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西洛他唑联合前列腺素 Ｅ１ 治疗早期 ２ 型糖尿病肾病
疗效及对血清 ＣｙｓＣ β２－ＭＧ 和尿蛋白的影响

孙　 田

(陕西省核工业二一五医院内分泌科ꎬ　 陕西　 咸阳　 ７１２０００)

【摘　 要】 目的:分析西洛他唑与前列腺素 Ｅ１ 联合治疗早期 ２ 型糖尿病肾病患者的临床疗效及对

其血清胱抑素 Ｃ(ＣｙｓＣ)、β２－微球蛋白(β２－ＭＧ)和尿蛋白(ＡＬＢ)的影响ꎮ 方法:选取 ２０１６ 年 ５ 月至

２０１８ 年 ５ 月我院收治的早期 ２ 型糖尿病肾病患者 ９０ 例为研究对象ꎬ随机分为观察组、对照组各 ４５ 例ꎬ
对照组予以西洛他唑及其他常规药物治疗ꎬ观察组在此基础上予以前列腺素 Ｅ１ 治疗ꎬ比较两组治疗有

效率、治疗前后血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、糖化血红蛋白(ＨｂＡ１ｃ)水平、肾功能[ＡＬＢ、血肌酐(Ｓｃｒ)、尿素氮

(ＢＵＮ)]及不良反应ꎮ 结果:观察组治疗有效率 ９３.３３％明显高于对照组 ７５.５６％(Ｐ<０.０５)ꎻ治疗后观察

组血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 水平降低幅度大于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ治疗后观察组血清 ＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ 水

平降低幅度大于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ两组不良反应发生率 １３.３３％、８.８８％比较差异无统计学意义(Ｐ>０.
０５)ꎮ 结论:早期 ２ 型糖尿病肾病患者采用西洛他唑联合前列腺素 Ｅ１ 治疗可明显提高临床疗效ꎬ改善

患者血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ 及肾功能ꎬ且安全可靠ꎬ值得在临床推广实践ꎮ
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ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ (ＨｂＡ１ｃ)ꎬ ｒｅｎａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘｅｓ [ＡＬＢꎬ ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ (Ｓｃｒ)ꎬ ｂｌｏｏｄ ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎ (ＢＵＮ)]
ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ. Ｒｅｓｕｌｔｓ: Ｔｈｅ ｔｒｅａｔ￣
ｍｅｎｔ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｒａｔｅ ｉｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (９３.３３％ ｖｓ
７５.５６％) (Ｐ<０.０５) . Ｔｈｅ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｆｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＣｙｓＣꎬ β２－ＭＧ ａｎｄ ＨｂＡ１ｃꎬ ＡＬＢꎬ Ｓｃｒ ａｎｄ ＢＵＮ ｉｎ ｔｈｅ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌａｒｇｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ (Ｐ<０.０５) . Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ (１３.３３％ ｖｓ ８.８８％) (Ｐ>０.
０５) . Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ: Ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｉｌｏｓｔａｚｏｌ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ
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【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙꎻ　 Ｃｉｌｏｓｔａｚｏｌꎻ　 Ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎꎻ　 ＣｙｓＣꎻ　 β２－ＭＧꎻ　 Ｕｒｉｎｅ
ｐｒｏｔｅｉｎ

　 　 糖尿病(Ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓꎬＤＭ)作为全身代谢性内

分泌疾病在临床较常见ꎬ以 ２ 型 ＤＭ(Ｔ２ＤＭ)为主ꎬ而
糖尿病肾病(ｄｉａｂｅｔｉｃ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙꎬＤＮ)为 ＤＭ 患者常

见慢性并发症ꎬ可引起终末肾衰[１]ꎮ 糖尿病患者早期

肾功能损伤症状及体征不明显ꎬ常规检测项目 Ｓｃｒ、
ＢＵＮ 可能处于正常水平ꎬ而胱抑素 Ｃ(ＣｙｓＣ)、β２－微球

蛋白(β２－ＭＧ)为临床发现的可及时有效反映肾功能

损伤的新指标[２]ꎮ 目前临床主要在降糖、降脂、降压

基础上采用扩血管、改善肾功能方面对 ２ 型糖尿病肾

病进行治疗ꎬ其中西洛他唑可降低血小板聚集率ꎬ并扩

张外周血管、增加组织血液灌注ꎬ但起效慢ꎬ而前列腺

素 Ｅ１(ＰＧＥ１)疗效优于血管扩张药ꎬ是新型载体制剂ꎬ
起效快ꎮ 本文主要分析早期 ２ 型糖尿病肾病患者采用

西洛他唑与前列腺素 Ｅ１ 联合治疗的临床疗效及对患

者血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＡＬＢ 等的影响ꎬ结果报告如下:
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:２０１６ 年 ５ 月至 ２０１８ 年 ５ 月陕西省核

