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六味地黄丸对激素治疗肾病综合征干预作用
的临床研究

107·

胡顺金 方 琦 刘家生 张 莉 曹恩泽

摘要 目的 观察六味地黄丸对激素治疗肾病综合征的干预作用。方法 两组均给予泼尼松首始剂量

1mg／(kg‘d)，晨8：00顿服，持续8～12周后，每2周减5．0mg，至0．5mg／(妇·d)时，改为2天剂量合并隔日

顿服，再以每2～3周减5．0mg，至0．4mg／(kg·2d)时维持6～12个月，并给予必要的对症处理。治疗组同时

加服六味地黄丸每次8粒，每天3次，至泼尼松减至维持量时。结果 治疗组疗效显著优于对照组(P<

0．05)；24h尿蛋白定量，血浆白蛋白、甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)等指标两组均改善显著(P<0．05，P<

0．01)，但均以治疗组为优(P<0．05)；其复发率亦以治疗组为低(P<0．05)。治疗组出现的阴虚火旺证候

积分值及不良反应的发生率均较对照组为低(P<0．05，P<0．01)。结论 六味地黄丸能显著提高激素对

肾病综合征的疗效、减少其复发，并能对抗激素的不良反应。

关键词 肾痛综合征；六味地黄丸；糖皮质激素
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ObjectiVe To observe the intervention of Liuwei Dihuang pill(LDP)on therapeutic effectiveness and ad—

verse reaction of hormonotherapy in treating nephrotic syndrome．】VIethods Patients aUocated in two groups

were medicated with initial dose of prednisone 1 mg／kg once a day at 8 am in the morning．After being medicat—

ed for 8 to 12 weeks，the dose of predniSone was decreased by 5．O mg eVery 2 weeks till 0．5 mg／kg per day．

Then the medication was changed to that two days’dosage oraHy take once a day with the daily dose reduced by

5．0 mg／kg every 2 to 3 weeks， and maintained at 0．4 mg／kg once every two days． At same time， necessary

symptomatic treatment was given． To the treated group oral administration of LDP 8 capsuIes was given addi—

tionaUy，3 times per day until prednisone decreased to maintenance dose． Results Therapeutic effect in the

treated group was significant better than that in the control group(P<0．05)．Urinary protein，plasma albu—

min，triglyceride(TG)and total ch01ester01(TC)in both groups were obviously improved(P<0．05 or P<

0．01)． However，as compared with the contr01 group，the improvement was better，and the recurrent rate was

10wer(P<0．05)in the treated group． Scores of Yin—deficiency caused excessive Fire syndrome and incidence

rate of adverse reaction in the treated group were lower than those in the control group(P<0．05 or P<0．01)．

Conclusion L【)P can markedly improve the therapeutic effectiveness and counteract the adverse reaction of hor—

monotherapy in treating nephrotic syndrome，and reduce the recurrence of the disease．

Key words primary nephrotic syndrome；Liuwei Dihuang pill；glucocorticoid

肾病综合征(简称肾综)为肾内科临床常见症候群

之一。目前治疗原发性肾综仍以糖皮质激素(简称激

素)为主，但大剂量及长期的使用，常引起诸多不良反

应，甚至因此而使激素无法坚持应用，导致疾病难以控

制或病情反复。2000年6月一2003年3月，我们采用

六味地黄丸联合泼尼松治疗肾综，无论是疗效的取得，

作者单位：安徽中医学院第一附属医院肾内科(合肥230031)

通讯作者：胡顺金，Tel：0551—2838506，Email：hushunjin@soh“

还是减轻其不良反应的发生，均较满意。现报告如下。

临床资料

1 诊断标准原发性肾综参照文献u 3标准拟

定：(1)尿蛋白>3．59／24h；(2)血浆白蛋白<309几；
(3)明显水肿；(4)高脂血症。其中(1)、(2)项必备，并

排除狼疮性肾炎、糖尿病肾病、肾脏淀粉样变性等继发

性肾病综合征。

2一般资料符合诊断标准的96例患者，用随
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机数字表法分为治疗组和对照组。治疗组52例，男

29例，女23例；年龄18～58岁，平均(26．2±14．4)

