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特发性膜性肾病（IMN）是最为常见的成人原

发性肾病综合征的病理类型之一，该病的病理学特

征为肾小球基底膜上皮细胞侧可见较多的免疫复合

物沉积，临床表现为蛋白尿、血尿、水肿、高脂血症

等。IMN的病因病机尚未明确，可能与血清M型磷脂

酶A2 受体（PLA2R）抗体、1 型血小板反应蛋白 7A

域（THSD7A）以及缺乏 25-羟维生素D3[25-（OH）

D3]等因素有关[1-3]。西药治疗IMN主要选用糖皮质

激素联合非免疫抑制剂[4]，盐酸贝那普利为治疗IMN

常用的血管紧张素转化酶抑制剂[5]，但治疗效果不佳

且易出现肝功异常等不良反应。中医药治疗IMN已

成为研究热点之一，且取得了令人满意的疗效。临

床发现IMN患者多见脾肾阳虚兼血瘀湿热证，治宜健

脾补肾利湿、清热活血通络。笔者以赵玉庸教授“肾

络瘀阻”病机学说为指导[6]，拟“健脾利湿通络方”

治疗脾虚肾络瘀阻型IMN，取得了较好的临床疗效，

现将相关临床研究结果报道如下。

1 临床资料

1.1 一 般 资 料 选 取 2015 年1月 至 2017 年1月

我院肾内科确诊IMN且辨证属“脾虚肾络瘀阻证”

 “健脾利湿通络方”联合西药治疗脾虚肾络瘀阻型
特发性膜性肾病 36 例临床研究
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摘 要 目的：观察自拟健脾利湿通络方联合盐酸贝那普利片治疗脾虚肾络瘀阻型特发性膜性肾病患者的临床疗效。

方法：72例脾虚肾络瘀阻型特发性膜性肾病患者随机分为治疗组和对照组，每组36例。对照组予口服盐酸贝那普利片治疗，

治疗组在对照组治疗的基础上加用健脾利湿通络方，2组疗程均为12周。观察并比较2组患者治疗前与治疗第1、3、6、12周
时24 h尿蛋白定量，治疗前后血清白蛋白、肌酐、甘油三酯、胆固醇水平及血清M型磷脂酶A2受体（PLA2R）抗体阳性率和中

医证候积分变化情况，并评估临床疗效。结果：治疗组治疗第6、12周24 h尿蛋白定量较治疗前明显降低（P<0.05），且明显低

于对照组（P<0.05）；对照组治疗第12周24 h尿蛋白定量较治疗前明显降低（P<0.05）。2组患者治疗后甘油三酯水平、胆固

醇水平、血清PLA2R抗体阳性率及中医证候积分均较治疗前明显降低（P<0.05），血清白蛋白水平明显升高（P<0.05）；治疗组

治疗后血清白蛋白水平明显高于对照组（P<0.05），血清PLA2R抗体阳性率及中医证候积分明显低于对照组（P<0.05）。治疗

组总有效率为88.89%，明显高于对照组的63.89%（P<0.05）。结论：在常规西医治疗的基础上加用自拟健脾利湿通络方治疗

脾虚肾络瘀阻型特发性膜性肾病能降低尿蛋白含量，调节血清学指标，减少肾脏损伤，改善症状，提高临床疗效。
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中图分类号 R592.05  文献标志码 A  文章编号 1672-397X（2020）08-0027-04
基金项目 河北省中医药管理局科研计划项目（2015201）



