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芪蛭合剂联合替米沙坦片对气虚血瘀型IgA肾病
临床疗效的影响*

周华虹,董 艺,傅晓骏△

(浙江中医药大学附属金华中医院,浙江金华
 

321017)

  [摘要] 目的 研究芪蛭合剂联合替米沙坦片治疗气虚血瘀型IgA肾病的临床疗效。方法 选取2020
年1月至2023年12月该院收治的气虚血瘀型IgA肾病患者98例,根据信封法随机分为试验组和对照组各49
例,对照组采用替米沙坦片治疗,试验组采用芪蛭合剂联合替米沙坦片治疗。比较两组临床疗效,以及治疗前

后两组患者肾功能、肝功能、血管内皮功能和氧化应激反应指标,观察两组患者不良反应发生情况。结果 试

验组治疗总有效率(95.92%)高于对照组(79.59%);治疗后试验组SCr、BUN和中性粒细胞明胶酶相关脂质运

载蛋白(NGAL)水平低于对照组(P<0.05)。治疗后试验组ALB水平高于对照组,ALT和TBIL水平低于对

照组(P<0.05)。治疗后试验组患者血管内皮生长因子(VEGF)和内皮缩血管肽-1(ET-1)水平低于对照组

(P<0.05)。治疗后试验组患者谷胱甘肽过氧化物酶(GSH-Px)和超氧化物歧化酶(SOD)水平高于对照组,丙

二醛(MDA)水平低于对照组(P<0.05)。试验组患者不良反应发生率(6.12%)低于对照组(22.45%)(P<
0.05)。结论 芪蛭合剂联合替米沙坦片可改善气虚血瘀型IgA肾病患者肝、肾功能和内皮细胞功能,降低氧

化应激反应,减少不良反应。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

Qizhi
 

Mixture
 

combined
 

with
 

telmisartan
 

tab-
lets

 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

qi
 

deficiency
 

and
 

blood
 

stasis
 

type
 

IgA
 

nephropathy.Methods A
 

total
 

of
 

98
 

patients
 

with
 

qi
 

deficiency
 

and
 

blood
 

stasis
 

type
 

IgA
 

nephropathy
 

admitted
 

and
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

December
 

2023
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

experimental
 

group
 

and
 

control
 

group
 

according
 

to
 

the
 

envelope
 

method.The
 

control
 

group
 

adopted
 

telmisartan
 

tablets,and
 

the
 

experimental
 

group
 

adopted
 

Qizhi
 

Mixture
 

combined
 

with
 

telmisartan
 

tablets.The
 

clinical
 

efficacies
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups,as
 

well
 

as
 

the
 

renal
 

function,liver
 

function,vessel
 

endothelial
 

cell
 

function
 

and
 

oxidative
 

stress
 

response
 

indica-
tors

 

in
 

the
 

two
 

groups.The
 

occurrence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

observed.Results The
 

to-
tal

 

treatment
 

effective
 

rate
 

in
 

the
 

experimental
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
(95.92%

 

vs.79.59%).After
 

treatment,the
 

levels
 

of
 

SCr,BUN
 

and
 

NGAL
 

in
 

the
 

experimental
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

ALB
 

level
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

experimental
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,the
 

ALT
 

and
 

TBIL
 

levels
 

were
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).
The

 

levels
 

of
 

VEGF
 

and
 

ET-1
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

experimental
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

GSH-Px
 

and
 

SOD
 

after
 

treat-
ment

 

in
 

the
 

experimental
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,the
 

level
 

of
 

MDA
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

incidence
 

rate
 

of
 

ad-
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verse
 

reactions
 

in
 

the
 

experimental
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

sta-
tistically

 

significant
 

(6.12%
 

vs.22.45%,P<0.05).Conclusion Qizhi
 

Mixture
 

combined
 

with
 

telmisartan
 

tablets
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

qi
 

deficiency
 

and
 

blood
 

stasis
 

type
 

IgA
 

nephropathy
 

could
 

improve
 

the
 

liver
 

and
 

re-
nal

 

function
 

and
 

endothelial
 

cell
 

function
 

of
 

the
 

patients,reduce
 

the
 

oxidative
 

stress
 

responses
 

and
 

decrease
 

the
 

adverse
 

reactions.
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nephropathy;Qizhi
 

