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［摘要］ 目的 观察吗替麦考酚酯( MMF) 联合活血化瘀中药治疗 IgA肾病慢性肾衰竭失代偿期的疗效。方法

将纳入研究的 160 例 IgA肾病慢性肾衰竭失代偿期患者按入组顺序单双号随机分为治疗组和对照组，每组各 80 例;

对照组给予吗替麦考酚酯及常规降压治疗，治疗组在对照组的基础上给予活血化瘀中药治疗。治疗 6 个月后观察相

关实验室指标的变化情况。结果 治疗后治疗组总有效率为 86． 25%，对照组总有效率为 58． 75%，2 组总有效率比较

差异有统计学意义( P ＜ 0． 05) 。结论 吗替麦考酚酯联合活血化瘀中药治疗 IgA 肾病慢性肾衰竭失代偿期疗效显

著，值得临床推广应用。
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IgA肾病( IgA nephropathy，IgAN) 是免疫病理的诊断名

称，以反复发作性肉眼血尿或镜下血尿为主要表现，可伴有不

同程度蛋白尿，肾组织以 IgA为主的免疫球蛋白沉积为特征。

在我国 IgA肾病占原发性肾小球疾病肾活检病例中的 37． 8% ～

45. 3%［1］，并有逐年上升的趋势，目前激素及免疫抑制剂治疗

效果不甚理想，尤其是进入慢性肾衰竭失代偿期以后的 IgAN

患者，更是缺少有效的治疗方法。2010 年 1 月—2013 年 12

月，笔者采用中西医结合方法治疗 IgA 肾病且血肌酐( SCr)

186 ～ 442 μmol /L( 慢性肾衰竭失代偿期) 的患者 80 例，在改

善肾功能、降低血肌酐等方面收到良好效果，现报道如下。

1 临床资料

1. 1 一般资料 选择上述时期我院收治的 IgAN 患者 160

例，均符合 IgAN( Lee氏分级) 诊断标准［2］，Ⅰ级: 肾小球绝大

多数正常，偶尔轻度系膜区增宽，伴( 不伴) 细胞增生; Ⅱ级:

肾小球局灶系膜增生和硬化( ＜ 50% ) ，罕见新月体;Ⅲ级: 肾

小球弥漫系膜增生和增宽( 偶尔局灶节段) ，偶见小新月体，

肾小管局灶间质水肿，偶见细胞浸润;Ⅳ级: 重度弥漫系膜增

生和硬化，部分或全部肾小球硬化，可见新月体( ＜ 45% ) ，肾

小管萎缩，间质浸润;Ⅴ级: 病变性质类似Ⅳ级，肾小球新月体

形成 ＞ 45%。以及我国慢性肾衰竭( CＲF) 分期标准［3］，肾功

能代偿期: SCr 133 ～ 177 μmol /L; 肾功能失代偿期: SCr 186 ～

442 μmol /L; 肾衰竭期: SCr 451 ～ 707 μmol /L; 尿毒症期: SCr ＞

707 μmol /L。入组患者均符合以下标准: ①年龄 18 ～ 55 岁;

②肾穿刺活检病理结果均为 IgAN，Lee氏分级≤Ⅳ级;③血肌

酐( SCr) 186 ～ 442 μmol /L ( 失代偿期) ; ④内生肌酐清除率

( Ccr) 30 ～ 59 mL /min; ⑤24 h 尿蛋白定量在 1． 0 ～ 3． 5 g。排

除以下患者:①不满足以上纳入标准者;②不能配合研究持续

治疗者;③无尿患者;④IgAN伴有急进性肾炎表现者;⑤继发

性 IgAN或精神疾病的患者。按入组顺序随机单双号分为治

疗组与对照组，每组各 80 例。其中治疗组男 47 例，女 33 例;

