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糖尿病肾病属糖尿病微血管并发症，可导致终末期

肾病犤１犦。瑞舒伐他汀及依折麦布均为临床治疗糖尿病肾

病的常见药。瑞舒伐他汀能有效调节血脂，并保护肾脏，

但长时间大剂量用药可能会影响用药敏感性，难以达到

预期调血脂效果犤２犦。依折麦布不仅能抑制胆固醇吸收，

且耐受性好。本研究中观察了瑞舒伐他汀联合依折麦布

治疗糖尿病肾病的临床疗效。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
诊断标准：糖尿病的诊断符合美国糖尿病协会标

准犤３犦；糖尿病肾病的诊断符合《中国肾脏病学》犤４犦标准。

纳入标准：符合糖尿病肾病诊断标准；Ｍｏｇｅｎｓｅｎ分
期犤５犦为Ⅲ～Ⅳ期；入院前半年未应用过他汀类药物；低
密度脂蛋白胆固醇不小于 ３．１ｍｍｏｌ／Ｌ。本研究经医院

医学伦理委员会批准，患者签署知情同意书。

排除标准：合并其他系统疾病；蛋白尿由剧烈运动

所致；转氨酶水平超过正常值１．５倍，血肌酸激酶水平
超过正常值 ３倍；入院 ３０ｄ内曾接受调脂药物治疗；
过敏体质。

病例选择与分组：选取医院２０１６年６月至２０１７年
６月收治的糖尿病肾病患者７０例，按治疗方案的不同分
为试验组和对照组，各 ３５例。两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

两组患者均予低蛋白质饮食，以及常规降压及降糖

治疗，待餐后 ２ｈ血糖水平低于 １１．１ｍｍｏｌ／Ｌ，同时空
腹血糖牗ＦＢＧ牘低于 ８ｍｍｏｌ／Ｌ时，对照组患者予瑞舒伐
他汀钙片（阿斯利康药业 ＜中国 ＞有限公司，国药准字

瑞舒伐他汀联合依折麦布治疗糖尿病肾病临床观察

王东凌，张会敏，崔素敏，王 鸽，张 虹
（河北省石家庄市鹿泉人民医院，河北 石家庄 ０５０２００）

摘要：目的 探讨瑞舒伐他汀联合依折麦布治疗糖尿病肾病的临床疗效及对患者尿白蛋白排泄率（ＵＡＥＲ）、血管细胞黏附分子１（ＶＣＡＭ－１）、

Ⅳ型胶原（ＣⅣ）及Ⅲ型前胶原（ＰＣⅢ）的影响。方法 选取医院２０１６年６月至２０１７年６月收治的糖尿病肾病患者７０例，按治疗方案的

不同分为试验组和对照组，各３５例。对照组予瑞舒伐他汀钙片２０ｍｇ，口服，每天１次；试验组予瑞舒伐他汀钙片１０ｍｇ及依折麦布片

１０ｍｇ，口服，均每天１次。两组均连续治疗１２周。结果 与治疗前比较，两组患者空腹血糖（ＦＢＧ）、血肌酐（ＳＣｒ）、平均动脉压（ＭＡＰ）、血

尿素氮（ＢＵＮ）及 ＵＡＥＲ，ＶＣＡＭ－１，ＣⅣ，ＰＣⅢ水平均显著降低，且试验组上述指标改善程度均显著优于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论 瑞舒

伐他汀联合依折麦布治疗糖尿病肾病可降低 ＵＡＥＲ，ＶＣＡＭ－１，ＣⅣ，ＰＣⅢ水平，并改善血糖及肾功能。
关键词：瑞舒伐他汀；依折麦布；糖尿病肾病；临床疗效
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ａｎｄｉｔｓｅｆｆｅｃｔｏｎｕｒｉｎａｒｙａｌｂｕｍｉｎｅｘｃｒｅｔｉｏｎｒａｔｅ（ＵＡＥＲ），ｖａｓｃｕｌａｒｃｅｌｌａｄｈｅｓｉｏｎｍｏｌｅｃｕｌｅ－１（ＶＣＡＭ－１），ｃｏｌｌａｇｅｎｔｙｐｅⅣ（ＣⅣ）ａｎｄ
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ｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｏｒａｌｌｙｔｏｏｋ２０ｍｇｏｆＲｏｓｕｖａｓｔａｔｉｎＣａｌｃｉｕｍ Ｔａｂｌｅｔｓ，ｏｎｃｅａｄａｙ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎ

ｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐｏｒａｌｌｙｔｏｏｋ１０ｍｇｏｆＲｏｓｕｖａｓｔａｔｉｎＣａｌｃｉｕｍＴａｂｌｅｔｓｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ１０ｍｇｏｆＥｚｅｔｉｍｉｂｅＴａｂｌｅｔｓ，ｏｎｃｅａｄａｙ．Ｂｏｔｈ
ｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｌｙｔｒｅａｔｅｄｆｏｒ１２ｗｅｅｋｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ（ＦＢＧ），

ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ（ＳＣｒ），ｍｅａｎａｒｔｅｒｉａｌｐｒｅｓｓｕｒｅ（ＭＡＰ），ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ（ＢＵＮ），ＵＡＥＲ，ＶＣＡＭ－１，ＣⅣ ａｎｄＰＣⅢ ｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
ｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ，ａｎｄｔｈｅｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｏｆｔｈｅａｂｏｖｅｉｎｄｅｘｅｓｉｎｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｂｅｔｔｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎ

ｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｒｏｓｕｖａｓｔａｔｉｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｅｚｅｔｉｍｉｂｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙｃａｎｒｅｄｕｃｅ

ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＵＡＥＲ，ＶＣＡＭ－１，ＣⅣ ａｎｄＰＣⅢ，ｉｔａｌｓｏｃａｎｉｍｐｒｏｖｅｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅａｎｄｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ．
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对照组

试验组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

３２８．８８±１３．９６
３２８．９７±１４．０５
－０．０２７
０．５７２

治疗后

１９０．２６±１２．４６＃

１５７．７７±１２．００＃

１１．１１１
０．００１

治疗前

９５０．７６±２９０．１１
９５１．１３±２８９．７４

－０．００５
０．８６３

治疗后

８００．２５±２０１．２６＃

６７９．９６±１９９．３３＃

２．５１２
０．０１５

对照组

试验组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５５．１１±１９．２６
５５．１６±１９．３０
－０．０１１
０．５１１

治疗后

４６．０６±１５．１１＃

４０．２３±１５．８９＃

１．５７３
０．００４

治疗前

７２．５０±１６．２２
７２．４９±１５．９３
０．００３
０．４７２

治疗后

６２．４５±１２．２７＃

５６．６６±１２．１５＃

１．９８３
０．００３

组别

对照组

试验组

χ２／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２０／１５
１９／１６
０．０５８
０．８１０

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５６．１６±２．３７
５６．６０±２．５２
－０．７５２
０．７５９

糖尿病

１０．１６±０．５５
１０．２０±０．６１
－０．２８８
０．３７１

糖尿病肾病

３．７１±０．１８
３．７５±０．２２
－０．８３３
０．８８０

Ⅲ期
２１
２２

Ⅳ期
１４
１３

ＦＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＳＣｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＭＡＰ（ｍｍＨｇ） ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＵＡＥＲ（ｍｇ／２４ｈ） ＶＣＡＭ－１（μｇ／Ｌ）

ＣⅣ ＰＣⅢ

表４ 两组患者血糖、血压及肾功能指标水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝３５）

对照组

试验组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１０．３５±１．０９
１０．３７±１．１０
－０．０７６
０．６９２

治疗后

７．４２±０．３８＃

６．３０±０．３３＃

１３．１６５
０．０００

治疗前

１４５．１０±１２．１０
１４５．１６±１１．９８
－０．０２１
０．６６２

治疗后

１１４．１０±１１．３４＃

９２．４１±１１．００＃

８．１２２
０．０１６

治疗前

１３９．００±１６．２４
１３８．９５±１７．１１

０．０１３
０．６４９

治疗后

９７．７２±１５．９７＃

８５．００±１５．７３＃

３．３５７
０．００１

治疗前

１３．１０±１．６８
１３．１４±１．７１
－０．０９９
０．６８３

治疗后

１０．６９±１．１５＃

６．４３±０．８８＃

１７．４０４
０．０００

表２ 两组患者ＵＡＥＲ及 ＶＣＡＭ－１水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝３５）

注：与本组治疗前比较，＃Ｐ＜０．０５。下表同。

表３ 两组患者 ＣⅣ及 ＰＣⅢ水平比较（Ｘ±ｓ，ｎｇ／ｍＬ，ｎ＝３５）

注：１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。

组别

组别

组别

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝３５）

０．０６０
０．８０６

糖尿病肾病分期（例）

Ｊ２０１２０００６，规格为每片 ２０ｍｇ）２０ｍｇ，口服，每晚 １次；
试验组予瑞舒伐他汀 １０ｍｇ、每晚 １次，依折麦布片
（ＭＳＤ ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＧｍｂＨ，进 口 药 品 注 册 证 号

