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,-./012&与3425降低糖尿病肾病

蛋白尿的疗效对比观察

""
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（大连医科大学 第一临床学院肾内科，辽宁 大连 &&)$&&；!6大石桥中心医院内科，辽宁 大石桥 &&(&$$）

摘要：［目的］对比观察前列地尔（,-./012&）与血管紧张素转换酶抑制剂（3425）类药物一平苏对

糖尿病肾病患者蛋白尿的临床疗效及对肾功能的影响。［方法］将&+例!型糖尿病肾病患者随机

分3组（3425组）、7组（,-./012&组），性别、年龄、病程、蛋白尿量、肾功能、血糖、血脂、血压条件

匹配。分别予一平苏和,-./012&治疗，&"8后观察!"9尿蛋白量、血肌酐、尿素氮、内生肌酐清

除率、胆固醇及空腹血糖的变化，治疗前后各两次取血、尿标本，分别取平均值进行组内及组间比

较。［结果］3、7组蛋白尿均显著下降（!#$:$&），7组较3组更显著（!#$:$&）3组内生肌酐清

除率下降显著（!#$:$&），7组增高显著（!#$:$&），组间差异显著（!#$:$&）血肌酐、尿素氮、胆

固醇及空腹血糖：3、7组治疗前后变化及组间差异均无显著意义（!$$:$(）。［结论］一平苏及前

列地尔在控制糖尿病肾病蛋白尿方面均有显著疗效，而后者较前者尤突出，二者减低蛋白尿均不依

赖其降血压作用。二者对肾小球滤过功能影响不同，故而在糖尿病肾病氮质血症患者蛋白尿仍较

多时，,-./012&应是更好的治疗选择。
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糖尿病肾病蛋白尿常是肾功能恶化的一个重要

因素；蛋白滤过越多，持续时间越长，则肾功能不全

进展越快，故控制蛋白尿十分关键。目前已公认3<
425（血管紧张素转换酶抑制剂）在小剂量应用时有

减少蛋白尿、保护肾功能作用，此作用不依赖其降血

压作用；012&在肾功能不全早期亦能通过扩张肾

血管增加肾血流及防止肾小球内血栓形成等机制发

挥减少蛋白尿，改善肾功能作用，这两种药物治疗机

理不同，故在应用上亦有区别。本文旨在观察二者

对糖尿病肾病蛋白尿和肾功能各自的治疗影响，进

行对比，以帮助临床更合理用药。

! 材料和方法

&%%%年)月!!$$&年&月在本院肾内科住院

的!型糖尿病临床期糖尿病肾病患者&+例。!型

糖尿病诊断按照&%%*年3=3／>?@标准，临床期

糖尿病肾病按常规尿蛋白定量大于$:(A／!"9，并

排除其他原因引起的蛋白尿诊断。服非3425类降

压药：络活喜（或心痛定或佩尔地平）、倍他乐克（或

氨酰心安）控制血压者)人。3组（3425组）%例。

男(例，女"例；年龄(&!*$岁；病程)!&*B尿蛋

白&#!$!!*$$CA／8，血肌酐&$(:"!&"":+"C/D／

,，内生肌酐清除率!!:+!(*$CD／C-E，空腹血糖(:
!!&$:(CC/D／,；口服降糖药"人，胰岛素治疗&
人；血压&!(!&($／*$!%$CC?A，服非3425类降

压药"人。7组（,-./012&组）%例。男(例，女"

"
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例；年龄!"!#$岁，病程%!&!’；尿蛋白&&$(!"
&)(*+／,，血肌酐$$-%!&!%-."*/0／1，内生肌酐

