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　　【
摘

　
要

】　
目的

　
探讨真武汤合苓桂术甘汤联合达格列净对脾肾阳虚型糖尿病肾病

（ＤＮ）
患者的疗效及血糖控

制

、
炎性因子和细胞免疫的影响

。
方法

　
选取

２０２０
年

３
月

—２０２２
年

３
月湖北省中西医结合医院内分泌科收治的脾肾

阳虚型

ＤＮ
患者

１０２
例

，
按照随机数字表法分为对照组和观察组

，
各

５１
例

。２
组均给予常规治疗

，
对照组另予达格列

净治疗

，
观察组在对照组基础上联合真武汤合苓桂术甘汤治疗

，
治疗

８
周后比较

２
组临床疗效

、
血糖控制

［
空腹血糖

（ＦＰＧ）、
餐后

２ｈ
血糖

（２ｈＰＧ）、
糖化血红蛋白

（ＨｂＡ１ｃ）］、肾功能

［
血肌酐

（ＳＣｒ）、
尿微量白蛋白排泄率

（ＵＡＥＲ）、
肾小

球滤过率

（ｅＧＦＲ）］、
炎性因子

［
肿瘤坏死因子

-α（ＴＮＦ-α）、白介素

-６（ＩＬ-６）、ＩＬ-１β］、细胞免疫

（ＣＤ８＋、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋）

水平

。
结果

　１０２
例患者中退出

１３
例

，
共

８９
例患者顺利完成治疗

，
其中对照组

４４
例

，
观察组

４５
例

。

治疗

８
周后

，
观察组总有效率高于对照组

（９３．３３％ｖｓ．７５．００％，χ２＝５．６４１，Ｐ＝０．０１８）。治疗

８
周后

，
观察组

ＦＰＧ、２
ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ低于对照组

（ｔ＝７．１４３、４．６９９、４．９２４，Ｐ
均

＜０．００１）；ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＵＡＥＲ
低于对照组

，ｅＧＦＲ
高于对照组

（ｔ＝
４．７３５、７．２４４、３．５１９、５．４６０，Ｐ

均

＜０．００１）；ＴＮＦ-α、ＩＬ-６、ＩＬ-１β低于对照组

（ｔ＝６．４９６、４．７３２、３．３７９，Ｐ
均

＜０．００１）；
ＣＤ８＋

低于对照组

，ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋
高于对照组

（ｔ＝５．７８１、１１．３３１、５．０３０、６．２２８，Ｐ
均

＜０．００１）。２
组不良

反应发生率比较差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。
结论

　
真武汤合苓桂术甘汤联合达格列净治疗脾肾阳虚型

ＤＮ
患者

可更有效地改善免疫功能

，
降低炎性反应水平

，
血糖控制和肾功能改善效果更显著

。

【
关键词

】　
糖尿病肾病

，
脾肾阳虚型

；
真武汤

；
苓桂术甘汤

；
达格列净

；
炎性因子

：
细胞免疫

；
血糖控制
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　
To explore the effect of Zhenwu Decoction and Lingguizhugan Decoction combining Dage

-

□ lin on the treatment of diabetes nephropathy (DN) patients with spleen Kidney Yang Deficiency and the influence of blood

glucose control, inflammatory factors and cellular immunity.

Ｍｅｔｈｏｄｓ　
From March 2020 to March 2022, 102 patients with

DN of spleen kidney yang deficiency type were selected from the Endocrinology Department of Hubei Integrated Hospital of

Traditional Chinese and Western Medicine. According to the method of random number table, they were divided into con

-

trol group and observation group, with 51 cases each. Both groups were given routine treatment, and the control group was

given daggliptin treatment, while the observation group was treated with Zhenwu Decoction and Lingguizhugan Decoction

□ on the basis of the control group. After 8 weeks of treatment, the clinical efficacy, blood glucose control

［
fasting blood glu

-
cose (FpG), 2h postprandial blood glucose (2hpG), glycosylated hemoglobin (HbA

1c

)

］
, renal function

［
blood creatinine

(SCR), urinary microalbumin excretion rate (UAER), glomerular filtration rate (eGFR)

］
, and inflammatory factors

［
tumor necro

-
sis factor

-α（TNF-α）, Interleukin-6 (IL

-
6), IL

-
1β］, The level of cellular immunity (CD8

+

, CD3

+

, CD4

+

, CD4

+

/CD8

+

).
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Ｒｅｓｕｌｔｓ　
Out of 102 patients, 3 patients withdrew and 99 patients successfully completed the treatment, including 44 pa

-
tients in the control group and 45 patients in the observation group. The total effective rate of the observation group was

higher than that of the control group (93.33% vs.75.00% ,χ2 = 5.641

，
P = 0.018

）。
After 8 weeks of treatment, FpG, 2 hpG,

□ HbA1c in the observation group were lower than those in the control group (t = 7.143, 4.699, 4.924,P < 0.001). BUN, SCR,

□ UAER were lower than those in the control group, and eGFR was higher than those in the control group (t =4.735, 7.244, 3.

519, 5.460,P <0.001). TNF

-α, IL-6, IL-1βwere lower than that in the control group (t =6.496, 4.732, 3.379,P <0.001). CD8

+

was

lower than that in the control group, and CD3

+

, CD4

+

, CD4

+

/CD8

+

were higher than that in the control group (t = 5.781,

□ 11.331, 5.030, 6.228,P < 0.001). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two

□ groups (P >0.05).

Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　
Zhenwu Decoction and Lingguizhugan Decoction combining Dagelin can more effectively

□ improve immune function, reduce inflammatory reaction level, and improve blood glucose control and renal function in pa

-
tients with spleen kidney yang deficiency type DN.