岁；病程3天～3个月，平均(22．5±26．8)天；24h尿蛋

白定量3．6～12．89，血浆白蛋白10．4～29．59／L；高度

浮肿38例，其中伴胸水和(或)腹水者22例；镜下血尿

者11例；血压轻度升高(BP≤159／99mmHg)者8例；

单纯甘油三酯(TG)升高者11例，单纯总胆固醇(TC)

升高者8例，二者均升高者26例。对照组44例，男

26例，女18例；年龄19～60岁，平均(27．4±13．6)

岁；病程2天～2．5个月，平均(21．2±24．5)天；24h尿

蛋白定量3．6～11．99，血浆白蛋白11．2～29．89／L；高

度浮肿31例，其中胸水和(或)腹水者18例；镜下血尿

者8例；血压轻度升高者8例；单纯TG升高者10例，

单纯TC升高者6例，二者均升高者20例。两组肾功

能均正常。两组在性别、年龄、病程及病情等方面差异

均无显著性(P>0．05)，具有可比性。

方 法

1 治疗方法 对照组采用泼尼松首始剂量1mg／

(kg·d)，最大剂量不超过60mg／d，早晨8：00顿服，持

续8～12周后减量，以每2周减5mg速度至0．5mg／

(kg·d)时，将2天剂量合并改隔日顿服，再以每2～3

周减5mg速度至0．4mg／(kg·2d)时维持，根据具体情

况维持6～12个月。治疗初始，视病情具体情况，同时

给予低分子右旋糖酐(24h尿量少于400ml者，适当给

于人体白蛋白)、速尿等静脉滴注或速尿口服均1～2

周；血浆白蛋白低于209／L者，加用低分子肝素；从治

疗初始到激素减至维持量时，配合潘生丁75mg，每天

4次口服，并给予必要的对症处理等。在激素减量或

维持量过程中，病情反复者，祛除诱因后，给予适应剂

量甲基泼尼松冲击治疗。治疗组在对照组治疗的基础

上，同时加服六味地黄丸(浓缩丸，每8粒含生药39，

河南宛西制药厂生产)每次8粒，每天3次口服，至泼

尼松减至维持量时。

2观察方法

2．1观察浮肿、胸水、腹水等症状、体征的变化；

于激素首始剂量减量时评定疗效。

2．2观察所有病例的口干咽燥、潮热、盗汗、五心

烦热、夜寐不宁、舌质红、少苔、脉细数等阴虚火旺表现

情况，并参照《新药治疗老年病临床指导原则》中的“中

医证候积分法”拉。计分。

2．3观察治疗前及治疗后激素首始剂量减量时、

激素减至维持量时的血常规、尿常规、尿沉渣、尿蛋白、

血浆白蛋白含量、TG、TC、肾功能(BUN、Scr)及肝功

能(ALT)、血糖等变化。

2．4不良反应观察观察向心性肥胖、痤疮、精

神兴奋、肝功能受损等发生情况。

2．5随访对临床缓解病例均随访1年。

3统计学方法 计数资料视情况采用R趔i￡分

析或Y2检验，计量资料均采用￡检验。

结 果

1疗效评定标准参照文献标准⋯。(1)完全缓

解：水肿等症状与体征完全消失；治疗后3次尿蛋白检

查阴性，或24h尿蛋白定量持续小于0．19；高倍镜下

尿红细胞消失，尿沉渣计数正常，血浆白蛋白恢复到

359／L以上，血TG、TC基本正常，肾功能正常。(2)

基本缓解：水肿等症状与体征基本消失；治疗后尿蛋白

3次检查减少1～2个“+”号以上，或24h尿蛋白定量

持续在0．1～0．59之间；血浆白蛋白在30～359／L之

问，血TG、TC接近正常，肾功能正常或基本正常(与

正常值相差不超过15％)。(3)有效：水肿等症状与体

征明显好转；尿蛋白检查持续减少1个“+”号，或24h

尿蛋白定量持续在0．51～29之间；血TG、TC与治疗

前相比有所改善，。肾功能有所改善。(4)无效：水肿等

症状与体征无明显好转；24h尿蛋白定量>29，肾功能

无好转。

2疗效分析 治疗组和对照组完全缓解分别为

29、17例，基本缓解分别为13、9例，有效分别为6、10

例，无效分别为4、8例。两组疗效比较，差异有显著性

(P<0．05)，治疗组疗效显著优于对照组。

3两组不同时问点阴虚火旺证候积分值比较

见表1。激素首始剂量减量时及减至维持量时，治疗

组阴虚火旺证候积分值均显著低于同时间点的对照组

(P<0．01)；两组减至维持量时的积分值较首始剂量

减量时各自下降幅度均显著(P<0．05，P<0．01)，而

治疗组下降幅度亦显著大于对照组(P<0．01)。

表1 两组不同时间点阴虚火旺证候积分值的比较 (j±s)

