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［摘要］ 目的 观察健脾清化方对脾虚湿热型慢性肾功能衰竭 ( CＲF) 患者肾功能的影响及抗微炎症的可
能作用机制。 方法 70 例 CＲF患者随机分为中药组和西药组，每组各 35 例，并设 10 例健康体检者作为健
康对照组。两组患者均给予西医常规治疗，中药组在此基础上给予健脾清化方治疗。治疗 12 周后，检测两
组患者血肌酐 ( Scr) 、24 小时尿蛋白定量，比较健康对照组与两组患者 C 反应蛋白 ( CＲP) 、白细胞介素 6
( IL-6) 、糖基化终末产物 ( AGEs) 水平。 结果 治疗前中药组和西药组患者 CＲP、IL-6、AGEs 显著高于
健康对照组 ( P ＜ 0. 01) ，治疗后中药治疗组 Scr、CＲP、IL-6、AGEs较治疗前显著下降，且治疗后显著低于
西药组 ( P ＜ 0. 05) 。中、西药组患者治疗前后 24 小时尿蛋白定量比较差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05) 。 结
论 健脾清化方结合西医治疗能改善脾虚湿热型 CＲF 患者肾功能，其抗微炎症状态机制可能与调节 CＲP、
IL-6 及 AGEs水平有关。
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慢性肾功能衰竭 ( chronic reanl failure，CＲF)
是各种原发性或继发性肾脏疾病引起的肾功能进行

性损害，最后进展为终末期肾病 ( ESＲD) 。微炎
症状态普遍存在于肾脏疾病进展到终末期肾功能衰

竭的任何时间，促进肾功能恶化或其并发症出现，

且微炎症的程度被认为是提示 CＲF 预后的重要指
标［1］。因此，明确 CＲF 患者体内微炎症发生原因
与机制，对早期检测和干预具有重要意义。既往研
究表明，健脾清化方能有效降低脾虚湿热型慢性肾

衰竭患者的血肌酐 ( Scr ) 和尿素氮 ( BUN) ，并
且能提高此类患者的细胞免疫功能［2］。本研究进
一步观察运用健脾清化方对 CＲF 患者微炎症状
态的影响以及延缓肾功能恶化的可能机制，报告

如下。

1 资料

1. 1 诊断标准
参照美国 2002 年慢性肾脏病临床实践指南的

诊断标准［3］。

1. 2 中医辨证标准
参照《慢性肾衰竭的诊断、辨证分型及疗效

评定 ( 试行方案) 》［4］中脾虚湿热标准。
1. 3 纳入标准
符合上述诊断及辨证标准; 原发病均为原发性

慢性肾小球肾炎; 肾小球滤过率 ( GFＲ ) 30 ～
59 ml /min，慢性肾脏病 3 期 ( CKD3 期) ; 24 小时
尿蛋白定量 ＞ 0. 2 g; 患者签署知情同意书。
1. 4 排除标准
经过血液透析、肾移植的患者; 妊娠或哺乳期

妇女; 合并有心血管、肝和造血系统等严重原发性
疾病; 精神病患者; 继发性肾脏病; 已知对试验药

物过敏者; 依从性差者。
1. 5 一般资料
收集 2012 年 1 月至 2013 年 12 月上海中医药

大学附属曙光医院肾内科住院或门诊病例 70 例，
应用 SAS 9. 2 软件产生的随机数字表，将纳入病例
随机分为中药组 36 例和西药组 34 例。中药组中男
16 例，女 20 例; 年龄 25 ～ 73 岁，平均 ( 51. 02 ±
11. 25) 岁; GFＲ ( 46. 23 ± 10. 32 ) ml /min。西药
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组中男 14 例，女 20 例; 年龄 27 ～ 75 岁，平均
( 52. 18 ± 10. 30 ) 岁; GFＲ ( 45. 12 ± 12. 10 ) ml /
min。两组患者在性别、年龄、GFＲ 等方面比较差
异均无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) ，具有可比性。另
选择年龄、性别匹配，并排除心肝肾等器质性疾病
的健康体检者 10 名作为健康对照组，其中男性 4
例，女性 6 例，平均年龄 ( 51. 45 ± 11. 35) 岁。

