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舒洛地特联合坎地沙坦治疗糖尿病肾病 ４ 期患者临床
疗效观察
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 观察舒洛地特联合坎地沙坦治疗糖尿病肾病 ４ 期的临床疗效。 　 方法　 选取厦门大学附属成功医院于

２０１４ 年 ８ 月至 ２０１５ 年 １０ 月间收治的 ４８ 例糖尿病肾病 ４ 期患者作为研究对象，并将其随机分为舒洛地特组（１４ 例）、坎地沙

坦组（１７ 例）及联合治疗组（１７ 例），所有患者均随访 １２ 周，比较各组患者的临床有效率、２４ ｈ 尿蛋白、血浆白蛋白（ＡＬＢ）、血
肌酐（ＳＣｒ）、总胆固醇（ＣＨＯＬ）、纤维蛋白原（ＦＩＢ）。 　 结果　 治疗后 ３ 组患者尿蛋白水平较治疗前明显改善（Ｐ＜０􀆰 ０５），舒洛

地特组尿蛋白量下降水平与坎地沙坦组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），联合治疗组尿蛋白量下降水平优于单独用药两组

（Ｐ＜０􀆰 ０５），舒洛地特及联合治疗组治疗后 ＦＩＢ 有显著下降（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 各组患者 ＡＬＢ、ＳＣｒ、ＣＨＯＬ 在治疗前后比较差异无统计

学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 　 结论　 舒洛地特联合坎地沙坦能有效减少糖尿病肾病 ４ 期患者的尿蛋白水平，效果优于单一用药。
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　 　 糖尿病肾病（ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）作为糖

尿病患者的重要并发症之一，是导致终末期肾病

（ＥＳＲＤ）最重要的原因之一，严重威胁了患者的生

命健康。 目前临床针对 ＤＮ 的治疗手段有限，主要

采用血管紧张素 ２ 受体阻滞剂 （ ＡＲＢ） 类药物，

同时配合控制血糖、血压以及限制蛋白尿摄入等

基础治疗。 舒洛地特是一种天然血管壁糖胺聚糖

（ｇｌｙｃｏｓａｍｉｎｏｇｌｙｃａｎｓ，ＧＡＧ），国外部分临床研究显

示它能有效降低 ＤＮ 患者的蛋白尿［１⁃２］ 。 本研究观

察了舒洛地特及坎地沙坦对 ＤＮ４ 期患者的临床

疗效。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料 　 随机选取我院于 ２０１４ 年 ８ 月至

２０１５ 年 １０ 月间收治的 ４８ 例 ＤＮ４ 期患者作为研究

对象，所有患者均符合糖尿病肾病诊断标准［３］。
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根据糖尿病病史，尿检蛋白尿为主，少或无镜下血

尿，结合眼底血管、心脑血管等糖尿病血管损害情

况，同时排除其他原因肾病，临床诊断糖尿病肾病，
其中 ３ 例患者通过肾活检确诊。 纳入标准：ＤＮ４ 期

即 ２４ ｈ 尿蛋白＞０􀆰 ５ ｇ，肾功能正常。 排除标准：妊娠

期妇女，肝功能异常、肿瘤、严重心脑血管并发症等

患者。 按照患者编号再用随机数字表的方法分为

舒洛地特组（１４ 例）、坎地沙坦组（１７ 例）及联合治

疗组（１７ 例）。 所有患者平均年龄为（４６􀆰 ４８±７􀆰 ６３）
岁，平均病程为（１７􀆰 ３４±４􀆰 ３８）年，其中男 ３１ 例，女
１７ 例。 各组患者在性别、年龄以及病程方面比较差

