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黄芪、当归在肾脏疾病中的应用及其机制研究进展

余 凌 李惊子 王海燕

黄芪为豆科植物内蒙黄芪〔!"#$%&%’(")*+&,*’-.
/("（%&’()*）+,-*./0*0*+&,*’-/("（+,-*）1’&/2〕或

膜荚黄芪〔!"#$%&%’(")1)2$%+%/1("（%&’()*）+,-*〕
的干燥根，其味甘，性温，有补气升阳、固表益卫、托毒

排脓、利水消肿和生肌等功效；当归为伞形科植物当归

〔34,-5&(/’&4-4’&’（65&72*）8&-5’〕的干燥根，其味甘、

辛，性温，有补血调经、润肠的功效。黄芪配伍当归，是

常用的补气养血活血药物。该药对即可独立成方，又

可以此药对为基础组方或配入其他方剂中使用，如当

归补血汤、圣愈汤、当归六黄汤和人参养荣汤等临床上

不仅用于治疗血液系统疾病还广泛应用于心血管系

统、消化系统、免疫系统和肾脏疾病等。本文仅就其对

肾脏疾病的作用及其机制做一综述。

! 对肾病综合征（9:）的治疗作用

!;! 利尿、消肿 黄芪的利水消肿作用是其最早

被人们认识和研究的功能。上世纪#"年代即有动物

试验证实其有利尿作用，<"年代初期又在健康成人身

上证明口服";=,生药／>,体重后!!?)内尿量较只

饮等量水的对照组增加="@!A"@，尿钠和氯的排泄

也增加!?@!=?@（!）。近年研究发现其利尿作用可

能与改善肾脏血流灌注（=），纠正9:时下丘脑视上核、

室旁核细胞抗利尿激素的高表达和下调肾脏抗利尿激

素受体有关（#）。

!;= 改善蛋白质代谢 大量蛋白尿和低白蛋白

血症是9:患者共有的表现。大量动物试验和临床观

察均发现单味黄芪或黄芪当归合剂能够改善9:的低

白蛋白血症，并有一定程度的减少尿蛋白的作用（$!<）。

我科对黄芪、当归改善9:蛋白质代谢紊乱的机制做

了较深入的研究。应用稳定核素示踪动力学研究方法

和氮平衡技术，证实黄芪当归合剂在富蛋白饮食的基

础上能够纠正9:患者异常高的氮更新率，增加总蛋

白净合成率，蛋白分解率相对降低，从而提高血浆蛋白

水平（?）。我们进一步采用核转录活性测定（4B(5-/00B4
24/’’/C）和分子杂交的方法观察到黄芪当归能够提高

9:大鼠肝细胞白蛋白基因转录活性，使白蛋白DEF
93的水平升高，肝脏合成白蛋白的能力加强，从而提

高血浆白蛋白水平，改善临床表现（<）；#1F苯丙氨酸掺

入试验也证实以肌肉蛋白为代表的外周蛋白储备明显

增加。通过比较黄芪当归合剂、单味黄芪、当归以及黄

芪#个单组分的疗效，在白蛋白基因转录水平证实黄

芪当归合剂具有最佳的效果（<）。

!;# 改善脂代谢 我科的工作还发现该合剂对

9:患者的高脂血症同样具有良好的疗效（?），动物实验

证明其疗效与目前临床广泛应用的他汀类降脂药相

似，而 且 更 持 久（G），这 一 效 果 也 为 其 他 学 者 研 究 证

实（=）。进一步的机理研究显示该合剂能增加脂蛋白脂

酶和卵磷脂胆固醇酰基转移酶活性，因而促进极低密

度脂蛋白（.H8H）的降解和胆固醇的逆转运（A），并通

过上调肝细胞表面H8H受体表达加速胆固醇从循环

中清除（I），从而发挥有效降脂作用。有报道黄芪水煎

剂口服能够显著降低豚鼠肝细胞微粒体和小肠粘膜匀

浆羟甲基戊二酰辅酶3（1JKFL23）还原酶的活力，抑

制胆固醇的生成（!"）；但我科对9:状态下大鼠的研究

未能证实该效果（I）。这可能与动物类型、疾病状态和

药物配伍不同等多种因素有关，黄芪当归对9:患者

1JKFL23还原酶活力的影响还有待进一步的研究。

!;$ 改善糖代谢 糖尿病肾病（89）是引起9:
的常见病因之一，国外大规模临床研究证实血管紧张

素转换酶抑制剂（3LM&）能够降低肾小球滤过压、阻断

多种炎症介质、延缓89肾脏损害进展。黄芪是中医

治疗糖尿病的常用药，据统计在常用的?!A个中医治

疗糖尿病的处方中黄芪使用频率最高；当归也在多个

常用复方中得以成功运用。国内近年来对黄芪治疗糖

尿病肾脏损害的研究日益增多。临床资料显示无论在

89早期（!!）还是89晚期（!=）黄芪治疗都能够有效减少

尿蛋白、延缓肾功能恶化，并有一定降糖作用（!!）。动

物实验验证了黄芪减少89尿蛋白排泄的作用，并证

实此方面疗效与3LM&相似，而在降低糖尿病大鼠血

糖和糖化血红蛋白方面优于3LM&，二者在一些方面有

协同作用（!#）。黄芪对89的治疗作用可能与其减轻

糖代谢紊乱，减少糖基化产物有关；但其改善糖代谢的

具体途径尚无研究报告。

" 延缓慢性进展性肾衰竭的作用

终末期肾脏疾患（M:E8）的防治一直是肾脏病界

的重大课题。人们认识到许多肾脏疾病发展到一定阶

段后无论原发疾患是否还存在，肾脏损伤都会不断进
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展直至肾小球硬化和／或肾小管间质纤维化。在引起

