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雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平治疗肾移植后蛋白尿 
陈统清，林敏娃，孔耀中，卢结文，练桂英，李  燕 

Combined regime of Tripterygium wilfordii Hook. f. plus losartan or amlodipine in the treatment 
of proteinuria after renal transplantation    

Chen Tong-qing, Lin Min-wa, Kong Yao-zhong, Lu Jie-wen, Lian Gui-ying, Li Yan 

Abstract 
BACKGROUND: Proteinuria is an independent risk factor for grafted renal function after renal transplantation. Both Tripterygium 
wilforilii Hook. f. (TII) and losartan can reduce urine protein excretion.  
OBJECTIVE: To observe effect of combined regime of TII plus losartan or amlodipine on proteinuria after renal transplantation. 
METHODS: Forty patients with proteinuria and mild or moderate hypertension after renal transplantation were selected during 
the follow-up in Foshan First People’s Hospital. The patients were divided into two groups according to random number table. 
The patients in the TII+losartan group took 0.5 mg/(kg•d) TII and 50 mg/d losartan; the patients in the TII+amlodipine group took 
0.5 mg/(kg•d) TII and 50 mg/d amlodipine. The blood pressure was controlled under 130/80 mm Hg (1 mm Hg=0.133 kPa). After 
6 months, the blood pressure, liver and renal function, blood and urine routine, drug concentration, urine protein of 24 hours and 
side effects of these drugs were tested. 
RESULTS AND CONCLUSION: The final analysis showed that the systolic pressure and diastolic pressure were remarkably 
decreased (P < 0.05); and after 6 months, the systolic pressure and diastolic pressure reached the aim values (P < 0.01). There 
was no obvious difference between these two groups in blood drop-out value, mean arterial pressure and the total effective rate 
(P > 0.05). There was no obvious difference of blood urea nitrogen, creatinine, and serum uric acid before and after treatment   
(P > 0.05). The urine protein was notably reduced in both groups after treatment, but there was no significant difference between 
two groups (P > 0.05). The dosage of cyclosporine was significantly reduced (P < 0.05). For the patients with proteinuria and mild 
or moderate hypertension after renal transplantation, the combined regime of TII plus losartan or amlodipine could release the 
blood pressure smoothly, reduce the proteinuria, descend the dosage of cyclosporine and meanwhile protect the renal functions. 
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摘要 
背景：蛋白尿和蛋白尿多少是影响移植肾功能存活的独立危险因素，雷公藤多苷或氯沙坦均有降尿蛋白作用。 
目的：观察雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平对治疗肾移植后蛋白尿的临床效果。 
方法：选择佛山市第一人民医院随访的肾移植后伴轻、中度高血压及蛋白尿患者 40 例，随机数字表法分为 2 组，雷公藤多

苷+氯沙坦组口服雷公藤多苷 0.5 mg/(kg•d)，氯沙坦 50 mg/d；雷公藤多苷+氨氯地平组口服雷公藤多苷 0.5 mg/(kg•d)，氨

氯地平 5 mg/d，要求血压控制在 130/80 mm Hg(1 mm Hg=0.133 kPa)以下，观察治疗 6 个月，检测血压、肝肾功能、血

尿常规，药物浓度，24 h 尿蛋白，药物不良反应。  
结果与结论：40 例患者均进入结果分析，患者用药后收缩压、舒张压均显著下降(P < 0.05)，治疗 6 个月后，收缩压、舒张

压均降至正常水平(P < 0.01)。两组血压下降值、平均动脉压及治疗总有效率差异无显著性意义(P > 0.05)。两组患者治疗

前后血尿素氮、肌酐和血尿酸差异无显著性意义(P > 0.05)。尿蛋白均减少，但差异亦无显著性意义(P > 0.05)；环孢素用

量较前减少(P < 0.05)。提示雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平用于肾移植后伴轻、中度高血压伴蛋白尿患者，能平稳降压，

减少环孢素用量，减少蛋白尿，保护移植肾肾功能。 
关键词：雷公藤多苷；氯沙坦；氨氯地平；肾移植；蛋白尿 
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0  引言 
 