异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），见表 １。 本研究经医院

伦理委员会批准（批准号：第 ｓ２０１４⁃０２１⁃０２ 号），患
者均签署知情同意书。

表 １　 各组糖尿病肾病 ４ 期患者一般资料比较

组别 ｎ 性别
（男 ／女） 年龄（岁） 病程（年）

舒洛地特组 １４ １０ ／ ４ ４３􀆰 ８２±９􀆰 ３１ １６􀆰 ４８±５􀆰 １６

坎地沙坦组 １７ １０ ／ ７ ４７􀆰 ６９±８􀆰 ７６ １８􀆰 ２６±４􀆰 ８７

联合治疗组 １７ １１ ／ ６ ４４􀆰 ６９±８􀆰 ７６ １６􀆰 ２６±４􀆰 ８７

表 ２　 各组糖尿病肾病 ４ 期患者治疗前后各项指标比较（􀭰ｘ±ｓ）

项目
舒洛地特组（ｎ＝ １４） 坎地沙坦组（ｎ＝ １７） 联合治疗组（ｎ＝ １７）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

尿蛋白（ｇ ／ ２４ ｈ） ２．３７±０．８４ ２．０２±０．５３∗＃ ２．２７±０．５７ ２．０１±０．６４∗＃ ２．２７±０．４８ １．７５±０．５５∗

ＡＬＢ（ｇ ／ Ｌ） ２９．５±４．８４ ３０．２±３．７８ ２８．７±４．７７ ２９．３±５．２１ ２９．３±４．９８ ３０．５±５．２４
ＳＣｒ（μｍｏｌ ／ Ｌ） ８３．２１±７．３２ ８１．２５±６．７４ ８４．３８±７．６９ ８５．１６±６．５３ ８６．１６±７．２８ ８７．０６±５．９６
ＣＨＯＬ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ５．８４±２．７４ ５．８４±２．７４ ５．８４±２．７４ ５．８４±２．７４ ５．８４±２．７４ ５．８４±２．７４
ＦＩＢ（ｇ ／ Ｌ） ３．２４±１．７４ ３．２７±０．７９∗ ３．２４±１．７４ ３．２４±１．７４ ３．２４±１．７４ ３．２４±１．７４∗

与本组治疗前比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５；与联合治疗组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５

１􀆰 ２　 治疗方法 　 所有患者均给予相同的常规治

疗，即给予糖尿病饮食，口服降糖药或者根据患者

不同体质皮下注射胰岛素，同时保持适当运动，当
空腹血糖（ＦＢＧ）稳定控制在 ７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 以下，同时

糖化血红蛋白稳定控制在 ７％以下时，舒洛地特组

患者给予舒洛地特软胶囊（意大利阿尔法韦士曼

药厂）１０００ ＬＳＵ ／次，２ 次 ／ ｄ 口服，治疗 ４ 周后，改舒

洛地特软胶囊 ５００ ＬＳＵ ／次，２ 次 ／ ｄ 口服；坎地沙坦

组患者给予坎地沙坦片（天津武田药品有限公司）
８ ｍｇ 口服，１ 次 ／ ｄ；联合治疗组患者在舒洛地特的

基础上联用坎地沙坦。 ３ 组患者 均 持 续 治 疗

１２ 周。

１􀆰 ３　 观察指标　 疗程结束后，观察比较 ３ 组患者的

临床有效率、２４ ｈ 尿蛋白、血浆白蛋白（ＡＬＢ）、血肌

酐（ＳＣｒ）、总胆固醇 （ ＣＨＯＬ）、纤维蛋白原 （ ＦＩＢ）。
当患者 ２４ ｈ 尿蛋白在 ０􀆰 １５ ｇ 以下，或者下降幅度超

过 ５０％时，则定义为有效［３］。 药品不良反应观察：
记录 ３ 组患者严重恶心、呕吐、牙龈出血、眼底出血、
皮下出血等药品不良反应发生情况。
１􀆰 ４　 统计学分析　 应用 ＳＰＳＳ １３􀆰 ０ 进行数据统计

学分析，计数资料比较采用 χ２检验和秩和检验，计
量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组内比较采用配

对 ｔ 检验，组间比较采用两独立样本 ｔ 检验，以 Ｐ＜
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 临床疗效比较　 舒洛地特组经治疗后有 ８ 例

