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［摘要］ 目的 探讨温阳通络泄浊方对维持性血液透析患者血管钙化的影响及可能作用机制。 方法 将 90
例维持性血液透析患者随机分为对照组和试验组各 45 例。对照组在基础治疗同时进行常规透析，每周透析
3 次，每次 4 h。试验组在对照组基础上加服温阳通络泄浊方，每日 1 剂，每日两次，两组均治疗 90 天。检
测两组患者治疗前后生化指标 ［血清白蛋白 ( ALB) 、钙 ( Ca2 + ) 、磷 ( P3 + ) 、钙磷乘积、甲状旁腺激素
( iPTH) 、碱性磷酸酶 ( ALP) 、总胆固醇 ( TC) 、甘油三酯 ( TG) 、低密度脂蛋白胆固醇 ( LDL-C) 、高敏 C
反应蛋白 ( hsCＲP) ］、血清 Klotho蛋白、成纤维细胞生长因子 23 ( FGF-23) 水平及冠状动脉钙化积分、心
脏瓣膜钙化率的变化。 结果 试验组治疗后 TC、LDL-C、hsCＲP、P3 +、钙磷乘积、iPTH、ALP、FGF-23 水
平及 CACS均较本组治疗前明显降低，Klotho 水平明显升高 ( P ＜ 0. 05) ; 对照组治疗前心脏瓣膜钙化率为
48. 06%，治疗后为 48. 35%，试验组治疗前为 47. 74%，治疗后为 46. 59%，试验组治疗后心脏瓣膜钙化率
较本组治疗前降低 ( P ＜ 0. 05) 。对照组治疗前后各指标比较差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05) 。 结论 温阳
通络泄浊方可能通过调节血清 Klotho、FGF-23 水平，改善血脂代谢紊乱，缓解炎症反应，降低甲状旁腺分
泌水平，从而改善维持性血液透析患者血管钙化及损伤。
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流行病学资料显示，钙磷代谢紊乱是导致维持

性血液透析患者心血管系统疾病发病的最重要因

素，主要表现为动脉粥样硬化、心肌及瓣膜损伤、
心律失常等［1］。近年研究发现，Klotho 蛋白和血清
成纤维细胞生长因子 23 ( FGF-23 ) 在慢性肾脏疾
病的钙磷矿物质代谢中具有十分重要的调节作用，

是参与慢性肾脏疾病患者矿物质代谢紊乱进展的重

要靶因子［2］。Klotho 是一种新近发现的抗衰老因
子，具有舒张血管、保护血管内皮、抗动脉硬化、
调节肾脏排磷等重要作用［3］。基于此，本研究通
过观察温阳通络泄浊方对维持性血液透析患者血清

Klotho、FGF23 水平以及血管钙化的影响，旨在探
讨温阳通络泄浊法对血液透析患者血管钙化的防治

作用及可能机制。

1 资料

1. 1 一般资料
收集 2013 年 1 月至 2015 年 1 月在广西中医药

大学第一附属医院血液透析中心治疗的 90 例患者。
采用简单随机抽样法将患者分为对照组和试验组，

每组 45 例。对照组中男 26 例，女 19 例; 平均年
龄 ( 49. 79 ± 13. 28) 岁; 平均透析时间 ( 14 ± 12 )
个月。试验组中男 22 例，女 23 例; 平均年龄
( 48. 04 ± 15. 12) 岁; 平均透析时间 ( 15 ± 13 ) 个
月。两组患者一般资料比较，差异无统计学意义
( P ＞ 0. 05) ，具有可比性。
1. 2 中医辨证标准
血液透析患者脾肾阳虚合并瘀血证中医辨证标

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］拟定，脾肾阳虚症: 1 ) 主症:
畏寒肢冷; 脘冷喜热饮或泛吐清水; 大便溏泄或五

