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中药汤剂口服治疗对慢性肾脏病3-5期
非透析患者终点事件的影响
——一项回顾性队列研究
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［摘要］ 目的 探讨中药汤剂治疗对慢性肾脏病 （CKD） 3-5期非透析患者终点事件的影响。方法 回顾性

收集 2010年 3月 1日至 2019年 5月 20日在广东省中医院肾病科慢病管理门诊首诊的CKD 3-5期患者的临床资

料，根据既往服用中药情况，将患者分为中药汤剂组和非中药汤剂组。收集患者基本信息、实验室指标及发

生终点事件 （透析或移植，死亡） 情况，以 2020年 12月 30日前所能查到的最后一个时点的终点状态为准，

若发生终点事件则记录为到达终点。采用倾向性评分匹配的方法平衡基线差异，对匹配前后的队列采用

Kaplan-Meier曲线分析比较两组患者累积终点事件发生率，再用单因素和多因素COX回归分析匹配前后患者

口服中药汤剂及其他因素对发生终点事件风险的影响。结果 匹配前中药汤剂组患者 728例中 185例发生了

终点事件，非中药汤剂组患者 57例中 21例发生了终点事件。匹配后中药汤剂组患者 111例中 26例发生了终

点事件，非中药汤剂组患者 56例中 21例发生了终点事件。Kaplan-Meier曲线分析结果显示，匹配前后中药

汤剂组患者累积终点事件发生率均显著低于非中药汤剂组 （P匹配前=0. 029，P匹配后=0. 040）。多因素COX回归

分析结果显示，匹配前后与非中药汤剂组比较，中药汤剂组患者发生终点事件的风险均显著降低 ［HR：

0. 45，95%CI（0. 28，0. 72），P匹配前=0. 001；HR：0. 35，95%CI（0. 16，0. 76），P匹配后=0. 008］。血红蛋白

（Hb）、CKD分期、尿蛋白 （PRO） 亦是发生终点事件风险影响因素 （P＜0. 05）。结论 中药汤剂治疗可能

有效降低CKD 3-5期患者终点事件发生风险，延缓疾病进展。

［关键词］ 慢性肾脏病；中药汤剂；终点事件；回顾性队列研究

近年来，慢性肾脏病（Chronic kidney disease，
CKD） 的患病率逐年升高，最新研究数据表明，

CKD全球患病率高达 9. 1％，CKD 3-5期的患病率

高达 4. 1％［1］。慢性肾脏病多为持续进展性疾病，

肾功能持续丧失，最终可能导致肾脏替代治疗

（RRT）和死亡。预测到 2030年，全球接受RRT的
患者将达到 540万人［2］，到 2040年，CKD造成的

死亡人数可能增至 220万，甚至增至 400万［1］。

CKD已成为世界各国面临的重要公共卫生问题。

有研究显示，中医药是CKD 3-5期非透析期常用的

治疗手段，其疗效可能包括改善患者临床症状，延

缓疾病进展，减少并发症发生，提高患者生存质量

等［3］，但尚缺乏大量的循证医学证据加以支撑。本

研究通过回顾性研究来观察中药汤剂治疗在延缓

CKD 3-5期疾病进展、延迟终点事件发生方面的临

床价值，旨在为中医药治疗CKD 3-5期提供循证医

学依据。本研究方案经广东省中医院伦理委员会批

准（伦理审批号：ZF2019-153-01），并已在中国临

床试验注册中心注册（注册号：ChiCTR1900024633）。
1 资料

1. 1 研究对象

本研究为回顾性队列研究，纳入 2010年 3月 1
日至 2019年 5月 20日在广东省中医院肾病科慢病
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管理门诊首诊的CKD 3-5期非透析患者。根据患者

