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尿毒康合剂联合非布司他治疗湿热瘀阻型痛风性肾病疗效评价

郭文燕， 李燕林

（广州中医药大学附属中山市中医院，广东中山 528400）

摘要：【目的】探讨基于“肠-肾轴”理论，运用尿毒康合剂联合非布司他治疗湿热瘀阻型痛风性肾病的疗效及安全性。

【方法】将72例湿热瘀阻型痛风性肾病患者随机分为试验组和对照组，每组各36例。试验组给予尿毒康合剂联合非布司他

片治疗，对照组给予非布司他片治疗，疗程均为12周。观察2组患者治疗前后中医证候积分、疼痛视觉模拟量表（VAS）评分

及肾小球滤过率（eGFR）、血尿酸（SUA）、尿β2微球蛋白（Uβ2-MG）等肾功能指标的变化情况，评估2组患者的临床疗效和安

全性。【结果】（1）治疗12周后，试验组的总有效率为94.44%（34/36），对照组为77.78%（28/36），试验组的疗效明显优于对照

组，差异有统计学意义（P＜0.05）。（2）治疗后，2组患者的疼痛VAS评分及中医证候积分均较治疗前降低（P＜0.05），且试验

组对疼痛VAS评分及中医证候积分的降低作用均明显优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。（3）治疗后，2组患者

eGFR水平均较治疗前提高，SUA、Uβ2-MG水平均较治疗前降低（P＜0.05），且试验组对 eGFR水平的提高作用及对 SUA、

Uβ2-MG水平的降低作用均明显优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。（4）观察过程中，2组患者均未发现明显不良反

应。【结论】尿毒康合剂联合非布司他片治疗湿热瘀阻型痛风性肾病患者疗效确切，能有效改善肾功能，缓解临床症状，且

其不良反应较少，安全性较高。

关键词：尿毒康合剂；非布司他；痛风性肾病；湿热瘀阻型；肠-肾轴

中图分类号：R259.897 文献标志码：A 文章编号：1007-3213（2021）07 - 1335 - 06
DOI：10. 13359/j. cnki. gzxbtcm. 2021. 07. 007

Clinical Efficacy Evaluation of Niaodukang Mixture Combined with
Febuxostat Tablets for the Treatment of Gouty Nephropathy with

Damp-heat Obstruction Syndrome
GUO Wen-Yan， LI Yan-Lin

（Zhongshan Traditional Chinese Medicine Hospital Affiliated to Guangzhou University of Chinese Medicine，
Zhongshan 528400 Guangdong，China）

Abstract：Objective To observe the clinical efficacy and safety of Niaodukang Mixture combined with Febuxosat
Tablets for the treatment of gouty nephropathy with damp-heat obstruction syndrome based on the theory of gut-
kidney axis. Methods A total of the 72 cases of gouty nephropathy with damp-heat obstruction syndrome were
randomly divided into control group and trial group，and each group had 36 cases. The trial group was treated with
Niaodukang Mixture combined with Febuxosat Tablets，and the control group was treated with Febuxostat Tablets
alone. The course of treatment for the two groups lasted 12 weeks. Before and after treatment， the scores of
traditional Chinese medicine（TCM）syndrome，pain visual analogue scale（VAS）scores，and the levels of renal
function indicators of estimated glomerular filtration rate（eGFR）， serum uric acid（SUA） and urine β2-
microglobulin（Uβ2-MG）in the two groups were observed. And after treatment，the clinical efficacy and safety in
the two groups were also evaluated. Results（1）After 12 weeks of treatment， the overall effective rate in the
trial group was 94.44%（34/36），and that in the control group was 77.78%（28/36）. The intergroup comparison
showed that the efficacy of the trial group was superior to that of the control group， and the difference was
statistically significant（P < 0.05）.（2）After treatment，pain VAS scores and TCM syndrome scores in the 2 groups
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were much decreased in comparison with those before treatment（P＜0.05），and the trial group had stronger effect
on decreasing the pain VAS scores and TCM syndrome scores than the control group， the difference being
statistically significant（P < 0.05）.（3）After treatment，eGFR level in the 2 groups was much increased，and SUA
and Uβ2-MG levels were much decreased in comparison with those before treatment（P＜0.05），and the trial group
had stronger effect on increasing the eGFR level and on decreasing the SUA and Uβ2-MG levels than the control
group， the difference being statistically significant（P < 0.05）.（4）During the trial，no obvious adverse reaction
was found in the 2 groups. Conclusion Niaodukang Mixture combined with Febuxostat Tablets has certain effect for
the treatment of gouty nephropathy with damp- heat obstruction syndrome by effectively improving the renal
function and relieving the clinical symptoms，and the combined therapy is safe with less adverse reaction.
Keywords：Niaodukang Mixture；Febuxostat Tablets；gouty nephropathy；damp-heat obstruction syndrome；

