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学 术 探 讨

蛋白尿的肾毒性与湿热伤肾的相关性及证治探讨

常 克
’
吕 斌

,

钟柏松
“
夏隆江

3

摘要 论述了蛋白尿的肾毒性与湿热伤肾的相互关系
、

表现形

式
、

传变规律
、

实验指标和证治方药
。

认为蛋白尿与湿热病邪是

肾小球疾病发生发展和恶化的重要因素
,

为肾气亏损的病机找

到一条新的发生途径
。

提示防治湿热在本病治疗过程中有重要

作用
。

主题词 肾小球肾炎 /病理生理学 蛋白尿 /病理生理学 湿

热 /病理生理学

现代医学认为
,

各种原因引起的肾小球疾病 (原发

性或继发性 )在疾病的发展过程中病理 上均遵循一个

共同的发展规律
,

即肾小球系膜细胞 ( M c ) 的增生
、

胞

外基质积聚
、

肾小球硬化
、

肾间质纤维化
、

肾小管萎缩
,

最后发展为终末期肾病 ( E S R D 户」。

蛋白尿是肾小球

肾病最常见临床表现和最重要的病理生理紊乱
,

研究

发现
,

许多肾脏病患者的蛋 白尿程度与 E S R D 发展速

度相关 z[]
,

即经过肾小球毛细血管屏障的蛋 白质
,

具有

肾毒性作用
。

因此蛋白尿本身就成为慢性肾脏病进展
、

发展为 E S R D 的单一恶化因素
。

虽然肾小球疾病进展为 E S R D 的机理 目前尚未

完全明了
,

但蛋白尿在其中所起的作用 日渐被临床所

重视并成为当今肾脏病领域研究的热门
。

病变早期蛋

白尿导致 M C 的表型转化
,

使 M C 持 续增 生
,

分 泌各

种细胞因子及胞外基质 ( E C M )成分
,

成 为肾小球疾病

进展恶化的基础
,

终致肾小球硬化和间质纤维川
。

因此

防治蛋白尿即可阻止 M C 的增生增殖
,

减轻 E C M 积

聚
,

防止 肾小球硬化和纤维化
,

从而延缓肾病的进程
。

在蛋白尿的刺激下各种免疫介质及细胞因子如转化生

长 因子 ( T G F 一团
、

血小板源性因子 (P D G F )和纤溶酶

原激活物抑制物 1 (P A l一 l) 等均可以参与肾病过程中

的炎症反应与组织修复
,

对细胞的生长
、

分化及免疫功

能均起着重要的调节作用
。

它们刺激并活化 M C 使之

发生转化
,

细胞出现异常增殖
、

表达细胞骨架蛋白或胚
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胎蛋白
、

分泌 E C M 增多和 自分泌炎症介质等生物学

反应的变化
,

进而导致炎症病变的持续进展闭
。

国内外

学者研 究发现
,

细胞骨架蛋白
a 一平滑肌肌动蛋 白 ( 。

一 S M A ) 表达增高是 M C 活化的重要 标志物阁
,

细胞

外信号调节酶 ( E R K )是 M C 活化重要的传导途经
,

上

述因子正是通过此传导途径介导 M C 增殖困
。

蛋白尿

既然是 肾病恶化的单一因素
,

故以传统的中医理论探

明对肾脏的损害有着重要的现实意义
。

根据临床表现
,

蛋白尿应属 中仄
“

精微下注
” 、 “

精

气 下泄
” ,

归结于
“

虚损
”

病范畴
,

与
“

水肿
”

病常紧密相

连
。

其发生责之于肺脾肾三脏功能失调
。

传统中医认

为属 肾失封藏
,

精气下泄
,

故历代医家从本虚论治者偏

多
,

而现代医家根据现代 医学发病机制及病理学特点

重视湿热
、

热毒
、

疲血等研究川
。

肾为水脏
,

水液代谢之

枢纽
,

五脏之液悉属于肾
。

《素间
·

逆调论 》云
: “

肾者水

脏
,

主津液
。 ”

故肾病与水湿关系密切
。

水湿不去可酿毒

生热
,

或感受外邪湿与热合
,

也可产生湿热邪毒之证
。

故 《玉机微义 》有
“

水气主湿热
”