更泄。2) 次症: 面色 白或黧黑; 发脱齿摇; 夜
尿频多或小便清长; 舌胖嫩有齿印; 脉沉细或沉

弱。瘀血证: 1) 主症: 唇甲紫暗; 肌肤甲错; 腰
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痛固定或刺痛。2 ) 次症: 舌质紫暗或舌有瘀点、
瘀斑; 脉涩或细涩。同时具备脾肾阳虚、瘀血证中
主症 2 项或主症 1 项、次症 2 项方可诊断。
1. 3 纳入标准
年龄≥16 岁; 透析时间≥3 个月; 规律血液透

析，每周透析 3 次; 符合上述脾肾阳虚合并瘀血证
中医辨证标准; 均未进行血液透析滤过、血液灌流
治疗; 签署知情同意书。
1. 4 排除标准
急性肾功能衰竭或考虑慢性肾脏疾病有急性加

重因素; 急、慢性肝病; 中重度心功能衰竭; 恶性
肿瘤及除慢性肾功能不全外所有可引起钙磷代谢紊

乱的相关疾病; 已行甲状旁腺切除术，或全段甲状

旁腺激素( iPTH) 持续降低者( iPTH ＜ 150 ng /L) ; 糖
尿病肾病或慢性肾脏疾病合并糖尿病; 急性感染;

自身免疫性疾病，使用糖皮质激素或免疫抑制剂;

妊娠者; 近 3 个月参加过其他药物临床试验者。

2 方法

2. 1 治疗方法
基础治疗: 所有患者治疗前先缓解各种诱发和

加重心血管钙化及系统损伤的因素，如高血磷、低
( 高) 血钙、高血压、感染、酸中毒等; 适当给予
饮食控制: 根据患者体重控制总热量摄入 30 ～
35 kcal / ( kg·d) ，予低盐、低脂、低磷、优质低
蛋白饮食 ( 蛋白摄入量 0. 5 ～ 0. 6 g /kg) 及降压、
纠正贫血、纠正钙磷代谢紊乱、维持水电酸碱平衡
等常规治疗。
对照组在基础治疗同时进行常规透析，采用碳

酸氢盐透析液，威高聚砜膜 1. 5 m2 透析器 ( 威海

威高血液净化制品有限公司 ) ，血流量 200 ～
250 ml /min，透析液钙浓度 1. 25 ～ 1. 50 mmol /L，
透析液流量 500 ml /min，每周透析 3 次，每次 4 h。
试验组在对照组的基础上加服温阳通络泄浊

方: 炮附片 10 g，淫羊藿 10 g，当归 15 g，丹参
15 g，红花 15 g，大黄 12 g。每日 1 剂，水煎分两
次口服。
两组均治疗 90 天。为避免对试验结果造成影

