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〔摘 要〕 目的:观察内服肾衰方联合肾衰膏脐疗以及降酐合剂灌肠的中医内服外治综合方案对于毒邪蕴结型慢性肾
衰竭的疗效，并从炎症、氧化应激角度探讨其作用机制。方法:将毒邪蕴结型的慢性肾衰竭患者 100 例，随机分为两组各
50 例，对照组采用西医基础治疗，治疗组在西医基础治疗的基础上，辅以中医内服外治方案，即每日煎服肾衰方联合隔日
1 次肾衰膏外敷神阙穴，以及隔日 1 次降酐合剂保留灌肠，疗程 2 月，观察治疗前后证候疗效、肾功能、炎症因子及氧化应激
的变化。结果:两组共完成病例 92 例，对照组 47 例，治疗组 45 例，治疗组治疗后的总有效率 91． 1%，优于对照组的 74． 5%
( P ＜ 0． 05) ;治疗组治疗后 BUN、Scr、UA较对照组明显下降，eGFＲ则有所上升( P ＜ 0． 01) ;治疗组治疗后炎症因子 MCP － 1、
TNF － α、IL － 1β、IL － 6 以及氧化应激反应指标 MDA、AGEs均低于对照组( P ＜ 0． 05) 。结论:该方案能够有效缓解毒邪蕴结
型肾衰竭患者症状，改善肾功能，并减轻炎症及氧化应激反应，同时这也是该方案的作用机制之一。
〔关键词〕 肾衰方 肾衰膏 降酐合剂 炎症因子 氧化应激

慢性肾衰竭( CＲF) 是由于各种病因造成肾单位进行性损
害，以代谢产物潴留，水盐代谢、酸碱平衡紊乱，全身各系统受
累为主要表现的临床综合征，CＲF 一旦进展至终末期，则需要
进行透析治疗，给患者、家庭及社会带来较大负担。对于 CＲF
的治疗，西医主要采用饮食控制、并发症治疗以及 ACEI /AＲB
类药物应用，而中医在 CＲF 治疗上除了根据不同证型采用不
同方剂内服，还有脐疗、灌肠、针灸等外治方法，手段丰富，因此
近年来国家也提倡将各种中医治法整合成中医诊疗方案，以提
高疗效。上海市名中医叶景华主任对于 CＲF 的治疗，常采用

中药内服外治一体化综合治疗方案，即内服肾衰方、联合肾衰
膏外敷神阙穴以及降酐合剂保留灌肠。我科研究发现该方案
能够有效改善毒邪蕴结型 CＲF 患者的肾功能，作用机制与减
轻炎症、氧化应激反应有关，现将研究资料分享如下。

资料与方法

1 研究对象 选取 2017 年 10 月 ～ 2020 年 01 月期间在
上海市第七人民医院肾病科就诊的明确诊断为慢性肾衰竭
( CKD 3 ～ 4 期) 患者 100 例，随机分为两组各 50 例进行研究。
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2 诊断标准
2． 1 西医诊断标准 参照“慢性肾脏疾病评估和管理的临

床实践诊疗指南”( KDIGO 2012)指南中 CKD 3 ～4期的标准［1］。
2． 2 中医诊断标准 参考 2002 年颁布的《中药新药临床

研究指导原则》［2］。( 1) 主症: ①恶心呕吐，肢体困重; ②食少
纳呆，口干口苦。( 2) 次症:脘腹胀满，口中黏腻，水肿，舌苔厚
腻，脉滑。符合主症①、②中一项，及次症中任意两项者，即可
辨为毒邪蕴结证。

3 纳入标准 ( 1) 符合诊断标准者; ( 2) 年龄在 18 岁 ～
70 岁之间，性别不限，有良好的依从性; ( 3 ) 知情同意，志愿
受试。

4 排除标准 ( 1) 年龄 70 岁以上的患者; ( 2 ) 妊娠或者
哺乳期妇女以及体质过敏者; ( 3) 具有严重心、肝、肺、肠、血液
疾病者; ( 4) 存在严重的贫血、酸碱平衡失调及水电解质紊乱等
并发症; ( 5) 依从性差，如精神病患者、酒精成瘾等。5 方法

