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·临床研究·

糖肾康颗粒对糖尿病肾脏疾病气阴两虚血瘀证患者

尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ的影响
胡顺金１，郑婷婷２，曹媛茹３，金　华１，王　东１，魏　玲１，胡　岚１，牛云飞１

（１．安徽中医药大学第一附属医院，安徽 合肥　２３００３１；２．安徽中医药大学研究生院，

安徽 合肥　２３００１２；３．安徽中医药大学第三附属医院，安徽 合肥　２３００３１）

［摘要］目的　观察糖尿病肾脏疾病（ｄｉａｂｅｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＤＫＤ）气阴两虚血瘀证患者尿α肌动蛋白４（α

ａｃｔｉｎｉｎ４）、突触孔蛋白（Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ）水平的变化及糖肾康颗粒的干预作用。方法　将７０例符合纳入标准

的ＤＫＤ气阴两虚血瘀证患者随机分为糖肾康组、对照组各３５例。最终实际完成６４例，其中糖肾康组３３

例，对照组３１例，并另设正常组２０例。两组患者均予常规治疗，糖肾康组同时予以糖肾康颗粒冲服，疗程均

为８周。检测两组患者治疗前后估算肾小球滤过率（ｅｓｔｉｍａｔｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｅｒａｔｅ，ｅＧＦＲ）、尿白蛋白肌

酐比值（ｕｒｉｎａｒｙａｌｂｕｍｉｎｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｒａｔｉｏ，ＵＡＣＲ）、２４ｈ尿蛋白定量（２４ｈｏｕｒｕｒｉｎｅｐｒｏｔｅｉｎ，２４ｈＵＰ）、尿αａｃ

ｔｉｎｉｎ４、尿Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ、血清肌酐（ｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉｎｅ，ＳＣｒ）、血尿素氮（ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ，ＢＵＮ）、空腹血糖

（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）、餐后２ｈ血糖（２ｈｏｕｒｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）及糖化血红蛋白（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄ

ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨｂＡ１ｃ）水平，并观察中医证候积分值的变化。结果　糖肾康组患者临床疗效显著优于对照组

（犘＜０．０５）。两组患者证候积分值均随疗程增加而降低（犘＜０．０５），且糖肾康组积分下降幅度均明显大于同

期对照组（犘＜０．０５）。治疗后，两组患者ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ均显著下降（犘＜０．０５），且糖肾康组均较同期对照

组下降更为显著（犘＜０．０５）。两组患者治疗前后ＢＵＮ、ＳＣｒ、ｅＧＦＲ、ＦＰＧ、２ｈＰＧ及ＨｂＡ１ｃ水平比较，差异均

无统计学意义（犘＞０．０５）。治疗前，两组患者尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平均明显高于正常组（犘＜

０．０５）。治疗后，糖肾康组尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平均明显下降（犘＜０．０５）；而对照组尿αａｃｔｉｎｉｎ４、

Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平与治疗前比较，差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　糖肾康颗粒可明显改善ＤＫＤ气

阴两虚血瘀证患者的临床症状，降低尿蛋白，其作用机制可能与降低尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平有关。
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　　 糖尿病肾脏疾病 （ｄｉａｂｅｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，

