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摘　 要　 火把花根片是以卫茅科雷公藤属植物昆明山海棠的根部为原料加工制成的中药制剂,临床应用证明其有抗炎、免疫抑制
等功效,其在类激素作用的基础上具有不良反应小、药效高的优势,目前主要应用于类风湿关节炎、红斑狼疮的临床治疗。 但近年
来有文献表明该药亦可应用于肾脏疾病,且取得了较好的临床疗效。 本文从慢性肾脏病湿、热、瘀等病因病机论述,结合临床应用
及近 20 年的文献报道,对火把花根片治疗慢性肾脏病的临床应用进展进行综述。
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ABSTRACT　 Huobahuagen
 

tablet
 

is
 

a
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

preparation
 

made
 

from
 

the
 

root
 

of
 

Tripterygium
 

wilfordii
 

Hook.
 

f.
 

Kunming
 

Shanhaitang.
 

Clinical
 

application
 

proves
 

that
 

it
 

has
 

anti-inflammatory
 

and
 

immuno-
suppressive

 

effects.
 

Huobahuagen
 

tablet
 

has
 

the
 

advantages
 

of
 

less
 

adverse
 

reactions
 

and
 

higher
 

efficiency
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

hormone-like
 

effects,
 

which
 

is
 

mainly
 

used
 

in
 

the
 

clinical
 

treatment
 

of
 

rheumatoid
 

arthritis
 

and
 

lupus
 

erythematosus.
 

However,
 

in
 

recent
 

years,
 

literature
 

have
 

shown
 

that
 

the
 

drug
 

can
 

also
 

be
 

applied
 

to
 

kidney
 

disease,
 

and
 

achieved
 

significant
 

clinical
 

efficacy.
 

In
 

this
 

paper,
 

the
 

etiology
 

and
 

pathogenesis
 

of
 

chronic
 

kidney
 

disease,
 

such
 

as
 

dampness,
 

heat
 

and
 

stasis
 

are
 

discussed.
 

Combined
 

with
 

clinical
 

application
 

and
 

literature
 

reports
 

in
 

the
 

past
 

two
 

decades,
 

the
 

clinical
 

application
 

progress
 

of
 

Huobahuagen
 

tablet
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

chronic
 

kidney
 

disease
 

is
 

reviewed.
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　 　 慢性肾脏病( chronic
 

kidney
 

disease,CKD)已成为全球患

病率高达 13. 4%(11. 7% ~ 15. 1%)的慢性临床肾脏疾病[1] ,主
要特征为肾功能逐年下降,临床表现为肾小球滤过率降低,同
时肾脏病理结构会发生异常改变。 流行病学数据显示,我国

CKD 患者数呈逐年增长的趋势,2017 年已达 1. 32 亿例[2] 。
CKD 发病机制复杂,其中炎症作为关键发病病机,在 CKD 发

病过程中起到重要作用[3] 。 蛋白尿水平是影响 CKD 疾病进

展的重要因素,同时也会加重肾脏损伤。 目前,临床尚没有明

确针对 CKD 的治疗方案,西医亦无特效药物。 近年来,中医药

具有药效高、不良反应小和应用范围广等优势,在防治 CKD 方

面有明显的临床疗效,能够延缓肾脏疾病进展[4] 。 火把花根片

作为治疗 CKD 的新兴中药制剂,在治疗 CKD 蛋白尿方面有较

好的疗效[5] 。 现将火把花根片在 CKD 中的应用综述如下。

1　 火把花根片及其药理作用
火把花根片是以卫茅科雷公藤属植物昆明山海棠的根部

为原料,去皮取芯入药,加工制成的方便临床使用的中成药。
雷公藤甲素和表儿茶素是火把花根片的主要活性物质,其中

雷公藤甲素具有多途径调控免疫应答、抗炎等作用,而表儿茶

素在保护肾功能的基础上还具有抗炎抗氧化、降脂降糖等功

效。 有研究通过比较昆明山海棠与雷公藤给药后小鼠脏器的

异常改变,得出昆明山海棠乙醇提取液的毒性比雷公藤乙醇

提取液小的结论,提示昆明山海棠中药制剂的安全性较雷公

藤高[6] 。 此外,火把花根片用药工艺为去皮取芯,毒性远小于

根皮,并且其提取液为水溶液,提取方式较为安全。 王可欣

等[7] 通过动物实验及网络药理学对火把花根片治疗糖尿病肾

病、膜性肾病等相关作用机制进行预测及验证,结果表明,火
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把花根片与雷公藤甲素和雷公藤红素对上述疾病的疗效相