gut-kidney axis

随着我国人民生活水平的提高和饮食结构的

改变，痛风已逐渐成为我国的常见病种，而痛风

性肾病作为该病所引起的不良后果之一，其发病

率也逐年增加。痛风性肾病又称为尿酸性肾病，

是一种由于血液中尿酸盐生成过多或排泄障碍而

出现浓度过于饱和，致使肾脏中尿酸盐结晶沉

积，导致肾小管上皮细胞坏死、肾小管萎缩、间

质纤维化，进而肾单位毁损而引起的病变 [1]。目

前，该病的首要治疗方法是抑制尿酸过多生成或

促进尿酸排泄，适当碱化尿液，避免应用及摄入

引起升高尿酸的药物及高嘌呤食物，从而控制高

尿酸血症[2]。临床上西医治疗多使用非布司他作为

主要治疗药物，有研究表明，非布司他可降低肾

小球尿酸负荷，并能显著改善患者肌酐清除率 [3]。

既往研究[4]表明，我国传统医药在治疗痛风性肾病

中有其独特优势，能有效增强痛风性肾病的治疗

作用，延缓疾病的进展过程，使受损的脏器得到

恢复。本研究将 2018年 9月至 2019年 5月在中山

市中医院就诊并确诊为湿热瘀阻型痛风性肾病的

72例患者随机分为试验组和对照组，分别采取本

院制剂尿毒康合剂联合非布司他治疗和单纯非布

司他治疗，通过观察患者的肾小球滤过率（eGFR）、
血尿酸（SUA）、尿β2微球蛋白（Uβ2-MG）等肾功能

指标及临床症状的改善情况，客观评估尿毒康合

剂联合非布司他治疗湿热瘀阻型痛风性肾病的疗

效，现将研究结果报道如下。

1 对象与方法

1. 1 研究对象及分组 选取2018年9月至2019年

5月在中山市中医院肾内科就诊并确诊为湿热瘀阻

型痛风性肾病的患者，共 72例。根据治疗方案的

不同，采用随机数字表将患者随机分为试验组和

对照组，每组各36例。

1. 2 诊断标准 西医诊断标准：参照2017版《中

国肾脏疾病高尿酸诊治实践指南》[2]及《2016中国

痛风诊疗指南》[5]。中医辨证标准：参照《中医病

证诊断疗效标准》[6]，中医证型为湿热瘀阻证，患

者表现为口干，关节漫肿酸痛，舌红有瘀斑，苔

黄腻，脉滑等。

1. 3 纳入标准 ①符合上述痛风性肾病诊断标

准；②中医证型为湿热瘀阻证；③对本研究所使

用的中药制剂及非布司他片无过敏情况；④停用

其他中药方剂，维持基础治疗方案稳定 4周或以

上；⑤自愿参加本研究并签署知情同意书，同时

能坚持规律服药的患者。

1. 4 排除标准 ①不符合纳入标准的患者；②其

他系统疾病所引起的痛风性肾病患者；③合并有

其他系统严重基础疾病的患者；④妊娠期或哺乳

期妇女；⑤精神异常，不能配合治疗的患者。

1. 5 治疗方法

1. 5. 1 对照组 给予非布司他片治疗。用法：非

布司他片（商品名：优立通；生产产家：江苏万邦

生化医药股份有限公司；批准文号：国药准字

H20130058；规格：40 mg /片），口服，每次40 mg，
每天1次。

1. 5. 2 试验组 给予尿毒康合剂联合非布司他片

治疗。①非布司他片的用法用量与对照组相同。

②尿毒康合剂（中山市中医院院内制剂，主要成分
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为大黄、地榆、白术、黄芪、红花、丹参等；批

