
书书书

中国中西医结合杂志
!"#$

年
#!

月第
%$

卷第
#!

期
&'()*+

!

,-.-/0-1 !"#$

!

2345 %$

!

63

!

#!

"!""#$"

基金项目#安徽省卫生厅中医药科研项目$

635 !"#!78#%

%&安徽省卫计委中医药科研项目$

635 !"#978#%

%

作者单位#安徽中医药大学第一附属医院肾病科$合肥
!%""%#

%

通讯作者#王亿平!

)-4

#

"::#

"

9!;:"";!

!

<

#

/=>4

#

?@A?@A:BC=4>@DE5.3/

,F(

#

#"

!

$99#GH

!

.H>/

!

!"#$";!;

!

!B9

!临床论著!

参地颗粒对慢性肾小球肾炎脾肾亏虚证患者

)

细胞亚群及足细胞标志蛋白的影响

王亿平$张$磊$王$东$吕$勇$胡顺金$刘家生$金$华$茅燕萍$任克军

摘要$目的$探讨参地颗粒对慢性肾小球肾炎"

&I6

#脾肾亏虚证患者细胞免疫的调节和足细胞的保

护机制$ 方法$

9"

例
&I6

脾肾亏虚证患者采用随机数字表法分为对照组和治疗组%每组各
%"

例%剔除
:

例"治疗组
%

例%对照组
!

例#%实际纳入
::

例%对照组
!;

例%治疗组
!$

例%另设正常组
!"

名$ 对照组服用

缬沙坦胶囊%每日
#

次%每次
;" /J

&治疗组服用参地颗粒%每次
#

袋"

#" J

#%每日
%

次口服%疗程
#!

周$ 观

察两组临床疗效'治疗前后
!B K

尿蛋白定量'全血
&,B

L

)

'

&,;

L

)

细胞水平%血清
(M

#

!

'

(M

#

B

'

(M

#

#$

及尿足

萼糖蛋白"

N&O

#'

P$

#

#

水平的变化情况$ 结果$治疗组临床疗效总有效率和中医证候疗效均优于对照组

"

N Q"

!

":

#$ 治疗后%两组
!B K

尿蛋白定量水平均降低"

N Q"

!

":

#%治疗组优于对照组"

N Q"

!

":

#$ 治疗

前%治疗组及对照组全血
&,B

L

)

水平'

&,B

L

)G&,;

L

)

比值'血清
(M

#

B

水平均低于正常组"

N Q"

!

":

#&全

血
&,;

L

)

水平'血清
(M

#

!

'

(M

#

B

'

(M

#

#$

及尿
N&O

'

P$

#

#

水平均高于正常组"

N Q"

!

":

#$ 治疗后%治疗组及

对照组全血
&,B

L

)

水平'

&,B

L

)G&,;

L

)

比值'血清
(M

#

B

水平均较治疗前升高"

N Q"

!

":

#&全血
&,;

L

)

水平'血清
(M

#

!

'

(M

#

#$

及尿
N&O

'

P$

#

#

水平均较治疗前下降"

N Q "

!

":

#%且治疗组均较对照组更甚"

N Q

"

!

":

#$ 结论$参地颗粒可明显改善
&I6

脾肾亏虚证患者临床症状%减少
!B K

尿蛋白定量%其机制可能与

纠正
)

细胞亚群失衡状态%调节血清
(M

#

!

'

(M

#

B

'

(M

#

#$

及尿
N&O

'

P$

#

#

水平有关$

关键词$慢性肾小球肾炎& 脾肾亏虚证& 参地颗粒&

)

细胞亚群& 足细胞标志蛋白
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$$慢性肾小球肾炎$

.K13E>. J43/-1D43E-AK1>S>V

!

&I6

%是导致我国终末期肾病的首位病因'

#

(

!主要以

蛋白尿)血尿)高血压)水肿为临床表现!可伴有不同程

度的肾功能减退!最终发展为慢性肾衰竭* 随着中医

药在调节
&I6

患者免疫系统和足细胞保护领域研究的

不断深入!明确了中医药在调节
)

细胞平衡)免疫球蛋

白水平和协同刺激分子的表达等方面的重要作用'

!

!

%

(

*

前期研究证实参地颗粒对
&I6

有较好的疗效!但对细

胞免疫调节和足细胞保护机制的研究仍不明确'

B

!