2 方法

2. 1 治疗方法
西药组接受常规治疗，低盐、优质低蛋白饮

食; 其他包括控制血糖，血糖高者予降糖药格列喹

酮片控制血糖，控制欠佳者皮下注射胰岛素; 血压

高者予氨氯地平片，如控制欠佳，可联合其他降压

药物 ( 血管紧张素转换酶抑制剂和血管紧张素Ⅱ
受体拮抗剂类抗高血压药物除外) ; 调整水、电解
质及酸碱平衡等。治疗期间基础治疗措施不变，除
原发病治疗，去除可逆的加剧因素如酸中毒，予碳

酸氢钠片，现代营养治疗予 ɑ-酮酸，纠正贫血，
肾性骨病等并发症治疗。
中药组在西药组基础上予健脾清化方。组成:

党参 15 g、黄芪 15 g、草果仁 6 g、苍术 10 g、黄连
片 3 g、酒大黄 9 g，水煎服，每日 1 剂，分 2 次服。
两组疗程均为 12 周。
2. 2 观察指标及方法
所有患者及健康体检者分别于清晨空腹采血。

CＲF患者采用自动生化仪测定法观察 Scr、24 小时
尿蛋白定量以判断患者肾功能变化; C 反应蛋白
( CＲP) 应用免疫速率散射比浊法测定，糖基化终
末产物 ( AGEs) 及白细胞介素 6 ( IL-6 ) 应用竞
争性 ELISA法检测，作为微炎症观察指标。10 例
健康对照组受试者检测血 CＲP、IL-6、AGEs水平。
安全性评价: 观察胃肠道反应、皮疹，治疗前

后同时检测血常规、便常规、肝功能、电解质、心
电图等指标。
2. 3 统计学方法
采用 SPSS 10. 0 统计软件进行数据处理，计量

资料以 ( 珋x ± s) 表示，采用 t 检验和多组间方差
分析。

3 结果

3. 1 两组患者治疗前后 Scr、24 小时尿蛋白定量
变化比较

表 1 示，治疗 12 周后，中药组患者 Scr 水平
较治疗前显著下降 ( P ＜ 0. 05 ) ，西药组与治疗前

比较，差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05) 。治疗 12 周
后，中药组 Scr水平显著低于西药组 ( P ＜ 0. 05 ) 。
治疗 12 周后，两组患者 24 小时尿蛋白定量与治疗
前比较，差异均无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。两组
患者 24 小时尿蛋白定量组间比较，差异无统计学
意义 ( P ＞ 0. 05) 。

表 1 两组脾虚湿热型 CＲF患者治疗前后 Scr、
24 小时尿蛋白定量比较 ( 珋x ± s)

组别 时间 例数 Scr ( μmol /L)
24 小时尿蛋白定量
( g)

中药组 治疗前 36 185. 61 ± 65. 84 1. 02 ± 5. 14
治疗后 36 166. 43 ± 45. 67△▲ 0. 99 ± 4. 37

西药组 治疗前 34 187. 58 ± 79. 15 1. 03 ± 6. 45
治疗后 34 183. 56 ± 23. 54 1. 01 ± 3. 04

注: 与本组治疗前比较，△P ＜ 0. 05; 与西药组治疗后比较，

▲P ＜ 0. 05

3. 2 两组患者治疗前后 CＲP、IL-6 水平比较
表 2 示，两组患者与健康对照组比较，CPＲ与

IL-6 水平均显著升高 ( P ＜ 0. 01 ) ; 治疗 12 周后，
中药组患者的 CＲP、IL-6 水平均较治疗前显著下降
( P ＜ 0. 05) ，西药组与治疗前比较，差异无统计学
意义 ( P ＞ 0. 05) 。治疗 12 周后，中药组 CＲP、IL-
6 水平显著低于西药组 ( P ＜ 0. 05) 。

表 2 两组脾虚湿热型 CＲF患者治疗前后
CＲP、IL-6 水平比较 ( 珋x ± s)

组别 时间 例数 CＲP ( mg /L) IL-6 ( pg /L)

