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慢性肾脏病（CKD）是指各种原因引起的肾脏结

构和功能异常超过3个月，包括肾脏损伤指标或不明

原因的肾小球滤过率（eGFR）<60mL/（min·1.73m2）， 

且这种结构和功能的异常对健康有影响[1]19，是继心

脑血管疾病、糖尿病和恶性肿瘤之后又一全球性的

公共健康问题。近年来CKD患病率逐年升高，全球

一般人群患病率高达14.3%，我国横断面流行病学研

究显示，18岁以上人群CKD患病率为10.8%[2-3]。现代

医学对CKD发病机制的研究虽渐趋深入，但仍无行

之有效的措施延缓其发展至终末期肾脏病（ESRD）

的时间。血液净化、肾移植等肾脏替代疗法虽可延

长ESRD患者的生命，但高昂的治疗费用、严重的并

发症及生活质量的下降给患者带来巨大的经济及精

神负担。CKD  3-4期患者病程时间长，肾功能渐趋

衰退，是进入ESRD前的必经之路，亦是肾脏非替代

治疗的关键阶段。若在此时采取及时安全的治疗措

施，可较好控制病情，延缓CKD进展。

中医以整体观念和辨证论治为特色，强调辨病

与辨证相结合，突显个体化的治疗方式，在西医治疗

的基础上，将中医药理念恰当运用到CKD的防治中。

李伟教授以“补肾化瘀清泄”立法，补肾固本培元，

化瘀清泄祛邪，创制经验方加味芪黄四物汤，并结合

西医基础治疗，对CKD  3-4期肾虚血瘀湿热证患者

有较好疗效，现将相关研究结果报道如下。

1 临床资料

1.1  一般资料  选取2015年11月至2017年3月于

山东中医药大学附属医院肾病科门诊就诊的确诊为

CKD  3-4期肾虚血瘀湿热证的患者，通过就诊顺序

编号，随机分为治疗组和对照组，每组30例。治疗

组男16例，女14例；平均年龄（48.97±10.52）岁；

平 均 病 程（3.17±2.19）年；其 中CKD  3期11例，

CKD  4期19例。对照组男18例，女12例；平均年龄

（47.57±11.35）岁；平均病程（2.65±2.17）年；其中

CKD  3期14例，CKD  4期16例。2组患者一般资料

比较差异无统计学意义，具有可比性（P>0.05）。 

1.2  西医诊断标准  参考2012年改善全球肾脏病

预后组织（KDIGO）发布的《CKD评估与管理临床

实践指南》中对CKD的定义[1]19。GFR估算公式采用

2009年CKD流行病学协作组提出的CKD-EPI公式[4]，

用以计算eGFR。CKD分期标准根据2012年KDIGO

依据eGFR水平提出[1]27，本研究选取CKD  3-4期患

者。
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1.3  中医辨证分型标准  参考《中药新药临床研究

