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血管紧张素受体阻断剂联合冬虫夏草对肾小球肾炎临床疗效观察 *
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摘要目的：探讨血管紧张素受体阻断剂联合冬虫夏草对肾小球肾炎的临床疗效。方法：选取 2011年 1月至 2015年 3月期间我院

收治的 340名尿检符合蛋白尿或血尿的患者作为研究资料，按治疗方式将研究对象分为 A组（单纯百令组）、B组（奥美沙坦组）、

C组（除去奥美沙坦外的其他 ARB组）、D组（所有 ARB组）、E组（奥美沙坦联合百令组）、F组（除去奥美沙坦外的其他 ARB联

合百令组）、G组（所有 ARB联合百令组），于服药 1、2、3个月跟踪随访尿微量白蛋白、尿 a1微量球蛋白、血尿、血生化等指标的变

化。结果：与单纯百令组相比，单独应用 ARB组或 ARB联合百令胶囊组在降低肾小球性蛋白尿方面显示出了良好的疗效(P<0.
05)；在降低肾小管蛋白尿方面，单独应用 ARB仅在 1月组显示出明显效果，而 ARB联合百令治疗则在 1-3个月均显示出持续的

缓解(P<0.05)；无论单用 ARB还是 ARB联合百令对于血生化指标的显著影响仅体现在治疗 1个月内(P<0.05)。结论：常规应用
ARB类药物治疗同时，加用冬虫夏草治疗，可以更加有效的降低蛋白尿，保护肾小管功能，对于改善患者病情及延缓疾病发展具

有重要意义。
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A Clinical Observation of the Effect of ARB Combining with Cordyceps
Sinensis during Therapy Towards Glomerulonephritis*

To investigate the clinical effect of ARB combining with cordyceps sinensis during therapy towards

glomerulonephritis. From January 2011 to March 2015, 340 cases of proteinuria or hematuria patients in our hospital were

selected as the research data. According to different treatments, subjects can be divided into group A (bailing capsule); group B

(olmesartan); group C (other ARBs except for olmesartan); group D (all ARBs); group E (olmesartan + bailing capsule); group F (other

ARBs except for olmesartan + bailing capsule); group G (all ARBs + bailing capsule). Urinary microalbumin, a1 microglobulin,

hematuria, serological characteristics were followed up for 1, 2 and 3 months after taking medicine. Contrast with bailing group,

ARBs or ARBs + bailing capsule showed excellent efficacy in reducing glomerular proteinuria (P <0.05). ARBs showed significant

efficacy in reducing tubular-proteinuria only within 1 month of treatment, whereas ARBs + bailing revealed sustained remission in 1-3

month (P <0.05). The significant influence on serological characteristics in either ARBs or ARBs + bailing was only reflected within 1

month of treatment (P <0.05). The routine application of ARB + cordyceps sinensis therapy can reduce proteinuria more

effective as well as protect renal tubular function, which has significance in improving patients' conditions and delaying the development

of disease.

ARB; Caterpillar fungus; Glomerulonephritis; Microalbuminuria; 琢1 microglobulin
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前言