:

(

* 本

研究基于细胞免疫及足细胞损伤进一步探讨参地颗粒

的作用机制!现报告如下*

资料与方法

#

$诊断标准$

&I6

诊断标准参照+内科学,

'

9

(

诊断标准* 中医辨证参考+中药新药临床研究指导原

则,

'

$

(中属脾肾亏虚证*

!

$纳入标准$$

#

%符合
&I6

诊断标准及中医脾

肾亏虚证辨证标准* $

!

%符合慢性肾脏病
!

)

"

期$肾

小球滤过率
b 9" /MG/>E

%* $

%

%

!B K

尿蛋白定

量
Q% J

*$

B

%年龄
#; c9:

岁* $

:

%签署知情同意书*

%

$排除标准$$

#

%妊娠及哺乳期妇女&$

!

%有心)

脑)肝及血液系统等严重疾病者&$

%

%已在服用糖皮质

激素)雷公藤多甙片及细胞毒药物者*

B

$一般资料$

9"

例均为
!"#B

年
9

月-

!"#:

年
#!

月符合纳入标准的
&I6

脾肾亏虚证患者!按就

诊先后顺序编为
# c9"

号!取随机数字表第
%"

行第
#

列
c

第
%!

行第
!"

列计
9"

个随机数字!分对照组和

治疗组各
%"

例!另设正常组
!"

名!来源于本院体检

中心* 其中治疗组有
%

例加用
X[P

类药物被剔除!

对照组中有
!

例加用雷公藤多甙片被剔除* 对照组

!;

例中!男
#:

例!女
#%

例&平均年龄 $

B"

!

#!

%

#!

!

:;

%岁&平均病程$

!

!

::

%

#

!

!B

%年* 治疗组
!$

例!男
#B

例!女
#%

例&平均年龄$

B#

!

%B

%

#!

!

"%

%岁&

平均病程$

!

!

#!

%

#

!

%;

%年* 正常组
!"

名!男
#"

名!

女
#"

名&平均年龄$

B%

!

%B

%

##

!

"%

%岁*

%

组间患者

性别)年龄的差异无统计学意义$

N b"

!

":

%&治疗组与

对照组病程的差异无统计学意义$

N b"

!

":

%* 本研究

经安徽中医药大学第一附属医院伦理委员会批准$伦

理号#

!"#$XY

#

"B

%*

:

$治疗方法$治疗组服用参地颗粒$由红参)茯

苓)鸡内金)川芎)熟地黄)五味子)桑螵蛸组成!每袋
#"

J

!每包含生药
%B J

!生产批号#

!"#B"B#;

%!每日
%

次!

每次
#

袋$

#" J

%* 对照组服用缬沙坦胶囊$每粒
;"

/J

!北京诺华制药有限公司!生产批号#

!"#%"$":

%!每

日
#

次!每次
;" /J

* 两组患者均予以低盐低脂饮食!

积极控制血压$

Q#B"Gd" //YJ

%* 降压药物首选钙通

道阻滞剂!若血压控制不能达标!再选用
#

受体阻滞剂)

$

受体阻滞剂)中枢性降压药等* 疗程均为
#!

周*

9

$观察指标

9

!

#

$临床疗效$参照参考文献'

$

(制定* 其中

症状量化评分!按照症状的轻)中)重分别计
!

)

B

)

9

分* 临床疗效判定标准分临床控制)显效)有效和无

效* 中医证候疗效标准分临床痊愈)显效)有效和

无效*

9

!

!

$治疗前后
!B K

尿蛋白定量$采用常规生化

法检测*

9

!

%

$治疗前后全血
&,B

L

)

)

&,;

L

)

细胞水平

采用流式细胞术检测*
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#!

"!""'$"

9

!

B

$治疗前后血清
(M

#

!

)

(M

#

B

)

(M

#

#$

及尿足萼糖

蛋白$

N&O

%)

P$

#

#

水平$采用
<M(TX

法检测*

(M

#

!

)

(M

#

B

)

(M

#

#$

及尿
N&O

)

P$

#

#

试剂盒均由上海源叶生物

技术有限公司提供!生产批号分别为#

!"#:#!#9X

)

!"#:#!!"X

)

!"#:##!!X

)

!"#:#!#;X

)

!"#9"#!!X

*

$

$统计学方法$采用
TNTT #$

!

"

进行统计学

处理* 计量资料均采用
_

%

V

表示!两组间比较采用
S

检验!若资料不符合正态分布或方差不齐则采用非参

数检验!