是否接受中药汤剂治疗，将患者分为中药汤剂组和

非中药汤剂组。

1. 2 纳入标准

1）参照 2002年美国国家肾脏基金会肾脏病预

后质量倡议制定的指南 （NKF-K/DOQI）［4］明确诊

断为 CKD 3-5期者；2） 年龄≥18岁；3） 随访时

间为 3个月或以上；4）签署过慢性肾脏病自我管

理知情同意书并同意使用资料者。

1. 3 排除标准

1）首次就诊已经进入RRT（透析或移植）者；

2）病历资料严重缺失（缺失数据超过15%）者。

2 方法

2. 1 资料收集内容及方法

广东省中医院肾内科慢病管理门诊对 CKD患

者有固定的随访、宣教、评估流程。对于首次就诊

的患者，根据患者的意愿纳入慢病管理，签署知情

同意书，收集基本信息，包括性别、年龄、体重指

数 （BMI）、居住地、付费方式、教育程度、工作

状态、原发病、既往史，并制定慢病管理方案。以

后每隔 1个月随访 1次，做治疗方案的调整和健康

宣教，每隔 3个月采集实验室指标，包括血常规、

尿常规、肾功能等。若患者在慢病管理过程中发生

终点事件（透析或移植，死亡），则追溯患者发生

终点事件的类型及时间。本研究以 2020年 12月 30
日前所能查到的最后一个时点的终点状态为准，若

发生终点事件则记录为到达终点，并记录发生时

间。若未发生终点事件，则记录最后一次复诊时

间。复合终点事件的定义［5］：1）接受肾脏替代治

疗（血液透析、腹膜透析或肾移植）；2）死亡。

2. 2 倾向性评分匹配

由于CKD 3-5期患者未服用中药汤剂的病例数

较少，且CKD 3-5期患者的基线状态可能是本研究

发生终点事件的影响因素，因此采用倾向性评分匹

配（PSM）的方法来消除两组之间的基线差异，用

于匹配的变量包括性别、年龄、BMI、居住地、付

费方式、教育程度、工作状态、原发病、血红蛋白

（Hb）、CKD分期、尿素（Urea）、尿酸（UA）、二

氧化碳结合力（CO2CP）、尿潜血（BLD）、尿蛋白

（PRO）、高血压病、糖尿病、高尿酸血症、高脂血

症、泌尿系结石、心血管疾病。将以上协变量用于

多元 Logistic回归模型为每位患者生成评分，并使

用近邻法以 1∶2的比率，caliper值 0. 2，根据得分

对每个符合条件的受试者进行匹配，获得一个匹配

后的队列。对匹配后的队列进行基线分析，计算匹

配前后的标准差。

2. 3 Kaplan-Meier曲线分析

对匹配前后的队列采用Kaplan-Meier曲线分析

比较两组患者终点事件发生的累积风险。

2. 4 评估服用与未服用中药汤剂发生终点事件的

风险

对匹配前后的队列采用单因素和多因素 COX
回归分析，并控制潜在的混杂因素。纳入单因素

COX回归分析的协变量包括：是否服用中药汤剂、

年龄、性别、BMI、居住地、付费方式、教育程

度、工作状态、Hb、CKD分期、Urea、UA、CO2CP、
BLD、PRO、原发病、既往史。将单因素回归分析

结果中 P＜0. 05的协变量纳入到多因素 COX回归

分析中。

2. 5 统计学方法

本研究的部分变量含有缺失值，采用多重差补

的方法来填补缺失值，以最大化统计能力和减少偏

差。符合正态分布的连续型变量以均数±标准差

（x̄±s）表示，采用 t检验。不符合正态分布的连续

变量以中位数（四分位间距）［M（P25，P75）］表

示，采用Mann-Whitney U检验。分类变量以频数

（百分比）表示，采用卡方检验或 Fisher检验。统

计分析采用的软件为 SPSS v. 24. 0和 R v. 3. 6. 2，
P＜0. 05为差异有统计学意义。

3 结果

3. 1 患者筛选流程和基线特征

从广东省中医院肾脏病数据库中筛选出 2010
年 3月 1日至 2019年 5月 20日在广东省中医院肾病

科慢病管理门诊首诊的 CKD 3-5期患者 1517例，

排除随访时间不够 3个月的患者 250例，排除基本

信息、用药信息、抽血结果缺失较多（缺失率超过

15%）的患者 482例；最终共纳入 785例患者进行

统计分析。785例患者中位随访时间为 33（20，
55）个月，其中非中药汤剂组患者 57例，中药汤

剂组患者728例。

采用倾向性评分匹配方法，按照 1∶2匹配，

匹配后的队列为非中药汤剂组患者 56例，中药汤

剂组患者 111例。本研究匹配前后两组患者基线特

征见表 1。另外，本研究部分变量含有缺失值。
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BMI 的缺失值为 2. 7%，教育程度的缺失值为