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　
Diabetic nephropathy

，
Spleen and Kidney Yang Deficiency; Zhenwu Decoction; Lingguizhugan De

-
□ coction; Dapagliflozin; Inflammatory factors; Cellular immunity; Blood glucose control

　　
糖尿病肾病

（ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）
是糖尿病

患者最常见和最严重的并发症之一

，
与糖尿病患者病

死率增加有关

，
我国过去

１０
年间

ＤＮ
发病率不断增

加

，
估计患病人数达

２４３０
万

［１］。
达格列净属于钠

—

葡萄糖共转运蛋白

２（ＳＧＬＴ２）
抑制剂

，
主要通过抑制

肾脏对葡萄糖的重吸收

，
促使葡萄糖从尿液排出而降

低血糖

，
除降糖作用外

，
达格列净还具有减轻足细胞损

伤和肾脏保护作用

［２］，
但是单纯控制血糖并不能完全

控制

ＤＮ
向终末期肾病进展

。
中医认为

ＤＮ
属于

“
水

肿

”“
尿浊

”“
关格

”
等范畴

，
往往与脾肾亏虚有关

，
本病

本虚标实

，
本虚为脾肾阳虚

，
标实为气滞血瘀

、
痰湿

、
浊

毒等

［３］，
治疗应给予补肾健脾

、
温阳利水

、
活血化瘀之

法

。
真武汤是中医祛湿方剂

，
具有渗水除湿

，
温阳补肾

的功效

，
主治阳虚水泛证

，
治疗慢性肾病综合征有助于

改善肾功能和预防疾病复发

［４］。
苓桂术甘汤具有温

阳化饮

、
利水消肿的作用

，
主要治疗脾阳虚弱导致的各

种痰饮证

，
在心力衰竭

、
慢性肾病治疗方面有广泛的应

用

［５］。
本研究拟联合真武汤合苓桂术甘汤

、
达格列净

治疗脾肾阳虚型

ＤＮ，
探讨其治疗疗效及对血糖控制

、

炎性因子和细胞免疫的影响

，
报道如下

。

１　
资料与方法

１．１　
临床资料

　
选择

２０２０
年

３
月

—２０２２
年

３
月湖北

省中西医结合医院内分泌科收治的脾肾阳虚型

ＤＮ
患

者

１０２
例

，
按照随机数字表法分为对照组和观察组

，
各

５１
例

。２
组性别

、
年龄

、２
型糖尿病病程

、ＤＮ
病程

、
糖

化血红蛋白

（ＨｂＡ１ｃ）等一般资料比较差异无统计学意

义

（Ｐ＞０．０５），
具有可比性

，
见表

１。
本研究经医院伦

理委员会批准

（２００１２１），
患者及家属均知情同意并签

署知情同意书

。

１．２　
诊断标准

　（１）
西医诊断标准

：
参考

“
中国

２
型

糖尿病防治指南

（２０２０
年版

）”［６］
中

ＤＮ
诊断标准

：
尿

微量白蛋白排泄率

（ＵＡＥＲ）
增高

（３～６
个月重复检

查

，３
次检查中

２
次

＞３０ｍｇ／ｇ）
或估算的肾小球滤过

率

（ｅＧＦＲ）
下降

（＜９０ｍｌ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２），
需排除

感染

、
发热

、
运动等因素引起的

ＵＡＥＲ
增高及其他因

素导致的慢性肾脏疾病

。（２）
中医诊断标准

：
参考

《
糖

尿病中医防治指南

》［７］ＤＮ
脾肾阳虚证中医辨证分型

标准

：
小便频数或尿浊

、
神疲畏寒

、
肢体浮肿

、
腰膝酸

冷

、
脘腹胀满

、
面色苍白

、
五更泄泻

、
舌淡体胖有齿痕

、

脉沉迟无力

。

１．３　
病例选择标准

　（１）
纳入标准

：①符合

ＤＮ
中西

医诊断标准

；②入组前未接受达格列净及真武汤合苓

桂术甘汤治疗

。（２）
排除标准

：①慢性肾脏病分期

（ＣＫＤ）４～５
期

，
需要透析或接受肾脏移植治疗患者

；

②原发性肾病

、１
型糖尿病

；③严重心

、
肝

、
肺功能障

碍

；④对本研究药物过敏者

；⑤合并恶性肿瘤

、
自身免

疫疾病

、
感染性疾病

。（３）
剔除标准

：①治疗期间出现

严重不良反应停止用药者

；②擅自停药或更改药物剂

表

１　
对照组与观察组

ＤＮ
患者一般资料比较

Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｏｆＤＮｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ
组

　
别 例数 男

［
例

（％）］
年龄

（�ｘ±ｓ，岁） ２
型糖尿病病程

（�ｘ±ｓ，年） ＤＮ
病程

（�ｘ±ｓ，年） ＨｂＡ１ｃ（�ｘ±ｓ，％）
对照组

５１ ３３（６４．７１） ５９．３５±５．１２ ８．０２±２．１５ ５．１２±１．３９ ８．９７±１．２４
观察组

５１ ３５（６８．６３） ６０．０５±５．７３ ７．７１±２．０３ ５．２９±１．４３ ９．０５±１．３７
ｔ／χ２值 ０．１７７ ０．６５１ ０．７４９ ０．６０９ ０．３０９
Ｐ
值

０．６８７ ０．５１７ ０．４５６ ０．５４４ ０．７５８
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量者