健康对照组 — 10 1. 61 ± 0. 32 15. 35 ± 24. 18
中药组 治疗前 36 7. 22 ± 1. 12* 274. 90 ± 48. 87*

治疗后 36 6. 01 ± 0. 12＊△▲ 258. 03 ± 41. 35＊△▲

西药组 治疗前 34 6. 96 ± 1. 03* 278. 15 ± 35. 10*

治疗后 34 6. 68 ± 0. 35* 270. 35 ± 36. 45*

注: 与健康对照组比较，* P ＜ 0. 01; 与本组治疗前比较，

△P ＜ 0. 05; 与西药组治疗后比较，▲P ＜ 0. 05

3. 3 两组患者治疗前后 AGEs水平比较
表 3 示，两组患者与健康对照组比较，AGEs

水平均显著升高 ( P ＜ 0. 01) ; 治疗 12 周后，中药
组患者的 AGEs 水平较治疗前显著下降 ( P ＜
0. 05) 。治疗 12 周后，中药组 AGEs显著低于西药
组 ( P ＜ 0. 05) 。

表 3 两组脾虚湿热型 CＲF患者治疗前后
AGEs水平比较 ( μg /ml，珋x ± s)

组别 例数 治疗前 治疗后

健康对照组 10 13. 24 ± 1. 45 —
中药组 36 60. 20 ± 4. 44* 56. 15 ± 5. 34＊△▲

西药组 34 59. 49 ± 4. 59* 58. 93 ± 4. 67*

注: 与健康对照组比较，* P ＜ 0. 01; 与本组治疗前比较，

△P ＜ 0. 05; 与西药组治疗后比较，▲P ＜ 0. 05
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3. 4 两组患者安全性比较
中药组 3 例和西药组 2 例患者出现血钾升高，

经控制饮食、降钾治疗后，恢复正常。中药组 1
例，对照组 2 例患者出现头晕，血压控制欠佳，查
头颅 CT 未提示异常，经联合控制血压后症状缓
解。西药组 1 例患者出现胸闷不适，经动态心电图
监测及心功能检测排除心血管疾患，后对症处理自

行缓解。中药组 1 例患者大便隐血实验阳性，肠镜
检查无异常，后复查阴性，同前观察治疗。

4 讨论

微炎症状态属于全身性慢性免疫性炎症，是以

全身循环中肿瘤坏死因子 α ( TNF-α) 和 IL-6 等单
细胞衍生的细胞因子和 CＲP 等正相急性时相反应
物轻度持续增高，趋化一系列复杂的细胞、生化反
应，引起低强度、慢性进展的非显性炎症状态，其
实质是免疫性炎症［5］。Schoming 等［6］首先提出尿
毒症患者普遍存在非微生物感染性质的慢性炎症状

态，以 CＲP、TNF-α等单细胞衍生的细胞因子触发
的急性时相反应为特征，与心血管并发症密切相

关，显著增加终末期肾病的死亡风险。对慢性肾病
患者的肾功能与微炎症相关性的研究表明，微炎症

状态在多种肾脏病早期就已出现，原发及各种继发

肾脏疾病发生发展过程中始终伴随着炎性因子的异

常表达［7］。微炎症状态与 CＲF 的发生发展相互作
用，互为因果。因此，微炎症状态的控制作为慢性
肾脏病防治及预后尤为重要。慢性肾衰状态下，蛋
白质非酶促糖基化所形成的糖基化终产物具有广泛

的致病作用，血清和组织 AGEs水平与慢性肾衰微
炎症的发生密切相关［8］。AGEs 通过受体依赖途
径，与诱导单核细胞趋化和氧化应激反应，激活信

号转导通路，释放细胞分子 CＲP、TNF-α等，引起
炎症反应［9］。在患者血清中，较健康者 AGEs 水平
明显升高，因此血清，肾脏组织 AGEs 水平可成为
监测慢性肾脏疾病进展和评价疗效的重要指标。
本研究提示 CＲF 患者血中前炎症因子 IL-6、