肾小球肾炎是以蛋白尿、血尿等为主要临床表现的疾病，

随着疾病的发展，会逐渐出现不同程度的肾功能障碍。但因其

常常隐匿发展，早期临床症状不典型，有时发现时已至终末期

肾脏病阶段（end stage renal disease, ESRD）。在我国，肾小球肾

炎仍是 ESRD发生的重要疾病来源[1]。除了遗传及生活方式，高

血压和尿蛋白逐渐成为导致肾小球疾病进展为 ESRD的主要

因素[2]。有文献报道，蛋白尿通过系膜毒性和小管毒性不断加重

肾脏病的进展，其减少对延缓 ESRD有着重要的作用[3]。血管紧

张素受体阻断剂（angiotensin receptor blocker, ARB）被证实不

仅有降压效果，还对肾小球疾病患者具有不依赖降压的降低尿

蛋白的作用，从而使 ARB成为治疗慢性肾脏病（CKD）患者高

血压的首选用药[4]。冬虫夏草是一种纯天然的植物成份，研究报

道冬虫夏草可在治疗原发性肾病综合征、糖尿病肾病及减少腹

膜透析患者腹膜纤维化中发挥作用[5-7]，同时也有多项临床试验

证实其在慢性肾脏病辅助治疗中的良好效果[8-10]。百令胶囊化

学组成成分与天然冬虫夏草类似，具有多种有益成分如核苷、

碱基、氨基酸、多糖、甘露醇、维生素等[11]。其主要通过① 调节

免疫，减少免疫复合物在肾小球中的沉积[12]。② 促进受损小管

细胞修复[13，14]、减轻肾间质纤维化[15，16]。③ 降低高脂血症、改善

血管收缩、降低肾小球内压[17，18]等延缓慢性肾脏病进展。但如

何用药能最大限度地控制蛋白尿仍然是减缓 CKD进展的主

要话题。本研究应用不同的血管紧张素受体阻断剂联合冬虫

夏草（本文以百令胶囊为例）治疗原发病为肾小球肾炎，进展为

CKD的患者。

1 材料与方法

1.1 研究对象

选择我院 2011年 1月至 2015年 3月收治的 340例尿检

符合蛋白尿或血尿的患者作为研究资料，按治疗方式分为 A

组（单纯百令组）、B组（奥美沙坦组）、C组（除去奥美沙坦外的

其他 ARB组）、D组（所有 ARB组）、E组（奥美沙坦联合百令

组）、F组（除去奥美沙坦外的其他 ARB联合百令组）、G组（所

有 ARB联合百令组）。纳入标准：经尿检符合蛋白尿或血尿的

肾小球肾炎患者；患者年龄大于 16岁，小于 85岁；排除标准：

未用 ARB治疗的高血压患者；已应用激素及免疫抑制剂治疗

的患者；诊断为糖尿病肾病的患者。7组患者一般临床资料比

较（年龄、性别、原发病、并发症）的比较差异无统计学意义，具

有可比性。

1.2 治疗方案

按肾小球肾炎患者接受的治疗方案分为单纯血管紧张素

受体阻断剂（ARB），单纯冬虫夏草（百令胶囊），及 ARB联合百

令胶囊治疗蛋白尿 3大组别。由于调查过程中存在奥美沙坦临

床应用量大，且患者使用 ARB类的药物不全相同的情况，进一

步完善 ARB类别下各种不同药物疗效比较，根据所接受治疗

方案分为如下 7组：

A组单纯百令组，应用百令胶囊（杭州中美华东制药），1.5

g，3次 /d。

B组单纯奥美沙坦组，应用傲坦 20 mg，1次 /d。

C组其他 ARB组（除奥美沙坦外应用其他任何一种 ARB

类药物），应用缬沙坦 80 mg，1次 /d，替米沙坦 80 mg，1次 /d，

氯沙坦 50 mg，1次 /d，坎地沙坦 8 mg，1次 /d。

D组所有 ARB（奥美沙坦组与其他 ARB组的总和）。

E组奥美沙坦联合百令组，单纯傲坦 20 mg，1次 /d联合百令

胶囊 1.5 g，3次 /d。

F组其他 ARB 联合百令组，在除奥美沙坦外应用其他

ARB的基础上联合应用百令胶囊 1.5 g，3次 /d。

G组所有 ARB联合百令组，在所有 ARB组基础上联合

应用百令胶囊 1.5 g，3次 /d。

1.3 实验室指标

观察 7 组患者治疗前及治疗后 1-3 个月化验指标差异。

（1）尿的指标：尿微量白蛋白（uMA, mg/L）、尿 a1 微量球蛋白

（琢1-MG, mg/L）、尿常规: 红细胞每高倍视野（uRBC, 个数

/HPF）（2）血液指标：血白蛋白（sAlb, g/L）、肾功能指标：血肌酐

（sCr, 滋mol/L）、血尿素氮（BUN, mmol/L）、血清胱抑素 C

（sCys-C, mg/L）、估算肾小球滤过率（eGFR, mL/min）、以及血尿

酸（sUA, 滋mol/L）。
1.4 统计学分析

实验结果采用 GraphPad Prism统计软件进行统计学分析，

计量资料以均数依标准差表示，每组治疗方案治疗前后采用配
对 t检验，两组之间采用独立样本 t检验；多组之间差异采用单

因素方差分析，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1患者一般临床资料介绍

7组患者一般临床资料比较（年龄、性别、原发病、并发症）

的比较差异无统计学意义，具有可比性（P>0.05），见表 1。

2.2 ARB联合百令对尿微量白蛋白的疗效比较

单纯百令胶囊组未见统计学差异（P>0.05）。单纯血管紧张
素受体阻断剂，以奥美沙坦为代表可在开始治疗 1－3月内明

显缓解肾小球性蛋白尿(P<0.05，其他 ARB组未显示统计学意

义,可能与样本量过小有关)。血管紧张素受体阻断剂联合冬虫

夏草百令胶囊在 1－3月内均可以明显缓解肾小球性蛋白尿

(P<0.05)。当 ARB联合百令治疗与各自单纯 ARB治疗组相比

较，尿蛋白的降低幅度显著增高，组间统计学差异明显增大。

ARB联合百令治疗三个月后与各自单纯 ARB治疗组相比较，

尽管组间样本量相近，但是尿蛋白的降低表现出显著的统计学

差异（P<0.05），见表 2。

2.3 ARB联合百令对尿琢1微球蛋白的疗效比较
单纯百令胶囊组未见统计学差异（P>0.05）单纯血管紧张

素受体阻断剂在开始治疗 1 月内明显缓解肾小管性蛋白尿

(P<0.05)，但在 2-3个月时未见类似效果。而 ARB联合百令组

1-3个月都显示出可以明显降低 琢1微球蛋白（P<0.05），见表3。