准文号：粤药制字Z20070605；规格：100 mL/瓶），

口服，每次33 mL，每天3次。

1. 5. 3 疗程及注意事项 2组患者治疗周期均为

12周，完成足够疗程后评价疗效。注意事项：患

者入组后均接受健康宣教，要求保持低嘌呤的饮

食习惯，适当运动，尽量提高每日摄入水量以促

进尿酸排泄，远离刺激性饮品，同时避免饮酒、

吸烟等不良习惯。

1. 6 观察指标

1. 6. 1 中医证候评分 参照《中药新药临床研究

指导原则（试行）》[7]，对患者关节红肿热痛、口

干、口中黏腻、脘闷腹满、肢体困重、肌肤甲

错、尿黄臭、大便黏滞等证候按无、轻度、中

度、重度 4级分别计为 0、1、2、3分；舌暗红苔

黄腻、脉数或滑，各计1分。观察2组患者治疗前

后中医证候积分的变化情况。

1. 6. 2 疼痛程度评估 采用视觉模拟量表（VAS）
评分法评估2组患者治疗前后的疼痛程度，数值越

大，表示疼痛程度越高。

1. 6. 3 肾功能指标检测 观察 2组患者治疗前后

的 eGFR、SUA、Uβ2-MG等肾功能指标的变化情

况。其中，SUA采用尿酸氧化酶法测定，β2-MG
采用免疫比浊法测定，eGFR采用改良肾脏疾病膳

食（MDRD）公式计算。

1. 6. 4 安全性评价 观察 2组患者治疗过程中的

不良反应发生情况，评价2组用药的安全性。

1. 7 疗效评价标准 参照《中药新药临床研究指

导原则（试行）》[7]。①临床控制：临床表现（症状、

体征）消失；尿酸降低至正常水平，肾功能好转或

维持正常；尿常规转阴或 24 h 尿蛋白定量正常。

②显效：临床表现明显改善；尿酸较治疗前下

降 ≥ 20%，肾功能维持正常或较治疗前改善 50%
以上；尿蛋白减少“++”；或24 h尿蛋白定量减少

≥ 40%。③有效：临床表现有好转；10％ ≤ 尿酸

较治疗前改善＜20％，肾功能维持正常或较治疗

前改善20%以上但少于50%；尿蛋白减少“+”或

24 h尿蛋白定量降低＜40%。④无效：临床表现改

善不明显或无变化；尿酸维持治疗前水平，未见

明显变化，肾功能较治疗前改善＜20%或病情转恶

化，尿蛋白或 24 h尿蛋白定量无好转或加剧。总

有效率＝（临床控制例数＋显效例数＋有效例数）/
总病例数 × 100%。

1. 8 统计方法 运用SPSS 26.0统计软件进行数据

的统计分析。计量资料用均数 ± 标准差（x ± s）表

示，组内治疗前后比较采用配对 t检验，组间比较

采用两独立样本 t检验；计数资料用率或构成比表

示，组间比较采用 χ2检验；等级资料组间比较采

用秩和检验。以P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 2组患者基线资料比较 对照组 36例患者

中，男 31例，女 5例；年龄 43～64岁，平均年龄

为（53.97 ± 3.85）岁。试验组36例患者中，男30例，

女 6例；年龄 45～68岁，平均年龄（54.91 ± 3.65）
岁。2组患者的性别、年龄等基线资料比较，差异

均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。

2. 2 2组患者临床疗效比较 表1结果显示：治疗

12周后，试验组的总有效率为94.44%（34/36），对

照组为 77.78%（28/36）；组间比较，试验组的疗效

明显优于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05），

表明尿毒康合剂联合非布司他治疗湿热瘀阻型痛

风性肾病的疗效优于单纯非布司他治疗。

2. 3 2 组患者治疗前后 eGFR、SUA、Uβ2-MG
水平比较 表 2 结果显示：治疗前，2 组患者

eGFR、SUA、Uβ2-MG水平比较，差异均无统计学

意义（P＞0.05）。治疗后，2组患者 eGFR水平均较

治疗前提高，SUA、Uβ2-MG水平均较治疗前降

低，差异均有统计学意义（P＜0.05）；且试验组对

eGFR水平的提高作用及对 SUA、Uβ2-MG水平的

降低作用均明显优于对照组，差异均有统计学意

义（P＜0.05）。
表1 2组痛风性肾病患者临床疗效比较

Table 1 Comparison of clinical efficacy in the two groups of gouty nephropathy patients [例（%）]
组别

对照组

试验组

例数（例）

36
36

临床控制

4（11.11）
9（25.00）

显效

13（36.11）
16（44.44）

有效

11（30.56）
9（25.00）

无效

8（22.22）
2（5.56）

总有效

28（77.78）
34（94.44）①

①P＜0.05，与对照组比较
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2. 4 2组患者治疗前后疼痛VAS评分及中医证候