Ｈ２０１３０８３７，规格为每片 １０ｍｇ）１０ｍｇ、每天 １次。两组
均连续治疗１２周。
１．３ 观察指标

治疗前后分别抽取患者空腹静脉血，常规提取血

清，以葡萄糖氧化酶法测定ＦＢＧ水平，以放射免疫法测
定血尿素氮（ＢＵＮ）、２４ｈ尿白蛋白排泄率牗ＵＡＥＲ牘水平，
以酶联免疫吸附法测定血清肌酐（ＳＣｒ）、血管细胞黏附
分子 １（ＶＣＡＭ－１）水平，并测定平均动脉压（ＭＡＰ），以
增强化学发光免疫法测定Ⅳ型胶原（ＣⅣ）、Ⅲ型前胶原
肽（ＰＣⅢ）水平。试剂盒均购自上海晶美生物技术有限
公司，按试剂盒说明书操作。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）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至表４。
３ 讨论

糖尿病肾病病情严重时可能会引起神经病变及视

网膜病变，甚至出现肾衰竭犤６犦。糖尿病肾病以肾间质纤

维化、肾小球肥大及基底膜异常增厚为主要表现，常规

降糖疗法难以逆转肾功能恶化状态，需重视抗炎、调脂

及抗氧化治疗犤７－８犦。

ＦＢＧ，ＭＡＰ，ＢＵＮ，ＳＣｒ，ＵＡＥＲ均为临床判断糖尿病
肾病患者肾功能状况的重要指标犤９犦。糖尿病肾病患者长

时间维持高血糖状态，受氧化应激及血流动力学紊乱等

影响，会刺激肾脏细胞合成及炎性细胞物质产生，并释

放出大量 ＶＣＡＭ－１犤１０犦。此外，ＦＥＯＤＯＲＯＦＦ等犤１１犦发现，

糖尿病肾病患者血浆中内皮素 －１含量的异常升高会
刺激血管紧张素Ⅱ产生，从而促进ＣⅣ及ＰＣⅢ高表达。

瑞舒伐他汀为羟甲基戊二酰辅酶 Ａ还原酶抑制
剂，调脂能力较强，可控制蛋白尿排泄量。刁元彬等犤１２犦

以瑞舒伐他汀治疗冠心病伴高脂血症，发现其调脂效果

突出，且不影响肝肾功能。依折麦布可抑制胆固醇吸收，

作用机制为长时间附着于小肠绒毛刷状缘处，防止胆固

醇大量吸收，控制肝脏内胆固醇储存量，及时清除血液

内的胆固醇，不仅可降低尿白蛋白排泄量，还能控制尿

微量白蛋白排泄犤１３犦。刘书宇等犤１４犦将依折麦布用于 ２型
糖尿病模型小鼠，发现可调节模型小鼠的脂联素水平

及抑制趋化素的产生。吴刚等犤１５犦以瑞舒伐他汀联合依

折麦布治疗２型糖尿病并高脂血症，发现其可改善血脂
水平。本研究中，试验组 ＦＢＧ，ＭＡＰ，ＢＵＮ，ＳＣｒ，ＵＡＥＲ，
ＶＣＡＭ－１，ＣⅣ，ＰＣⅢ水平均较对照组显著降低（Ｐ＜０．０５），
提示与单用瑞舒伐他汀相比，联合用药效果较好。

综上所述，瑞舒伐他汀联合依折麦布治疗糖尿病肾

病可降低 ＵＡＥＲ，ＶＣＡＭ－１，ＣⅣ，ＰＣⅢ，并改善血糖及
肾功能。但本研究纳入病例数及实验室指标数量有限，

且也未进行长期随访，尚需后续增加病例数及延长随访

时间验证。

·研究·

ＤｒｕｇＲｅｓｅａｒｃｈ

病程（Ｘ±ｓ，年）