工业二一五医院内分泌科诊治的 ９０ 例早期 Ｔ２ＤＭ 肾

病患者入选ꎬ均诊断为 ＤＮꎬ纳入标准:①年龄在 ５０~８０
岁ꎬ且有 ５ 年以上 Ｔ２ＤＭ 病史ꎻ②以下肢浮肿、尿少为

主要临床表现ꎬ经检查 ＢＵＮ≥８.００ｍｍｏＬ / Ｌꎬ白蛋白排

泄率在 ２０~２００μｇ / ｍｉｎꎻ③对治疗药物无用药禁忌症ꎬ
且签署知情同意相关文件ꎮ 排除:①急慢性炎性疾病、
血液系统或免疫系统疾病者ꎻ②恶性肿瘤、创伤、心血

管或合并心、肝功能不全者ꎻ③原发性肾小球肾炎、酮
症酸中毒或近 １ 周内服用过对肾脏有损害的药物者ꎮ
将入选对象按随机数字表以简单随机分组法分为观察

组、对照组ꎬ均 ４５ 例ꎬ观察组中男 ２９ 例ꎬ女 １６ 例ꎻ年龄

４７~６５ 岁ꎬ平均(５６.１１±５.７３)岁ꎻ病程 １~５ 年ꎬ平均(３.
１８±０.３４)年ꎬ对照组中男 ２７ 例ꎬ女 １８ 例ꎻ年龄 ４５ ~ ６７
岁ꎬ平均(５６.１５±５.６８)岁ꎻ病程 １ ~ ４ 年ꎬ平均(３.１６±０.
３３)年ꎬ两组性别、年龄、病程比较差异无显著性(Ｐ>０.
０５)ꎬ可比较ꎮ
１.２　 方法:入院后均常规检查生化指标ꎬ根据情况予

以饮食控制、常规降压药 (氯沙坦钾片ꎬ５０ｍｇ / ｄꎬ口
服)、口服降糖药(预混胰岛素 ２０~４０Ｕ / ｄꎬ皮下注射)、
适度运动ꎬ餐后 ２ｈ 血糖<１０.０ｍｍｏＬ / Ｌꎬ空腹血糖<７.
０ｍｍｏＬ / Ｌꎬ血压<１３０ / ８０ｍｍＨｇ 后ꎬ对照组予以西洛他

唑片(国药准字 Ｈ１０９６００１４ꎬ浙江大冢制药)ꎬ１００ｍｇ /
次ꎬ口服ꎬ２ 次 / ｄꎮ 观察组在对照组基础上予以前列地

尔注射液(国药准字 Ｈ１０９８００２４ꎬ北京泰德制药ꎬ规格:
２ｍＬ:１０μｇ)ꎬ将 １０μｇ 本品溶于 １００ｍＬ０.９％的氯化钠

溶液ꎬ静滴ꎬ１ 次 / ｄꎮ 均连续治疗 １ 个月ꎮ
１.３　 观察指标:①比较两组疗效ꎬ治愈:患者病情明显

好转ꎬ其水肿与尿少临床表现消失ꎬ疾病未见进展ꎬ显
效:水肿等相关症状明显改善ꎬ尿蛋白 / 肌酐比值减少

率≥５０％ꎬ有效:症状有所改善ꎬ尿蛋白减少ꎬ尿蛋白 /
肌酐比值减少率在 ２０％~５０％ꎬ无效:症状与体征无明

显改善甚至恶化ꎬ总有效率为治愈、显效、有效所占百

分比之和ꎻ②于入院、治疗结束次日取晨起空腹静脉血

４ｍＬꎬ３０００ｒ / ｓ 离心 １０ｍｉｎ 后取血清ꎬ应用罗氏 ７０１ 型

全自动生化分析仪采用免疫比浊法测定 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ
水平ꎬ应用伯乐 Ｄ－１０ 型全自动糖化血红蛋白分析仪

