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糖尿病是一组以高血糖为特征的代谢性疾病，该病发病

率呈逐渐增高趋势，预计到2030 年全世界糖尿病患者将达到

4.39 亿[1]。糖尿病肾脏病｛DKD[又称糖尿病肾病（DN），是中

华医学会内分泌分会与国际指南一致而采用的术语][2]｝是糖尿

病常见的慢性并发症之一，国内的患病率较高[3]，该病后期可

发展为终末期肾脏病，给国家、社会及患者家庭带来严重的经

济负担。糖脉康颗粒/片是基于中医基础理论制成的中药复方

制剂，常用于气阴两虚兼血瘀证为主证的糖尿病，其在降低糖

尿病患者尿微量白蛋白和改善氧化应激等方面疗效确切 [4]。

因此，本研究收集了糖脉康颗粒/片联合常规降糖药对比单用

常规降糖药治疗DKD的相关试验，采用Meta分析的方法系统

评价了糖脉康颗粒/片联合常规降糖药治疗 DKD 的疗效和

安全性，以期为临床合理用药及建立相关诊疗指南提供循

证参考。
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摘 要 目的：系统评价糖脉康颗粒/片联合常规降糖药治疗糖尿病肾脏病（DKD）的疗效，为临床提供循证参考。方法：计算机检

索Medline、EMBase、Cochrane图书馆、中国生物医学文献数据库、中国期刊全文数据库、万方数据库和中文科技期刊数据库，收集

糖脉康颗粒/片联合常规降糖药（试验组）对比单用常规降糖药（对照组）治疗DKD的相关试验，提取资料并进行质量评价后，采用

Rev Man 5.3统计软件进行Meta分析。结果：共纳入9项RCT，合计883例患者。Meta分析结果显示，试验组患者临床有效率显著

高于对照组 [OR＝4.88，95％CI（2.56，9.32），P＜0.001]，血肌酐（Scr）[MD＝－28.48，95％CI（－34.90，－22.06），P＜0.001]和 24 h

尿蛋白定量[MD＝－100.26，95％CI（－106.00，－94.52），P＜0.001]显著低于对照组，差异均有统计学意义。两组患者血尿素氮

（BUN）水平比较差异无统计学意义[MD＝－0.85，95％CI（－1.36，－0.34），P＝0.001]。结论：糖脉康颗粒/片联合常规降糖药治疗

DKD的疗效较好，可降低患者的Scr和24 h尿蛋白定量。

关键词 糖尿病肾脏病；糖脉康颗粒；糖脉康片；系统评价；疗效

Tangmaikang Preparations Combined with Conventional Hypoglycemic Agents in the Treatment Diabetic
Kidney Disease：A Systematic Review
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ABSTRACT OBJECTIVE：To systematically review the efficacy of Tangmaikang tablet combined with conventional hypolycemic

agents in the treatment of diabetic kidney disease，and provide evidence-based reference for clinic. METHODS：Retrieved from

Medline，EMBase，Cochrane Library，CBM，CJFD，Wanfang Database and VIP，randomized controlled trials（RCT）about Tang-

maikang tablet combined with western medicine（test group）versus western medicine alone（control group）in the treatment of dia-

betic kidney disease were collected. Meta-analysis was performed by Rev Man software after data extraction and quality evaluation.

RESULTS：Totally 9 RCTs were included，involving 883 patients. Results of Meta-analysis showed，the clinical effective rate in

test group were significantly higher than control group [OR＝4.88，95％CI（2.56，9.32），P＜0.001]，Scr level[MD＝－28.48，95％CI

（－34.90，22.06），P＜0.001] and 24 h urinary protein excretion [MD＝－100.26，95％CI（－106.00，－94.52），P＜0.001]，with sta-

tistical significance；there was no significant difference in BUN level in 2 groups [MD＝－0.85，95％CI（－1.36，－0.34），P＝

0.001]. CONCLUSIONS：Tangmaikang granule/tablet combined with conventional hypoglycemic agents has good efficacy in the

treatment of diabetic kidney disease，which can reduce patients’Scr and 24 h urinary protein excretion.