，
同时参与其他项目组研究

，
自动退出本研究者

。

１．４　
治疗方法

　２
组均予以常规治疗并指导低盐

、
低

脂

、
低糖

、
优质低蛋白饮食

，
合并高血压

、
高血脂患者配

合降压

、
调脂治疗

，
嘱适量运动

。
对照组

：
采用达格列

净

（
阿斯利康制药有限公司

）５ｍｇ
口服

，
每天

１
次

。
观

察组

：
在对照组基础上联合给予真武汤合苓桂术甘汤

治疗

，
真武汤合苓桂术甘汤组方

：
茯苓

９ｇ，
白芍

９ｇ，
炮

附子

９ｇ，
生姜

９ｇ，
白术

９ｇ，
甘草

６ｇ，
桂枝

６ｇ，
补骨脂

１０ｇ。
气虚型加党参

１５ｇ，
黄芪

３０ｇ；
水肿严重者加泽

泻

、
猪苓各

１０ｇ，
瘀血者加当归

、
红花各

１０ｇ。
上述中

药均来自医院中药房

，
并由中药房统一代煎

，
每日一剂

４００ｍｌ
分装

２
袋

，
早晚

２
次温服

。２
组均治疗

８
周

。

１．５　
观测指标与方法

１．５．１　
血糖指标检测

：
分别于治疗前

、
治疗

８
周后采

集肘静脉血

３ｍｌ
注入干燥试管

，
待血液凝固后取上层

液离心分离血清

，
采用

Ｉ２０００
全自动化学发光免疫分

析仪

（
美国雅培公司

）
检测空腹血糖

（ＦＰＧ）、
餐后

２ｈ
血糖

（２ｈＰＧ）
水平

，
免疫透射比浊法检测

ＨｂＡ１ｃ水平

。

１．５．２　
肾功能检测

：
治疗前

、
治疗

８
周后收集患者

２４ｈ
尿液

，
并取血清样本

，
采用

Ｃ８０００
全自动生化仪

（
美国雅培公司

）
检测血尿素氮

（ＢＵＮ）、
血肌酐

（ＳＣｒ）、
ＵＡＥＲ，

根据改良

ＭＤＲＤ
公式计算

ｅＧＦＲ。
１．５．３　

血清炎性因子检测

：
取治疗前

、
治疗

８
周后患

者血清样本

，
采用

ＶａｒｉｏｓｋａｎＬＵＸ
多功能酶标仪

（
美国

赛默飞公司

）
运用酶联免疫吸附试验检测血清肿瘤坏

死因子

-α（ＴＮＦ-α）、白介素

-６（ＩＬ-６）、ＩＬ-１β水平

，
试剂

盒购自上海酶联生物科技有限公司

。

１．５．４　
细胞免疫指标检测

：
治疗前

、
治疗

８
周后采集

患者外周静脉血

２ｍｌ
注入含肝素抗凝试管

，
分别注入

３
支流式管

（
每管

１００μｌ），分别加入

ＣＤ３-ＰＥ／ＣＤ４-
ＦＩＴＣ、ＣＤ３-ＰＥ／ＣＤ８-ＦＩＴＣ、ＣＤ３-ＰＥ／ＣＤ５６-ＦＩＴＣ／ＣＤ１６-
ＡＰＣ

抗体

（
美国赛默飞公司

），
经避光孵育

，
红细胞裂

解液去除红细胞

、
洗涤

、
重悬

，ＣｙｔｏＦＬＥＸ
型流式细胞仪

（
美国贝克曼库尔特公司

）
检测

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ
细胞占比

，
计算

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋
比值

。

１．５．５　
不良反应

：
观察并记录

２
组用药期间尿路感

染

、
低血压

、
头晕

、
恶心呕吐等不良反应发生情况

。

１．６　
疗效评价标准

　
参照

“
糖尿病肾病诊断

、
辨证分

型及疗效评定标准

（
试行方案

）”［８］。
显效

：ＨｂＡ１ｃ恢
复正常或下降

１／３，
肾功能恢复正常

，
中医证候减分

率≥７０％；有效

：ＨｂＡ１ｃ下降不足

１／３，２４ｈ
尿蛋白定量

下降

＜１／２，
肾功能指标正常

，
中医证候减分率

３０％ ～
６９％；

无效

：ＨｂＡ１ｃ和２４ｈ尿蛋白定量无变化或加重

，

中医证候减分率

＜３０％。
中医证候减分率

＝（
治疗前

评分

－
治疗后评分

）／
治疗前评分

×１００％，
总有效

率

＝（
有效

＋
显效

）／
总例数

×１００％。
１．７　

统计学方法

　
所有数据使用

ＳＰＳＳ２５．００
软件进

行统计分析

。
符合正态分布计量资料以 �ｘ±ｓ表示

，
组

间比较采用独立样本

ｔ
检验

；
计数资料以频数或率

（％）
表示

，
组间比较采用 χ２检验

，
等级资料的比较采

用秩和检验

。Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义

。

２　
结

　
果

２．１　２
组临床疗效比较

　１０２
例患者中

１３
例退出

，
余

８９
例顺利完成治疗

，
其中对照组

４４
例

、
观察组

４５
例

。

治疗

８
周后

，
观察组总有效率高于对照组

（Ｐ＜０．０５），
见表

２。

表

２　２
组

ＤＮ
患者临床疗效比较

　［
例

（％）］

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆＤＮｐａｔｉｅｎｔｓ

组

　
别 例数 显效 有效 无效 总有效率

（％）
对照组

４４ １２（２７．２７）２１（４７．７２）１１（２５．００） ７５．００
观察组

４５ ２４（５３．３３）１８（４０．００） ３（６．６７） ９３．３３
Ｕ／χ２值 Ｕ＝８．７９２ χ２＝５．６４１
Ｐ
值

０．０１２ ０．０１８

２．２　２
组治疗前后血糖控制比较

　
治疗

８
周后

２
组

ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ均较治疗前降低

（Ｐ＜０．０１），
且观

察组

ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ低于对照组

（Ｐ＜０．０１），
见

表

３。

表

３　２
组

ＤＮ
患者治疗前后血糖控制水平比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｃｏｎｔｒｏｌｌｅｖｅｌｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆ
ＤＮｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 时间

ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２ｈＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨｂＡ１ｃ（％）
对照组 治疗前