ＤＫＤ）是糖尿病患者的常见并发症之一，目前已成

为终末期肾病的主要病因。大约３５％的糖尿病患

者可出现ＤＫＤ并发症
［１］。当ＤＫＤ患者未得到有

效治疗，产生大量蛋白尿时，大多数病情快速进展，

无法逆转，最终进展至终末期肾病。因此，探讨其发

病机制，寻找切实有效的治疗方法，对延缓ＤＫＤ病

情进展至关重要。目前西医治疗ＤＫＤ手段有限，

而中医药治疗则具有显著的特色和优势。前期研

究［２４］显示，糖肾康颗粒能显著降低ＤＫＤ患者的２４

ｈ尿蛋白定量（２４ｈｏｕｒｕｒｉｎｅｐｒｏｔｅｉｎ，２４ｈＵＰ）、尿白

蛋 白 排 泄 率 （ｕｒｉｎａｒｙ ａｌｂｕｍｉｎ ｅｘｃｒｅｔｉｏｎｒａｔｅ，

ＵＡＥＲ），改善脂质代谢紊乱，减轻患者肾脏损害，有

效保护肾功能。本研究通过观察糖肾康颗粒对

ＤＫＤ气阴两虚血瘀证患者尿α辅肌动蛋白４（αａｃ

ｔｉｎｉｎ４）、突触孔蛋白（Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ）等足细胞骨架

作者简介：胡顺金（１９６３），男，主任医师，硕士研究生导师

蛋白的影响，探讨其防治ＤＫＤ的作用机制。

１　临床资料

１．１　诊断标准

１．１．１　西医诊断标准　①２型糖尿病的诊断标准：

按照 ２０１４ 年美国 糖尿 病协会 修订 的标 准
［５］。

②ＤＫＤ诊断标准：参照２００７年美国肾脏病预后质

量倡议（ＫｉｄｎｅｙＤｉｓｅａｓｅＯｕｔｃｏｍｅｓＱｕａｌｉｔｙＩｎｉｔｉａ

ｔｉｖｅ，ＫＤＯＱＩ）指南
［６］。③ＤＫＤ分期诊断标准：参

照１９８８年丹麦 Ｍｏｇｅｎｓｅｎ分期标准
［７］。

１．１．２　中医诊断标准　①气阴两虚血瘀证的诊断

标准：参考中华中医药学会肾病分会于２００７年颁布

的《糖尿病肾病的诊断、辨证分型及疗效评价标准》

中关于气阴两虚证及血瘀证的诊断标准［８］。主症：

倦怠乏力，口干口渴，肢体麻痛；次症：气短懒言，自

汗盗汗，肌肤甲错。舌脉：舌暗红，苔少，脉细涩。以

上主症必备，或兼有次症，结合舌脉即可诊断。

１．２　纳入标准　①年龄２０～６５岁；②符合２型糖

尿病和ＤＫＤⅢ期和Ⅳ期的诊断标准；③中医辨证
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为气阴两虚血瘀证；④尿白蛋白肌酐比值（ｕｒｉｎａｒｙ

ａｌｂｕｍｉｎｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｒａｔｉｏ，ＵＡＣＲ）＞３０ ｍｇ／ｇ 且