之论
,

薛生 白云
: “

太阴

内伤
,

湿饮停聚
,

客邪再至
,

内外相引
,

故病湿热
,

此皆

先有 内伤
,

再感客邪
。 ”

热毒湿邪侵犯人体多按上中下

焦传变
,

《临证指南 医案 》肿胀 门朱案谓
“
湿热无形

,

人

肺乘脾
,

布散三焦
” ,

刘普希等提出了湿热蕴结上犯伤

肺
,

中侵伤脾
,

下注伤肾
,

进而耗气伤阴的观点阁
。

认为

湿热邪毒贯穿肾病始终
,

是 肾脏疾患发生发展及恶化

的主要因素己逐渐被临床所接受 r9,
`。〕 。

因此热毒湿邪

在肾脏疾病发生发展过程中所起的重要作用已成为临

床上不可忽视的客观事实
。

湿毒不去
,

奎滞下焦
,

肾失

气化则尿短肢肿
,

《玉机微义 》 “

诸水肿者
,

湿热之相兼

也
” ,

理在 于此
; 肾失封藏

,

精血下泄 出现澳赤泡多
,

久

不消散
,

化验可见蛋白尿
、

血尿
。

故《病机十九条 》云
“

水

液混浊
,

皆属于热
。 ”

有学者认为热毒湿邪 留著体内
,

影

响脾肾统摄
,

封藏失固
,

精微下注可分为几个时期
:

( l)

水湿储留期
,

以水肿为主
; ( 2) 水湿郁而化热期

:

水肿渐

消
,

湿热之邪蕴结
,

脾肾亏损
,

封藏失职
,

脾不固精
,

肾

不敛精
,

出现蛋白尿
、

血尿 ; ( 3) 湿热相持期
:

正气渐衰
,

肾功能仍能代偿
; ( 4) 湿热痕血期

:

肾功能失代偿
,

水毒

内闭 l0[ 〕。

与西医先有肾 M C 增殖
,

最后发展为肾纤维
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化的病变过程大体相似
。

根据古今对湿热伤肾的认识
,

结合我们的临床经

验认为
,

湿热蕴结
,

久羁不去
,

留注下焦
,

塑滞肾脉
,

血

行不畅
,

疲血变生
,

热蒸癖阻
,

逼精外出
,

可表现肾失封

藏
、

精血下注
,

继而水液内停的证候特征
;
湿热伤阴

,

加

之精亏血损
,

遂见肾阴虚或阴虚夹湿的证型
;
湿胜则阳

微或阴损及阳最终可出现肾阳虚或阴阳两虚的病机转

归
。

现将湿热伤肾各阶段的证候特征
,

实验诊断及治疗

方法等分述于下
。

1 湿热下注
,

雍滞肾脉

水为有形之湿
,

湿为无形之水
。

水湿之证常由肺脾

肾等脏腑功能失调所致水液代谢障碍而生
。

水湿停滞
,

郁而化热
,

或脏腑本虚
,

湿热毒邪入侵
,

或外热引动内

湿
,

内外合邪而病湿热
。

湿热作为一种特有的病理现

象
,

可以表现在多种疾病中
,

然肾的气化对水湿的代谢

有着重要的作用
,

若肾的气化功能不正常
,

从 胃摄入的

水液就会在体内聚集而成为致病之水湿
,

即 《内经 》所

言
“

肾者
,

胃之关也
。

关门不利
,

聚水而从其类也
。 ”
湿热

一旦形成
,

外郁肌表
,

内困脾土
,

进而流注下焦
,

奎滞肾

脉
,

三焦为湿热所滞
,

气机不畅
,

水液代谢受阻
,

诸病遂

生
。

在下则见肾与膀肤气化功能受到影响和湿热蒸腾

的证候特征
。

临床表现有
:

面浮肢肿
、

胸痞腹胀
、

纳呆便

澹
、

尿短混浊或尿频而灼
、

淋沥不尽
、

小腹拘急
、

或发热

恶寒
、

身重腰痛
、

舌红苔黄腻
、

脉滑数
。

实验室检查除小

便常规有少量 蛋白
、

红细胞或 白细胞
、

脓细胞等外
,

可

检 测到与湿热相关的指标
:

血胆固醇 ( C h) 升高
、

甘油

三醋 ( T G ) 升高 ll[ 〕 、

低密度脂蛋白 ( L D L 一 C ) 升高
,

循

环免疫复合物 ( C l c )查 见 l[ `〕 、

血尿白细胞介素 6 ( IL 一

6) 和白细胞介素 8 (I I
J

一 8) 均升高 lz[ 〕 。

对此型的治疗常

采用清热去湿
、

利尿通淋的治法
,

方选《丹溪心法 》四妙

散与《温病条辨 》黄芬滑石汤加减化裁 (黄柏
、

苍术
、

惹

茵仁
、

益母草
、

黄芬
、

滑石
、

猪荃
、

获等
、

通草
、

石韦
、

金钱

草 )
。

发热恶寒加金银花
、

连翘
; 咽痛加射干

、

马勃
;
尿频

尿急加瞿麦
、

篇蓄
;
腰痛 加川牛膝

、

丹参
;
尿血者加 小

蓟
、

鲜茅根
;尿少而肿加泽泻

、

车前草
。

2 湿热致察
,

封藏失固

湿热证是湿中蕴热
,

蒸酿为患
。

因其湿性缠绵的特

点
,

不若寒之一汗可散
,

热之一清可除
,

所以湿热致病

起病缓慢
,

病程较长
,

一旦犯肾
,

更是变证丛生
。

湿性粘

滞
、

重浊
,

最易阻遏气机
,

妨碍血行
,

与血相混
,

血流不

爽
,

此乃古人云
“

污秽之血为血疲
”

之道
;
热性炎上

,

伤

阴损络
,

迫血外溢
,

遂见察血之证
,

遂有
“

离经之血是谓

寮
”
之说

。

湿热夹痪阻滞肾脉
,

氮氯不散
,

薰蒸扰肾
,

热

则开泄
,

逼精外出
,

封藏失固
,

则可发生精血下 泄之

证 l[ 3〕 。

临床症见
:

四肢浮肿
、

澳短便结
、

混浊起泡
、

院闷

纳呆
、

口干不饮
、

舌红紫苔黄腻
、

脉滑数
。

实验室检查见

蛋白尿及血尿
,

血尿补体 C 3
降低

、

血尿 伟微球蛋白 (昆

一 M )升高 l4[ 1
,

血尿唾液酸 s( A )升高
、

尿 N 一 乙酞 一 p

一氨基葡萄糖普酶 ( N A G )升高 ls[ 〕 。

氧自由基损伤 l6[ 〕 :

包括过氧化脂质 ( L P O )升高
、

超氧化物歧化酶 ( S O D )

升高
;
尿血 F D P 升高

,

血 小板 活 化 因 子 ( P A F ) 升

高 ) 〕 。

治疗方法
:
清热利湿

、

化疲通痹
,

方用 《医学 心

悟 》草解分清饮加减 (草解
、

黄柏
、

车前子
、

石葛蒲
、

莲子

心
、

丹参
、

益母草
、

三棱
、

获术等 )
。

蛋白尿加凤尾草
、

白

花蛇舌草
;
血尿多加茜草根

、

仙鹤草
;
管型尿加苏木

、

食

若子
;
肿甚加商陆

、

赤小豆
;
便秘加大黄

、

牵牛子
。

3 湿热枪留
,

肾失开阖
4

久病穷必及肾
。

湿热致病病程缠绵
,

难于根治
,

特

别是湿热型肾病 (西医称肾小球疾病 )湿热毒邪常深蕴

于 肾
,

很难得到彻底清除
,

终将损及肾脏回
,

使病变由

实转虚
,

出现本虚标实
、

虚实并见的复杂局面
。

常以肾

失开阖为表现形式
,

既有肾气化无权
,

关门不利
,

小便

不通
,

水肿加重的水液代谢障碍
,

又有肾固摄无权
,

精

微下泄的病理现象
。

正如 《医门法律 》言
“

肾气从阳则

开
,

阳太盛则关门大开
,

水直下而为消
,
肾气从阴则阖

,

水不通则为肿
。 ”

古人对这种由实变虚的病理机转尤应

重视
,

《河间六书 》提出了
“

若小便不得通利而 反精泄

者
,

此 乃湿热痞闷极盛大而攻之不开
,

是 以后 为注泄

者
,

此正气已衰而难救也
。 ”

与现代医学的一些难治性

肾病极相吻合
。

此型的主症有
:

高度水肿
、

腰以下尤甚
,

或伴胸水
、

腹水及阴囊水肿
,

小便混浊
、

泡沫不散
,

身倦

乏力
,

院痞腹胀
,

舌红苔黄腻或白腻
、

脉滑数
。

实验室检

查红细 胞免疫功能降低
、

免疫球蛋白 Ig M 降低
、

大量

蛋白尿 ( 24 小时蛋 白定量大于 0
.