１０．２４±２．１６ １３．３６±４．１３ ８．９７±１．２４
（ｎ＝４４）

治疗后

８．１６±２．０３ １０．６３±３．１２ ６．９８±２．０６
观察组 治疗前

１０．５１±２．３８ １３．４２±３．５９ ９．０５±１．３７
（ｎ＝４５）

治疗后

５．３２±１．７３ ８．０３±２．０１ ５．０１±１．７２
ｔ／Ｐ

对照组内值

４．６５５／＜０．００１ ３．４９９／　０．００１ ５．４９０／＜０．００１
ｔ／Ｐ

观察组内值

１１．８３３／＜０．００１ ８．７８８／＜０．００１１２．３２５／＜０．００１
ｔ／Ｐ

治疗后组间值

７．１４３／＜０．００１ ４．６９９／＜０．００１ ４．９２４／＜０．００１

２．３　２
组治疗前后肾功能比较

　
治疗

８
周后

２
组

ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＵＡＥＲ
均较治疗前降低

（Ｐ＜０．０１），ｅＧＦＲ
较治疗前升高

（Ｐ＜０．０５），
且观察组

ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＵＡＥＲ
低于对照组

（Ｐ＜０．０１），ｅＧＦＲ
高于对照组

（Ｐ＜
０．０１），

见表

４。
２．４　２

组治疗前后血清炎性因子比较

　
治疗

８
周后

２
组血清

ＴＮＦ-α、ＩＬ-６、ＩＬ-１β水平均较治疗前降低

（Ｐ＜
０．０１），

且观察组血清

ＴＮＦ-α、ＩＬ-６、ＩＬ-１β水平低于对

照组

（Ｐ＜０．０１），
见表

５。

·５５２１·
疑难病杂志

２０２２
年

１２
月第

２１
卷第

１２
期

　ＣｈｉｎＪＤｉｆｆｉｃａｎｄＣｏｍｐｌＣａｓ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２２，Ｖｏｌ．２１，Ｎｏ．１２



表

５　２
组

ＤＮ
患者治疗前后血清炎性因子水平比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｌｅｖｅｌｓｉｎｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓｏｆＤＮｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 时间

ＴＮＦ-α（μｇ／Ｌ） ＩＬ-６（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ-１β（ｎｇ／Ｌ）
对照组 治疗前

９．１７±２．３１ ９５．５２±２９．７３ ８７．４９±１６．３９
（ｎ＝４４）

治疗后

６．２５±２．０１ ７２．３５±１９．０２ ４２．６９±１１．７４
观察组 治疗前

９．３５±２．０５ ９６．０８±２８．０２ ８８．０５±１５．４７
（ｎ＝４５）

治疗后

４．１８±０．７２ ５６．２５±１２．４８ ３５．１５±９．１８
ｔ／Ｐ

对照组内值

６．３２６／＜０．００１ ４．３５５／＜０．００１１４．７４０／＜０．００１
ｔ／Ｐ

观察组内值

１５．９６２／＜０．００１ ８．７１１／＜０．００１１９．７２７／＜０．００１
ｔ／Ｐ

治疗后组间值

６．４９６／＜０．００１ ４．７３２／＜０．００１ ３．３７９／　０．００１

２．５　２
组治疗前后细胞免疫指标比较

　
治疗

８
周后

２
组

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋
水平较治疗前升高

（Ｐ＜
０．０１），ＣＤ８＋

水平较治疗前降低

，
且观察组

ＣＤ３＋、
ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

水平高于对照组

（Ｐ＜０．０１），
ＣＤ８＋

水平低于对照组

（Ｐ＜０．０１），
见表

６。
２．６　２

组不良反应比较

　２
组均未出现严重不良反

应

、
肝功能损害

，
对照组出现尿路感染

１
例

，
观察组头

晕

１
例

，
恶心呕吐

１
例

，２
组不良反应发生率比较差异

无统计学意义

（２．２７％ ｖｓ．４．４４％，χ２＝０．３２２，Ｐ＞０．０５）。
３　

讨

　
论

　　ＤＮ
是引起终末期肾病的主要原因

，
慢性高血糖

、

高血压

、
肥胖

、
吸烟

、
种族

、
男性

、
高血脂

、
年龄和遗传因

素是

ＤＮ
发展的主要危险因素

，ＤＮ
发病机制非常复

杂

，
涉及氧化应激

、
炎性反应

、
肾素

—
血管紧张素

—
醛

固酮系统激活

、
血流动力学异常

、
代谢紊乱等

［９］。
目

前临床对

ＤＮ
的治疗仍以血糖和血压控制为主

，
目的

在于防止

ＤＮ
进展和减轻白蛋白尿

，
由于

ＤＮ
患者往

往年龄较大

、
糖尿病病程较长

、
合并症较多

、
药物选择

范围有限

，
需考虑肾脏疾病对药物代谢的影响

，
二代磺

脲类药物如格列吡嗪和格列齐特

，
在肾功能不全患者

中虽无明显禁忌证

，
但是对伴肾小球滤过率明显下降

的

ＤＮ
患者并不适用

，
二肽基肽酶

４
抑制剂需要根据

ｅＧＦＲ
下调剂量

［１０］。

　　
达格列净属于一种高效和可逆的

ＳＧＬＴ２
抑制剂

，

口服后吸收迅速

，
通常在

２ｈ
内达到血浆峰浓度

，
生物

利用度达

７８％，
研究显示

，
达格列净单独或与其他降

糖药物联合应用

，
均可有效地控制血糖并降低体质量

和血压

，
并能降低心血管疾病风险

［１１］。
达格列净可用

于

ＣＫＤ３
期

（ｅＧＦＲ
在

３０～６０ｍｌ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２）
的糖尿病肾病患者

，
对血糖控制无明显影响

，
患者耐受

性好

，
并可降低肾脏和心血管不良事件

［１２-１３］。
本研究

中对照组患者采用达格列净治疗后

ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＵＡＥＲ
均较治疗前降低

，ｅＧＦＲ
较治疗前升高

，
表明达格列净

不仅可有效降糖

，
还具有肾功能保护作用

，
对预防

ＤＮ
进展可能有积极的作用

。
一项随机

、
双盲

、
交叉试验显

示

，２
型糖尿病患者接受达格列净治疗

６
周后

ｅＧＦＲ
出

现明显下降

［１４］，
达格列净可能通过阻断近端肾小管

ＳＧＬＴ-２
表达增加对葡萄糖的重吸收

，
降低血糖并促使

表

４　２
组

ＤＮ
患者治疗前后肾功能水平比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆＤＮｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 时间

ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＳＣｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＵＡＥＲ（μｇ／ｍｉｎ） ｅＧＦＲ（ｍｌ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２）
对照组 治疗前