5． 1 对照组 常规治疗: ( 1) 饮食治疗:优质低蛋白( 0． 6 ～
0． 75 g·kg －1·d －1 ) 、低钠( ＜ 6 g /d) 、低脂 ( 胆固醇摄入低于
200 mg /d) ; ( 2) 降压治疗:使用 CCB、αβ受体拮抗剂、利尿剂和
中枢降压药等，使患者的血压控制在 130 /80 mmHg 以下; ( 3 )
降糖治疗:使用瑞格列奈或者胰岛素治疗，空腹血糖控制在
7 mmol /L左右，餐后 10 mmol /L 左右，糖化血红蛋白在 6． 5%
左右; ( 4) 对症处理:纠正贫血、钙磷代谢紊乱，维持水电解质酸
碱平衡。

5． 2 中医方案组 常规治疗基础上，辅以中医内服外治
方案: ( 1) 中药煎服:肾衰方煎剂，150 ml /袋，早、晚各温服1 袋。
肾衰方药物组成:生大黄 10 g、土茯苓 30 g、徐长卿 30 g、留行子
30 g、陈皮 10 g、半夏 10 g。( 2) 脐疗:肾衰膏外敷神阙穴，隔日
一次。肾衰膏组成:丁香 10 g，肉桂 10 g，生大黄 20 g，蜣螂虫
20 g，水蛭 20 g，王不留行 20 g;诸药共研细末，过 120 目筛，干
燥备用，用时凡士林调敷神阙穴。( 3 ) 灌肠: 降酐合剂 200 ml
灌肠，隔日一次。降酐合剂组成: 大黄、附子、留行子、皂角刺、
桃仁、土茯苓、乌药。上述中药均由上海中医药大学附属第七
人民医院药学部统一制备。

5． 3 疗程 2 个月，分别在治疗前后评估疗效及检测相关
指标。

5． 4 观察指标
5． 4． 1 一般情况 研究前记录年龄、性别等基本情况。
5． 4． 2 中医临床症状 记录中医证型量表积分的变化。
5． 4． 3 理化检查指标 ( 1 ) 疗效指标: 尿素氮( BUN) 、血

肌酐( Scr) 、尿酸( UA) 、肾小球滤过率( eGFＲ) 。注: 肾小球滤
过率根据 MDＲD 公式计算: eGFＲ( ml·min －1·1． 73 m －2 ) =
186 × Scr － 1． 154 × ( 年龄) － 0． 203 × ( 0． 742 女性) 。( 2) 炎性
指标:单核细胞趋化蛋白( MCP － 1) 、肿瘤坏死因子( TNF － α) 、
白细胞介素 1β( I L － 1β) 、白细胞介素 6( IL － 6) 。( 3) 氧化应
激指标:血浆丙二醛( MDA) 、晚期糖基化终末产物( AGEs) 。

5． 4． 4 疾病疗效判定标准 根据《中药新药临床研究指
导原则》［2］疾病疗效积分标准，分为显效、有效、稳定、无效。

6 统计学方法 所有数据采用 SPSS 22． 0 统计软件进行
分析，计量资料数据以( 珋x ± s) 表示，计数资料用 χ2 检验; 组间
比较采用 t检验; P ＜ 0． 05 为差异有统计学意义。

结 果

1 一般情况 研究结束时完成病例 92 例，对照组脱落
1 例，进入透析 2 例，实际完成研究 47 例，其中男 26 例，女
21 例，年龄( 68． 2 ± 5． 1) 岁;治疗组脱落 2 例，进入透析 3 例，实
际完成研究 45例，其中男 28 例，女 17 例，年龄( 67． 5 ± 6． 2) 岁。
两组患者性别、年龄差异无统计学意义 ( P ＞ 0． 05 ) ，具有可比
性。见表 1。

表 1 两组基本资料比较 ( 珋x ± s)

组别 性别( 男 /女) 年龄( 岁)
对照组 26 /21 68． 2 ± 5． 1
治疗组 28 /17 67． 5 ± 6． 2
T值 0． 322 0． 298
P值 0． 640 0． 720

2 两组疗效比较 治疗组治疗后总有效率 91． 1%，优于
对照组的 74． 5%，差异有统计学意义( P ＜ 0． 05) 。见表 2。

表 2 两组疗效比较 ( 例)