KEYWORDS Diabetic kidney disease；Tangmaikang granule；Tangmaikang tablet；Systematic review；Eifficacy
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1.1 纳入与排除标准

1.1.1 研究类型 国内外公开发表的随机对照试验（RCT），半

随机对照试验（qRCT），提及随机而未说明具体随机方法的临

床对照试验，无论是否采用盲法或实施分配隐藏，语种不限。

1.1.2 研究对象 纳入符合中医[5]或西医DKD的诊断及分期

标准[6]的患者，年龄≥18岁，性别、种族、国籍及疾病严重程度

不限。排除严重心、肝、肾、脑、血液系统等并发症或合并其他

严重原发性疾病、精神病患者，妊娠期、意向妊娠或哺乳期妇

女，过敏体质者。

1.1.3 干预措施 所有患者均参照中华医学会糖尿病学分会

制定的《中国糖尿病防治指南》进行治疗。试验组患者给予糖

脉康颗粒/片联合常规降糖药，对照组患者给予常规降糖药。

两组患者其他辅助治疗措施相同。

1.1.4 结局指标 疗效指标：①血肌酐（Scr）；②血尿素氮

（BUN）；③24 h尿蛋白定量；④临床有效率（参照《中药新药临

床研究指导原则（试行）》[7]中的疗效判定标准）。

1.1.5 剔除标准 ①无法提取相关数据的文献；②未进行组

间均衡性比较的研究；③文中无明确纳入与排除标准或纳入

与排除标准不全的研究；④动物实验。

1.2 检索策略

计算机检索Cochrane图书馆、EMBase、Medline、中国生物

医学文献数据库（CBM）、中国期刊全文数据库（CJFD）、万方

数据库和中文科技期刊数据库（VIP）（包括学位论文、会议论

文等灰色文献）。检索时限均为各数据库建库起至 2015年10

月。同时，手工检索纳入研究和综述的参考文献、国内公开发

表的《中国中西医结合杂志》《中医杂志》等 10余种中医药杂

志。英文检索词：“Diabetic kidney disease”“Diabetic nephropa-

thy”“Diabetes mellitus”“Diabetes patient”“Chronic complica-

tions”“Diabetes mellitus patient”“DN”“DKD”“DM”“Tang

Mai Kang”“Tangmaikang，TMK”“Western medicine”“Granule

of traditional Chinese medicine”“Tablet of traditional chinese

medicine”“ Traditional Chinese medicine granules”；中文检索

词：“糖尿病肾脏病”“糖尿病肾病”“慢性并发症”“糖尿病”“糖

脉康”“中药复方制剂”“中药颗粒”“中药片剂”“西药”。采用

主题词检索和自由词检索相结合的检索方式。

1.3 资料提取与质量评价

由两名研究员独立阅读文献，根据纳入与排除标准筛选

文献、提取数据，通过交叉核对、讨论或与第三位研究员协商

解决可能的分歧。提取内容包括：（1）一般资料：题目、作者姓

名、文献发表时间和来源；（2）研究特征：研究对象的基线特

征、干预措施、剂量、疗程、随访时间等；（3）方法学：随机、盲

法、分配隐藏等；（4）结局指标，资料不完全时通过电子邮箱联

系作者咨询文献未提及的数据指标。根据Cochrane系统评价

员手册 5.1.8[8]提供的评价标准进行质量评价：（1）随机分配方

法；（2）分配方案是否隐藏；（3）是否采用盲法；（4）结果数据的

完整性；（5）是否选择性报道研究结果；（6）其他偏倚来源。在

所有条目中，回答“是”表明存在低偏倚风险，回答“否”表明存

在高偏倚风险，回答“不清楚”表明存在不确定偏倚风险。

1.4 统计学方法

采用 RevMan 5.3统计软件进行 Meta 分析。首先进行各

研究结果间的异质性检验（检验水准为α＝0.05），若研究结果

间无统计学异质性（P＞0.1，I 2＜50％），采用固定效应模型分

析；反之，则采用随机效应模型分析，同时根据异质性出现的

原因进行亚组分析。潜在的发表偏倚用倒漏斗图分析。连续

变量采用标准差（MD）作为测量指标，分类变量采用（OR）作

为测量指标，两者均以 95％置信区间（CI）表示。若异质性过

大，则仅进行描述性分析。

2 结果
2.1 文献检索结果与纳入研究基本信息

初检索获得文献872篇，其中Medline17篇、EMBase22篇、

Cochrane图书馆16篇、CJFD 260篇、CBM 234篇、万方数据库

105篇、VIP 218篇。通过阅读题目、摘要，根据纳入与排除标

准，最终纳入 9篇（项）RCT[9-17]，均为中文文献，合计 883例患

者。纳入研究基本信息见表1。

表1 纳入研究基本信息

Tab 1 General characteristics of the included studies

第一作者及发表年份

郭 华（2009）[9]