注：与本组苜始剂量减量时比较，”P<0．05，“P<0．01；与对照

组比较，6P<0．01

4两组治疗前后24h尿蛋白定量、血浆白蛋白含

量及血脂比较见表2。至首始剂量减量时及减至维

持量时，两组尿蛋白定量、血浆白蛋白含量、TG、TC改

善均显著(P<0．05，P<0．01)；至上述两个时间点

时，上述4项指标，治疗组均较对照组为优(P<

0．05)。
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表2 两组治疗前后24h尿蛋白定量、血浆白蛋白含量及血脂比较 (j±s)

注：与本组治疗前比较，+P<0．05，“P<0．0l；与对照组同时间点比较，6P<0．05

5 两组不良反应发生率比较 向心性肥胖发生

率两组均最高，至首始剂量减量时，治疗组和对照组分

别为3l例(59．62％)、36例(81．82％)；至减至维持量

时，治疗组和对照组分别为21例(40．38％)、28例

(63．64％)；同时间点比较，均以治疗组为低(P<

0．05)。痤疮、精神兴奋、肝功能受损，至首始剂量减量

时，治疗组分别为3例、2例、0例，对照组分别为6例、

8例、4例；其总发生率治疗组为9．62％(5／52)，对照

组为40．9l％(18／44)，经Y2检验，治疗组显著低于对

照组(P<0．01)；至减至维持量时，治疗组均为0例，

对照组分别为2例、2例、1例，其总发生率治疗组为

0，对照组为11．36％(5／44)，治疗组仍显著低于对照

组(P<0．05)。

6肝。肾功能的变化 两组治疗前后，肾功能均在

正常范围；肝功能对照组在首始剂量减量前有4例出

现轻度异常，经服用肝泰乐后，3例恢复正常，1例减至

维持量时仍轻度异常，均未影响治疗，其余病例肝功能

均正常。

7随访结果治疗组复发3例(3／42)，对照组复

发8例(8／26)，两组复发率比较，治疗组显著低于对照

组(P<0．05)。

讨 论

激素治疗肾综的原则是首始剂量要足，减药要慢，

维持时间要长∞’。大剂量和长期使用激素往往生热助

阳，耗伤阴液，而引起阴虚火旺之征。但随着激素剂量

的变化，即“首始量一减量一维持量一停用”，其机体亦

相应出现“阴虚火旺一气阴两虚一阳虚一阴阳两虚”的

病理变化、4。。因而在激素之“首始量”和“减量”阶段，

中医给予滋养肾阴法为其正治，故选用具有滋阴补肾

之六味地黄丸配合激素前两阶段的治疗，是有其理论

依据的。

从临床疗效看，治疗组无论是总体疗效及其相关

实验室指标的改善情况，还是随访的复发率，均显著优

于对照组，表明六味地黄丸能显著提高泼尼松的临床

治疗效果，减少病情的复发。就其机理，由于激素对肾

综的疗效，与血清中激素受体水平的高低有关，与其受

体结构异常以及因抗激素受体抗体存在所致的受体功

能异常也有一定的关系”。；并有研究发现¨’，肾综患儿

血清中激素受体水平有不同程度偏低，而六味地黄丸

与激素合用，能减轻应用激素后其受体下降的程度，从

而保证了激素与其受体结合的水平。现代药理研究又

表明"’，六味地黄丸对肾脏有良好的药理作用并具有

明显的优势；其汤剂能提高缺血肾中的超氧化物歧化

酶，对缺血肾脏起到一定的保护作用。这些作用可能

与它提高激素的临床疗效有着十分密切的关系。同

时，疗效结果还与聂莉芳采用六味地黄汤治疗肾病体

会旧一相一致，即补肾固精能消蛋白尿、育养肾阴能消水

肿、善后调理以防复发。

从临床出现的不良反应结果看，治疗组无论是中

医阴虚火旺证候的积分，值还是向心性肥胖等不良反

应的发生率，均显著低于其对照组，表明六味地黄丸能

显著干预泼尼松的不良反应。有研究认为∽。，六味地

