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肾乐胶囊治疗系膜增殖性肾炎临床疗效观察!
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内容提要 目的：观察肾乐胶囊（以下简称肾乐）对系膜增殖性肾炎的疗效，探讨其作用机理和临床适应

症。方法：采用病例对照研究，以血管紧张素转化酶抑制剂（苯那普利）为对照，将(+’例患者随机分为肾乐
组（$,例）、肾乐加苯那普利组（,)例）及苯那普利组（$)例）。观察血纤维蛋白原（-./）、血脂、肾功能及尿蛋
白定量等指标变化。结果：肾乐组总有效率虽较苯那普利组高，但差异无显著性；肾乐加苯那普利组治疗$
个疗程后的疗效（)%01+2）不仅优于苯那普利组，而且优于肾乐组（均!#&0&*）。肾乐组与肾乐加苯那普利
组胆固醇（34）、甘油三酯（56）、血肌酐（738）、-./、尿蛋白水平显著降低（!#&0&*或!#&0&(），其中34、

56、尿蛋白水平显著低于苯那普利组（!#&0&*）；苯那普利组34、56、-./无明显变化。结论：中药肾乐胶
囊对系膜增殖性肾炎患者具有疗效好、副作用少的特点，疗效与肾脏病理学改变程度有关，病变轻者疗效优

于病变重者。肾乐联合血管紧张素转化酶抑制剂应用可取得更好的疗效。
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系膜增殖性肾炎是肾小球肾炎最常见的病理类

型，目前中西医对本病尚缺乏满意的治疗方法。我们

的前期研究表明，单味水蛭能减少蛋白尿、降低血脂和

血纤维蛋白原（-./），减轻肾小球内纤维蛋白相关抗

原（-[G）、纤维连结蛋白（-!）沉积，从而减轻肾小球
系膜基质增殖和肾小球硬化（(，’）。根据本病的病因病

机和症候特点，我们在单味药应用取得初步疗效的基

础上组成复方肾乐胶囊（以下简称肾乐），进一步研究

发现肾乐还可通过促进细胞外基质降解等途径减轻

*／,肾切除大鼠肾小球硬化而改善肾功能和病理损
伤（$，+）。本研究以系膜增殖性肾炎患者为治疗对象，与

目前国际上公认的治疗肾小球肾炎药物苯那普利进行
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对照，前瞻性地观察了肾乐对系膜增殖性肾炎的干预

治疗作用。

资料与方法

! 病例选择及分组 选择在我科经肾活检确诊
为"#$和非"#$系膜增殖性肾炎（"#$%和 &’()%）
患者共!*+例，均为住院患者，除外紫癜性肾炎、乙肝
病毒相关性肾炎等继发系膜增殖性肾炎（不包括单纯

血尿和终末期肾衰）患者。肾组织活检多有不同程度

的肾小球硬化或纤维化表现。全部患者随机分为肾乐

组、肾乐加苯那普利组及苯那普利组。其中肾乐组,-
例，男+*例，女!+例；年龄!.!/+岁，平均（,,0.+1
!!023）岁；病程2天!,2.个月，平均（*!0,.1,,03!）
个月；临床表现单纯蛋白尿!.例，蛋白尿伴血尿+-
例；合并高血压!*例，水肿!,例，肾功能不全3例；病
理诊断"#$%+/例，&’()%3例。肾乐加苯那普利组

-2例，男*-例，女++例；年龄!+!/,岁，平均（,+0+!
1!+0.,）岁；病程!,天!,2,个月，平均（*!0421
,+0/2）个月；临床表现单纯蛋白尿!2例，蛋白尿伴血
尿4.例；合并高血压,!例，水肿+*例，肾功能不全