祝 群（2010）[10]

周 宇（2010）[11]

康 力（2011）[12]

张玉梅（2011）[13]

叶洪辉（2013）[14]

马 丽（2014）[15]

吕 娟（2014）[16]

楼天红（2014）[17]

例数
试验组/对照组

50/50

33/34

35/35

50/50

80/80

73/73

55/55

17/19
47/47

平均年龄，岁
试验组/对照组
59±7.0/58±6

56.0±10.2/54.0±9.1

55.9±16.3/56.5±17.1
64.3±6.1/65.1±6.8

平均病程，年
试验组/对照组

10±5/11±5

9.4±2.6/10.2±3.4

9.8±10.2/10.1±8.2
9.3±3.5/9.8±3.3

干预措施
试验组

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid

对照组治疗基础上加服糖脉康颗粒，每次1袋，tid
对照组治疗基础上加服糖脉康片4片，tid

对照组
糖尿病饮食、优质蛋白饮食、常规降糖治疗
控制饮食、常规降糖、降压、降血脂治疗
常规降糖治疗
糖尿病饮食、运动及降糖治疗、卡托普利
糖尿病饮食、运动及降糖治疗、卡托普利

糖尿病低蛋白饮食、抗氧化剂、扩血管、运动、
活血化瘀、常规口服降糖药、阿卡波糖和/或二
甲双胍、卡托普利
糖尿病常规治疗、卡托普利
常规降糖、降压治疗
糖尿病健康教育、优质低蛋白饮食、体育锻炼、
胰岛素或药物控制血糖、控制血压、控制血脂

疗程，周
试验组/对照组

24/24

12/12

24/24

4/4

4/4

4/4

4/4

8/8
12/12

结局指标
试验组/对照组

③
③
①③
①②④
①②③

①②③④

①②③④
①②
④

2.2 纳入研究偏倚风险评价结果

7项研究仅提及“随机”字样[9-11，13-14，16-17]，2项研究描述了具

体的随机方法 [12，15]；8项研究结局数据完整 [9-15，17]，1项研究存

在病例脱落情况，未描述完整 [16]；8项研究结局指标报道完

全 [9-15，17]，1项研究报道不完全[16]；所有研究均未描述具体分配

隐藏方案，是否对研究者和受试者施盲，是否对研究结局进

行盲法评价，亦未描述其他偏倚 [9-17]。纳入研究偏倚风险评

价见图 1、图 2。

2.3 Meta分析结果

2.3.1 Scr 6项研究报道了 Scr[11-16]，各研究间无统计学异质

性（P＝0.42，I 2＝0），采用固定效应模型分析，详见图 3。Meta

分析结果显示，试验组患者Scr显著低于对照组，差异有统计

学意义 [MD＝－28.48，95％CI（－34.90，－22.06），P＜0.001]。

2.3.2 BUN 5项研究报道了BUN[12-16]，各研究间有统计学异

质性（P＝0.08，I 2＝51％），采用随机效应模型分析，详见图 4。

Meta 分析结果显示，两组患者 BUN 比较差异无统计学意义
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[MD＝－0.85，95％CI（－1.36，－0.34），P＝0.001]。

