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［摘要］　目的　观察槐杞黄颗粒对糖尿病肾病（ＤＮ）的疗效并探讨其可能机制。方法　将
１２０例ＤＮ患者随机分为对照组（６０例）和试验组（６０例），两组均给予常规治疗，在此基础上试
验组增加槐杞黄颗粒治疗，共１２周。观察两组患者治疗前后临床资料［收缩压（ＳＢＰ）、舒张压
（ＤＢＰ）、ＢＭＩ、空腹血糖（ＦＰＧ）、餐后２ｈ血糖（２ｈＰＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、甘油三酯（ＴＧ）、总
胆固醇（ＴＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、ＡＳＴ、ＡＬＴ、血清白蛋白（Ａｌｂ）水平］、尿蛋白、肾功能
［２４ｈ尿蛋白定量（２４ｈＵｐｒｏ）、尿微量白蛋排泄率（ＵＡＥＲ）、尿白蛋白／肌酐比值（ＵＡＣＲ）、血肌酐
（ＳＣｒ）、尿素氮（ＢＵＮ）、估算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）］、炎症因子水平及氧化应激指标［白细胞介素
（ＩＬ）１β、ＩＬ６、肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、转化生长因子（ＴＧＦ）β１、核因子（ＮＦ）κＢ、丙二醛（ＭＤＡ）、超
氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨＰｘ）］的变化。再将试验组患者分为Ⅲ期 ＤＮ组
２３例和Ⅳ期ＤＮ组３７例，比较两组患者ＵＡＥＲ和ｅＧＦＲ水平。结果　治疗后对照组和试验组患者
ＵＡＣＲ、２４ｈＵｐｒｏ和ＵＡＥＲ均较同组治疗前降低，且试验组患者上述指标均较观察组低（Ｐ＜０．０５）。

Ⅲ期ＤＮ组和Ⅳ期ＤＮ组患者ＵＡＥＲ水平在治疗后均较同组治疗前降低，Ⅲ期ＤＮ组患者ＵＡＥＲ水
平治疗前后均低于同期Ⅳ期ＤＮ组，ｅＧＦＲ均高于同期Ⅳ期ＤＮ组（Ｐ＜０．０５）。治疗后对照组和试
验组患者炎症因子和 ＭＤＡ水平均较同组治疗前降低，且试验组低于对照组，两组患者 ＳＯＤ和
ＧＳＨｐｘ水平均较同组治疗前升高，且试验组高于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论　槐杞黄颗粒可能通过
抑制炎症反应和减轻氧化应激降低ＤＮ患者尿蛋白水平。
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　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病主要的致死性并发症
之一，是导致终末期肾病的首要原因［１］。目前 ＤＮ的
治疗措施主要包括控制血糖、血压、血脂、体重和酌情

应用血管紧张素转换酶抑制剂／血管紧张素受体阻滞
剂等，但由于ＤＮ发病机制尚未明确，这些措施不能完
全阻止ＤＮ进展。新近研究发现，炎症反应和氧化应
激与ＤＮ的形成和进展密切相关［２］，针对炎症反应和

氧化应激的治疗成为 ＤＮ治疗的亮点［３４］。槐杞黄颗

粒是由槐耳菌质、枸杞子、黄精配制的中成药，具有拮

抗炎症反应和抑制氧化应激的作用。本研究对 ＤＮ患
者予以槐杞黄颗粒治疗，观察其疗效及对炎症反应和

氧化应激的影响。

对象与方法

１．对象：选取２０１８年１月～１２月于十堰市人民医
院就诊的ＤＮ患者１２０例。纳入标准：（１）３～６个月内
重复检查尿白蛋白／肌酐比值（ＵＡＣＲ）且 ２次 ＵＡＣＲ
均＞３０ｍｇ／ｇ的糖尿病患者；（２）慢性肾脏病分期为
１～３期的患者；（３）年龄为１８～７０岁的患者；（４）２周
内未服用中药或中成药的患者。排除标准：（１）合并
其他急、慢性肾脏疾病；（２）合并糖尿病急性并发症；
（３）合并心脑血管急性病变；（４）合并严重肝脏疾病、恶
性肿瘤和严重精神疾病；（５）妊娠期或哺乳期；（６）对槐
杞黄颗粒或其成分过敏。采用随机数字表法将患者分

为对照组６０例和试验组６０例，其中对照组男２９例，
女３１例，年龄３７～６８岁，平均年龄（５３．６±７．４）岁，糖
尿病病程５～１３年，平均病程（８．７±１．９）年，并发糖
尿病视网膜病变４９例（８１．７％）；试验组男３２例，女
２８例，年龄３６～６９岁，平均年龄（５４．４±７．８）岁，糖尿病
病程５～１２年，平均病程（８．９±１．７）年，并发糖尿病视
网膜病变５０例（８３．３％）。两组患者年龄、性别、糖尿病
病程和并发糖尿病视网膜病变比例比较差异均无统

