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肾脏疾病并高尿酸血症的发病机制是患者肾组织

血管内皮细胞受损，引起次黄嘌呤、嘌呤氧化酶升高，出

现血尿酸增多犤１犦；同时，由于局部乳酸增多、肾小球硬

化、肾小球滤过率下降等原因，引起血尿酸排泄减少犤２犦。

临床以饮食调整、药物治疗为主犤３犦，药物治疗主要有抑

制尿酸生成的别嘌醇、非布司他及促进尿酸排泄药物苯

溴马隆等犤４犦。氯沙坦作为具有肾脏保护作用的血管紧

张素Ⅱ受体拮抗剂，可通过抑制尿酸盐阴离子转运

·研究·

ＤｒｕｇＲｅｓｅａｒｃｈ

氯沙坦联合苯溴马隆治疗肾脏疾病并高尿酸血症临床研究

石秀祯 １，王玉梅 ２，刘金凤 ３△

（１．长江航运总医院，湖北 武汉 ４３００００； ２．华中科技大学同济医学院附属协和医院，湖北 武汉 ４３００２２；
３．江苏省徐州市中心医院，江苏 徐州 ２２１０００）

摘要：目的 探讨氯沙坦联合苯溴马隆治疗肾脏疾病并高尿酸血症的临床疗效及安全性。方法 选取长江航运总医院肾内科 ２０１５年

１月至２０１７年４月收治的肾脏疾病并高尿酸血症患者１６０例，按随机数字表法分为观察组、对照组、氯沙坦组和苯溴马隆组，各４０例。

对照组采用常规治疗，观察组加用氯沙坦联合苯溴马隆，氯沙坦组加用氯沙坦治疗，苯溴马隆组加用苯溴马隆治疗，随访 ６个月。

结果 观察组患者的血尿酸水平显著低于其余 ３组，血清肌酐（ＳＣｒ）显著低于对照组及苯溴马隆组，血尿酸氮（ＢＵＮ）显著低于其余３
组，微量白蛋白尿（ｍＡｌｂ）显著低于其余 ３组（Ｐ＝０．０００＜０．０５）；４组不良反应发生率比较无显著差异（Ｐ＞０．０５），观察组不良反应

严重程度显著低于氯沙坦组及苯溴马隆组，但高于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论 采用氯沙坦联合苯溴马隆治疗肾脏疾病并高尿酸血症可

显著降低血尿酸、ＳＣｒ、ＢＵＮ、ｍＡｌｂ，同时联合治疗的不良反应严重程度低于单纯服用氯沙坦或苯溴马隆，安全性更高。

关键词：氯沙坦；苯溴马隆；高尿酸血症；肾脏疾病；安全性；疗效
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项目