积分比较 表 3结果显示：治疗前，2组患者的疼

痛VAS评分及中医证候积分比较，差异均无统计

学意义（P＞0.05）。治疗后，2组患者的疼痛VAS
评分及中医证候积分均较治疗前降低（P＜0.05），

且试验组对疼痛VAS评分及中医证候积分的降低

作用均明显优于对照组，差异均有统计学意

义（P＜0.05）。
表3 2组痛风性肾病患者治疗前后疼痛VAS评分及

中医证候积分比较

Table 3 Comparison of pain VAS scores and TCM
syndrome scores in the two groups of gouty nephropathy

patients before and after treatment （x ± s，分）

组别

对照组

试验组

例数（例）

36
36
36
36

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

VAS评分

7.86 ± 0.80
4.39 ± 2.30①

7.81 ± 0.86
2.81 ± 2.03①②

中医证候积分

8.21 ± 0.72
5.65 ± 2.82①

8.67 ± 0.69
3.23 ± 2.11①②

①P＜0.05，与治疗前比较；②P＜0.05，与对照组

治疗后比较

2. 5 不良反应情况 观察过程中，对照组出现皮

疹1例，腹泻1例；试验组出现大便次数增多1例，

每日2～4次，但未见腹痛、水样便等症状。2组患

者均未见过敏及其他系统的不良反应。

3 讨论

3. 1 现代医学对痛风性肾病的相关认识 痛风系

一种由于尿酸排泄障碍或嘌呤合成异常而引起血

尿酸升高，导致过于饱和的尿酸盐在机体沉积的

慢性晶体相关性疾病。痛风常见并发肾脏病变，

逐渐损害肾脏功能，最终形成痛风性肾病[5]。该病

起病隐秘，初起时大多临床症状及实验室检查未

见明显异常，且疾病发展过程比较迟缓，容易被

轻忽。待病程进入中后期，则可出现持续性蛋白

尿、尿量减少、水肿、低蛋白血症、肾功能进行

性恶化等慢性肾衰竭的表现，甚至发展成为尿毒

症。

临床上西医多使用非布司他作为主要药物治

疗痛风，其主要通过降低机体内血尿酸（SUA）水平

而发挥疗效，能有效缓解患者的痛风症状，是临

床新面世的黄嘌呤氧化酶（XO）抑制剂[8]。临床常将

该药用于痛风患者的长期治疗，但该药无法延缓

慢性肾脏损害进程，并对痛风性肾病所形成的病

理性改变无明显的逆转作用，故在治疗痛风性肾

病时多联用保肾药物。

3. 2 中医对痛风性肾病的相关认识 “痛风”在

我国传统医学中，最早出自于元代医家朱丹溪所

著的《格致余论·痛风论》中，而“痛风性肾病”

则无专门记载，多归属于“关格”“癃闭”“痹

证”“水肿”等疾病范畴。该病多因患者先天禀赋

不足，肾中精气匮乏，又因肾精不能充养脾胃，

致使后天脾肾功能失调而引发。痛风初发，属于

本虚标实，可因患者平素偏嗜膏粱厚味之品而损

伤脾胃，或因脾胃素虚，运化失职，湿邪聚集，

郁久化热，或体内湿气与热邪相搏结，湿热浊邪

瘀滞，困于经络，导致“不通则痛”而发为关节

肿痛。病程迁延缠绵，湿热浊邪瘀滞气血，气不

行则血凝，日久易使“污浊”之邪积聚于肾络，

耗伤肾脏，即所谓“穷必及肾”[9]。

3. 3 尿毒康治疗痛风性肾病的相关药理研究 尿

毒康合剂为本院制剂，主要组成为黄芪、大黄、

地榆、丹参、红花等。罗清等[10]的研究表明，尿毒

康合剂对慢性肾功能衰竭（CRF）模型大鼠体内血尿

素氮、血肌酐、尿酸等水平有明显改善作用，可

优化CRF模型大鼠的肾脏功能及免疫功能。该方

具有祛湿泄浊、排瘀通络、补气健脾的功效，能

表2 2组痛风性肾病患者治疗前后eGFR、SUA 、Uβ2-MG水平比较

Table 2 Comparison of eGFR，SUA，and Uβ2-MG levels in the two groups of gouty nephropathy
patients before and after treatment （x ± s）

组别

对照组

试验组

例数（例）

36
36
36
36

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

eGFR（mL·min-1·1.73m-2）

40.91 ± 5.30
66.73 ± 17.93①

40.67 ± 6.33
84.55 ± 23.08①②

SUA（μmol·L-1）

638.44 ± 50.69
490.11 ± 82.81①

631.81 ± 48.21
444.06 ± 68.47①②

Uβ2-MG（mg·L-1）

3.58 ± 1.31
2.37 ± 1.02①

3.64 ± 1.04
1.21 ± 0.85①②

①P＜0.05，与治疗前比较；②P＜0.05，与对照组治疗后比较
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够提高机体的祛毒功能，缓解肾脏功能受损情