临 床 研 究

28 2020 年总第 52 卷第 8期

的患者 72 例，按随机数字表法分为治疗组与对照

组，每 组 36 例。 治 疗 组 男25 例，女11 例；平 均 年

龄（46.22±10.45）岁；平 均 病 程（8.54±2.41）个

月；病 情 程 度 评 分（7.14±1.31）分。 对 照 组 男23

例，女13 例；平均年龄（47.97±8.87）岁；平均病程

（9.15±3.38）个月；病情程度评分（6.95±2.09）分。

2 组患者年龄、性别等一般资料比较差异均无统计学

意义（P>0.05），具有可比性。

1.2 诊断标准 

1.2.1 西医诊断标准 根据《肾活检病理学》[7]特发

性膜性肾病的诊断标准，经肾穿刺活检并结合临床

表现诊断为IMN。

1.2.2 中医辨证标准 根据《中药新药临床研究指

导原则（试行）》[8]158 中慢性肾炎“脾肾气虚证”及

“湿浊证”辨证标准，并结合本科室对IMN的临床

经验，拟定“脾虚肾络瘀阻证”辨证标准。主症 ：

腰脊酸痛（冷痛），疲倦乏力 ；全身浮肿，纳少或脘

胀 ；全身浮肿，泄泻、五更泄泻。次症 ：精神萎靡 ；

月经失调 ；肌肤甲错或肢体麻木 ；舌苔白（白腻），

有齿痕 ；脉沉细或沉迟无力。凡具备 2 项主症及 2

项次症者（舌脉必须具备其一），即可诊断脾虚肾

络瘀阻证。

1.2.3 病情程度评分 参照《中药新药临床研究指

导原则（试行）》[8]157 中慢性肾炎轻重分级标准对

病情分级后根据自拟评分标准评分。重度：24 h

尿 蛋 白 定 量 在 2.1～3 g，肾 功 能 不 正 常（血 肌 酐

≥133～442 μmol/L），明显浮肿，明显血瘀证表现

（面色晦暗或黧黑，腰痛固定或呈刺痛，肌肤甲错或

肢体麻木，舌色紫暗或有瘀点、瘀斑，脉象细涩，尿

纤维蛋白降解产物含量升高，血液流变学检测全血

黏度、血浆黏度升高。具备 2 项表现者即可确定血

瘀证）；中度：24 h尿蛋白定量持续在 1～2 g，肾功

能正常，浮肿可轻可重，有血瘀证临床表现（具备上

述 1 项血瘀证表现者即可确定）；轻度：24 h尿蛋白

定量持续在 1 g以下，肾功能正常，浮肿不明显，有

或无血瘀证临床表现。按轻、中、重度分别记 3、6、

9 分。

1.3 纳入标准 经肾穿刺活检，确诊为IMN肾病（病

理分期为Ⅰ期或Ⅱ期，肾功能正常者）；临床表现为

重度水肿，且 24 h尿蛋白定量≥3.5 g，且≤6.0 g，

血肌酐≤132 μmol/L ；符合中医辨证“脾虚肾络瘀

阻”型；年龄在15～65 岁；愿意接受本研究的治疗方

法，并签署知情同意书。

1.4 排除标准 继发性膜性肾病、妊娠期及哺乳期

妇女、肾功能异常者 ；合并有严重精神类疾病和心

脑血管、肝脏及造血系统等严重原发性疾病者 ；肝

炎、肿瘤、药物等引起的继发性膜性肾病患者 ；使用

免疫抑制剂者 ；未按规定服药，无法判断药物疗效，

或患者病情资料不全等影响疗效安全性判断者。

2 治疗方法

2.1 对照组 予口服 盐酸贝那普 利片（洛汀 新，

北京诺华制药有限公司，批号 ：H20030514，规格

10 mg×14 片），1 片/d。如咳嗽明显可改用血管紧

张素受体拮抗剂，口服厄贝沙坦（安博维，赛诺菲制

药有限公司，批号 ：J20130049，规格 0.15 g×7 片），

1片/d（本研究所有患者均未使用该药）。

2.2 治疗组 在对照组治疗的基础上加用中药汤剂

健脾利湿通络方。药物组成：黄芪 20 g，茯苓15 g，

泽泻10 g，炒白术12 g，土茯苓10 g，车前子15 g，

冬瓜皮15 g，蝉蜕10 g，地龙10 g，酒乌梢蛇10 g，

龟甲9 g，积雪草15 g，丹参10 g，红花10 g，玄参

12 g，麦冬12 g。兼有胸水者加大腹皮15 g，葶苈子

9 g。中药汤剂由石家庄市中医院制剂室提供。水煎

250 mL，每日1 剂，分早晚 2 次服。

2 组疗程均为12 周。

3 疗效观察

3.1 观察指标

3.1.1 24 h尿蛋白定量 治疗前与治疗第1、3、6、

12 周时检测 2 组患者 24 h尿蛋白定量。

3.1.2 血清学指标 治疗前后检测 2 组患者血清白

蛋白、肌酐、甘油三酯、胆固醇水平。

3.1.3 血清M型磷脂酶A2受体（PLA2R）抗体阳性

率 治疗前后检测 2 组患者血清PLA2R抗体阳性

率。依据BECK等[1]研究，血清PLA2R抗体检测范围

在 20～1500 RU/mL为阳性。

3.1.4 中医证候积分 根据《中药新药临床研究指

导原则（试行）》[8]158 制定脾虚肾络瘀阻中医证候评

分量表：主症（腰脊酸痛或冷痛，疲倦乏力，纳少脘

胀，五更泄泻，全身浮肿）根据症状的无、轻、中、重

分别赋 0、3、6、9 分；次症（精神萎靡，月经失调，肌

肤甲错，肢体麻木，舌苔白或白腻，有齿痕，脉沉细或

沉迟无力），根据症状的无、轻、中、重分别赋 0、1、2、

3 分。

3.2 疗效判定标准 根据《中药新药临床研究指导

原则（试行）》[8]162 制定。临床控制/痊愈：中医临床

症状、体征消失或基本消失，证候积分减少≥95% ；

尿蛋白持续阴性或 24 h尿蛋白定量正常，肾功能正

常。显效：中医临床症状、体征明显改善，证候积分

减少≥ 70% ；尿蛋白持续减少 50%，肾功能基本正

常（与正常值相差不超过 15%）。有效：中医临床症
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状、体征明显改善，证候积分减少≥30%，24 h尿