Mixture;telmisartan
 

tablets;qi
 

deficiency
 

and
 

blood
 

stasis;clinical
 

efficacy

  IgA肾病是肾小球系膜区以IgA或IgA1沉积为

主的原发性肾小球病。中医认为,气虚血瘀型是由于

正气亏虚,推动血液运行的能力减弱,导致血液瘀滞

于肾络,引发肾脏的一系列病理变化[1]。近年来,受
生活方式的改变、工作压力的增大等因素影响,IgA
肾病的发病率呈上升趋势,而气虚血瘀型在IgA肾病

患者中的比例较高,在中老年人群及生活不规律、长
期处于高压状态的人群中则更为常见。患者常表现

为神疲乏力、气短懒言,可合并腰部酸痛,疼痛性质多

为刺痛,痛处固定不移,部分患者还会出现血尿,尿液

颜色呈淡红色或洗肉水样,或是出现蛋白尿,小便中

泡沫增多且不易消散[2]。气虚血瘀型IgA肾病在治

疗上采用中西医结合治疗方式,西医方面多使用血管

紧张素转换酶抑制剂(angiotensin
 

converting
 

enzyme
 

inhibitor,ACEI)、血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂(angio-
tensin

 

Ⅱ
 

receptor
 

antagonist,ARB)来控制血压、减
少蛋白尿,中医则以益气活血为主要原则,疏通经络,
促进气血运行,改善肾脏血液循环,提高治疗效果[3]。
芪蛭合剂是中药复方制剂,主要由黄芪、水蛭等中药

材组成,具有益气、化瘀、通络作用,多用于气虚血瘀

型的多种病症[4],也可用于气虚血瘀型IgA肾病,可
在一定程度上改善患者的症状,促进病情恢复,增强

机体功能。替米沙坦片是临床常用降压药物,属于

ARB,具有一定的靶器官保护作用,对心脏、肾脏等重

要器官能发挥一定的保护功效[5]。本研究探讨芪蛭

合剂联合替米沙坦片治疗气虚血瘀型IgA肾病临床

疗效及对肝、肾功能的影响,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2020年1月至2023年12月本院收治的98
例气虚血瘀型IgA肾病患者作为研究对象。基于患

者临床治疗总有效率,设定显著性水平α=0.05(双
侧),检验效能1-β=0.8,考虑10%失访率,最终确

定样本量为98例。根据信封法将研究对象随机分为

试验组和对照组,各49例。两组性别、年龄、病程等

一般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),见表

1。纳入标准:(1)经肾脏活检显示肾小球系膜区以

IgA为主的免疫复合物沉积,符合IgA肾病的诊断标

准[6];(2)经中医辨证为气虚血瘀型,有典型的气虚

(如神疲乏力、气短懒言等)和血瘀(如腰部刺痛、面色

晦暗等)症状;(3)经过肾活检病理诊断确诊为IgA肾

病;(4)近4周内未使用过免疫抑制剂、糖皮质激素等

可能影响疗效判断的药物。排除标准:(1)合并严重

的心、肝、肺等重要脏器疾病;(2)对芪蛭合剂、替米沙

坦片等治疗药物及其成分过敏;(3)存在精神或意识

障碍,无法正常沟通交流;(4)合并恶性肿瘤。本研究

已通过本院伦理委员会审批,患者及家 属 均 知 情

同意。
表1  两组一般资料比较

组别 n
性别(n)

男 女

年龄

(x±s,岁)
病程

(x±s,年)

试验组 49 27 22 63.80±6.83 5.16±2.01

对照组 49 29 20 63.44±6.09 5.29±2.56

χ2/t 0.167 0.275 0.280

P 0.683 0.784 0.780

1.2 方法

1.2.1 治疗办法

对照组口服替米沙坦片(湖南威特制药股份有限

公司生产,国药准字:H20041741)治疗,
 

2片/次,1
次/d。试验组采用芪蛭合剂联合替米沙坦片治疗,替
米沙坦片用法、用量同对照组;芪蛭合剂组方为生黄

芪60
 

g、水蛭10
 

g,中药颗粒剂委托浙江惠松制药有

限公司提供,根据兼证酌情加减,兼有水湿证在芪蛭

合剂基础上加用米仁根30
 

g、白术10
 

g、茯苓10
 

g,有
湿热证在芪蛭合剂基础上加用车前子15

 