计学意义（Ｐ＜０．０５），具有可比性。依据Ｍｏｎｇｅｎｓｅｎ分
期［５］，再将试验组患者分为Ⅲ期ＤＮ组（ＵＡＥＲ为２０～
２００μｇ／ｍｉｎ）２３例和Ⅳ期ＤＮ组（ＵＡＥＲ＞２００μｇ／ｍｉｎ）
３７例。本研究由十堰市人民医院伦理委员会审核批

准，所有患者均签署知情同意书。

２．方法
（１）治疗方法：两组患者均给予糖尿病健康教育、

饮食干预和合理运动，并行降糖、降压、调脂及血管紧

张素受体阻滞剂等治疗。试验组患者在此基础上给予

槐杞黄颗粒（１０ｇ／袋，启东盖天力药业责任公司，国药
准字Ｂ２００２００７４０）治疗，每次１０ｇ，每日２次。两组患
者均治疗１２周。

（２）观察指标：①一般临床资料：观察两组患者治
疗前后收缩压（ＳＢＰ）、舒张压（ＤＢＰ）、ＢＭＩ、空腹血糖
（ＦＰＧ）、餐后２ｈ血糖（２ｈＰＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、
甘油三酯（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、高密度脂蛋白胆固醇
（ＨＤＬＣ）、ＡＳＴ、ＡＬＴ、血清白蛋白（Ａｌｂ）水平。②尿蛋白
及肾功能：留取所有患者治疗前和治疗后清晨第１次尿
液及２４ｈ尿液，检测２４ｈ尿蛋白定量（２４ｈＵｐｒｏ）、尿微
量白蛋白排泄率（ＵＡＥＲ）、血肌酐（ＳＣｒ），计算 ＵＡＣＲ。
抽取所有患者治疗前、后清晨空腹静脉血，检测肌酐

（Ｃｒ）、尿素氮（ＢＵＮ）。采用慢性肾脏病流行病学合作
研究公式计算估算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）［６］。③炎
症因子水平及氧化应激指标：抽取所有患者治疗前、后

清晨空腹静脉血，检测白细胞介素（ＩＬ）１β、ＩＬ６、肿瘤
坏死因子（ＴＮＦ）α、转化生长因子（ＴＧＦ）β１和核因子
（ＮＦ）κＢ、丙二醛（ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、谷
胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨＰｘ）水平。
３．统计学处理：应用 Ｓｔａｔａ１４．０软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组内采用
配对ｔ检验或 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ配对符号秩检验，组间比较采
用成组ｔ检验或Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验及协方差分析。计
数资料以例和百分比表示，组间较采用 χ２检验。以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．两组患者一般临床资料比较：两组患者 ＳＢＰ、
ＤＢＰ、ＢＭＩ、ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ、ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬＣ、ＡＳＴ、
ＡＬＴ和Ａｌｂ水平治疗前后组内及组间比较差异均无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
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２．两组患者尿蛋白及肾功能水平比较：治疗前两
组患者ＵＡＣＲ、２４ｈＵｐｒｏ、ＵＡＥＲ、Ｃｒ、ＢＵＮ和ｅＧＦＲ比较
差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后两组患者
ＵＡＣＲ、２４ｈＵｐｒｏ和ＵＡＥＲ均较同组治疗前降低，且治
疗后试验组患者上述指标均较同期对照组低（Ｐ＜
０．０５）。而两组患者 Ｃｒ、ＢＵＮ和 ｅＧＦＲ治疗前后组内
及组间比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。
３．Ⅲ期ＤＮ组和Ⅳ期 ＤＮ组患者 ＵＡＥＲ和 ｅＧＦＲ

水平比较：２组患者 ＵＡＥＲ水平在治疗后均较同组治
疗前降低（Ｐ＜０．０５），ｅＧＦＲ治疗前后组内比较差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。Ⅲ期 ＤＮ组患者 ＵＡＥＲ水
平治疗前后均低于同期Ⅳ期ＤＮ组，ｅＧＦＲ均高于同期
Ⅳ期ＤＮ组（Ｐ＜０．０５）。见表３。
４．两组患者血炎症因子水平和氧化应激指标比

较：治疗前两组患者炎症因子水平和氧化应激指标比

较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后两组患者

炎症因子水平和 ＭＤＡ水平均较同组治疗前降低，且
试验组患者较对照组低；两组患者 ＳＯＤ和 ＧＳＨｐｘ水
平均较治疗前升高，且试验组患者较对照组高（Ｐ均＜
０．０５）。见表４。

表３　Ⅲ期ＤＮ组和Ⅳ期ＤＮ组患者ＵＡＥＲ和
ｅＧＦＲ水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＵＡＥＲ
（μｇ／ｍｉｎ）