!-例；病理诊断"#$%4!例，&’()%!/例。苯那普
利组,2例，男+-例，女!+例；年龄3!/+岁，平均
（,+0*/1!.0+-）岁；病程!.天!,2!个月，平均
（*.02.1,40+/）个月；临床表现单纯蛋白尿!!例，蛋
白尿伴血尿+/例；合并高血压!4例，水肿!,例，肾功
能不全!.例；病理诊断"#$%+2例，&’()%!.例。,
组患者在年龄、性别、病程、临床表现、病理类型及肾组

织病变程度等方面差异无显著性，具有可比性。

+ 治疗方法
肾乐组：口服肾乐胶囊（由水蛭、党参、当归、茯苓

等组成，每粒重.0*4#，相当于生药!04/#，由湖南中医
药研究院肾乐胶囊研制组提供）4粒，,次／日。肾乐加
苯那普利组：在上述基础上加服苯那普利（北京诺华制

药有限公司出品，批号33.+-，商品名：洛汀新，每片

!.5#）!.5#，!次／日。苯那普利组：单服苯那普利，用
法同上。!个月为!个疗程，观察时间!,个疗程者

2-例。,组合并重度高血压、水肿及感染的患者均采
用降压、利尿和抗感染治疗。

, 观察指标及方法

,0! 临床症状及体征 观察治疗前后症状体征
如水肿、高血压等变化。

,0+ 实验室指标 治疗前后每月检查血、尿常
规，凝血酶原时间（(6）、7"8、白蛋白（$98）、甘油三酯
（6)）、胆固醇（:;）、血肌酐（<:=）、+*>尿蛋白定量、

尿%?乙酰?"?@?氨基葡萄糖苷酶（%?$)）、肌酐清除率
（::=）等指标。

,0, 肾脏病理学变化 包括不同病理类型、病理
分级、免疫荧光7A$沉积程度等。肾组织病理分级参
照BCDCEFG>H的"#$%积分方法

（4），系膜增殖按病变占

肾小球的面积计算，小管间质病变以间质纤维化、肾小

管萎缩所占皮质肾组织的面积计算：轻："+4I；中：

+4I!4.I；重：#4.I。

,0* 毒副反应 包括出血、过敏、胃肠道反应等。

* 统计学方法 计量资料行方差分析，进行治疗
前后及组间的两两比较，结果以$!1"表示。计数资
料行#+检验，等级资料行#$%$&检验。

结 果

! 疗效判定标准 参照“中药新药治疗慢性肾炎
临床研究指导原则”（-）及国家药品监督管理局新药疗

效观察标准制定。显效：+*>尿蛋白定量".0+#，肾功
能正常；有效：尿蛋白定量减少!4.I，肾功能正常或
基本正常（与正常值相差"!4I）；进步：尿蛋白定量减
少!+4I，肾功能正常或有改善；无效：尿蛋白定量或
肾功能检查无变化或恶化。

+ 临床疗效 见表!。各组总有效率随着疗程
的延长均有所提高，肾乐组各疗程总有效率虽均较苯

那普利组高，但差异无显著性（’#.0.4）。肾乐加苯
那普利组治疗,个疗程后疗效不仅优于苯那普利组
（’".0.4），而且优于肾乐组（’".0.4）。

表! ,组患者临床疗效比较 〔例（I）〕

组别 疗程 例数显效 有效 进步 无效 总有效

苯那普利 !个月 ,2 4 2 !+ !, +4（-40/3）

,个月 +* 4 4 / / !/（/.02,）
肾乐 !个月 ,- - / !+ !! +4（-30**）

,个月 +, * - / - !/（/,03!）
肾乐加苯那普利 !个月 -2 !+ !/ +, !- 4+（/-0*/）

,个月 ,3 2 !, !* * ,4（230/*）%&

注：与肾乐组同疗程比较，%’".0.4；与苯那普利组同疗程比

较，&’".0.4

, 各组凝血指标及血生化变化情况 见表+。
苯那普利组对(6、7"8无明显影响，而肾乐组,个疗
程后血7"8明显下降，(6明显延长（均’".0.4），(6
延长与苯那普利组比较差异有显著性（’".0.4）。苯
那普利组 $98!个疗程后较疗前明显升高（’"
.0.4），,个疗程后虽呈继续升高趋势，但差异无显著
性，:;与6)无明显变化。肾乐组治疗后$98明显
上升（’".0.4，’".0.!），:;及6)明显下降（均’
".0.4），且,个疗程后:;和6)下降，与苯那普利
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表! 各组凝血指标及血生化变化情况 （!!!"）