随着新型免疫抑制剂的问世及器官移植方

法的改进，移植肾近期存活率显著提高，但远

期存活率并没有明显改善。移植肾的存活率与

多种因素有关，高血压是肾移植后的常见并发

症及影响远期存活率的因素之一，蛋白尿和蛋

白尿多少是影响移植肾功能存活的独立危险因

素。雷公藤多苷(Tripterygium wilforilii Hook. f. 
TII)具有显著而独特的抑制机体免疫反应作用，

用于慢性肾小球肾炎及糖尿病肾病具有显著疗

效。血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂及钙离子拮抗剂

是临床常用的降压药，血管紧张素Ⅱ受体拮抗

剂并具有不依赖降血压的降蛋白尿作用。实验

分别采用雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平治

疗肾移植后伴轻、中度高血压及蛋白尿，对比

不同组合治疗的临床效果。 
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1  对象和方法 

 
设计：随机对照分析，自身前后对比。 
时间及地点：实验于2008-03/2010-03在佛山市第

一人民医院完成。 
对象：选择佛山市第一人民医院随访的肾移植后伴

轻、中度高血压及蛋白尿患者40例，男25例，女15例，

年龄22~75(42.9±19.3)岁，原发病：慢性肾小球肾炎36
例，糖尿病肾病2例，梗阻性肾病1例，ANCA相关性血

管炎1例。6例曾行移植肾穿刺活检：IgA肾病2例，局灶

节段硬化肾小球肾炎2例，系膜增生性肾小球肾炎1例，

膜增生性肾小球肾炎1例。其中4例为亲属活体肾移植，

余皆尸体肾移植。所有患者均对用药知情同意。 
纳入标准：①收缩压140~170 mm Hg(1 mm Hg= 

0.133 kPa)，舒张压85~100 mm Hg。 24 h② 尿蛋白≥  

1 g。③所有患者均以环孢素A+霉酚酸酯+泼尼松为基础

免疫抑制剂。④肾移植后时间≥0.5年。 
排除标准：白细胞减少、肝功能损害、消化性溃疡、

有出血倾向、血管狭窄、血肌酐≥176.8 μmol/L。 
随机数字表法将40例患者分为雷公藤多苷+氯沙坦

组和雷公藤多苷+氨氯地平组，每组各20例。 
雷公藤多苷片为泰州美通药业有限公司产品，氯沙

坦片剂为美国默沙东公司产品，氨氯地平片剂为上海五

洲药业有限公司产品，环孢素A以华东制药“赛斯平”

为主，霉酚酸酯为上海罗氏及华东制药公司产品。 
技术路线： 

治疗方案：雷公藤多苷+氯沙坦组口服雷公藤多苷 
0.5 mg/(kg•d)，氯沙坦50 mg/d；雷公藤多苷+氨氯地平

组口服雷公藤多苷0.5 mg/(kg•d)，氨氯地平5 mg/d。要

求血压控制在130/80 mm Hg以下，必要时可加用α-受
体拮抗剂盐酸哌唑嗪控制血压。所有患者按方案治疗6
个月。 

免疫抑制剂方案：以上两组患者的免疫抑制剂方案

为：环孢素A+霉酚酸酯+泼尼松，移植后24~48周环孢

素A谷浓度控制在150~200 μg/L，以后维持在100~  
150 μg/L，霉酚酸酯1.0~1.5 g/d，泼尼松为5~10 mg/d。
观察治疗6个月。 