２４．６５±５．９５ ２６６．３５±２５．４９ ２６５．１５±５５．４９ ６０．３２±１９．４２
（ｎ＝４４）

治疗后

１９．３５±３．６５ ２３５．１５±２３．１５ ２２６．３４±２８．１６ ７２．０１±１２．４７
观察组 治疗前

２４．１２±５．３３ ２６４．７８±２４．６８ ２６４．８５±５２．７４ ６０．５９±１８．１１
（ｎ＝４５）

治疗后

１５．１１±４．７４ ２０１．４１±２０．６９ ２０４．１３±３１．３３ ８５．３２±１０．４６
ｔ／Ｐ

对照组内值

８．３７９／＜０．００１ １３．０５２／＜０．００１ ６．５６６／＜０．００１ ３．３６０／　０．００１
ｔ／Ｐ

观察组内值

５．０９３／＜０．００１ ６．０７８／＜０．００１ ４．１８４／＜０．００１ ７．９３２／＜０．００１
ｔ／Ｐ

治疗后组间值

４．７３５／＜０．００１ ７．２４４／＜０．００１ ３．５１９／　０．００１ ５．４６０／＜０．００１

表

６　２
组

ＤＮ
患者治疗前后细胞免疫水平比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．６　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｅｌｌｕｌａｒｉｍｍｕｎｅｌｅｖｅｌｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆＤＮｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组

　
别 时间 ＣＤ３＋（％） ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

对照组 治疗前

６５．０９±３．８１ ２２．１１±１．６８ ２５．６４±２．１９ ０．８６±０．２９
（ｎ＝４４）

治疗后

６９．２１±３．７３ ２４．４６±２．０６ ２３．０８±２．０７ １．０６±０．２１
观察组 治疗前

６５．１２±３．１２ ２２．１５±１．１７ ２５．１２±２．６３ ０．８８±０．２０
（ｎ＝４５）

治疗后

７８．０５±３．６３ ２７．６３±３．６５ ２０．５８±２．０１ １．３４±０．２４
ｔ／Ｐ

对照组内值

５．１２６／＜０．００１ ５．８６４／＜０．００１ ５．６３５／＜０．００１ ３．７０５／＜０．００１
ｔ／Ｐ

观察组内值

１８．１２１／＜０．００１ ９．５９１／＜０．００１ ９．２０１／＜０．００１ ９．８７７／＜０．００１
ｔ／Ｐ

治疗后组间值

１１．３３１／＜０．００１ ５．０３０／＜０．００１ ５．７８１／＜０．００１ ５．８５２／＜０．００１
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钠的重吸收