蛋白定量减少 25%，肾功能有改善。无效：中医临

床症状、体征及实验室指标均无改善或加重。总有

效率（%）=（临床控制/痊愈+显效+有效）/总例数

×100%。

3.3 统计学方法 采用SPSS 22.0 统计软件进行分

析。计量资料用（x-±s）表示，组内比较采用独立

样本 t 检验，组间比较采用配对 t 检验，计数资料组

间比较选用χ2 检验。以P<0.05 为差异有统计学意

义。

3.4 治疗结果

3.4.1 2组患者治疗前与治疗第1、3、6、12周时24 h

尿蛋白定量比较 见表1。

3.4.2 2组患者治疗前后血清白蛋白、肌酐、甘油三

酯、胆固醇水平比较 见表 2。

3.4.3 2组患者治疗前后血清PLA2R抗体阳性率比

较 治疗组与对照组治疗前血清PLA2R抗体阳性

率分别为 69.44%、75.00%，治疗后分别为13.88%、

30.55%，均明显低于本组治疗前（P<0.05）。治疗

组治疗后血清PLA2R抗体阳性率明显低于对照组

（P<0.05）。

3.4.4 2组患者治疗前后中医证候积分比较 治

疗 组 与 对 照 组 治 疗 前 中 医 证 候 积 分 分 别 为

（34.25±7.41）分、（36.71±7.62）分，治疗后分别为

（11.19±8.73）分、（18.23±9.39）分，均明显低于本组

治疗前（P<0.05）。治疗组治疗后中医证候积分明显

低于对照组（P<0.05）。

3.4.5 2组患者临床疗效比较 见表 3。

3.5 安全性评价 对照组有 3 例患者出现肝功能轻

度异常，药物减量后缓解。

4 讨论

IMN的发病机制复杂，西医主要以激素联合烷

化剂或钙调磷酸酶抑制剂、雷公藤多苷等免疫抑制

药物治疗为主，长期服用易致骨髓感染、出血性膀胱

炎等情况发生[9]，并加重肾脏组织损伤[10]。雷公藤多

苷起效快，但不良反应较多，如消化道症状、月经紊

乱、肝功能恶化等[11]。血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂或

血管紧张素转化酶抑制剂等非免疫抑制药物亦用于

治疗IMN以降低尿蛋白、改善肾脏微循环。对于血压

正常，肾病综合征较严重者会引起肾脏缺血甚至急

性肾损伤等副作用[12]。

IMN可归属于中医学“水肿”“尿浊”等范畴，

《诸病源候论·水肿病诸候》论述水肿的病机为“肾

虚不能宣通水气，脾虚又不能制水，故水气盈溢，渗

液皮肤，流遏四肢，故通身肿也”。中医认为IMN的

病因病机为虚实夹杂，一则阳不化气、湿瘀阻络，二

则脾肾阳虚、风邪伏肾、湿瘀互结。本虚标实，以脾

肾气虚为本，气滞、水湿、湿热、瘀血为标[13-15]。我

们把“络病理论”与多年临床实践相结合，认为IMN

患者多由脾肾亏虚、脾虚水停、血瘀阴伤、肾络瘀阻

导致脾虚肾络瘀阻型IMN，故治以补肾健脾、化瘀滋

阴通络。健脾利湿通络方是以五苓散、补阳还五汤

合清营汤化裁而成。方中黄芪健脾益气补肾，以补

先天之本及后天之本，其含有的黄芪甲苷成分可减

轻肾足细胞的损伤，用于治疗膜性肾病[16] ；茯苓、泽

泻、炒白术、土茯苓、车前子、冬瓜皮以利水消肿，有

实验表明茯苓多糖能明显改善 2

型糖尿病小鼠的肾脏损伤[17]，白

术的粗糖组分和石油醚组分能