!"#$的各种原发病中，慢性肾炎占首位。延缓和阻

断以慢性肾炎为代表的慢性进展性肾脏损害是防治

!"#$的关键。慢性肾炎的中医病机是本虚标实，温

补脾肾是整个病程中的施治原则，对于多数证型黄芪

均为常用药；疾病演变过程中由于血水同源，湿邪郁

久，阻塞脉道，影响气机，往往出现瘀血，而瘀血是病变

持续发展的重要因素，早期使用补血活血的当归等药

物进行活血化瘀治疗有利于控制疾病进展。

近年的临床资料均显示黄芪当归治疗可以改善慢

性肾炎患者的一般状况，在一段时间内稳定肾功能（%，&%）。

但限于实验条件，这些研究都不是随机分组对照研究，

观察例数少，也没有病理学资料，观察时间仅为一个月

到几个月，相对于慢性肾炎数年至数十年的病程很难反

应疾病发展的本质。动物试验在这些方面较易控制，作

出了不少贡献。有报道黄芪可以减轻肾部分切除导致

的大鼠轻、中度肾衰（&’）；以黄芪为主药的益肾降脂汤对

腺嘌呤引起的大鼠慢性肾衰也有治疗作用（&(）。我科采

用慢性氨基核苷嘌呤霉素肾病模型应用黄芪当归治

疗，经&)周观察，对照组在长期大量蛋白尿后出现明

显肾小球硬化，黄芪当归治疗能够显著降低血清尿素

氮水平，肾脏病理半定量形态学分析显示肾功能的改

善与肾小球硬化指数降低相一致，免疫组化研究结果

证明!型胶原、"型胶原、层粘连蛋白、纤维粘连蛋白

等细胞外基质在肾小球内聚积减少（*）。在新近完成的

一项研究中，我们进一步观察了黄芪当归治疗对与肾

功能关系更为密切的肾小管间质损伤的影响，并以目

前公认具有肾脏保护作用的+,!-作为阳性对照。结

果显示黄芪当归能明显减轻肾小管间质损伤，其肾脏

保护作用与+,!-类似（&*）。这些研究为黄芪当归治疗

慢性进展性肾病提供了科学、客观的证据。

黄芪当归改善肾脏疾患中蛋白质、脂质和糖代谢

紊乱，减少尿蛋白无疑参与了其肾脏保护作用。国内

学者还从其他多个角度探讨了黄芪当归延缓慢性肾脏

损害的机制，主要包括以下几个方面：

).& 黄芪当归对机体的免疫调节作用 人类肾

小球肾炎免疫学发病机制已得到广泛认可。黄芪补

气、当归活血补血，现代医学认为中医学的“元气”与机

体免疫功能有关，因此，黄芪当归对免疫系统影响的研

究开展较早。动物实验中黄芪和／或当归能够明显促

进中性粒细胞趋化运动，减少/抑制细胞，增加012)
等免疫调节因子生成，从而提高机体免疫力（&3）。值得

一提的是黄芪对免疫系统具有双向调节作用，能使紊

乱的免疫机能恢复有序，这对治疗肾脏疾病尤其有利。

在慢性肾炎患者中的研究同样发现黄芪能够改变/
淋巴细胞亚群比例，下调/4细胞，提高自然杀伤细胞

