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[摘要] 　 目的:探讨真武汤合附子理中丸加减方对糖尿病肾病(DKD)脾肾阳虚证的临床疗效。 方法:
将 120

 

例 DKD 脾肾阳虚证患者随机分为 2 组,每组各 60 例。 对照组采用西医常规治疗,治疗组在对照组基

础上加用真武汤合附子理中丸加减方治疗。 比较 2 组治疗前后血糖水平[包括空腹血糖(FPG)、餐后 2h 血

糖(2hPG)、糖化血红蛋白(HbA1c)]、肾功能指标[包括血肌酐(Scr)、血尿素氮(BUN)、24h 尿蛋白定量、胱
抑素

 

C(Cys-C)]及中医证候积分,评定 2 组综合疗效及中医证候疗效,观察不良反应情况。 结果:综合疗效

和中医证候疗效总有效率治疗组分别为 83. 33%(50 / 60)、91. 67%(55 / 60),对照组分别为 75. 00%(45 / 60)、
78. 33%(47 / 60),2 组比较,差异均有统计学意义(P<0. 05 或 P<0. 01)。 2 组治疗后血糖及肾功能指标水平

均较治疗前下降,中医证候积分较治疗前降低,且改善程度治疗组均优于对照组,差异均有统计学意义(P<
0. 05 或 P<0. 01)。 治疗组有 1 例患者出现轻微胃肠道反应,后自行缓解。 2 组治疗前后血压、心率、肝肾功

能及血、尿常规等安全性指标比较,差异均无统计学意义(P>0. 05)。 结论:真武汤合附子理中丸加减方可有

效缓解 DKD 脾肾阳虚证患者的临床症状,降低血糖水平及尿蛋白含量,保护肾脏功能,安全有效,值得临床

推广应用。
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[Abstract] 　 Objective:To
 

investigate
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

Zhenwu
 

decoction
 

combined
 

with
 

modified
 

Fuzi
 

Lizhong
 

pills
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

diabetic
 

kidney
 

disease
 

(DKD)
 

with
 

the
 

syndrome
 

of
 

spleen-kidney
 

Yang
 

deficien-
cy. Methods:A

 

total
 

of
 

120
 

DKD
 

patients
 

with
 

the
 

syndrome
 

of
 

spleen-kidney
 

Yang
 

deficiency
 

were
 

randomly
 

divid-
ed

 

into
 

treatment
 

group
 

and
 

control
 

group,with
 

60
 

patients
 

in
 

each
 

group. The
 

patients
 

in
 

the
 

control
 

group
 

were
 

giv-
en

 

conventional
 

Western
 

medicine
 

treatment,and
 

those
 

in
 

the
 

treatment
 

group
 

were
 

given
 

Zhenwu
 

decoction
 

com-
bined

 

with
 

modified
 

Fuzi
 

Lizhong
 

pills
 

in
 

addition
 

to
 

the
 

treatment
 

in
 

the
 

control
 

group. The
 

two
 

groups
 

were
 

com-
pared

 

in
 

terms
 

of
 

blood
 

glucose
 

[fasting
 

blood
 

glucose
 

(FPG),2-hour
 

postprandial
 

glucose
 

(2hPG),and
 

glycosy-
lated

 

hemoglobin
 

( HbA1c)],renal
 

function
 

parameters
 

[ serum
 

creatinine
 

( Scr),blood
 

urea
 

nitrogen
 

( BUN),
24-h

 

urinary
 

protein
 

quantification,and
 

cystatin
 

C
 

(Cys-C)],and
 

TCM
 

syndrome
 

score. Overall
 

response
 

and
 

the
 

treatment
 

outcome
 

of
 

TCM
 

syndrome
 

were
 

evaluated,and
 

adverse
 

reactions
 

were
 

observed. Results:There
 

were
 

sig-
nificant

 

differences
 

between
 

the
 

treatment
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

in
 

overall
 

response
 

[ 83. 33% ( 50 / 60) vs
 

75. 00%( 45 / 60),P < 0. 05]
 

and
 

the
 

overall
 

response
 

rate
 

of
 

TCM
 

syndrome
 

[ 91. 67% ( 55 / 60) vs
 

78. 33%
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(47 / 60),P<0. 05] . Both
 