２４ｈＵＰ＜３．５ｇ，连续２次以上；⑤按１．７３ｍ
２ 的成

人体表面积计算，估算肾小球滤过率（ｅｓｔｉｍａｔｅｄ

ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｅｒａｔｅ，ｅＧＦＲ）≥６０ｍＬ／ｍｉｎ；⑥签

署知情同意书。

１．３　排除标准　①原发性肾脏疾病或导致出现蛋

白尿的其他系统性疾病，或合并其他代谢性疾病；

②感染、电解质紊乱等未得到合理控制；③近３个月

服用免疫抑制剂或皮质类固醇、非类固醇类抗炎药；

④近１个月出现泌尿系统感染或糖尿病酮症酸中毒

者；⑤孕妇或哺乳期患者；⑥无法配合者，如精神病

患者；⑦已获悉对本实验中某种药物过敏者。

１．４　一般资料　病例均来自安徽中医药大学第一

附属医院肾内科和内分泌科２０１６年１０月至２０１８

年１月住院患者，共７０例。按照随机数字表法
［９］将

其分为对照组和糖肾康组各３５例。另设正常组２０

例。最终６４例患者完成本研究，其中糖肾康组３３

例，对照组３１例。糖肾康组男２１例，女１２例；对照

组男１９例，女１２例；正常组男、女各１０例。糖肾康

组年龄２５～６５岁，平均年龄（４７．１８±７．０２）岁；对照

组年龄２４～６３岁，平均年龄（４６．２９±８．２７）岁；正常

组年龄２４～６３岁，平均年龄（４７．５５±８．９７）岁。糖

肾康组糖尿病病程４～１７年，平均糖尿病病程

（９．４５±２．７８）年；对照组糖尿病病程６～１５年，平均糖

尿病病程（９．３９±２．２６）年。糖肾康组ＤＫＤ病程５～

２７个月，平均ＤＫＤ病程（１５．４５±３．８６）个月；对照组

ＤＫＤ病程４～２８个月，平均 ＤＫＤ病程（１４．４２±

４．３９）个月。糖肾康组 ＤＫＤ Ⅲ期１６例，Ⅳ期１７

例；对照组ＤＫＤⅢ期１５例，Ⅳ期１６例。对照组与

糖肾康组患者一般情况比较，差异均无统计学意义

（性别：χ
２ ＝０．０３８，犘＝０．８４６；ＤＫＤ 分期：χ

２ ＝

０．０００，犘＝０．９９４；年龄：犉＝０．４６６，犘＝０．６４３；糖尿病病

程：狋＝－０．１０６，犘＝０．９１６；ＤＫＤ病程：狋＝－１．００４，

犘＝０．３１９）。

２　方法

２．１　治疗方案　两组患者均给予常规治疗，使血糖

控制达标［空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）

控制在３．９～７．０ｍｍｏｌ／Ｌ，餐后２ｈ血糖（２ｈｏｕｒ

ｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）＜１０ｍｍｏｌ／Ｌ］，两组患者均

予缬沙坦８０ｍｇ，每日１次，口服，若血压高而仍未

达标者，加用氨氯地平５～１０ｍｇ，每日１次，口服，

使收缩压＜１３０ｍｍＨｇ，舒张压＜８０ｍｍＨｇ。糖肾

康组同时加服糖肾康颗粒（安徽中医药大学第一附

属医院院内制剂，产品批号２０１６０９０６，由黄芪、太子

参、山药、生地黄、白芍、葛根、丹参、生大黄组成），每

次１０ｇ，每日３次。两组均治疗８周。

２．２　观察指标

２．２．１　中医证候评分　治疗前、治疗４周末和治疗

８周末，分别参照文献［１０］方法进行中医证候评分，

根据气阴两虚血瘀证各主症（倦怠乏力、口干口渴、

肢体麻痛）按轻度、中度、重度分别计为３、６、９分，次

症（气短懒言、自汗盗汗、肌肤甲错）按轻度、中度、重

度分别计１、２、３分，如无相应症状，则计为０分，舌

脉不计分。见表１。

表１　症状分级量化评分标准

症状 轻度 中度 重度

倦怠乏力 不耐劳力 可坚持轻体力

劳动

勉强支持日常

生活

口渴口干 夜间口渴口干 口干口渴少津，

欲饮水

渴而多饮，不能

缓解

肢体麻痛 肢端发麻 持续麻木仅限

于手足

膝以下或肘以

下持续麻木伴

疼痛，夜间尤甚

气短懒言 劳累后气短 一般活动后即

气短

懒言，不活动也

气短

自汗盗汗 偶尔头部汗出 胸背部反复出

现汗出

周身汗出如水

洗，经常出现

肌肤甲错 手足皮肤粗糙

不起鳞屑

手足皮肤粗糙

起鳞屑

全身多处皮肤

粗糙，鳞屑脱屑

２．２．２　实验室指标　治疗前、治疗４周末和治疗８

周末，分别测定 ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ、血清肌酐（ｓｅｒｕｍ

ｃｒｅａｔｉｎｅ，ＳＣｒ）、尿 素 氮 （ｂｌｏｏｄ ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎ，

ＢＵＮ）、ＦＰＧ、２ｈＰＧ，并采用ＣＫＤＥＰＩ公式
［１１］计算

ｅＧＦＲ；治疗前及治疗８周末，分别检测糖化血红蛋

白（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨｂＡ１ｃ），分别采用酶

联免疫吸附法测定尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ。

２．３　疗效判定标准　参照中华中医药学会肾病分

会２００７年颁布的《糖尿病肾病诊断、辨证分型及疗

效评定标准》［８］制定ＤＫＤ疗效判定标准。①临床

控制：ＵＡＣＲ＜３０ｍｇ／ｇ或２４ｈＵＰ正常，ｅＧＦＲ无下

降；②显效：ＵＡＣＲ或２４ｈＵＰ比治疗前减少率≥

５０％，ｅＧＦＲ无下降；③有效：ＵＡＣＲ或２４ｈＵＰ比治

疗前减少率≥２０％，ｅＧＦＲ下降率＜１０％；④无效：

各项指标达不到以上标准。

２．４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计

分析。连续型变量采用“均数±标准差（珚狓±狊）”进行

统计学描述。采用两因素混合设计的重复测量数据

的方差分析比较两组不同时点均数，３组均数比较

采用单因素方差分析，两组临床疗效分布及两组治

疗前后差值分布比较采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ犝 检验。
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犘＜０．０５表示差异有统计学意义。

３　结果

３．１　两组临床疗效比较　糖肾康组临床疗效明显

优于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表２。

表２　两组临床疗效比较

组　别 狀
临床

控制／例

显效／

例

有效／

例

无效／

例

平均

秩次
犣值 犘值

对　照 ３１ ２ ６ １０ １３ ４０．７６

糖肾康 ３３ ８ １４ ８ ３ ２４．７４
－３．５７０ ０．０００

３．２　两组治疗前后中医证候积分比较　治疗前两

组中医证候积分比较，差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。糖肾康组治疗４周末、治疗８周末中医证

候积分与治疗前比较均明显下降（犘＜０．０５）；对照

组仅治疗８周末中医证候积分与治疗前比较明显

降低（犘＜０．０５）。治疗４周末和治疗８周末，糖尿

康组中医证候积分均显著低于对照组（犘＜０．０５）。

见表３。

表３　两组患者治疗前后中医证候积分比较（珚狓±狊）

组　别 狀
中医证候积分

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

对　照 ３１ ２６．２３±３．７４ ２４．０６±５．７６ ２１．２３±６．２０ａ

糖肾康 ３３ ２６．４２±２．７４ １６．１８±４．６７ａ １１．５８±５．２８ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａ犘＜０．０５；与治疗４周末比较，ｂ犘＜