性别（男 ／女，例）

年龄（Ｘ±ｓ，岁）

血尿酸（Ｘ±ｓ，μｍｏｌ／Ｌ）

ＳＣｒ（Ｘ±ｓ，μｍｏｌ／Ｌ）

ＢＵＮ（Ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

ｍＡｌｂ（Ｘ±ｓ，ｍｇ／Ｌ）

病理分型 排泄不良型

犤例（％）犦 生成过多型
混合型

观察组

２６／１４
５６．７０±８．５８
４９１．６９±１５．２７
８９．６９±８．１３
８．４５±１．２２
４．８９±０．７６
２４（６０．００）

３（７．５０）

１３（３２．５０）

对照组

２５／１５
５４．１５±９．３６
４９２．３６±１６．２３
８９．３４±７．８９
８．４６±１．２１
４．９０±０．７９
２５（６２．５０）

４（１０．００）

１１（２７．５０）

氯沙坦组

２６／１４
５４．７０±８．３８
４８９．３９±１４．３９
８９．５２±６．９８
８．３９±１．３４
４．７６±０．６８
２３（５７．５０）

３（７．５０）

１４（３５．００）

苯溴马隆组

２７／１３
５３．９０±８．０９
４９２．１４±１４．７６
８８．７６±７．４６
８．４２±１．４０
４．７９±０．７１
２５（６２．５０）

２（５．００）

１３（３２．５０）

χ２／Ｆ值
０．２６１
０．８６９
０．３２４
０．１１２
０．０２４
０．３６７
１．１５３

Ｐ值
０．９６７
０．４５９
０．８０８
０．９５３
０．９９５
０．７７７
０．９７９

项目

血尿酸（μｍｏｌ／Ｌ）

ＳＣｒ（μｍｏｌ／Ｌ）

ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ｍＡｌｂ（ｍｇ／Ｌ）

观察组

３２２．３２±１６．１９
６９．２６±１２．３３
６．３２±１．１８
３．０１±０．７４

对照组

４６０．３７±１２．１３

８５．３４±１０．９４

８．１３±１．４２

４．３９±０．７９

氯沙坦组

４４２．３６±１５．２６

７１．３４±１１．２５
７．５８±１．４９

４．３６±０．８９

苯溴马隆组

４３５．０１±１７．７６

８３．７６±１１．４６

８．０２±１．５０

４．３７±０．４６

Ｆ值

６５７．０７３
２０．７９３
１３．９８１
３４．１８８

Ｐ值

０．０００
０．０００
０．０００
０．０００

表１ ４组患者一般资料比较（ｎ＝４０）

注：ＳＣｒ为血肌酐，ＢＵＮ为血尿素氮，ｍＡｌｂ为微量白蛋白尿。

体 １（ＵＲＡＴ１）活性而促进尿酸排泄，延缓肾脏疾病进
展犤５犦，但对患者的尿酸排泄作用相对较弱犤６犦。降尿酸药

物并不能起到延缓肾脏疾病进展的作用 犤７－８犦。因此，

延缓肾脏疾病进展同时降低尿酸水平需联合用药。本

研究中对比了氯沙坦联合苯溴马隆治疗与常规治疗

肾脏疾病并高尿酸血症的临床效果及安全性，现报道

如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合《中国肾脏疾病高尿酸血症诊治

实践指南（２０１７版）》中肾脏疾病高尿酸血症的诊断
标准犤９犦；年龄 ４０～７０岁；本研究经医院医学伦理委员
会批准。

排除标准：氯沙坦或苯溴马隆过敏；妊娠期、哺乳

期；肾结石及肾小球滤过率低于２０ｍＬ／ｍｉｎ。
病例选择与分组：选取长江航运总医院肾内科

２０１５年 １月至 ２０１７年 ４月收治的肾脏疾病并高尿酸
血症患者 １６０例。按随机数字表法分为观察组、对照
组、氯沙坦组、苯溴马隆组，各 ４０例。４组患者一般资
料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
详见表 １。

１．２ 方法
对照组采用常规治疗，高嘌呤饮食、严格限酒、减肥

至理想体质量、保证充足饮水、尿量维持在２０００ｍＬ以
上、尿液的ｐＨ为６．２～６．８，避免应用升尿酸药物，并口
服碳酸氢钠片（山西太原药业有限公司，国药准字

Ｈ１４０２２１１９，规格为每片０．５ｇ）０．５ｇ，每日３次；氯沙坦
组在常规治疗基础上加用氯沙坦片（扬子江药业集团四

川海蓉药业有限公司，国药准字 Ｈ２００８０３７１，规格为每
片５０ｍｇ）５０ｍｇ，每日１次，口服；苯溴马隆组在常规治
疗基础上加用苯溴马隆片（常州康普药业有限公司，国

药准字 Ｈ１９９９０３３５，规格为每片 ５０ｍｇ）５０ｍｇ，每日 １
次，早餐时服用；观察组在常规治疗基础上加用氯沙坦

联合苯溴马隆治疗，首先服用氯沙坦钾片（用法用量同

氯沙坦组）３０ｄ，然后服用苯溴马隆片３０ｄ牗用法用量同
苯溴马隆组牘，两药间隔交替治疗。４组均用药 ６个月，
同时随访。

１．３ 观察指标
依据新制订药品不良反应严重程度分级计分。１分：

轻微药品不良反应，停药后好转；２分：患者出现短暂损
害，无需住院干预，容易恢复；３分：短暂损害，需要住院
或延长住院时间（７ｄ以上）；４分：永久性损害（系统或
器官永久性损害，“三致”残疾等）；５分：存在生命危险
（窒息、休克、昏迷、紫绀等急救患者）；６分：死亡。

观察患者治疗前后血尿酸、ＳＣｒ、ＢＵＮ、ｍＡｌｂ各肾功
能指标变化，并采用ＳＨＭ３０－５０型全自动生化仪（迈瑞
公司）检测，检测所用试剂为仪器配套产品。统计不良反

应发生情况（如低血压、头晕、胃肠道反应、皮疹），并对

严重程度进行评分。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２４．０统计学软件分析。计量资料用 Ｘ±ｓ

