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治疗糖尿病肾病的药物研究现状
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　　随着人们生活水平的提高，人均寿命的延长，糖尿病及其

慢性并发症对患者的健康和生命造成严重威胁，其中糖尿病肾

病（ＤＮ）是糖尿病主要的慢性并发症之一，是一种较为常见的

疾病，也是导致终末期肾病（ＥＳＲＤ）的主要原因。目前中国已

有９２００万糖尿病患者，１．４８亿糖尿病前期患者
［１］。随着全球

范围内糖尿病患者的不断增加，ＤＮ的患病率也随之提高。在

西方国家ＤＮ是导致ＥＳＲＤ的首要病因（约占３５％），在我国

这一比例也在逐年上升［２］。ＤＮ 在１型糖尿病中患病率为

３３％～４０％，在２型糖尿病中的患病率为２０％～２５％
［３］。因

此对ＤＮ的防治已经成为当前临床医生和医药研究人员共同

面临的重要课题。研究已证实ＤＮ的发生和发展包括代谢紊

乱、炎性反应、肾小球血流动力改变和遗传易感性等在内的多

个方面共同作用的结果。现今医学界认为对ＤＮ防治的基本

措施应包括有效控制血糖、控制血压、抑制肾素血管紧张素系

统（ＲＡＳ）和调脂治疗等，且临床已证实上述措施可有效降低蛋

白尿水平和延缓ＤＮ的进展。近年来，ＤＮ的治疗取得了很大

的进展，尤其在新药开发和药物配伍方面，这些进步极大地改

善了ＤＮ患者临床症状和生活质量。本文现将近几年有关ＤＮ

的药物治疗进展综述如下。

１　西药治疗ＤＮ

目前使用的西药治疗ＤＮ的主要措施是血糖的控制、血管

紧张素转换酶抑制剂（ＡＣＥＩ）或血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂

（ＡＲＢ）的应用等。常用的药物主要有胰岛素类降糖药、降血压

药物、他汀类调血脂药、ＰＰＡＲ激动剂等。ＤＮ患者均存在血

糖水平控制不佳，血糖过高、过低均会对肾脏造成损伤，也会促

进ＤＮ的发展。对于已经发生ＤＮ且处于第Ⅲ期的患者（即尿

检微量清蛋白水平大于或等于２００μｇ／ｍｉｎ），严格控制其血糖

水平，可以在一定程度上改善肾脏血流动力学状态，降低尿液

中微量清蛋白尿水平。对于早期ＤＮ轻度肾功能不全者，可给

予口服降糖药，如格列奎酮、格列齐特等，但对有明显肾功能不

全（血清肌酐大于１３０ｍｏｌ／Ｌ），口服降糖药疗效不佳的患者，

只能用胰岛素治疗。

目前，临床上治疗ＤＮ的降血压药首选 ＡＣＥＩ和 ＡＲＢ，这

两种药不仅有良好地降低系统高压作用，而且对出球小动脉的

扩张作用大于入球小动脉，从而选择性地降低肾小球高压，改

善肾小球内三高，改善肾小球血流动力学损害，抑制肾小球肥

大，减少蛋白尿排泄，从而减低肾损害和延缓ＤＮ的进展
［４５］。

牛慧敏等［６］探讨贝那普利治疗４１例ＤＮ患者的临床效

果，对所有患者采取随机分组的方法，其中２０例患者接受贝那