０．０５；与对照组比较，犘＜０．０５

３．３　两组患者治疗前后 ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ水平比

较　两组治疗前 ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ水平比较，差异均

无统计学意义（犘＞０．０５）。治疗４周末、８周末，糖

肾康组 ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ水平均较治疗前显著降低

（犘＜０．０５）；对照组仅治疗８周末ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ水

平较治疗前降低（犘＜０．０５）。治疗８周末，糖肾康

组 ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ 水平均显著低于同期对照组

（犘＜０．０５）。见表４。

３．４　两组患者治疗前后ＢＵＮ、ＳＣｒ、ｅＧＦＲ水平比

较　治疗前两组ＢＵＮ、ＳＣｒ、ｅＧＦＲ水平比较，差异

均无统计学意义（犘＞０．０５）；治疗４周末、８周末，两

组ＢＵＮ、ＳＣｒ、ｅＧＦＲ水平与治疗前比较，差异均无

统计学意义（犘＞０．０５）。见表５。

３．５　两组患者治疗前后ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ水平

比较　治疗前两组ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ水平比较，

差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。与治疗前比较，

两组患者治疗４周末ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ水平均无

明显变化，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；治疗８周

末，两组患者２ｈＰＧ水平均较治疗前显著降低（犘＜

０．０５）。见表６。

３．６　３组受试者尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平

比较　治疗前，对照组和糖肾康组患者尿αａｃｔｉｎｉｎ

４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平均高于正常组（犘＜０．０５），两

组患者尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平差异无统

计学意义（犘＞０．０５）。治疗后，糖肾康组尿αａｃｔｉ

ｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平均较治疗前明显下降（犘＜

０．０５）；对照组尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平与

治疗前相比，差异均无统计学意义（犘＞０．０５）；糖肾

康组治疗后尿αａｃｔｉｎｉｎ４降低值显著大于对照组

（犘＜０．０５）。见表７。

表４　两组患者治疗前后ＵＡＣＲ、２４ｈＵＰ比较（珚狓±狊）

组　别 狀
ＵＡＣＲ／（ｍｇ／ｇ）

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

２４ｈＵＰ／ｇ

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

对　照 ３１ ２１１．０５±８６．０９ １９１．０９±７３．３３ １６９．０６±７５．２３ａ ０．３７±０．１４ ０．３５±０．０９ ０．３２±０．０９ａｂ

糖肾康 ３３ ２１２．４６±８３．３２ １７８．４１±６０．２４ａ １０２．０９±５７．６４ａｂ ０．３９±０．１２ ０．３１±０．０７ａ ０．２４±０．０８ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａ犘＜０．０５；与治疗４周末比较，ｂ犘＜０．０５；与对照组比较，犘＜０．０５

表５　两组患者治疗前后ＢＵＮ、ＳＣｒ、ｅＧＦＲ水平比较（珚狓±狊）

组　别 狀
ＢＵＮ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

ＳＣｒ／（μｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

ｅＧＦＲ／（ｍＬ／ｍｉｎ）

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

对　照３１ ５．８１±０．６９ ５．６８±０．８５ ５．７１±０．８１ ７７．１０±１１．５６７５．５９±１３．２３７６．０４±１２．５１ ７６．４４±１２．３０８０．１５±１０．４８７８．８７±１１．１４

糖肾康３３ ５．８４±０．７０ ５．７２±０．７１ ５．９２±０．８６ ７７．６４± ９．４０７６．１６±１０．１８７８．１９± ７．９３ ７５．９６±１０．２７７８．４３± ９．５３７４．６７± ９．５６

　　注：ｅＧＦＲ为体表面积１．７３ｍ２ 的成人测量值

表６　两组患者治疗前后ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ水平比较（珚狓±狊）

组　别 狀
ＦＰＧ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

２ｈＰＧ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

ＨｂＡ１ｃ／％

治疗前 治疗８周末 差值

对　照３１ ６．６５±１．１０ ６．５６±１．０７ ６．４２±１．０９ ９．２２±１．８１ ８．８２±１．４９ ８．３７±１．１６ａ ６．７５±１．３４ ６．１７±１．２６ ０．５８±１．７３

糖肾康３３ ６．６２±１．４１ ６．５８±０．８５ ６．４０±０．９３ ９．１１±１．７６ ８．７７±１．５１ ８．４７±０．９７ａ ６．７８±１．１６ ６．２７±１．０６ ０．５１±１．４９

　　注：与治疗前比较，ａ犘＜０．０５

４　讨论

ＤＫＤ是现代医学病名，过去曾长期使用“糖尿

病肾病”这一术语，２００７年 ＫＤＯＱＩ指南建议使用

ＤＫＤ这一概念代替传统术语“糖尿病肾病”，特指临
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表７　３组受试者尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平比较（珚狓±狊）

组　别 狀
尿αａｃｔｉｎｉｎ４／（ｐｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗４周末 治疗８周末

尿Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ／（ｎｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗８周末 差值

