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司维拉姆联合依帕司他治疗糖尿病肾病的临床效果

高晓婷，强 博*

榆林市第二医院肾内科，陕西 榆林 719000

摘 要： 目的 司维拉姆联合依帕司他治疗糖尿病肾病的临床效果。方法 选择 2013年 1月—2015年 12月榆林市第二医院

收治的 83例糖尿病肾病患者，随机分为两组。两组均采取血液透析治疗，对照组口服依帕司他治疗，每次 50 mg，每天 3

次；观察组在对照组基础上联合服用司维拉姆治疗。两组均治疗 3个月。检测两组治疗前后的炎性指标、脂代谢指标、血

钙和血磷，并进行 2 年的随访。结果 观察组治疗后的肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白细胞介素 -6（IL-6）、C 反应蛋

白（CRP）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、甲状旁腺激素（iPTH）和血磷明显低于

治疗前，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；对照组治疗前后的各临床检测指标相比均无明显的差异；观察

组的冠状动脉钙化率明显低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组的 2年生存率以及心血管事件病死率相比均无

明显的差异。结论 司维拉姆联合依帕司他可以有效抑制糖尿病肾病患者的炎症反应，调节血脂水平，改善血管钙化情况，

降低冠状动脉钙化发生率，有助于改善患者的预后。
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Clinical efficacy of sevelamer combined with epalrestat in treatment of diabetic

nephropathy

GAO Xiaoting, QIANG Bo

Nephrology Department, The Second Hospital of Yulin, Yulin 719000, China

Abstract: Objective To study the clinical efficacy of sevelamer combined with epalrestat in the treatment of diabetic nephropathy.

Methods Selected 83 cases of patients with diabetic nephropathy who were treated in our hospital from January 2013 to December

2015, divided into two groups randomly. The two groups were treated with hemodialysis, the control group was treated with oral

epalrestat and the observation group was combined with sevelamer.Results After treatment, TNF-α, IL-6, LDL-C, CRP, TC, TG,

iPTH and blood phosphorus were significantly lower than those before treatment (P < 0.05), and there was no significant difference

in the clinical test indexes before and after treatment in the control group. The rate of coronary artery calcification in the observation

group was significantly lower than that of the control group (P < 0.05). There was no significant difference in the 2 year survival rate

between the two groups and the mortality of the cardiovascular events. Conclusion Sevelamer combined with epalrestat can

effectively inhibit the inflammatory response in patients with diabetic nephropathy, regulate blood lipid levels, improve vascular

calcification, reduce the incidence of coronary artery calcification, and help to improve the prognosis.
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糖尿病肾病的发生是由于糖尿病患者长期处

于高血糖状态而引发肾微血管病变，是导致终末期

肾功能衰竭的一个极为常见的原因，患者在早期会

出现蛋白尿，晚期则会发生慢性肾功能衰竭［1-3］。糖

尿病肾病患者采用维持性血液透析治疗极易造成

冠状动脉钙化，进而引发心血管事件，对患者的预

后造成严重的不良影响。司维拉姆作为一种临床

上新型的磷结合剂，不但能显著降低血磷水平，并

收稿日期：2019-02-02

第一作者：高晓婷（1988—），女，陕西米脂人，硕士研究生，主治医师，研究方向为肾内科各种常见疾病及血液净化学。

E-mail：gaoxiaoting198811@163.com

*通信作者：强 博（1984—），男，陕西礼泉人，本科，主治医师，研究方向：肾内科各种常见疾病及血液净化学。

E-mail：gaoxiaoting198811@163.com

··1588



Drug Evaluation Research 第42卷第8期 2019年8月

且能改善机体的血脂代谢。有研究表明，司维拉姆

能有效改善血液透析患者的慢性炎症和氧化应激

状态［4］。但是目前关于司维拉姆对糖尿病肾脏血液

透析患者的作用效果尚未明确。鉴于此，本研究对

司维拉姆联合依帕司他治疗糖尿病肾病的临床效

果进行了探讨。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2013年 1月—2015年 12月榆林市第二医