g、虎杖

15
 

g、黄柏6
 

g。200
 

mL水煎服,分早晚2次服用。两

组患者持续治疗3个月。
1.2.2 疗效判定标准

显效:患者血尿或蛋白尿、水肿、腰背酸痛、高血

压等症状消失,肾功能损伤恢复;有效:患者血尿或蛋

白尿、水肿、腰背酸痛、高血压等症状改善,肾功能损

伤好转;无效:患者临床症状及24
 

h尿蛋白、血尿、
SCr、BUN等指标无明显改善(变化<10%),甚至病

情加重。
1.2.3 观察指标

(1)于治疗前后采用全自动生化分析仪检测两组

患者肾功能指标,包括SCr、BUN、中性粒细胞明胶酶

相关脂质运载蛋白(neutrophil
 

gelatinase
 

associated
 

lipocalin,NGAL)水平;(2)于治疗前后采用全自动生
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化分 析 仪 检 测 两 组 患 者 肝 功 能 指 标,包 括 ALB、
ALT、TBIL;(3)于治疗前后采用全自动生化分析仪

检测两组患者血管内皮功能指标,包括血管内皮生长

因子(vascular
 

endothelial
 

growth
 

factor,VEGF)、内
皮缩血管肽-1(endothelin-1,ET-1);(4)于治疗前后采

用ELISA法测定患者氧化应激反应指标,包括谷胱

甘肽过氧化物酶(glutathione
 

peroxidase,GSH-Px)、
丙二醛(malondialdehyde,MDA)、超氧化物歧化酶

(superoxide
 

dismutase,SOD);(5)记录两组患者不良

反应发生情况,包括腹泻、头晕、恶心、腹痛。
1.3 统计学处理

采用SPSS26.0软件进行数据处理。计量资料以

x±s表示,组间比较采用t检验。计数资料以例数或

百分比表示,组间比较采用χ2 检验。以P<0.05为

差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组临床疗效比较

试验组 治 疗 总 有 效 率(95.92%)高 于 对 照 组

(79.59%),差异有统计学意义(P<0.05),见表2。
2.2 两组患者治疗前后肾功能指标比较

治疗后,两组SCr、BUN和NGAL水平低于各组

治疗前,且试验组SCr、BUN和NGAL水平低于对照

组,差异有统计学意义(P<0.05),见表3。
2.3 两组患者治疗前后肝功能指标比较

治疗后,两组 ALB水平高于同组治疗前、ALT
和TBIL水平低于同组治疗前,且试验组ALB水平高

于对照组,ALT和TBIL水平低于对照组,差异有统

计学意义(P<0.05),见表4。
2.4 两组患者治疗前后血管内皮功能指标比较

 

治疗后,两组VEGF和ET-1水平低于各组治疗

前,且试验组 VEGF和ET-1水平低于对照组,差异

有统计学意义(P<0.05),见表5。
表2  两组临床疗效比较[n(%)]

组别 n 显效 有效 无效 总有效

试验组 49 32(65.31) 15(30.61) 2(4.08) 47(95.92)

对照组 49 22(44.90) 17(34.69) 10(20.41) 39(79.59)

χ2 6.078

P 0.014

表3  两组患者治疗前后肾功能指标比较(x±s)

组别 n
SCr(μmol/L)

治疗前 治疗后

BUN(mmol/L)

治疗前 治疗后

NGAL(ng/mL)

治疗前 治疗后

试验组 49 855.05±74.75 368.28±32.28a 23.55±2.39 7.72±1.16a 149.53±14.63 95.05±8.08a

对照组 49 854.35±75.38 493.35±45.95a 23.73±2.28 12.66±1.87a 148.81±15.44 102.12±10.13a

t 0.046 15.591 0.381 15.714 0.237 3.819

P 0.963 <0.001 0.704 <0.001 0.813 <0.001

  a:P<0.05,与治疗前比较。

表4  两组患者治疗前后肝功能指标比较(x±s)

组别 n
ALB(g/L)

治疗前 治疗后

ALT(U/L)

治疗前 治疗后

TBIL(μmol/L)

治疗前 治疗后

试验组 49 37.86±3.68 43.54±5.37a 108.44±10.83 36.70±3.19a 56.03±5.33 41.56±3.97a

对照组 49 37.52±3.62 40.07±4.79a 107.49±10.04 42.55±4.82a 55.48±5.16 46.96±4.58a

t 0.461 3.376 0.450 7.085 0.519 6.236

P 0.646 0.001 0.654 <0.001 0.605 <0.001

  a:P<0.05,与治疗前比较。

表5  两组患者治疗前后血管内皮功能指标

   比较(x±s)

组别 n
VEGF(pg/mL)

治疗前 治疗后

ET-1(μg/L)

