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  摘要 目的 探讨积雪益肾排毒方加味联合非布司他治疗慢性肾脏病(chronickidneydisease,

CKD)合并无症状高尿酸血症(asymptomatichyperuricemia,AH)的临床疗效。方法 选取106例

CKD2~4期合并AH患者,按照随机数字表法分为观察组和对照组,每组53例。对照组在常规治疗

基础上加用非布司他片,观察组在对照组基础上加用积雪益肾排毒方加味治疗。治疗3月后,比较2组

临床总有效率、中医证候积分,以及治疗前后血肌酐(serumcreatinine,Scr)、尿素氮(bloodurinenitro-
gen,BUN)、尿酸(uricacid,UA)、肾小球滤过率(glomerularfiltrationrate,GFR)等肾功能指标和24h
尿蛋白、24h尿微量白蛋白等蛋白尿指标变化。结果 治疗后,2组 UA水平均较治疗前下降(P<
0.05),且观察组显著低于对照组(P<0.05)。观察组Scr水平较前下降(P<0.05),GFR较前升高(P
<0.05),且上述指标显著低于或高于对照组(P<0.05)。2组BUN及蛋白尿指标治疗前后比较,差异

均无统计学意义(P>0.05)。2组中医证候积分均较治疗前显著下降(P<0.05),且观察组显著低于对

照组(P<0.05)。观察组临床总有效率显著高于对照组(P<0.05)。结论 积雪益肾排毒方联合非布

司他治疗CKD合并AH能显著降低尿酸水平,控制CKD潜在的危险因素,保护肾功能。
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  Abstract Objective ToexploretheclinicalefficacyofmodifiedJixueYishenPaidudecoctioncombinedwith
febuxostatintreatingchronickidneydisease(CKD)combinedwithasymptomatichyperuricemia(AH).Methods 
OnehundredandsixpatientswithCKDstage2to4combinedwithAHwereselectedanddividedintoobservation
groupandcontrolgroupaccordingtotherandomnumbertablemethod,with53casesineachgroup.Thecontrol
groupwasgivenfebuxostattabletsonthebasisofconventionaltreatment,whiletheobservationgroupwasgiven
modifiedJixueYishenPaidudecoctiononthebasisofthecontrolgroup.After3monthsoftreatment,theclinical
totaleffectiverate,TCMsyndromescoresandthechangesofrenalfunctionindexessuchasserumcreatinine(Scr),

bloodureanitrogen(BUN),uricacid(UA)andglomerularfiltrationrate(GFR)andproteinuriaindexessuchas24h

·051·



中西医结合研究2022年6月第14卷第3期 ResearchofIntegratedTraditionalChineseandWesternMedicineJun.2022,Vol.14,No.3

urinaryproteinand24hmicroalbuminwerecompared.Results Aftertreatment,thelevelsofUAinthetwo
groupsweredecreased(P<0.05),andtheobservationgroupwassignificantlylowerthanthecontrolgroup(P<
0.05).ThelevelofScrintheobservationgroupwasdecreased(P<0.05),whileGFRlevelwasincreased(P<
0.05),andtheaboveindexesweresignificantlylowerorhigherthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05).There
wasnosignificantdifferenceintermsofBUNlevelsandproteinuriaindexesbetweenthetwogroupsbeforeandaf-
tertreatment(P>0.05).TheTCMsyndromescoresinthetwogroupsweresignificantlylowerthanbefore(P<
0.05),andtheobservationgroupwassignificantlylowerthanthecontrolgroup(P<0.05).Thetotaleffectiverate
intheobservationgroupwassignificantlyhigherthanthatinthecontrolgroup(P<0.05).Conclusion JixueYish-
enPaidudecoctioncombinedwithfebuxostatcouldsignificantlyreduceuricacidlevelsinthetreatmentofCKD
combinedwithAH,controlthepotentialriskfactorsofCKDandprotectrenalfunction.