正　常 ２０ ０．２６±０．０２ １１．０７±１．０２

对　照 ３１ ０．６１±０．０４△ ０．５８±０．０７ ０．０２±０．０８ １６．０１±２．２６△ １５．５１±１．１４ ０．５０±２．５２

糖肾康 ３３ ０．６２±０．０４△ ０．５５±０．０６ａ ０．０７±０．０７ １６．０６±２．７３△ １４．０５±３．３３ａ ２．０１±４．２７

　　注：与正常组比较，△犘＜０．０５；与治疗前比较，ａ犘＜０．０５；与对照组比较，犘＜０．０５

床上由糖尿病所致的肾脏病变，病变可累肾小球、肾

小管间质、肾血管等［６］。ＤＫＤ可归属于中医学“水

肿”“肾消”“虚劳”“关格”等范畴。赵进喜等［１２］指出

ＤＫＤ以水肿为主证者为“消渴病水肿”，ＤＫＤ引起

的肾功能不全为“消渴病肾劳”，ＤＫＤ晚期尿毒症者

为“消渴病关格”，总属“消渴病肾病”范畴。南征

等［１３］经过大量文献研究，认为“消渴”已是完整的病

名，中医学将ＤＫＤ称作“消渴肾病”更为确切，其符

合病、证、症三者结合的要求，也解释了消渴病和肾

病两者之间的关联，故被国内大多数学者所接受。

ＤＫＤ病因复杂，涉及饮食不当、禀赋不足、情志失

调、久治误治等方面。该病病位以肾为主，与心脾肝

肺相关。赵进喜等［１４］指出 ＤＫＤ的病机为本虚标

实，虚责之于气虚、阴虚、阳虚；实责之于瘀、痰湿、水

饮、热、浊毒等，其核心是气阴两虚兼夹瘀郁。孔繁

达等［１５］认为消渴肾病以气阴两虚为主，阴虚及阳；

气虚不能行血，血行不畅，瘀阻脉中；肾阳虚衰，阴寒

偏盛，血得寒则凝，滞而成瘀；而瘀血可阻滞气机，影

响血行，进一步加重病情。曹恩泽［１６］根据多年临床

经验认为ＤＫＤ的基本病机为气阴两虚，病理基础

为脾肾亏虚，瘀血阻络贯穿疾病全程，并指出益气养

阴祛瘀法为防治ＤＫＤ的中心法则，此观点亦被现

代多数医家所接受。翟晓丽等［１７］研究发现，益气养

阴化瘀法可显著升高ＤＫＤ患者血清一氧化氮，降

低ＵＡＣＲ、血清内皮素１水平，使早期ＤＫＤ患者的

血管内皮功能障碍得到有效改善。熊斯璐等［１８］用

益气养阴活血方治疗Ⅲ期ＤＫＤ患者６０例，与单纯

口服厄贝沙坦对照组比较，观察组临床疗效及中医

证候疗效均优于对照组。唐贵娟等［１９］发现益气养

阴中药方能有效改善ＤＫＤ患者局部微循环，降低

血管炎症因子水平，保护肾功能。

安徽中医药大学第一附属医院曹恩泽主任医师

结合ＤＫＤ的中医病机特点，研制具有益气养阴、化

瘀通络功效之糖肾康颗粒。本复方制剂中黄芪补中

益气；生地黄滋补肾阴、凉血生津；二药合为君药，共

同发挥益气养阴之功，且无滋腻之患。太子参补气

健脾、养阴生津，葛根生津止渴，丹参活血祛瘀，三药

共为臣药，以达益气养阴、清热生津、活血祛瘀之功。

山药补益脾肺肾之气，又可平补三者之阴，白芍清热

凉血敛阴，生大黄祛瘀降浊，三药共为佐药。本方药

简力专，配伍严谨，推陈致新，散敛并用，补泻兼施，

共赋益气养阴祛瘀之功。周金才等［２０］在西医常规

治疗基础上加用黄芪注射液治疗ＤＫＤ，发现黄芪注

射液可消减ＤＫＤ患者尿蛋白，调节糖脂异常，减轻

肾脏损伤。谭春琼［２１］研究发现，山药多糖可改善微

循环并增加肾血流量，减少脂质在肾实质及肾间质

的沉积，防止微血栓形成，以达到改善肾功能，延缓

病程进展的目的。宋菲等［２２］研究发现，白芍总苷能

抑制ＤＫＤ大鼠肾组织中转化生长因子β１、结缔组

织生长因子的高表达，延缓病情进展。王建波等［２３］

在观察大黄黄酮对ＤＫＤ大鼠肾的保护作用中，发

现大黄黄酮可显著降低ＤＫＤ大鼠尿中白蛋白，对

肾脏病理改变亦有明显改善作用，且存在一定的量

效关系。本研究证明，糖肾康颗粒能够有效降低

ＤＫＤ气阴两虚血瘀证患者尿蛋白水平，提高临床疗

效，延缓病情进展。

ＤＫＤ是糖尿病最常见的严重微血管病变所致

的慢性疾病之一。ＤＫＤ主要病理改变为肾小球毛

细血管基底膜增厚和肾小球系膜区增宽等，其发病

机制复杂，研究发现氧化应激、炎症因子等通过不同

的作用环节引起足细胞损伤，进而直接或间接地参

与肾脏病变的发生发展［２４］。足细胞形态学改变、密

度及数量减少、分泌功能异常和表型改变等，均在

ＤＫＤ形成中起重要作用
［２５２６］。研究发现，在糖尿病

未出现蛋白尿的患者及健康人群的尿液中未检出脱

落的足细胞，但在糖尿病出现尿蛋白的患者尿液中可

检出脱落的足细胞，并在肾脏损害之初即可出现，提

示足细胞脱落参与ＤＫＤ病情的进展
［２７］。研究证实，

维持足细胞形态结构和功能的完整性，减轻足细胞损

伤，从而消减尿蛋白，可延缓ＤＫＤ病情的进展
［２８］。

足细胞相关结构蛋白包括裂孔隔膜蛋白、基底膜

蛋白、顶膜蛋白和骨架蛋白４类。αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐ

ｔｏｐｏｄｉｎ是足细胞骨架蛋白的主要成分。αａｃｔｉｎｉｎ４于

肾小球足细胞特异性表达，其结构改变、分布异常或功

