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肾炎康复片对早期糖尿病肾病患者肾小球、
肾小管标志性蛋白/酶的影响
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【摘要】 目的 研究肾炎康复片对早期糖尿病肾病患者肾小球、 肾小管标志性蛋白/酶的影响。
方法 早期糖尿病肾病患者 50 例，随机分为治疗组和对照组，各 25 例，两组均采用糖尿病适宜的饮
食、运动方案，在控制血糖、血脂等基础上，治疗组给予肾炎康复片 5 片，每日 3 次口服，3 个月为 1 个
疗程， 对照组给予安慰剂。 观察治疗前、 后两组血肌酐（Scr）、 尿素氮（BUN）、 糖化血红蛋白 A1c
（HbA1c）、超敏 C 反应蛋白（hs鄄CRP）及 24�h 尿总蛋白、白蛋白、N鄄乙酰鄄茁鄄氨基葡萄糖苷酶（NAG）、
茁2鄄微球蛋白（茁2鄄MG）、视黄醇结合蛋白（RBP）的变化。结果 治疗组治疗后血 hs鄄CRP由（4.52±2.01）mg/L
降至（3.09±0.85）mg/L，尿 NAG由（19.28±7.04）U/L降至（13.70±6.61）U/L，茁2鄄MG 由（0.56±0.13）mg/L
降至（0.35±0.20）mg/L，RBP 由（2.83±1.21）mg/L 降至（1.40±0.69）mg/L，较治疗前明显下降，差异有
统计学意义（t值分别为 2.808，4.523，3.418，3.977，P�＜0.05），而对照组治疗前、后无明显变化（P�均＞0.05）。
治疗组治疗后 24�h尿总蛋白由（0.40±0.12）g/24�h降至（0.28±0.15）g/24�h，ALB由（105.91±41.50）mg/24�h
降至（65.05±42.52）mg/24�h，治疗前、后差异有统计学意义（t值分别为 5.726，4.234，P�均＜0.05），对照
组 24�h 尿总蛋白和 ALB 也均下降（t 值分别为 2.325，1.701，P��均＜0.05），但治疗组下降更明显
（P�＜0.05）。 结论 肾炎康复片可减少肾小球性尿白蛋白排泄，减轻肾小管损伤。
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【Abstract】 Objective To�investigate�the�effects�of�Shenyankangfu�tablet�on�glomerular�and�tubular�
iconic�protein/enzyme�in�patients�with�early�diabetic�nephropathy.�Methods Fifty�patients�with�early�diabetic�
nephropathy�were�randomly�divided�into�treatment�group（n=25）and�control�group（n=25）.Both�groups�adopted�
the�diabetic�diet，exercise�programs.�Patients�in�the�treatment�group�were�treated�with�Shenyankangfu�tablet�on�
the� base� of� their� blood� glucose� and� lipids� control，while� patients� in� the� control� group� received� placebo.The�
changes� of� serum�creatinine（Scr），blood�urea�nitrogen（BUN），glycated�hemoglobulinA1c（HbA1c），hs鄄C�
reactive � protein（CRP），and�24鄄hour�urine� total�protein，albumin，N鄄acetyl鄄茁鄄amino鄄glucosidase�（NAG），
茁2鄄microglobulin�（茁2鄄MG），retinol�binding�protein�（RBP）before�and�after�the�treatment�were�tested.�Results The�
blood�hs鄄CRP，urinary�NAG�dropped，茁2鄄MG，RBP�decreased�significantly�in�treatment�group（all�P�＜0.05），but�
did�not�change�in�control�group�（all�P�＞0.05）.The�level�of�blood�hs鄄CRP�decreased�from�（4.52±2.01）mg/L�to�
（3.09±0.85）mg/L，urinary�NAG��dropped�from（19.28±7.04）U/L�to�（13.70±6.61）U/L，茁2鄄MG�reduced�
from�（0.56±0.13）mg/L�to�（0.35±0.20）mg/L，RBP�decreased�from�（2.83±1.21）mg/L�to�（1.40±0.69）mg/L�
respectively（t�value�were�2.808，4.523，3.418�and�3.977，all�P�＜0.05） in�treatment�group.After�treatment，24鄄hour�
urinary�total�protein�and�albumin�decreased�in�both�groups�（all�P�＜0.05），but�reduced�more�in�treatment�group
（P�＜0.05）.�The�level�of���24鄄hour�urinary�total�protein�decreased�from（0.40±0.12）g/24�h�to（0.28±0.15）g/24�h，
and�urinary�albumin�decreased� from（105.91±41.50）mg/24�h� to（65.05±42.52） mg/24�h，respectively
（t�value�were�5.726，4.234，all�P�＜0.05） in�treatment�group.�Conclusion Shenyankangfu�tablet�can�reduce�
glomerular�urinary�protein�excretion�and�tubular�injury.