院收治的 83例糖尿病肾病患者，均符合相关的诊断

标准［5］，排除哺乳期或妊娠期女性，合并心力衰竭、

严重营养不良、恶性肿瘤、其他活动性疾病、意识障

碍或精神疾病患者，随机分为两组。观察组 41例，

男 22例，女 19例；年龄 43～79岁，平均（62.38±7.42）

岁；病程8个月～5年，平均（1.93±0.42）年；血液透析

时间（1.85±0.37）年。对照组 42 例，男 24 例，女 18

例；年龄 42～78 岁，平均（61.45±8.32）岁；病程 8 个

月～5年，平均（1.97±0.38）年；血液透析时间（1.83±

0.42）年。所有患者均签署知情同意书。两组的基

线资料具有可比性。

1.2 治疗方法

两组均采取血液透析治疗，采用重庆山外山

SWS4000型血液透析滤过机进行治疗，透析液流量

为 500 mL/min，血流量为 200 mL/min，每次透析的

时间为 4 h，每周透析 2 次。对照组口服依帕司

他（扬子江药业集团南京海陵药业有限公司，国药

准字H20040012，规格 50 mg，生产批号：13010701、

13111802、13010802）治疗，每次 50 mg，每天 3 次。

观察组联合服用司维拉姆（Genzyme Europe B.V.，

国药准字 J20130160，规格 800 mg，生产批号 ：

B3388B01、B4882B01、B5320B05）治疗，按照患者

的血磷水平对用药剂量进行调整，对于血磷水平超

过 2.41 mmol/L的患者，每次口服 800 mg，每天 3次，

对于血磷水平低于 2.41 mmol/L 的患者，每次口服

400 mg，每天3次。两组均治疗3个月。

1.3 观察指标

采用微量法检测两组治疗前后的血清钙水平；

采用 ELISA 法检测两组治疗前后的血清肿瘤坏死

因子-α（TNF-α）和白细胞介素-6（IL-6）水平，试剂盒

均购自金斯瑞生物科技有限公司；采用日本东芝

TBA-40FR全自动生化分析仪检测两组治疗前后的

C反应蛋白（CRP）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、

总胆固醇（TC）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）以及

三酰甘油（TG）水平；采用日本东芝TBA-40FR全自

动 生 化 分 析 仪 检 测 两 组 的 血 清 甲 状 旁 腺 激

素（iPTH）以及磷水平。

两组患者进行 2 年的随访，比较两组的 2 年生

存率、冠状动脉钙化率以及心血管事件病死率。

1.4 统计学分析

采用 SPSS19.0软件，计量资料以 x̄ ± s表示，组

间和组内对比用方差分析和 t检验，组间率的比较

用 χ2检验。

2 结果

2.1 两组治疗前后血脂指标的改变情况对比

观察组治疗后的LDL-C、TC、TG水平明显低于

治疗前，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜

0.05）；对照组治疗前后的以上各临床检测指标相比

均无明显的差异，见表1。

2.2 两组治疗前后炎症因子、iPTH以及血清钙、磷

水平的改变情况对比

观察组治疗后的 TNF-α、IL-6、CRP、iPTH 和血

磷明显低于治疗前，同组治疗前后比较差异有统计

学意义（P＜0.05）；对照组治疗前后的以上各临床检

测指标相比均无明显的差异，见表2。

2.3 两组的 2年生存率、冠状动脉钙化率以及心血

管事件病死率对

观察组的冠状动脉钙化率明显低于对照

组，差异有统计学意义（P＜0.05），两组的 2 年

生存率以及心血管事件病死率相比均无明显的

差异，见表 3。

表1 两组治疗前后血脂指标的改变情况对比

Table 1 Comparison on changes of blood lipid indexes between two groups before and after treatment