2.4 ARB联合百令对肾小球肾炎血尿的疗效

无论是单用 ARB或是 ARB联合百令都无显著性差异（P
>0.05），见表 4。

2.5 ARB联合百令对肾小球肾炎血生化指标的影响

单用 ARB 组在 1 个月时对血肌酐降低有统计学意义

（P<0.05）,在 2、3个月时未再显示有统计学意义（P>0.05），可能
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Treatment

groups

1 month 2 month 3 month

Before After Before After Before After

A group 41.35依14.07 24.98依4.22

B group 32.45依9.89 22.7依5.85* 29.7依5.8 31.88依12.25 27.2依7.71 35.24依14.17

C group 22.78依2.66 20.82依3.44 34.36依7.18 23.82依4.36 24.83依4.65 19.83依3.81

D group 29.98依7.39 22.22依4.43* 29.82依3.98 26.52依7.52 23.37依4.57 26.42依8.08

E group 29.32依2.8 21.3依2.71* 31.75依4.37 18.79依2.86* 33.19依9.34 21.39依5.01

F group 23.59依8.3 14.53依2.66 20.9依7.38 10.93依3.17 21.5依11.35 12.3依3.56

G group 28.6依2.65 20.45依2.41* 30.32依3.94 17.76依2.54* 30.22依7.26 19.37依3.84*

表 3 7组患者对不同药物治疗 1－3月后尿 a1微球蛋白测定结果（mg/L）

Table 3 Urinary a1 microglolbumin (mg/L) after 1-3 months of different drug treatment in 7 groups（mg/L）

Note: A group: bailing capsule; B group: olmesartan; C group: other ARBs ( any other ARB except for olmesartan); D group: all ARBs; E group:

olmesartan+bailing capsule; F group: other ARBs+bailing capsule; G group: all ARBs+bailing capsule, *P<0.05.

Treatment

groups

1 month 2 month 3 month

Before After Before After Before After

A group 674.4依193.3 534.8依150 298.8依12.8 346.9依113.7

B group 402.5依57.28 253依44.12* 396.3依67.37 238.3依43.8* 484.2依104.4 321.8依61.3

C group 496.1依141 349.9 依120.1 993.3依350.2 392.6依141* 594依274.1 279.9依97.43

D group 427依55.92 278.4 依45.14* 523依99.41 267依45.04* 465.7依75.47 294.2依52.5*

E group 831.7依103 500依80.96* 848.5依167.4 395.1依97.78* 455.6依86.51 223.8依76.2*

F group 686.7依163.6 512.3依146.7 537.6依137.6 352.2依149.7 1004依527.1 260.5依100.3*

G group 812.6依91.9 501.6依72.75* 831.6依141.1 398.6依85.79* 569依116.2 281.3依64.53*

表 2 7组患者对不同药物治疗 1－3月后尿微量白蛋白测定结果（mg/L）

Table 2 Urinary microalbumin (mg/L) after 1-3 months of different drug treatment in 7 groups（mg/L）

Treatment

groups
N

Sex Ratio (male :

female)
Age Protopathy Complications

A group 27 13:14 44.15依14.44 GN No

B group 110 53:57 47.50依14.85 GN No

C group 40 24:16 44.73依14.83 GN No

D group 150 77:73 46.76依14.59 GN No

E group 142 77:65 45.66依14.37 GN No

F group 21 7:14 43.44依17.28 GN No

G group 163 84:79 45.36依14.74 GN No

表 1 每组患者基本信息

Table 1 Some general information of patients in each group

Note: A group: bailing capsule; B group: olmesartan; C group: other ARBs( any other ARB except for olmesartan); D group: all ARBs;

E group: olmesartan+bailing capsule; F group: other ARBs+bailing capsule; G group: all ARBs+bailing capsule, *P<0.05.