黄汤方的水提取物能降低糖尿病大鼠的血糖；对实验

性高脂血症家兔的血清胆固醇及甘油三酯有显著降低

作用，并使内脏器官脂肪沉积减少；且六味地黄丸能兴

奋肾上腺皮质功能，明显降低大鼠肾上腺维生素c含

量，进而对抗糖皮质激素引起的肾上腺功能减退。同

时六味地黄丸对消化系统的重要脏器肝脏具有保护作

用，有助于恢复和改善肝脏的正常解毒排泄功能。7】。

这些对泼尼松引起向心性肥胖、肝功能损害等不良反

应的干预，无疑起到了重要的作用。而对中医阴虚火

旺证候及精神兴奋、痤疮等的抑制，正体现在其具有滋

阴降火的功效上。
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第二届国际中西医结合、中医肿瘤学术研讨会在广州召开

由中国中西医结合学会肿瘤专业委员会主办，广东省中医院(广州中医药大学第二附属医院)承办的“第二届国际中西医结合、

中医肿瘤学术研讨会”，于2004年9月9—12日在广州召开。

大会开幕及学术交流期间，中国中西医结合学会会长、中国科学院院士陈可冀教授，著名老中医朱良春教授，广东省卫生厅副

厅长兼中医管理局局长彭炜教授，广州中医药大学副校长徐志伟教授到会出席。陈可冀会长、彭炜局长、徐志伟校长在开幕式上发

言，对中西医结合肿瘤工作给予了高度评价，并指出今后的学术研究方向。本次大会的名誉副主席韩国裴元植先生和日本的室贺

昭三先生发来了贺电。

会议代表近200名，国内代表来自21个省、自治区、直辖市及香港、台湾地区，国外代表分别来自韩国、日本、印度尼西亚、意大

利及新加坡等国家。会议共收到论文169篇，大会交流22篇，分组交流32篇。

中国中西医结合学会肿瘤专业委员会主任委员朴炳奎教授全面总结了中医药在肿瘤综合治疗中的优势、特色及地位，强调应

用循证医学的理念和方法进行研究，将对传统中医学与世界接轨产生深远影响，指出有计划地把中医治疗与手术治疗、放射治疗、

化学治疗相结合，仍然是今后中西医结合治疗肿瘤的方向。与会的中外学者对中西医结合、中医肿瘤学近年来的新进展及未来的

发展前景做了精彩的发言。

临床研究方面：既有对肿瘤病因、病机、治则、治法内在规律的探讨，又有中西药对比疗效研究。临床科研设计较以往更加科学

化、规范化，突出的特点是注意了循证医学方法的应用。与会代表一致认为中医药治疗肿瘤的优势在于增效减毒、维护生命质量，

延长生存期。但由于目前研究多为小样本或个案报道，大样本临床研究较少，尚缺乏充分的循证医学证据。“中医肿瘤规范化治疗

方案”是临床研究重要的基础。“中医药系统评价”的广泛开展将会有助于中医药科研成果被世界所承认，有助于中医药走向世界。

实验研究方面：以现代分子生物学理论为指导，在中医理论框架内，应用放免分析、免疫组化、原位杂交、定量PCR、流式细胞

术、激光共聚焦等方法，通过体内、体外试验，对肿瘤的发病机理、中医药的作用机制进行深入研究，多学科的交叉研究和从不同角

度进行的研究大大提高了中医基础实验水平，很多结果为中药实验研究提供了新思路。

会议论文有广度、有深度；既有理论探讨，又有临床总结；既有传统中医理论的继承和发掘，又有现代实验及科研方法研究。与

会代表发言踊跃、交流充分，会议气氛热烈。在委员会议上还对下一步工作进行了讨论。

本次大会对近年来中西医结合、中医肿瘤学实验及临床研究成就做了全面总结，对进一步发展形成了共识，会议结合了老一代

经验和青年一代的创新意识，大家相信通过此次会议将有力推动中西医结合、中医肿瘤学的发展。

(花宝金唐晓颇)

(收稿：2004 10一08)
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