通过健脾利水改善大鼠脾虚水

湿内停状态[18] ；龟甲、积雪草、玄

参、麦冬清热滋阴养血 ；丹参、红

花活血通络化瘀 ；酒乌梢蛇主攻

“肾脏之风”祛风湿通经络，蝉蜕

药性轻凉，疏风活血，地龙寒咸

降泄，善走窜，清热利尿通络，药

理研究发现三药合用可降低蛋

白尿，提高肾小球滤过率以修复

肾脏[19-20]。诸药合用共奏补肾健

脾利湿，清热滋阴活血，通络化

瘀之功。

24 h尿 蛋白定量能够比较

准确地反映患者蛋白尿的严重程

表 1 治疗组与对照组治疗前与治疗第 1、3、6、12周时 24 h 尿蛋白定量比较（x-±s）  单位：g

组别 例数 治疗前 治疗第1周 治疗第3周 治疗第6周 治疗第12周

治疗组 36 5.64±3.11 4.61±2.11 3.15±0.35 1.15±0.98#* 0.16±0.21#*

对照组 36 5.60±2.40 4.79±1.01 3.89±2.11 2.19±3.15 1.87±2.01#

注 ：与本组治疗前比较，#P<0.05；与对照组同期比较，*P<0.05。

表 2 治疗组与对照组治疗前后血清白蛋白、肌酐、甘油三酯、胆固醇水平比较（x-±s）

组别 时间 例数 血清白蛋白/（g/L） 血肌酐/（μmol/L） 甘油三酯/（mmol/L） 胆固醇/（mmol/L）

治疗组
治疗前

36
21.85±2.91 95.36±12.82 3.56±0.64 10.84±4.13

治疗后 33.14±3.39#* 98.12±11.87 1.41±0.18# 5.28±3.05#

对照组
治疗前

36
21.24±2.85 93.81±14.01 3.51±0.61 11.38±3.18

治疗后 28.92±3.18# 99.83±11.61 1.31±1.21# 5.41±2.87#

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

表 3 治疗组与对照组临床疗效比较     单位：例

组别 例数 临床控制/痊愈 显效 有效 无效 总有效率/%

治疗组 36 24 6 2 4 88.89*

对照组 36 15 5 3 13 63.89

注 ：与对照组比较，*P<0.05。
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度，是临床上判断肾病综合征的重要标志物之一[21]。

血清中的白蛋白由肝细胞合成，临床上通过检测血

清白蛋白以观察肾脏的情况。肌酐属于既被肾小球

滤过但又不被肾小管重吸收的小分子，因此肌酐的

浓度基本上能够反映肾小球的滤过率[22]。甘油三酯

和胆固醇升高继发于肾病综合征[23]。PLA2R抗体存

在于绝大多数IMN患者机体内[24]，其对疾病的诊断具

有相关性，有助于监测患者的病情和预后情况。

本研究结果表明，与单纯西药治疗相比，加用健

脾利湿通络方治疗脾虚肾络瘀阻型IMN能提高总有

效率（P<0.05），改善 24 h尿蛋白定量、血清白蛋白

水平及血清PLA2R抗体阳性率、中医证候（P<0.05），

且用药安全。有关健脾利湿通络方的确切作用机制

仍待进一步研究。
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