似,且毒性更小。 因此,火把花根片在保留临床药效的基础

上,也保证了用药的安全性。 有研究利用网络药理学方法,得
出火把花根片的药理作用与激素类似,其主要作用通路与炎

症反应联系密切的结论[8-9] 。 研究结果表明,火把花根片有类

激素的抗炎及免疫抑制作用,但并无激素及细胞毒性药物的

细胞毒性作用[8] 。 蛋白尿是肾脏病的突出表现,也是加重肾

脏负担、导致肾脏损害的主要因素,会加速或导致肾小球疾病

进展。 火把花根片具有良好的抗炎及免疫抑制功能,能改善

毛细血管通透性及肾小球微血管循环,通过抑制各种炎症因

子的表达,发挥对肾小球内皮细胞的保护作用,增强免疫抑

制,减少肾脏的炎症反应,减轻肾间质炎症浸润,从而改善肾

脏功能,减少尿蛋白和血尿。
2　 火把花根片在肾脏疾病中的临床应用
2. 1　 治疗特发性膜性肾病

特发性膜性肾病指成人病因未明的原发性膜性肾病,是
以肾小球基底膜增厚伴肾小球硬化及肾小球上皮下免疫复合

物沉积为主要特征的一种病理类型,临床多表现为无症状性

蛋白尿[10] 。 谢泉琨等[11] 纳入特发性膜性肾病中度蛋白尿(尿

蛋白定量 1. 0~ 3. 5
 

g / d)患者 60 例,对比火把花根片(规格:每
片 0. 18

 

g,1 次 0. 54~ 0. 9
 

g,1 日 3 次)联合血管紧张素转化酶

抑制剂 ( ACEI) / 血管紧张素 Ⅱ 受体阻断剂 ( ARB) ( 1 次

150
 

mg,1 日 2 次)与单独应用 ACEI / ARB 类药物的临床疗效,
结果显示,火把花根片联合厄贝沙坦治疗膜性肾病,24

 

h 尿蛋

白、血清肌酐(SCr)及血脂等相关指标均有所降低,且疗效优

于单一应用厄贝沙坦。 可能与火把花根片的抗炎作用相关,
其能抑制转化生长因子-β( TGF-β)等炎症因子及单核细胞趋

化因子-1(MCP-1)的表达,抑制肾小球系膜细胞增生,通过免

疫及抗纤维化达到保护肾脏功能的作用。
2. 2　 治疗免疫球蛋白 A(IgA)肾病(IgAN)

IgAN 是以病理诊断命名、临床表现多样化的一种原发性

肾小球疾病,病理表现为肾小球系膜区出现以 IgA 为主的沉

积。 据统计,约 20%的 IgAN 患者会在 10 年内进展为肾功能

不全尿毒症期[12] 。 然而,目前临床尚无治疗该病的特效方

案[13] 。 有学者通过临床研究及 Meta 分析等方法,证实雷公藤

治疗 IgAN 有减轻肾脏损伤、抑制免疫反应等功效[14-15] 。 He
等[16] 通过 IgAN 大鼠实验,发现雷公藤甲素可显著降低 IgAN
大鼠体内血清白细胞介素( IL) 1β 及 IL-18 等炎症因子水平,
表明雷公藤甲素可通过改善炎症小体介导的促炎细胞因子的

产生而发挥抗炎作用。 有文献基于疾病基因学结合生物信息

学研究,认为火把花根片可通过多靶点、多通路介导免疫及炎

症反应,修复肾脏微血管损伤,改善肾脏炎症,减少蛋白尿及

血尿,延缓 IgAN 的进展,从而达到治疗 IgAN 的效果[17] 。
2. 3　 治疗系膜增生性肾小球肾炎(MSPGN)

MSPGN 是一种常见的原发性肾小球病理类型,病理上以肾

小球系膜细胞增生及系膜基质积聚为主要特征,临床以无症状

性蛋白尿或血尿为主要表现。 原发性 MSPGN 按其免疫病理分

为 IgAN 以及非 IgAN。 目前认为 MSPGN 是一种免疫性疾病,其
发病机制可能与免疫调节紊乱、细胞增殖和炎症反应等密切相

关。 据统计,我国 MSPGN 患者数已达到全国肾病患者总数的

1 / 2[18] 。 常伟等[19-20] 采用公认的抗大鼠胸腺细胞血清诱发的

MSPGN 动物模型,研究火把花根治疗 MSPGN 大鼠的具体作用

机制,发现火把花根可能通过抑制肾组织 TGF-β1、 MCP-1
 

mRNA 和蛋白的表达及 Smad 信号分子的活化,从而显著降低

大鼠 24
 

h 尿蛋白定量,减轻肾脏纤维化,延缓 CKD 的进展。
2. 4　 治疗难治性肾病综合征(RNS)