活性（&5），对体液免疫也有一定调节作用（%）。黄芪当归

改善肾病患者异常的免疫功能的作用可能参与其肾脏

保护机制。

).) 黄芪当归对血液流变学的影响 瘀血既是

肾脏疾病进程中逐渐形成的病理产物，同时又是一个

致病因素，长期作用于机体使病机复杂化，迁延难愈。

大量病理实验证明：毛细血管内皮细胞增生、血小板聚

集、微血栓生成、纤维蛋白渗出，最终新月体形成均与

瘀血有关。研究表明黄芪当归在体外对正常人及大鼠

的血小板聚集均有显著的抑制作用，还有较好的促解

聚作用（)6）。进一步研究发现黄芪当归在体内对大鼠

血小板聚集也有抑制作用，且当&7&配伍时此作用更

强，有明显协同作用（)&）。二者对血小板聚集的抑制作

用可能涉及其抑制血小板钙调蛋白活性，导致血小板

磷酸 二 酯 酶 活 化 减 少，8+9:降 解 减 慢，血 小 板 内

8+9:／8;9:比 值 升 高（)&）；以 及 血 浆 前 列 腺 素0)
（:;0)）浓度增加，血栓素+)（/<+)）浓度降低（))）。红

细胞膜的流动性与红细胞变形性、氧弥散等功能密切

相关，据报道黄芪当归能显著增加小鼠红细胞膜流动

性，而且当&7&配伍时疗效明显好于’7&和&7)配

伍（))）。近来，一项在慢性肾炎患者中的研究证明黄芪

能够有效降低全血比粘度和红细胞变形指数。可见，

黄芪当归通过保护红细胞变形能力、抑制血小板聚集，

改善肾炎患者血液流变性的异常，延缓肾功能衰竭的

发展。

).= 黄芪当归减轻氧自由基损伤的作用 自由

基损伤是慢性肾炎中肾组织细胞受损的机理之一。黄

芪具有肯定的抗自由基作用，体外实验显示黄芪=种

提取成分对>·
)和·>?有良好的清除作用，其中黄芪

总黄酮的作用最佳（)=）；黄芪含有丰富的硒，后者可以

与体内超氧化物歧化酶（">$）结合，提高其活性。动

物实验证实黄芪通过降低氧自由基生成或直接使其失

活，减轻了阿霉素肾病大鼠肾脏的损害（)%）。临床观察

也发现肾病患者使用黄芪后红细胞">$活性明显增

加，脂质过氧化产物丙二醛显著减少，此变化与临床症

状改善相平行（)’）。当归清除自由基的作用近年也已

证实，其主要抗自由基成分是阿魏酸钠（)(）。黄芪当归

合剂体外给药，对温浴及@A)B作用下小鼠肝匀浆过氧

化脂质的生成均有明显的抑制作用；灌胃给药亦能显

著降低小鼠肝组织中过氧化脂质的含量（)*）。所以，黄

芪当归及二者配伍均有抗氧化自由基作用，可以减轻

肾组织细胞在缺血、缺氧和炎症反应时的损伤。
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!"# 黄芪当归抑制炎症因子、减少纤维生成的作