groups
 

had
 

significant
 

reductions
 

in
 

blood
 

glucose,renal
 

function
 

parameters,and
 

TCM
 

syndrome
 

score
 

after
 

treatment,and
 

the
 

treatment
 

group
 

had
 

significantly
 

better
 

improvements
 

than
 

the
 

control
 

group
 

(P<0. 05
 

or
 

P<0. 01). One
 

patient
 

in
 

the
 

treatment
 

group
 

experienced
 

mild
 

gastrointestinal
 

reaction,which
 

was
 

re-
lieved

 

spontaneously. There
 

were
 

no
 

significant
 

differences
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

in
 

safety
 

indices
 

such
 

as
 

blood
 

pressure,heart
 

rate,hepatic
 

and
 

renal
 

function,and
 

routine
 

blood / urine
 

test
 

results
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(P>
0. 05). Conclusion:In

 

DKD
 

patients
 

with
 

the
 

syndrome
 

of
 

spleen-kidney
 

Yang
 

deficiency,Zhenwu
 

decoction
 

com-
bined

 

with
 

modified
 

Fuzi
 

Lizhong
 

pills
 

has
 

good
 

safety
 

and
 

efficacy
 

and
 

can
 

effectively
 

alleviate
 

clinical
 

symptoms,
reduce

 

blood
 

glucose
 

and
 

urinary
 

protein,and
 

protect
 

renal
 

function,and
 

therefore,it
 

holds
 

promise
 

for
 

clinical
 

ap-
plication.
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　 　 糖尿病肾病( diabetic

 

kidneydisease,DKD)是糖

尿病严重的微血管并发症,是目前引起终末期肾病

(ESRD)的首要原因,多由肾脏血流动力学改变、高
血糖、血管活性物质代谢异常等因素引发[1] ,患者

临床典型症状为蛋白尿、水肿等,且随着病情发展,
肾小球逐渐出现结节样病变,如不加以控制,可发

展为终末期肾衰竭,威胁患者生命安全。 有研究显

示,2
 

型糖尿病患者在确诊糖尿病的同时,就发现已

有高达
 

20%
 

的患者同时合并 DKD,而剩余的
 

2
 

型

糖尿病人群,在之后的 10 年内,有 30% ~ 40%的患

者将会并发 DKD[2] 。 因此,应及时采取防治措施,
以延缓 DKD 病情进展。 真武汤方出自《伤寒论》,
具有温阳利水、健脾蠲饮的功效,主治阳虚水泛之

证;附子理中丸为《太平惠民和剂局方》所载,主要

功效为温脾散寒。 本研究旨在探讨真武汤合附子

理中丸加减方对 DKD 脾肾阳虚证患者血糖、肾功

能及中医证候的影响,现报告如下。
1　 临床资料

1. 1　 一般资料　 将 2020 年 1 月至 2022 年 1 月我

院门诊收治的 120
 

例 DKD 脾肾阳虚证患者采用随

机数字表法分为 2 组,每组各 60
 

例。 治疗组中,男
37

 

例,女 23
 

例; 年龄 50 ~ 70 岁, 平均 ( 61. 86 ±
2. 50)岁; 糖 尿 病 病 程 7 ~ 15 年, 平 均 ( 7. 15 ±
1. 33)年;DKD 病程(13. 87

 

±
 

2. 63)
 

个月。 对照组

中,男 38
 

例,女 22
 

例;年龄 50 ~ 70 岁,平均(61. 21±
2. 47) 岁; 糖尿病病程 7 ~ 15 年, 平均 ( 8. 23 ±
1. 27)年;DKD 病程(14. 27

 

±
 

2. 51)
 

个月。 2 组基

线资料比较,差异无统计学意义(P>0. 05),具有可

比性。
1. 2　 诊断标准

1. 2. 1　 西医诊断标准 　 糖尿病诊断符合 《 中国

2 型糖尿病防治指南(2020 年版) (上) 》 [3] 中 2 型

糖尿病的诊断标准。 DKD 符合《中国糖尿病肾脏

病防治指南( 2021 年版) [4] 中的相关诊断标准。
即根据持续存在的蛋白尿和(或) 肾小球滤过率

(eGFR)下降、同时排除其他原因引起的慢性肾脏

病( CKD)而做出的临床诊断。 在明确糖尿病作为

肾损害的病因并排除其他原因引起慢性肾脏病的

情况下, 至少具备下列 1 项者可诊断为 DKD。
1)排除干扰因素的情况下,在 3 ~ 6

 

