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　　摘要　目的　研究益肾排毒方联合非布司他片治疗肾虚血瘀型尿酸性肾病的临床疗效。方法　纳

入７０例符合肾虚血瘀证型的尿酸性肾病患者，按照随机数字表法将其分为观察组（狀＝３５）和对照组

（狀＝３５）。对照组给予非布司他片治疗，观察组在对照组基础上给予中药益肾排毒方治疗，２组疗程均

为１２周。比较２组临床总有效率，治疗前后中医证候评分变化，血尿酸（ｕｒｉｃａｃｉｄ，ＵＡ）、血清肌酐（ｓｅｒ

ｕｍｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，Ｓｃｒ）、血尿素氮（ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ，ＢＵＮ）、胱抑素Ｃ（ｃｙｓｔａｔｉｎＣ，ＣｙｓＣ）、２４ｈ尿蛋白定

量（２４ｈｕｒｉｎｅｐｒｏｔｅｉｎｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ，２４ｈＵｐｒｏ）、β２微球蛋白（β２ｍｉｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，β２ＭＧ）等指标变化以

及治疗过程中不良反应发生率。结果　治疗后，观察组临床总有效率为９１．４３％（３２／３５），对照组为

６５．７１％（２３／３５），组间比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。观察组中医证候评分、ＵＡ、ＢＵＮ、Ｓｃｒ、Ｃｙｓ

Ｃ以及２４ｈＵｐｒｏ、β２ＭＧ水平均低于对照组（犘均＜０．０５），ｅＧＦＲ高于对照组（犘＜０．０５）。治疗过程

中，观察组不良反应发生率为５．７１％（２／３５），对照组为２．８６％（１／３５），组间比较，差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。结论　益肾排毒方联合非布司他片治疗肾虚血瘀型尿酸性肾病疗效显著，能够改善患者

肾功能，降低２４ｈＵｐｒｏ、β２ＭＧ水平，缓解临床症状，且具有良好的安全性，值得临床推广。
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　　尿酸性肾病（ｕｒｉｃａｃｉｄｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＵＡＮ）又称

