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芪术胶囊联合穴位贴敷对糖尿病肾病Ⅲ-Ⅳ期患者血脂、肾功能和
血清 TGF-茁1、CTGF水平的影响 *
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摘要 目的：观察芪术胶囊联合穴位贴敷对糖尿病肾病（DN）Ⅲ-Ⅳ期患者血脂、肾功能和血清转化生长因子 -茁1（TGF-茁1）、结缔组
织生长因子（CTGF）水平的影响。方法：选择 2018年 3月 ~2020年 8月期间我院收治的 DN患者 90例，将患者按随机数字表法

分为对照组（n=45）和研究组（n=45），对照组予以常规西医治疗，研究组在对照组的基础上给予芪术胶囊联合穴位贴敷治疗，均治

疗 4周。比较两组患者的疗效、中医证候积分、血脂、肾功能和血清 TGF-茁1、CTGF水平。结果：治疗 4周后，研究组的临床总有效

率 88.89%（40/45）高于对照组 68.89%（31/45）（P<0.05）。治疗 4周后，研究组中医证候积分、总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、低密

度脂蛋白（LDL）、血肌酐（Scr）、血尿素氮（BUN）、TGF-茁1、CTGF、尿白蛋白排泄率（UAER）低于对照组（P<0.05），高密度脂蛋白
（HDL）高于对照组（P<0.05）。结论：芪术胶囊联合穴位贴敷治疗 DNⅢ-Ⅳ期患者，可有效改善患者血脂及肾功能，促进症状缓解，

降低血清 TGF-茁1、CTGF水平。
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Effect of Qizhu Capsule Combined with Acupoint Application on Blood
Lipid, Renal Function and Serum TGF-茁1, CTGF Levels in Patients with

Diabetic Nephropathy StageⅢ-Ⅳ*

To observe the effect of Qizhu capsule combined with Acupoint Application on blood lipid, renal function

and serum levels of transforming growth factor-茁1 (TGF-茁1) and connective tissue growth factor (CTGF) in patients with diabetic

nephropathy (DN) at stageⅢ-Ⅳ. 90 patients with DN in our hospital from March 2018 to August 2020 were selected, and they

were randomly divided into control group (n=45) and study group (n=45). The control group was treated with conventional western

medicine, and the study group was treated with Qishu capsule combined with Acupoint Application on the basis of the control group,

with 4 weeks of treatment. The curative effect, TCM syndrome score, blood lipid, renal function, serum TGF-茁1 and CTGF levels were
compared between the two groups. After 4 weeks of treatment, the total effective rate of the study group was 88.89% (40/45),

which was higher than 68.89% (31/45) of the control group (P<0.05). After 4 weeks of treatment, the TCM syndrome score, total choles-

terol (TC), triglyceride (TG), low density lipoprotein (LDL), serum creatinine (SCR), blood urea nitrogen (BUN), TGF-茁1, CTGF and

urinary albumin excretion rate (UAER) of the study group were lower than those of the control group (P<0.05), and the high density
lipoprotein (HDL) of the study group was higher than that of the control group (P<0.05). Qizhu capsule combined with acu-

point application can effectively improve the blood lipid and renal function of patients with DN stage Ⅲ-Ⅳ , promote the remission of

symptoms, and reduce the levels of serum TGF-茁1 and CTGF.
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前言

糖尿病肾病（DN）是糖尿病患者最常见的微血管并发症，

同时也是导致人体肾功能衰竭的主要原因之一，病残率和病死

率均较高[1]。据统计[2]，全球约 40%肾功能衰竭患者来自于 DN。

该病初期发病临床症状不明显，随着病程的延长，肾小球长期
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处于高滤过状态，表现出微量或持续蛋白尿，最终恶化为肾功

能不全甚至尿毒症[3]。关于该疾病的治疗西医主要以糖尿病饮

食控制、降糖药物服用、运动疗法及健康教育等，但治疗效果欠

佳[4,5]。芪术胶囊是以健脾活血、清热燥湿立法总结出的复方制

剂，既往已经进行大量基础性的研究[6,7]，基本上实现预期的稳

定性及可控性。穴位贴敷疗法是以中医经络学为理论依据，通

过将药物研磨成粉末，以药液调成糊状，直接贴敷穴位，用来治

疗疾病的一种无创痛穴位疗法[8]。目前临床关于穴位贴敷用于

DN的报道并不多见，但经临床验证疗效较好[9]。近年来有研究

发现在糖尿病中许多细胞生长因子表达升高，如结缔组织生长

因子（CTGF）、转化生长因子 -茁1（TGF-茁1）等，均可能在 DN发

病机制中起重要作用[10,11]。基于此，本研究通过探讨芪术胶囊联

合穴位贴敷对 DNⅢ-Ⅳ期患者的血脂、肾功能和 TGF-茁1、CT-
GF水平的影响，以期为临床治疗提供数据支持。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2018年 3月 ~2020年 8月期间我院收治的 DN患者

