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匕匕众目口止消温肾宁颗粒剂治疗糖尿病肾病肾功

不全代偿期 31 例临床观察
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摘要 目的
:

探讨中医药治疗糖尿病肾病的临床疗效
。

方法
:

将 62 例中医辨证为 阳虚型 的糖尿病肾病肾功能不全代偿期患者

随机分为两组
,

各 31 例
。

对照组在基础 治疗的同时加用氯沙坦
,

治疗组在基础治疗的同时加用 中药颗粒剂止消温肾宁
,

3 个月

后观察两组 的疗效
,

包括中医症状
、 ’

肾功能等指标 结果
:

治疗组总有效率为 74
.

19 %
,

与对照组 70
.

97 %相 比差异无显著性 (尸

) 。
.

0 5 )
.

但治疗组在改善症状
、 ’

肾功能等方 面优 于对 照组 (尸 < 0
.

05 或 尸 < 。
.

01 )
。

结论
:

中医药治疗糖尿病 肾病具有独特 的优

势
,

可明显提高该病的临床疗效
。
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糖尿病肾病 ( D N )是糖尿病 主要的微血管病变之

一
,

是 1 型糖尿病 的主要死 亡原因
; 而在 2 型糖尿病

中
,

其严重性仅次于冠状动脉 和脑血管动脉粥样硬化

病变
。

因此
,

研究有效防治糖尿病肾病的方案
,

特别是

寻求包括 中医药在 内的延缓糖尿病肾病肾功能不全进

展的有效措施
,

具有重要意义
。

本研究在常规西医治疗

的基础上
,

加用 止消温肾宁颗粒 剂治疗糖尿病 肾病肾

功能不全代偿期中医辨证为阳虚型患者 31 例
,

取得较

好的疗效
,

现报道如下
。

1 临床资料

1
.

1 一般资料
: 6 2 例来 自 2 0 0 2 年 1 2 月一 2 0 0 4 年 4

基金项 目
: “

十五
”
国家科技攻关项 目 ( 2 00 1 B A 70 1 A 13 )C

l 北京 中医药大学东直 门医 院内分 泌科
.

北京市东城 区海运仓

石号 ( l ( ) 0 7 0 0 )

2 北京 中医药大学 2 0 0 3 级博士研究生
3 北京大学第一医院

4 北京世纪坛医院

5 中国人 民解放军空军总 医院

6 中国人 民解放军海军总 医院

收稿 日期
: 2 0 0 4一 0 6一 1 4 ;

修回 日期
: 2 0 0 5一 0 3一 1 6

月北京 中医药大学东直门医院门诊和住院的糖尿病肾

病 中医辨证为阳虚型患者
,

采用 随机数字法 分为治疗

组和对照组
。

其中治疗组 31 例
,

男 17 例
,

女 14 例 ;
年

龄 4 5一 6 9 岁
,

平均 5 8
.

5 岁 ;
糖尿病病程 1

.

5 一 1 8 年
,

平均 7
.

6 年
。

对照组 31 例
,

男 16 例
,

女 15 例
; 年龄 4 3

一 7 0 岁
,

平均 57
.

8 岁 ;
糖尿病病程 1

.

6一 17 年
,

平均

7
.

8 年
。

两组临床资料经统计学处理差异无显著性 ( P

> 0
.

0 5 )
,

具有可 比性
。

1
.

2 诊 断 及纳 人标 准
:

参 照 国际 公认 的 丹 麦学 者

M og en se n 的糖尿病肾病诊断分期方法 泣̀〕
。

选取明确诊

断的临床糖尿病肾病 (相 当于 M og
e sn en 分期 的 W 期 )

患者
,

性别不限
,

年龄 18 一 75 岁
。

血清肌醉 ( S rC )3 个

月内持续稳定在 1 33 ~ 1 7 6
.

8拼m ol / I
J ,

内生肌配清除率

( C C r )稳定在 30 一 70 m l/ m in 者
;血压经降压治疗舒张

压稳定在 90 m m H g 以下者 ; 中医辨证属阳虚
,

有络 脉

癖结
、

浊毒内停等病机者
。

1
.

3 中医辨证标准
:

参照 1 9 9 2 年 中华中医药学会糖

尿病专业委员会第三次大会通过 的《消渴病中医分期
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辨证与疗效评定标准一消渴病辨证诊 断参考标准 》和 少 ) 60 % ; ② C Cr 增加 ) 20 % ;③ S C r
降低 ) 20 %

。

以

1 9 8 7 年 中华 中医药学会 内科 肾病专业委员会慢性 肾 上①项必备
,

其他具备一项
,

即可判定
。

( 2) 有效
:

①临

衰中医辨证分型诊断专题讨论会通过的标准
。

床症状积分减少 ) 30 % ;② C Cr 增加 ) 10 % ; ③ S Cr 降

2 治疗及观察方法 、 低 ) 10 % ; ④短疗程期满
,

S C r 的对数和倒数
,

用直线

2
.