响，试验期间两组均排除以下治疗方式及药物: 除

试验中药外的其他所有中药、中成药治疗; 降血脂
治疗; 大剂量骨化三醇制剂冲击; 复方酮酸片; 含

钙磷结合剂; 血管紧张素转化酶抑制剂 ( ACEI) 、
血管紧张素受体拮抗剂 ( AＲB) 。

2. 2 观察指标及方法
治疗前后分别观察两组患者各项指标。

2. 2. 1 生化指标 血清白蛋白 ( ALB ) 、钙
( Ca2 + ) 、磷 ( P3 + ) 、钙磷乘积、iPTH、碱性磷酸
酶 ( ALP ) 、总胆固醇 ( TC ) 、甘油三酯 ( TG ) 、
低密度脂蛋白胆固醇 ( LDL-C) 、高敏 C 反应蛋白
( hsCＲP) 。
2. 2. 2 血清 Klotho、FGF-23 水平 均采用酶联免
疫吸附法 ( ELISA) 测定，分泌型 Klotho 试剂盒
( 批 号: AF5889 ) 、 FGF-23 试 剂 盒 ( 批 号:
Q9GZV9) 均购自美国 Ｒ＆D 公司。严格按照说明
书进行血清标本采集、试剂配置、实验操作。
2. 2. 3 冠状动脉钙化积分 ( CACS) 参照文献
［5 － 6］，对所有患者冠状动脉均行 64 排多层螺旋
CT ( 美国通用电气公司) 平扫，层厚 5 mm，评价
冠状动脉钙化情况，钙化面积≥1 mm2、CT 峰值 ＞
130 Hounsfield为有冠状动脉钙化。具体计算公式:
CACS =钙化面积 × CT峰值系数。
2. 2. 4 心脏瓣膜钙化 采用飞利浦 IU-22 彩色多
普勒超声诊断仪，探头 3. 5M，如二尖瓣和 ( 或)
主动脉瓣一个或多个瓣叶上可见 1 mm 的强回声
区，即判为瓣膜钙化，计算心脏瓣膜钙化率。
2. 3 统计学方法
采用 SPSS 20. 0 统计软件，数据采用均数 ±标

准差 ( 珋x ± s) 表示，符合正态分布、方差齐者采用
单因素方差分析，方差不齐者采用非参数检验; 组

间比较采用 t检验。P ＜0. 05为差异有统计学意义。

3 结果

3. 1 两组患者治疗前后生化指标比较
表 1 示，两组患者治疗前后 ALB、TG、Ca2 +

水平比较差异均无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。治疗
后试验组 TC、LDL-C、hsCＲP、P3 +、钙磷乘积、
iPTH、ALP水平均明显降低 ( P ＜ 0. 05 ) ，并且明
显低于对照组。而对照组治疗前后各指标变化差异
无统计学意义 ( P ＞ 0. 05) 。
3. 2 两组患者治疗前后血清 Klotho、FGF-23 水平
及 CACS比较
表 2 示，试验组治疗后 FGF-23、CACS 水平较

治疗前明显降低，Klotho 水平明显升高 ( P ＜
0. 05) ，并且与对照组治疗后各指标比较差异亦有
统计学意义 ( P ＜ 0. 05 ) 。对照组治疗前后血清
Klotho、FGF-23 水平及 CACS 比较差异均无统计学
意义 ( P ＞ 0. 05) 。
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表 1 两组维持性血液透析患者治疗前后生化指标比较 ( 珋x ± s)

组别 时间 例数 ALB ( g /L) TC ( mmol /L) TG ( mmol /L) LDL-C ( mmol /L) hsCＲP ( mg /L)

对照组 治疗前 45 36. 59 ± 6. 46 5. 09 ± 1. 57 1. 78 ± 1. 54 3. 68 ± 1. 93 38. 05 ± 26. 46
治疗后 45 37. 63 ± 7. 03 5. 15 ± 1. 79 1. 65 ± 1. 48 3. 96 ± 1. 72 38. 59 ± 27. 69

试验组 治疗前 45 36. 01 ± 6. 25 5. 12 ± 1. 64 1. 85 ± 1. 48 3. 74 ± 1. 87 37. 68 ± 26. 25
治疗后 45 37. 96 ± 7. 25 3. 51 ± 1. 02＊△ 1. 69 ± 1. 25 2. 56 ± 1. 60＊△ 32. 08 ± 20. 15＊△

组别 时间 例数 Ca2 + ( mmol /L) P3 + ( mmol /L)
钙磷乘积
( mg2 /dL2)

iPTH ( pg /ml) ALP ( mmol /L)

对照组 治疗前 45 2. 19 ± 0. 24 1. 95 ± 0. 62 52. 86 ± 16. 31 389. 47 ± 74. 56 131. 71 ± 107. 68
治疗后 45 2. 39 ± 0. 51 1. 92 ± 0. 54 54. 05 ± 17. 37 394. 58 ± 72. 45 136. 89 ± 105. 21

试验组 治疗前 45 2. 23 ± 0. 26 1. 96 ± 0. 58 53. 24 ± 15. 39 382. 81 ± 78. 32 133. 12 ± 108. 49
治疗后 45 2. 16 ± 0. 38 1. 62 ± 0. 22＊△ 49. 08 ± 12. 28＊△ 359. 12 ± 64. 30＊△ 118. 00 ± 84. 71＊△