%

组间均数比较采用单因素方差分析* 计数

资料采用
%

!检验*

N Q"

!

":

为差异有统计学意义*

结$$果

#

$疗效比较$临床疗效#治疗组
!$

例中临床控

制
#"

例!显效
d

例!有效
:

例!无效
%

例!总有效率

;;

!

;de

$

!BG!$

%!对照组
!;

例中临床控制
:

例!显效

B

例!有效
;

例!无效
##

例!总有效率
9"

!

$#e

$

#$G

!;

%!治疗组优于对照组$

%

!

f

"

!

!

$%d

!

N Q"

!

":

%*

中医证候疗效#治疗组
!$

例中临床痊愈
#"

例!显效
#"

例!有效
:

例!无效
!

例!总有效率
d!

!

:de

$

!:G!$

%!对

照组
!;

例中临床痊愈
:

例!显效
B

例!有效
9

例!无效

#%

例!总有效率
:%

!

:$e

$

#:G!;

%!治疗组亦优于对照

组$

%

!

f

"

%

!

#%B

!

N Q"

!

":

%*

!

$两组治疗前后
!B K

尿蛋白定量比较$治疗前

治疗组为$

#

!

;B

%

"

!

%9

%

J

!对照组为$

#

!

;%

%

"

!

%B

%

J

!

治疗后分别为$

"

!

;!

%

"

!

!%

%)$

#

!

!9

%

"

!

!:

%

J

!两组

均能降低
!B K

尿蛋白定量$

N Q"

!

":

%!且治疗组优于

对照组$

N Q"

!

":

%*

%

$

%

组全血
&,B

L

)

&,;

L

)

细胞及
&,B

L

G

&,;

L

)

比值比较$表
#

%$治疗前!对照组和治疗组全

血
&,B

L

)

细胞及
&,B

L

G&,;

L

)

比值均低于正常组

$

N Q"

!

":

%&

&,;

L

)

水平高于正常组$

N Q"

!

":

%* 治

疗后!两组
&,B

L

)

水平和
&,B

L

G&,;

L

)

比值均较治

疗前升高 $

N Q "

!

":

%!

&,;

L

)

水平较治疗前降低

$

N Q"

!

":

%!治疗组优于对照组$

N Q"

!

":

%*

表
#

$

%

组全血
&,B

L

)

&,;

L

)

细胞及
&,B

L

G&,;

L

)

比值比较$$

_

%

V

%

组别 例数 时间
&,B

L

)

$

e

%

&,;

L

)

$

e

%

&,B

L

G&,;

L

)

比值

正常
!"

治疗前
%9

&

$;

%

!

&

$$ !B

&

!%

%

#

&

!: "

&

;%

%

"

&

#:

治疗后 - - -

对照
!;

治疗前
#d

&

#$

%

B

&

#9

!

B#

&

d%

%

B

&

!"

!

"

&

B9

%

"

&

!B

!

治疗后
!$

&

Bd

%

%

&

!9

"

%#

&

#B

%

%

&

!;

"

"

&

9d

%

"

&

!9

"

治疗
!$

治疗前
#;

&

!!

%

B

&

B#

!

B!

&

#!

%

B

&

%$

!

"

&

B$

%

"

&
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治疗后
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%

&
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&

%B

%

%

&
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"

&
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%

"

&
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$$注#与正常组比较!

!

N Q"

!

":

&与本组治疗前比较!

"

N Q"

!

":

&与对照组治

疗后比较!

#

N Q"

!

":

&下表同

$$

B

$

%

组血清
(M

#

!

)

(M

#

B

及
(M

#

#$

水平比较$表
!

%

治疗前对照组及治疗组血清
(M

#

B

水平低于正常组$

N

Q"

!

":

%!

(M

#

!

)

(M

#

#$

水平高于正常组$

N Q "

!

":

%&治

疗后!对照组及治疗组血清
(M

#

!

和
(M

#

#$

水平均较治

疗前下降 $

N Q "

!

":

%!

(M

#

B

水平均较治疗前上升

$

N Q"

!

":

%!且治疗组优于对照组$

N Q"

!

":

%*

表
!

$

%

组血清
(M

#

!

)

(M

#

B

及
(M

#

#$

水平比较$$

AJG/M

!

_

%

V

%

组别 例数 时间
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#

! (M

#
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#
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%
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%
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%

组尿
N&O

及
P$

#

#

水平比较$表
%

%$治疗

前!对照组及治疗组尿
N&O

)

P$

#

#

水平高于正常组

$

N Q"

!