能异常，均可导致足细胞脱落，引起肾组织受损［２９］。研

究发现，肾组织中αａｃｔｉｎｉｎ４表达下调与糖尿病大鼠蛋
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白尿的发生相关，而糖基化终末产物可能是介导其异

常表达的原因之一［３０］。高糖环境刺激肾组织足细胞中

αａｃｔｉｎｉｎ４表达下调，使肌动蛋白细胞骨架结构发生改

变，导致肾小球足细胞骨架的破坏，出现蛋白尿［３１］。肾

组织中αａｃｔｉｎｉｎ４ｍＲＮＡ表达下调参与ＤＫＤ大鼠蛋

白尿的发生，通过上调肾组织足细胞中αａｃｔｉｎｉｎ４ｍＲ

ＮＡ的表达，可达到消减尿蛋白的目的
［３２］。ＤＫＤ患者

尿αａｃｔｉｎｉｎ４含量明显高于健康人群，且随病情的加重

逐渐升高，尿αａｃｔｉｎｉｎ４增多是ＤＫＤ患者肾脏足细胞

损害的反映［３３］。Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ为足细胞分化成熟的标

志物之一，其与肌动蛋白微丝紧密连接，保持细胞骨架

的正常结构，其突变或缺失均可引起足细胞结构改变，

导致肾损害的发生［３４］。赵小丽等［３５］研究证实，高糖刺

激可显著降低肾组织中ＳｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎｍＲＮＡ及蛋白表

达，提示肾组织中Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ表达下调可能是ＤＫＤ

出现蛋白尿的作用机制之一。申鹏霄等［３６］研究显示，

糖尿病大鼠肾组织中Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ表达较正常组低，

通过上调糖尿病大鼠肾组织中Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ的表达，

可减轻足细胞受损程度，消减尿蛋白，提示肾组织中

Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ的异常低表达参与了ＤＫＤ病情进展。研

究发现，ＤＫＤ患者尿中Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ的含量增多，且尿

Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ的含量与蛋白尿发生密切相关
［３７］。无蛋

白尿的糖尿病患者较健康人群Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ检出率

高，提示尿Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ可反映早期足细胞损伤，可能

成为早期ＤＫＤ诊断的预测指标
［３８］。αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎ

ａｐｔｏｐｏｄｉｎ在肾组织中的异常低表达及尿液中含量增多

与足细胞受损及ＤＫＤ出现蛋白尿有关，或许是ＤＫＤ

病情进展的主要机制之一。

本研究显示，ＤＫＤ气阴两虚血瘀证患者尿α

ａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水平较正常人明显上升。

糖肾康颗粒能有效改善ＤＫＤ气阴两虚血瘀证患者

临床症状，降低尿蛋白水平，延缓ＤＫＤ病情进展，

其机制可能与降低尿αａｃｔｉｎｉｎ４、Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ水

平，减轻足细胞受损程度有关。
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２０１５，１３１（１）：３１４２．

（收稿日期：２０１８０９２６；编辑：张倩）
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犎犝犛犺狌狀犼犻狀
１，犣犎犈犖犌犜犻狀犵狋犻狀犵

２，犆犃犗犢狌犪狀狉狌３，犑犐犖 犎狌犪１，犠犃犖犌 犇狅狀犵
１，犠犈犐

犔犻狀犵
１，犎犝犔犪狀１，犖犐犝犢狌狀犳犲犻

１

（１．犜犺犲犉犻狉狊狋犃犳犳犻犾犻犪狋犲犱犎狅狊狆犻狋犪犾狅犳犃狀犺狌犻犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔狅犳犆犺犻狀犲狊犲犕犲犱犻犮犻狀犲，犃狀犺狌犻犎犲犳犲犻　２３００３１，

犆犺犻狀犪；２．犌狉犪犱狌犪狋犲犛犮犺狅狅犾狅犳犃狀犺狌犻犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔狅犳犆犺犻狀犲狊犲犕犲犱犻犮犻狀犲，犃狀犺狌犻犎犲犳犲犻　２３００１２，犆犺犻狀犪；