注: ALB，白蛋白; TC，总胆固醇; TG，甘油三酯; LDL-C，低密度脂蛋白胆固醇; hsCＲP，高敏 C 反应蛋白; Ca2 +，钙; P3 +，磷;

iPTH，甲状旁腺激素; ALP，碱性磷酸酶; 与本组治疗前比较，* P ＜ 0. 05; 与对照组治疗后比较，△P ＜ 0. 05

表 2 两组维持性血液透析患者治疗前后血清 Klotho、
FGF-23 水平及 CACS积分比较 ( 珋x ± s)

组别 时间 例数 Klotho ( U /L) FGF-23 ( ng /L) CACS ( 分)

对照组治疗前 45 56. 26 ± 28. 3 74. 65 ± 13. 38 2. 45 ± 2. 13
治疗后 45 57. 82 ± 27. 68 73. 19 ± 14. 18 2. 49 ± 2. 24

试验组治疗前 45 55. 71 ± 26. 92 73. 34 ± 12. 95 2. 76 ± 2. 27
治疗后 45 62. 54 ± 29. 14＊△68. 46 ± 12. 17＊△ 1. 83 ± 1. 86＊△

注: FGF-23，成纤维细胞生长因子 23; CACS，冠状动脉钙化

积分; 与本组治疗前比较，* P ＜ 0. 05; 与对照组治疗后比较，

△P ＜ 0. 05

3. 3 两组患者治疗前后心脏瓣膜钙化率比较
对照组治疗前心脏瓣膜钙化率为 48. 06%，治

疗后为 48. 35% ; 试验组治疗前心脏瓣膜钙化率为
47. 74%，治疗后为 46. 59%。两组治疗前心脏瓣
膜钙化率比较差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) ; 试
验组治疗后心脏瓣膜钙化率较本组治疗前明显降低

( P ＜ 0. 05) 。

4 讨论

研究表明，心血管系统损伤是慢性肾脏疾病患

者的首要并发症及死亡原因，其发病率高达 60%，
是正常人的 10 ～ 20 倍［7］。近年来，钙磷代谢异常
引起慢性肾脏疾病患者心血管损伤发生机制受到广

泛关注，已成为肾脏病学界研究热点之一。Klotho
是一种 I型膜蛋白，主要功能是调节机体内钙磷稳
态，过表达 Klotho蛋白可以改善钙磷代谢和血管内
皮功能，如抑制 Klotho 蛋白表达则诱发和加重血钙
异位钙化，导致死亡风险显著增加［8］。FGF-23 是近
年发现的一种与血磷代谢密切相关的新型调节因

子，主要由骨细胞和成骨细胞合成和分泌，是重要

的慢性肾脏疾病进展预测因子，患者血清 FGF-23
蛋白水平的异常升高往往早于高磷血症［9］。因此，
FGF-23 和 Klotho 不仅对慢性肾脏疾病钙磷内稳态

具有重要的调节作用，同时也是慢性肾脏疾病并发

心血管系统疾病的重要参与因子。
中医学认为，慢性肾脏疾病的主要病机为

“脾肾衰败”“浊毒内蕴”。湿浊内蕴于机体，日久
可进一步化生浊毒、瘀血等多种病理产物。如浊
毒、瘀血互相胶结，可导致血脉阻塞，致气血运行
不畅，进而诱发“脉痹”“胸痹”［10］; 浊毒与瘀血
互结，导致骨骼失于血络荣养，表现为骨软无力或