组别 n 显效 有效 稳定 无效 总有效率( % )
对照组 47 4 19 12 12 74． 5
治疗组 45 8 17 16 4 91． 1*

注:与对照组比较，* P ＜ 0． 05

3 两组治疗前后肾功能比较 治疗前，治疗组 BUN、Scr、
UA、eGFＲ与对照组比较，差异无统计学意义( P ＞ 0． 05 ) ; 治疗
后，对照组和治疗组 BUN、Scr、UA 较本组治疗前均有下降，
eGFＲ较本组治疗前有所上升，结果差异有统计学意义 ( P ＜
0． 05) ;而治疗组与对照组比较，治疗组治疗后的肾功能改善程
度优于对照组，且差异有统计学意义( P ＜ 0． 01) 。见表 3。

表 3 两组 BUN、Scr、UA、eGFＲ比较 ( 珋x ± s)

组别 BUN( mmol /L) Scr( μmol /L) UA( μmol /L) eGFＲ( mg /L)

对照组
治疗前 16． 09 ± 4． 8 265． 12 ± 49． 12 549． 41 ± 92． 23 24． 64 ± 5． 71
治疗后 13． 14 ± 3． 8△ 202． 26 ± 44． 76△ 438． 23 ± 81． 6△ 26． 49 ± 6． 19△

治疗组
治疗前 16． 13 ± 4． 1 271． 41 ± 47． 73 554． 65 ± 99． 17 23． 44 ± 6． 22
治疗后 10． 10 ± 2． 9△＊＊ 149． 91 ± 34． 91△＊＊ 398． 53 ± 81． 3△＊＊ 31． 85 ± 7． 08△＊＊

注:与治疗前比较，△P ＜ 0． 05;与对照组比较，＊＊P ＜ 0． 01

4 两组治疗前后炎症因子水平比较 治疗前，治疗组
MCP － 1、TNF － α、IL － 1β、IL － 6 与对照组比较，差异无统计学
意义( P ＞ 0． 05) ;治疗后，对照组和治疗组，MCP － 1、TNF － α、
IL － 1β、IL － 6 较本组治疗前均有下降，结果差异有统计学意义
( P ＜0． 05) ;而治疗组与对照组比较，治疗组治疗后的炎症反应
减轻程度优于对照组，且差异有统计学意义( P ＜0． 01)。见表 4。

5 两组治疗前后氧化应激指标比较 治疗前，治疗组
MDA、AGEs与对照组比较，差异无统计学意义 ( P ＞ 0． 05 ) ; 治
疗后，对照组和治疗组，MDA、AGEs较本组治疗前均有下降，结
果差异有统计学意义( P ＜ 0． 05 ) ; 而治疗组与对照组比较，治
疗组治疗后的氧化应激反应减轻程度优于对照组，且差异有统
计学意义( P ＜ 0． 01) 。见表 5。
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表 4 两组 MCP － 1、TNF － α、IL － 1β、IL － 6 比较 ( 珋x ± s)

组别 MCP － 1( pg /ml) TNF － α( pg /ml) IL － 1β( ng /L) IL － 6( ng /L)

对照组
治疗前 224． 4 ± 10． 25 9． 32 ± 1． 1 91． 91 ± 36． 34 11． 24 ± 5． 25
治疗后 198． 5 ± 10． 34△ 7． 98 ± 0． 98△ 77． 12 ± 29． 51△ 9． 21 ± 4． 51△

治疗组
治疗前 212． 6 ± 11． 25 8． 95 ± 1． 52 99． 51 ± 23． 91 12． 56 ± 4． 11
治疗后 169． 5 ± 10． 81△＊＊ 5． 11 ± 0． 85△＊＊ 65． 39 ± 26． 44△＊＊ 6． 82 ± 3． 92△＊＊

注:与治疗前比较，△P ＜ 0． 05;与对照组比较，＊＊P ＜ 0． 01

表 5 两组 MDA、AGEs比较 ( 珋x ± s)
组别 MDA( nmol /ml) AGEs( μg /ml)