年龄 18 ～ 52( 31． 1 ± 16． 2) 岁; 病程 1 ～ 3( 2． 1 ± 0． 8) 年。对照

组男 46 例，女 34 例; 年龄 20 ～ 55( 33． 2 ± 17． 9) 岁; 病程 1 ～ 3

( 1． 9 ± 1． 1) 年。2 组患者性别、年龄、病程比较差异无统计学

意义( P均 ＞ 0． 05) ，具有可比性。

1. 2 方法 所有患者均给予低盐、低脂、优质低蛋白饮食等

基础治疗; 伴有血压升高者选择苯磺酸氨氯地平片、硝苯地平

控释片、酒石酸美托洛尔片降压治疗，使血压维持在 140 /90

mmHg( 1 mmHg = 0． 133 kPa) 以下; 其余并发症均采用常规对

症治疗; 患者住院治疗时间≥2 周，持续治疗时间≥26 周。对

照组在基础治疗同时给予吗替麦考酚酯分散片( 商品名: 骁

悉，国药准字 H20031277，上海罗氏制药有限公司) 口服，初始

剂量为 1． 5 g /d，分早、晚 2 次空腹口服; 3 ～ 6 个月后减量至

1． 0 g /d，分早、晚 2 次口服; 9 ～ 12 个月后减量至 0． 75 g /d，1

次 /d口服; 总用药时间为 12 ～ 18 个月。治疗组在执行对照

组治疗的基础上给予活血化瘀中药治疗，基本药物组成: 丹参

30 g、生大黄 20 g、三七 10 g、川芎 15 g、黄芪 60 g、水蛭 6 g; 伴

有气虚者加党参 20 g、白术 12 g; 伴有阳虚者加淫羊藿 12 g、制

附子 10 g; 症见肌肤甲错者加三棱 10 g、莪术 10 g、土元 10 g;

症见肉眼血尿者加白茅根 30 g、大小蓟各 10 g。用法: 每日 1

剂，水煎取汁 300 mL，分早、晚 2 次口服。

1. 3 观察指标 均以入院后我院检查的 Scr、尿素氮( BUN) 、

Ccr指标为参考值，随访观察患者治疗 6 个月后各项指标的

变化，分析治疗效果。

1. 4 疗效评价标准 参照国家中医药管理局《中药新药临

床研究指导原则》［4］CＲF症状分级量化表标准制定我院评价

标准。显效: SCr降低 ＞ 20%，Ccr增加 ＞ 20% ; 有效: SCr降低

10% ～20%，Ccr增加 10% ～ 20% ; 稳定: SCr 降低 ＜ 10%，Ccr

增加 ＜ 10% ; 无效: SCr 增加，Ccr 降低。总有效率 = ( 显效 +

有效 +稳定) /总例数 × 100%。

1. 5 统计学方法 应用 SPSS 14． 0 进行数据处理，计数资料
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以率( % ) 表示，采用 2 检验; 计量资料采用 t检验，以均数 ±

标准差( 珋x ± s) 表示。P ＜ 0． 05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2. 1 2 组患者临床疗效比较 治疗组总有效率明显高于对

照组( P ＜ 0． 05) 。见表 1。

表 1 2 组患者临床疗效比较 例( % )

组别 n 显效 有效 稳定 无效 总有效

治疗组 80 16( 20) 34( 42． 5) 19( 23． 75) 11( 13． 75) 69( 86． 25) ①

对照组 80 8( 10) 17( 21． 25) 22( 27． 5) 33( 41． 25) 47( 58． 75)

注:①与对照组比较，P ＜ 0． 05。

2. 2 2 组患者治疗前后实验室指标比较 治疗前 2 组患者

SCr、BUN、Ccr比较差异无统计学意义( P 均 ＞ 0． 05 ) ; 治疗后

治疗组各指标均较治疗前明显改善( P 均 ＜ 0． 05 ) ; 对照组除

BUN较治疗前明显改善外( P ＜ 0． 05) ，其他指标无明显差异
( P均 ＞ 0． 05) ; 治疗后治疗组与对照组各指标比较差异均有

统计学意义( P均 ＜ 0． 05) 。见表 2。

表 2 2 组治疗前后 BUN、SCr、Ccr比较( 珋x ± s)

组别 n 时间 BUN/ ( mmol /L) SCr / ( μmol /L) Ccr / ( mL/min)

治疗组 80
治疗前

治疗后

12． 08 ± 7． 44

7． 05 ± 2． 13①②
352． 19 ± 63． 25

229． 43 ± 55． 16①②
37． 52 ± 10． 13

41． 69 ± 9． 22①②

对照组 80
治疗前

治疗后

12． 87 ± 6． 81

8． 26 ± 2． 24①
366． 12 ± 59． 07

339． 95 ± 47． 63

38． 30 ± 9． 86

39． 5 ± 7． 53

注:①与治疗前比较，P ＜ 0． 05;②与对照组比较，P ＜ 0． 05。

2. 3 2 组随访情况比较 此后患者一直按上述方法治疗，并

逐步撤减吗替麦考酚酯用量，长期随访 SCr、BUN、Ccr，肾功能

逐步好转。治疗组 12 个月后复查 SCr ( 215． 43 ± 35． 02 )