３．犜犺犲犜犺犻狉犱犃犳犳犻犾犻犪狋犲犱犎狅狊狆犻狋犪犾狅犳犃狀犺狌犻犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔狅犳犆犺犻狀犲狊犲犕犲犱犻犮犻狀犲，犃狀犺狌犻犎犲犳犲犻　２３００３１，

犆犺犻狀犪）

［犃犫狊狋狉犪犮狋］犗犫犼犲犮狋犻狏犲　 Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｃｈａｎｇｅｓｉｎｕｒｉｎａｒｙαａｃｔｉｎｉｎ４ａｎｄＳｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｄｉａｂｅｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ（ＤＫＤ）ｗｉｔｈｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｏｆｂｏｔｈＱｉａｎｄＹｉｎａｎｄｔｈｅｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｅｆｆｅｃｔｏｆＴａｎｇｓｈｅｎ

ｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅ．犕犲狋犺狅犱狊　Ａｔｏｔａｌｏｆ７０ＤＫＤｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｏｆｂｏｔｈＱｉａｎｄＹｉｎｗｈｏｍｅｔｔｈｅｉｎｃｌｕ

ｓｉｏｎｃｒｉｔｅｒｉａｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄａｎｄｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｗｉｔｈ

３５ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．Ａｔｏｔａｌｏｆ６４ｐａｔｉｅｎｔｓｃｏｍｐｌｅｔｅｄｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｗｉｔｈ３３ｉｎｔｈｅＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇ

Ｇｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐａｎｄ３１ｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．Ａｔｏｔａｌｏｆ２０ｈｅａｌｔｈｙｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄａｓｎｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ．

Ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｇｉｖｅｎｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｔｒｅａｔｍｅｎｔａｌｏｎｅ，ａｎｄｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇ

ＧｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐｗｅｒｅｇｉｖｅｎｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｔｒｅａｔｍｅｎｔｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅ；ｔｈｅｃｏｕｒｓｅｏｆ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｗａｓ８ｗｅｅｋｓｆｏｒｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓ．Ｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｉｃｅｓｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｆｏｒｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｕｒｉｎａｒｙ

ａｌｂｕｍｉｎｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｒａｔｉｏ（ＵＡＣＲ），２４ｈｏｕｒｕｒｉｎａｒｙｐｒｏｔｅｉｎ（２４ｈＵＰ），ｕｒｉｎａｒｙαａｃｔｉｎｉｎ４，ｕｒｉｎａｒｙＳｙｎａｐｔｏｐ

ｏｄｉｎ，ｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉｎｅ（ＳＣｒ），ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ（ＢＵＮ），ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ（ＦＰＧ），２ｈｏｕｒｐｌａｓｍａ

ｇｌｕｃｏｓｅ（２ｈＰＧ），ａｎｄｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ（ＨｂＡ１ｃ），ａｎｄｔｈｅｃｈａｎｇｅｉｎｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ
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益气健脾通便方联合乳果糖治疗慢传输型便秘

肺脾气虚证临床观察

余文美１，王建民２，方笑丽２

（１．安徽中医药大学研究生院，安徽 合肥　２３００１２；２．安徽中医药大学第一附属医院，安徽 合肥　２３００３１）

［摘要］目的　观察益气健脾通便方联合乳果糖治疗慢传输型便秘（ｓｌｏｗｔｒａｎｓｉｔｃｏｎｓｔｉｐａｔｉｏｎ，ＳＴＣ）肺脾气虚

证的临床疗效，观察其对血清神经肽 Ｙ（ｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅＹ，ＮＰＹ）、一氧化氮（ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ＮＯ）含量的影响。

方法　将６２例ＳＴＣ肺脾气虚证患者分为观察组和对照组，每组３１例，两组均给予一般基础治疗，对照组在

此基础上单纯服用乳果糖口服液治疗，治疗组服用益气健脾通便方和乳果糖治疗，两组疗程均为１个月，观

察比较两组治疗前后临床症状积分，大便性状积分，肠传输试验，血清ＮＰＹ、ＮＯ含量的变化情况。结果　两组

治疗前后临床症状积分、大便性状积分比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）；观察组在排便困难、排便时间、排

便频率、腹胀及大便性状的改善方面优于对照组（犘＜０．０５）。两组４８ｈ、７２ｈ标记物排出数及７２ｈ排出率比

较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）；观察组治疗后标记物排出数大于对照组，７２ｈ排出率明显增加（犘＜０．０５）。

