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　　【摘要】　目的　研究苯磺酸氨氯地平（商品名络活喜）和谷胱甘肽（商品名阿拓莫兰）对体外冲
击波碎石术（ＥＳＷＬ）所致肾功能损害的保护作用。 方法　接受 ＥＳＷＬ治疗的肾结石患者 １０４ 例，随机
分为阿拓莫兰组，络活喜组，联合组和对照组，每组 ２６ 例。 检测 ＥＳＷＬ 前 １ ｄ和后 １、３、７ ｄ尿丙二醛
（ＭＤＡ）、Ｎ唱乙酰唱β唱Ｄ唱氨基葡萄糖苷酶／肌酐（ＮＡＧ／Ｃｒ）和 ２４ ｈ 尿 β２唱微球蛋白（β２唱ＭＧ）的变化。
结果　所有治疗组尿 ＮＡＧ／Ｃｒ、ＭＤＡ 及 ２４ ｈ 尿 β２唱ＭＧ 水平均明显低于对照组，肾功能恢复较快。
结论　ＥＳＷＬ所致的肾损伤与自由基有关，钙离子拮抗剂有减轻脂质过氧化的作用，与阿拓莫兰合用
明显保护肾脏，减轻 ＥＳＷＬ所引起的肾损伤。
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　　自从德国 Ｄｏｍｉｏｒ公司生产了第一台振波碎石机并治疗肾结石成功后，体外冲击波碎石术（ｅｘｔｒａｏａｒｐｏｒｅａｌ ｓｈｏｃｋ ｗａｖｅ ｌｉｔｈｏ唱
ｔｒｉｐｓｙ，ＥＳＷＬ）开创了泌尿系结石治疗的新纪元，其安全性和费用较低等优点使得该技术得到广泛应用，但随着 ＥＳＷＬ 技术应
用越来越广泛，其对肾功能损害的报道逐渐增多。 肾功能变化主要表现为尿 Ｎ唱乙酰唱β唱Ｄ唱氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧ），尿β２唱微球
蛋白（β２唱ＭＧ）等细胞酶显著增高。 李俊龙等［１］认为 ＥＳＷＬ高能冲击波产生的脉冲性高压，可使细胞结构改变，微血管、淋巴
管破裂；产生的空化效应可使局部形成高温、高压，引起水分子裂解，产生氧自由基诱发细胞凋亡。 而刘毅等［２］报道应用钙离

子拮抗剂保护和减少急性肾功能的损害。 本试验观察钙离子拮抗剂联合自由基清除剂对体外冲击波所致的肾损伤的保护作
用，现报道如下。

一、资料与方法
１畅一般资料：选取我院 ２００８ 年 ５月至 ２０１０ 年 １２月肾结石患者 １０４例，年龄 ２８ ～６２ 岁，平均 ３６ 岁。 其中男 ６５ 例，女 ３９

例；经静脉肾盂造影、腹部 Ｘ线片及腹部超声等诊断为肾结石，直径 ０畅９ ～２畅６ ｃｍ，血清肌酐（Ｓｃｒ）均＜１１０ μｍｏｌ／Ｌ，排除由结
石而引起的泌尿道梗阻、感染和高血压等并发症及无泌尿系肿瘤。 治疗前后均不采用任何特殊辅助性治疗，同时所有患者对
钙离子拮抗剂及自由基清除剂均无应用禁忌证。