肾病综合征是由多种原因引起的具有高度水肿、高脂血

症、大量蛋白尿和低蛋白血症等特点的一种常见肾脏疾病。
RNS 在肾病综合征高凝状态、低蛋白血症等基础上会加重高

血压、动脉粥样硬化等疾病风险[21] 。 目前,RNS 的临床用药

主要为肾上腺糖皮质激素及细胞毒性药物,具有一定疗效,但
不良反应较大、经济效应低[22] 。 陈双华[23] 的研究结果表明,
火把花根片可以通过不同于糖皮质激素的作用途径,发挥抗

炎及免疫调节的作用,因此其不会对机体的中心免疫器官造

成细胞毒性药物不良反应的机体损伤。 火把花根片并无激素

类及细胞毒性药物的不良反应,可抑制肾脏毛细血管通透性,
改善免疫介导的肾脏炎症反应,改善高凝状态,可见,火把花

根片在防治 RNS 的临床并发症方面同样有明显疗效。 易峰

等[22] 的临床研究结果表明,火把花根片长疗程的效果优于短

疗程,且 24 周完全缓解率明显升高,实验室指标尿蛋白减少,
肾功能恢复正常率提高。 火把花根片联合小剂量激素治疗

RNS 的临床疗效与免疫抑制剂大致相同,但不良反应更小且

解决方案简单,减量及对症处理即可,无需停药。 临床大多研

究以火把花根片联合激素作为 RNS 的治疗方案,结果表明,联
合火把花根片能更好地降低蛋白尿水平,疗效与用药时间成

正比,还能减少肾病综合征并发症的发生[24] 。 火把花根片针

对肾病综合征的临床症状和病理特点进行特异性治疗,在激

素及免疫抑制剂的基础上加用火把花根片,可减少尿蛋白,改
善血液高凝状态和低白蛋白血症等,明显改善 RNS 的临床症

状,在治疗 RNS 上取得了一定的疗效和进步。
2. 5　 治疗小儿过敏性紫癜性肾炎(HSPN)

小儿 HSPN 是儿童过敏性紫癜继发的肾小球疾病,HSPN
的治疗情况也是决定过敏性紫癜患儿预后的重要依据[25] 。
HSPN 常以蛋白尿、一过性血尿为临床表现。 陈望善等[26] 比

较了火把花根片联合泼尼松与 ACEI / ARB 类药物联合泼尼松

治疗 HSPN 的疗效,结果表明,口服激素联合火把花根片能进

一步减少 HSPN 患者的尿蛋白,改善血清胆固醇异常,并提高

血清白蛋白水平,进一步说明了火把花根片的临床抗炎疗效

优于 ACEI / ARB 类药物。 过敏性紫癜不仅会累及肾小球,病
情严重时还会导致肾小管-间质损伤。 周建华等[27] 发现,火把

花根片可抑制毛细血管通透性,改善肾小球微循环,减少炎症

渗出,抑制肾小管细胞纤维增生,使 HSPN 患儿尿 N-乙酰-β-
D-葡萄糖苷酶尿视黄醇结合蛋白值降至正常水平。 说明火把

花根片不仅适用于 HSPN 肾病型,对过敏性紫癜所致肾小管-
间质损伤及 HSPN 肾炎型同样有较好的治疗效果,为临床治

疗 HSPN 的不同类型提供了更多选择。
2. 6　 治疗糖尿病肾病

糖尿病肾病是 2 型糖尿病患者在肾脏上的微血管并发

症,早期表现为尿蛋白排泄率升高,逐渐进展为 CKD,最终会
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导致终末期肾病[28] 。 已有研究结果证明,TGF-β 信号通路激