指导原则》[5]163中CKD肾虚血瘀湿热证拟定。主症：

神疲乏力、气短懒言、肢体困重、腰膝酸软、食少纳

呆；次症：面色晦暗、面睑或肢体浮肿、口中黏腻、恶

心呕吐、夜尿频多；舌暗红、苔黄腻、脉沉细涩。满足

2项主症加2项次症或3项主症，并结合舌苔、脉象

即可诊断。

1.4  纳入标准  符合CKD  3-4期诊断及中医辨证标

准者；年龄在18~65周岁之间者；性别不限；依从性

良好者。

1.5  排除标准  合并心脑血管、造血系统及其他脏

器严重原发性疾病及恶性肿瘤、急性危重感染、精神

异常者；预期行或已行颅脑及胸腹部重大手术者；妊

娠或哺乳期女性；对所用药物过敏者；近3个月内参

加过或正在参加本研究以外的其他临床试验者。

2 治疗方法

2.1  对照组  予常规西医基础治疗，主要包括营养

支持和对症治疗，嘱低盐低脂低磷、优质蛋白质饮

食。根据患者病情合理选用降压、降糖、降脂药物，

纠正酸碱失衡及水、电解质紊乱，调节骨矿物质和钙

磷代谢紊乱。

2.2  治疗组  在对照组西医治疗

基础上联合中药加味芪黄四物汤

口服。药物组成：黄芪30g，熟地

10g，丹参20g，白芍20g，当归10g，

积雪草15g，大黄9g（后下），菟丝

子20g，党参15g，莪术10g，川芎

15g，黄芩9g，甘草6g。每剂水煎400mL，早晚各1次，

饭后温服。

2组患者均治疗12周后观察疗效。

3 疗效观察

3.1  观察指标

3.1.1  实验室指标  治疗前后采用酶联免疫吸附法

测定2组患者血肌酐（Scr）、血尿素氮（BUN）、血尿

酸（UA）水平以反映肾功能变化；根据CKD-EPI公

式估算肾小球滤过率（eGFR），明确2组患者CKD分

期情况；采用终点法测定24h尿蛋白定量（UPQ），比

较2组患者治疗前后尿蛋白情况。

3.1.2  临床症状积分  参照《中药新药临床研究指

导原则》[5]164记录治疗前后2组患者的临床症状积

分，将主症倦怠乏力、气短懒言、肢体困重、腰膝酸

软、食少纳呆按无、轻、中、重分别记为0、3、6、9分，

记分后取平均值用于统计学分析。

3.1.3  安全性指标  治疗前后分别行血、尿、大便常

规加隐血、肝功能、凝血系列及心电图检查；每周测1

次血压。

3.2  疗效判定标准  参照《中药新药临床研究指导

原则》[5]167拟定。显效：临床症状积分减少≥60%，

eGFR增加≥30%，血肌酐或尿素氮降低≥30%；有

效：临床症状积分减少≥30%，eGFR增加≥15%，血

肌酐或尿素氮降低≥15%；稳定：临床症状积分减

少<30%，eGFR增加<15%或无降低，血肌酐或尿素氮

降低<15%或无增加；无效：临床症状无改善或加重，

eGFR无降低，血肌酐增加。 

3.3  统计学方法  采用SPSS  24.0统计软件对数据

进行分析，计量数据以（x-±s）表示，采用 t 检验；计

数数据采用χ2检验、秩和检验。P<0.05表示差异有

统计学意义。

3.4  治疗结果

3.4.1  2组患者临床疗效比较  见表1。

表1  治疗组与对照组临床疗效比较        例

组别 例数 显效 有效 稳定 无效 总有效率（%）

治疗组 30 12 6 7 5 83.3#

对照组 30 7 8 6 9 70.0

注：与对照组比较，#P<0.05。

3.4.2  2组患者治疗前后肾功能比较  见表2。

表2  治疗组与对照组治疗前后肾功能比较（x-±s）

组别
Scr（umol/L） BUN（mmol/L） UA（umol/L）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

治疗组（n=30） 248.24±73.32 216.86±73.61**#  15.24±4.39 10.65±3.19**# 426.32±91.19 364.42±53.58**##

对照组（n=30） 231.21±74.65 211.41±77.05** 14.51±3.33 11.09±4.32* 390.76±89.58 376.18±86.50**

注： 与本组治疗前比较，*P<0.05，**P<0.01；与对照组治疗后比较，#P<0.05，
##P<0.01。

3.4.3  2组患者治疗前后24h  UPQ、eGFR比较  见

表3。

表3  治疗组与对照组治疗前后24h  UPQ、eGFR比较（x-±s）

组别 例数
24h UPQ（g） eGFR[mL/（min·1.73m2）]

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

治疗组 30 2.51±1.28 1.24±0.84*# 29.36±13.51 35.84±18.04**##

对照组 30 2.48±1.40 1.97±1.96* 32.12±14.02 32.33±16.83*

注： 与本组治疗前比较，*P<0.05，**P<0.01；与对照组

治疗后比较，#P<0.05，##P<0.01。

3.4.4  2组患者治疗前后临床症状积分比较  见表4。

表4  治疗组与对照组治疗前后临床症状积分比较（x-±s）      分

症状
治疗组（n=30） 对照组（n=30）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

神疲乏力 4.21±1.35 2.59±1.04**# 4.79±1.77 3.28±1.34**

气短懒言 2.61±2.78 1.11±1.45**# 2.83±1.97 2.36±1.11

肢体困重 2.29±1.27 1.86±1.24*# 2.86±1.94 2.56±2.12*

腰膝酸软 2.84±0.67 1.12±1.44**## 2.77±0.82 2.53±2.20

食少纳呆 3.14±1.96 0.71±1.27**## 3.96±2.51 1.76±2.67**

总积分 15.8±9.05 8.46±6.82**## 14.4±6.52 11.8±6.33*

注： 与本组治疗前比较，*P<0.05，**P<0.01；与对照组

治疗后比较，#P<0.05，##P<0.01。
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3.4.5  2组患者安全性指标比较  治疗前后2组患