Keywords JixueYishenPaidudecoction;febuxostat;chronickidneydisease;asymptomatichyperuricemia

  无症状性高尿酸血症(asymptomatichyperurice-
mia,AH)是指血尿酸水平高出正常值范围,但没有发

作痛风的高尿酸血症[1]。临床上,由于AH没有关节

疼痛的症状,经常被人忽视,然而长时间血清高尿酸

水平已经对肾脏、心血管系统造成损伤[2]。既往研究

证实,高尿酸血症是慢性肾脏病(chronickidneydis-
ease,CKD)的独立危险因素[3];因此定期监测血尿酸

水平、合理使用降尿酸药物有助于控制CKD的进展。
本研究运用积雪益肾排毒方联合非布司他治疗CKD
合并AH取得较好疗效,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2020年11月—2021年11月武汉市中医医

院肾病科收治的CKD2~4期患者106名,根据随机

数字表法将其分为观察组和对照组,每组53例。其

中对照组男30例,女23例;平均年龄(62.91±11.77)
岁,平均体质量(66.93±13.60)kg;CKD2期6例,3
期29例,4期18例;原发疾病为慢性肾炎30例,肾病

综合征2例,高血压肾损害7例,糖尿病肾病6例,其
他8例。观察组男24例,女29例,平均年龄(65.30±
11.16)岁,平均体质量(63.73±10.40)kg;CKD2期9
例,3期23例,4期21例;原发疾病为慢性肾炎28例,
肾病综合征5例,高血压肾损害7例,糖尿病肾病8
例,其他5例。2组患者一般资料比较,差异无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准:①西医诊断标准参照第9版《内科

学》[4]教材:肾功能损伤(白蛋白尿≥30mg/g)、尿沉

渣异常、肾小管功能障碍导致的电解质异常、肾小球

组织病理学异常、或有肾移植经历,以上至少具备1
项;同时肾小球滤过率(glomerrularflitrationrate,

GFR)<60mL/(min·1.73m2)持续超过3个月;②
中医诊断参照《中药新药临床研究指导原则》[5]:主症

包括倦怠乏力、肢体困重、恶心呕吐、食少纳呆、腰膝

酸软;次症包括大便不实、脘腹胀满,舌苔厚腻或舌

淡、口中黏腻、脉沉细;③年龄18~85岁;④自愿参与

本研究并签署知情同意书。
排除标准:①有症状的高尿酸血症、痛风;②腹膜

透析或血液透析者;③有严重的心、脑、肝并发症;④
妊娠、哺乳期妇女;⑤依从性差者。

1.3 治疗方法

对照组给予常规对症治疗,即低盐、低脂、优质低

蛋白饮食,控制血压、血糖,纠正代谢性酸中毒及电解

质紊乱,纠正贫血及钙磷代谢紊乱。在此基础上加用

非布司他片(杭州朱养心药业有限公司,国药准字号

H20130009)口服,40mg/次,1次/d。观察组在对照

组基础上加用积雪益肾排毒方加味口服。方药由黄

芪30g,山药20g,当归15g,党参15g,熟地10g,丹
皮6g,白术10g,茯苓15g,积雪草20g,鬼箭羽15
g,枸杞子15g,山茱萸10g,川芎15g,淫羊藿15g,
大黄6g,丹参15g,百合15g,粉萆薢15g,土茯苓10
g等组成。方药由本院煎药室统一煎制,1剂/d,分2
次服,200mL/次。2组均治疗3个月后评价疗效。

1.4 观察指标与疗效判定标准

比较2组肾功能,包括血肌酐(serumcreatinine,

Scr)、尿素氮(bloodurinenitrogen,BUN)、尿酸(uric
acid,UA)和GFR;以及24h尿蛋白和24h尿微量白

蛋白等蛋白尿指标水平。于治疗前、治疗3个月后分

别在清晨空腹抽取2组患者静脉血,并留取24h尿液

标本,使用全自动生化分析仪检测上述指标。
比较2组治疗前后中医证候积分变化。中医证

候积分根据《中药新药临床研究指导原则》[5]制定,包
括倦怠乏力、腰膝酸软、食少纳呆、恶心呕吐,临床积
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分为0~3分,无明显症状记0分,偶感症状或程度轻

微记1分,症状频发或程度一般记2分,症状持续存在

或程度严重记3分。评分越高代表症状越严重,反之

则症状改善越明显。
根据《中药新药临床研究指导原则》[5]评价2组临

床疗效,①显效:中医临床症状、体征基本消失,证候

积分减少≥70%;②有效:中医临床症状、体征好转,

30%≤证候积分减少<70%;③无效:中医临床症状、
体征无明显好转,证候积分减少<30%。临床总有效

率=[(显效+有效)例数/总例数]×100%。

1.5 统计学方法

采用SPSS22.0统计学软件进行统计分析,计量

资料符合正态分布以均数±标准差(􀭺x±s)表示,采用

t检验;计数资料以率(%)表示,采用χ2检验;以P<
0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 2组肾功能及蛋白尿指标比较