对照组
治疗前 9． 89 ± 1． 21 35． 61 ± 10． 46
治疗后 7． 99 ± 1． 01△ 27． 32 ± 10． 21△

治疗组
治疗前 9． 51 ± 1． 55 34． 43 ± 11． 99
治疗后 6． 69 ± 1． 03△＊＊ 21． 31 ± 9． 21△＊＊

注:与治疗前比较，△P ＜ 0． 05;与对照组比较，＊＊P ＜ 0． 01

讨 论

现代研究表明炎症损伤和氧化应激是肾功能损伤的主要
机制之一［3］。炎性因子通过调控 CＲF 患者体内的微炎症状
态，广泛参与肾小球疾病的进程［4］。在微炎症状态下，CＲF 患
者体 IL － 6 升高［5］，刺激肾脏系膜增生［6］。TNF － α 是最早出
现的炎症因子，能够促使肾脏系膜增殖、基质增殖和系膜区增
宽［7］。MCP － 1 是一种信号肽，趋化和激活单核细胞、巨噬细
胞到达受到炎性损伤的肾组织，破坏肾脏基膜，同时还刺激肾
脏细胞表达 IL － 1，加重肾血管损伤和基质纤维化，最终引起终
末期肾衰竭［8］。氧化应激反应可以引起肾组织细胞膜上的脂
质过氧化，破坏细胞膜正常形态，也能促使肾小球毛细血管基
底膜上的磷脂成分过氧化，增加肾小球基底膜的通透性，还能
够减少结缔组织的透明质酸，破坏细胞间黏合，使微血管通透
性增加。此外，氧化应激反应能够诱导肾小球足细胞凋亡，抑
制系膜细胞基质的降解，参与内皮向间质转化而引起小管间质
纤维化等［9］。

上海市名中医叶景华主任认为 CＲF 发病中邪实贯穿疾病
全程，邪实包括痰瘀湿毒等，与现代医学中炎症反应、氧化应
激、血流动力学紊乱相对应，治疗时当清热解毒、活血化瘀、利
水除湿、通腑泄浊等为治疗大法，辅以扶正固本。在治法上除
了内服，提倡联合外治方法，常用有脐疗和灌肠。脐即神阙穴，
是任脉要穴，任脉为阴脉之海，循行于腹正中，上连心脏，中经
脾胃，下通肝肾，与督脉、冲脉一源三歧，有脐通百脉之说。现
代研究表明，脐在胚胎发育过程中为腹壁最后闭合处，表皮角
质层最薄，且皮下无脂肪组织，药物最易穿透弥散;中药灌肠也
是传统中医治法，具有通腑泄浊的作用，且中药汤剂通过肠黏
膜吸收，经直肠静脉丛，进入骼内静脉，不经门静脉，直接进入
循环，避免肝脏的首过效应。据此叶老创制了内服肾衰方、联
合肾衰膏外敷神阙穴以及降酐合剂保留灌肠的综合方案，其中
口服的肾衰方由大黄、土茯苓、徐长卿、王不留行、陈皮、半夏组
成，主攻体内壅滞之瘀毒浊阻; 降酐合剂为灌肠方剂，由生大
黄、附子、土茯苓、乌药、桃仁、皂角刺、王不留行组成，有通腑泄
浊、行气活血、清热解毒之用; 肾衰膏由丁香、肉桂、生大黄、蜣
螂虫、水蛭、王不留行组成，全方温肾泄浊逐瘀。我科前期研究
结果表明肾衰方能够有效降低 CＲF 患者肌酐、尿素氮水平，减
轻炎症反应，改善脂质代谢障碍［10 ～ 12］; 降酐合剂结肠透析［13］

可以增强肠道排毒能力，降低 CＲF 患者 SCr、BUN 水平，提高

Hb，缓解临床症状;肾衰膏脐疗联合肾衰方口服能够降低 CＲF
患者的血肌酐及尿素氮［14］。

研究结果显示，联合内服肾衰方、联合肾衰膏外敷神阙穴
以及降酐合剂保留灌肠方案能够有效改善肾衰竭患者症状，降
低肌酐、尿素氮水平，改善肾小球率过率，其作用机制与减轻炎
症及氧化应激反应有关，该方案对于延缓肾衰病进展，延迟进
入终末期肾病透析阶段，具有积极的作用，值得临床推广。
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