两组患者治疗后血清ＮＰＹ、ＮＯ含量均较治疗前降低，差异有统计学意义（犘＜０．０５），且观察组下降更明显（犘＜

０．０５）。结论　益气健脾通便方联合乳果糖治疗肺脾气虚型ＳＴＣ效果确切，优于单纯乳果糖治疗。

［关键词］益气健脾通便方；肺脾气虚型；慢传输型便秘

［中图分类号］Ｒ２５６．３５；Ｒ５７４．６２　［ＤＯＩ］１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５７２４６．２０１９．０２．００５

　　慢传输型便秘（ｓｌｏｗｔｒａｎｓｉｔｃｏｎｓｔｉｐａｔｉｏｎ，ＳＴＣ）

是临床上以腹胀、便次少、便质干、大便难为主要症

状的慢性功能性肠道疾病。在中国，ＳＴＣ的患病率

基金项目：安 徽 省 卫 生 计 生 委 中 医 药 科 研 计 划 项 目

（２０１６ｚｙ０２）；安 徽 省 高 校 自 然 科 学 研 究 项 目

（ＫＪ２０１６Ａ３９６）；“十三五”医疗卫生重点专科建设项目

（卫科教秘〔２０１６〕６５８号）

作者简介：余文美（１９９２），女，硕士研究生

通信作者：王建民（１９５８），男，主任医师，ｗｊｍ０４０２＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

为６％
［１］，西方国家高达４５％

［２］。多项研究表明，

ＳＴＣ的发生与肠神经递质的异常释放密切相

关［３４］。对于ＳＴＣ的治疗，目前主要的治疗策略和

方法是嘱患者高纤维素饮食，养成良好的排便习惯，

必要时采用促动力药、泻剂、微生态制剂。本研究将

经验方益气健脾通便方联合乳果糖与单纯乳果糖进

行对比，进而观察肠传输功能和血清神经肽Ｙ（ｎｅｕ

ｒｏｐｅｐｔｉｄｅＹ，ＮＰＹ）、一氧化氮（ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ＮＯ）等

主要指标情况，现报道如下。

（ＴＣＭ）ｓｙｎｄｒｏｍｅｓｃｏｒｅｗａｓｅｖａｌｕａｔｅｄ．犚犲狊狌犾狋狊　ＴｈｅＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐｈａｄａｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｂｅｔ

ｔｅｒｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）．ＢｏｔｈｇｒｏｕｐｓｈａｄａｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｒｅｄｕｃｔｉｏｎｉｎＴＣＭ

ｓｙｎｄｒｏｍｅｓｃｏｒｅｏｖｅｒｔｈｅｃｏｕｒｓｅｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ（犘＜０．０５），ａｎｄｔｈｅＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐｈａｄａｓｉｇ

ｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｇｒｅａｔｅｒｒｅｄｕｃｔｉｏｎｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）．Ｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｈａｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｒｅｄｕｃｔｉｏｎｓｉｎ

ＵＡＣＲａｎｄ２４ｈＵＰａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ（犘＜０．０５），ａｎｄｔｈｅＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐｈａｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ

ｇｒｅａｔｅｒｒｅｄｕｃｔｉｏｎｓｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓｉｎＢＵＮ，ＳＣｒ，ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，ＦＰＧ，２ｈＰＧ，ａｎｄＨｂＡ１ｃｌｅｖｅｌｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔ

ｍｅｎｔ（犘＞０．０５）．Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｈａｄｓｉｇｎｉｆｉ

ｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｕｒｉｎａｒｙｌｅｖｅｌｓｏｆαａｃｔｉｎｉｎ４ａｎｄＳｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎｔｈａｎｔｈｅｎｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）；ａｆｔｅｒｔｒｅａｔ

ｍｅｎｔ，ｔｈｅＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅｇｒｏｕｐｈａｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｒｅｄｕｃｔｉｏｎｓｉｎｕｒｉｎａｒｙαａｃｔｉｎｉｎ４ａｎｄＳｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ

（犘＜０．０５），ｗｈｉｌｅｔｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｃｈａｎｇｅｓｉｎｕｒｉｎａｒｙαａｃｔｉｎｉｎ４ａｎｄＳｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐ（犘＞０．０５）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　 ＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｓｏｆ

ＤＫＤｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｏｆｂｏｔｈＱｉａｎｄＹｉｎａｎｄｒｅｄｕｃｅｕｒｉｎａｒｙｐｒｏｔｅｉｎ，ｐｏｓｓｉｂｌｙｂｙｒｅｄｕｃｉｎｇｔｈｅｕｒｉ

ｎａｒｙｌｅｖｅｌｓｏｆαａｃｔｉｎｉｎ４ａｎｄＳｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］Ｄｉａｂｅｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ；ＴａｎｇｓｈｅｎｋａｎｇＧｒａｎｕｌｅ；ＤｅｆｉｃｉｅｎｃｙｏｆｂｏｔｈＱｉａｎｄＹｉｎ；αＡｃｔｉｎｉｎ４；

Ｓｙｎａｐｔｏｐｏｄｉｎ
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