个月内的 3
 

次

检测中至少 2
 

次尿白蛋白 / 肌酐比值( UACR) ≥
30

 

mg / g 或 UAER ≥ 30
 

mg / 24
 

h ( ≥ 20
 

μg / min );
2)eGFR< 60

 

ml / min·1. 73
 

m2 持续 3
 

个月以上;
3)肾活检符合 DKD 的病理改变。
1. 2. 2　 中医辨证标准 　 符合《糖尿病肾病中医防

治指南》 [5]中脾肾阳虚证的辨证标准。 主症:尿浊,
神疲畏寒,腰膝酸冷,肢体浮肿、下肢尤甚;次症:面
色 白,小便清长或短少,夜尿增多,或五更泄泻;舌
脉:舌淡体胖有齿痕,脉沉迟无力。
1. 3　 纳入标准　 1)符合上述西医诊断及中医辨证

标准;2)年龄 50 ~ 70 岁;3)无严重心脑血管疾病;
4)对本次研究方案知情,且自愿签署知情同意书。
1. 4　 排除标准　 1)妊娠期糖尿病;2)伴有原发性

免疫缺陷、双侧性肾动脉狭窄、恶性肿瘤、泌尿系统

感染、糖尿病酮症酸中毒、急性代谢紊乱、脑出血等

疾病;3)伴有严重营养不良;4)患有精神疾病或沟

通障碍;5)对本研究所用药物过敏。
2　 治疗方法

2. 1　 对照组 　 予西医常规治疗。 包括:1) 健康宣

教,进行糖尿病饮食指导,控制蛋白质摄入,控制血

压、血脂;2)注射用胰激肽原酶(常州千红生化制药

股份有限公司,批准文号:国药准字 H20023177,规
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格:40
 

U / 支)肌内注射,40
 

U / 次,1 次 / d,使用前加

入灭菌注射用水 1. 5
 

ml 溶解;3)依帕司他片(扬子

江药业集团,南京海陵药业有限公司,批准文号:国
药 准 字 H20040012, 规 格: 50

 

mg / 片 ) 口 服,
50

 

mg / 次,3 次 / d。
2. 2　 治疗组　 在对照组基础上加用真武汤合附子

理中丸加减方治疗。 基础方:附子 10
 

g,干姜 12
 

g,
党参 15

 

g,白术 15
 

g,茯苓 12
 

g,白芍 10
 

g,甘草 6g。
阳事不举者加巴戟天 12

 

g、淫羊藿 10
 

g;血瘀者加桃

仁 8
 

g、红花 8
 

g、当归 10
 

g、川芎 12
 

g、丹参 10
 

g;大
便干结者加火麻仁 15

 

g、肉苁蓉 15
 

g;五更泻者加肉

豆蔻 10
 

g、补骨脂 10
 

g;伴有气滞中满者,加柴胡

10
 

g、枳壳 12
 

g、 厚朴 10
 

g。 每天 1 剂, 水煎至

500
 

ml,早晚分服。
　 　 2 组均连续治疗 15

 

d。
3　 疗效观察

3. 1　 观察指标　 1)血糖水平。 检测并比较 2 组患

者治疗前后空腹血糖(FPG)、餐后 2h 血糖(2hPG)、
 

糖化血红蛋白( HbA1c) 水平。 2) 肾功能指标。 检

测并比较 2 组患者治疗前后血肌酐(Scr)、血尿素氮

(BUN)、24h
 

尿蛋白定量及胱抑素
 

C(Cys-C)水平。
3)中医证候积分。 参照《中药新药临床研究指导原

则》 [6] ,对 2 组治疗前后的中医证候进行评分,根据

无、轻、中、重,主症分别计 0、2、4、6 分,次症分别计

0、1、2、3 分。 比较 2 组治疗前后中医证候总积分。
4)不良反应。 观察 2 组治疗前后血压、心率、

 