者血、尿、大便常规加隐血、肝功能、凝血系列及心电

图均未发现明显变化（P>0.05），所有入组患者均未

出现与试验相关的严重不良事件。

4 讨论

CKD发病机制复杂，病理类型多样，病情迁延不

愈，临床上常呈缓慢且不可逆的进行性发展，ESRD

是其最终归宿。CKD  3-4期是延缓肾功能进行性恶

化的关键时期，也是临床上早期防治至关重要的阶

段。

根据CKD的病因病机及临床表现，中医学常将

其归属于“水肿”“虚劳”“关格”“肾风”等范畴。

其病位多在肾，与其他脏腑息息相关。病机多以本

虚标实为主，虚实夹杂。肾藏先天之精，为脏腑阴阳

之本，生命之源。久病及肾，肾病多虚，肾虚是CKD

发生的内在基础。肾脏虚衰，精气亏乏，元阴、元阳

间的相对平衡遭到破坏，出现眩晕耳鸣、腰膝酸软、

遗精、舌红少津等肾阴虚症候，或出现神疲乏力、形

寒肢冷、小便清长不利、舌质淡等肾阳虚症候。肾

主水，司机体水液代谢，肾脏虚损，连及他脏，三焦

气化不利，机体水液输化障碍，水湿内停，郁久化

热，湿热内生；湿性黏腻重浊，易阻滞气机，久病气

血推行不利，血络之中必有瘀凝；血滞为瘀，瘀血

不去，新血不生，肾失濡养，虚损渐趋加重。故李伟

教授谨守慢性肾脏病“虚、瘀、毒”的根本病机，认

为CKD肾虚、血瘀、湿热互为因果，三大因素贯穿病

程始终，治疗上以“补肾化瘀清泄”立法，在扶正固

本培元的基础上佐以活血化瘀、清泄湿热祛邪[6-7]。

加味芪黄四物汤以黄芪、党参、熟地、菟丝子补肾益

脾；丹参、莪术、川芎、当归、白芍养血活血，行气化

瘀止痛；大黄、黄芩、积雪草清热利湿解毒；炙甘草

调和诸药。全方共奏补脾肾、行气血、清湿热之效。

药理研究证实，大黄、黄芪、党参、丹参、莪术、积雪

草等药物或其单体可下调转化生长因子-β1及结

缔组织生长因子mRNA的表达，阻断TGF-β信号传

导，减轻肾间质纤维化损伤，降低血清BUN、Scr水

平，保护肾功能[8-10]。

本研究结果显示治疗组在西医治疗基础上应

用以“补肾化瘀清泄法”立方的中药加味芪黄四物

汤治疗CKD  3-4期患者临床疗效显著，优于单用

西药治疗的对照组（P<0.05）。肾功能改善方面，2

组治疗后Scr、BUN、UA水平均较治疗前明显降低

（P<0.01，P<0.05），且治疗组治疗后肾功能改善情

况明显优于对照组（P<0.01，P<0.05）。2组治疗后

24h  UPQ、eGFR均较治疗前改善（P<0.01，P<0.05），
且治疗组改善程度优于对照组（P<0.01，P<0.05）。

2组治疗后临床症状总积分均较治疗前明显降低

（P<0.05，P<0.01），且治疗组积分明显低于对照组

（P<0.01）。表明西药治疗基础上应用加味芪黄四物

汤能较好改善CKD  3-4期肾虚血瘀湿热证患者临床

症状，提高生活质量，改善肾功能，降低蛋白尿，延缓

病情进展，从而缩短住院时间，减轻患者经济负担。

但本研究入选病例观察时间较短，具体作用机制尚

不明确，日后应在上述研究的基础上开展多中心、大

样本的随机对照研究，为CKD的治疗提供科学合理

的理论依据。
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