表示，采用方差分析，行 ｔ检验；计数资料采用率（％）表
示，行 χ２检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２和表３。

３ 讨论

肾脏疾病并高尿酸血症患者由于机体长期处于高

浓度血尿酸盐状态下，受到尿酸结晶物沉积的影响，其

肾髓质、间质、远端集合管等位置会出现肾损伤犤１０犦，如

不及时干预，易造成肾衰竭犤１１犦。目前，高尿酸血症治疗以饮

表２ ４组患者临床指标变化比较牗Ｘ±ｓ，ｎ＝４０牘

注：与观察组比较，Ｐ＜０．０１。

表３ ４组患者不良反应及其严重程度评分比较（ｎ＝４０）

不良反应犤例（％）犦

注：与观察组比较，Ｐ＜０．０５。

严重程度牗分牘组别

观察组

对照组

氯沙坦组

苯溴马隆组

χ２／Ｆ值

Ｐ值

低血压

４（１０．００）

０（０）

３（７．５０）

２（５．００）

４．１２１
０．２４９

头晕

１（２．５０）

０（０）

１（２．５０）

１（２．５０）

１．０１９
０．７９７

胃肠道反应

２（５．００）

１（２．５０）

１（２．５０）

２（５．００）

０．６９３
０．８７５

皮疹

１（２．５０）

０（０）

０（０）

１（２．５０）

２．０２５
０．５６７

发生率

８（２０．００）

１（２．５０）

５（１２．５０）

６（１５．００）

５．９４３
０．１１４

１．３８±０．５２
１．００±０．００

１．８０±０．４５

１．６７±０．５２

２７．０９９
０．０００
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食干预和减少、促进血尿酸生成及排泄的药物为主犤１２犦。

但多数抑制尿酸生成及促进尿酸排泄的药物均易继发

肾损伤，进而加重高尿酸血症犤１３犦。

氯沙坦属血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂，对血糖、血脂
代谢无不利影响犤１４犦，具有肾脏保护作用犤１５－１６犦，能改善肾

血流动力学，减轻肾血管阻力，选择性扩张出球小动脉，

降低肾小球内压力和蛋白尿，增加肾血流量和肾小球滤

过率，保护肾脏而延缓慢性肾功能不全的过程。氯沙坦

还可通过抑制 ＵＲＡＴ１活性促进尿酸排泄，同时具有降
低肾脏疾病并高尿酸血症患者的血尿酸水平，延缓肾

脏病进展。苯溴马隆是常用促进尿酸排泄药物，可抑制

肾小管对尿酸的再吸收作用，促进尿酸排出，降低血尿酸

但对肝功能影响较大犤１７犦。本研究中采用交替联用方式，

在保护好患者肾功能的次月，进行促进尿酸排泄的药

物治疗，既降低了联合治疗的不良反应，又发挥了２种
药物的功效。

本研究结果显示，观察组患者血尿酸水平显著低于

其余 ３组，ＳＣｒ显著低于对照组及苯溴马隆组，ＢＵＮ显
著低于其余３组，ｍＡｌｂ显著低于其余 ３组（Ｐ＜０．０１），
表明联合治疗的改善效果更佳。因苯溴马隆作为促进

尿酸排泄的药物，能降低血尿酸，但不联合氯沙坦的

情况下，在促尿酸排泄的同时，继发影响肾功能，联用

氯沙坦能促进尿酸排泄及保护肾功能的作用。因此，

氯沙坦联合苯溴马隆改善肾功能指标更佳。４组患者
不良反应发生率比较无显著差异（Ｐ＞０．０５），观察组
不良反应严重程度显著低于氯沙坦组及苯溴马隆组，

但高于对照组（Ｐ＜０．０５）。氯沙坦和苯溴马隆均具有
良好的治疗痛风的作用，且安全性高犤１８犦。但本研究样

本量较小，多数患者住院时间较短，采用追踪随访方

式不能完全掌握患者情况，不能完全排除患者出现断

药或药量减少的情况，仍需临床大样本研究数据加以

补充或修正。

综上所述，氯沙坦联合苯溴马隆治疗肾脏疾病并高

尿酸血症可显著降低血尿酸、ＳＣｒ、ＢＵＮ、ｍＡｌｂ，同时不良
反应严重程度低于单纯服用氯沙坦或苯溴马隆，安全性

更高。
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