组别 例数 "#（$） %&’（(／)） *)’（(／)） +,（--./／)） #0（--./／)）
治疗前 12 34564!4537 1586!3514 19523!2544 751:!3571 4549!458:

苯那普利 治疗3个月后 12 3459;!458: 45:8!3532 12538!9572" 7531!3576 458:!353:
治疗1个月后 4; 34562!4546 4523!85:1 1:51:!7592" 7533!35;2 4586!358:
治疗前 19 34544!4531 1537!3584 16517!952: 7523!45:4 45;2!357:

肾乐 治疗3个月后 19 31512!4539 45:1!8564 ;8579!7598" 7588!4533" 4587!3512"
治疗1个月后 41 3152;!4584"# 4593!8578" ;15;3!;56:"" 152;!856:"# 351:!857:"#
治疗前 92 34513!35:2 1512!85:2 17562!:58; 9581!15;7 4519!35;3

肾乐加
苯那普利

治疗3个月后 92 34581!4581 1544!8524" 1654;!9563"" 7577!357;"" 4586!3587
治疗1个月后 1: 34528!4534" 1589!8529" ;8516!;52;"" ;522!3511""# 3567!852:"#

注：与本组治疗前比较，"#$8587，""#$8583；与苯那普利组同期比较，##$8587
表" 各组4;<尿蛋白定量和肾功能指标变化 （!!!"）

组别 例数 尿蛋白（(／4;<） =+>（!-./／)） ++>（-/／-?@） 尿AB*0（C／(+>）
治疗前 12 453:!3577 3135:7!6453: 61561!13566 ;353:!13542

苯那普利 治疗3个月后 12 356:!35;: 343581!975:2 61528!185:; 17538!43541"
治疗1个月后 4; 3579!3512" 33;589!;95:4" 6:5:6!4:5;: 4254;!3;517
治疗前 19 4539!359; 31:511!68563 99533!1;588 ;8531!4759;

肾乐 治疗3个月后 19 3576!35;4" 344519!98547" 6657:!135:6" 11564!415:3"
治疗1个月后 41 3584!8523"# 339517!9457;"" :8594!1356:"" 115;8!4454:""
治疗前 92 451;!3561 314516!27533 9;584!11587 ;8563!185:9

肾乐加
苯那普利

治疗3个月后 92 3567!3598"" 33;547!67584" 23581!14532" 11569!41569"
治疗1个月后 1: 3582!3538""# 338549!61564"" :7548!17547""# 47516!3;53;""

注：与本组治疗前比较，"#$8587，""#$8583；与苯那普利组同期比较，##$8587

组比较差异有显著性（均#$8587）。肾乐加苯那普利
组治疗后*)’明显上升，%&’、+,及#0明显下降，

"#明显延长（#$8587或#$8583），1个疗程后+,
和#0下降，与苯那普利组比较差异有显著性（#$
8587）。

; 各组4;<尿蛋白定量及肾功能变化情况 见
表1。苯那普利组1个疗程后尿蛋白、=+>明显下降
（均#$8587），++>虽有所上升，但差异无显著性。肾
乐组治疗后尿蛋白、=+>显著下降（#$8587，#$
8583），++>显著上升（#$8587，#$8583），1个疗程
后尿蛋白下降，与苯那普利组比较差异有显著性（#$
8587）。肾乐加苯那普利组尿蛋白下降及++>升高，
与苯那普利组比较差异亦有显著性（#$8587）。提示
本方降低尿蛋白及改善肾功能作用优于苯那普利。尿