肝肾

功能及血尿常规等安全性指标的变化,记录治疗期

间其他不良反应发生情况。
3. 2　 疗效标准

3. 2. 1　 综合疗效标准　 参照《糖尿病肾病诊断、辨
证分型及疗效评定标准(试行方案)》 [7] 制定。 显

效:临床症状消失,血糖、HbAlc 下降 1 / 3 或恢复正

常,24h 尿蛋白定量下降 1 / 2 以上,肾功能指标正

常;有效:临床症状较治疗前好转,血糖、HbAlc 有所

下降,但不足显效标准,24h 尿蛋白定量较治疗前下

降不到 1 / 2,肾功能指标正常;无效:临床症状未改

善或恶化,实验室指标无变化或升高。
3. 2. 2　 中医证候疗效标准 　 参照《中药新药临床

研究指导原则》 [6] 制定。 采用尼莫地平法,以治疗

前后的中医证候积分计算疗效指数,疗效指数= (治

疗前中医证候积分-治疗后中医证候积分) / 治疗前

中医证候积分×100%。 临床治愈:疗效指数≥90%;

显效:疗效指数≥70%,但<90%;有效:疗效指数≥
30%,但<70%;无效:疗效指数<30%。
3. 3　 统计学方法　 采用 SPSS

 

21. 0 软件进行数据

处理,计数资料以率(%)表示,采用 􀱽2
 

检验;计量资

料以均数±标准差(x±s)表示,采用 t 检验。 P<0. 05
为差异具有统计学意义。
3. 4　 治疗结果

3. 4. 1　 2 组综合疗效比较 　 总有效率治疗组为

83. 33%,对照组为 75. 00%,2 组比较,差异有统计

学意义(P<0. 05)。 (见表 1)
表 1　 2 组综合疗效比较[例(%)]

组别 例数 显效 有效 无效 总有效

治疗组 60 32(53. 33) 18(30. 00) 10(16. 67) 50(83. 33)
对照组 60 20(33. 33) 25(41. 67) 15(25. 00) 45(75. 00)
􀱽2 值 4. 677
P 值 0. 030

3. 4. 2　 2 组中医证候疗效比较　 总有效率治疗组

为 91. 67%,对照组为 78. 33%,2 组比较,差异有统

计学意义(P<0. 01)。 (见表 2)
表 2　 2 组中医证候疗效比较[例(%)]

组别 例数 临床治愈 显效 有效 无效 总有效

治疗组 60 29(48. 33) 14(23. 34) 12(20. 00) 　 5(8. 33) 55(91. 67)
对照组 60 21(35. 00) 17(28. 33) 9(15. 00) 13(21. 67) 47(78. 33)
􀱽2 值 9. 301
P 值 0. 001

3. 4. 3　 2 组治疗前后血糖水平比较　 治疗后,2 组

患者的 FPG、2hPG、HbAlc 水平均较治疗前降低(P<
0. 05),与对照组比较,治疗组 FPG、2hPG、HbAlc 水

平下降幅度更大,差异有统计学意义(P < 0. 05)。
(见表 3)

表 3　 2 组治疗前后血糖水平比较(x±s)
组别 例数 时间节点 FPG( mmol / L) 2hPG( mmol / L) HbAlc( %)

治疗组 60 治疗前 11. 75±2. 17 18. 83±2. 15 9. 34±1. 14
治疗后 6. 51±0. 28ab 11. 65±1. 09ab 6. 15±0. 04ab

对照组 60 治疗前 11. 89±2. 05 18. 68±2. 70 9. 32±1. 26
治疗后 7. 37±0. 19a 13. 16±1. 14a 7. 17±0. 07a

　 　 注:与本组治疗前比较,aP< 0. 05;与对照组治疗后比

较,bP<0. 05。

3. 4. 4　 2 组治疗前后肾功能指标比较 　 治疗后,
2 组患者的 Scr、BUN、24h

 