90例，诊断标准：参考《糖尿病肾病防治专家共识(2014年版)[12]、

《中药新药临床研究指导原则》[13]。纳入标准：（1）符合 Mo-

gensen DN分期标准[12]，属临床Ⅲ-Ⅳ期的 DN患者，Ⅲ期：以出

现持续性微量白蛋白尿，尿白蛋白排泄率（UAER）持续升高，

在 30~300 mg/d，IV期：尿中出现大量的蛋白，以 UAER>200

滋g/min，或持续尿蛋白 >0.5 g/d；（2）患者及其家属知情本研究，

且签署同意书；（3）中医辨证分型为湿热瘀阻型，主症：气短懒

言，腰膝酸痛，疲倦乏力，面色晦暗，纳少，或浮肿；次症：尿频或

夜尿多，大便溏，肢体麻木或疼痛，小便浑浊，舌紫暗或有瘀点、

瘀斑，边有齿痕，脉细涩。排除标准：（1）合并有心、肝、造血系统

等原发性疾病者；（2）妊娠或哺乳期妇女；（3）伴有急性高血压、

尿路感染者；（4）未能按照规定治疗或者疗程未满者；（5）近 2

月内接受输血或免疫抑制剂治疗者；（6）合并糖尿病其他并发

症者。将患者按随机数字表法分为对照组（n=45）和研究组

（n=45），其中对照组男 24 例，女 21 例，年龄 35~70 岁，平均

（53.91± 5.36）岁；糖尿病病程 1~10 年，平均（5.82± 0.94）年；

DN病程 6个月 ~5年，平均（2.84± 0.57）年；体质量指数 20~27

kg/m2，平均（23.69± 0.73）kg/m2；DN分期：Ⅲ期 25例，Ⅳ期 20

例。研究组男 26 例，女 19 例，年龄 37~70岁，平均（54.18±

6.02）岁；糖尿病病程 1~9年，平均（5.77± 0.81）年；DN病程 10

个月 ~6 年，平均（2.91± 0.62）年；体质量指数 21~27 kg/m2，平

均（23.52± 0.68）kg/m2；DN分期：Ⅲ期 23例，Ⅳ期 22例。两组

患者的一般资料对比无统计学差异（P＞0.05），具有可比性。我

院伦理委员会已批准本研究。

1.2 治疗方法

对照组患者给予常规西医治疗，包括运动疗法，并给予低

盐低脂优质低蛋白糖尿病饮食，降糖、降压等对症治疗。研究组

则在此基础上给予芪术胶囊联合穴位贴敷治疗，芪术胶囊（晋

药制字 AZ20080200），0.25 g/粒，口服，2粒 /次，3次 /d。穴位

敷贴膏由我院自制，主要拟方成分：大黄、丹参、白芥子、红花，

选穴:肺腧、肾腧、关元、足三里，每次贴敷 2~3小时，1次 /d。均

治疗 4周。

1.3 观察指标

（1）治疗 4周后，观察两组临床疗效。疗效参考《中药新药

临床研究指导原则》[13]制定。显效：UAER较治疗前下降≥ 50%，

临床症状、体征完全消失。有效：UAER较治疗前下降＜50%，

临床症状、体征明显减轻。无效：尿白蛋白排泄率无变化或增

高，临床症状、体征无改善。总有效率 =100%-无效率。（2）参考

《中药新药临床研究指导原则》[13]，依据患者主症、舌象及脉象

等方面制定 DN中医证候积分评价标准。根据症状严重程度由

无轻中重评分 0分、3分、6分、9分。（3）抽取两组治疗前、治疗

4周后的空腹肘静脉血 4 mL，经离心处理后，采用 7060型全自

动生化分析仪（日本日立公司生产）检测血脂指标：总胆固醇

（TC）、三酰甘油（TG）、高密度脂蛋白（HDL）、低密度脂蛋白

（LDL）以及肾功能指标：血肌酐（Scr）、血尿素氮（BUN）。采用

酶联免疫吸附试验（试剂盒购自深圳子科生物工程有限公司）

检测血清 TGF-茁1、CTGF水平。治疗前、治疗 4周后尿常规检

查 UAER。

1.4 统计学方法

选用 SPSS23.0 对数据进行分析和处理，计数资料以率

（%）表示，组间对比行 x2检验；计量资料以(x± s)表示，组间对
比采用 t检验，检验水准为琢=0.05。

2 结果

2.1 疗效比较

治疗 4周后，对照组显效 9例，有效 22例，无效 14例，临

床总有效率为 68.89%（31/45）。研究组显效 15例，有效 25例，

无效 5例，临床总有效率为 88.89%（40/45）。研究组的临床总有

效率高于对照组（x2=5.404，P=0.020）。
2.2 两组中医证候积分对比

治疗前，对照组的中医证候积分为（28.61± 4.52）分，研究

组的为（28.35± 4.19）分，两组比较差异无统计学意义（P>0.
05）；治疗 4周后，对照组的中医证候积分为（19.64± 3.91）分，

研究组的为（12.67± 3.45）分；两组治疗 4周后中医证候积分均

降低，且研究组低于对照组（t=8.967，P=0.000）。
2.3 两组血脂指标对比

两组治疗前血脂各项指标对比无统计学差异（P>0.05），两
组治疗 4 周后 TC、TG、LDL 均降低，且研究组低于对照组

（P<0.05），HDL均升高，且研究组高于对照组（P<0.05），详见表1。
2.4 两组肾功能指标对比

两组治疗前肾功能各项指标对比无差异（P>0.05），两组治
疗 4周后 Scr、BUN、UAER均降低，且研究组低于对照组（P<0.
05），详见表 2。

2.5 两组血清 TGF-茁1、CTGF水平对比
两组治疗前血清 TGF-茁1、CTGF水平对比无统计学差异

（P>0.05），两组治疗 4周后血清 TGF-茁1、CTGF水平均降低，
且研究组低于对照组（P<0.05），详见表 2。

3 讨论

随着生活方式及习惯的改变，越来越精细化、高热量的饮

食和缺乏足够的运动，以及其它因素使我国糖尿病患者逐年增

多，DN也逐渐成为导致糖尿病患者死亡的主要原因之一，给社
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Note: compared with the same group before treatment, *P<0.05.

Note: compared with the same group before treatment, *P<0.05.

Note: compared with the same group before treatment, *P<0.05.