AB*0各组治疗后均有下降，肾乐组与苯那普利组比
较差异无显著性。

7 肾乐组患者疗效与病理的关系 见表;。初
步观察结果显示，肾小球系膜增殖和小管间质损害越

重，其疗效越差，1个疗程组患者系膜增殖轻者与系膜
增殖重者比较差异有显著性（#$8587）；小管间质病
变轻者疗效均明显优于病变重者（#$8587）。说明疗
效与小管间质病变程度关系更为密切。

9 肾乐组患者疗效与%D*沉积的关系 通过对
肾乐组患者的临床疗效与肾组织%D*的沉积程度进

表# 肾乐组患者疗效与病理的关系 〔例（E）〕

疗程 病理变化 例数 显效 有效 进步无效 总有效

系膜增殖

轻 : 4 4 1 4 6（66562）
中 48 ; 7 9 737（67588）
重 6 8 8 1 ; 1（;4529）

3个月 小管间质病变
轻 37 ; 7 ; 431（29596）"
中 39 4 4 6 733（92567）
重 7 8 8 3 ; 3（48588）
系膜增殖

轻 7 4 4 3 87（388588）"
中 31 4 ; ; 138（695:4）
重 7 8 8 4 1 4（;8588）

1个月 小管间质病变
轻 : 1 1 4 3 2（2252:）"
中 33 3 1 ; 1 2（64561）
重 1 8 8 3 4 3（11511）

注：与同疗程病变重者比较，"#$8587

行分析，发现%D*沉积程度与临床疗效之间无明显关
系。

6 毒副反应 肾乐加苯那普利组3例 F$"0A
患者服药;57个月出现皮肤出血点，化验凝血指标，血
不凝固，活化部分凝血活酶时间4;$，停药观察857个
月，皮肤出血点消失。4例&(*A患者分别服药857个
月、3个月后出现皮疹而终止治疗。末见明显胃肠道
反应。
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讨 论

系膜增殖性肾炎属中医学“血尿”、“虚劳”、“水肿”

等范畴。临床常见神疲乏力、腰酸腰痛、面色无华或萎

黄、面浮肢肿、纳呆、舌质淡暗、或有瘀点瘀斑、苔薄白

或腻、脉沉细或细弱等症。中医学辨证属脾肺气虚、血

瘀夹湿证。笔者认为，本病多由于患者素体脾肺亏虚，

或劳累过度，或饮食所伤，或屡感外邪，损伤正气所致。

气虚血行不畅或湿滞邪阻则瘀血内生，气虚与血瘀相

兼为患，互为因果，具有同等重要的病理意义。有学者

认为肾组织中!"#沉积可作为血瘀证的一项客观指
标（$）。我们研究发现，肾小球肾炎患者肾组织有不同

程度的!"#沉积，%&#’患者沉积率可高达()*；

!"#沉积不但与蛋白尿和肾功能有关，而且与肾小球
系膜硬化有关（+）。

方中水蛭破血逐瘀、兼能利水，主要活性成分为水

蛭素。水蛭素是凝血酶的特异性抑制物，凝血酶不但

是肾脏局部异常凝血过程中的关键酶，而且还可促进

肾小球固有细胞增殖和炎细胞浸润，刺激培养的人类

系膜细胞产生!型转化生长因子（,-!.!）
（/）。肾小球

硬化以过多的细胞外基质（012）在肾小球中的积聚
为特征，,-!.!参与了肾小球肾炎012在肾小球中
的积聚，纤溶酶原激活物抑制物.)（3#%.)）的增加能显
著抑制细胞基质降解酶的活性。我们的前期研究表

