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益气养阴方对慢性肾小球肾炎患者红细胞补体 

受体 1型分子及其基因多态性的影响 

· 7 · 

· 论 著 · 

郭聂涛 ，杨 进 ，何庭 宇 

(1．广州中医药大学中山附属医院肾内科 ，广东 中山 528400； 2．中山大学附属中山医院检验中心) 

【摘要】 目的：探讨益气养阴方对慢性肾小球肾炎(CGN)患者治疗作用的机制。方法：将 5O例 CGN患者 

随机分为中西医组(30例)和西医对照组(20例)。两组均予西医综合治疗 ；中西医组加用益气养阴方(由黄芪、 

白术、茯苓、女贞子、太子参、枸杞子、薏苡仁、丹参、红花等组成)，每El 1剂，分 3次口服；两组均治疗3个月。另 

选 5O例健康志愿者作为正常对照组。用聚合酶链反应(PCR)和 HindⅢ酶切技术测定红细胞补体受体 1型分 

子(CR1)基因密度，用细胞酶联免疫吸附法测定红细胞 CR1的数量表达，以红细胞天然免疫黏附试验测定红 

细胞CR1黏附活性。观察CGN患者与正常对照组以及中西医组与西医对照组治疗前后红细胞CR1的数量表 

达和黏附活性及其基因多态性的变化。结果：①CGN患者与正常对照组的红细胞 CR1基因多态性差异无显著 

性，但 CGN患者的红细胞CR1数量表达和黏附活性明显低于正常对照组(P均<O．01)。②中西医组与西医对 

照组治疗后红细胞 CR1数量表达和黏附活性均高于治疗前，但仅中西医组有差异(P均<O．05)，而基因多态 

性均无变化；中西医组治疗后红细胞 CR1数量表达和黏附活性较西医对照组治疗后明显升高，差异均有显著 

性(P均<O．05)。结论：益气养阴方对 CGN患者红细胞 CR1数量表达和黏附活性有明显影响。 
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Effect of supplementing Qi and nourishing Yin prescription(益气养阴方)on complement receptor type 1 in 

erythrocytes and its genomic density polymorphism of patients with chronic glomerulonephritis GUo 

Nie—tao ，YANG Jin ，HE Ting—yu。． j． Department of Nephrology，Zhongshan A7 liated Hospital， 

Guangzhou University of Traditional Chinese Medicine，Zhongshan 5284O0，Guangdong，China；2．Test 

Center，Zhongshan A∥；liated Hospital，Zhongshan University，Zhongshan 528403，Guangdong，China 

[Abstract] Objective!To study the effect and mechanism of supplementing Qi and nourishing Yin 

prescription(益气养 阴方 )on patients with chronic glomerulonephritis(CGN)．Methods：Fifty patients with 

CGN were randomly divided into Chinese and Western medicine group ( 一 30)and control group ( 一 20)． 

Patients in both groups were given western medicine synthesis treatment．Additionally，Chinese and Western 

medicine group was added supplementing Qi and nourishing Yin prescription，including radix astragali(黄芪)， 

rhizoma atractylodis macrocephalae(白术)，poria(茯苓)，fructus ligustri lucidi(女贞子)，radix pseudo— 

stellariae(太子参)，fructus lycii(枸杞子)，semen coicis(薏苡仁)，radix et rhizoma salviae miltiorrhizae 

(丹参)，flos carthami(红花)，one dosage of decoction divided into three portions for drinking in a day．The 

treatment lasted for 3 months．Fifty healthy persons were selected as normal controls．Polymerase chain 

reaction (PCR)and Hind I restriction enzyme digestion were used to detect erythrocytes complement 

receptor type 1 (CR1)genomic density polymorphism。 the quantitative assay of erythrocytes CR1 was 

determined by enzyme linked immunoadsorbant assay(ELISA)and the adherent activity of erythrocytes CR1 

was tested by erythrocyte nature immunoadherence assay．The changes of above items in patients with CGN 

and healthy persons and in two treatment groups were compared before and after treatment． Results： 