ｅＧＦＲ
［ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ２）－１］

Ⅲ期ＤＮ组
治疗前 ２３ １１６．７±２１．３ ９１．１±５．７
治疗后 ２３ ６８．４±１２．６ａ ９２．７±４．８

Ⅳ期ＤＮ组
治疗前 ３７１２５４．９±５２１．３ｂ ６５．３±８．４ｂ

治疗后 ３７ ８６０．５±４１４．５ａｂ ６９．５±６．７ｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期Ⅲ期ＤＮ组比较，ｂＰ＜０．０５

讨　　论

蛋白尿是ＤＮ重要的临床特征和病情进展的独立
危险因素，微量白蛋白尿与糖尿病患者的全因死亡率

表１　两组患者一般临床资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２ｈＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨｂＡ１ｃ（％）

对照组
治疗前 ６０ １３８．５±７．３ ８１．５±６．４ ２６．７±４．２ ６．４６±２．５３ ９．８４±３．４６ ６．５８±１．９２
治疗后 ６０ １３７．２±６．２ ８２．１±６．１ ２７．１±３．３ ６．３８±２．４２ ９．７１±４．２５ ６．４３±１．７４

试验组
治疗前 ６０ １３６．８±７．６ ８２．３±７．１ ２７．６±４．６ ６．３９±２．１７ ９．７７±３．７３ ６．６２±１．８４
治疗后 ６０ １３９．３±６．７ ８３．５±７．３ ２６．８±３．４ ６．４５±２．８５ ９．９４±４．３６ ６．５５±１．６９

组别 例数 ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＣｈｏｌ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） Ａｌｂ（ｇ／Ｌ）

对照组
治疗前 ６０ １．９５±０．８３ ６．３１±１．５７ １．１７±０．４８ ４１．４±８．２ ３８．２±９．５ ３９．３±７．２
治疗后 ６０ １．７６±０．７８ ５．８３±１．６４ １．３９±０．８７ ４３．７±９．１ ４０．４±８．４ ４１．５±７．６

试验组
治疗前 ６０ ２．１２±０．９１ ６．７５±１．７８ １．２５±０．５６ ４２．２±９．４ ３７．６±８．７ ４０．５±７．９
治疗后 ６０ １．８９±０．７５ ６．０８±１．９７ １．４３±０．７５ ４４．８±７．６ ３９．７±８．５ ４２．１±７．２

表２　两组患者尿蛋白及肾功能水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＵＡＣＲ
（ｍｇ／ｇ）

２４ｈＵｐｒｏ
（ｍｇ／ｄ）

ＵＡＥＲ
（μｇ／ｍｉｎ）

Ｃｒ
（μｍｏｌ／Ｌ）

ＢＵＮ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ｅＧＦＲ
［ｍｌ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ２）－１］

对照组
治疗前 ６０ ８４８．５±１００．７ １５７７．２±３２２．４ ６８２．２±１１２．４ １０８．３±５６．５ ７．３６±２．６７ ７７．８±１０．７
治疗后 ６０ ６７３．７±８８．６ａ １２５８．９±３１１．５ａ ５７７．３±８６．５ａ １０２．５±４８．７ ７．１３±２．５９ ７９．３±９．８

试验组
治疗前 ６０ ８６２．３±９８．５ １６３７．４±３４５．６ ６９５．８±１０７．５ １１４．２±４９．６ ７．４５±２．８２ ７８．５±１０．１
治疗后 ６０ ５９８．５±７３．４ａｂ ９８４．８±２６７．５ａｂ ４８６．７±７８．５ａｂ １０６．９±２８．７ ７．０７±２．４６ ８０．２±９．６

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组治疗后比较，ｂＰ＜０．０５

表４　两组患者血炎症因子水平和氧化应激指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＩＬ１β（μｇ／Ｌ） ＩＬ６（ｎｇ／Ｌ） ＴＮＦα（μｇ／Ｌ） ＴＧＦβ１（ｎｇ／ｍｌ）

对照组
治疗前 ６０ ２．３２±０．４１ １．６５±０．２３ ３．６７±０．７９ ６３．４４±１１．８５
治疗后 ６０ １．７１±０．３６ａ １．１４±０．１８ａ ２．８８±０．５１ａ ５２．８３±９．７７ａ

试验组
治疗前 ６０ ２．４１±０．４２ １．５６±０．２９ ３．７２±０．８３ ６１．７６±１１．０７
治疗后 ６０ １．３５±０．２３ａｂ ０．８９±０．１０ａｂ ２．３５±０．４６ａｂ ４６．２５±９．１６ａｂ

组别 例数 ＮＦκＢ（ｐｇ／ｍｌ） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／ｍｌ） ＳＯＤ（ＩＵ／ｍｌ） ＧＳＨｐｘ（ＩＵ／ｍｌ）