1 治疗方法
:

对照组给予基础治疗
。

营养治疗包括 回归方程分析
,

其斜率有明显意义
。

以上①项必备
,

其

低蛋白
、

低磷饮食
,

适当补充热量和氨基酸
; 强化降糖 他具备一项

,

即可判定
。

( 3) 稳定
:

①临床症状有所改

治疗 (要求患者餐前血糖控制在 3
.

9一 6
.

7 m m ol / L
,

餐 善
,

积分减少 < 30 % ;② C rC 无降低
,

或增加 < 10 % ; ③

后血糖控制在 7
.

2 一 10
.

Om m ol / L 和糖化血红 蛋白控 S C r
无增加

,

或降低 < 10 %
。

以上①项必备
,

其他具备

制在 7
.

。% 以下水平 ) ; 对症治疗包括降血压给予氯沙 一项
,

即可判定
。

( 4) 无效
:

①临床症状无改善
,

或加重
;

坦 ( 默 沙 东 制 药 有 限公 司 制 造
,

每 片 s o m g
,

批 号
:

② C C r
降低

; ③ S rC 增加
。

以上①项必备
,

其他具备一

02 07 7 )
,

每次 1 片
,

每 日 1 次
,

并 纠正酸 中毒和电解质 项
,

即可判定
。

紊乱
。

治疗组在基础治疗 的基础上加用 中药止消温肾 中医证候疗效判定标准
:

(1 )显效
:

短疗程期满
,

症

宁颗粒剂 (黄蔑
、

淫羊蕾
、

鬼箭羽
、

大黄等
,

江苏天江制 状积分较治疗前下降 ) 60 %
。

( 2) 有效
:

短疗程期满
,

症

药公 司生产
,

每袋 6 9
,

批号 0 2 0 0 3 7 0)
,

每次 1 袋
,

每 日 状积分较治疗前下降 ) 30 环
。

(3 )短疗程期满
,

症状积

2 次
。

3 个月为 1个疗程
。

在观察期间
,

所有病例除以 分较治疗前下降 < 30 %
。

上治疗外
,

不得使用其他改善 肾功能的中西药物
。

3
.

2 两组 临床疗效 比较
:

治疗 组 31 例
,

显 效 9 例

2
.

2 观察指标
:

临床症状包括中医症状
、

舌象
、

脉象积 ( 2 9
.

0 3 % )
,

有 效 10 例 ( 32
.

26 % )
,

稳 定 4 例

分
。

搜集阳虚型糖尿病肾病患者的主要临床症状
,

包括 ( 10
.

81 % )
,

无 效 8 例 ( 25
.

81 % )
,

总 有 效 率 为

畏寒肢冷
、

腰膝怕冷
、

面足浮肿
、

夜尿频多
、

舌胖 苔白
、

74
.

91 %
;
对照组 31 例

,

显效 8 例 ( 25
.

81 % )
,

有效 n

脉沉细缓等 6 项
,

在本虚 的基础上伴有血癖
、

痰湿
、

湿 例 ( 35
.

48 % )
,

稳 定 3 例 ( 9
.

70 % )
,

无 效 9 例

浊等标实证者则相应计分
,

没有此项症状计 。 分
,

轻度 ( 29
.

03 % )
,

总有效率为 70
.

97 %
。

两组总有效率比较
,

计 2 分
,

中度计 4 分
,

重度计 6分
。

采用积分法反映治 差异有显著性 (尸< 0
.

0 1)
。

疗前后 的症状改善情况
。

实验室指标则包括餐前
、

餐后 3
.

3 两组治疗前后中医证候积分 比较
:

表 1示
,

两组

血糖
,

糖化血红蛋 白
,

血红蛋 白
,

24 小 时尿 蛋白定量
,

治疗 后 中医症状均有改善 ( P < 0
.

0 1 )
,

但治疗组 改善

S C r 、

尿素氮 ( B U N )
、

C C r ( m l / m i n ) 一 ( 1 4 0一年龄 ) X 体 更为显著 ( P < 0
.

0 1 )
。

重 ( k g ) / 72 又 S C r ( m g d/ l ) ( 女 性 按 计算 结 果 乘 以 3
.