明，单味水蛭能减少蛋白尿、降低血脂和血!%4（)），减
少实验动物肾小球内!"#和!’沉积，减轻肾小球系
膜基质增殖和肾小球硬化（5）。复方水蛭对残肾组织中

的,-!.!、3#%.)6"’#表达有下调作用
（7）。基质金属

蛋白酶类（2238）／组织金属蛋白酶抑制物（,%238）
是体内关键的012降解酶体系，本方还可能通过调
节223./／,%23.)的基因表达，促进012降解，从
而减轻肾小球硬化（9）。党参补气益肾、生津养血；可增

强机体免疫功能，提高巨噬细胞的吞噬能力和,淋巴
细胞转化率；升高红细胞、血红蛋白。当归养血活血，

对免疫功能处于抑制状态的机体具有免疫调节与恢复

作用；当归水煎液对多种致炎剂引起的急慢性炎症均

有显著的抑制作用。全方合用，活血养血祛瘀，益气健

脾利湿，祛邪扶正，攻补兼施。因此，分析本方通过阻

断凝血酶所介导的凝血障碍、细胞增殖、炎细胞浸润及

减轻012积聚等一系列病理反应乃其取效的主要途
径。本方调整了患者的免疫功能和营养状态是其作用

机理之二。脂质代谢紊乱在慢性肾脏病的进行性损伤

中起着重要作用，本方能明显降低血脂。故肾乐可能

通过抗凝、抗炎、抗增殖、抗肾小球硬化及调整机体免

疫功能和脂质代谢等多途径对本病发挥治疗作用。

本研究结果表明，肾乐组虽总有效率高于苯那普

利组，但差异无显著性。而肾乐加苯那普利组7个疗
程后总有效率不仅优于苯那普利组，而且亦较肾乐组

为优。提示临床应坚持长疗程、联合用药的原则，才有

利于提高疗效。近年来的研究表明，血管紧张素转化

酶抑制剂具有降低蛋白尿、延缓肾功能不全进展的作

用（):，))），而苯那普利与肾组织血管紧张素转化酶亲和

力较强，对肾脏疾病具有较好的治疗作用，本结果亦证

实了上述作用，但其对血脂、!%4无明显影响。肾乐组
治疗)个月后即出现尿蛋白下降，肾功能改善，且随着
疗程延长，上述作用更加明显。尤其是肾乐组具有良

好的降脂、降低血!%4的作用，我们认为这也是本方
疗效优于苯那普利组的原因之一。目前认为，肾脏疾

病的进展主要取决于肾脏组织学病变程度，而且肾功

能与小管间质病变的关系更为密切。我们对肾乐组患

者的观察发现，肾小球系膜增殖和小管间质损害越重，

其疗效越差，疗效与小管间质病变程度关系更为密切，

而与!"#沉积的程度无明显关系。个别患者服用本
方后有出血现象，因此长期服用有必要监测凝血指标。

本研究通过与目前国际上公认的治疗肾小球肾炎

药物苯那普利进行对照观察发现，肾乐有与苯那普利

相似的降低蛋白尿的作用，但其尚有良好的降脂与降

低血!%4的作用。疗效与肾脏病理学改变程度有关，
病变轻者疗效优于病变重者。肾乐联合苯那普利中西

医结合治疗疗效不仅优于苯那普利组，而且优于肾乐

组。肾乐可能通过抗凝、降脂等途径发挥其治疗作用。
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口服洛赛克联合锡类散及云南白药保留灌肠治疗溃疡性结肠炎$1例

骆楚钢

陕西省泾阳县医院内科（陕西’"$’11）

"##K年0月!"###年"月，我们采用口服洛赛克联合锡
类散及云南白药保留灌肠治疗溃疡性结肠炎$1例，疗效显著，
现报道如下。

临床资料 将&)例溃疡性结肠炎患者按就诊先后顺序随
机分成两组，治疗组$1例，其中男")例，女"(例，年龄((!0)
岁，平均KK岁，病程"!"’年，其中轻度"1例，中度"K例，重度

0例；对照组()例，其中男"’例，女""例，年龄(K!0&岁，平
均K(W&岁，病程1W&!"&年，其中轻度#例，中度"K例，重度&
例。两组在性别、年龄、病程长短、病情程度上经统计学处理差