治疗前 治疗后

试验组 49 57.06±5.21 46.12±4.56a 1.57±0.36 1.02±0.17a

对照组 49 57.18±5.34 52.73±5.04a 1.55±0.34 1.31±0.26a

t 0.113 6.808 0.283 6.535
P 0.910 <0.001 0.778 <0.001

  a:P<0.05,与治疗前比较。

2.5 两组患者治疗前后氧化应激反应指标比较

治疗后,两组GSH-Px和SOD水平高于同组治

疗前、MDA水平低于同组治疗前,且试验组GSH-Px
和SOD水平高于对照组,MDA水平低于对照组,差
异有统计学意义(P<0.05),见表6。
2.6 两组患者不良反应发生率比较

 

试验组患者不良反应发生率(6.12%)低于对照

组(22.45%),差异有统计学意义(P<0.05),见表7。
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表6  两组患者治疗前后氧化应激反应指标比较(x±s)

组别 n
GSH-Px(IU/mL)

治疗前 治疗后

MDA(μmol/L)

治疗前 治疗后

SOD(IU/mL)

治疗前 治疗后

试验组 49 82.18±10.60 142.88±15.50a 7.74±1.07 4.03±0.51a 63.83±6.31 103.95±9.80a

对照组 49 81.71±10.83 119.06±12.73a 7.60±1.19 5.85±0.64a 63.26±6.59 81.58±7.62a

t 0.217 8.313 0.612 15.568 0.437 12.614

P 0.829 <0.001 0.542 <0.001 0.663 <0.001

  a:P<0.05,与治疗前比较。

表7  两组患者不良反应发生率比较[n(%)]

组别 n 腹泻 头晕 恶心 腹痛 总计

试验组 49 1(2.04) 1(2.04) 0 1(2.04) 3(6.12)

对照组 49 3(6.12) 3(6.12) 2(4.08) 3(6.12) 11(22.45)