活会加重肾脏病理损伤,加速肾小球硬化及肾间质纤维化进

展,最终导致肾衰竭[29] 。 多数研究均发现火把花根片在治疗

糖尿病肾病方面疗效显著。 王丽娟等[30-31] 通过临床随机对照

研究,比较厄贝沙坦片(对照组)与火把花根片联合厄贝沙坦

片(治疗组)对肾脏指标的影响,结果表明,治疗组患者的尿白

蛋白肌酐比、24
 

h 尿蛋白定量及 TGF-β1 等炎症指标降低程度

均较对照组明显, 说明火把花根片可通过有效降低血清

TGF-β1 水平,抑制该信号通路,减轻肾脏病理损害,最终达到

防治肾脏进行性损伤的临床疗效。 方玲娜等[32] 研究发现,火
把花根片可以降低血管生成素样蛋白 2 和核因子 κB( NF-κB)
等基因表达,其作用于足细胞,可以减少足细胞损伤,抑制足

突融合,最终降低尿蛋白水平。 研究结果发现,NF-κB、一氧化

氮合酶(NOS)和血管内皮生长因子( VEGF)可通过多种致病

机制作用于肾脏,参与糖尿病肾病的进展[33] 。 火把花根片中

的有效成分雷公藤甲素可抑制糖尿病大鼠的 NF-κB、NOS 和

VEGF 的基因表达,从而减少肾脏炎症反应,改善肾功能,减轻

肾小球硬化程度。 火把花根片可通过抑制肾脏足细胞中的

Toll 样受体 4 基因表达,发挥对糖尿病肾病足细胞的保护作

用[34] ;还可上调肾脏组织中的过氧化物酶 2 蛋白水平,抑制肾

脏氧化应激状态,减轻糖尿病肾病的肾脏损伤[35] 。
2. 7　 治疗慢性移植肾肾病(CAN)