骨质脆弱等症。因此，合理运用 “温补脾肾”“活
血通络泄浊”等治法，可减少或缓解慢性肾脏疾
病患者的心血管系统疾病发生率及临床症状。温阳
通络泄浊方，以附子为君药，功能回阳救逆、补火
助阳、散寒止痛，为治疗痰瘀内阻、胸痹心痛之要
药; 淫羊藿为臣药，功能温补脾肾、益气助阳，与
附子合用可温阳散寒，化痰祛瘀; 丹参、当归、红
花均为佐药，三者均为活血通络之要药，功能行气

活血而通络消瘀; 大黄性味苦寒，能泻下攻积，使

浊毒邪气从下而解，并且亦有行血导滞之功。
本研究结果显示，温阳通络泄浊方能有效改善

维持性血液透析患者的钙磷代谢及血管钙化，可能

与以下因素有关: 1 ) 试验组能明显降低血清 TC、
LDL-C、hsCＲP水平，改善血脂代谢紊乱，减少透
析患者血管壁的脂质异常沉积，缓解炎症反应，保

护血管内皮细胞。2) 可能通过促进肠道排磷，进
而改善钙磷乘积和高甲状旁腺分泌水平，并对肾性

骨病产生一定的治疗作用。3 ) 有效升高血清
Klotho水平、降低血清 FGF-23 水平，从而对血液
透析患者钙磷稳态发挥积极影响，抑制血管异位钙

化，最终对慢性肾脏疾病患者的心血管系统疾病产

生积极的防治作用。
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Impact of Wenyang Tongluo Xiezhuo Decoction ( 温阳通络泄浊方) on Vascular Calcification of Maintenance
Hemodialysis Patients
ZHONG Jian，TANG Nong，SHI Wei，HUANG Xuexia，ZHAO Ningbo，LIU Chaoye
( First Affiliated Hospital of Guangxi University of Chinese Medicine，Nanning，530023)

ABSTＲACT Objective To explore the impact and possible mechanism of Wenyang Tongluo Xiezhuo Decoction
( 温阳通络泄浊方，WTXD) on vascular calcification of maintenance hemodialysis patients． Methods Ninety main-
tenance hemodialysis patients were randomized into control group ( 45 cases) and test group ( 45 cases) ． The control
group was given basic treatment and conventional hemodialysis，with 3 times of hemodialysis each week，4 hours each
time． Based on the control group's treatment，the test group was added WTXD，1 dose every day，twice every day．
Both groups were treated for 90 days． Detected patients' biochemical indexes including serum albumin ( ALB ) ，
Ca2 +，P3 +，calcium-phosphorus product，parathyroid hormone ( iPTH) ，alkaline phosphatase ( ALP) ，total choles-
terol ( TC) ，triglyceride ( TG ) ，low density lipoprotein cholesterol ( LDL-C ) ，high-sensitivity C-Ｒeactive Protein
( hs-CＲP) ，serum Klotho protein，fibroblast growth factor 23 ( FGF-23) ，and the changes of coronary artery calcifica-
tion score ( CACS) and the incidence of cardiac valve calcium in both groups after treatment were observed． Ｒesults
After treatment，TC，LDL-C，hsCＲP，P3 +，calcium-phosphorus product，iPTH，ALP，FGF-23 and CACS in the test
group decreased significantly compared with before treatment． Klotho level increased significantly ( P ＜ 0. 05 ) ． The
incidence of cardiac valve calcium in the control group before treatment was 48. 06%，up to 48. 35% after treatment，
47. 74% in the test group before treatment，down to 46. 59% after treatment． The incidence of cardiac valve calcium
in the test group decreased compared with before treatment． The difference of all indexes in the control group before
and after treatment was not significant ( P ＞ 0. 05 ) ． Conclusion WTXD might improve metabolism disorder of
blood lipid，alleviate inflammation response and reduce high secretion level of parathyroid by regulating serum Klotho
and FGF-23 level to improve the vascular calcification and injury of maintenance hemodialysis patients．
Keywords Wenyang Tongluo Xiezhuo Decoction; hemodialysis; calcium-phosphorus metabolism; vascular calcifica-
tion; Klotho protein; fibroblast growth factor 23
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