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摘要：目的　观察小柴胡汤和解少阳法治疗慢性肾小球肾炎的机制及临床疗效。方法　将４８例慢性肾小球肾炎少阳病病人
随机数字表法分为治疗组（小柴胡汤治疗组）和对照组（常规治疗组），每组２４例，治疗组是在常规治疗的基础上给予小柴胡
汤。治疗５周以后，对比观察两组中医证候、疾病疗效、２４ｈ尿蛋白定量、肾功能、外周血干扰素γ（ＩＦＮγ）、白细胞介素４
（ＩＬ４）、Ｔ细胞１型／２型（Ｔｈ１／Ｔｈ２）、白细胞介素１７（ＩＬ１７）的变化情况。结果　两组病人经治疗后，治疗组各中医症候改善
情况显著优于对照组（Ｐ＜０．０５），且其总有效率（７５．０％）与对照组（４５．８％）相比有显著提升，差异有统计学意义（Ｐ＝
０．０３９）；治疗组尿蛋白２４ｈ定量（１．３３±０．９０）ｇ较对照组（１．８３±０．９６）ｇ差异无统计学意义（Ｐ＝０．０７）；治疗组治疗后外周
血上述各项指标改善程度显著优于治疗前（Ｐ＜０．０５），而对照组治疗前后差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），组间对比，治疗后
ＩＦＮγ、ＩＬ４、ＩＬ１７差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），Ｔｈ１／Ｔｈ２治疗组（０．７３±０．４９）较对照组（１．９６±２．２７）差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）；另两组肾功能指标尿素氮、肌酐、肾小球率过率改善情况差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　小柴胡汤可以通
过调节病人免疫状态，改善炎性反应，从而起到减轻尿蛋白，治疗慢性肾小球肾炎的作用。
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　　慢性肾小球肾炎（ｃｈｒｏｎｉｃｇｌｏｍｅｒｕｌｏｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，
ＣＧＮ）属于慢性肾脏病范畴，中医上有“风水”“肾
风”“水肿”等，具有代表意义，其发生发展，以内因

为主，外因侵犯引动内在邪毒互结而发。现代研究

发现它是由多种病理类型组成的、原发于肾小球的

一种自身免疫性疾病。尿蛋白、血尿、高血压、水肿

等为主要临床表现，国内资料表明慢性肾脏病中的

慢性肾小球肾炎在引起终末期肾衰的各种病因中

居于首位，占６４．１％［１２］。中医上慢性肾小球肾炎

可治从少阳，可采用小柴胡汤和解法治之，即取其

助正达邪、疏导三焦气机之功，达到旺正气、畅气机

而祛邪的目的。本研究选择 Ｔ细胞 １型／２型（Ｔ
ｈｅｌｐｃｅｌｌ１／２，Ｔｈ１／Ｔｈ２）代表性细胞因子干扰素γ
（ＩＦＮγ）、白细胞介素４（ＩＬ４），Ｔｈ１／Ｔｈ２（ＩＦＮγ／
ＩＬ４）的比值及辅助性 Ｔ细胞１７（Ｔｈ１７）的效应因子
白细胞介素１７（ＩＬ１７）为观察指标，研究小柴胡汤治
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疗慢性肾小球肾炎的现代作用机制及验证其疗效。

１　资料与方法
１．１　诊断及入组标准　慢性肾小球肾炎西医诊断
参照《肾脏病学》［３］：（１）起病慢，病情迁延，或轻或
重，时轻时重，病程大于３个月，可有肾功能减退、
贫血、电解质紊乱等情况出现；（２）可伴有水肿、高
血压、蛋白尿、血尿、管型尿中的一项或多项，甚或

伴肾病综合征；（３）病程中有急性肾炎发作，常因呼
吸道感染等因素诱发，有时病情会加重，有时也会

自动缓解。

中医证候标准：参考《伤寒论》中“少阳病篇”

（１）２个月内有外感病史者；（２）症见咽干口苦、目
眩；（３）心烦喜呕、往来寒热、胸胁苦满、不欲饮食四
证中至少有一证；（４）舌诊脉象符合少阳病：舌淡
红，苔薄白，脉弦。

入组标准：（１）年龄１８～７０岁；（２）符合上述
中西医诊断标准；（３）血清肌酐 ＜４４２μｍｏｌ·Ｌ－１；
（４）无系统性红斑狼疮等引起的继发性肾脏病病
人；（５）无合并心血管、肝、造血系统、内分泌系统等
严重原发病及骨关节病病人；（６）排除过敏体质、糖
尿病肾病及精神病病人、准备妊娠和妊娠及哺乳期