【Key words】 Shenyankangfu� tablet；Early� diabetic� nephropathy；Glomerular；Tubular；Iconic� pro鄄
tein/enzyme

（Int J Endocrinol Metab，2014，34：158鄄161）
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组别 年龄（岁） 病程（年） 体重指数（kg/m2） 收缩压（mmHg） 舒张压（mmHg） BUN（mmol/L） Cr（滋mol/L）

治疗组 53.6±6.5 8.9±2.1 25.0±2.1 123.8±12.2 78.6±8.0 5.34±1.10 63.71±13.23

对照组 54.3±7.2 9.3±2.6 25.8±2.4 125.7±10.2 75.2±6.4 5.47±1.03 65.24±9.23

t值 0.361 0.598 1.223 0.597 1.659 0.431 0.474

P值 0.720 0.552 0.225 0.553 0.104 0.668 0.638

组别 HbA1c（%） hs鄄CRP（mg/L） TC（mmol/L） TG（mmol/L） LDL鄄C�（mmol/L） TP（g） ALB（mg）

治疗组 9.06±1.90 4.52±2.01 4.81±0.46 1.73±0.36 2.90±0.39 0.40±0.12 105.91±41.50

对照组 9.31±2.03 4.66±1.89 4.93±0.76 1.68±0.37 3.01±0.33 0.39±0.12 103.59±35.81

t值 0.450 0.254 0.675 0.484 1.077 0.295 0.212

P值 0.665 0.801 0.503 0.630 0.287 0.770 0.833

表 1 两组患者治疗前情况比较（x±ｓ）

注：BUN：尿素氮；Cr：肌酐；HbA1c：糖化血红蛋白；hs鄄CRP：超敏 C 反应蛋白；TC：总胆固醇；TG：甘油三酯；LDL鄄C：低密度脂蛋白鄄胆固醇；
TP：24�h尿总蛋白；ALB：白蛋白；1�mmHg=0.133�kPa

糖尿病肾病是糖尿病慢性微血管并发症之一，
是终末期肾病的主要原因。 近年来随着研究的深
入，人们认识到糖尿病肾病除肾小球受损外，也存
在肾小管间质病变[�1�]。 肾小管受损可加速糖尿病肾
病的发展，与肾功能恶化有关，肾小管病变对糖尿
病肾病的发生、发展起重要作用[�2�]。近端肾小管功能
障碍是早期糖尿病肾病的主要表现[�3�]。因此，早期干
预肾小管损伤具有重要意义，但目前缺乏此类干预
研究。 由于肾炎康复片具有保护肾间质并延缓肾脏
纤维化的作用，为此，本研究旨在分析肾炎康复片
对早期糖尿病肾病患者肾小球、肾小管标志性蛋白/酶
的影响。
1 对象与方法
1.1 研究对象 选择天津医科大学代谢病医院
2013年 1—7月早期糖尿病肾病患者 50例，男 26例，
女 24 例，年龄（54.0±6.9）岁，病程（9.1±2.2）年。 入
选患者随机分为两组：治疗组 25 例，对照组 25 例。
经天津医科大学伦理委员会审查，本研究符合卫生
部《涉及人的生物医学研究伦理审查办法（试行）》
及赫尔辛基宣言关于生物学人体试验的相关规定，
受试者均签署知情同意书。
1.2 入选标准 糖尿病诊断及分型采用中国 2 型
糖尿病防治指南（2007 年版）糖尿病诊断标准。糖尿
病肾病分期参考 Mogensen 分期，早期糖尿病肾病诊
断标准：5～10年的糖尿病病史，持续性微量白蛋白尿，
尿白蛋白排泄量 30～300�mg/24�h，肝、肾功能正常。
1.3 排除标准 糖尿病急性代谢紊乱、发热、原发
性肾脏疾病、泌尿系统感染、原发性高血压、心力衰
竭等。
1.4 治疗方法 两组患者均采用糖尿病适宜的饮
食、运动方案，均应用口服降糖药物控制血糖、他汀