8. 9%，工作状态的缺失值为 10. 1%，Hb的缺失值

为 7. 9%，Urea的缺失值为 2. 9%，UA的缺失值为

2. 4%，CO2CP的缺失值为 5. 9%，BLD的缺失值为

1. 0%，PRO的缺失值为 1. 4%。采用多重差补的方

法填补缺失值。

表1 两组慢性肾脏病3-5期非透析患者匹配前和匹配后基线特征 ［例（%）］

变量

年龄

≤60岁
＞60岁

性别

男

女

BMI
＜18. 5
18. 5~23. 9
24. 0~27. 9
≥28. 0

居住地

广州市内

广州市外

付费方式

自费

医保

公费医疗

教育程度

小学或以下

初中

高中或中专

大专

大学及以上

工作状态

有工作

无工作

原发病

原发性肾小球疾病

继发性肾病

（排除糖尿病肾病）

糖尿病肾病

其他

不明原因

既往史

高血压病

糖尿病

高尿酸血症

高脂血症

泌尿系结石

心血管疾病

匹配前

非中药汤剂组

（57例）

29（50. 9）
28（48. 1）

35（61. 4）
22（37. 6）

9（15. 8）
24（42. 1）
18（31. 6）
6（10. 5）

45（78. 9）
12（21. 1）

13（22. 8）
39（68. 4）
5（8. 8）

10（17. 6）
15（26. 3）
19（33. 3）
7（12. 3）
6（10. 5）

19（33. 3）
38（66. 7）

14（24. 6）
10（17. 5）

9（15. 8）
5（8. 8）
19（33. 3）

14（24. 6）
42（73. 7）
32（56. 1）
34（59. 6）
46（80. 7）
44（77. 2）

中药汤剂组

（728例）

433（59. 5）
295（40. 5）

383（52. 6）
345（47. 4）

68（9. 3）
401（55. 1）
197（27. 1）
62（8. 5）

552（75. 8）
176（24. 2）

261（35. 9）
419（57. 5）
48（6. 6）

128（17. 6）
198（27. 2）
222（30. 5）
96（13. 2）
84（11. 5）

203（27. 9）
525（72. 1）

293（40. 2）
86（11. 9）

76（10. 4）
43（5. 9）
230（31. 6）

210（28. 8）
579（79. 5）
337（46. 3）
453（62. 2）
638（87. 6）
634（87. 1）

P值

0. 204

0. 200

0. 177

0. 595

0. 134

0. 994

0. 379

0. 096

0. 490
0. 296
0. 151
0. 700
0. 132
0. 036

标准差

0. 174

0. 178

0. 284

0. 075

0. 291

0. 066

0. 118

0. 370

0. 097
0. 138
0. 198
0. 053
0. 191
0. 261

匹配后

非中药汤剂组

（56例）

29（51. 8）
27（48. 2）

35（62. 5）
21（37. 5）

9（16. 1）
23（41. 1）
18（32. 1）
6（10. 7）

44（78. 6）
12（21. 4）

13（23. 2）
38（67. 9）
5（8. 9）

10（17. 9）
14（25. 0）
19（33. 9）
7（12. 5）
6（10. 7）

19（33. 9）
37（66. 1）

14（25. 0）
10（17. 9）

9（16. 1）
4（7. 1）
19（33. 9）

14（25. 0）
42（75. 0）
31（55. 4）
34（60. 7）
46（82. 1）
44（78. 6）

中药汤剂组

（111例）

50（45. 0）
61（55. 0）

72（64. 9）
39（35. 1）

11（9. 9）
47（42. 3）
43（38. 8）
10（9. 0）

93（83. 8）
18（16. 2）

32（28. 8）
63（56. 8）
16（14. 4）

20（18. 0）
35（31. 6）
31（27. 9）
16（14. 4）
9（8. 1）

34（30. 6）
77（69. 4）

38（34. 2）
16（14. 4）

12（10. 8）
8（7. 2）
37（33. 4）

26（23. 4）
86（77. 5）
59（53. 2）
65（58. 6）
84（75. 7）
90（81. 1）

P值

0. 410

0. 764

0. 626

0. 407

0. 353

0. 849

0. 666

0. 700

0. 822
0. 721
0. 787
0. 789
0. 342
0. 701

标准差

0. 135

0. 049

0. 213

0. 134

0. 242

0. 192

0. 071

0. 240

0. 037
0. 058
0. 044
0. 044
0. 159
0. 063

注：BMI，体重指数；CKD，慢性肾脏病； Hb，血红蛋白；Urea，尿素；UA，尿酸；CO2CP，二氧化碳结合力；BLD，尿潜血；PRO，尿蛋白。
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续表1 两组慢性肾脏病3-5期非透析患者匹配前和匹配后基线特征 ［例（%）］