痛风性肾病，系机体嘌呤代谢紊乱，致使血尿酸排泄

减少或生成过多，尿酸结晶在肾脏沉积而引起的肾损

害［１］；主要包括急性尿酸性肾病、慢性尿酸性肾病和

尿酸结石３种类型
［２］。随着人口老龄化以及人们生活

习惯和饮食结构的改变，ＵＡＮ发病率逐渐增加，发病

年龄也趋于年轻化。据《２０１７年中国痛风现状白皮

书》报道，我国有１．７亿人患高尿酸血症，其中痛风患

者有８０００万，并逐年呈上升趋势
［３４］。ＵＡＮ的治疗

目前仍缺乏特效药，以对症治疗、兼顾并发症为主要

原则，且临床常用非布司他片降尿酸治疗。高智教授

认为，脾肾亏虚为ＵＡＮ的基本病机，而浊瘀作为主要

病理产物、贯穿疾病始终，故肾虚血瘀为该病病机最

全面的概括。益肾排毒方系高智教授根据多年临证

经验总结而来，全方共１６味中药，由参芪地黄汤加味

化裁而成，以补益脾肾为主，兼以化瘀泄浊，在改善慢

性肾脏病方面疗效显著［５６］。本研究探讨益肾排毒方

联合非布司他片治疗肾虚血瘀型 ＵＡＮ的临床疗效，

现将研究结果报道如下。

１　资料与方法

１１　一般资料

选择２０２２年１０月—２０２３年１２月湖北中医药大

学附属武汉市中医医院汉口院区肾内科收治的７０例

ＵＡＮ肾虚血瘀证患者，采用随机数字表法将其分为

观察组和对照组，每组３５例。观察组男２６例，女９

例；年龄２５～７５岁，平均年龄（５０．４６±４．０３）岁。对

照组男２７例，女８例；年龄２４～７３岁，平均年龄

（４９．９１±４．７２）岁。２组一般资料比较，差异无统计学

意义（犘＞０．０５），具有可比性。本研究已通过医院伦

理委员会审批（伦理审批号：武中医伦ＸＷ２０２１００６）。

１２　诊断标准

西医诊断标准：符合《尿酸性肾病的诊断、辨证分

型及疗效评定（试行方案）》中相关诊断标准［７］，①具

有痛风石、痛风性关节炎、尿酸性肾结石等病史；②临

床可表现为慢性间质性肾炎，早期仅表现为轻或中度

蛋白尿以及浓缩尿液功能减退，肾小球滤过率正常，

晚期出现高血压或氮质血症；③男性血尿酸＞４１７

μｍｏｌ／Ｌ（７０ｍｇ／Ｌ），女性血尿酸＞３５７μｍｏｌ／Ｌ（６０

ｍｇ／Ｌ）；④尿检可见尿酸盐结晶、血尿、脓尿；⑤影像

学诊断提示受损关节有圆形或不整齐的穿凿样透亮

缺损影；⑥肾脏组织学表现为肾小管间质病变。具备

①和②且合并另外其中任意１项即可诊断为ＵＡＮ。

中医诊断标准：参照《中医病证诊断疗效标准》［８］

中的肾虚血瘀证制定，临床表现为关节疼痛，一侧或

双侧腰痛，面色萎黄或晦暗，神疲乏力，少气懒言，胸

闷腹胀，纳呆恶呕，面浮肢肿，小便清长，夜尿频多，尿

浊，舌质淡或黯，苔白腻或黄腻，脉细涩或弦。

１３　纳入与排除标准

纳入标准：符合ＵＡＮ西医诊断标准；中医辨证属

肾虚血瘀型；年龄２０～７５岁；对非布司他及本研究所

使用的中药制剂无过敏情况；患者及家属同意并签署

知情同意书。

排除标准：继发性高尿酸血症及其他因素所致的

肾损害；痛风急性发作；恶性肿瘤患者；自身免疫性疾

病及血液系统疾病患者；合并心、脑、肝、肾等严重原

发性疾病；妊娠期或哺乳期妇女；精神疾病患者；依从

性较差者。

１４　治疗方法

所有患者均予以低盐低脂及优质低蛋白饮食，禁

饮酒，多饮水，作息规律，劳逸结合，避免肉汤、海鲜、

菌类、动物内脏等高嘌呤食物；基于患者病情变化，予

以相应的对症处理，并积极控制原发病。对照组另给

予非布司他片（杭州朱养心药业有限公司，国药准字

Ｈ２０１３０００９）口服，２０ｍｇ／次，１次／ｄ，连续治疗１２周。
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观察组在对照组治疗基础上给予益肾排毒方治

疗，益肾排毒方组方：黄芪３０ｇ，党参１５ｇ，熟地黄１０

ｇ，山药２０ｇ，茯苓１５ｇ，山茱萸１０ｇ，丹皮６ｇ，积雪草

２０ｇ，川芎１５ｇ，枸杞子１５ｇ，淫羊藿１５ｇ，熟大黄６ｇ，

鬼箭羽１５ｇ，丹参１５ｇ，白术１０ｇ，当归１５ｇ。对于尿

酸偏高者，加用粉萆、土茯苓、百合、薏苡仁；尿蛋白

明显者，加用芡实、金樱子；夜尿偏多者，则加用沙苑

子、芡实、煅牡蛎。合并严重便秘者，将熟大黄更换为

生大黄。中药由院内煎药中心进行统一煎煮，每剂煎至

４００ｍＬ，１剂／ｄ，２００ｍＬ／次，早晚分服，连续治疗１２周。

１５　观察指标与评价标准

比较２组患者临床总有效率。参照《尿酸性肾病

的诊断、辨证分型及疗效评定（试行方案）》［７］拟定疗

效评价标准，证候评分减少≥７０％为显效；３０％≤证

候评分减少＜７０％为有效；证候评分减少＜３０％，甚

或症状加重为无效。证候评分减少＝［（治疗前评分－

治疗后评分）／治疗前评分］×１００％，总有效率＝［（显

效＋有效）例数／总例数］×１００％。

比较２组患者中医证候评分。主症：关节疼痛，

一侧或双侧腰痛，面浮肢肿，小便清长，夜尿频多，尿

浊。次症：面色萎黄或晦暗，神疲乏力，胸闷腹胀，舌

质淡或黯，苔白腻或黄腻，脉细涩或弦。每项主症０～

６分，次症０～３分，得分越高代表症状越重。

比较２组患者２４ｈ尿蛋白定量（２４ｈｕｒｉｎｅｐｒｏ

ｔｅｉｎｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ，２４ｈＵｐｒｏ）、尿β２微球蛋白（β２ｍｉ

ｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，β２ＭＧ）水平变化。分别使用邻苯三酚红

钼比色法、免疫比浊法对２组患者的２４ｈＵｐｒｏ、β２

ＭＧ水平进行测定，参照试剂盒（基蛋生物科技）和相

关仪器的使用指南进行操作。

比较２组患者血尿酸（ｕｒｉｃａｃｉｄ，ＵＡ）、尿素氮

（ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ，ＢＵＮ）、血清肌酐（ｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉ

ｎｉｎｅ，Ｓｃｒ）、胱抑素Ｃ（ｃｙｓｔａｔｉｎＣ，ＣｙｓＣ）以及估算肾小

球滤过率（ｅｓｔｉｍａｔｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，ｅＧ

ＦＲ）水平变化。应用生化分析仪（美国贝克曼ＡＵ５８００）

测定以上肾功能指标。

记录治疗过程中所发生的不良事件，包括症状／体

征变化、过敏反应等，比较２组患者不良反应发生率。

１６　统计学方法

选用ＳＰＳＳ２５．０统计学软件对数据进行分析，计

数资料以例数和百分比（％）表示，采用χ
２检验；符合

正态分布的计量资料以均数±标准差（狓－±狊）表示，组

内比较采用配对狋检验，组间比较采用独立样本狋检

验；以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２１　２组总有效率比较

治疗后，观察组临床总有效率为９１．４３％，对照组

为６５．７１％；组间比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

见表１。

表１　２组患者治疗总有效率比较（狀＝３５，例，％）

组别 显效 有效 无效 总有效率

对照组 ５ １８ １２ ２３（６５．７１）

观察组 ８ ２４ ３ ３２（９１．４３）△

　　与对照组比较△犘＜０．０５。

２２　２组治疗前后中医证候评分比较

治疗后，２组中医证候评分均较前降低（犘 均＜

０．０５），且观察组中医证候评分低于对照组（犘＜

０．０５）。见表２。

表２　２组患者治疗前后中医证候评分

比较（狀＝３５，分，狓－±狊）

组别 时间 中医证候评分

对照组
治疗前 １５．４１±３．８３

治疗后 ９．４７±２．３７

观察组
治疗前 １５．１３±３．２３

治疗后 ７．０６±２．２０△

　　与治疗前比较犘＜０．０５；与对照组比较△犘＜０．０５。

２３　２组治疗前后犝犃、犅犝犖、犛犮狉、犆狔狊犆、犲犌犉犚水平

比较

　　治疗后，２组ＵＡ、ＢＵＮ、Ｓｃｒ、ＣｙｓＣ水平均较前降

低（犘均＜０．０５），ｅＧＦＲ水平较前升高（犘＜０．０５），且

观察组血 ＵＡ、ＢＵＮ、Ｓｃｒ、ＣｙｓＣ水平低于对照组（犘

均＜０．０５），ｅＧＦＲ水平高于对照组（犘＜０．０５）。见表３。

表３　２组患者治疗前后ＵＡ、ＢＵＮ、Ｓｃｒ、ＣｙｓＣ、ｅＧＦＲ水平比较（狀＝３５，狓－±狊）

组别 时间 ＵＡ（μｍｏｌ／Ｌ） Ｓｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＣｙｓＣ（ｍｇ／Ｌ）
ｅＧＦＲ（ｍＬ·ｍｉｎ１·

１．７３ｍ２）

对照组
治疗前 ５２３．９２±６０．８０ １６６．１０±２７．６９ １０．９３±１．４９ １．５２±０．２４ ４４．８１±７．６２

治疗后 ３８３．７１±４６．６９ １３６．４１±１９．３２ ８．９７±１．２２ １．１５±０．３７ 　４８．９５±１０．９８


观察组
治疗前 ５２９．７９±６２．３３ １６７．８８±２８．１６ １０．４５±１．７６ １．４８±０．３２ ４３．９７±８．３１

治疗后 ３５２．６９±４６．４１△ １２０．９８±１８．４０△ ７．４１±１．１６△ １．０９±０．３０△ 　　５４．１６±１２．５０
△

　　与治疗前比较犘＜０．０５；与对照组比较△犘＜０．０５。
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２４　２组治疗前后２４犺犝狆狉狅、β２犕犌水平比较