2.3.3 24 h尿蛋白定量 6项研究报道了24 h尿蛋白定量[9-11，13-15]，

各研究间有统计学异质性（P＜0.001，I 2＝98％），采用随机

效应模型分析，详见图 5。Meta 分析结果显示，试验组患者

24 尿蛋白定量显著低于对照组，差异有统计学意义[MD＝

－100.26，95％CI（－106.00，－94.52），P＜0.001]。

2.3.4 临床有效率 4项研究报道了临床有效率[12，14-15，17]，各研

究间无统计学异质性（P＝0.98，I 2＝0），采用固定效应模型分

析，详见图 6。Meta分析结果显示，试验组患者临床有效率显

著高于对照组，差异有统计学意义[OR＝4.88，95％CI（2.56，

9.32），P＜0.001]。

2.4 敏感性分析

2.4.1 Scr 6项研究[11-16]结果显示，各研究间异质性过大，故

去除存在明显异质性的2项研究后[11，16]，4项研究[12-15]结果间无

统计学异质性（P＝0.42，I 2＝0），采用固定效应模型合并效应

量分析，详见图 7。Meta分析结果显示，糖脉康颗粒联合常规

降糖药较单用常规降糖药治疗DKD可减少患者的Scr，差异有

统计学意义 [MD＝－23.02，95％CI（－34.91，－11.13），P＜

0.001]。

2.4.2 24 h尿蛋白定量 6项研究[9-11，13-15]结果显示，各研究间

异质性过大，故去除存在明显异质性的研究 [9，13-14]。3项研

究 [10-11，15]结果间无统计学异质性（P＝0.56，I 2＝0），采用固定效

应模型分析，详见图8。Meta分析结果显示，糖脉康颗粒/片联

合常规降糖药较单用常规降糖药治疗DKD可减少患者24 h尿

蛋白定量 [MD＝－23.02，95％ CI（－34.91，－11.13），P＜

0.001]；3项研究[9，13-14]结果间无统计学异质性（P＝0.94，I 2＝0），

采用固定效应模型分析。Meta分析结果显示，糖脉康颗粒/片

联合常规降糖药较单用常规降糖药治疗DKD可减少患者的

24 h尿蛋白定量[MD＝－123.78，95％CI（－130.35，－117.22），

P＜0.001]。

图1 偏倚风险条形图

Fig 1 Bar graph of bias risk

图2 偏倚风险总图

Fig 2 Summary of bias risk

图3 两组患者Scr的Meta分析森林图

Fig 3 Forest plot of Meta-analysis of Scr in 2 groups

图4 两组患者BUN的Meta分析森林图

Fig 4 Forest plot of Meta-analysis of BUN in 2 groups

图5 两组患者24 h尿蛋白定量的Meta分析森林图

Fig 5 Forest plot of Meta-analysis of 24 h urinary protein

excretion in 2 groups

图6 两组患者临床有效率的Meta分析森林图

Fig 6 Forest plot of Meta-analysis of clinical effective rate

in 2 groups

图7 去除异质性后两组患者Scr的Meta分析森林图

Fig 7 Forest plot of Meta-analysis of Scr after removal of

heterogeneity in 2 groups

图8 去除异质性后两组患者24 h尿蛋白定量的Meta分析森

林图

Fig 8 Forest plot of Meta-analysis of 24 h urinary protein

excretion after removal of heterogeneity in 2 groups
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2.5 不良反应发生情况

纳入研究均未对不良反应事件进行描述，因此尚不能评

价糖脉康颗粒/片联合常规降糖药治疗DKD的安全性。

3 讨论

DKD的发病机制较为复杂，互为影响，相互交织，一直是

糖尿病并发症中讨论的热点之一。多项研究证实，糖基化终

末产物的形成、蛋白激酶C活性增高、细胞因子异常表达及氧

化应激等[18-20]，均可不同程度导致DKD的发生。针对DKD多

元化的发病特点，中医药的作用靶点较为广泛、药效作用覆盖

全面，联合化学药物合理应用，不失为一种有效的治疗方法。

糖脉康颗粒/片均是中药复方制剂，主要由黄芪、生地、赤

芍、丹参及牛膝等组成，具有养阴清热、活血化瘀、益气固肾等

功效，常用于治疗DKD及其并发症（气阴两虚兼血瘀证），疗效

显著。本次系统评价结果显示，糖脉康颗粒/片联合常规降糖

药较单用常规降糖药治疗DKD可减少患者的Scr、24 h尿蛋白

定量；在减少DKD患者BUN方面，与单用常规降糖相当。原

因可能与糖脉康颗粒/片药效的不确定性相关，需要高质量的

RCT给予证实。糖脉康颗粒/片联合常规降糖药治疗DKD患

者临床有效率显著高于单用常规降糖药。这表明，其可提高

患者疗效，但基于中医证候积分临床有效率的统计，是否真正

体现了病情的变化及预后，尚未有文献进一步阐述。因此，尚

不能根据本研究检测指标的客观统计，得出确定的结论，这也

为今后进一步完善临床试验、辨证分析指标开拓了思路。

本研究的局限性：仅2项研究描述了具体的随机方法[12，15]；

9项研究均未描述分配方案隐藏、是否对研究者和受试者施

盲、是否对研究结局进行盲法评价，亦未描述其他偏倚[9-17]；1

项研究存在病例脱落情况[16]；1项研究报道不完全[16]。因此，考

虑到纳入研究的局限性，本文所得结果有夸大试验组疗效的

嫌疑，尚需更多高质量研究以增加证据的强度。

综上所述，糖脉康制剂联合常规降糖药治疗DKD的疗效

较好，可降低患者的Scr和24 h尿蛋白定量。
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