4 两组治疗前后肾功能变化情况 比较
:

表 2示
,

24

。
.

8 5 )
。

安全性指标包括血
、

尿
、

大便常规加隐血检查
; 表 1 两组治疗前后中医证候积分比较 (分

,

牙士 s)

肝功能检查
; 心电图检查

; B 超 (肝
、

胆
、

脾
、

胰 )
。

组别 例数 治疗前 治疗后 差值

.2 3 统计学方法
:

计数资料用 丫 检验
,

计量资料用 t 治疗组 31 40
.

94 士 15
.

48 23
.

31 士 10
.

3 6
,

1 7
.

62 士 12
.

5护

检验
,

等级资料用 R心介分析
,

用 s P s s 11
.

0 统计分析 些燮些二兰一竺兰兰些兰一;生竺兰兰笙一卫兰竺王兰竺
-

系统进行计算
,

尸 < 0
.

05 为有统计学意义
。

与本组治疗前比较
, 关
尸 < .0 0 1 ; 与对照组比较

,

△尸 < O
·

01

3 治疗结果 表 2 两组治疗前后 24 小时尿蛋白定量 比较 ( g / 2 4 h 行士 s)

3
.

1 疗效评定标准
:

参照中华人民共和国卫生部制定 组别 例数 治疗前 治疗 后 差值

发 布的《中药新药临床研究指导原则 》中
“

慢性 肾衰疗 治疗组 3 1 1
.

73 士 1
.

85 1
.

26 士 1
.

3 5
·

。
.

47 士 1
.

37

效评定标准抓 2习
。

对 照组 3 1 1
·

7 0士 1
·

6 5 2
.

4 5士 1
.

3 1 0
.

25士 1
.

2 1

综合疗 效评定标准
:

(l ) 显效
:

①临床症状积分减 与本组治疗前比较
, `
尸 < .0 0 5

表 3 两组治疗前后 肾功能检测结果比较` 士 : )

组别 时间 例数 B U N ( m m o l / L ) C C r ( m l / m i n )

治疗 组

对照组

治疗前

治疗后

差 值

治疗前

治疗后

差 值

::

;:

::

S C r (拜m o i/ L )

1 7 0
.

58 士 6 3
.

8 7

1 4 8
.

6 9土 5 1
.

4 4
“ 普 △

2 1
.

8 9土 4 6
.

8 3

1 5 8
.

7 4士 5 7
.

0 9

1 5 1
.

5 3士 4 6
.

0 9
“

7
.

2 1士 2 5
.

40

12
.

28士 7
.

0 7

1 1
.

2 3士 5
.

7 6
`

1
.

0 5士 5
.

6 5

1 1
.

2 5士 6
.

4 3

1 0
.

2 5士 4
.

8 1
供

1
.

00士 3
.

5 3

4 1
.

0 4士 1 3
.

8 0

4 3
.

73士 1 6
.

1 6
份

2
.

6 9士 1 0
.

8 3

4 2
.

2 2土 1 5
.

2 0

4 1
.

8 1士 1 4
.

1 2

C O
.

4 1士 9
.

7 2

与本组治疗前 比较
、 关

尸< 0
.

05
, * *

尸 < 。
.

01 ; 与对照组治疗后 比较
,

△尸< 0
.

01
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小时尿蛋 白定量治疗组治疗前后差异有显著性 (P<

0
.

5 0 )
,

但是两组间 比较差异无显著性 ( P > 0
.

0 5 )
。

表 3

示
,

治疗组 S C r
治疗前后差异有显著性 (尸 < 0

.

0 1 )
,

对

照组治疗前后差异也有显著性 (尸 < 0
.

0 5 )
,

但治疗组

疗效明显优于对照组 ( P < 0
.

01 ) ; B U N 治疗组和对照

组治疗前后差异均有显著性 ( P < 0
.

0 5 )
,

但是两组 间

比较差 异无显著性 (尸 > 0
.

05 ) ; C C r
治疗组治疗前后

差异有显著性 (尸 < 0
.

05 )
,

对照组 治疗前后差异无显

著 性 ( P > 0
.

05 )
,

且 治 疗 组 疗 效 优 于 对 照 组 ( P <

0
.