类药物调整血脂等基础治疗。 治疗组在此基础上给
予肾炎康复片（天津同仁堂股份有限公司），每次 5片，
每日 3 次口服治疗，3 个月为 1 个疗程；对照组给予
安慰剂（天津同仁堂股份有限公司提供，与肾炎康
复片大小、颜色、外形相同，由淀粉制成，无药效和
不良反应）。
1.5 实验室检测 （1）血生化指标检测：清晨空腹
8�h 取静脉血测定血肌酐、 尿素氮、HbA1c、 超敏 C
反应蛋白（hs鄄CRP）。（2）尿液检测：留取 24�h 尿液，
检测 24�h 尿总蛋白、白蛋白，留尿前 24�h 和留尿过
程中避免剧烈运动，禁止高蛋白饮食，正常上限分
别为 0.15�g和 30�mg；留取晨尿测 N鄄乙酰鄄茁鄄氨基葡萄
糖苷酶（NAG），留取随机尿测 茁2鄄微球蛋白（茁2鄄MG）
和视黄醇结合蛋白（RBP），正常上限分别为 12�U/L，
0.30�mg/L，0.7�mg/L，超过上限值视为异常。
1.6 统计学处理 应用 SPSS17.0 统计软件进行分
析，计量资料以 x±ｓ 表示，两组间及治疗前、后比较
采用 t检验，用 Pearson相关系数检验治疗组治疗前、
后 hs鄄CRP 变化与肾小球、肾小管标志性蛋白 /酶变
化值之间的相关性，P�＜0.05 为差异有统计学意义。
2 结果
2.1 两组患者治疗前情况比较 治疗组 25 例，男
14 例，女 11 例，平均年龄（53.6±6.5）岁；对照组 25
例，男 12 例，女 13 例，平均年龄（54.3±7.2）岁。 两
组患者年龄、性别、病程、体重指数、血压、肾功能、
HbA1c、血脂、24�h 尿总蛋白和白蛋白等临床资料差
异无统计学意义（P�＞0.05），具有可比性，见表 1。
2.2 两组患者治疗前、后血生化指标比较 治疗组
治疗后血 hs鄄CRP 由（4.52±2.01）mg/L 降至（3.09±
0.85）mg/L，HbA1c由（9.06±1.90）%降至（7.81±1.18）%，
差异有统计学意义（P�均＜0.05），治疗组治疗前、后
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血尿素氮和肌酐无明显变化（P�均＞0.05）；对照组
治疗后 HbA1c 由（9.31±2.03）%降至（7.96±1.44）%，
与治疗前相比，差异有统计学意义（P�＜0.05），对照
组治疗前、后血 hs鄄CRP、BUN 和肌酐无明显变化（P
均＞0.05）。 治疗后，治疗组血 hs鄄CRP 明显下降，与
对照组相比，差异有统计学意义（P�＜0.05）。 两组患
者 HbA1c 均较治疗前明显下降（P�＜0.05），但两组
间无差异（P�＞0.05），见表 2。
2.3 两组患者治疗前、后肾小球、肾小管标志性蛋白/酶
比较 治疗后， 治疗组24�h尿总蛋白由（0.40±0.12）g/24�h
降至（0.28±0.15） g/24�h，白蛋白由（105.91±41.50）
mg/24�h降至（65.05±42.52）mg/24�h，治疗前、后差异
有统计学意义（P 均＜0.05）；对照组 24�h尿总蛋白和
白蛋白也均下降，但治疗组 24�h尿总蛋白和白蛋白水
平低于对照组（P＜0.05）。 治疗后治疗组尿 NAG 由
（19.28±7.04）U/L 降至（13.70±6.61）U/L，茁2鄄MG 由
（0.56±0.13）mg/L 降至（0.35±0.20）mg/L，RBP 由
（2.83±1.21）mg/L 降至（1.40±0.69）mg/L，与治疗
前相比，差异有统计学意义（P 均＜0.05），而对照组
治疗前、后尿NAG、茁2鄄MG、RBP无明显变化（P＞0.05）；