，
从而降低肾小球滤过率和减少白蛋白尿

，

发挥肾脏保护作用

［１１］。

　　
控制血糖只能减缓疾病的发展速度

，
而不能阻止

或逆转

ＤＮ
进展

。
中医对

ＤＮ
有独特的认识和治疗优

势

，《
圣济总录

·
消渴门

》
记载

“
消渴病久

，
肾气受伤

，

肾主水

，
肾气虚衰

，
气化失常

，
开阖不利

，
能为水肿

”，

该病发病的部位主要以脾肾为主

，
因脾肾亏虚导致

，
肾

为先天之本

，
脾为后天之本

，
脾主运化

，
依赖命火温煦

，

肾主藏精

，
需脾精濡养补充

，
糖尿病患者喜食肥腻厚

甘

，
损伤脾胃

，
脾精不足不能荣养肾脏

，
导致脾肾两虚

，

脾阳虚湿难运化

，
肾阳虚水不化气

，
致水湿内停

，
小便

不利

，
水湿泛溢于四肢

，
肢体沉重浮肿

。《
金匮要略

》

记载

“
病痰饮者

，
当以温药和之

”“
夫短气有微饮

，
当从

小便去之

”，
故治疗脾肾阳虚型

ＤＮ
应温阳化饮

、
健脾

祛湿利水

。
真武汤

、
苓桂术甘汤均是经典的中医祛湿

方剂

，
真武汤合苓桂术甘汤方中茯苓利水渗湿

，
泽泻利

水渗湿泄热

，
白术燥湿利水

、
健脾益气

，
猪苓利水消肿

，

桂枝散寒止痛

、
通阳化气

，
炮附子辛甘性热

，
温肾助阳

、

回阳救逆

。
再配伍生姜温散行水

，
即助附子

、
桂枝温脾

肾

，
又助茯苓

、
白术

、
泽泻等宣散水湿

；
配伍白芍行水气

利小便

，
柔肝缓急止痛

，
敛阴舒筋

，
还可防附子燥热伤

阴

，
便于久服缓治

；
配伍黄芪益气养阳

、
散水肿

；
配伍补

骨脂温肾助阳

、
纳气止泻

；
配伍党参补中益气

、
健脾益

肺

；
配伍当归

、
红花活血化瘀

；
配伍甘草平衡各方

。
全

方以祛水饮为主

，
祛寒湿为要

，
一利一温

，
温阳化饮

，
健

脾利水

，
散寒除湿

。
研究显示

，
附子可阻断血管紧张素

Ⅱ与受体结合减少微小病变肾脏大鼠蛋白尿

、
改善肾

功能

［１５］。
附子还可促进胰岛素抵抗模型脂肪细胞对

葡萄糖的摄取和消耗

［１６］，
进而降低血糖水平

。
白术多

糖可显著降低

２
型糖尿病小鼠空腹血糖

，
胰岛素水平

，

增加胰岛素敏感性指数

［１７］。
茯苓多糖则可通过抑制

氧化应激下调肾组织

Ｂａｘ
基因表达

，
减轻肾组织细胞

凋亡

［１８］。
白芍总苷也具有抗炎

、
抗氧化

、
抗应激和免

疫调节活性等作用

，
能有效缓解

ＤＮ
进展

［１９］。
本研究

中观察组在达格列净基础上增加真武汤合苓桂术甘

汤

，
治疗后血糖控制

、
肾功能改善均优于对照组

，
表明

真武汤合苓桂术甘汤联合达格列净更有助于血糖控

制

，
保护肾功能

。
真武汤合苓桂术甘汤改善

ＤＮ
肾功

能的机制可能为

：
水通道蛋白

２
调节肾脏血管加压素

水平

，
负责调节肾集合管主要细胞顶端质膜对水的重

吸收

，
维持体内水平衡

，
其过表达可促使肾脏对水的重

吸收

，
导致水钠潴留

［２０］，
真武汤合苓桂术甘汤灌胃可

抑制大鼠肾脏中水通道蛋白

２
过表达

，
减少水的重吸

收

，
降低心肾综合征大鼠

ＳＣｒ
水平

［２１］。

　　
免疫和炎性反应是

ＤＮ
发生和进展的关键因素

，

高血糖状态下

，
晚期糖基化终产物促使肾细胞损伤

，
肾

脏受损细胞释放趋化因子和细胞因子驱使免疫细胞

（
如单核细胞

、
巨噬细胞

、
树突状细胞和淋巴细胞

）
浸

润

，
合成和释放大量促炎细胞因子

，
加剧足细胞丢失

、

内皮细胞过度滤过

、
系膜细胞扩张和肾小球基底膜增

厚

，
导致

ＤＮ
进展

［２２］。
有效控制免疫过度激活和炎性

反应对延缓

ＤＮ
进展可能有益

，
本研究中

２
组治疗后

血清

ＴＮＦ-α、ＩＬ-６、ＩＬ-１β水平及

ＣＤ８＋
水平均较治疗前

降低

，ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋
水平较治疗前升高

，

表明真武汤合苓桂术甘汤

、
达格列净可能通过抑制炎

性反应

，
改善机体免疫功能

，
促使

ＤＮ
肾功能的改善

。

研究显示

，
达格列净可抑制哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

和缺氧诱导因子

１α的信号传导

，
阻断

ＮＯＤ
样受体

-３
炎性小体激活

［２３］。
附子具有抗炎及免疫调节作用

，
可

提高体液免疫

、
细胞免疫功能及血清补体的含量

，
附子

中乌头碱可兴奋下丘脑

，
刺激垂体

—
肾上腺皮质系统

，

增强肾上腺皮质功能

，
发挥糖皮质激素样作用

，
继而抑

制炎性反应

［２４］。
白芍总苷可通过调节磷脂肌醇

３-
激

酶

／
蛋白激酶

Ｂ／
雷帕霉素靶蛋白通路

、Ｊａｎｕｓ
激酶

２／
信

号转导和转录激活因子

３
通路

、
转化生长因子

-β／
Ｓｍａｄｓ

等信号通路抑制异常激活的

Ｔ
细胞亚群

，
平衡

免疫系统

，
减少炎性介质的产生

［２５］。
观察组治疗后血

清

ＴＮＦ-α、ＩＬ-６、ＩＬ-１β水平及

ＣＤ８＋
水平低于对照组

，

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋
水平高于对照组

，
表明真

武汤合苓桂术甘汤

、
达格列净联合可能协同增强免疫

功能

，
抑制炎性反应

，
进而更好地保护肾功能

，
能获得

更满意的临床疗效

。

　　
综上

，
真武汤合苓桂术甘汤联合达格列净治疗

ＤＮ
可更有效地控制血糖水平

，
改善肾功能

，
提高免疫

功能和降低炎性反应

，
临床效果更显著

，
且不增加不良

反应风险

，
更适合

ＤＮ
的治疗

。
本研究样本例数较少

，

随访时间有限

，
真武汤合苓桂术甘汤联合达格列净是

否能阻止

ＤＮ
向终末期疾病进展尚待进一步延长随

访

，
扩大样本例数加以证实

。

利益冲突

：
所有作者声明无利益冲突

作者贡献声明

　　
陈雨露

：
设计研究方案

，
实施研究过程

，
论文撰写

；
宋道飞

：

进行统计学分析

，
论文修改

；
张静

：
提出研究思路

，
分析试验数

据

；
陈丹

：
实施研究过程

，
资料搜集整理

；
陈伟

：
论文审核

参考文献

［１］　ＺｈａｎｇＬ，ＬｏｎｇＪ，ＪｉａｎｇＷ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅｎｄｓｉｎｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｉｎ

Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２０１６，３７５（９）：９０５-９０６．ＤＯＩ：１０．１０５６／

ＮＥＪＭｃ１６０２４６９．

［２］　ＣｏｗｉｅＭＲ，ＦｉｓｈｅｒＭ．ＳＧＬＴ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ：ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕ-

·７５２１·
疑难病杂志

２０２２
年

１２
月第

２１
卷第

１２
期

　ＣｈｉｎＪＤｉｆｆｉｃａｎｄＣｏｍｐｌＣａｓ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２２，Ｖｏｌ．２１，Ｎｏ．１２



ｌａｒｂｅｎｅｆｉｔｂｅｙｏｎｄｇｌｙｃａｅｍｉｃｃｏｎｔｒｏｌ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＣａｒｄｉｏｌ，２０２０，１７

（１２）：７６１-７７２．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１５６９-０２０-０４０６-８．

［３］　
石莹

，
周丹

．
虞梅

．
糖尿病肾病的中医治疗研究进展

［Ｊ］．
新疆中

医药

，２０１９，３７（６）：１２５-１２７．

［４］　
叶航

，
张姝媛

．
玉屏风散合真武汤加减治疗难治性肾病综合征

４７
例

［Ｊ］．
安徽医药

，２０２１，２５（８）：１６７５-１６７９．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．

ｉｓｓｎ．１００９-６４６９．２０２１．０８．０４７．

［５］　
姜德友

，
张宛秋

，
韩洁茹

．
苓桂术甘汤研究进展

［Ｊ］．
中医学报

，

２０２１，３６（１２）：２５６２-２５６７．ＤＯＩ：１０．１６３６８／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４-８９９９．