２畅试验方法及分组：将 １０４ 例患者随机分为苯磺酸氨氯地平（商品名络活喜）组、谷胱甘肽（商用名阿拓莫兰）组、联合组
用药组以及对照组，每组 ２６例。 采用水囊式液电碎石机，工作电压 １０ ～１２ ｋＶ，冲击次数 ２０００ ～２５００ 次，平均 ２１５０ 次。 阿拓
莫兰及络活喜在 ＥＳＷＬ开始时及 ＥＳＷＬ后 １、２、３ ｄ使用。 阿拓莫兰组：１畅２ ｇ阿拓莫兰加 ０畅９％生理盐水 ２５０ ｍｌ静脉滴注；络
活喜组：口服 ５ ｍｇ，１次／ｄ；联合组：于 ＥＳＷＬ开始时及 ＥＳＷＬ后 １、２、３ ｄ给予络活喜和阿拓莫兰，１次／ｄ；对照组不服用任何药
物，仅静脉滴注 ０畅９％生理盐水 ２５０ ｍｌ。 测定 ＥＳＷＬ前 １ ｄ和后 １、３、７ ｄ尿丙二醛（ＭＤＡ）、ＮＡＧ／Ｃｒ和 ２４ ｈ尿β２唱ＭＧ。

３畅统计学分析：各组数据均用均数±标准差（珋x ±s）表示。 所有数据采用 ＳＰＳＳ １２畅０ 统计分析软件进行方差分析，检验水
准α＝０畅０５，P＜０畅０５ 认为差异有统计学意义。 各组间生化指标用方差分析或成组 t检验进行统计学分析。

二、结果
治疗前所有组别各项指标差异无统计学意义，所有治疗组在 ＥＳＷＬ 后 １、３、７ ｄ ＭＤＡ、ＮＡＧ／Ｃｒ 升高幅度明显低于对照组

（P ＜０畅０５，P＜０畅０１）。 术后 １、３ ｄ联合组 ＭＤＡ升高幅度与阿拓莫兰组，络活喜组比较差异均有统计学意义（P ＜０畅０５）；阿拓
莫兰组，络活喜组间术后 １、３、７ ｄ，ＭＤＡ升高幅度差异无统计学意义；术后 ７ ｄ ３组间差异无统计学意义（P＞０畅０５）。 术后 １、３ ｄ
联合组、阿拓莫兰组及络喜组中尿 ＮＡＧ／Ｃｒ升高幅度与对照组比较差异有统计学意义（P ＜０畅０１）；术后７ ｄ ３ 组间差异无统计学
意义（P＞０畅０５）。 见表 １，２。

对照组 ＥＳＷＬ后 １、３ ｄ尿β２唱ＭＧ均明显高于其他组同时间测量水平（P＜０畅０５），但术后 ７ ｄ水平有所恢复。 联合组中尿
β２唱ＭＧ较阿拓莫兰和络活喜组恢复更快，见表 ３。 但各组治疗前后 Ｓｃｒ变化差异无统计学意义（P＞０畅０５），见表 ４。

三、讨论
随着 ＥＳＷＬ广泛应用，有关 ＥＳＷＬ后的并发症逐渐被重视。 许多体外实验和临床观察表明，受冲击波冲击后组织器官会

出现不同程度的损伤。 主要由于高能冲击波穿过组织结石界面时，在焦点处产生的脉冲性高压震荡和高湿引起肾组织物理
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和生物化学（氧自由基等）的改变，引起实质短暂性局部缺血和肾功能损害，甚至少数发生肾萎缩，肾功能丧失。 氧自由基是
肾小球损伤的重要介质，在急性肾功能衰竭中起重要作用。 由氧自由基介导的脂质过氧化可以使肾小管上皮细胞内脂质过
氧化增强，致细胞损害，甚至死亡。 ＭＤＡ作为脂质过氧化的终产物，可以从脂质过氧化的角度反映机体氧化应激水平［３］ ，可推
测肾损伤程度。 尿β２唱ＭＧ为反映近端肾小管功能的特异性指标；ＮＡＧ可作为监测肾小管病变的理想指标［４］ 。 国外有学者认
为尿 ＮＡＧ活性升高是肾损伤较敏感的指标，临床上可用作监测 ＥＳＷＬ后肾损伤的指标。