普利治疗，为试验组；另外２ｌ例患者接受缬沙坦治疗，为对照

组。观察两组治疗后临床症状的变化，并对两组患者综合疗效

进行评价，最终据此评定贝那普利治疗ＤＮ的效果。其探讨结

果为试验组总有效率达到９０．０％；对照组总有效率达到

７６．２％，表明贝那普利治疗ＤＮ的效果明显，能明显改善患者

的肾功能，值得在临床上进一步推广。

李江［７］报道分析了不同剂量厄贝沙坦在治疗ＤＮ中的临

床效果。将９７例ＤＮ患者按照剂量大小划分为治疗组和对照

组，治疗组４３例患者接受大剂量厄贝沙坦（３００ｍｇ）治疗，对照

组５４例接受小剂量厄贝沙坦（１５０ｍｇ）治疗。治疗前均对患者

的尿清蛋白、血清钾、血尿素氮（ＢＵＮ）进行检测，与治疗后作

对比。其分析结果表明治疗组的尿清蛋白、血清钾、ＢＵＧ下降

均优于对照组（犘＜０．０１）。所以ＤＮ患者大剂量应用厄贝沙

坦，其尿清蛋白降低优于小剂量厄贝沙坦，可以有效保护糖尿

病患者的肾脏，安全性良好，值得临床推广。

由于ＤＭ患者易出现脂代谢紊乱，而脂代谢异常亦加重

糖代谢紊乱，并参与对ＤＮ的影响。因此，人们也日益关注降

脂药对ＤＮ的治疗作用。Ｋｉｍ等
［８］的研究显示，洛伐他汀治疗

糖尿病大鼠模型４ｄ后，小鼠肾小球中转移生长因子（ＴＧＦ）

６１表达明显降低，而原先肥大的肾小球也变小，尿清蛋白排泄

率也较治疗前明显降低，提示洛伐他汀可通过抑制肾小球

ＴＧＦ１３１的表达改善ＤＮ症状，延缓肾功能不全的进展。过氧

物酶体增殖体激活受体γ（ＰＰＡＲγ）是ＰＰＡＲ核受体家族中的

一员，在许多生理过程中起重要作用。研究表明ＰＰＡＲγ的高

表达可以保护肾小球，延缓ＤＮ的发展，其保护主要机制是通

过改善机体胰岛素抵抗状态、调节血糖和血压水平，保护上述

因素对肾小球细胞的损害作用［９］。田雪等［１０］研究糖尿病大鼠

肾组织中 ＰＰＡＲγ对 ＴＧＦβ１、ｃＳｋｉ的调控作用。他们发现

ＤＭ大鼠肾组织中，ＰＰＡＲγ激动剂吡格列酮可能通过上调ｃ

Ｓｋｉ的表达抑制ＴＧＦβ１的表达，对于延缓ＤＮ进程具有重要

意义。

所以以上西药治疗ＤＮ相关报道说明了西药治疗ＤＮ具

有疗效明确、起效迅速的优点，但由于其作用机制仅针对过敏

反应的某一个环节，属于对症治疗，对于存在肾动脉狭窄的患

者，服用ＡＣＥＩ后可诱发急性肾衰竭；对于晚期ＤＮ患者，服用

ＡＣＥＩ可能会引起高钾血症，在临床上仍不能有效地解决ＤＮ

的进展。中药相对于西药而言，其作用机制呈现多层次、多靶

点的特点，且不良反应相对较少，但作用相对较慢，如何综合西

药和中药的优点，取长补短，成为研究的一种新课题。

２　中药治疗ＤＮ

目前中医对ＤＮ的规范病名为“消渴病肾病”。近年来中

医对于ＤＮ的认识不断深入，发现多种中药成分可防治ＤＮ，可

通过抑制晚期糖基化产物（ＡＧＥｓ）形成，抗氧化，调节氧化亚氮
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（ＮＯ）、清除自由基，改善血流动力学、免疫调节，抑制醛糖还原