妇女。

１．２　一般资料　我院２０１４年４月至２０１５年１２月
门诊及住院病人４８例，按随机数字表法分为常规
治疗组（对照组）和小柴胡汤组（治疗组），各２４例，
两组年龄、性别、病程、尿素氮（ＢＵＮ）、血清肌酐
（ＳＣｒ）、２４ｈ尿蛋白定量（ＵＰＲ）、肾小球率过率
（ＧＦＲ）差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。

本研究获黄山市中医医院伦理委员会批准，病

人或近亲属对研究方案已签署知情同意书。

１．３　治疗方法　所有病人均采用常规基础治疗：
饮食上优质蛋白、低盐为佳，保持情绪稳定，禁剧烈

活动；控制血压在１２０～１３０／７０～８０ｍｍＨｇ，降压药
以钙离子拮抗剂为主，积极控制高血脂；水肿明显

一般用利尿剂３～５ｄ，有酸中毒者给予碳酸氢钠，
合并感染者进行抗感染治疗等。

治疗组在常规治疗组基础上加用小柴胡汤水

煎剂（柴胡１０ｇ，黄芩１０ｇ，制半夏１０ｇ，党参１５ｇ，
生姜３片，大枣５枚，甘草３ｇ），根据病人病情适当
调整药物剂量并加减，煎服，每天一剂，分两次口

服。

１．４　观察指标　中医证侯参照《中药新药临床研
究指导原则》［３］来拟定，以主症口苦、咽干、头目眩

晕、胸肋苦满等改善情况为主要观察指标。实验室

指标：治疗前后两组病人行２４ｈ尿蛋白定量，采集
病人空腹静脉血４ｍＬ，分离血清，检测肾功能３项
指标（ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＧＦＲ），分装血清，ＥＬＩＳＡ法测定
ＩＦＮγ、ＩＬ４、ＩＬ１７。
１．５　疗效判定标准　参照《中药新药治疗慢性肾
炎临床研究指导原则》［４］，临床控制即症状、体征消

失或基本消失，尿常规检查蛋白转阴性，或２４ｈ尿
蛋白定量正常；尿常规检查红细胞数正常，或尿沉

渣红细胞计数正常；肾功能正常。如尿常规检查蛋

白减少２个“＋”，或２４ｈ尿蛋白定量减少≥４０％；
尿常规检查红细胞减少≥３个／ＨＰ或２个“＋”，或
尿沉渣红细胞计数检查减少≥４０％；肾功能正常或
基本正常（与正常值相差不超过１５％）；临床症状及
体征有明显改善，判定为显效。判定有效的为尿常

规检查蛋白减少１个“＋”，或２４ｈ尿蛋白定量减少
＜４０％；尿常规检查红细胞减少小于３个 ＨＰ或１
个“＋”，或尿沉渣红细胞计数检查减少小于４０％；
肾功能正常或有改善。临床表现与上述实验室检

查均无改善或加重者判定无效。

１．６　统计学方法　数据均采用 ＳＰＳＳ１７．０进行处
理分析。计数资料均采用χ２检验，计量资料用ｘ±ｓ
表示，组间及组内比较分别采用成组ｔ检验和配对ｔ
检验。Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组中医主症改善情况比较　两组病人经治
疗５周后，中医症状口苦、咽干等较治疗前均明显
减少；小柴胡汤治疗组与常规治疗对照组治疗后

比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表２。

表１　两组慢性肾小球肾炎病人一般资料比较

组别
性别／例

男 女

年龄／

（岁，ｘ±ｓ）

病程／

（年，ｘ±ｓ）

ＳＣｒ／

（μｍｏｌ·Ｌ－１，ｘ±ｓ）

ＵＰＲ／

（ｇ，ｘ±ｓ）

ＧＦＲ／

（ｍＬ·ｍｉｎ－１，ｘ±ｓ）

ＢＵＮ／

（ｍｍｏｌ·Ｌ－１，ｘ±ｓ）

对照组 １８ ６ ５０．１８±１８．３７ ５．４１±２．８７ １１１．１２±５８．０３ １．９４±１．０３ ６９．５１±３０．０３ ７．１５±２．６７

治疗组 １５ ９ ４８．７２±１９．２４ ５．４９±３．２１ １０９．１６±５１．６６ １．８９±１．０７ ６８．１０±３３．２５ ７．１１±２．４２

ｔ（χ２）值 （０．８７３） ０．２６９ ０．０９１ ０．１２４ ０．１６５ ０．１５４ ０．０５４

Ｐ值 ０．３５０ ０．３６５ ０．９２８ ０．９０２ ０．８７０ ０．８７８ ０．９５７
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表２　两组中医主症状改善情况比较／例

组别 例数 口苦 咽干 头目晕眩胸肋苦满 其它

对照组 ２４
　治疗前 ２０ ２３ ２１ ２３ ２２
　治疗后 ６ ９ ８ １１ １０
治疗组 ２４
　治疗前 ２１ ２２ ２３ ２２ ２３
　治疗后 １ ３ ２ ３ ３
两组比较