表 1　各组 ＥＳＷＬ治疗前后不同天数尿 ＭＤＡ总量变化（ｎｍｏｌ／ｍｌ，珋x ±s）
组别 ＥＳＷＬ 前 １ ｄ ＥＳＷＬ后 １ ｄ ＥＳＷＬ 后 ３ ｄ ＥＳＷＬ 后 ７ ｄ

阿拓莫兰组 ０ ��畅２８ ±０ 　畅１２ ０ hh畅６６ ±０ Z畅１３ ａｄ ０ @@畅５２ ±０ 2畅１５ ａｄ ０ <<畅３２ ±０ .畅０９ ａ

络活喜组 ０ ��畅２３ ±０ 　畅１５ ０ hh畅６２ ±０ Z畅１８ ａｄ ０ @@畅４８ ±０ 2畅１４ ａｄ ０ <<畅３５ ±０ .畅１３ ａ

联合用药组 ０ ��畅２５ ±０ 　畅１１ ０ hh畅４１ ±０ Z畅１４ ａ ０ @@畅３０ ±０ 2畅１４ ａ ０ <<畅３１ ±０ .畅１０ ａ

对照组 ０ ��畅２６ ±０ 　畅０８ １ hh畅２８ ±０ Z畅２０ ｂｃｄ ０ @@畅８６ ±０ 2畅２３ ｂｃｄ ０ <<畅５８ ±０ .畅１２ ｂｃｄ

　　注：与对照组比较，ａP ＜０畅０５；与阿拓莫兰组比较，ｂP ＜０畅０５；与络活喜组比较，ｃP ＜０畅０５；与联合用药组比较，ｄP ＜０畅０５

表 2　各组 ＥＳＷＬ治疗前后不同天数尿 ＮＡＧ／Ｃｒ变化（珋x ±s）
组别 ＥＳＷＬ 前 １ ｄ ＥＳＷＬ后 １ ｄ ＥＳＷＬ 后 ３ ｄ ＥＳＷＬ 后 ７ ｄ

阿拓莫兰组 ０ __畅０００３ ±０ 　畅０００１ ０ $$畅００１２ ±０ f畅０００６ ｂ ０ 痧痧畅０００８ ±０ 2畅０００３ ａｂ ０ 腚腚畅０００８ ±０ -畅０００２ ｂ

络活喜组 ０ __畅０００４ ±０ 　畅０００１ ０ $$畅００１１ ±０ f畅０００５ ｂ ０ 痧痧畅０００６ ±０ 2畅０００２ ｂ ０ 腚腚畅０００７ ±０ -畅０００４

联合用药组 ０ __畅０００４ ±０ 　畅０００２ ０ $$畅００１１ ±０ f畅０００７ ｂ ０ 痧痧畅０００９ ±０ 2畅０００４ ｂ ０ 腚腚畅０００７ ±０ -畅０００４

对照组 ０ __畅０００２ ±０ 　畅０００１ ０ $$畅００１８ ±０ f畅０００９ ０ 痧痧畅００１５ ±０ 2畅０００６ ０ 腚腚畅００１０ ±０ -畅０００４

　　注：与治疗前比较，ａP ＜０畅０１；与对照组比较，ｂP ＜０畅０５

表 3　各组 ＥＳＷＬ治疗前后不同天数尿β２唱ＭＧ变化（ｍｇ／ｄ，珋x ±s）
组别 ＥＳＷＬ 前 １ ｄ ＥＳＷＬ后 １ ｄ ＥＳＷＬ 后 ３ ｄ ＥＳＷＬ 后 ７ ｄ