血压测量：所有患者均在治疗前及治疗期间测量血

压，血压测量按国内目前统一标准，安静休息5~10 min
后测坐位右臂肱动脉压，肘部置于心脏同一水平。使用

水银柱式血压计进行测量，以柯氏音第1时项确定收缩

压，柯氏音第V时项(消失音)或第Ⅳ时项(变音)的读数确

定舒张压；连续测量3次，取其平均值作为治疗前后血

压数值。治疗6个月期间禁用其他可能影响血压的药物。

患者每天早晚各测1次，并记录心率、自觉症状、有无

不良反应。 

疗效判断：①完全缓解：多次测尿蛋白阴性或微量，

24 h尿蛋白< 0.3 g。②部分缓解：24 h尿蛋白定量较前

减少50%以上。③无效：未达上述标准。 
主要观察指标：治疗前及治疗后每月监测血、尿常

规，肝肾功能，环孢素浓度，24 h尿蛋白，血压，用药

期间可能发生的不良反应或不良事件。 
统计学分析：由第一作者采用SPSS 11.0软件完成

统计处理，实验数据以x
_

±s表示，组间比较采用t 检验，

P < 0.05为差异有显著性意义。 
   

2  结果 

 
2.1  参与者数量分析  所有患者均顺利完成临床观察

及数据收集，全部进入结果分析。结果按意向性处理分

析。 
2.2  两组患者基线资料  见表1。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

2.3  随机试验中主题进展的流程图 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

表 1  两组患者基线资料对比 
Table 1  Baseline characteristics of patients in two groups 

1 mm Hg=0.133 kPa, TII: Tripterygium Wilfordii Hook. f. 

Parameter TII+Losartan TII+Amlodipine P 

Male/Female 13/7 12/8 > 0.05
Age (x

_

±s, yr) 43.1±9.2 42.2±13.2 > 0.05
Body mass (x

_

±s, kg) 58.2±10.2 57.9±9.9 > 0.05
Systolic pressure (x

_

±s, mm Hg) 161.1±7.4 162.2±6.2 > 0.05
Diastolic pressure (x

_

±s, mm Hg) 91.8±5.9 92.4±5.6 > 0.05
Mean arterial pressure (x

_

±s, 
mm Hg) 

139.2±11.3 140.4±9.9 > 0.05

随机试验中主题进展的流程图 

肾移植后伴轻、中度高血压及蛋白尿患者(n=40) 

雷公藤多苷+氯沙坦组(n=20) 雷公藤多苷+氨氯地平组(n=20)

观察治疗 6 个月无脱落 观察治疗 6 个月无脱落 

纳入分析(n=20) 纳入分析(n=20) 
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2.4  两组患者治疗前后血压、平均动脉压、移植肾功

能、24 h尿蛋白及血环孢素A变化  见表2。    
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
2.5  降压疗效  两组患者用药后收缩压、舒张压均显