　治疗前Ｐ值 ０．６８３０．５５１ ０．２９６ ０．２９６ ０．５５１
　治疗后Ｐ值 ０．０４１０．０４６ ０．０３３ ０．０１１ ０．０２３

２．２　两组治疗前后２４ｈ尿蛋白定量比较　治疗前
两组 ２４ｈ尿蛋白定量差异无统计学意义 （Ｐ＞
０．０５），治疗后两组均明显下降，小柴胡汤治疗组与
对照组比较，差异无统计学意义，见表３。

表３　两组治疗前后２４ｈ尿蛋白定量比较／（ｇ，ｘ±ｓ）

组别 例数 治疗前 治疗后
前后差值

ｔ检验Ｐ值

对照组 ２４ １．９４±１．０３１．８３±０．９６ ０．３５２
治疗组 ２４ １．８９±１．０７１．３３±０．９０ ０．０２７
成组ｔ检验Ｐ值 ０．８７０ ０．０７０

２．３　两组治疗前后肾功能比较　治疗前两组
ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＧＦＲ比较，差异无统计学意义 ，治疗后两
组比较也差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表４。
２．４　两组病人疗效对比　小柴胡汤治疗组治疗后
总有效率７５％，显著高于常规治疗对照组４５．８％
（Ｐ＜０．０５）。见表５。

表５　两组疗效比较／例（％）

组别 例数 临床控制 显效 有效 无效 总有效

对照组 ２４ ０（０．０） ３（１２．５）８（３３．３）１３（５４．２）１１（４５．８）
治疗组 ２４ ２（８．３） ６（２５．０）１０（４１．７）６（２５．０）１８（７５．０）ａ

　　注：两组比较，ａχ２＝４．２６９，Ｐ＝０．０３９

２．５　两组免疫指标改善情况对比　治疗前两组各
指标差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），治疗后两组血
清ＩＦＮγ、Ｔｈ１／Ｔｈ２（ＩＦＮγ／ＩＬ４）均有不同程度降
低。治疗组ＩＦＮγ治疗前后对比差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）；对照组虽有下降，但不明显，组间同期
比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后 ＩＬ４
治疗组提升较明显，对照组 ＩＬ４虽有升高，但不明
显；治疗组治疗后 Ｔｈ１／Ｔｈ２较治疗前以及对照组同
期降低显著，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；治疗后
治疗组ＩＬ１７比治疗前降低显著，差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０５），然而与对照组差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。见表６。
３　讨论

小柴胡汤是治疗少阳病的典型方剂，源于张仲

景《伤寒论》，具有免疫调节作用，研究证实其通过

激活巨噬细胞功能增强人体特异性及非特异性免

疫反应，从而被认为是生物反应调节剂［５］。小柴胡

汤方中柴胡为君药，皂苷类是主要有效部位，具有

抗炎、解热止痛作用，抑制炎性介质释放，对多种变

态反应性炎性反应有显著抑制效果，其机制可能是

通过刺激肾上腺皮质使糖皮质激素分泌增加；黄芩

通过抑制淋巴细胞功能及炎性介质的释放发挥抗

炎作用，主要有效成分为黄芩苷和黄芩素，也可镇

静、利尿；半夏健脾去湿，含有多种生物碱具有糖皮

质激素样作用；党参补气，增强免疫力，改善微循

环；大枣补气养血，清除活性氧，抗炎，缓和药性兼

调节免疫；生姜解热抗炎、抗菌、镇静、调节免疫、抗

氧化。甘草有抗炎、解毒保肝、增加免疫等作用，还

可调和诸药［６］。

　　本研究证明小柴胡汤可明显改善 ＣＧＮ少阳病
症状，特别是口苦、咽干、头目晕眩、胸肋苦满等。

与常规治疗组相比，小柴胡汤组降低尿蛋白更加显

表４　两组治疗前后肾功能指标比较／ｘ±ｓ

组别 例数 ＢＵＮ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ＳＣｒ／μｍｏｌ·Ｌ－１ ＧＦＲ／ｍＬ·ｍｉｎ－１

对照组 ２４

　治疗前 ７．１５±２．６７ １１１．１２±５８．０３ ６９．５１±３０．０３

　治疗后 ８．０６±３．１５ １１１．８９±５６．４１ ６８．２５±３２．２４

　前后差值ｔ检验Ｐ值 ０．２３６ ０．８４２ ０．８０５

治疗组 ２４

　治疗前 ７．１１±２．４２ １０９．１６±５１．６６ ６８．１０±３３．２５

　治疗后 ８．０４±２．８８ １０９．１１±５５．６８ ７０．８４±３５．１２

　前后差值ｔ检验Ｐ值 ０．２１５ ０．９０４ ０．６８４

两组比较成对ｔ检验 治疗前Ｐ值 ０．９５６ ０．９００ ０．８８７

治疗后Ｐ值 ０．９８２ ０．８６４ ０．５３２
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表６　两组治疗前后ＩＦＮγ、ＩＬ４、ＩＬ１７，Ｔｈ１／Ｔｈ２对比／ｘ±ｓ