1 9 / k g )
,

低蛋白血症

( A L b 小于 3 0 9 / L )
,

血钠 ( N + ) 升高
、

尿钠 ( N + )降低
,

血管紧张素 l ( A I )
、

醛固酮 ( A L D )和心钠素 ( A N )F

均升高 v[]
。

治疗方法
:

清利湿热
、

化气行水
,

方选 《金匾

要略 》茵陈五等散加减 (茵陈
、

白术
、

桂枝
、

猪荃
、

泽泻
、

通草
、

车前草
、

金钱草
、

益母草
、

槟榔
、

积实
、

厚朴
、

陈皮
、

青皮 )
。

水肿甚或伴胸腹水而正气不虚者改用《世医得

效方 》疏凿饮子治疗
。

若正气受损而见气虚夹痕夹湿夹

热者可改用 《医学发明 》当归拈痛汤加减 (人参
、

当归
、

桃仁
、

红花
、

茵陈
、

知母
、

苍术
、

葛根
、

升麻
、

羌活
、

鱼腥草 )
。

4 湿热伤肾
,

阴亏阳损

湿热伤肾
,

封藏失职
,

开阖无权
,

精泄水停至后期

必然出现阴亏阳损的病机转变
。

水火之源受损
,

病变必

及 阴阳
,

故 曰
“

水亏其源
,

则阴虚之病叠出
;
火衰其本

,
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则阳虚之证叠生
。 ”

然湿热的孰轻孰重与肾阴阳受损的

偏颇有明显的差异
。

一般而言湿热潘灼
,

热重于湿
,

阴

津受损
;湿重于热

,

阳气受病
,

即
“

湿胜则阳微
” 。

偏肾阴

虚者表现
:

水肿不甚或无水肿
,

腰膝酸软
,

倦怠乏力
,

口

干咽燥
,

头晕心悸
,

躁动不安
,

夜卧不宁
,

潮热盗汗
,

手

脚心热
,

舌红苔少
,

脉细数
。

偏肾阳虚者症 见
:

下肢浮

肿
、

凹陷不起
,

畏寒肢冷
、

手脚不温
,

面白少华或两颧粉

红如涂脂
,

精神倦怠
,

腰膝酸软
,

足跟疼痛
,

大便秘结或

下利清谷
,

小便清长或夜尿增多
,

舌淡或瘦红或胖嫩
、

脉沉细 或虚 数
。

实验室检查
,

肾阴虚
:

P G E :
降低

、

P G A
:

降低
,

雌二醇 ( E : ) 升高
、

全血粘度 升高
、

血细胞

成分降低
。

肾阳虚
:

免疫球蛋 白 Ig G 降低
、

Ig A 降低
、

N K 细胞活性降低
、

肇丸酮降低
、

血 T
3 、

T
4 ,

尿 17 轻
、

17 酮及全血粘度降低
,

血细胞成分升高川
。

治疗方法
:

偏肾阴虚者以滋阴渗湿为主
,

选用 《医宗金鉴 》知柏地

黄丸加味 (知母
、

黄柏
、

生地黄
、

山茱英
、

获荃
、

泽泻
、

牡

丹皮
、

女贞子
、

旱莲草
、

草薛
、

惹苗仁 )
。

心烦头晕加拘祀

子
、

菊花
、

羡黎
;
腰痛加桑寄生

;尿短加猪等
、

车前子
;
喘

促加五味子
、

麦冬
; 两颧潮红加阿胶

、

桑堪子
; 口 干舌

燥
、

不思饮食加玉竹
、

石解
、

乌梅等
。

偏肾阳虚者以温阳

化湿为主
,

方选 《济生方 》中济生肾气丸加减 (热地黄
、

山茱英
、

山药
、

获等
、

牡丹皮
、

泽泻
、

附子
、

肉桂
、

怀牛膝
、

黄芬
、

车前子 )
。

颧红如脂加鹿角胶
、

龟胶
; 腰膝酸软加

桑寄生
、

独活 ;
后背冷

、

身乏力加人参
、

白术
; 院痞纳呆

加茬香梗
、

生谷 芽
;
尿少加桂枝

、

青皮
;
小便清长 加锁

阳
、

桑缥峭
;
体虚易感加黄茂

、

黄精
;
大堂蛋 白尿合用

《证治准绳 》五子衍宗丸方
。
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首次中华医药研究与创新学术交流会征文
新世纪医药科技推广交流中心

、

中华医药研究与创新杂志定于 2 0 0 2年 7 月在山东省青岛市召开
“

首次中华医药研究与创新学术交流会
” .

现征文如下
。

凡在各级各类医疗
、

预防保健单位
、

乡镇卫生单位中工作的中西医或中西医结合的医药护技人员和乡村医生
、

民间医生
、

个体医生等均可投稿
。

来稿题材不

限
,

但要求在医药护技等方面要有一定的实用性
、

创新性和独到之 处
。

每稿限 2 0。。 字以内
,

须打印
,

另附 200 字以内作者简介
。

来稿经专家评审后
,

入选者邀请

参加会议交流
,

会议颁发
“
论文证书

”
和

“
医药研究与创新

”

奖牌
、

奖章及继续教育学分证明
。

论文除入编论文集外
,

会后推荐人编《 中国医药科技优秀论文荟萃 》

中
。

截稿日期
: 2。。2年 ` 月 30 日

,

信封上 请注明
“

首次医药创新会征文
”

字样
。

第七次新世纪特色专科名医学术交流会征文
中国农村中医药学术研究中心

、

中华医药研究与创新杂志定于 2。。 2年 6 月在西安市召开
“

第七次折世纪特色专科名医学术交流会征文
” ,

现征文如下
。

凡在各级各类医疗卫 生单位
、

乡镇卫生单位中工作的医德医风良好
,

具有专科技术特长 的中西 医或中西 医结合及 乡村医生
、

民间医生
、

个体 医生 等均可投

稿
。

来稿要求总结某一专科专病方面的治疗特长及经验体会
。

题材不限
,

每稿限 2 0 00 字以内
,

须打印
,

另附 2 00 字以内作者简介
。

来楠经专家评审后
.

入选者

邀请参加会议交流
,

会议颁发
“

论文 证书
”
和

“

特色专科技术奖
”

奖牌
、

奖章及继续教育学分 证明
。

论文除入编 论文集外
,

会后推荐入编《中国医药科技优秀论文荟

萃》中
。

截稿日期
: 2。。 2年 4 月 飞5 日

,

信封上请注明
“

第七次特色专科会征文
”

字样
。

《中国优秀特色专科名医荟萃 》 (大型画册 )征稿
本画册 2 0。 。 年卷

、

2 0 01 年卷出版后反映极好
,

2。。 2年卷现开始征稿如下
。

各级医疗卫生单位中的具有特色专科技术特长者
,

经评审后均可入编
。

白愿投稿
、

编委会评审
。

投稿者需提供 2 00 字以内介绍专科技术特色的简介 (附通

讯地址
、

邮编
、

电话号码 )和 3一 5 张工作或生活彩色照片
,

并附简要说明
。

每位投稿者轰投稿时需邮汇 9 50 元人编费
。

经评审后不宜入编者
,

将退稿件及入编费
。

画册 于 2。。 2年 5 月出版后向每位入编者蹭送 5 本
,

并发入编证
,

邀请参加本卷画册出版 首发式
。

截稿 日期
: 2 0 0 2 年 3 月 28 日

,

请在信封上注明
“
画册

”

字样
。

收

袖
、

收款后 1 个月内即发处理通知
。

价价̀。。幻“价伪的。曰6价̀

;
公伪的

r

。吵伪的̀。6

…
i

墓 以上征文及汇款请寄至湖北省武汉市武昌徐东路 “ “ 号鹏程花园 `一 ` 一 “ C 信箱收
,

邮编
: 4 3 0
叩

7
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