会及国家带来了较重的医疗负担[14]。DN患者的早期病理特征

为基膜增厚、肾小球肥大以及系膜基质扩张，进展至Ⅲ-Ⅳ期则

表现为蛋白尿增多，而大量蛋白尿又进一步激活肾素 -血管紧

张素 -醛固酮系统和激活致病基因，从而加重肾血流动力学紊

乱和增加细胞因子的产生，影响肾脏细胞的增殖周期，最终导

致肾功能的进一步受损[15,16]。DN的发病机制复杂，高糖诱导的

胞内信号通路的激活可造成细胞外基质增多或纤维化 [17]。

TGF-茁1可通过自分泌和旁分泌作用直接促进肾小球固有肥
大，并可直接诱导肾小管上皮细胞 CTGF表达增加，刺激纤维

连接蛋白、胶原等多种成分合成[18,19]。CTGF是 TGF-茁1的重要
的下游因子，健康人体内的 CTGF少量表达，而在高糖环境下

会大量表达[20]。CTGF可促进细胞表面整合蛋白的表达，加速炎

症和纤维化的形成[21]。因此，本研究将 TGF-茁1、CTGF设为观察
指标之一，以期从细胞因子水平判断治疗方案的效果。

既往常见的西医治疗方案已经逐渐步入瓶颈期，仅仅能暂

时缓解症状，对于疾病的改善尚不理想。近年来，中医治疗方案

在 DN的作用中逐渐凸显。中医上认为糖尿病肾病是脾肾功能

失调，肾为先天之本，脾为后天之本，肾藏精，脾主运化水谷，水

谷无以化则精无以生，日久出现湿热瘀阻的虚实夹杂症候[22]。

故中医治疗主张以健脾补肾、燥湿化热为宜。芪术胶囊为纯中

药制剂，主要由白术、黄芪、苍术、水蛭、大黄、当归等组成，以往

的动物实验表明芪术胶囊对 DN大鼠有保护肾功能，减少尿蛋

白的作用[23]。但有关其在临床实践中的应用价值仍需进一步的

样本量证实。穴位贴敷作为中医治疗方案的一种，本研究使用

的穴位贴敷组方主要由大黄、丹参、白芥子、红花等成分组成，

其中大黄通腑排浊，丹参、红花活血化瘀，白芥子利气豁痰，同

时引药透入皮肤增强疗效，诸药合用共奏益气通腑、利水消瘀

之功，同时选用肺腧、肾腧、关元、足三里穴位，肾腧配关元、三

阴交行气利水[24,25]。本次研究结果显示，与常规西医治疗相比，

芪术胶囊联合穴位贴敷治疗 DNⅢ-Ⅳ期患者，可有效改善患者

表 1 两组血脂指标对比（x± s）
Table 1 Comparison of blood lipid indexes between the two groups（x± s）

Groups

TC(mmol/L) TG(mmol/L) HDL(mmol/L) LDL(mmol/L)

Before

treatment

4 weeks after

treatment

Before

treatment

4 weeks after

treatment

Before

treatment

4 weeks after

treatment

Before

treatment

4 weeks after

treatment

Control group

（n=45）
5.98± 0.46 4.46± 0.57* 3.14± 0.46 2.25± 0.38* 1.47± 0.29 1.72± 0.33* 3.51± 0.35 2.62± 0.37*

Study group

（n=45）
6.04± 0.58 3.54± 0.62* 3.18± 0.41 1.63± 0.52* 1.51± 0.32 1.94± 0.35* 3.46± 0.49 1.95± 0.24*

t 0.544 7.328 0.435 6.458 0.621 3.068 0.557 10.191

P 0.5884 0.000 0.664 0.000 0.536 0.003 0.579 0.000