组别 例数 ＩＦＮγ／ｎｇ·Ｌ－１ ＩＬ４／ｎｇ·Ｌ－１ Ｔｈ１／Ｔｈ２ ＩＬ１７／ｎｇ·Ｌ－１

对照组 ２４

　治疗前 ３９．４６±４３．３６ ２５．８６±２５．９５ ２．７１±２．７６ １１５．８９±２０１．７２

　治疗后 ２７．５１±４５．７２ ２６．６７±２１．４８ １．９６±２．２７ ６９．３７±１０２．９３

　前后差值ｔ检验Ｐ值 ０．１７９ ０．４５３ ０．１１４ ０．１６０

治疗组 ２４

　治疗前 ３８．１７±４５．５３ ２４．７８±２９．６５ ２．７６±２．５７ １０８．２５±１８９．４３

　治疗后 ２１．４７±１５．２１ ３９．９８±３１．６３ ０．７３±０．４９ ２８．７７±３９．１５

　前后差值ｔ检验Ｐ值 ０．０４８ ０．０４６ ０．０００ ０．０２５

治疗前成组ｔ检验Ｐ值 ０．９１９ ０．０．８９３ ０．９４６ ０．０．８９２

治疗后成组ｔ检验Ｐ值 ０．５４２ ０．０９４ ０．０１２ ０．０７８

著，总有效率７５％，与对照组４５．８％比较差异有统
计学意义。

研究证实免疫性炎性反应介导的病理损伤是

肾小球疾病的主要发病机制，包括全身性及肾特发

性。其与Ｔ淋巴细胞功能紊乱相关，特别是 ＣＤ＋４Ｔ
细胞Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞平衡紊乱、Ｔｈ１７细胞功能改变与
ＣＧＮ发生有密切关系，这就提示了 Ｔ细胞功能紊乱
可能是ＣＧＮ的发病机制之一［７９］。

正常情况下，机体内的 Ｔｈ１／Ｔｈ２保持相对平衡
状态。在不同抗原影响下会发生免疫偏移而有利

于清除抗原，如持续时间过长或偏移方向错误就可

导致Ｔｈ１／Ｔｈ２失衡引起免疫性疾病，而这种效应及
其平衡失调就在原发性肾小球疾病的免疫发生机

制中起重要作用。实验研究表明 Ｔｈ１型免疫应答
介导肾小球细胞增殖和浸润及新月体形成，进而导

致肾小球增殖性病变；Ｔｈ２型免疫应答介导肾小球
膜性病变，但同时可减轻肾小球细胞增殖和浸润及

新月体形成［７］。国内有临床研究发现 ＣＧＮ少阳病
病人存在Ｔｈ２型细胞功能降低及 Ｔｈ１型细胞功能
的亢进的现象，且存在Ｔｈ１／Ｔｈ２的失衡［１０］。本研究

进一步验证了该结果，同时说明小柴胡汤可以改善

Ｔｈ１／Ｔｈ２的失衡，提示了其为治疗 ＣＧＮ可能的免疫
机制之一。

ＩＬ１７是 Ｔｈ１７分泌产生几种致炎细胞因子中
最重要的效应因子，而 Ｔｈ１７是一种不同于 Ｔｈ１和
Ｔｈ２的 ＣＤ＋４Ｔ细胞亚群，其可介导炎性反应及自身
免疫性疾病等。ＩＬ１７可以通过促进释放前炎性
细胞因子来放大炎性反应，与许多炎性反应和自

身免疫性疾病有密切关系［１１］。文献报道 ＣＧＮ少

阳病病人 ＩＬ１７明显高于健康人的，即 ＣＧＮ病人
存在 Ｔｈ１７型细胞功能的紊乱［１０］。本研究表明小

柴胡汤可显著改善 Ｔｈ１７细胞功能，降低 ＩＬ１７表
达。

总之，小柴胡汤治疗慢性肾小球肾炎，可显

著改善其中医主症，降低尿蛋白，有效率与常规

治疗相比有很大提高。其纠正 Ｔｈ１／Ｔｈ２平衡紊
乱，改善Ｔｈ１７细胞功能，降低ＩＬ１７表达，从而减
轻炎性反应，提示了小柴胡汤治疗 ＣＧＮ的可能
机制。由于各种条件限制，本研究入组病人有

限，小柴胡汤对于 ＣＧＮ的疗效及作用机制亟待
进一步深入研究，相信可以为 ＣＧＮ病人带来益
处，后续将进一步研究其对于其它慢性肾脏病的

治疗作用。
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