与疾病进展有关，ARB联合百令组在在 1个月时显示有增效

作用（P<0.05），但是在 2、3月时未显示此作用（P>0.05）。无论
是单用 ARB或是 ARB联合百令对于尿素氮、胱抑素 -C、血清

白蛋白及尿酸都无显著性差异（P>0.05）,见表 5。

3 讨论

我国慢性肾脏疾病（CKD）的患病率高达 10.8 %，CKD如

不能在早期及时有效地进行控制，将不可避免地发展为终末期

肾病（ESRD），进而导致患者必须依赖肾脏替代疗法（RRT）维

持生命，造成巨大的患者家庭及社会经济负担[19]。肾脏纤维化

是所有慢性肾脏病患者的最终结局，而肾小管间质纤维化的程

Note: A group: bailing capsule; B group: olmesartan; C group: other ARBs ( any other ARB except for olmesartan); D group: all ARBs; E group:

olmesartan+bailing capsule; F group: other ARBs+bailing capsule; G group: all ARBs+bailing capsule, *P<0.05.
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表 5 药物治疗 1-3个月各组血生化指标的比较

Table 5 serological characteristics after 1-3 months of different drug treatment

Test

index

Treatment

groups

1 month 2 month 3 month

Before After Before After Before After

sCr

male D group 96.1依4.3 87.6依4.1* 105.5依12.3 93.8依10.5* 94.4依8.4 90.2依8.16

G group 107.7依6.5 93.6依4.78* 112.9依10.7 101依7.24 116依14.4 104依6.66

sCr

female D group 97.9依9.5 89.5依6.98 96.8依11.4 90.3依7.61 91.3依15 104依13.5

G group 92.5依10.2 81.1依7.74 103依26.6 90.3依15.9 98.8依23.3 81.6依12.3

eGFR D group 77.3依4.3 83.8依4.3* 73.2依6.08 77.5依5.85 82.02依6.6 80.05依7.34

G group 76.8依4.14 87.3依3.8* 71.56依5.9 78.34依6 72.4依7.78 78.04依5.96

BUN D group 6.8依0.34 7.2依0.36 7.7依0.56 7.5依0.61 7.1依0.79 7.6依0.76

G group 7.2依0.59 7.2依0.49 6.6依0.56 6.9依0.61 6.8依0.68 7.8依0.82

sCys-C D group 1.44依0.1 1.42依0.1 1.61依0.16 1.65依0.17 1.52依0.23 1.49依0.22

G group 1.36依0.08 1.34依0.08 1.4依0.16 1.38依0.15 1.42依0.17 1.5依0.17

uAlb D group 42.2依1.5 42.12依1.48 43.96依1.49 42.73依1.68 44.67依2.7 42.43依4.31

G group 40.4依1.6 40.6依1.53 44.2依1.8 45.71依1.02 42.08依1.8 44.88依1.05

sUA D group 436依19.4 402.5依19.3* 449.4依38.2 405.9依38.9 397.1依39.4 387.3依37.5

G group 503依23.3 440.8依20.2 499.9依40.4 463.7依28.5 478依57.2 414.1依31.4

Note: D group: all ARBs; G group: all ARBs+bailing capsule, *P<0.05.

表 4 7组患者对不同药物治疗 1－3月后尿常规红细胞测定结果（/HP）

Table 4 Urine erythrocyte assay after 1-3 months of different drug treatment in 7 groups（/HP）

Note: A group: bailing capsule; B group: olmesartan; C group: other ARBs ( any other ARB except for olmesartan); D group: all ARBs; E group:

olmesartan+bailing capsule; F group: other ARBs+bailing capsule; G group: all ARBs+bailing capsule, *P<0.05.