酶活性等多靶点作用保护肾脏，显示了中医药治疗本病的良好

前景。目前研究认为中药在改善ＤＮ蛋白尿作用机制主要为

（１）改善肾脏血流动力学缓解肾小球的超滤状态；（２）保护肾小

球内皮细胞改善肾小球滤过率；（３）改善肾小球滤过屏障；（４）

对足细胞病变的干预作用；（５）对肾小球系膜细胞的保护作用；

（６）对肾小管损伤的保护作用。

严晋华等［１１］报道用主要成分为三七、黄芪、丹参、玄参组

方的复方血栓通胶囊，探讨复方血栓通胶囊对ＤＮ大鼠肾脏的

保护作用，其研究结果表明了复方血栓通胶囊减少ＤＮ大鼠尿

清蛋白，可能与抗氧化应激有关，而与改善细胞外基质代谢

无关。

汪辉等［１２］报道用虎杖分别与黄芪、益母草配伍，观察虎杖

分别与黄芪、益母草配伍对ＤＮ模型大鼠糖、脂代谢及血液流

变学指标的影响，初步探讨其对ＤＮ早期干预作用机制，其研

究结果表明了虎杖分别配伍黄芪、益母草对ＤＮ糖、脂代谢及

血流变具有调节作用，发生的机制可能通过降低血糖、三酰甘

油等水平，降低全血与血浆黏度，改善微循环，发挥其对ＤＮ干

预作用。

张士芬等［１３］报道以黄芪、天花粉、当归、茯苓、白术、赤芍、

川芎、红花、桃仁为基本方剂组成加味补阳汤治疗社区老年

ＤＮ，其研究结果表明，加味补阳汤立足于传统医学，循证治疗，

有效改善了老年ＤＮ患者的病情，提高了患者的生活质量，降

低了病死率，是一种行之有效的防治方法，值得在社区ＤＮ的

防治中推广。类似相关的报道还有邢丽等［１４］探讨补肾活血汤

治疗ＤＮ对尿蛋白的影响，其探讨的结果表明了补肾活血汤可

以减少ＤＮ尿蛋白的排出，在一定程度上改善肾功能。王学琦

等［１５］观察温肾汤治疗早期ＤＮ的临床疗效，发现温肾汤能有

效延缓早期ＤＮ的进展，减少尿蛋白，明显改善血脂。

综上所述，中药治疗ＤＮ具有一定的优势，中药不良反应

小且方药加减灵活，可操作性强，中医辨证论治与整体观念更

显特色，这使中医药在治疗ＤＮ上发挥了强大作用。中医药治

疗ＤＮ，不仅可以明显改善临床症状，还可延缓其发展进程，改

善肾小球率过滤，保护肾功能，进而改善患者的生存质量。然

而，通过总体文献报道来看，目前中医药治疗ＤＮ的研究还存

在诸多不足之处。研究的样本较少，缺乏大样本多中心的随机

双盲对照试验，许多试验设计不够合理，缺乏可信度及可重复

性。且中医治疗尚无统一的 ＤＮ诊断辨证分型及疗效判定。

目前应就上述几点，进行深入研究，并不断发掘更好地治疗理

念和方药，进行大样本病例的评定和分析，提高中医药在ＤＮ

治疗中的科学水平，以期达到更好的疗效，减轻ＤＮ患者的痛

苦及负担。

３　中药结合西药治疗ＤＮ

近几年来采用中药结合西药治疗 ＤＮ 疗效显著。蔡瑞

玉［１６］报道观察中西医结合治疗ＤＮ的临床疗效。将６０例确

诊为ＤＮ的Ⅲ期和Ⅳ期患者随机分为对照组和治疗组，对照组

３０例采用西药控制血糖、降血压、抗血小板聚集、调脂、抗感染

治疗，治疗组３０例在对照组治疗的基础上加用益肾活血中药

治疗。两组均治疗２个月，在治疗过程中，观察两组患者治疗

后的临床症状、体征改善情况以及空腹血糖、餐后２ｈ血糖、糖

化血红蛋白、血清肌酐、ＢＵＮ、总胆固醇、三酰甘油、高密度脂

蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇、２４ｈ尿蛋白定量等指标的

变化情况。其结果表明治疗组总有效率为９０．０％，对照组为

６６．７％。所以中西医结合治疗ＤＮ疗效可靠、安全性高，值得

临床推广应用。

贾学元［１７］报道伊贝沙坦与复方丹参联合应用对早期ＤＮ

患者肾功能及血液流变学的影响及安全性。将８０例早期ＤＮ

患者分为观察组和对照组各４０例，均给予糖尿病常规治疗，在

此基础上，对照组加用贝那普利，观察组加用伊贝沙坦及复方

丹参，治疗３个月后评价对肾功能及血液流变学的影响，发现

伊贝沙坦与复方丹参联合应用治疗早期ＤＮ患者，可以有效降

低血压，改善肾功能及血液流变学，安全性高，值得临床推广

应用。

类似相关的报道还有薛福平等［１８］观察坎地沙坦脂联合地

黄叶总苷治疗早期ＤＮ的疗效，发现地沙坦脂片联合地黄叶总

苷对早期ＤＮ患者的血压、血糖和肾功能影响不大，但能明显

降低尿微量清蛋白及血清胱抑素Ｃ，从而延缓临床蛋白尿出

现，起到护肾作用。叶洪辉等［１９］探讨糖脉康颗粒联合卡托普

利治疗ＤＮ的临床疗效，结果表明糖脉康颗粒联合卡托普利治

疗ＤＮ改善肾功能，具有显著疗效，提高了患者的生存质量。

以上相关报道说明了中药结合西药治疗ＤＮ发挥了取长

补短的优势，并且采用中药组方治疗ＤＮ具有作用更彻底、疗

效却确、温和持久、不良反应少等优点，也成了近几年来研究治

疗ＤＮ新课题。

ＤＮ是糖尿病发展至终末期的主要微血管并发症，随着病

程的延长出现持续性蛋白尿、高血压、水肿、肾小球滤过率降

低，肾功能不全、尿毒症，终末期肾衰竭，严重者出现致残甚至

死亡。临床治疗主要是控制血糖、血脂、血压，减少蛋白尿，纠

正脂质代谢以延缓ＤＮ的进程。对ＤＮ患者尽早进行肾脏保

护，可有效延缓ＤＮ发展，提高糖尿病患者生活质量。因此，不

管是采用西药还是中药治疗，目的都是延缓ＤＮ发展，降低病

死率，提高糖尿病患者生活质量，并且近几年来关于中药治疗

ＤＮ收效显著，也弥补了西药的缺陷，但其作用相对较慢，如何

综合西药和中药的优点，取长补短，成为研究的一种新课题。

并且随机医疗技术的不断进步，相信会有更多、更有效的新药

出现，同时一些“老药”的作用和药物间的精细配伍也会被不断

地发现，这些进步为ＤＮ的治疗开拓了更广阔的领域，造福于

ＤＮ患者。
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