":

%*治疗后!对照组及治疗组尿
P$

#

#

)

N&O

水平均较治疗前下降$

N Q"

!

":

%!治疗组优于对照组

$

N Q"

!
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%
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水平比较$$
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中医学无
&I6

这一病名!当属.肾风/).水肿/)

.风水/).虚劳/).腰痛/等范畴* 一般认为
&I6

的

发病病机为脾肾亏虚*

&I6

作为一种自身免疫性疾病!其发病机制十

分复杂!但细胞免疫在
&I6

的发生)发展过程中的

重要作用!一直被肾脏病学者所认可'

;

(

* 国内研究

证实外周血
)

淋巴细胞亚群的明显失衡和共同刺激

分子
&,!;

的异常表达!在我国
&I6

患者中十分常

见!主要表现为减少的
&,B

L

)

细胞和增加的
&,;

L

)

细胞以及倒置的
&,BG&,;

细胞比值'

d

(

*

)

细胞

可通过直接损伤或释放可溶性细胞因子或者辅助
P

细胞产生抗自身成分的抗体!从而使炎症过程不断

放大'

#"

(

*

蛋白尿患者常伴有足细胞上特异性的标志蛋白的

丢失!常见的包括
N&O

)

A3U3.>E

等!其中
N&O

是足



"!"()$" 中国中西医结合杂志
!"#$

年
#!

月第
%$

卷第
#!

期
&'()*+

!

,-.-/0-1 !"#$

!

2345 %$

!

63

!

#!

细胞主要的特异蛋白!主要带有负电荷'

##

(

* 当肾脏损

伤时!足细胞形态发生变化!会与肾小球基底膜剥离!

脱落至肾小囊中随尿液排出!进一步加重蛋白尿的程

度!最终导致肾功能损害'

#!

(

* 因此检测尿中
N&O

的

水平!对于了解
&I6

患者的足细胞损伤水平有着十

分重要的意义*

P$

#

#

又称
&,;"

!为
!

型跨膜蛋白!

属免疫球蛋白超家族成员*

P$

#

#

作为一种共刺激分

子!与
P

细胞表面的特异受体结合!促进
)

细胞的活

化)增殖* 在有足突融合及蛋白尿的条件下!可诱导足

细胞
P$

#

#

的表达上调!进一步通过对
T,

蛋白分子进

行重排!使肾小球的选择性滤过功能改变!参与蛋白尿

的形成'

#%

(

* 在以蛋白尿为主要表现的肾脏疾病中!肾

脏组织足细胞上
P$

#

#

的表达增加'

#B

(

* 而且尿中
P$

#

#

的变化水平相较于血清
P$

#

#

!能更好地反应足细胞

的损伤情况'

#:

(

* 并且尿中
P$

#

#

排泄水平与
!B K

尿

蛋白相关'

#9

(

!

P$

#

#

也可以作为肾脏损害程度的预测

因子'

#$

(

*

在本临床观察过程中!笔者发现
&I6

脾肾亏虚

证患者存在
)

细胞亚群的失衡!其中以
&,B

L

)

表达

的减少和
&,;

L

)

表达的增加为主要表现!与文献

'

#;

(研究结果一致* 同时伴有血清
(M

#

!

)

(M

#

#$

的升

高和
(M

#

B

水平的下降!提示
&I6

脾肾亏虚证可能存

在
)K#

和
)K!

细胞亚群的失衡!与文献'

#d

(报道相

符* 尿液检查发现
&I6

患者尿
N&O

及
P$

#

#

水平高

于正常组!提示
&I6

患者存在不同程度的足细胞的

损伤!其机制可能机体的免疫功能异常!导致免疫炎症

直接损伤足细胞!或是足细胞自身的免疫应答损伤!加

之循环免疫复合物的沉积后致使肾小球损伤* 肾小球

滤过功能受损!导致蛋白尿的发生* 参地颗粒能明显

改善
&I6

脾肾亏虚证患者临床症状!减少
!B K

尿蛋

白定量!其机制可能与纠正
)

细胞亚群失衡状态!调节

血清
(M

#

!

)

(M

#

B

)

(M

#

#$

及尿
N&O

)

P$

#

#

水平有关!从而

抑制免疫炎症对足细胞的损伤!减轻免疫复合物在肾

小球的沉积!保护足细胞!维持肾小球毛细血管结构及

滤过屏障功能的完整性*
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