有效，临床有效率为 ５７􀆰 １％；坎地沙坦组治疗后有

１０ 例有效，临床有效率为 ５８􀆰 ８％；联合治疗组治疗

后有 １４ 例有效，临床有效率为 ８２􀆰 ４％；联合治疗组

有效率优于其他 ２ 组（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
２􀆰 ２　 治疗前后各项实验室指标检查结果　 治疗 １２
周后，３ 组患者的尿蛋白定量较前均有显著下降

（Ｐ＜０􀆰 ０５），组间比较，联合治疗组尿蛋白定量下降

优于单独用药两组（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 舒洛地特组与坎地

沙坦组比较，尿蛋白定量下降差异无统计学意义

（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 治疗前后比较，舒洛地特组和联合治疗

组 ＦＩＢ 有显著下降（Ｐ＜０􀆰 ０５），各组治疗前后血浆白

蛋白、 肾 功 能、 总 胆 固 醇 差 异 无 统 计 学 意 义

（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 见表 ２。
２􀆰 ３　 药品不良反应发生情况　 坎地沙坦组和联合

治疗组各出现 １ 例轻微恶心、呕吐，未予特殊处理，
１ ｄ后症状自行缓解。 ３ 组患者均未出现牙龈出血、
眼底出血等不良反应。
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３　 讨　 论

ＤＮ 是糖尿病患者最常见的一种严重并发症，
其主要的病理表现为肾小球系膜细胞的增生、基底

膜的增厚以及肾小球的硬化［４⁃５］。 目前对于 ＤＮ 发

病机制的研究也较为广泛，研究显示其是一种多因

素综合作用所导致的一种糖尿病微血管并发症，其
中糖代谢以及脂质代谢的紊乱，同时肾脏血流动力

学、多种细胞因子、肾素⁃血管紧张素系统的改变等

都在 ＤＮ 的发病过程中起到了重要的作用［６⁃７］，其中

肾素⁃血管紧张素系统在患者凝血、纤溶等方面起重

要作用［８⁃９］。 在临床上，ＤＮ 的早期症状为微量的蛋

白尿，因此及时有效地减少患者蛋白尿以及蛋白尿

存在时间，是治疗或者延缓糖尿病肾病发展的重要

手段［１０］。
目前临床上采用的 ＡＲＢ 类药物在治疗 ＤＮ 方

面取得了一定的临床疗效，因为其能够降低肾小球

高压，减少蛋白尿；降低系膜细胞吞噬大分子的能

力；同时促进基质金属蛋白酶的降解，从而分解已

形成的细胞基质［１１］。 通过本研究结果也表明，ＡＲＢ
类药物能够显著降低 ＤＮ 患者的 ２４ ｈ 尿蛋白。

舒洛地特是一种对动脉和静脉均具有强烈抗

血栓作用的葡糖胺聚糖。 由于糖尿病肾病患者内

皮细胞膜、基底膜以及细胞外基质上糖胺聚糖的丢

失，从而使患者的血管通透性发生改变，导致白蛋

白、纤维蛋白等高分子的渗漏，而这些大分子的渗

漏在肾脏则直接表现为蛋白尿［１２⁃１３］。 既往研究表

明舒洛地特作为血管壁的主要成分，能够通过对血

管壁上电荷的保留，同时增强血管壁基底膜和细胞

外基质功能，抑制凝血酶与胶原的释放，从而使血

管壁的通透选择性得以维持，起到减少蛋白尿的作

用［１４⁃１５］。 通过本研究也证实舒洛地特能够显著降

低患者血中 ＦＩＢ，说明其能够有效改善肾小球内微

血栓形成，具有明显的肾脏保护作用。
通过本研究结果发现，单用舒洛地特可以显著

减少 ＤＮ ４ 期患者蛋白尿，与坎地沙坦疗效相当。
联合应用舒洛地特及坎地沙坦效果优于单一用药，
二者在作用机制上是否有协同作用尚不清楚，需要

更多的样本数及更进一步的机制研究。
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