清除率2%-!!#(-(*0／*34，空腹血糖#-)!&2-"
**/0／1；口服降糖药"人，胰岛素治疗2人；血压

&&(!&!(／%(!.(**5+；服非6789类降压药2
人。

&:2 方 法

&:2:& 治疗方案：6组（6789组）：予小剂量6789
口服：一平苏2-!!!*+／,；;组（13</=>8&组）予

13</=>8&2("+?生理盐水2(*0，@,，3A，&),疗程。

&:2:2 生化检查：二组分别在用药前、用药&),后

各两次测2)B尿蛋白量、血肌酐、尿素氮、内生肌酐

清除率、胆固醇及血糖。血糖、血肌酐、尿素氮、胆固

醇测定：抽空腹静脉血。2)B尿蛋白、尿肌酐量测

定：与抽血同日准确留取2)B尿并记量，然后摇匀

取样送检。血糖、血肌酐、尿素氮、2)B尿蛋白、尿

肌酐量用自动生化仪测定，胆固醇用酶法测定。内

生肌酐清除率由血、尿肌酐浓度及每分尿量值计算

出。将上述指标各自两次检查值相加除2取得数

据，以尽量减少化验人为误差可能性。

&:" 统计方法

采用=CC$-(计算机统计软件处理，数据以均

数D标准差表示，组内差异采用配对!检验，组间差

异采用非配对!检验进行检验。

! 结 果

治疗前、后有关生化指标对比，见表&。

表& 6、;两组治疗前后生成指标对比

组别
尿蛋白量

*+／,

内生肌酐清除率

*0／*34

血肌酐

"*/0／1

血尿素氮

**/0／1

胆固醇

**/0／1

空腹血糖

**/0／1

6组

;组

治
疗
前

&$&#-!D")&-% "%-2D.-& &"(-.D&)-# $-"D2-) $-$D2-& $-)D)-2

治
疗
后

&2!!-)D2%.-)&） 2#-)D$-2&） &")-)D&2-" .-#D"-( %-%D&-% %-.D2-$

治
疗
前

&%$.-.D"#)-" "#-(D%-% &"&-.D&#-( .-(D"-& &(-(D2-$ $-$D"-!

治
疗
后

$..-&D"()-(2） )%-.D%-$&） &2%-2D%-! %-$D2-. .-!D"-" .-2D&-#

与治疗前比较，&）"!(-(&，2）"!(-((&

2:& 尿蛋白

6、;组治疗后均显著下降（"!(-(&）；;组疗

效显著于6组（"!(-(&）。

2:2 内生肌酐清除率

6组治疗后下降显著（"!(-(&），;组则治疗

后增高显著（"!(-(&），组间差异显著（"!(-(&）。

2:" 血肌酐

6组治疗后增高，;组治疗后下降，均无显著意

义（""(-(!）。组间无显著差异。

2:) 血尿素氮6组治疗后增高，;组治疗后下降，

均无显著意义（""(-(!）。组间无显著差异。

2:! 胆固醇及空腹血糖

6、;组治疗前后变化及组间差异均无显著意

义（""(-(!）。

" 讨 论

小剂量6789主要通过选择性扩张肾小球出球

小动脉，降低肾小球滤过压，来减少肾小球性尿蛋白

量，防止肾小球进行性损害。据实验证明亦有直接

影响肾小球选择通透性，防止肾小球硬化，减少肾小

管间质损伤的作用。其在临床应用广泛，尤其用于

治疗糖尿病肾病蛋白尿，多见报道。而=>8&的作

用机制则是通过扩张肾血管，改善肾组织缺氧以及

抑制血小板凝聚，防止肾小球内血栓形成，同时抑制

抗体产生，抑制炎性介质的作用，多方面地来改善肾

功，防止肾小球硬化及减少蛋白尿。本文所采用的
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!"#$%&’(是脂肪微粒包裹的%&’(，能避免其在肺

部失活，靶向聚集于肾脏病变血管处，较好地发挥治

疗作用。上述两类药物在减少肾小球性蛋白尿、改

善肾功方面的作用无论基础还是临床研究报告都已

很多，但两类药物作用的相互比较尚未见文献报道。

本文显示出经一平苏及前列地尔治疗()*后两组

糖尿病肾病患者蛋白尿均有显著减少，说明各自治

疗均有效，相对而言后者更为突出，同时也证实二者

减低蛋白尿均不依赖其降血压作用。在对内生肌酐

清除率的影响上，二者差异较大，+,’-组减低明

显，这与其扩张肾小球出球小动脉作用大于扩张入

球小动脉作用致肾小球内滤压降低有关，这一点正

是+,’-减少蛋白尿、产生肾保护作用的机制。但

在肾功能不全已出现失代偿者可由此导致血肌酐进

一步增高，加重氮质血症。本观察印证了此结果。

因此说血肌酐大于./0!1$2／!非透析患者不宜应

用+,’-类药物。但是即使肾功能已开始失代偿，

部分患者仍可有大量蛋白尿，如果无有效治疗措施，

则很快进入尿毒症。对这部分病人选择%&’(更为

合适。本文见应用!"#$%&’(者不仅明显减少了蛋

白尿，而且由于改善了肾脏血液灌注使得内生肌酐

清除率增高，这对已发生氮质血症的患者很有意义，

较+,’-有优越性。但据其他研究显示当肾功能不

全晚期时，外源性%&’(通过扩张肾血管改善肾功

能的作用则很有限，这是由于体内自身调节机制已

使肾小球血管最大程度扩张。因此本文认为只在糖

尿病肾病肾功能代偿期及失代偿早期，应用%&’(
治疗蛋白尿才有效。另在本文观察中见一平苏与前

列地尔对血糖、胆固醇均无影响，这对糖尿病及有高

血压患者很有意义。鉴于+,’-及%&’(被证实的

不同治疗机制，本文认为在糖尿病肾病严重大量蛋

白尿者；若联合应用，可能会相辅相成，扬长避短，发

挥更好疗效。这有待更多的临床实践证明。
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