变量

BLD
0或±
+
++
+++~++++

PRO
0或±
+
++
+++~++++

Hb
正常

偏低

CKD分期

CKD 3期
CKD 4期
CKD 5期

Urea/mmol·L-1
≤7. 5
＞7. 5

UA
正常

偏高

CO2CP/mmol·L-1
≤22
＞22

匹配前

非中药汤剂组

（57例）

31（54. 4）
12（21. 0）
9（15. 8）
5（8. 8）

26（45. 6）
12（21. 1）
6（10. 5）
13（22. 8）

33（57. 9）
24（42. 1）

32（56. 1）
18（31. 6）
7（12. 3）

15（26. 3）
42（73. 7）

16（28. 1）
41（71. 9）

43（75. 4）
14（24. 6）

中药汤剂组

（728例）

357（49. 0）
130（17. 9）
163（22. 4）
78（10. 7）

273（37. 5）
126（17. 3）
143（19. 6）
186（25. 6）

427（58. 7）
301（41. 3）

407（55. 9）
198（27. 2）
123（16. 9）

162（22. 3）
566（77. 7）

184（25. 3）
544（74. 7）

516（70. 9）
212（29. 1）

P值

0. 605

0. 283

0. 911

0. 592

0. 480

0. 641

0. 464

标准差

0. 194

0. 288

0. 015

0. 146

0. 095

0. 063

0. 103

33（58. 9）
23（41. 1）

32（57. 1）
17（30. 4）
7（12. 5）

15（26. 8）
41（73. 2）

16（28. 6）
40（71. 4）

42（75. 0）
14（25. 0）

匹配后

非中药汤剂组

（56例）

30（53. 6）
12（21. 4）
9（16. 1）
5（8. 9）

25（44. 7）
12（21. 4）
6（10. 7）
13（23. 2）

中药汤剂组

（111例）

55（49. 6）
22（19. 8）
23（20. 7）
11（9. 9）

47（42. 4）
19（17. 1）
17（15. 3）
28（25. 2）

67（60. 4）
44（39. 6）

64（57. 7）
32（28. 8）
15（13. 5）

26（23. 4）
85（76. 6）

27（24. 3）
84（75. 7）

83（74. 8）
28（25. 2）

P值

0. 891

0. 789

0. 859

0. 970

0. 634

0. 553

0. 975

标准差

0. 131

0. 170

0. 029

0. 040

0. 078

0. 096

0. 005

注：BMI，体重指数；CKD，慢性肾脏病； Hb，血红蛋白；Urea，尿素；UA，尿酸；CO2CP，二氧化碳结合力；BLD，尿潜血；PRO，尿蛋白。

3. 2 倾向性评分匹配前两组患者生存分析结果

共有 206例 CKD 3-5期患者发生了终点事件，

包括21例非中药汤剂组患者和185例中药汤剂组患

者。Kaplan-Meier曲线分析结果显示，中药汤剂组

CKD 3-5期患者累积终点事件发生率显著低于非中

药汤剂组 CKD 3-5期患者（log-rank test，P=0. 029），

见图1。
3. 3 倾向性评分匹配前患者发生终点事件风险的

单因素和多因素COX回归分析结果

单因素 COX回归分析结果显示，中药汤剂、

年龄、付费方式、工作状态、Hb、CKD分期、

Urea、UA、CO2CP、PRO、原发病、高血压病可能

是影响 CKD 3-5期患者终点事件发生的影响因素

（P＜0. 05）。多因素COX回归结果显示，中药汤剂

组CKD 3-5期患者发生终点事件的风险明显低于非

中药汤剂组 CKD 3-5期患者 （P=0. 001）；年龄＞

图1 倾向性评分匹配前两组慢性肾脏病3-5期
非透析患者累积风险曲线
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60岁的患者发生终点事件的风险显著低于≤60岁
的患者（P=0. 014）；Hb偏低的患者发生终点事件