２０２１．１２．５３１．

［６］　
中华医学会糖尿病学分会

．
中国

２
型糖尿病防治指南

（２０２０
年

版

）［Ｊ］．
中华糖尿病杂志

，２０２１，１３（４）：３１５-４０９．ＤＯＩ：１０．３７６０／

ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１５７９１-２０２１０２２１-０００９５．

［７］　
中华中医药学会

．
糖尿病中医防治指南

［Ｍ］．
北京

：
中国中医药

出版社

，２００７：１４-１８．

［８］　
中华中医药学会肾病分会

．
糖尿病肾病诊断

、
辨证分型及疗效评

定标准

（
试行方案

）［Ｊ］．
上海中医药杂志

，２００７，４１（７）：７-８．

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００７-１３３４．２００７．０７．００３．

［９］　ＳａｍｓｕＮ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ：Ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓｉｎｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ，ｄｉａｇｎｏ-

ｓｉｓ，ａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＲｅｓＩｎｔ，２０２１，２０２１：１４９７４４９．ＤＯＩ：

１０．１１５５／２０２１／１４９７４４９．

［１０］　ＢｒｏｗｎＥ，ＨｅｅｒｓｐｉｎｋＨＪＬ，ＣｕｔｈｂｅｒｔｓｏｎＤＪ，ｅｔａｌ．ＳＧＬＴ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓａｎｄ

ＧＬＰ-１ｒｅｃｅｐｔｏｒａｇｏｎｉｓｔｓ：ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄａｎｄｅｍｅｒｇｉｎｇｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．

Ｌａｎｃｅｔ，２０２１，３９８（１０２９６）：２６２-２７６．ＤＯＩ：１０．１０１６／Ｓ０１４０-６７３６

（２１）００５３６-５．

［１１］　ＤｈｉｌｌｏｎＳ．Ｄａｐａｇｌｉｆｌｏｚｉｎ：Ａｒｅｖｉｅｗｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．Ｄｒｕｇｓ，

２０１９，７９（１０）：１１３５-１１４６．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ４０２６５-０１９-０１１４８-３．

［１２］　ＣｈｅｒｔｏｗＧＭ，ＶａｒｔＰ，ＪｏｎｇｓＮ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄａｐａｇｌｉｆｌｏｚｉｎｉｎｓｔａｇｅ４

ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＪＡｍＳｏｃＮｅｐｈｒｏｌ，２０２１，３２（９）：２３５２-

２３６１．ＤＯＩ：１０．１６８１／ＡＳＮ．２０２１０２０１６７．

［１３］　ＷｈｅｅｌｅｒＤＣ，ＳｔｅｆáｎｓｓｏｎＢＶ，ＪｏｎｇｓＮ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄａｐａｇｌｉｆｌｏｚｉｎ

ｏｎｍａｊｏｒａｄｖｅｒｓｅｋｉｄｎｅｙａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｅｖｅｎｔｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｄｉａｂｅｔｉｃａｎｄｎｏｎ-ｄｉａｂｅｔｉｃｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ：ａｐｒｅｓｐｅｃｉｆｉｅｄ

ａｎａｌｙｓｉｓｆｒｏｍｔｈｅＤＡＰＡ-ＣＫＤｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＤｉａｂｅｔｅｓＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，

２０２１，９（１）：２２-３１．ＤＯＩ：１０．１０１６／Ｓ２２１３-８５８７（２０）３０３６９-７．

［１４］　ＣｈｅｒｎｅｙＤＺＩ，ＤｅｋｋｅｒｓＣＣＪ，ＢａｒｂｏｕｒＳＪ，ｅｔａｌ．ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｔｈｅＳＧＬＴ２

ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｄａｐａｇｌｉｆｌｏｚｉｎｏｎｐｒｏｔｅｉｎｕｒｉａｉｎｎｏｎ-ｄｉａｂｅｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ（ＤＩＡＭＯＮＤ）：ａｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ，ｄｏｕｂｌｅ-ｂｌｉｎｄ，

ｃｒｏｓｓｏｖｅｒｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＤｉａｂｅｔｅｓＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２０２０，８（７）：５８２-

５９３．ＤＯＩ：１０．１０１６／Ｓ２２１３-８５８７（２０）３０１６２-５．

［１５］　
杨金风

，
王长松

，
王媛媛

，
等

．
附子对微小病变肾病大鼠的影

响

［Ｊ］．
辽宁中医杂志

，２０１０，３７（Ｓ１）：２４５-２４７．

［１６］　
林志勤

，
施岚尔

，
郑美思

，
等

．
附子理中汤治疗

２
型糖尿病的网络

药理学机制

［Ｊ］．
广州中医药大学学报

，２０２１，３８（４）：７９１-７９６．

ＤＯＩ：１０．１３３５９／ｊ．ｃｎｋｉ．ｇｚｘｂｔｃｍ．２０２１．０４．０２５．

［１７］　
李燕

，
陈素红

，
吉星

，
等

．
白术多糖对自发性

２
型糖尿病小鼠血糖

及相关指标的影响

［Ｊ］．
中国实验方剂学杂志

，２０１５，２１（１０）：

１６２-１６５．ＤＯＩ：１０．１３４２２／ｊ．ｃｎｋｉ．ｓｙｆｊｘ．２０１５１００１６２．

［１８］　
黄聪亮

，
郑佳俐

，
李凤林

，
等

．
茯苓多糖对

２
型糖尿病小鼠肾组织

抗氧化能力及

Ｂａｘ、Ｂｃｌ-２
蛋白表达影响

［Ｊ］．
食品与生物技术学

报

，２０１６，３５（１）：８２-８８．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３-１６８９．２０１６．

０１．０１３．

［１９］　
曹秋夏

，
杨发奋

．
白芍总苷治疗糖尿病肾病的研究进展

［Ｊ］．
右江

医学

，２０１８，４６（２）：２３７-２４０．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００３-１３８３．

２０１８．０２．０３０．

［２０］　ＣｈａｎＭＪ，ＣｈｅｎＹＣ，ＦａｎＰＣ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅｏｆｕｒｉｎａｒｙａｑｕａ-

ｐｏｒｉｎ２ｆｏｒａｃｕｔｅｋｉｄｎｅｙｉｎｊｕｒｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｕｔｅｄｅｃｏｍｐｅｎｓａｔｅｄ

ｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］．Ｂｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅｓ，２０２２，１０（３）：６１３．ＤＯＩ：１０．３３９０／

ｂｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅｓ１００３０６１３．

［２１］　
高常柏

，
胡文仲

，
姜楠

，
等

．
真武汤合苓桂术甘汤改善心肾综合征

大鼠模型水钠潴留的作用机制研究

［Ｊ］．
天津中医药大学学报

，

２０２０，３９（３）：３１６-３１９．ＤＯＩ：１０．１１６５６／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３-９０４３．２０２０．

０３．１５．

［２２］　ＳｈａｏＢＹ，ＺｈａｎｇＳＦ，ＬｉＨＤ，ｅｔａｌ．Ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃｓａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎ

ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＰｈｙｓｉｏｌ，２０２１，１２：６４９５８７．ＤＯＩ：１０．

３３８９／ｆｐｈｙｓ．２０２１．６４９５８７．

［２３］　ＫｅＱ，ＳｈｉＣ，ＬｖＹ，ｅｔａｌ．ＳＧＬＴ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｃｏｕｎｔｅｒａｃｔｓＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍ-

ｍａｓｏｍｅｖｉａｔｕｂｕｌａｒｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｉｔａｃｏｎａｔｅｉｎｆｉｂｒｏｓｉｓｋｉｄｎｅｙ［Ｊ］．

ＦＡＳＥＢＪ，２０２２，３６（１）：ｅ２２０７８．ＤＯＩ：１０．１０９６／ｆｊ．２０２１００９０９ＲＲ．

［２４］　
张双喜

．
薏苡附子败酱散治疗溃疡性结肠炎理论依据及临床分

析

［Ｊ］．
光明中医

，２０２２，３７（６）：１０６２-１０６４．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．

１００３-８９１４．２０２２．０６．０４９．

［２５］　ＺｈａｎｇＬ，ＷｅｉＷ．Ａｎｔｉ-ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙａｎｄｉｍｍｕｎｏｒｅｇｕｌａｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｓｏｆ

ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎａｎｄｔｏｔａｌｇｌｕｃｏｓｉｄｅｓｏｆｐａｅｏｎｙ［Ｊ］．ＰｈａｒｍａｃｏｌＴｈｅｒ，

２０２０，２０７：１０７４５２．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｐｈａｒｍｔｈｅｒａ．２０１９．１０７４５２．

（
收稿日期

：２０２２－０９－０９）

（
上接

１２５２
页

）

　　　ＬｉａｎｇＹＬ，ＣｈｅｎＷ，ＴａｎｇＹ，ｅｔａｌＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｓｅｒ-

ｕｍＬｎｃＲＮＡＥＸＯＣ７ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．Ｓｉ-

ｃｈｕａｎＭｅｄｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ，２０１９，４０（１０）：９９９-１００４．ＤＯＩ：１０．１６２５２／ｊ．

ｃｎｋｉ．ｉｓｓｎ１００４-０５０１-２０１９．１０．００６．

［１８］　ＬｉｕＹ，ＧｕｏＦ，ＭａｒａｋａＳ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｈｕｍａｎｃｈｏｒｉｏｎｉｃ

ｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｉｎ，ｍａｔｅｒｎａｌｆｒｅｅｔｈｙｒｏｘｉｎｅ，ａｎｄｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉ-

ｔｕｓ［Ｊ］．Ｔｈｙｒｏｉｄ，２０２１，３１（８）：１２８２-１２８８．ＤＯＩ：１０．１０８９／ｔｈｙ．

２０２０．０９２０．

［１９］　ＴｏｈｉｄｉＭ，Ｂａｇｈｂａｎｉ-ｏｓｋｏｕｅｉＡ，ＡｍｏｕｚｅｇａｒＡ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｔｈｙｒｏｉｄ

ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅａｎｔｉｂｏｄｙｌｅｖｅｌａｎｄｉｎｃｉｄｅｎｔｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｉｎＩｒａｎｉａｎｍｅｎ：

Ａｓｕｇｇｅｓｔｉｏｎｆｏｒｔｈｅｒｏｌｅｏｆｔｈｙｒｏｉｄａｕｔｏｉｍｍｕｎｉｔｙ［Ｊ］．ＥｎｄｏｃｒＭｅｔａｂ

ＩｍｍｕｎｅＤｉｓｏｒｄＤｒｕｇＴａｒｇｅｔｓ，２０２０，２０（１０）：１７１１-１７１８．ＤＯＩ：１０．

２１７４／１８７１５３０３２０６６６２００６２４１６３０３５．

［２０］　ＺｈａｎｇＹ，ＳｕｎＷ，ＺｈｕＳ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｉｍｐａｃｔｏｆｔｈｙｒｏｉｄｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄ

ＴＰＯＡｂｉｎｔｈｅｆｉｒｓｔｔｒｉｍｅｓｔｅｒｏｎｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｓ：Ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ

ｓｔｕｄｙｉｎｐｅｋｉｎｇ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２０２０，１０５（３）：１６７-

１７４．ＤＯＩ：１０．１２１０／ｃｌｉｎｅｍ／ｄｇｚ１６７．

［２１］　
韩洁

，
许婧

，
曹宁

，
等

．２
型糖尿病肾病患者甲状腺自身抗体及甲

状腺功能的研究

［Ｊ］．
临床与病理杂志

，２０１５，３５（１２）：２１０２-

２１０７．ＤＯＩ：１０．３９７８／ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５-６９５９．２０１５．１２．０１８．

　　　ＨａｎＪ，ＸｕＪ，ＣａｏＮ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｙｒｏｉｄａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙ

ａｎｄｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｊｏｕｒｎａｌｏｆ

ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＰａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈ，２０１５，３５（１２）：２１０２-２１０７．ＤＯＩ：

１０．３９７８／ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５-６９５９．２０１５．１２．０１８．

（
收稿日期

：２０２２－０８－２３）

·８５２１·
疑难病杂志

２０２２
年

１２
月第

２１
卷第

１２
期

　ＣｈｉｎＪＤｉｆｆｉｃａｎｄＣｏｍｐｌＣａｓ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２２，Ｖｏｌ．２１，Ｎｏ．１２