χ2 5.333

P 0.021

3 讨  论

目前IgA肾病的临床治疗以控制血压、减少蛋白

尿、延缓肾功能恶化为主,缺乏特异性阻断IgA沉积

及免疫功能异常的有效治疗手段。气虚血瘀型IgA
肾病的发病机制涉及多个方面。从中医理论角度看,
正气亏虚是发病基础。脾主运化,肾主藏精,若脾肾

气虚,运化与封藏功能失常,水谷精微不能正常输布

与固摄,导致机体正气不足。气虚无力推动血液运

行,血液停滞形成瘀血,瘀血阻滞肾络,影响肾脏正常

的生理功能,进一步加重病情[7]。从现代医学角度

看,IgA肾病患者免疫系统功能紊乱,IgA异常沉积于

肾小球系膜区,激活补体系统,引发炎症反应。炎症

反复刺激,损伤肾脏血管内皮细胞,使血液黏稠度增

加,血流缓慢,形成类似中医“血瘀”的病理状态[8]。
同时,患者长期患病,身体功能下降,类似于中医的

“气虚”。两者相互影响,气虚加重血瘀,血瘀又阻碍

正气运行,最终导致气虚血瘀型IgA肾病的发生发

展,多采用药物治疗方式[9]。
替米沙坦片属于 ARB,在治疗气虚血瘀型IgA

肾病中具有一定效果[10]。一方面,替米沙坦片可选择

性阻断血管紧张素Ⅱ与受体结合,抑制血管收缩和醛

固酮分泌,降低系统血压,减轻肾小球内高压、高灌注

和高滤过状态,减少蛋白尿,保护肾脏功能[11-12];另一

方面,替米沙坦片可改善肾脏局部血液循环,减轻肾

脏血管的痉挛和狭窄,纠正肾脏缺血、缺氧状态[13]。
但替米沙坦片治疗气虚血瘀型IgA肾病也存在一定

局限性,对IgA异常沉积的根本问题作用有限,部分

患者可能出现低血压、高血钾等不良反应,影响治疗

依从性[14],常需与其他中西药联合治疗[15]。
中医认为,气虚血瘀型IgA肾病主要源于正气亏

虚与瘀血阻滞。肾为先天之本,脾为后天之本,脾肾

气虚,运化与封藏功能失调,气血生化不足,正气虚

弱[16]。气不足则无力推动血行,血行不畅形成瘀血,
瘀阻肾络[17]。在治疗上,强调益气活血,通过调理机

体气血,恢复脏腑功能,改善肾脏血液循环,减轻肾脏

损伤[18]。本研究采用芪蛭合剂联合治疗,其主要成分

黄芪可大补元气,增强机体正气,改善气虚症状。气

为血之帅,气足则能推动血液运行,纠正因气虚导致

的血液瘀滞。水蛭具有破血逐瘀之效,能疏通肾络,
消除瘀血阻滞,改善肾脏血液循环[19]。从现代医学来

看,黄芪含有多种活性成分,如黄芪多糖等,具有免疫

调节作用,可调节IgA肾病患者紊乱的免疫系统,减
少IgA在肾小球系膜区的沉积[20]。水蛭中的水蛭素

等成分有抗凝血、改善血液流变学作用,能降低血液

黏稠度,减轻肾血管内血栓形成,改善肾脏微循环,减
轻肾脏缺血、缺氧状态[21]。此外,芪蛭合剂还能减轻

肾脏炎症反应,促进受损肾脏细胞的修复和再生,从
整体上改善肾脏功能,缓解气虚血瘀型IgA肾病的症

状和病理改变[22]。
本 研 究 结 果 显 示,试 验 组 治 疗 总 有 效 率

(95.92%)高于对照组(79.59%),提示芪蛭合剂联合

治疗可提高气虚血瘀型IgA肾病临床疗效。西药针

对血压和蛋白尿等指标进行控制,中药从整体调理机

体气血,改善气虚血瘀的病理状态,中西药协同作用,可
更全 面 地 治 疗 气 虚 血 瘀 型IgA 肾 病,提 升 治 疗 效

果[23-24]。治疗后,试验组SCr、BUN和NGAL水平低于

对照组,提示芪蛭合剂联合治疗可改善患者肾功能。
治疗后,试验组 ALB水平高于对照组,ALT和

TBIL水平低于对照组,提示芪蛭合剂联合治疗可改

善患者肝功能,这是由于肾损伤减轻后有利于整体代

谢稳定[25]。芪蛭合剂中黄芪有扶正功效,水蛭可活

血,能改善肝脏血液循环,减轻肝脏负担,从而在一定

程度上利于肝功能改善[26]。IgA肾病的发生与机体

免疫系统功能紊乱密切相关[27]。芪蛭合剂中的黄芪

多糖等活性成分具有免疫调节作用,能够调节机体的

免疫功能,抑制免疫炎症反应,减少IgA在肾小球系

膜区的沉积。同时,水蛭的活血化瘀作用可改善肾脏
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的微循环,增加肾脏的血液灌注,为受损肾脏细胞提

供良好的修复环境[28]。两者联合使用,可从免疫调节

和改善肾脏微环境两个方面发挥作用,促进肾脏功能

的恢复。治疗后,试验组患者VEGF和ET-1水平低

于对照组,提示芪蛭合剂联合治疗可改善患者血管内

皮功能。治疗后试验组患者GSH-Px和SOD水平高

于对照组,MDA水平低于对照组,提示芪蛭合剂联合

治疗可降低患者氧化应激反应。芪蛭合剂中黄芪含

多种抗氧化成分,可清除自由基;水蛭活血改善微循

环,减少缺血缺氧所致的氧化应激。
试验组患者不良反应发生率(6.12%)低于对照

组(22.45%),提示芪蛭合剂联合治疗可减少患者不

良反应,安全性高,这与王瑶等[28]研究一致。联合用

药时,芪蛭合剂可在一定程度上减轻替米沙坦片的不

良反应,同时其温和的调理作用有助于维持机体内环

境的稳定,增强用药的安全性,使患者能够更好地坚

持治疗[29]。气虚血瘀型IgA肾病患者合并的中医症

状严重影响患者的生活质量[30],芪蛭合剂以其益气活

血的功效,能够有效改善这些中医症状,使患者的身

体状况得到全面改善,体力增强,疼痛减轻,精神状态

好转,从而提高患者的生活质量和对治疗的信心。
综上所述,芪蛭合剂联合替米沙坦片治疗可改善

气虚血瘀型IgA肾病患者肝、肾和内皮细胞功能,降
低氧化应激反应,减少不良反应。然而,本研究仍存

在单中心、样本量较小、缺乏长期随访等局限性,未来

研究可在多中心、大样本的基础上,结合肾活检病理

分层和免疫组学检测,进一步验证芪蛭合剂联合替米

沙坦片在IgA肾病中的长期疗效及作用机制,为优化

IgA肾病综合治疗策略提供循证依据。
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