的风险显著高于Hb正常的患者 （P＜0. 001）；与

CKD 3期患者相比，CKD 4期、CKD 5期患者发生

终点事件的风险均显著升高（均P＜0. 001）；Urea＞
7. 5mmol·L-1的患者发生终点事件的风险显著高于

Urea≤7. 5mmol·L-1的患者 （P=0. 007）；与 PRO为

0或±的患者相比，PRO为++和+++~++++的患者发

生终点事件的风险均显著升高 （P=0. 002，P＜
0. 001）；与原发病为原发性肾小球疾病的患者相

比，原发病不明原因的患者发生终点事件的风险更

低 （P=0. 023）；合并高血压病患者发生终点事件

的风险显著高于无高血压病的患者（P＜0. 001）。

详见表2。
表2 匹配前慢性肾脏病3-5期非透析患者发生终点事件的单因素、多因素COX回归分析

变量

非中药汤剂组（参照）

中药汤剂组

年龄

≤60岁（参照）

＞60岁
性别

男（参照）

女

付费方式

自费（参照）

医保

公费医疗

BMI/kg·m-2

18. 5~23. 9（参照）

＜18. 5
24. 0~27. 9
≥28

居住地

广州市内（参照）

广州市外

教育程度

小学或以下（参照）

初中

高中或中专

大专

大学及以上

工作状态

有（参照）

无

原发病

原发性肾小球疾病（参照）

继发性肾病

（排除糖尿病肾病）

糖尿病肾病

其他

不明原因

单因素COX回归

未调整HR（95%CI）

0. 61（0. 39，0. 96）

0. 55（0. 41，0. 74）

1. 09（0. 83，1. 44）

0. 95（0. 71，1. 27）
0. 42（0. 19，0. 91）

1. 32（0. 86，2. 02）
0. 90（0. 64，1. 25）
0. 99（0. 59，1. 64）

1. 05（0. 75，1. 47）

1. 29（0. 85，1. 98）
1. 15（0. 75，1. 75）
0. 91（0. 53，1. 57）
0. 96（0. 55，1. 67）

0. 68（0. 51，0. 91）

0. 80（0. 51，1. 25）

1. 56（1. 05，2. 30）
0. 92（0. 53，1. 62）
0. 58（0. 40，0. 84）

P值

0. 031

＜0. 001

0. 530

0. 733
0. 028

0. 206
0. 512
0. 954

0. 766

0. 234
0. 523
0. 738
0. 871

0. 010

0. 328

0. 026
0. 782
0. 004

多因素COX回归

调整后HR（95%CI）

0. 45（0. 28，0. 72）

0. 65（0. 46，0. 92）

-

1. 22（0. 89，1. 68）
1. 01（0. 44，2. 30）

-

-

-

-

-

-

-

-

0. 89（0. 63，1. 26）

0. 70（0. 43，1. 13）

1. 27（0. 83，1. 94）
0. 88（0. 48，1. 61）
0. 63（0. 43，0. 94）

P值

0. 001

0. 014

-

0. 225
0. 988

-

-

-

-

-

-

-

-

0. 515

0. 145

0. 281
0. 666
0. 023

注：BMI，体重指数；CKD，慢性肾脏病；Hb，血红蛋白；Urea，尿素； UA，尿酸； CO2CP，二氧化碳结合力；BLD，尿潜血；PRO，
尿蛋白。
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续表2 匹配前慢性肾脏病3-5期非透析患者发生终点事件的单因素、多因素COX回归分析

变量

既往史

高血压病

糖尿病

高尿酸血症

高脂血症

泌尿系统结石

心血管疾病

Hb
正常（参照）

偏低

CKD分期

CKD 3期（参照）

CKD 4期
CKD 5期

Urea/mmol·L-1
≤7. 5（参照）

＞7. 5
UA

正常（参照）

偏高

CO2CP/mmol·L-1
≤22（参照）

＞22
BLD
0或±（参照）

+
++
+++~++++

PRO
0或±（参照）

+
++
+++~++++

单因素COX回归

未调整HR（95%CI）

3. 33（2. 24，4. 97）
1. 14（0. 82，1. 57）
1. 08（0. 82，1. 42）
0. 84（0. 63，1. 11）
1. 23（0. 85，1. 80）
1. 42（0. 98，2. 06）

3. 33（2. 50，4. 43）

5. 00（3. 40，7. 35）
20. 69（14. 02，30. 54）

9. 36（4. 61，18. 99）

1. 67（1. 17，2. 39）

2. 46（1. 87，3. 26）

1. 42（0. 98，2. 05）
1. 32（0. 94，1. 87）
1. 33（0. 85，2. 09）

1. 82（1. 08，3. 07）
4. 33（2. 77，6. 79）
6. 73（4. 46，10. 16）

P值

＜0. 001
0. 442
0. 584
0. 221
0. 277
0. 065

＜0. 001

＜0. 001
＜0. 001

＜0. 001

0. 005

＜0. 001

0. 066
0. 110
0. 211

0. 024
＜0. 001
＜0. 001

多因素COX回归

调整后HR（95%CI）

2. 25（1. 46，3. 47）
-

-

-

-

-

2. 02（1. 48，2. 75）

2. 77（1. 82，4. 24）
11. 27（7. 04，18. 02）

2. 80（1. 32，5. 93）

1. 13（0. 78，1. 63）

0. 84（0. 61，1. 15）

-

-

-

0. 96（0. 56，1. 64）
2. 15（1. 33，3. 47）
2. 91（1. 83，4. 64）

P值

＜0. 001
-

-

-

-

-

＜0. 001

＜0. 001
＜0. 001

0. 007

0. 524

0. 273

-

-

-

0. 868
0. 002

＜0. 001
注：BMI，体重指数；CKD，慢性肾脏病；Hb，血红蛋白；Urea，尿素； UA，尿酸； CO2CP，二氧化碳结合力；BLD，尿潜血；PRO，尿蛋白。