①Erythrocytes CR1 genomic density polymorphism of CGN patients and healthy persons had no difference， 

and the quantitative expression and adherent activity of CGN patients were significantly lower than those of 

healthy persons(both P<O．01)．② After treatment，the erythrocytes CR1 genomic density polymorphism of 

two treatment groups was not changed，the quantitative expression and adherent activity in Chinese and 

W estern medicine group were significantly higher than those of the control group and those before the 

treatment(all P<O．05)．Conclusion：Supplementing Qi and nourishing Yin prescription has significant effect 

on erythrocytes CR1 quantitative expression and adherent activity in patients with CGN． 

【Key words】 chronic glomerulonephritis；supplementing Qi and nourishing Yin prescription； 

erythrocytes complement receptor；genomic density polymorphism 
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慢性 肾小球肾炎(CGN)是 由多种原 因引起原 

发于肾小球的一组免疫性疾病 ，病理类型多样 ，预后 

不尽相同。大部分CGN由循环免疫复合物(CIC)沉 

积于肾小球，激活补体而引起一系列炎症反应所致。 

近年来研究发现，红细胞补体受体 1型分子(CR1) 

具有清除CIC、调理吞噬、抑制补体活化等作用n 。 

本研究通过观察 CGN患者血浆 CR1数量表达、黏 

附功能及其基因多态性的变化，旨在探讨益气养阴 

方对 CGN的治疗作用及其机制，报告如下。 

1 资料与方法 

1．1 临床资料：50例 CGN患者均为我院肾内科 

2003年 6月一2o04年 12月收治的住院和门诊者， 

诊断均符合文献 标准，其中男 27例，女 23例；年 

龄 28～60岁 ，平均 (45．00±2．68)岁；病程 1～8年 ， 

平均(3．005=1．02)年。按随机原则将 50例患者分为 

中西医结合治疗组(中西医组，30例)和常规西医治 

疗对照组(西医对照组，20例)。两组患者一般情况 

比较差异均无显著性。另选50例健康志愿者作为正 

常对照组，其中男 30例，女 20例；年龄 26～60岁， 

平均 (46．005=3．22)岁。无心、脑 、肝 、肺疾病。 

1．2 治疗方法：中西医组给予益气养阴方治疗 

(黄芪30 g，白术 10 g，茯苓 15 g，女贞子 15 g，太子 

参 15 g，枸杞子 15 g，薏苡仁 20 g，丹参 20 g，红花 

5 g等)，每日l剂，水煎后分 3次口服；同时选用洛 

丁新 10 mg、每日1次，潘生丁 50 mg、每 日3次，并 

根据病情采用利尿剂、抗生素等，配合低盐、优质低 

蛋白饮食。西医对照组除不用益气养阴方外，其余治 

法同中西医组。两组疗程均为 3个月。 

1．3 检测指标及方法：于清晨抽取所有受试者空腹 

肘静脉血 1 ml，乙二胺四乙酸(EDTA)1：9抗凝， 

观察治疗前后红细胞 CR1数量表达和黏附活性及 

其基因多态性的变化 。 

1．3．1 红细胞 CR1分子基因密度的检测：参照文 

献∞ 方法联合使用聚合酶链反应(PCR)和 Hind ill 

酶切技术(RFLP)。根据 CR1密度相关基因组仅在 

红细胞膜上表达的原理 ，CR1基因内含子 7．4 kb和 

6．9 kb，HindⅢ酶切片段与红细胞 CR1高密度(H) 