CAN 是移植后肾功能受多种因素影响而致肾功能丧失的

CKD,现代医学对 CAN 的认识尚未完全,因此其发病机制并不

明确,目前尚无统一的有效治疗方法。 目前研究发现,火把花

根片可以改善 CAN 患者肾脏早期炎症反应和晚期的纤维化

及硬化性改变,
 

并改善预后。 刘龙山等[36] 将 CAN 患者随机

分为两组,对照组患者仅接受三联免疫抑制治疗,治疗组患者

在对照组基础上口服火把花根片,随访观察发现,治疗组患者

的尿蛋白水平降低幅度优于对照组,优势明显。 庞伟等[37] 根

据 White 等[38] 文献中的方法建立 CAN 动物模型,观察火把花

根片 135
 

mg / d 灌胃组与 CAN 对照组组间肾移植 24 周后肾功

能及病理组织学上的差异,结果显示,CAN 对照组大鼠 24
 

h
尿蛋白定量、SCr 以及单核细胞浸润、慢性硬化性 / 纤维化评分

等病理学指标均高于火把花根片组,表明火把花根片可以有

效减少尿蛋白,降低 SCr 水平,改善移植肾功能,同时对肾脏

病理的炎症及纤维化损害有防治作用。 李夏玉等[39] 以单用免

疫抑制改良方案作为对照组,治疗组加用火把花根片,结果表

明,火把花根片联合免疫抑制改良方案能明显降低尿蛋白,更
重要的是,该研究结果表明火把花根片可降低大鼠的 SCr 水

平,证明该药在减少尿蛋白的同时还能保护 CAN 患者的肾功

能,这对于 CAN 患者保护移植肾功能更具有临床意义。
3　 中医从“湿、热、瘀”论

中医并无“慢性肾脏病”病名记载,但根据其临床症状、体
征,可归属于“虚劳” “腰痛” “尿浊” “尿血” 和“水肿” 等范

畴[40] 。 CKD 为本虚标实之证,本虚多以健脾、补肾为主要治

则,标实多为湿、浊、毒、瘀等病理产物。 总的来说,脾肾亏虚

是 CKD 的根本原因,作为长期病理产物的湿热、瘀血是导致

CKD 的病理基础。 肾脏的生理结构与中医所述络脉理论相

似,脾肾亏虚,湿热浸渍,瘀血阻络,导致肾络不和,日久发为

CKD;湿热居下,损伤肾络,肾失封藏,故精微不固,发为尿浊;
湿热灼伤肾之血络,发为尿血。 加之湿邪缠绵难愈,故会导致

CKD 病情迁延不愈,日久难复。 现代研究结果表明,湿热证易

导致感染,炎症指标升高,加重血尿、蛋白尿,系膜细胞和基质

增生,血液流变学异常等机体损害[41] 。 因此,积极治疗湿热

证,不仅可以控制病情的进展,而且对肾功能的保护具有重要

作用[41] 。 《医林改错》中记载,“久病入络即瘀血”,说明病程

日久易生瘀血而致脉络瘀阻。 瘀血作为 CKD 的一种病理产

物,也是 CKD 迁延不愈的重要因素。 肾之络脉生理结构细小,
决定其容易产生瘀血等阻塞肾络,肾失封藏而生尿浊,脉络阻

塞,血行脉外而生尿血。 “久病及肾”,刘光珍教授认为 CKD
多由瘀血致体内气血运行失常,故主张从邪实论治,血瘀贯穿

疾病始终,从瘀血论治对改善 CKD 有明显疗效;刘光珍教授

总结多年临床经验,主张“消”法治疗 CKD 血瘀证,并在临床

上取得了满意的疗效[42] 。 张炳厚教授认为,CKD 病情迁延不

愈,反复发作会导致病邪侵及络脉,脉络不通,血行不畅,又会

形成肾络瘀阻证[43] 。 现代研究结果证明,活血化瘀、解毒通络

在促进肾损伤修复、改善预后方面具有较好的临床意义[44] 。
火把花根片原料取自中药昆明山海棠之根。 昆明山海

棠,味苦、辛,性微温,大毒,归肝、脾、肾经。 辛可温通肾络,苦
能坚阴泻火,药性均为肾之所用,可兼顾肾中之阴阳,改善肾

络虚损诸病。 因此,火把花根片具有祛风除湿、活血止血、舒
筋接骨、解毒杀虫的功效,可祛除 CKD 疾病发展过程中的病

理产物。 中医讲求“急则治其标,缓则致其本”。 脾肾亏虚为

本,阴邪致盛为标,治宜“补肾扶阳”。 临床大多以“治虚”为

要,火把花根片另辟蹊径,从“标实”入手,治以祛风除湿,活血

止血,清热解毒,无论单用或与其他药物合用均有更好的临床

疗效。 因此,笔者认为火把花根片从“湿、热、瘀”等入手,清热

祛湿,活血化瘀,为中医药治疗 CKD 提供了新的思路。
4　 不良反应

火把花根片中的主要活性及有毒成分为雷公藤甲素,其
在该中药制剂中含量较低,因而与其他雷公藤制剂相比具有

更好的安全性[45] 。
4. 1　 胃肠道反应

使用火把花根片可出现恶心、呕吐、腹痛和腹泻等症状,
一般症状较轻,减量或停药后症状可减轻或消失。 有研究观

察了 40 例类风湿关节炎患者,仅 2 例口服火把花根片 1 周后

出现轻度的恶心、纳差症状,予以抑酸、护胃等对症治疗后症

状消失[46] 。
4. 2　 皮肤过敏反应

使用火把花根片可出现皮疹、皮肤色素沉着等。 徐常本

等[47] 报道了 1 例患者口服昆明山海棠片后全身出现红色丘

疹、瘙痒,停药后改服其他药物,并予以抗过敏治疗,8
 

d 后患

者过敏症状完全消失。
4. 3　 性腺抑制

雷公藤甲素具有生殖毒性,可使 SD 大鼠性激素分泌紊

乱,同时导致卵巢和子宫质量显著下降[48] 。 其对卵巢的影响

可能是细胞毒性作用[49] 。 火把花根片对 SD 大鼠毒性试验结
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果表明,使用不同剂量火把花根片的三组雄性大鼠均表现出

不同程度的睾丸毒性,睾丸和附睾萎缩,且脏器重量和指数明

显降低,可能具有不可逆性,停药后功能不能完全恢复。
4. 4　 肝功能损伤

火把花根片属于雷公藤制剂,雷公藤及昆明山海棠会导

致血清氨基转移酶升高等不良反应[50] 。 火把花根片致氨基转

移酶升高的原因可能是由于药物对肝细胞的直接损害[51] 。 因

此,临床上应注意,肝功能不全患者慎用或禁用该药。
4. 5　 骨髓抑制

服用一定剂量一定时间的火把花根片,会导致血象改变,
出现白细胞、血小板可逆性减少等[52] 。 停药后可自行恢复。
5　 小结

本文综述了火把花根片治疗多种 CKD 的应用进展,表明

火把花根片不管是单用还是与 ACEI / ARB、激素类药物和免疫

抑制剂等联合应用,均有更好的临床疗效,加之经济实惠、不
良反应小、服用方便,在治疗 CKD 方面有较好的应用前景。 同

时,基于 CKD 湿热证候,证明火把花根片可祛除 CKD 疾病发

展过程中的病理产物,为中医药治疗 CKD 提供了更多的选择

与思考。
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