异均无显著性（!!1W1&），具有可比性。诊断标准：根据"##$
年全国慢性非感染肠道疾病学术研讨会制定的溃疡性结肠炎

的诊断标准〔中华消化杂志 "##$；"$（0）%$&K—$&&〕。全部患
者治疗前均行纤维结肠镜检查，根据病情程度分为轻度、中度

和重度：轻度患者腹泻每日$次以下，便血轻或无，镜下粘膜充
血、水肿，有浅溃疡形成；重度患者腹泻每日0次以上，明显粘
液血便，镜下粘膜重度充血、水肿，形成多发性糜烂及溃疡，有

假性息肉形成；中度患者表现介于轻度与重度患者之间。

治疗方法 （"）治疗组：洛赛克（奥美拉唑胶囊，(14+／粒，
瑞典阿斯特拉公司生产）(14+，"次／日，口服；锡类散1W0+，云
南白药"+置于(114>生理盐水中并加温至$)X左右，每晚"
次保留灌肠，每次"@。（(）对照组：仅用以上保留灌肠方法。两
组均以$1天为"个疗程，全部重度患者在急性期同时给予氢
化泼尼松(114+加入&Y葡萄糖注射液&114>，静脉滴注$!&
天。所有患者治疗$1天后复查纤维结肠镜。统计学方法：采
用"(检验。
结 果

" 疗效判断标准 根据"##$年全国慢性非感染性肠道
疾病学术研讨会制定的溃疡性结肠炎的疗效标准（参考文献同

诊断标准）。近期治愈：临床症状消失，纤维结肠镜复查粘膜正

常，观察0个月无复发。有效：临床症状基本消失，纤维结肠镜
复查粘膜轻度炎症反应及部分假息肉形成。无效：治疗后临床

症状、内镜及病理检查无改善。

( 疗效 治疗组$1例，近期治愈("例（’1W1Y），有效)
例（(0W’Y），无效"例（$W$Y），总有效率#0W’Y。对照组()
例，近期治愈"(例（K(W#Y），有效#例（$(W"Y），无效’例
（(&W1Y），总有效率’&W1Y。两组近期治愈率和总有效率比较
差异均有显著性（""(ZKW$&，!""1W1&；"((ZKW1K，!("1W1&），
治疗组疗效优于对照组。

$ 副反应及并发症 治疗组与对照组所有患者均无明显
副反应及并发症。

K 复发率 对近期治愈病例随访(年，治疗组复发""
例，对照组复发)例。
讨 论 溃疡性结肠炎是一种非特异性炎症，治疗方法目

前仍处于经验阶段，目前活动期用皮质激素，并以&H氨基水杨
酸或水杨酸偶氮磺胺吡啶维持，仅能暂时控制症状，复发率高，

服药时间长，副作用大，患者不易接受。洛赛克（奥美拉唑）能

抑制7[VT[V,?P酶，有效地控制胃酸分泌，为治疗消化性
溃疡的有效药物。锡类散由牛黄、青黛、硼砂、珍珠、象牙屑、冰

片等组成，有清热解毒、去腐生肌、消肿止痛之功效；云南白药

主要成分为三七，三七有清热止血生肌、活血化瘀功效，能促进

血液循环、消除溃疡及周围组织炎症，促进肠粘膜再生，加快溃

疡修复愈合。通过治疗观察，口服洛赛克联合锡类散及云南白

药保留灌肠，与单独采用以上两种中药保留灌肠治疗溃疡性结

肠炎比较，在近期治愈率及总有效率方面差异均有显著性，说

明洛赛克治疗溃疡性结肠炎疗效确切，口服洛赛克联合中药锡

类散及云南白药保留灌肠不失为治疗溃疡性结肠炎的有效方

法。

（收稿：(11"V""V1" 修回：(11(V1(V")）
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