3. 4 倾向性评分匹配后两组患者生存分析结果

共有 47例 CKD 3-5患者发生了终点事件，包

括 21例非中药汤剂组患者和 26例中药汤剂组患

者。Kaplan-Meier曲线分析结果显示，中药汤剂组

CKD 3-5期患者的累积终点事件发生率显著低于非

中药汤剂组 CKD 3-5 期患者 （log-rank test， P=
0. 040），见图2。
3. 5 匹配后患者发生终点事件风险的单因素和多

因素COX回归分析结果

单因素 COX回归分析结果显示：中药汤剂、

Hb、CKD分期、Urea、UA、CO2CP、BLD、PRO、
原发病、高血压病、糖尿病、心血管疾病可能是影

响CKD 3-5期患者终点事件发生的影响因素（P＜

图2 倾向性评分匹配后两组慢性肾脏病

3-5期非透析患者累积风险曲线
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0. 05）。多因素COX回归分析结果显示，中药汤剂

组患者发生终点事件的风险明显低于非中药汤剂组

患者（P=0. 008）；Hb偏低的患者发生终点事件的

风险显著高于Hb正常的患者（P=0. 005）；与CKD

3期患者相比，CKD 5期患者发生终点事件的风险

显著升高 （P＜0. 001）。与 PRO为 0或±的患者相

比，PRO为+++~++++的患者发生终点事件的风险

显著升高（P=0. 005）。详见表3。
表3 匹配后慢性肾脏病3-5期非透析患者发生终点事件的单因素、多因素COX回归分析

变量

非中药汤剂组（参照）

中药汤剂组

年龄

≤60岁（参照）

＞60岁
性别

男（参照）

女

BMI/kg·m-2

18. 5~23. 9（参照）

＜18. 5
24. 0~27. 9
≥28

居住地

广州市内（参照）

广州市外

付费方式

自费（参照）

医保

公费医疗

教育程度

小学或以下（参照）

初中

高中或中专

大专

大学及以上

工作状态

有（参照）

无

原发病

原发性肾小球疾病（参照）

继发性肾病

（排除糖尿病肾病）

糖尿病肾病

其他

不明原因

既往史

高血压病

糖尿病

高尿酸血症

高脂血症

单因素COX回归

未调整 HR（95%CI）

0. 55（0. 31，0. 98）

0. 60（0. 34，1. 08）

1. 24（0. 69，2. 21）

1. 20（0. 53，2. 73）
0. 86（0. 45，1. 66）
0. 67（0. 20，2. 26）

0. 33（0. 10，1. 07）

2. 03（0. 95，4. 37）
0. 56（0. 12，2. 65）

0. 77（0. 33，1. 81）
0. 88（0. 38，2. 00）
1. 02（0. 38，2. 73）
0. 68（0. 18，2. 51）

0. 88（0. 48，1. 60）

1. 86（0. 75，4. 61）

3. 93（1. 81，8. 53）
1. 12（0. 32，3. 97）
0. 85（0. 37，1. 98）

4. 25（1. 52，11. 85）
2. 11（1. 17，3. 84）
0. 73（0. 40，1. 33）
0. 92（0. 51，1. 67）

P值

0. 044

0. 086

0. 472

0. 663
0. 655
0. 520

0. 065

0. 069
0. 466

0. 554
0. 753
0. 973
0. 563

0. 666

0. 180

0. 001
0. 862
0. 710

0. 006
0. 014
0. 307
0. 788

多因素COX回归

调整后 HR（95%CI）

0. 35（0. 16，0. 76）

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

0. 45（0. 14，1. 49）

2. 87（0. 53，15. 66）
2. 14（0. 43，10. 60）
0. 48（0. 16，1. 42）

2. 09（0. 59，7. 37）
0. 84（0. 19，3. 67）

-

-

P值

0. 008

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

0. 190

0. 223
0. 352
0. 186

0. 252
0. 817

-

-

注：BMI，体重指数；CKD，慢性肾脏病；Hb，血红蛋白；Urea，尿素；UA，尿酸；CO2CP，二氧化碳结合力； BLD，尿潜血；PRO，尿蛋白。
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续表3 匹配后慢性肾脏病3-5期非透析患者发生终点事件的单因素、多因素COX回归分析