况。方中以黄芪行补益正气、利小便、托毒外出

之效。现代药理学研究[11]证明，黄芪甲苷作为黄芪

的主要提取物之一，其可通过抑制TLR4/NF-κB信

号通路，促进基质金属蛋白酶9、基质金属蛋白酶

组织抑制剂降解细胞外过多基质，对肾脏起抗纤

维化作用，增强肾脏细胞活性，缓解肾小球损

伤，从而对肾功能起有效的保护作用。大黄有泄

热解毒、袪瘀通经作用，大黄酸为其主要成分之

一。周珊珊等[12]研究证明，大黄酸可抑制肾脏纤

维化，其主要通过调节 HIF-1α/VEGF/PDGFR-α
信号转导途径，逆转上皮细胞间质转化（EMT），

降低肾脏细胞凋亡，延缓慢性肾功能不全的进

展。丹参具有活血祛瘀通经的作用，现代药理研

究证明，丹参基于多种通路对多种肾损害模型有

缓解作用，如顾晖等[13]证明，丹参中提取物丹参酮

ⅡA，在肾缺血再灌注模型中，可能通过抑制

AMPK/ULK1通路调控自噬，改善肾脏炎症反应，

从而起到保肾护肾之功效；邱鹏等[14]亦证明，丹参

提取物能抑制NLRP3/caspase-1通路，减缓肾脏炎

症反应，修复受损的肾功能。红花、地榆凉血散

瘀，红花提取物被证明具有扩张血管、抑制炎症

反应、抗氧化等作用，具有良好的活血通络之

效 [15]。本合剂诸药合用，共奏祛湿泄浊、排瘀解

毒、活血通络之功效，能有效缓解肾损害，延缓

痛风性肾病进程。

3. 4 尿毒康基于“肠-肾轴”理论治疗痛风性

肾病的相关研究 随着2011年“肠-肾轴”概念初

次被Meijers B K I等[16]提出并阐述了肠道与肾脏存

在相互影响、相互作用的关系后，越来越多的临

床医生聚焦于肠道微生态对肾脏疾病进程的影

响。2015年 Pahl M V等 [17]将该理论细化、完善为

“慢性肾脏病-结肠轴”，进一步说明慢性肾脏病会

导致肠道菌群失衡进而导致更多肠源性毒素堆

积；而愈发蓄积的肠源性毒素会反作用地加剧肾

功能减退[18]，造成肠肾之间的恶性循环。有研究[19]

表明，服用益生菌等相关制剂调节肠道微生态平

衡，能有效降低慢性肾脏病患者全身炎症反应，

减缓疾病进程；另一方面，我国传统中药亦可有

效调节肠道菌群，保护肠道屏障[20]，降低内毒素蓄

积[21]，延缓肾脏病进程。肠道内环境影响着肾脏病

患者毒素水平 [22]，故以“肠-肾轴”理论为指导，

通过调节痛风性肾病患者肠道菌群，减缓已受损

肾脏的恶化进程，从而帮助恢复肾功能，也不失

为一种提高疗效的方法。李李等[23]研究提出，尿毒

康合剂经结肠保留灌肠，能有效降低血尿素氮、

血肌酐水平，提高肌酐清除率，改善患者临床症

状。韩聪等[24]研究发现，黄芪与丹参组方可在一定

程度上调节肠道微生态结构，丰富肠道菌群多样

性，改善肠道菌群失衡。有研究表明，黄芪中的

黄酮类物质与肠道微生物作用，可平衡肠道微生

态稳态 [25]，其肠道代谢产物可维持肠道菌群平

衡[26]；另外，黄芪的另一主要有效成分黄芪多糖不

仅对肠道菌群有直接调节作用，还可通过对肠道

黏膜作用间接平衡肠道微生态[27]。已有报道证实大

黄有增加肠张力，加快肠蠕动，帮助恢复胃肠功

能的功效[28]，并可抑制多种肠道致病菌，缓解肠道

菌群的失衡，减少肠道内毒素的产生 [29]。钟瑜萍

等[30]研究表明，大黄与黄芪配比时能显著降低CRF
模型大鼠的肠道黏膜通透性，改善肠道损伤，减

少内毒素，降低肠道菌群移位，缓解肾功能恶

化。由此可见，从“肠-肾轴”理论角度出发，尿

毒康合剂内多种成分相互组合皆有助于恢复肠道

微生态平衡，以肠治肾，延缓痛风性肾病进程。

综上所述，尿毒康合剂联合非布司他治疗痛

风性肾病，在改善患者临床症状及肾功能相关检

验指标方面均有良好疗效，其疗效优于单纯使用

非布司他治疗，且安全性较好，值得在临床上推

广使用。
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