组别

对照

观察

n/例

42

41

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

LDL-C/（mmol∙L−1）

2.63±0.74

2.62±0.92

2.64±0.83

2.03±0.75*#

TC/（mmol∙L−1）

4.49±1.03

4.42±0.98

4.46±0.97

3.25±0.73*#

HDL-C/（mmol∙L−1）

1.43±0.46

1.44±0.38

1.45±0.52

1.46±0.53

TG/（mmol∙L−1）

4.73±1.25

4.75±1.42

4.74±1.33

3.37±1.26*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment
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3 讨论

糖尿病肾病的发生是由于肾小球微血管病变

而引起，其发病机制为高血糖引发肾小球基底膜酶

基化蛋白以及糖蛋白含量升高、血流动力学改变、

血管内皮功能异常以及肾小球滤过屏障改变，导致

血管基膜增厚，基膜滤过屏障功能明显减低，使基

膜的通透性大大增加，极易造成蛋白漏出，引发蛋

白尿［6-9］。依帕司他作为一种具有可逆性的非竞争

性醛糖还原酶抑制剂，可以对醛糖还原酶的活性进

行有效的抑制，使山梨醇的产生减少，避免山梨醇

在组织内进行大量的集聚，从而可以抑制局部组织

渗透压发生变化，防止细胞变性而出现功能障碍，

抑制高糖引发的Ⅳ型胶原以及纤维连接蛋白等细

胞外基质的产生，有效预防肾小球系膜的扩张、肾

小球基底膜的肥厚以及基底膜负电荷的丢失，因而

从作用机制上能改善机体肾脏的微循环，抑制糖尿

病肾病的发生和发展［10-11］。

司维拉姆作为一种不含钙及金属，不会被机体

吸收的聚合物，主要通过与胃肠道中的磷发生相互

结合，抑制磷的吸收，从而使血磷降低。而且由于

司维拉姆不含钙、铝、镁等金属，不会产生相关的毒

性或副作用。研究表明，司维拉姆具有降低血磷水

平、调节机体血脂代谢以及抑制炎症反应等多作

用［12］。糖尿病肾病的发生和发展与氧化应激、血流

动力学改变和糖代谢紊乱紧密相关。炎症机制是

糖尿病肾病发生以及持续发展的一个关键因素。

研究发现，糖尿病肾病患者体内的血清炎症因子均

处于异常水平，其血清 IL-6及CRP水平均明显高于

健康人群，炎症介质在细胞外基质代谢、肾小球血

流动力学、细胞肥大以及细胞增殖中具有重要作

用［13］。有研究表明，微炎症状态是开展血液透析患

者出现动脉粥样硬化的主要基础［14］。本研究发现，

观察组治疗后的 TNF-α、IL-6、LDL-C、CRP、TC、

TG、iPTH 和血磷明显低于治疗前（P＜0.05），对照

组治疗前后的各临床检测指标相比均无明显的差

异；表明司维拉姆可有效降低糖尿病肾病血液透析

患者的血磷水平，并且不会升高血钙，是一种较为

理想的降磷药物；还可以有效降低患者的血脂水平

和血清炎症因子水平。与卢丽等［15］的研究结果相

一致。观察组的冠状动脉钙化率明显低于对照

组（P＜0.05），两组的 2年生存率以及心血管事件病

死率相比均无明显的差异。表明司维拉姆具有较

为满意的调控炎症状态和血脂水平的功效，可以通

过降低脉搏波传递速度以及降低机体炎症介质水

平等途径保护心血管，对降低冠状动脉钙化和相关

血管事件的发生风险、改善患者的预后情况极为有

利。本研究与刘炎等［16］的研究结果相一致。

综上所述，司维拉姆联合依帕司他可以有效抑

制糖尿病肾病患者的炎症反应，调节血脂水平，改

善血管钙化情况，降低冠状动脉钙化发生率，有助

于改善患者的预后。
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