变量

泌尿系统结石

心血管疾病

Hb
正常（参照）

偏低

CKD分期

CKD 3期（参照）

CKD 4期
CKD 5期

Urea/mmol·L-1
≤7. 5（参照）

＞7. 5
UA

正常（参照）

偏高

CO2CP/mmol·L-1
≤22（参照）

＞22
BLD
0或±（参照）

+
++
+++~++++

PRO
0或±（参照）

+
++
+++~++++

单因素COX回归

未调整 HR（95%CI）
1. 28（0. 66，2. 46）
2. 19（1. 15，4. 17）

3. 81（2. 08，7. 00）

5. 25（2. 43，11. 35）
24. 91（10. 81，57. 40）

5. 214（1. 62，16. 80）

4. 81（1. 76，13. 42）

2. 52（1. 41，4. 49）

2. 39（1. 20，4. 78）
1. 33（0. 62，2. 87）
1. 05（0. 36，3. 10）

4. 86（1. 46，16. 16）
7. 29（2. 19，24. 22）
16. 23（5. 66，46. 52）

P值

0. 469
0. 016

＜0. 001

＜0. 001
＜0. 001

0. 006

0. 003

0. 002

0. 014
0. 463
0. 923

0. 010
0. 001

＜0. 001

多因素COX回归

调整后 HR（95%CI）
-

1. 16（0. 49，2. 73）

3. 67（1. 49，9. 06）

2. 52（0. 88，7. 18）
37. 72（10. 78，131. 96）

1. 978（0. 43，9. 09）

1. 48（0. 40，5. 53）

0. 81（0. 39，1. 69）

1. 15（0. 41，3. 17）
1. 05（0. 43，2. 60）
1. 41（0. 38，5. 23）

0. 71（0. 15，3. 42）
1. 61（0. 30，8. 61）
7. 17（1. 83，28. 06）

P值

-

0. 732

0. 005

0. 085
＜0. 001

0. 381

0. 558

0. 580

0. 794
0. 908
0. 606

0. 664
0. 576
0. 005

注：BMI，体重指数；CKD，慢性肾脏病；Hb，血红蛋白；Urea，尿素；UA，尿酸；CO2CP，二氧化碳结合力； BLD，尿潜血；PRO，尿蛋白。

4 讨论

本研究以CKD 3-5期非透析患者为研究对象，

回顾性收集了 785例患者临床资料，其中非中药汤

剂组患者57例，中药汤剂组患者728例。因研究单

位为中医院，因此CKD 3-5期患者中药汤剂的使用

率高达 92. 7%。本研究结果显示，无论是匹配前、

匹配后，相较于非中药汤剂组患者，中药汤剂组患

者发生终点事件的风险均明显降低，且 Kaplan-

Meier曲线也显示中药汤剂组 CKD 3-5期患者终点

事件累积发生率显著低于非中药汤剂组。本团队既

往的一项前瞻性多中心非随机对照研究［6］结果显

示，相较于西医治疗，中西医结合治疗可显著降低

透析事件的发生率 （HR：0. 32，95%CI：0. 21，
0. 48），延缓进入透析的时间。另有研究结果也显

示，与不接受中医药治疗的 CKD患者相比，接受

中医药治疗的患者发生死亡的风险更低 （HR：
0. 6，95%CI：0. 4，0. 7）［7］，发生终末期肾脏病

（ESRD） 的风险更低 （HR：0. 41，95%CI：0. 37，
0. 46）［8］，生存率更高 （P＜0. 004）［9］。即使是糖

尿病肾病患者，使用中医药治疗也有着更低的

ESRD发生率 （HR：0. 81，95%CI：0. 78，0. 84）
和死亡率 （HR：0. 48，95%CI：0. 47，0. 50）［10］。

本研究结果与上述研究结果基本一致，说明中药汤

剂口服可降低CKD 3-5期患者终点事件的发生，提

高生存情况，为中医药有效治疗 CKD提供了循证

医学依据。

另外，本研究匹配后的多因素 COX回归分析

结果还显示，Hb偏低的患者发生终点事件的风险

显著高于Hb正常的患者。既往研究也显示，Hb水
平偏低的CKD 3-5期患者发生死亡、ESRD及心血
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管疾病的风险明显增加［11-12］；相较于非贫血的患