尿蛋白定量、Cys-C 水平

均较治疗前降低(P<0. 05),与对照组比较,治疗组

Scr、BUN、24h
 

尿蛋白定量水平下降幅度更大,差异

有统计学意义(P<0. 05)。 (见表 4)
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表 4　 2 组治疗前后肾功能指标比较(x±s)
组别 例数 时间节点 Scr(μmol / L) BUN(mmol / L) 24h 尿蛋白定量(g / 24h) Cys-C(mg / L)

治疗组 60 治疗前 288. 19±31. 28 14. 36±1. 69 2. 11±0. 27 2. 08±0. 61
治疗后 165. 61±18. 56ab 7. 05±1. 02ab 1. 35±0. 13ab 1. 27±0. 28ab

对照组 60 治疗前 288. 05±31. 56 14. 13±1. 77 2. 02±0. 19 2. 15±0. 48
治疗后 197. 34±20. 17a 8. 10±0. 94a 1. 67±0. 26a 1. 69±0. 30a

　 　 注:与本组治疗前比较,aP< 0. 05;与对照组治疗后比

较,bP<0. 05。

3. 4. 5　 2 组治疗前后中医证候积分比较 　 2 组中

医证候积分治疗后均较治疗前降低,组内比较,差
异有统计学意义(P<0. 01 或 P<0. 05),且治疗后治

疗组中医证候积分低于对照组,差异有统计学意义

(P<0. 05)。 (见表 5)
表 5　 2 组治疗前后中医证候积分比较(x±s,分)

组别 例数 治疗前 治疗后 t 值 P 值

治疗组 60 15. 72±1. 85 5. 44±0. 51 10. 231 0. 001
对照组 60 15. 58±1. 37 9. 07±0. 45 9. 529 0. 020
t 值 0. 261 7. 215
P 值 0. 795 0. 040

3. 4. 6　 不良反应　 治疗组有 1 例患者出现轻微胃

肠道反应,后自行缓解。
 

2 组患者治疗前后血压、心
率、肝肾功能及血尿常规等安全性指标的变化差异

均不显著。
 

4　 讨　 　 论

　 　 糖代谢及脂代谢紊乱可造成机体长期处于高

糖状态,从而激活多种葡萄糖依赖通路,合成晚期

糖基化终末产物,进而损害肾脏,引发糖尿病等多

种慢性退化性疾病;受此影响,肾脏血流动力学发

生改变,促使肾小球内毛细血管内压力升高、血管

内皮素大量释放、基底膜增厚并丧失孔径及电荷选

择性,继而产生蛋白尿;此外,高糖状态可造成肾内

脂肪酸结构改变,导致血管活性物质大量释放,从
而加快肾小球硬化,最终诱发 DKD[8] 。 由于该病为

导致 ESRD 的主要原因,因而早期有效防治对提高

患者存活率、改善其生活质量等具有重要意义。
胰激肽原酶属于蛋白水解酶,在动物的胰腺中

提取,包含多种氨基酸和糖,可使血管内的激肽原

转变降解成肽原,具有扩张血管、改善微循环、降低

血压的作用。 同时还充当活化因子,激活纤溶酶

原,使纤溶系统及胶原水解酶的活性增强,具有抗

血凝、抗血栓、防止基底膜增厚的作用,有助于肾小

球毛细血管正常功能的恢复[9-10] 。 依帕司他是多

元醇通路的限速酶,能抑制机体醛糖还原酶活性,
减轻机体的氧化应激反应,阻断多元醇通路,通过

降低肾小球内毛细血管内压,减轻肾脏细胞的增

殖,减少细胞生长因子及炎性介质的释放,从而降

低尿蛋白、保护肾功能[11-12] 。
DKD 的临床症状与中医学中的“肾消”及消渴

病继发的“尿浊” “水肿” “腹满” “关格”等相似,国
家中医药管理局优势病种方案中统一命名为“消渴

病肾病” [13] 。 本病因消渴病失治误治、病情发展恶

化而成,病性本虚标实,以肝、脾、肾虚为本,湿、热、
瘀、毒蕴结为标[14] ,早期以阴虚燥热为病机关键,阴
虚及气,燥热伤阴,而见气阴两虚之候;迁延日久,
则五脏受损,阴阳气血亏虚,以脾肾阳虚、水湿内聚