μmol /L、BUN( 6． 71 ± 1． 86 ) mmol /L、Ccr ( 42． 44 ± 7． 88 ) mL /

min; 患者持续应用活血化瘀中药时间为( 47． 2 ± 9． 4) 周。对

照组患者除未应用活血化瘀中药外，其余治疗同治疗组; 12

个月后复查 SCr( 320． 3 ± 50． 76) μmol /L、BUN( 8． 51 ± 2． 34 )

mmol /L、Ccr( 40． 1 ± 1． 58 ) mL /min。2 组患者随访指标比较

差异均有统计学意义( P均 ＜ 0． 05) 。

3 讨 论

IgAN的发病机制目前尚不完全清楚，其发生可能与遗

传、免疫等因素有关。其主要表现为反复肉眼血尿，可伴有蛋

白尿等。目前对于 IgAN的治疗缺乏统一标准，西医治疗推荐

血管紧张素转换酶抑制剂和血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂、糖皮

质激素等，而免疫抑制剂的治疗目前尚无统一标准。目前对

于免疫抑制剂多选用环磷酰胺、环孢素 A 软胶囊、雷公藤多

苷、MMF等，但各种免疫抑制剂都因其相应的不良反应及禁

忌证影响了其使用性，相对来说，MMF 在各种免疫抑制剂中

不良反应较小，禁忌证较少。虽然 KDIGO［5］不推荐 MMF 应

用于 IgA肾病的治疗，但大量研究证实 MMF对多种肾小球疾

病有缓解蛋白尿作用，其中包括 IgAN。金巧玲等［6］研究发现

小剂量 MMF能使约 80%的 IgA肾病患者获得部分或完全缓

解; 傅君等［7］在 MMF 治疗 IgAN 的疗效研究中也证实，不管

是 MMF单用还是 MMF联合激素治疗在缓解 IgAN 蛋白尿方

面都优于对照组。

中医经典中并无 IgAN的病名，从其病程经过及临床证候

特点来看，IgAN属于中医学“尿血”“腰痛”“水肿”“虚劳”等

范畴。巢元方《诸病源候论》曰: “风邪入于少阴则尿血”，认

为血尿的发生主要与风邪中肾，导致血络受损有关，故近代医

家多以“肾风”论治。于敏等［8］认为肾脏疾病过程中有机体

血液“浓、黏、聚、凝”的特征，这一病理过程应当属于中医学

的血瘀范畴。IgAN病机虽错综复杂，但其病位主要在肾，瘀、

湿、热、毒乃为标邪 4 大特点。因为 IgAN 多有一个隐匿发展

的缓慢过程，因此“久病入络”必有瘀血内阻的发生，因此瘀

血是 IgAN进展过程中的必然产物，亦是肾小球硬化及肾小

管 －间质纤维化的重要物质基础。邓跃毅［9］教授认为，IgA

肾病的中医核心病机为正虚邪实之证，各种原因导致血行不

畅，瘀血内阻从而导致全身和肾脏局部的血瘀证，从而形成

湿、热、瘀互结之势。张琳琪［10］将 IgA肾病分为急性期、慢性

期两个阶段，认为“祛瘀止血”是慢性期关键的治疗方法。何

永生认为瘀血既是 IgA肾病病理产物，亦可加重病情，活血化

瘀应贯穿治疗始终［11］。现代药理研究结果显示，活血化瘀中

药可以扩张肾脏血管，改善微循环，增加纤维蛋白的活性、减

少血小板凝聚，清除免疫复合物、抑制增殖性病变等作用［12］。

所以合理使用活血化瘀中药能够有效改善肾脏血液循环，减

轻肾脏免疫炎症反应、阻断肾脏纤维化进程。谢素琼［13］对不

同病理分型 IgAN以瘀论治，发现活血化瘀中药治疗 IgA肾病

疗效显著，治疗过程中患者的血尿及蛋白尿均有明显的好转

甚至消失，同时可保护肾功能。

本研究中选用中药丹参、生大黄、三七、川芎、黄芪、水蛭，

有活血逐瘀、通经活络之效。现代药物研究也证实，丹参、三

七等许多活血化瘀中药均有一定的免疫抑制作用，能够调整

机体的免疫状态［14］。大黄具有杀菌作用、抗炎作用，能够抑

制或减少机体变态反应性损害，且有助于清除免疫复合物，

并具有消肿、镇痛的作用［15］。程世平等［16］用水蛭注射液治

疗老年慢性肾衰竭证实水蛭对老年 CＲF 患者具有降低血黏

度、降低血压、降低血脂以及改善肾功能的作用。以上活血化

瘀中药组方联合 MMF治疗 IgAN慢性肾衰竭失代偿期患者 6

个月后观察疗效，SCr、BUN较治疗前明显降低，Ccr 较治疗前

明显提高，且各项指标改善情况均明显优于对照组，取得了满