著下降(P < 0.05)，并且随着疗程的进展，收缩压、舒

张压进一步降低；在治疗6个月后，收缩压、舒张压均

降至正常水平(P < 0.01)。整个治疗期间，两组患者血

压下降值差异无显著性意义(P > 0.05)；平均动脉压差

异亦无显著性意义(P > 0.05)。 
服药4周后，氯沙坦组20例中显效12例(60%)，有

效4例(20%)，无效4例(10%)，总有效18例(90%)；氨氯

地平组20例显效15例(75%)，有效2例(10%)，无效3例
(9%)，总有效17例(85%)。两组总有效率相比差异无显

著性意义(P > 0.05)。 
2.6  蛋白尿治疗后的疗效  雷公藤+氯沙坦组患者，治

疗达4周时，缓解16例；雷公藤+氨氯地平组缓解14例。

治疗6个月雷公藤+氯沙坦组患者完全缓解14例，部分缓

解4例，无效2例；雷公藤+氨氯地平组完全缓解12例，

部分缓解4例，无效3例。两组与治疗前相比差异有显著

性意义(P < 0.05)，疗效比较氯沙坦组尿蛋白减少稍明

显，但差异无显著性意义(P > 0.05)。   
2.7  两组患者治疗前后环孢素A浓度变化  治疗后两

组患者环孢素A血药浓度均显著升高(P < 0.05)，环孢素

A用量均显著下降(P < 0.05)；血尿素氮、肌酐和血尿酸

治疗前后差异无显著性意义(P > 0.05)。 

2.8  药物不良反应  两组各有2例月经紊乱，2例食欲

不振、大便次数增多。氯沙坦组1例轻微咳嗽。氨氯地

平组5例双下肢浮肿。经减少雷公藤多苷或对症处理均

有改善。 
 

3  讨论 

 
高血压，环孢素肾毒性，新发或复发的肾小球肾炎，

移植肾排异反应，缺血再灌注损伤等因素均可导致肾移

植受者出现蛋白尿，而蛋白尿本身又可对移植肾造成损

伤或加剧移植肾原有病变。蛋白尿在肾移植后发生率约

23.4%[1]。蛋白尿和蛋白尿多少是影响移植肾功能存活

的独立危险因素，因此减少蛋白尿的排泄是提高人/肾长

期存活率的关键。临床上常通过调整环孢素、霉酚酸酯

或泼尼松的用量加强免疫抑制减少蛋白尿，但往往出现

免疫抑制过度致移植受者严重感染发生率增高。使用血

管紧张素转换酶抑制剂(ACEI)或血管紧张素Ⅱ受体拮

抗剂(ARB)可以通过降压及非血压依赖性效应发挥肾脏

保护作用减少移植受者的白蛋白尿和蛋白尿[2-4]，但效果

有限，并且单用ACEI或ARB起效缓慢。雷公藤多苷对

大量蛋白尿或肾病综合征为主要表现的肾小球微小病

变、系膜增生性肾小球肾炎和IgA肾病都有很好的临床

疗效，可以显著减少蛋白排泄[5]。新发或复发的肾小球

肾炎是肾移植后蛋白尿的主要原因，肾小球肾炎在肾移

植后复发率为6.0%~19.4%[6]，并且随着时间的延长逐

渐增高。常见的肾移植后复发肾小球肾炎有IgA肾病、

原发性局灶性节段性肾小球肾炎及膜增殖性肾小球肾

炎等。雷公藤多苷具有显著而独特的抑制机体免疫反应

作用，临床研究证实，雷公藤多苷结合常规的免疫抑制

治疗，可以有效控制排斥反应[7]。雷公藤多苷联合ARB、
大黄素治疗慢性肾小球肾炎疗效显著[8]。实验分别采用

雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平治疗肾移植后伴轻、

中度高血压及蛋白尿。 
经过雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平治疗后，两

组患者用药后收缩压、舒张压均显著下降(P < 0.05)，
并且随着疗程的进展，收缩压、舒张压进一步降低；在

治疗6个月后，收缩压、舒张压均降至正常水平(P < 
0.01)。整个治疗期间，两组血压下降值差异无显著性意

义(P > 0.05)；平均动脉压差异亦无显著性意义(P > 
0.05)。两组患者用药后24 h尿蛋白显著下降(P < 0.05)，
并且随着疗程的进展，进一步降低；在治疗6个月后，

氯沙坦组有效率85%，氨氯地平组有效率80%，两组蛋

白尿下降值差异无显著性意义(P > 0.05)。两组患者治

疗前后血尿素氮、肌酐和血尿酸差异无显著性意义   
(P > 0.05)。 

本组资料显示在用雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯

地平治疗肾移植后蛋白尿的同时，升高环孢素的血药浓

表 2  两组患者治疗前后血压、平均动脉压、移植肾功能、24 h
尿蛋白及血环孢素 A 变化 

Table 2  Changes in blood pressure, mean arterial pressure, 
renal function, 24-h proteinuria concentration and dose 
of ciclosporin A                         (x

_

±s, n=20)

aP < 0.05, vs. before treatment; 1 mm Hg=0.133 kPa; TII: Tripterygium 
wilfordii Hook. f. ; CsA: ciclosporin A 

Parameter 
TII+Losartan TII+Amlodipine 

Baseline 6 mon Baseline 6 mon 

Systolic 
pressure 
(mm Hg) 

161.1±7.4 131.2±6.9a 162.2±6.2 129.2±7.3a

Diastolic 
pressure 
(mm Hg) 

91.8±5.9 82.1±5.3a 92.4±5.6 79.7±6.1a

Mean arterial 
pressure 
(mm Hg) 

136.2±11.9 107.2±6.4a 135.8±7.1 105.5±8.4a

Serum 
creatinine 
(μmol/L) 

148.5±72.0 142.4±60.9 147.9±3.7 144.6±62.7

Uric acid 
(mmol/L) 

365.6±55.6 338.9±50.9 363.6±64.1 359.6±51.5

Blood urea 
nitrogen 
(mmol/L) 

8.2±5.3  7.8±5.4 8.1±5.5 7.9±6.1 

Proteinuria 
(g/24 h) 