用 肾脏疾病慢性迁延，在肾脏局部表现为肾脏固有

细胞和浸润的炎症细胞通过多种炎症因子交互作用。

转移生长因子!$（%&’!$）是其中最重要的炎症因子，

它能促进多种细胞产生细胞外基质，同时抑制其降解。

我科的工作证实在肾脏慢性纤维化过程中%&’!$在

受损肾小管上皮细胞高表达，黄芪当归治疗可以有效

地降低%&’!$表达量，进而减少细胞外基质聚积（!(）。

另有学者在大鼠糖尿病肾病模型中也证实黄芪能抑制

%&’!$的高表达，并发现若与)*+,合用此作用可增

强（!-）。在随后的研究中，我们进一步证实了黄芪当归

可以减少单核／巨噬细胞在肾间质的浸润，减轻肾小管

间质损伤；也能抑制系膜细胞和间质成纤维细胞活化、

转型，减少细胞外基质分泌（$.）。

可见，黄芪当归能够从多个环节阻断慢性肾脏疾

病进展，延缓纤维化进程，其作用机理是复杂而多方面

的，仅从有限的已知因子入手的研究尚未能全面阐明

黄芪当归的作用本质。事实上疾病的发生、发展以及

药物治疗过程中，会出现多种基因表达水平的改变，尽

可能全面地分析这些表达发生改变的基因有助于揭示

疾病病理生理过程及药物疗效的分子机制。我科最近

一项研究中（/0），利用123)差异显示方法初步分离、

鉴定了一个和黄芪当归肾脏保护作用相关的基因，深

入研究这个基因的功能有望为揭示黄芪当归的作用本

质提供新的线索。

! 防治急性肾衰竭的作用

黄芪当归对急性肾衰竭（)2’）的防治作用研究相

对较少，目前多限于急性肾小管坏死（)%3）的动物实

验；但现有的研究结果提示二者在此领域也有广阔的

应用前景。

在甘油致家兔)2’模型中单独使用黄芪（/$）或当

归（/!）均有效地降低了血清肌酐和尿素氮的上升幅度，

肾组织损伤程度也明显减轻。在庆大霉素导致的急性

肾小管坏死中黄芪和当归治疗也取得了一定疗效。我

科利用急性缺血／再灌注肾损伤模型于缺血前（//，/#）开

始给予黄芪当归治疗，发现可以降低血肌酐的升高幅

度和病理损害。临床疗效目前仅见少数案例报道。

黄芪当归有效预防和治疗急性肾小管坏死的机理

可能是多方面的：

黄芪能够增加体外培养的心肌细胞对缺糖缺氧的

耐受力，这与其增加细胞膜的稳定性、保护线粒体和溶

酶体的功能、降低线粒体耗氧量、上调细胞内乳酸脱氢

酶水平，增加糖无氧酵解有关（/4）。黄芪多糖能够保护

23)酶抑制因子，对抗汞中毒引起的酶活力变化，提

高细胞自稳性（/5）。

自由基损伤在)2’发病中起重要作用。黄芪当

归抗自由基作用也有利于减轻肾脏细胞损伤。动物实

验证实当治疗)%3过程中血超氧化物歧化酶、谷胱

甘肽过氧化物酶活性升高，肾组织钙和丙二醛含量降

低（/!）；黄芪治疗急性缺血心肌时也有类似变化。

肾内前列腺素系统的失调在发病初期和持续期起

重要作用。由于%6)!／7&8!平衡失调，%6)!对入球

小动脉的强烈收缩作用，使肾血浆流量进一步减少，肾

小球滤过率（&’2）下降。而黄芪当归具有抑制%6)!
产生和血小板聚集的作用，可以阻断此环节，改善肾脏

的微循环。

我科的工作发现黄芪当归治疗后细胞内9)7:;
信号转导通路中<=>?@氨基末端激酶的活性显著增加，

通过此通路一方面可能介导热休克蛋白的表达，减轻

细胞损伤；另一方面可以传递增殖信号，促进小管上皮

细胞损伤修复。后者已被证实（//）。

综上所述，黄芪当归能够利水消肿，改善肾病患者

蛋白质、脂质和糖代谢紊乱，延缓慢性肾脏疾病进展，

防治急性肾小管坏死，已被广泛运用于多种肾脏疾患。

目前，其防治急、慢性肾功能衰竭的作用是研究热点，

对其机制研究日趋深入。但也应看到其疗效还有待大

规模临床研究证实，其有效成分也应进一步查明。
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·征文通知·

根据中国中西医结合学会,++"年学术活动计划安排，第七次全国农村、基层中西医结合学术暨工作经验交流会定于,++"年

"+月在江苏省镇江市召开，现将有关征文事项通知如下。征文内容：（"）临床各科常见病、多发病的中西医结合防治经验总结；（,）

基层医院开展中西医结合工作的心得体会；（)）中西医结合工作的思路、方法、现状及前景的评论；（&）其他有关中西医、药结合的文

章。征文要求：（"）来稿必须实事求是、内容真实，未在正式杂志上公开发表过；（,）来稿形式不限，论著、经验交流、病例报道、综述

及评论性文章均可；（)）来稿限&+++字以内，并附$++字以内摘要一份，摘要请按：目的、方法、结果、结论顺序；（&）来稿务请字迹工

整，请用方格稿纸正楷书写，有条件最好用电脑打印；（(）来稿请注明详细地址、邮编、单位、作者姓名，并加盖单位公章；（’）请自留

底稿，不退稿。大会将邀请有关专家做学术讲座。凡会议录用并参加会议交流者授予国家继续教育学分。论文截止日期：,++"年

’月"(日；论文寄送地址：江苏省镇江市金山西路")号（邮编,",++,）；江苏丹徒县中医院戴伟忠收（信封上注明“征文”）；联系电

话：+(""9(("’#++；传真：+(""9(("&#$*。
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