同时，两组治疗后相比，差异有统计学意义（P＜0.05），
见表 3。
2.4 治疗组治疗前、后血 hs鄄CRP的变化值（△hs鄄CRP）
与相关指标变化值间的 Person 相关分析 治疗组
治疗前、后△hsCRP与 HbA1c、24�h尿总蛋白、白蛋白
和 茁2鄄MG的变化值呈正相关（r值分别为 0.475，0.497，
0.644，0.528，P 均＜0.05），见表 4。

表 4 治疗组 hs鄄CRP的变化值与相关指标间的
Pearson 相关系数分析

注：hs鄄CRP：高敏 C 反应蛋白；TP：24�h 尿总蛋白；ALB：白蛋白；
NAG：N鄄乙酰鄄茁鄄氨基葡萄糖苷酶；茁2鄄MG：茁2 微球蛋白；RBP： 视黄醇
结合蛋白

3 讨论
目前糖尿病肾病中肾小球病变已得到广泛重

视。 研究发现，肾小管病变在糖尿病肾病的发生、发
展中也起重要作用，某些肾小管指标也能预测糖尿
病肾病的出现[�4�鄄5�]。近端肾小管受损可促进早期糖尿

△HbA1c △TP △ALB △NAG △茁2鄄MG △RBP

r值 0.475 0.497 0.644 0.122 0.528 0.358

P值 0.016 0.012 0.01 0.562 0.007 0.079

表 2 两组患者治疗前、后血生化指标比较（x±ｓ）

组别 例数 BUN（mmol/L） Scr（滋mol/L） HbA1c（%） hs鄄CRP�（mg/L）

治疗组 25
治疗前 5.34±1.10 63.71±13.23 9.06±1.90 4.52±2.01

治疗后 5.39±0.89 62.79±10.51 7.81±1.18a 3.09±0.85ab

t值 0.179 0.336 5.245 2.808

P值 0.859 0.740 ＜0.001 0.010

对照组 25
治疗前 5.47±1.03 65.24±9.23 9.31±2.03 4.66±1.89

治疗后 5.23±0.86 64.06±6.34 7.96±1.44a 4.30±1.13

t值 1.401 0.995 5.848 1.388

P值 0.174 0.329 ＜0.001 0.178

注：与治疗前相比 aP�＜0.05；与对照组治疗后相比 bP＜0.05； BUN：尿素氮；Scr：肌酐；HbA1c：糖化血红蛋白；hs鄄CRP：超敏 C反应蛋白

表 3 两组患者治疗前、后肾小球、肾小管标志性蛋白/酶比较（x±ｓ）

组别 例数 总蛋白（g/24h） ALB�（mg/24�h） NAG（U/L） 茁2鄄MG（mg/L） RBP（mg/L）

治疗组 25
治疗前 0.40±0.12 105.91±41.50 19.28±7.04 0.56±0.13 2.83±1.21

治疗后 0.28±0.15ab 65.05±42.52ab 13.70±6.61ab 0.35±0.20ab 1.40±0.69ab

t值 5.726 4.234 4.523 3.418 3.977

P值 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 0.002 0.001

对照组 25
治疗前 0.39±0.12 103.59±35.81 19.01±7.43 0.52±0.19 2.89±1.30

治疗后 0.35±0.13a 90.84±42.80a 18.10±7.31 0.50±0.22 2.87±1.5

t值 2.325 1.701 0.848 0.573 0.201

P值 0.029 0.047 0.405 0.572 0.843

注：与治疗前相比 aP＜0.05；与对照组治疗后相比 bP＜0.05； ALB：白蛋白；NAG：N鄄乙酰鄄茁鄄氨基葡萄糖苷酶；茁2鄄MG：茁2鄄微球蛋白；RBP：视
黄醇结合蛋白
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病肾病的发生。 其机制为血糖升高、氧化应激、脂质
过氧化等导致肾小管上皮细胞受损，而受损细胞分
泌多种物质，导致内皮损伤和毛细血管通透性增强。
随着近端肾小管受损的加剧，出现局部缺血、基质
蛋白沉积、肾间质纤维化和肾小球硬化。 糖尿病肾
病进展与肾小管受损和间质纤维化密切相关[�2�鄄3，6�]。 因
此，在糖尿病肾病早期干预肾小球、肾小管损伤有
重要意义。

