ３０６ ３７ １２１
低密度脂蛋白 ５１８ １４０ ２７０

　　注：治疗前异常数
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表５　雷公藤治疗ＤＮ纳入文献的基本特征

纳入文献
样本总量

ＴＷＧ组 对照组

干预措施

ＴＷＧ组 对照组

评价指标和标准（％）
实验组 对照组

张连云 ３４ ３４ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋黄葵胶囊 常规治疗＋黄葵胶囊 ８５０ ５６０
聂春岩 ６０ ２１ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 常规治疗 ７１０ １６３
宋海翔 ３５ ３２ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 常规治疗 ４６０ ２５５
冯兵 ３０ ２８ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 常规治疗 ５２０ １０９
曹国富 ８ ８ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗 常规治疗 ３５６ １０１
周瑞琴 ２６ ２６ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗 常规治疗 ６７６ ５０２
郭玉芹 ２４ ２０ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗 常规治疗 ６３１ ４５８
郑晓鹏 ３０ ３０ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 常规治疗 ６４２ ４２４
范红英 ４５ ４２ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗 常规治疗 ４８８ ２５０
王芳 ８３ ８４ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 常规治疗 ２７８ ０６
陈秋牛 ６０ ５９ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 常规治疗 ５８５ ３００
石泳军 ２３ ２０ ＴＷＧ６０ｍｇ／ｄ＋常规治疗＋ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 常规治疗 ５６０ ８４

　　注：ＴＷＧ组：雷公藤多苷组；ＡＣＥＩ／ＡＲＢ：血管紧张素转换酶抑制剂／血管紧张素受体拮抗剂

治疗后有４１例（６０３％）停用激素，２４例（３５３％）
递减激素，实际约９６％的病例自应用雷公藤后递减
了激素，３例未能获得递减。

雷公藤制剂和糖皮质激素比较，在血糖控制方

面存在明显优势；和环磷酰胺、他克莫司、环孢素等

比较，不良反应相对较小，安全性高。故在满足用药

指征、排除禁忌证的前提下，雷公藤制剂是治疗蛋白

尿的理想选择。

１６　不良反应　雷公藤多苷的不良反应主要是骨
髓抑制、肝损害及性腺损害等。未发现雷公藤多苷

引起ＤＮ患者严重不良反应的报道。肝功能异常是
治疗中最常见的不良反应，一般常出现转氨酶轻度

升高，不超过正常值的２５倍，发生率为５％～８％，
在减量或加服保肝药后可恢复；个别可能出现转氨

酶严重升高，超过正常值的２５倍，停用雷公藤多苷
并给予保肝药物治疗后也可恢复正常。患者可出现

腹胀、恶心、呕吐、食欲下降等胃肠道反应，发生率为

２％～１２％，均能耐受无需减量，可自行缓解或给予
对症治疗。多数临床研究未出现患者白细胞变化，

个别实验出现１～２例白细胞下降，停药后可恢复正
常。雷公藤多苷可使女性患者出现月经紊乱，发生

率最高可超过 ５０％，但服用调经中药后月经均恢
复。雷公藤制剂存在对肝肾功能、生殖系统、骨髓的

毒性作用，故使用雷公藤期间需注意保护肝肾、生殖

及血液系统。

２　讨论
雷公藤治疗 ＤＮ取得了较好的临床疗效，尤其

在减少尿蛋白排泄方面具有显著疗效；雷公藤可以

单独运用，也可以联合激素或其他免疫抑制剂运用，

雷公藤多苷治疗 ＤＮ蛋白尿，降低尿蛋白的程度比

ＡＣＥＩ、血管紧张素受体拮抗剂（ＡＲＢ）更加有效［３８］。

雷公藤多苷也用于 ＤＮ腹膜透析患者，能有效地减
少尿蛋白。雷公藤多苷亦可与 ＡＣＥＩ或 ＡＲＢ联合
用于ＤＮ的治疗。

在一定的剂量范围内，雷公藤多苷的疗效随用

药剂量的增加而增强。但由于雷公藤多苷的毒性问

题，应注意其使用剂量、疗程。上世纪８０年代，早期
雷公藤多采用生药１０～３０ｇ／ｄ水煎剂，之后用雷公
藤多苷片 ６０ｍｇ／ｄ，到了上世纪 ９０年代，胡伟新
等［３９］首先提出以双倍剂量的雷公藤多苷片（２ｍｇ／
ｋｇ／ｄ）治疗，结果发现双倍剂量的雷公藤多苷片可
迅速缓解（４周内）肾病综合征症状和蛋白尿，包括
激素无效病例；在双倍剂量雷公藤多苷片方案后，又

有间隙疗法，即４周双倍剂量后改２ｍｇ／ｋｇ／ｄ，服２
周停２周，交替进行，用这种“顿挫”方式进行维持
治疗，可降低复发率、减少不良反应。文献［４０４１］显

示雷公藤多苷单用或与 ＡＣＥＩ、ＡＲＢ合用的常用剂
量为６０～１２０ｍｇ／ｄ，疗程以３～６个月为主。

雷公藤多苷的治疗机制是通过其抗炎作用，抑

制炎性反应细胞和炎性反应因子，从而改善肾脏病

理变化，保护足细胞，减少尿蛋白［４１４２］。雷公藤多

苷治疗ＤＮ的疗效已被多个临床实验证实。但是，
目前已有的临床研究样本数较少，随访时间较短。

如果能够通过大样本、多中心、高质量、随访时间长

的临床研究进一步验证其有效性和安全性，雷公藤

多苷可能成为治疗ＤＮ的常规药物。
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