Treatment

groups

1 month 2 month 3 month

Before After Before After Before After

A group 19.71依9.62 30.04依18.15

B group 14.63依3.24 11.45依2.82 9.1依3.28 5.43依1.42 17.16依7.49 9.32依2.78

C group 10.59依3.35 5.55依1.49* 18.14依7.05 11.72依3.5 10.36依6.39 5.82依3.18

D group 13.45依2.49 9.73依2.06 10.76依2.73 7.4依1.34 15.18依4.38 7.8依1.68

E group 9.77依3.6 7.19依2.09 5.01依1.39 2.53依0.53 9.37依4.07 8.64依3.12

F group 10.44依4.46 15.13依6.14 5.34依2.18 10.92依7.15

G group 9.87依3.1 8.49依2.03 5.05依1.21 3.8依1.27 10.76依4.15 8.17依2.63

度是促进 CKD进展的关键[20]，发病机制可能与高代谢所致肾

小管耗氧量增加、活性氧自由基增多、补体旁路激活引起的免

疫损伤等因素有关[21]。

肾小球性蛋白尿的控制对于延缓肾功能恶化至关重要，肾

素 -血管紧张素系统（RAS）在慢性肾脏损害的发病机制中有

重要作用。血管紧张素 II受体在肾脏的系膜区有广泛分布，具

有调节肾脏的血流量、水钠重吸收的功能 [22]。大量实验证明

ARB不仅有降压作用，还被证实具有不依赖血流动力学降压

效应的降尿蛋白作用，因此血管紧张素受体阻断剂已广泛应用

于肾小球蛋白尿的治疗 [23]。通过本实验，我们发现单独应用

ARB组在降低肾小球性蛋白尿方面显示出了良好的疗效，其

降低肾小球性尿蛋白的机制可通过以下几方面来解释：① ARB

能扩张肾小球动脉，与入球小动脉比较其扩张出球小动脉作用

更强，由此降低肾小球内高滤过压，改善了肾小球所谓的 "三

高 "状态，即高压、高滤过及高灌注状态[24]，并且可以减少缓激

肽降解，使其血清浓度升高，缓激肽具有扩血管作用，从而降低

尿蛋白的排泄率，减轻蛋白尿[25]，② 具有足细胞保护作用。ARB

类通过降低足细胞损伤相关蛋白的产生来减轻足细胞损伤，降

低蛋白尿的产生，蛋白尿的减少进一步减轻了对系膜区及对足

细胞的损伤，形成了良性循环[26]。③ 同时有报道 ARB还具有缓
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解高脂血症，调节免疫炎症系统和肾脏基因表达功能。研究者

们发现应用 ARB及 ACEI通过稳定高密度脂蛋白（HDL）受体

起到了抗氧化作用，对血液动力学不稳定的维持透析（Maintenance

hemodialysis, MHD）患者不失为一个良好的治疗方案，而相比

于 ACEI类，ARB所表现出的 HDL炎症反应更小[27]。巨噬细胞

在损伤肾小球和介导多种肾炎疾病的发生中起着重要角色，

ARB类药物可通过表达单核细胞趋化蛋白 1 (MCP-1)，抑制巨

噬细胞向肾小球的浸润，延缓肾脏损害[28-30]，也可通过调控足细

胞表达 KLF4因子起到降低肾素分泌及蛋白尿形成的作用[31]。

另外，在本实验中，ARB联合百令胶囊组在降低肾小球性

蛋白尿方面都显示出了良好的疗效，但是单用百令胶囊未显示

明显降肾小球性蛋白尿的趋势，可能与百令胶囊对 ARB合用

起到协同作用，共同增强降尿蛋白及保护肾脏功能有关，这在

苏波等人的研究中也得到了证实[32]。

在降低肾小管蛋白尿方面，本研究显示单独应用 ARB并

未显示明显降 a1-微球蛋白趋势，仅在 1个月时显示出效果。

而联合百令治疗在 1-3个月均显示出良好的效果，说明 ARB

联合百令治疗能降低肾小管性蛋白尿，有效改善损伤的肾小管

功能。有研究发现应用厄贝沙坦联合百令治疗糖尿病肾病患者

时，加用百令后肾小管功能蛋白如 a1-微球蛋白，NAG等指标

较单用厄贝沙坦有明显降低，这可能是由于百令胶囊对损伤的

肾小管细胞的修复作用及抑制肾小管上皮 -间充质转变来实

现[33]。本实验入组标准中排除了糖尿病肾病患者，因此联合治

疗时百令胶囊是否在非糖尿病导致的肾小球肾炎患者中通过

相同机制降低肾小管损伤还有待进一步研究。

综上所述，肾小球肾炎的患者单用百令胶囊的效果不太理

想，但是在常规应用 ARB类药物治疗同时，加用冬虫夏草治

疗，可以更加有效的降低蛋白尿，保护肾小管功能，对于改善患

者病情及延缓疾病发展具有重要意义，其协同机制有待进一步

研究。
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