者，贫血患者发生肾脏替代治疗或死亡的风险是非

贫血患者的 1. 3 倍［13］。与 CKD 3 期患者相比，

CKD 5期患者发生终点事件的风险显著升高，说明

CKD分期越高，疾病进展速度越快，发生终点事

件的风险越高。Marks等［14］研究结果发现，蛋白

尿的增加与 CKD疾病进展、RRT发生密切相关。

一项针对 5586例CKD患者的回顾性队列研究［15］结

果也提示，蛋白尿与 CKD患者发生RRT及死亡事

件的风险增高有关。本研究结果显示，与PRO为 0
或±的患者相比，PRO为+++~++++的患者发生终点

事件的风险显著升高，提示蛋白尿水平较高的CKD
患者更容易进展至ESRD，最终进入透析或死亡。

慢性肾脏病根据其临床症状，可归属于中医学

“关格”“溺毒”“水肿”“肾风”“癃闭”等范

畴［16］，其基本病机为脾肾气虚，水湿瘀阻。肾为

先天之本，肾主水，调节全身水液代谢，肾脏的功

能受损，则气化失职，开阖失度，引起水液代谢障

碍。脾胃为后天之本，气血生化之源，脾胃功能受

损，则水谷精微不得输布，水湿停聚，湿浊内生，

湿邪久蕴则生痰，入络则致瘀，湿、痰、瘀之邪长

期留于体内则成毒素［17］。故治疗上应重视调理脾

肾，补脾益肾以治其本，活血利湿以治其标。本研

究结果显示，服用中药汤剂治疗可能有效降低

CKD 3-5期非透析患者终点事件的发生率，延缓患

者的疾病进展，但存在一定的不足：第一，本研究

最后收集的数据显示服用中药汤剂者和未服用中药

汤剂者的比例严重不均，虽然用了倾向性评分匹配

的方法，但是大大缩小了用于统计分析的样本量，

降低了统计效能。第二，本研究没有进一步去分析

患者中药治疗的具体方案和处方，无法指导临床具

体用药。第三，本研究没有收集患者的生活方式等

详细信息，因此不能明确服用中药汤剂治疗的患者

是否倾向于保持更健康的生活方式，这在一定程度

上也会延缓 CKD疾病的进展。第四，本研究未收

集患者的西药使用情况，因此不能明确两组患者合

理使用西药的情况下中药汤剂对疾病进展的影响。

因此，未来还需要更大样本量、更长随访时间的前

瞻性研究来进一步证明。
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Effect of Oral Chinese Medicine Decoction on Endpoint Events in Non-dialysis Patients with Stage 3-5 Chronic
Kidney Disease： A Retrospective Cohort Study
ZHANG Min1，XU Xueyi1，FU Lizhe2，TANG Fang2，JIE Xina2，LIU Xusheng2，WU Yifan2

1. The Second Clinical Medical College of Guangzhou University of Chinese Medicine， Guangzhou， 510120； 2. Guangdong
Provincial Hospital of Chinese Medicine
ABSTRACT Objective To evaluate the effect of Chinese medicine decoction（CMD）on endpoint events in non-

dialysis patients with stage 3-5 chronic kidney disease（CKD）. Methods Data of patients who had a first visit to the
Chronic Disease Management Clinic at the Nephrology Department of the Guangdong Provincial Hospital of Chinese
Medicine between March 1st，2010 and May 20th，2019 were retrospectively collected，and patients were divided to
the CMD group and the non-CMD group according to previous CMD history. The basic information，laboratory indica⁃
tors and endpoint events（dialysis or transplantation，death）were collected. The endpoint status at the last time point
before December 30th，2020 was recorded，and if an endpoint event occurs，it will be recorded as reaching the end⁃
point. Propensity score matching（PSM）was used to balance the baseline differences，and Kaplan-Meier curve analy⁃
sis was used to compare the cumulative endpoint event rates of the two groups before and after matching. Univariate
and multivariate COX regression analysis was performed to analyze the influence of oral administration of CMD and
other factors on the occurrence of endpoint events before and after PSM. Results Before matching，185 out of 728
cases in the CMD group，and 21 out of 57 cases in the non-CMD group had endpoint events. The proportions changed
into 26/111 and 21/56 after matching. Kaplan-Meier curve analysis showed that the incidence rate of cumulative
endpoint events in the CMD group was significantly lower than that of non-CMD group either before or after matching
（before matching：P = 0. 029；after matching：P = 0. 040）. Multivariate Cox regression showed that patients in the
CMD group had a significantly lower risk of endpoint events compared to those in the non-CMD group either before
（HR = 0. 45；95%CI：0. 28，0. 72；P = 0. 001）or after PSM（HR = 0. 35；95%CI：0. 16，0. 76；P = 0. 008）.
Hemoglobin，CKD stage，and urine protein were also risk factors for the occurrence of endpoint events（P＜0. 05）.
Conclusion Oral administration of CMD might effectively reduce the incidence of endpoint events and delay the
disease progression in patients with stages 3-5 CKD .
Keywords chronic kidney disease；Chinese medicine decoctions；endpoint events；retrospective cohort study
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