表 2 两组肾功能指标对比（x± s）
Table 2 Comparison of renal function indexes between the two groups（x± s）

Groups

Scr（滋mol/L） BUN（mmol/L） UAER（mg/24 h）

Before treatment
4 weeks after

treatment
Before treatment

4 weeks after

treatment
Before treatment

4 weeks after

treatment

Control group（n=45） 115.23± 19.57 93.13± 12.49* 6.34± 0.52 4.75± 0.42* 235.62± 19.83 159.27± 22.26*

Study group（n=45） 113.18± 17.29 72.98± 9.81* 6.49± 0.47 3.32± 0.37* 233.61± 20.74 96.38± 14.65*

t 0.527 8.511 1.436 17.138 0.470 15.831

P 0.600 0.000 0.155 0.000 0.640 0.000

表 3 两组血清 TGF-茁1、CTGF水平对比（x± s）
Table 3 Comparison of serum TGF - 茁1 and CTGF levels between the two groups（x± s）

Groups
TGF-茁1（滋g/L） CTGF（pg/L）

Before treatment 4 weeks after treatment Before treatment 4 weeks after treatment

Control group（n=45） 60.95± 8.14 52.16± 7.91* 225.07± 14.64 174.01± 15.35*

Study grou（n=45） 60.68± 7.25 38.49± 6.78* 224.32± 16.74 121.42± 14.09*

t 0.166 8.802 0.226 16.931

P 0.898 0.000 0.822 0.000
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血脂及肾功能，促进症状缓解，同时血清 TGF-茁1、CTGF水平
更低。TGF-茁1是目前公认的最主要的肾脏促纤维化因子，可直
接诱导肾小管上皮细胞结缔组织生长因子 CTGF表达增加，直

接参与着肾间质纤维化。药理研究结果显示[7]，当归、黄芪能够

有效减少尿蛋白，改善糖脂代谢紊乱，延缓肾功能恶化。水蛭可

改善微循环，发挥良好的血脂调节作用，抑制血栓形成和溶栓，

修复内皮细胞，改善肾功能。大黄具有降低血糖，并有降低 Scr、

BUN的功效。同时杨劲松等人[26-31]研究也证实，黄芪可在高糖

作用下直接或间接的降低 TGF-茁1、CTGF水平，因此而起到抗
炎效果，延缓肾纤维化，发挥肾保护作用。而穴位贴敷有益气消

瘀的功效，促进了患者症状的缓解。对本次研究的不足之处在

于样本量偏少、没有对患者的远期预后进行考察等，后续报道

将增加样本量、设置随访以获取更为准确的数据指导。

综上所述，芪术胶囊联合穴位贴敷治疗 DNⅢ-Ⅳ期患者，

疗效显著，可有效改善患者血脂及肾功能，促进症状缓解，具体

作用机制可能与调节 TGF-茁1、CTGF水平有关。
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