治疗后,2组UA均较治疗前降低(P<0.05),且
观察组显著低于对照组(P<0.05)。观察组Scr较治

疗前显著降低(P<0.05),GFR较治疗前显著升高(P
<0.05),且上述指标显著低于或高于对照组(P<
0.05)。2组BUN治疗前后比较,差异均无统计学意

义(P>0.05)。2组蛋白尿指标(24h尿蛋白及24h
尿微量白蛋白)治疗前后比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。见表1。

表1 2组患者肾功能及蛋白尿指标比较(n=53,􀭺x±s)

组别 时间
肾功能指标

UA(mmol/L) Scr(μmol/L) BUN(mmol/L)GFR(mL/min/1.73㎡)

蛋白尿指标

24h尿蛋白(mg/d)24h尿微量白蛋白(mg/d)

对照组
治疗前 476.15±89.40 180.77±96.08 10.68±4.81 39.33±29.41 1210.16±1043.25 376.35±276.41

治疗后 406.86±105.09* 180.86±106.67 12.64±8.09 40.07±23.43 1272.92±1715.64 341.45±235.62

观察组
治疗前 469.14±75.85 181.00±107.43 11.67±6.81 38.35±25.96 1303.36±1278.78 505.78±384.01

治疗后 359.67±80.99*△ 159.12±96.03*△ 10.75±6.94 45.38±30.98*△ 834.89±880.73 341.10±291.40

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

2.2 2组中医证候积分比较

治疗后,2组 中 医 证 候 积 分 均 明 显 降 低(P<
0.05),且观察组低于对照组(P<0.05)。见表2。
表2 2组患者中医证候积分比较(n=53,分,􀭺x±s)

组别 时间 中医证候积分

对照组
治疗前 8.62±2.38
治疗后 5.04±2.85*

观察组
治疗前 8.47±2.29
治疗后 3.91±2.86*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

2.3 2组临床总有效率比较

治疗后,观察组临床总有效率为79.25%,显著高

于对照组的60.38%(P<0.05)。见表3。
表3 2组患者临床总有效率比较(n=53,例,%)

组别 显效 有效 无效 总有效率

对照组 11 21 21 32(60.38)

观察组 18 24 11 42(79.25)△

  与对照组比较△P<0.05

3 讨论

非布司他为非嘌呤类黄嘌呤氧化酶(xanthineox-

idase,XO)抑制剂,通过抑制尿酸生成过程中的关键

酶———XO的活性,来减 少 尿 酸 的 生 成[6]。李 春 胜

等[7]研究显示,与别嘌醇组比较,非布司他降尿酸效

果更显著,并能有效改善氧化应激指标,保护肾功能。
而2018年日本的1项多中心对照研究显示,与安慰剂

组比较,非布司他组并不能减缓CKD3期合并AH患

者的肾功 能 下 降,但 可 以 阻 止 痛 风 性 关 节 炎 的 发

展[8]。国内则缺乏多中心大样本研究。因此单纯使

用非布司他降尿酸治疗对于肾脏的保护作用仍然存

在争议。
祖国医学并没有“高尿酸血症”或者“慢性肾脏

病”的概念,中医认为CKD合并AH患者为本虚标实

之证,其病机概括为先天不足,后天不节,即先天肾气

不充,后天饮食不节而脾失健运,致浊瘀互结,最终损

伤肾络;治疗以健脾益肾、利湿化浊为法[9]。本研究

使用积雪益肾排毒方治疗,方中积雪草活血化瘀,黄
芪、白术益气健脾、利尿消肿,党参健脾益气,山药补

益脾肾,茯苓健脾养心、利水渗湿,淫羊藿温补肾阳,
熟地益肾填髓,山茱萸涩精固脱,大黄活血通便降浊,
川芎行气活血,丹皮活血化瘀,丹参活血通经,鬼箭羽

活血通络、清热利湿,枸杞子补益肝肾。全方补脾益
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肾,化瘀降浊。在此基础上,加用百合,其归于心、肺
二经,现代研究表明百合含有包括秋水仙碱在内的多