治疗后，２组２４ｈＵｐｒｏ、β２ＭＧ水平均较前降低

（犘均＜０．０５），且观察组２４ｈＵｐｒｏ、β２ＭＧ水平低于

对照组（犘均＜０．０５）。见表４。

表４　２组患者治疗前后尿蛋白相关指标

比较（狀＝３５，狓－±狊）

组别 时间 ２４ｈＵｐｒｏ（ｇ） β２ＭＧ（ｍｇ／Ｌ）

对照组
治疗前 ２．０５±０．５２ ３．９６±１．１１

治疗后 １．６７±０．４２ ２．８９±０．９０

观察组
治疗前 １．９７±０．５３ ４．２１±１．２０

治疗后 １．１３±０．２７△ ２．６１±０．９４△

　　与治疗前比较犘＜０．０５；与对照组比较△犘＜０．０５。

２５　２组治疗过程中不良反应发生率比较

在治疗过程中，观察组有２例患者出现不良反

应，其中１例表现为失眠，另外１例表现为腹泻，观察

组不良反应发生率为５．７１％（２／３５）；对照组有１例患

者出现不良反应，表现为头晕；对照组不良反应发生

率为２．８６％（１／３５）；不良反应发生率组间比较，差异

无统计学意义（犘＞０．０５）。

３　讨论

高尿酸血症所致肾损伤的病理机制尚不完全清

楚，目前研究认为，机体在高尿酸环境下，易形成尿酸

盐晶体，尿酸盐晶体沉积在肾间质中可能会导致肾损

伤，并诱导氧化应激和炎症反应，以及引起内皮功能

障碍等，继而导致肾脏呈纤维化改变［９］。由于 ＵＡＮ

早期并无明显临床表现，其诊断与治疗常常被忽视。

其早期可表现为少量的蛋白尿和血尿，肾脏浓缩功能

受损时，可出现夜尿增多，并损伤肾功能，出现慢性肾

功能衰竭，最终发展为“尿毒症”。目前降低血清尿酸

水平是治疗ＵＡＮ的主要原则，非布司他是目前降尿

酸治疗的一线用药，其通过降低血尿酸浓度来间接实

现对肾脏的保护作用，但在治疗上具有一定的局

限性［１０］。

ＵＡＮ归属于中医学“肾劳”“痹证”“腰痛”“水肿”

等范畴，为本虚标实之证，以脾肾亏虚为本，瘀血痰浊

在内为其标。患者先天禀赋不足，脾肾两虚，脏气失

调，水液代谢失常，再加之嗜食肥甘厚味、劳逸不当，

形成水湿之邪；水湿郁久而化热，湿热蕴结，气血运行

不畅，血滞而为瘀，津停而为痰，瘀血痰浊相互胶结，

痹阻经络，而发为本病。故临床应以补脾益肾、祛瘀

化浊为治则。益肾排毒方由参芪地黄汤加味化裁而

来，以补益为主，兼以泄浊排瘀。参芪地黄汤在六味

地黄汤基础上去泽泻加党参、黄芪，平补平泻的同时，

又增加了补中益气之效。枸杞子滋补肝肾，《本草经

解》言枸杞子“主五内邪气，热中消渴，周痹风湿，久服

坚筋骨，轻身不老”。淫羊藿温补肾阳，白术益气健

脾、燥湿利水；淫羊藿与白术同用，脾肾同调，先后天

同补。积雪草清热利湿，解毒消肿，再配伍川芎、丹

参、当归、鬼箭羽活血化瘀，《名医别录》言丹参“主养

血，去心腹痼疾、结气，腰脊强，脚痹，除风邪留热”。

大黄通腑泄浊，逐瘀通经。以上诸药合用，补中有泻，

共奏补益脾肾、祛瘀排毒之功效。药理学研究显示，

黄芪主要活性成分———黄芪甲苷可以通过调控ＴＧＦ

β１／Ｓｍａｄｓ信号通路来改善慢性肾衰竭大鼠肾功

能［１１］。枸杞子的主要活性成分———枸杞多糖能通过

促进肾脏排泄尿酸和抑制肝黄嘌呤氧化酶来保护小

鼠免受高尿酸血症的侵害［１２］。有研究［１３］表明，大黄

中的大黄素可以通过调控ＰＰＡＲγ／ＮＦκＢ信号通路，

来抑制下游炎性因子表达，从而改善高尿酸所引起的

肾脏炎性损伤。

Ｓｃｒ是目前临床上应用最广泛的评价肾小球滤过

率的指标，但由于肾脏具有较强的储备功能，只有在

７０％以上肾功能受损时 Ｓｃｒ浓度才会明显升高。

ＢＵＮ是蛋白质代谢的终末产物，当肾实质受损时，会

导致ＢＵＮ浓度升高，但ＢＵＮ和Ｓｃｒ一样，不能作为

肾脏早期损害的指标。ＣｙｓＣ在血液中的浓度比较恒

定，可作为早期肾滤过功能受损的指标，弥补了其他

反映肾小球滤过功能指标的不足。尿蛋白是ＵＡＮ早

期诊断的重要指标；β２ＭＧ是存在于人体血液或尿液

中的小分子球蛋白，可作为反映肾小管疾病的特异性

指标。本研究结果发现，观察组 ＵＡ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、Ｃｙｓ

Ｃ、２４ｈＵｐｒｏ、β２ＭＧ等指标水平均低于对照组，ｅＧ

ＦＲ高于对照组，且观察组临床总有效率明显高于对

照组；提示经益肾排毒方治疗后，ＵＡＮ患者血尿酸显

著降低，肾功能损害明显减轻，疗效显著。

综上所述，益肾排毒方联合非布司他片治疗肾虚

血瘀型尿酸性肾病能够缓解临床症状，改善肾功能指

标，降低２４ｈＵｐｒｏ、β２ＭＧ水平，其疗效确切，且安全

可靠。
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