意的效果。

综上所述，MMF 联合活血化瘀中药治疗 IgAN 慢性肾衰

竭失代偿期的患者，能够明显地改善 SCr、BUN、Ccr 等肾功能

化验指标，有效延缓肾脏纤维化的进展，对控制 IgAN 患者的

病情进展有重要的意义。特别是对于有激素禁忌证及激素抵

抗的 IgAN患者，是安全、有效的治疗方法。由于本研究中应

用的活血化瘀药物较多，在实际应用中应注意检查患者的凝

血功能，观察患者有无出血倾向等，避免发生其他不良事件。
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血清合肽素、锁链素和缺血修饰白蛋白在 COPD
合并肺栓塞诊断中的意义

王 文，胡芳宝，鲁立文，窦红杰，凌 林

( 上海交通大学附属第六人民医院南院 /上海市奉贤区中心医院，上海 200233)

［摘要］ 目的 观察血清合肽素、锁链素和缺血修饰白蛋白( IMA) 在慢性阻塞性肺疾病( COPD) 合并肺栓塞
( PE) 诊断中的意义。方法 选择Ⅱ级以上 COPD患者 141 例，其中单纯 COPD患者 76 例( COPD组) 和 COPD合并 PE

患者 65 例( COPD合并 PE组) ，选择单纯 PE患者 30 例( PE组) 和在我院健康体检者 30 例( 对照组) 。用酶联免疫反

应检测各组血清合肽素、锁链素和 IMA水平，COPD合并 PE患者血清合肽素、锁链素和 IMA水平与 COPD分级，肺梗

死面积和预后关系及各指标之间的相关性。结果 COPD合并 PE组血清合肽素、锁链素和 IMA水平明显高于 COPD

组、PE组和对照组( P均 ＜ 0． 05) ，COPD组和 PE组上述指标明显高于对照组( P 均 ＜ 0． 05) ，而 COPD 组上述指标和
PE组比较差异无统计学意义( P 均 ＞ 0． 05) 。COPD 合并 PE 组血清合肽素、锁链素和 IMA 水平随着 COPD 分级、PE

面积增加而升高( P均 ＜ 0． 05) 。COPD合并 PE组的血清合肽素、锁链素和 IMA 水平明显低于死亡组( P 均 ＜ 0． 05) 。

COPD合并 PE患者血清合肽素水平与锁链素( r = 0． 764，P ＜ 0． 05) 和 IMA( r = 0． 587，P ＜ 0． 05) 水平呈正相关，锁链素

水平与 IMA水平呈正相关( r = 0． 657，P ＜ 0． 05) 。结论 合肽素、锁链素和 IMA 参与了 COPD 合并 PE 疾病的发生发

展，对于早期诊断，疾病严重程度和预后的判断具有重要意义。

［关键词］ 合肽素; 锁链素; 缺血修饰白蛋白; 慢性阻塞性肺疾病; 肺栓塞
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慢性阻塞性肺疾病( COPD) 是呼吸系统的常见病和多发

病，其病死率在所有疾病中占第四位，近年来发现 25% ～

50%的患者合并肺栓塞( PE) ，PE 明显增加 COPD 患者的病

死率［1］。由于 PE在发病过程中无明显特异性，临床无有效

生化指标，确诊需要特殊的检测技术，临床上检出率低，漏诊

率较高。PE若能够早期得到诊断，并积极予以干预性治疗，
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可以使其病死率大大降低［2］。合肽素为抗利尿激素原 C 端

部分肽段，可以反应机体抗利尿激素水平，近年来在脓毒性休

克，COPD和心肌梗死等疾病中的诊断具有重要价值，而对
PE方面的检测报道甚少［3］。锁链素是弹性蛋白特征性水解

产物，在肺损伤的诊断方面具有重要意义，有研究表明锁链素

对 COPD的诊断具有重要意义［4］。缺血修饰白蛋白( IMA) 在

缺血性疾病具有重要诊断意义，尤其在脑梗死，心肌梗死和肾

病等疾病中均有重要意义，近期研究表明IMA在PE

櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵櫵

的诊断
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