对照组
治疗前 ６０ ３７９．２９±４２．６５ ８．５６±１．１３ ５９．４３±９．５６ ４４．７５±７．４７
治疗后 ６０ ３３１．８２±３６．７３ａ ６．９１±０．９５ａ ６６．７２±１０．１２ａ ５３．５２±１１．２３ａ

试验组
治疗前 ６０ ３８３．７３±４４．８６ ８．４３±１．０９ ６０．８２±９．８７ ４６．８９±８．１１
治疗后 ６０ ２６５．２５±３１．３４ａｂ ５．３３±０．７２ａｂ ７８．６７±９．３３ａｂ ６７．２６±１２．６５ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组治疗后比较，ｂＰ＜０．０５
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呈正相关，减少尿蛋白是 ＤＮ治疗的目标［７］。在本研

究中，治疗后试验组患者尿蛋白水平较治疗前降低，且

低于同期对照组，说明槐杞黄颗粒可降低 ＤＮ患者蛋
白尿水平。体外研究显示，槐杞黄颗粒能够通过抑制

线粒体功能障碍和内质网应激减轻高糖诱导的 ＭＰＣ５
足细胞功能障碍［８］，而足细胞功能异常与 ＤＮ的病情
进展及蛋白尿密切相关，通过减轻足细胞功能异常可

以显著降低蛋白尿水平，减轻 ＤＮ病情。亚组分析结
果显示，槐杞黄颗粒在Ⅲ期 ＤＮ患者中降低尿蛋白的
效果优于Ⅳ期 ＤＮ患者，这可能与Ⅳ期 ＤＮ患者肾脏
病变更加严重及治疗时间较短有关。本研究中 ＤＮ患
者经槐杞黄颗粒治疗后，肾功能无明显变化，说明槐杞

黄颗粒对ＤＮ患者的肾功能没有改善，分析原因可能
与入选ＤＮ患者的肾功能异常程度较轻及治疗时间较
短有关。此外，槐杞黄颗粒治疗前后患者的肝功能、肾

功能、血糖、血脂水平等均无明显变化，治疗过程未发

现不良反应报告，提示该药的临床应用安全有效。

ＤＮ时多种通路的激活及炎症因子、氧化应激相关
指标的表达增加，导致ＤＮ发展，最终进展为终末期肾
病［９］。ＤＮ患者体内ｌＬＩ、ＩＬ６、ＴＮＦα、ＴＧＦβ１和ＮＦκＢ
水平较健康人群明显升高，通过抑制ＴＧＦβ１及ＮＦκＢ
通路，降低上述细胞因子的水平，可以减轻 ＤＮ的肾脏
病变程度，保护肾功能［１０１１］。ＤＮ时氧化应激能够通
过多途径、多方面影响肾小球足细胞的形态和功能，造

成肾小球损伤，产生蛋白尿。通过抑制氧化应激反应，

可以减少早期ＤＮ患者的尿蛋白，减轻肾损伤［１２］。

本研究中，试验组患者治疗后的炎症因子水平较

治疗前明显降低，且较同期对照组低，说明槐杞黄颗粒

具有抑制ＤＮ患者体内炎症反应的作用。有研究对阿
霉素和顺铂诱导的肾损伤大鼠给予槐杞黄颗粒干预

后，ＴＮＦα和ＮＦκＢ水平下调，尿蛋白减少［１３１４］，也进

一步证实槐杞黄颗粒具有拮抗炎症因子的功效。同

时，试验组患者治疗后 ＭＤＡ水平较治疗前降低、并且
较同期对照组低，而 ＳＯＤ和 ＧＳＨｐｘ水平均较治疗前
和同期对照组高，说明槐杞黄颗粒具有减轻 ＤＮ患者
体内氧化应激水平的作用。有基础研究结果显示，在

髓样分化因子８８基因敲除小鼠２型糖尿病模型中，枸
杞多糖可能通过抑制 ＮＦκＢ核转位而抑制促炎症因
子表达［１５］。Ｚｈａｏ等［１６］研究发现，枸杞多糖作用于链

脲菌素诱导的糖尿病大鼠模型时，能够减轻氧化应激，

保护肾脏。槐杞黄颗粒组方之一黄精的主要成分为黄

精多糖，黄精多糖也具有治疗糖尿病、拮抗炎症因子、

减轻氧化应激的作用［１７］。

总之，本研究证实槐杞黄颗粒可能通过抑制炎症

反应和氧化应激降低 ＤＮ患者尿蛋白水平，但对肾功
能无影响。但本研究样本量较小、患者主要来源于本

地区，且非双盲研究，可能存在入组偏倚，因此需要大

规模、多中心的随机双盲对照试验进一步验证。
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