和低密度(L)表达均有关。PCR扩增时间参数为： 

94℃变性 300 S，55℃复性 50 S，72℃延伸 50 S，进 

行 30个循环，72℃延伸 5 min。经过 PCR扩增和 

Hind ill酶切后，进行琼脂糖及溴化乙锭电泳染色， 

作者简介：郭聂涛(1952一)，男(汉族)，江苏省人，医学硕士，教 

授，硕士生导师，主任医师，近 5年获市级科技进步奖 1项，承担省、 

市级科研课题 6项，发表论文2O篇。 

可在 电泳 区分出红 细胞 CR1密度相关的 3种基因 

型。高表达型即HH型无突变位点，酶切后仅有 1条 

1．8 kb的条带；中表达型即 HL型，酶切后得到 

1．8、1．3和 0．5 kb 3个条带；低表达型即LL型，酶 

切后为 1．3 kb和 0．5 kb 2个条带 。 

1．3．2 红细胞 CR1定量测定：参照文献 方法采 

用细胞酶联免疫吸附法。取沉淀红细胞 10 l，用生 

理盐水洗涤 2次后 ，再用磷 酸盐缓 冲液 (PBS)配成 

体积分数为 2％的红细胞悬液，在 V型滴定板的每 

孔加入 CR1一抗 10 l，定量红细胞悬液 20 l，混匀 

后 37℃孵育 45 min，用质量分数为 1％的等渗生理 

盐水／牛血清蛋 白(1％BSA)洗涤 2次 ，加碱性磷酸 

酶标记的二抗 10 l，37℃孵育 30 min，洗涤后 叩 

干，加显色液 120 l，37℃孵育 30 rain，离心取上清 

显色液 100 l，在波长 405 am处读取其吸光度(A) 

值，以A标本一A对照作为测定值。 

1．3．3 红细胞天然免疫黏附功能测定：参照文献。 

方法测定红细胞 CR1分子黏附活性 。取 EDTA抗 

凝血 1 ml，以 2 000 r／min(离心半径 325 m)离心 

5 min，取沉淀红细胞 5 l加入 400 l生理盐水 中 

配成 1．25％的红细胞悬液。取红细胞悬液 50 l，定 

量致敏靶细胞株悬液 100 l，自身血浆 100 l混匀， 

37℃孵育 40 min，瑞氏液染色，计数 100个靶细胞 

并计算黏附率。以上方法及试剂由中国免疫学会红 

细胞免疫学会提供 。 

1．4 统计学方法：计量资料以均数±标准差(z±s) 

表示，采用 t检验；计数资料采用 检验；P<0．05 

为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 治疗前 CGN组与正常对照组红细胞 CR1数 

量表达和黏附活性及其基因多态性的比较(表 1)： 

CGN组与正常对照组红细胞 CR1基因多态性 比较 

差异无显著性(X。一1．89，P>0．05)；CGN组红细胞 

CR1数量表达和黏附活性均明显低于正常对照组 

(P均<0．01)。 

2．2 中西医组与西医对照组红细胞 CR1数量表达 

和黏附活性及其基因多态性的比较(表 2)：中西医 

组与西医对照组治疗前后红细胞 CR1基因多态性 

无变化。中西医组治疗后红细胞CR1数量表达和黏 

附活性均高于治疗前，且显著高于西医对照组治疗 

后，差异均有显著性(P均<0．05)；而西医对照组治 

疗前后比较差异均无显著性(P均>0．05)。 

3 讨 论 

红细胞 CR1是一种单链膜糖蛋白，分子质量为 
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表 1 CGN组与正常对照组红细胞 CRI数量表达和黏 附活性及其基 因多态性 的比较 

Table 1 Comparison of quantitative expression，adherent activity and genomic density 

polymorphism of erythrocytes CR I between CGN and normal contral groups 

注 ：与正常对照组 比较 ：一 P<O．01 

表 2 两组治疗前后 红细胞 CRI数量 表达 和黏 附活性及其基因多态性的比较 

Table 2 Comparison of quantitative expression，adherent activity and genomic density polymorphism of 