0 5 )
。

4 讨论

糖尿病属中医
“

消渴病
”
范畴

,

糖尿病 肾病则为消

渴病继发病证
,

东汉张仲景 《金 匾要略 》中就有糖尿病

肾病证治相关论述
,

其后历代医家多有论及
,

可以说在

其辨证和治疗方面积累了丰富经验
。

古人多从 肾虚立

论
,

而现代 医家普遍重视其血痪病机
。

现代常用补肾活

血法
,

益气养阴
、

活血化癖法
,

益气活血
、

健脾除湿法等

治疗糖尿病 肾病
,

在改善症状
、

减少尿蛋 白
、

保护 肾功

能等方面
,

皆有一定疗效
。

吕仁和教授曾对糖尿病 肾病各期进行临床证候学

研究
,

探讨糖尿病肾病的病机演变规律
,

结果发现糖尿

病肾病乃消渴病治不得法
,

日久伤阴耗气
、

阴损及 阳
,

致气阴两虚
、

阴阳两虚
,

久病人络
,

痰浊
、

邪热
、

血疲
、

气

郁互相胶结
,

形成
“

微 型症痕
” ,

使肾体受损
、

肾用 失司

所致
。

吕仁和教授认为
,

起始之
“
症瘤

”
很微小

,

从分子

水平始
,

到细胞水平
,

直到 肾小球结节性硬化等
,

是一

个渐进的过程川
。

进人临床糖尿病肾病阶段
,

常见气阴

两虚证
、

阳虚证
,

也可见阴阳俱虚证
,

由于肾元受伤
,

气

化不行
,

浊毒内生
,

浊毒可更伤肾元
,

耗伤气血
,

阻滞气

机升降出人
,

最终可表现为尿毒症
“

关格
”

危候
。

治 当在

分期基础上进行辨证论治
。

临床糖尿病肾病阶段
,

治疗

当在重视益气养阴或滋 阴助 阳的基础上
,

重视化痕散

结
、

化浊解毒
,

以保护肾功能为要务
。

基于此
,

吕仁和教

授提出了糖尿病及其并发症防治
“
二五八方案

” ,

研制

出了止消温肾宁等适合糖尿病 肾病不同阶段的中药系

列方
,

取得了良好疗效
。

既往动物在体实验和细胞培养

实验研究显示
,

该方对早期和临床糖尿病肾病有显著

减少尿蛋 白
、

保护肾功能作用
,

可减轻糖尿病肾病大鼠

模型肾脏病理改变
,

减轻 肾小球细胞外基质增生
,

降低

肾小球硬化率
,

抑制肾小球系膜基质增生和基底膜增

厚
,

减轻糖尿病非酶糖基化和肾小球高滤过
。

中药药物

血清可抑制高糖培养系膜细胞增殖及分泌白细胞介素

1 ( IL
一

1 )
、

白细胞介素 6 ( IL
一

6 )
、

肿瘤坏死因子
一 。

( T N F
-

a)
、

纤维粘连蛋 白 ( F N )
、

层粘蛋 白 ( L N )
,

并 可明显抑

制高糖培养 系膜细胞 T G F
一

B m R N A 的过度表达
,

初

步显示出了中医药治疗糖尿病肾病的优势
。

现代医学方面
,

糖尿病 肾病的治疗 主要采取降低

蛋 白质摄人
、

降糖
、

降压等对症措施
。

由于缺少更有效

的延缓糖尿病 肾病病程进展的药物
,

糖尿病 肾病一旦

发生
,

病情就将持续进展
,

直至发生终末期尿毒症
。

因

此
,

糖尿病肾病的防治研究
,

是国内外医学研究的热点

和 难 点
。

2 0 0 1 年 5 月 19 日
,

美 国 高 血 压 学 会 的

R E N A A L 研究结果显示
,

血管紧张素 I 型受体拮抗剂

( A T IR A )氯沙坦
,

可将 2 型糖尿病肾病终末期 肾病或

透析 的危险性降低 28 %
,

显示 出该药治疗糖尿病肾病

肾功能不全有一定 的疗效
。

综上所述
,

D N 的防治措施

概括起来包括 以下几个方面
:

严格控制高血糖
;
控制高

血压 ;调脂治疗
,

纠正代谢紊乱
;减少蛋 白尿

,

保护肾功

能和积极治疗合并症川
。

现代药理研究认为
,

方 中黄蔑具有明显 的利尿作

用
,

能消除试验性蛋 白尿
,

并有降血 脂的作用
;淫羊蕾

具有增强内分泌系统功能
,

促进蛋 白质合成
,

调节细胞

代谢的功能
;
鬼箭羽具有 活血 化疲

,

保护 肾功能等作

用 ;
大黄能清除 自由基

,

排 出体内蓄积的毒素
,

保护 肾

功能
。

止消温肾宁颗粒剂治疗糖尿病肾病肾功能不全

代偿期疗效确切
,

值得临床推广应用
。
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