为主要病机,出现水肿、蛋白尿,正如《圣济总录·
消渴门》所载:“消渴病久,肾气受伤,肾主水,肾气

虚衰,气化失常,开阖不利,能为水肿”。 晚期则气

血俱虚,脾肾阴阳衰败,湿热、痰浊、瘀血蕴结,浊毒

内蕴无以排泄,壅塞三焦而成关格之危候[15] 。
本研究采用真武汤合附子理中丸加减方治疗

DKD 脾肾阳虚证,组方以附子为君药,附子味辛甘、
性热,可温肾助阳、化气行水,兼暖脾土,以温运水

湿。 臣以茯苓利水渗湿,使水邪从小便去;白术健

脾燥湿;党参健脾益气。 佐以干姜、白芍,干姜温脾

阳、祛寒邪,既助附子温阳散寒,又合苓、术宣散水

湿;白芍味苦酸甘,性微寒,在该方中的功效主要为

活血止痛、敛阴和营、利小便[16] 。 《本经》言白芍能

“利小便”,《名医别录》亦谓之“去水气,利膀胱”,
故可利小便以行水气,同时可制附子之燥,以利于

久服缓治,并达到去性存治疗腹痛之用的目的[17] ;
甘草补中扶正,调和诸药。 全方温肾以助阳气,健
脾以利水湿,在此基础上根据兼病或兼证进行适当

配伍,从而达到扶正祛邪的临床效果。 现代研究显

示,真武汤通过改善肾脏微循环,增加肾血流量,从
而降低血液黏度,改善肾小球基底膜通透性,进而

保护其电荷屏障及机械屏障,减少尿微量白蛋白排

出,最终达到改善早期 DKD 患者肾功能的目

的[18-19] ;其作用机制表现在降低氧化应激水平、抑
制炎症反应、调控

 

p38MAPK
 

信号通路、调节胰岛素

信号分子等方面[20-22] 。 网络药理学研究表明,附子

理中丸可能通过促进脂肪酸降解、调节氨基酸代

谢,调控相关神经递质表达及突触传递,改善 DKD
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血管损伤,延缓其病程进展[23] 。
本研究在西医常规治疗基础上加用真武汤合

附子理中丸加减方治疗 DKD 脾肾阳虚证,以血糖、
肾功能、中医证候积分的变化为观察指标,并分析

了综合疗效和中医证候疗效,研究结果显示,患者

血糖及肾功能指标水平均较治疗前显著下降,中医

证候积分较治疗前明显降低,且其改善程度均优于

单用西医常规治疗的对照组,综合疗效及中医证候

疗效总有效率分别为 83. 33%、91. 67%,亦均高于对

照组的 75. 00%、78. 33%,差异均有统计学意义(P<
0. 05 或 P<0. 01)。 上述结果表明,真武汤合附子理

中丸加减方可有效缓解 DKD 脾肾阳虚证患者的临

床症状,降低血糖水平及尿蛋白含量,保护肾脏功

能,安全有效,值得临床推广应用。
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冬瓜虾仁汤

　 　 原料:冬瓜 300
 

g,虾仁 50
 

g,香油 3
 

g。
做法:将冬瓜去皮,洗净,切成小块;锅内添

水,放入虾仁、冬瓜煮至熟烂,加入精盐、味精,淋
入香油即可。

功效:冬瓜营养丰富,含有多种维生素和人

体必需的微量元素,可调节人体的代谢平衡。 冬

瓜性寒,能养胃生津、清降胃火,使人食量减少,
促使体内淀粉、糖转化为热能,而不变成脂肪。
夏季多吃冬瓜,不但解渴、消暑、利尿,还可使人

免生疔疮。 因其利尿,且含钠极少,所以是慢性

肾炎水肿、营养不良性水肿、孕妇水肿的消肿

佳品。
虾仁营养丰富,肉质松软易消化,对身体虚

弱以及病后需要调养者是较好的食物。 虾肉中

含有丰富的镁,能很好地保护心血管系统,并可

减少血液中胆固醇含量,防止动脉硬化,还能扩

张冠状动脉,有利于预防高血压及心肌梗死。 虾

肉还有补肾壮阳等功效。 (高继明,http: / / www.
cntcm. com. cn / news. html? aid = 176123)
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例临床观察