阿拓莫兰组 ０ ��畅２１ ±０ 　畅０６ ０ tt畅３２ ±０ f畅０８ ｂ ０ LL畅２８ ±０ >畅０６ ｂ ０ ;;畅２３ ±０ -畅０２ ｂ

络活喜组 ０ ��畅１９ ±０ 　畅０９ ０ tt畅３２ ±０ f畅０９ ｂ ０ LL畅２６ ±０ >畅０４ ｂ ０ ;;畅２２ ±０ -畅０３ ｂ

联合用药组 ０ ��畅２２ ±０ 　畅０３ ０ tt畅３０ ±０ f畅０８ ｂ ０ LL畅２４ ±０ >畅０５ ｂ ０ ;;畅２１ ±０ -畅０５ ｂ

对照组 ０ ��畅２１ ±０ 　畅０４ ０ tt畅４５ ±０ f畅０７ ０ LL畅３９ ±０ >畅０７ ０ ;;畅３２ ±０ -畅０６ ａ

　　注：对照组治疗前比较，ａP ＜０畅０１；与对照组比较，ｂP ＜０畅０１

表 4　各组 ＥＳＷＬ治疗前后不同天数 Ｓｃｒ变化（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋x±s）
组别 ＥＳＷＬ 前 １ ｄ ＥＳＷＬ后 １ ｄ ＥＳＷＬ 后 ３ ｄ ＥＳＷＬ 后 ７ ｄ

阿拓莫兰组 １０１ ±７ 缮１００ ±７ 　１０３ ±６ y９９ ±５ T
络活喜组 ９８ ±９ 缮１０１ ±５ 　１１０ ±４ y１００ ±６ T
联合用药组 １０８ ±５ 缮１１１ ±８ 　９８ ±７ y９７ ±６ T
对照组 １０９ ±５ 缮１００ ±４ 　１０８ ±５ y１１０ ±３ T

　　本研究 ＥＳＷＬ治疗后 １、３ ｄ尿β２唱ＭＧ、ＭＤＡ、ＮＡＧ／Ｃｒ水平与对照组间差异有统计学意义，这表明了 ＥＳＷＬ 对肾功能有损
害。 经治疗后，联合组 ＭＤＡ、ＮＡＧ／Ｃｒ水平较对照组，阿拓莫兰组，络活喜组差异有统计学意义，说明两者联合治疗有效，对肾
功能起保护作用。 术后第 ７天 ３个治疗组间尿β２唱ＭＧ、ＭＤＡ、ＮＡＧ／Ｃｒ水平差异无统计学意义，这可能是存在肾功能自然恢复
的因素。 而所有治疗组β２唱ＭＧ水平与治疗前水平相比差异无统计学意义（P＞０畅０５），说明 ３ 个治疗组均有治疗效果，起保护
肾功能的作用，但是联合组尿β２唱ＭＧ较阿拓莫兰组、络活喜组有更快的恢复，也说明联合用药有助于肾功能恢复。

钙离子拮抗剂具有扩张周围血管的作用［５］ ，络活喜在冲击波对肾脏损伤时具有保护作用，可能与其对周围血管扩张作用
有关。 肾的尿路结石患者可以适当应用钙离子拮抗剂，以减轻冲击波对肾脏的进一步损伤。

阿拓莫兰是还原型谷胱甘肽，由谷氨酸、半胱氨酸和甘氨酸组成，是氧自由基清除剂，含有的巯基有还原性，能与体内自
由基结合，变成易代谢的酸类物质，加速了自由基的排泄。 此外，国内外在谷胱甘肽治疗多脏器系统病损，尤其是肝肾损害、
糖尿病治疗方面有很多报道。 我们的研究也表明了阿拓莫兰有帮助于减轻 ＥＳＷＬ术对肾脏的损伤，这与阿拓莫兰清除 ＥＳＷＬ
术所产生的自由基有关。
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王慧君等［６］认为由于 ＥＳＷＬ的重复治疗，增加患者的治疗负担及不良反应的发生率，并给患者带来极大的不便。 因此，
提高单次 ＥＳＷＬ治疗效果是当前亟须解决的问题。 综上所述，还原型谷胱甘肽阿拓莫兰与钙离子拮抗剂络活喜可减少肾组
织氧自由基的产生，从而保护肾脏，缓解 ＥＳＷＬ引起的肾功能损害。
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