CＲP、AGEs水平较正常健康人明显升高，证明患
者体内确存在微炎症状态。其可能机制为终末期肾
病患者体内晚期糖基化终末产物和晚期脂质氧化产

物积聚导致炎症反应，它们可以与单核 /巨噬细胞
表面特异性受体结合，分泌大量的黏附分子，并激

活 NF-κB，分泌大量炎性细胞因子如 IL-6、IL-1 及
TNF-α等，肝脏在这些炎性细胞因子刺激下，分泌

大量急性时相蛋白如 CＲP、淀粉样蛋白 ( ALL )
等，而 CＲF患者肾脏对炎性因子清除率下降，慢
性心功能衰竭、动脉粥样硬化、持续感染、酸中毒
均可加剧炎性反应。
中医虽无微炎症状态的病名，但微炎症状态的

病理物质是炎症因子，因此可归为中医学 “浊毒”
“湿热”范畴［10］。大多数医家认为湿热、痰浊、瘀
血和浊毒为主，且一般认为湿热为邪实之首［11 － 12］。
因此湿热不仅是病理产物，又是新的致病因素，是

一种病势胶着、顽固不愈的病理概念。CＲF 微炎
症状态即可谓是湿热内蕴，所以脾虚则水湿代谢障

碍，水湿蕴久而化热，故临床上均存在不同程度的

恶心、纳差、呕吐、口苦、口中黏腻等湿热症状。
所以推测健脾化湿，则微炎症状态可得到改善。
健脾清化方为治疗 CＲF 的有效复方［13］，方中

以党参、黄芪健脾益气，黄连、大黄、苍术、草果
仁降阴火、清湿热，集清燥、淡渗、和中为一体，
具有益气和中、清热化湿之功效。本研究结果表
明，健脾清化方在有效降低 Scr 的同时，也能显著
降低 CＲP 及炎症细胞因子 IL-6 水平，还可降低血
浆 AGEs水平。推测其通过降低 AGEs 的表达，来
调控降低 IL-6、CＲP的水平，从而改善肾衰患者微
炎症状态。但目前仍缺乏大规模、多中心、随机双
盲临床研究，未能监测本方对其他炎症细胞因子及

蛋白表达水平的影响，有待于继续从细胞与分子水

平进行深入研究。
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Effect of Jianpi Qinghua Formula on Micro-Inflammatory Indicators in Chronic Ｒenal Failure Patients with
Spleen Deficiency and Dampness-Heat Syndrome
JIANG Yufeng，ZOU Yun，TANG Ying，LIU Xin，HE Liqun
( Shanghai Shuguang Hospital of Shanghai University of Chinese Medicine，Shanghai，200021)

ABSTＲACT Objective To observe the influence of Jianpi Qinghua Formula on renal function of chronic renal
failure ( CＲF) patients with spleen deficiency and dampness-heat syndrome and the possible anti-micro-inflammation
mechanism of the formula． Methods Seventy cases of CＲF patients were randomly divided into a traditional
Chinese medicine ( TCM) group and a western medicine group，with 35 cases in each． Another 10 people with
healthy physical examination results were admitted into a healthy control group． Patients of two groups were given con-
ventional western medicine treatment，while in addition，the TCM group was treated with Jianpi Qinghua Formula．
After a 12-week treatment，serum creatinine ( Scr) and 24-hour urine protein quantity in two groups were tested． Lev-
els of C reactive protein ( CＲP) ，interleukin-6 ( IL-6) and advanced glycationend products ( AGEs) ． were compared
in three groups． Ｒesults Levels of CＲP，IL-6 and AGEs in both TCM group and western medicine group were sig-
nificantly higher than that in healthy control group before treatment ( P ＜ 0. 05) ． After treatment，levels of Scr，CＲP，
IL-6，and AGEs in TCM group were significantly decreased and were significantly lower than those in western medi-
cine group ( P ＜ 0. 05) ． There were no statistical differences in 24-hour urinary protein quantity before and after treat-
ment in either TCM or western medicine groups ( P ＞ 0. 05) ． Conclusion Jianpi Qinghua Formula combined with
western medicine can improve renal function of CＲF patients with spleen deficiency and dampness-heat syndrome，
and its anti-micro-inflammation mechanism might be related with regulating the levels of CＲP，IL-6 and AGEs．
Keywords Jianpi Qinghua Formula; chronic renal failure; micro-inflammation; glycationend products
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