种生物碱,能够减轻炎症反应[10];粉萆薢、土茯苓清热

利湿,萆薢中的萆薢总苷能增加尿酸及肌酐排泄,但
对XO无明显作用;土茯苓则能通过XO发挥降尿酸

作用,并能保护肾功能[11]。既往冯雪等[12]研究显示

积雪益肾排毒方能有效缓解慢性肾功能衰竭患者水

肿、乏力、纳差等症状,降低Scr、BUN水平。胡小华

等[13]研究显示改良四妙散方联合非布司他治疗CKD
3~5期合并高尿酸血症患者6个月后,患者尿酸、肌
酐、尿 蛋 白 水 平 下 降,eGER 上 升,总 有 效 率 达 到

98.3%。本研究运用积雪益肾排毒方加味联合非布

司他治疗CKD合并AH,发现其能够有效降低 UA、

Scr,并升高GFR;提示与单纯使用非布司他相比,积
雪益肾排毒方加味联合治疗的降尿酸效果更好,对肾

脏保护作用更佳,与既往研究结果一致。
综上所述,积雪益肾排毒方加味联合非布司他能

显著降低血尿酸水平,同时保护肾功能,延缓CKD进

展。但由于本研究观察时间较短,尚需一定的随访时

间来观察患者的长期获益情况。

参 考 文 献

[1] EinollahiB,EinollahiH,RostamiZ.Elderlyrenaltrans-

plantrecipientsandrenaldysfunction:ariskfactorfor
hyperuricemia[J].ExpClin Transplant,2011,9(6):

376-380.
[2] BorghiC,RoseiEA,BardinT,etal.Serumuricacidand

theriskofcardiovascularandrenaldisease[J].JHyper-
tens,2015,33(9):1729-1741;discussion1741.

[3] LiL,YangC,ZhaoY,etal.Ishyperuricemiaaninde-

pendentriskfactorfornew-onsetchronickidneydis-
ease?:Asystematicreviewandmeta-analysisbasedon
observationalcohortstudies[J].BMC Nephrol,2014,

15:122
[4] 葛均波,徐永健,王辰.内科学[M].9版.北京:人民卫生

出版社,2018.
[5] 郑筱萸.中药新药临床研究指导原则(试行)[M].北京:

中国医药科技出版社,2002.
[6] 刘林林,曾彩雯,何芳,等.非布司他的药理作用、药代动

力学及临床研究进展[J].南昌大学学报(医学版),2012,

52(8):88-91.
[7] 李春胜,李卫东,刘燕,等.非布司他治疗G3期慢性肾脏

病伴无症状高尿酸血症的临床效果及对患者肾功能的保

护作用[J].中国临床药学杂志,2021,30(1):1-4.
[8] KimuraK,HosoyaT,UchidaS,etal.Febuxostattherapy

forpatientswithstage3CKDandasymptomatichyperu-
ricemia:arandomizedtrial[J].AmJKidneyDis,2018,72
(6):798-810.

[9] 骆言,熊维建,雷蕾,等.国医大师郑新工作室运用中医药

防治尿酸性肾病临证经验[J].中医临床研究,2020,12
(13):74-76.

[10]于晓,冯钰婷,贺晓鸣.百合米仁粥干预无症状性高尿酸

血症50例疗效观察[J].浙江中医杂志,2018,53(4):

244-245.
[11]刘金畅,王涛.萆薢、土茯苓治疗高尿酸血症研究进展

[J].辽宁中医药大学学报,2018,20(1):79-81.
[12]冯雪,高智.积雪益肾排毒方治疗慢性肾功能衰竭78例

临床观察[J].中西医结合研究,2016,8(2):66-68,71.
[13]胡小华,陈文锋,邬碧波,等.降尿酸中药方对慢性肾脏病

3~5期合并高尿酸血症患者的作用[J].药学服务与研

究,2021,21(2):101-105.
(收稿日期:2022-01-12)

􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍􀪍
· 科 技 人 物 ·

陈孝平 1953年生,男,华中科技大学同济医学院附属同济医院外科学系主任、肝脏外科主任,中科院院士。

从事外科临床、教学和研究工作40余年,施行和指导施行各种肝胆胰手术2万多例,在肝癌外科治疗和肝

移植方面打破5个手术禁区,在肝胆胰外科提出3个新理念,创建5项新的手术方式。

致力于科技志愿服务,成立湖北陈孝平科技发展基金会,在革命老区和贫困地区建立院士工作站,多次带领

志愿者团队开展大型公益义诊活动,为逾3000位居民进行免费诊治。
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