erythrocytes CR I before and after treatment between two groups 

注 ：与本组治疗 前比较： Pd0．05；与对 照组治疗后 比较 ： Pd0．05 

16O～260 ku，其具有明显 的多态性，不同分子质量 

的 CR1并不表现出抗体的差异性 ，且它们在功能上 

无差别 。红细胞 CR1配体可分为高亲和力的 C3b和 

C4b以及低亲和力的C3bi和C3c。在人类不同个体 

之间，红细胞上的CR1种类构成比不同，但就同一 

个体而言 ，该构成 比是相对恒定的。已证实 CR1在 

单个 红细胞 上呈簇状 分布 ，每一簇 含有 2～ 15个 

CR1单体，单个红细胞所含的CR1簇数和每簇所含 

的单个受体数总是与每个红细胞上的 CR1呈高度 

正相关 ；每个红细胞含有 500个左右的CR1，与年龄 

和性别无相关性，红细胞 CR1数量既受遗传控制又 

受环境控制 。有研究者提出，许多免疫机制参与了 

肾炎的发病过程，血液中的免疫复合物沉积于肾小 

球上，免疫复合物激活补体、中性粒细胞、单核／巨噬 

细胞等炎性细胞，这些细胞释放出的炎症介质和细 

胞因子促进了系膜细胞和基质增生 ，导致基底膜破 

坏 。而红细胞 CR1具有清除CIC、调理吞噬、抑制 

补体活化和免疫调节等作用n 。 

祖 国 医学 中 CGN 可归 属于“水 肿”、“腰痛”、 

“虚劳”等范畴。CGN的原因复杂、病程长、病情反 

复，导致其辨证分型多而杂，难以统一。根据我们的 

长期临床观察发现，CGN以气虚、阴虚多见，气虚者 

以肺、脾、肾气虚为主，阴虚者以肝、肾阴虚为主，气 

阴两虚贯穿于整个疾病过程。中医认为“正气存内， 

邪不可干”；“邪之所凑，其气必虚”；气阴不足，机体 

抗病能力下降，脏腑功能失常，致病程长、病情反复。 

在 CGN 发生发展过程 中，长期的蛋 白尿、血尿 ，导 

致体 内精微物质大量丢失，进一步加剧 了阴虚的程 

度。由于长期大量应用糖皮质激素，伤阴耗气，也能 

导致气阴两虚。另一方面，不可忽视瘀血在 CGN中 

的作用，从 中医病机学的角度来探讨瘀血的成因，诸 

如因虚致瘀、水停致瘀、出血致瘀、情志所伤致瘀、激 

素致瘀和病邪致瘀等均是 CGN血瘀广泛存在的基 

础。 。从现代医学的观点 ，免疫反应所引起 的肾小球 

毛细血管内凝血也符合中医“血瘀”的概念，血液流 

变学检查也证实了各型均有血瘀 。针对病机 ，我们 

采用益气养阴方进行治疗，方中黄芪、白术、茯苓、薏 

苡仁益气；女贞子、太子参、枸杞子益气养阴；丹参、 

红 花活血化瘀 。本研 究结果显示 ：CGN 组红细胞 

CR1数量表达和黏附活性均明显低于正常对照组 ， 

但 CGN组与正常对照组的红细胞 CR1基因多态性 

差异无显著性；采用益气养阴方治疗后红细胞 CR1 

数量表达和黏附活性均显著高于治疗前及西医对照 

组治疗后，而单纯采用西医对照组治疗前后无显著 

变化，益气养阴方治疗对红细胞 CR1基因多态性也 

无影响。提示益气养阴方对 CGN患者的治疗作用 

在于调节红细胞 CR1数量表达和黏附活性水平。 

益气养阴方中多数药物具有提高红细胞免疫功 

能的作用 ：方中主药黄芪含有多种氨基酸、黄芪多 

糖、黄芪苷、黄酮、微量元素等成分，有明显的促进红 

细胞免疫功能的作用；黄芪多糖在体外可直接作用 

于红细胞，提高红细胞 CR1活性，增强红细胞的携 

带能力，促进癌症患者红细胞免疫黏附肿瘤细胞，使 

C3b受体花环率、自然肿瘤红细胞花环率和直向肿 
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瘤红细胞花环率均有所提高。白术与黄芪配伍可增 

强红细胞免疫黏附 CIC的能力，提高肿瘤红细胞花 

环率和红细胞促淋巴细胞黏附肿瘤细胞率。枸杞子 

含有的枸杞多糖不仅能明显增强红细胞免疫黏附功 

能，还能使环磷酰胺引起下降的红细胞 C3b受体花 

环率和红细胞免疫复合物花环率显著回升。茯苓对 

红细胞免疫有明显促进作用。薏苡仁含有的薏苡仁 

酯可通过降低 Na 一K 一ATP酶活性发挥增强红 

细胞免疫的作用。丹参含有的丹酚酸B能通过抑制 

脂质过氧化反应，维持氧化与抗氧化之间的平衡，保 

持红细胞膜的相对稳定，达到促进红细胞 CR1的作 

用。红花在较高浓度时能降低红细胞 C3b受体花环 

率，在较低浓度时则起升高作用。 
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