本研究发现，肾炎康复片可以显著减少 24�h 尿
总蛋白和白蛋白。 肾炎康复片为中药复方制剂，君
药是西洋参，西洋参、人参、生地黄具有益气养阴的
功效；杜仲、山药、黑豆具有补肾健脾的作用；白花
蛇舌草、桔梗能清热解毒；丹参、益母草活血化瘀；
泽泻、土茯苓利水消肿。 全方标本兼治、协调阴阳、
扶正祛邪，使脏腑气血恢复正常，能多靶点治疗糖
尿病肾病，不仅能改善患者腰膝酸软、头晕耳鸣的
症状，而且还能修复足细胞，改善肾脏血液循环，阻
止蛋白流失，改善肾功能[�7鄄9�]。

反映近端肾小管功能的指标有很多，主要可以
分为两类：第一类：从肾小球自由滤过，正常情况下
由近端肾小管重吸收，尿中含量甚微，当肾小管受
损时，因重吸收下降，尿中含量增高，以 茁2鄄MG 和
RBP 为代表，反映近端肾小管的重吸收功能，是目
前常用的测定肾小管功能的小分子蛋白质。 第二
类：肾小管上皮细胞受损后由胞质释放或从细胞膜
脱落而进入尿液的酶，以 NAG 为代表，NAG 存在于
近端肾小管细胞的溶酶体中，相对分子质量较大，不
能通过肾小球滤过，因此不受血中该酶的影响，在肾
小管上皮细胞变性、坏死时，由溶酶体将其释放至
尿中，尿 NAG 水平明显升高，是检测肾小管功能异
常敏感的指标[�10�]。 因此尿 茁2鄄MG、RBP�和 NAG 是检
测肾小管功能敏感、特异的指标。 本研究发现在早期
糖尿病肾病阶段，尿 NAG、茁2鄄MG、RBP 已明显高于
正常，提示在糖尿病肾病的早期阶段就已经存在肾
小管功能受损，与国外学者用转基因方法发现糖尿
病肾病早期存在肾小管上皮细胞凋亡和萎缩，近端
肾小管是糖尿病肾病早期主要的受损部位的结论
相符[�10�]。经肾炎康复片治疗后，患者尿 NAG、茁2鄄MG、
RBP 明显下降，提示肾炎康复片对肾小管有保护作
用，与动物实验肾炎康复片可以延缓肾间质纤维化
的进展，减少肾病大鼠肾脏细胞外基质的沉积，抑制
肾小管上皮细胞变性、坏死相符[�7，9，11�]。

近年来研究发现，慢性炎性反应参与糖尿病肾
病的形成。 糖尿病时机体处于慢性炎性反应状态[�12�]。

hs鄄CRP是一种炎性标志物，直接参与炎性反应过程，
参与氧化应激，降低内皮型一氧化氮合酶活性、刺激
血管内皮释放炎性因子，通过影响内皮细胞功能，加
速肾血管动脉粥样硬化的进展，促进早期糖尿病肾
病的发生和发展[�12鄄15�]。 经肾炎康复片治疗后血 hs鄄CRP
水平明显降低，hs鄄CRP 的降低与 HbA1c 下降及尿
总蛋白、白蛋白和 茁2鄄MG 的排泄减少相关，初步提
示肾炎康复片降低肾小球、 肾小管标志性蛋白 /酶
可能与其有效降低炎性反应状态有关。

因此，肾炎康复片作为中药复方制剂，对肾小
球和肾小管均有保护作用。 对于早期糖尿病肾病患
者，在基础治疗前提下，应用肾炎康复片治疗，可有
效延缓疾病进展，值得临床推广应用。
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