1.65±1.12 0.54±0.32a 1.62±1.21 0.68±0.41a

CsA (μg/L) 139±48 190±53a 138±47 193±55a 
Dose of CsA 
(mg/kg·d) 

3.32±1.22 2.43±0.62a 3.36±1.18 2.38±0.82a
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度，与国内文献报告一致[7]。为避免环孢素毒性作用，

应减少环孢素用量使血药浓度正常稳定。 
雷公藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平用于肾移植后

伴轻、中度高血压伴蛋白尿患者，能平稳降压，减少环

孢素用量及蛋白尿，保护移植肾肾功能。 
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1  西罗莫司在肾移植受者中的转换治疗 

徐志强 (通辽市医院，内蒙古自治区通辽市    

028200) 

推荐理由：文章对同种异体肾移植后以口

服传统钙调磷酸蛋白酶抑制剂为主的60例受

者，进行以新型免疫抑制剂西罗莫司为主的转

换治疗，观察转换后6个月内临床效果、安全性

和不良反应。西罗莫司转换治疗后6个月内急性

排斥反应发生率为13.3%。因慢性移植肾肾病

进行药物转换的受者，转换后肾功能改善；其

他转换后移植后肝损害及高血糖有所改善。结

果提示西罗莫司在转换治疗时疗效优于钙调磷

酸蛋白酶抑制剂。 

 

2  雷公藤甲素 PG490-88 联合环孢素A免疫

抑制诱导肾移植急性排斥反应模型大鼠的免疫

耐受 

戴  澄(深圳大学第一医院暨深圳市第二人民

医院肾移植科，广东省深圳市  518035) 

推荐理由：文章探讨了雷公藤甲素

PG490-88联合环孢素A在大鼠肾移植急性排斥

反应中诱导免疫耐受的作用。实验结果表明，

雷公藤甲素PG490-88通过对白细胞介素2、白

细胞介素2受体的影响来达到免疫抑制作用，不

但具有免疫抑制作用，而且还能够诱导一定程

度的免疫耐受，联合环孢素A效果会更好。 

 

3  流式细胞技术检测肾移植后外周血白细胞

介素18受体的表达 

郝俊文(解放军济南军区总医院泌尿外科，山东

省济南市  250031) 

推荐理由：文章检测尿毒症患者肾移植前

后外周血白细胞介素18受体表达的变化，为较

早预测肾移植后急性排斥反应、预测肾移植后

恢复情况、评估排斥反应对激素治疗的效果，

提供了一个简单、快速和非创伤性的检测方法。 

 

4  免疫球蛋白防治肾移植后T淋巴细胞降低肺

部感染 

黄  云(海南省人民医院肾内科，海南省海口市     

570311) 

推荐理由：肾移植后T淋巴细胞降低就容易

发生感染，肺部是主要靶器官，因此如何控制

肺部感染，尤其是重症肺炎，成为改善肾移植

患者预后关键所在。文章探讨在肾移植后未发

生肺部感染之前，根据监测到T淋巴细胞水平降

低，予用免疫球蛋白预防肺部感染的作用。结

果提示，免疫球蛋白能提高肾移植后患者T淋巴

细胞水平，恢复机体免疫功能，增强抗感染能

力，从而减少肺部感染的发生。 

 

来自本文课题的更多信息--  

作者贡献：第一作者进行实验设计，实验实施为第一、

二、五作者，实验评估为第三、六作者，检测药物浓度为第

四作者，第一作者成文，第三作者审校，第一作者对文章负

责。 

利益冲突：课题未涉及任何厂家及相关雇主或其他经济

组织直接或间接的经济或利益的赞助。 

伦理批准：所有患者均对用药知情同意，实验方案经医

学伦理委员会批准。 

本文创新性：实验分别采用雷公藤多苷联合氯沙坦或氨

氯地平治疗肾移植后伴轻、中度高血压及蛋白尿，显示雷公

藤多苷联合氯沙坦或氨氯地平用于肾移植后伴轻、中度高血

压伴蛋白尿患者，能平稳降压，减少环孢素用量，减少蛋白

尿，保护移植肾肾功能。 
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