采用高效液相色谱法测定 ＨｂＡ１ｃ 水平ꎬ正常参考范

围:血清 ＣｙｓＣ≤１.０５ｍｇ / Ｌꎬβ２－ＭＧ:２.１４－４.０６ｍｇ / Ｌꎬ
ＨｂＡ１ｃ:４％~６％ꎻ③取晨起空腹静脉血 ４ｍＬꎬ离心分离

得血清后采用上述全自动生化分析仪以酶法、速率法

分别 测 定 Ｓｃｒ、 ＢＵＮ 水 平ꎬ 正 常 参 考 范 围: Ｓｃｒ ≤
１２３μｍｏＬ / ＬꎬＢＵＮ≤８.２０ｍｍｏＬ / Ｌꎬ同时以内生肌酐清

除率计算出 ２４ｈ ＡＬＢꎮ ④观察不良反应ꎮ
１.４　 统计学方法:采用 ＳＰＳＳ１９.０ 软件处理数据ꎬ计数

资料以 ｎ 或 ｎ(％)的形式表示ꎬ采取 χ２ 检验ꎬ计量资

料以(􀭰ｘ±ｓ)表示ꎬ行独立样本 ｔ 检验及配对样本 ｔ 检

验ꎬＰ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ
２　 结　 果

２.１　 两组疗效对比:观察组治疗总有效率较对照组

高ꎬ差异显著(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 １ꎮ

表 １　 两组疗效比较 ｎ(％)

组别 例数 治愈 显效 有效 总有效

观察组 ４５ １７ １５ １０ ４２(９３.３３)

对照组 ４５ １１ １０ １３ ３４(７５.５６)

χ２ ５.４１４

Ｐ ０.０２０
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２.２　 血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 水平对比:治疗后两

组血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 水平均下降ꎬ且观察组治

疗后血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 水平降低幅度大于对

照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 ２ꎮ

表 ２　 血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 水平对比

组别
ＣｙｓＣ(ｍｇ / Ｌ)

治疗前　 　 治疗后　 　 差值
β２－ＭＧ(ｍｇ / Ｌ)

治疗前　 　 治疗后　 　 差值
ＨｂＡ１ｃ(％)

治疗前　 　 治疗后　 　 差值

观察组 ２.７４±０.２９ ０.９５±０.１２∗ １.８０±０.１９ ３.１５±０.３４ ２.１４±０.２５∗ １.０３±０.１２ ９.１４±０.９２ ４.７５±０.５１∗ ４.４０±０.４６

对照组 ２.７１±０.３２ １.４３±０.１５∗ １.２８±０.１５ ３.１１±０.３７ ２.４５±０.２６∗ ０.６６±０.０８ ９.１２±０.９５ ５.６８±０.５９∗ ３.４３±０.３５

ｔ ０.４６６ １６.７６２ １４.４１０ ０.５３４ ５.７６５ １７.２１０ ０.１０１ ８.０００ １１.２５７

Ｐ ０.６４２ <０.００１ <０.００１ ０.５９５ <０.００１ <０.００１ ０.９１９ <０.００１ <０.００１

　 　 注:与治疗前比ꎬ∗Ｐ<０.０５

２.３　 治疗前后肾功能比较:治疗后两组血清 ＡＬＢ、Ｓｃｒ、
ＢＵＮ 均降低ꎬ且观察组血清 ＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ 降低幅度大

于对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 ３ꎮ

表 ３　 治疗前后肾功能比较

组别
ＡＬＢ(μｇ / ｍｉｎ)

治疗前　 　 　 治疗后　 　 　 差值

Ｓｃｒ(μｍｏＬ / Ｌ)
治疗前　 　 　 治疗后　 　 　 差值

ＢＵＮ(ｍｍｏＬ / Ｌ)
治疗前　 　 　 治疗后　 　 　 差值

观察组 １７８.４７±１８.１６ １４０.２４±１４.５３∗ ３８.２５±３.８７ ２３４.１７±２４.１６ １７５.４８±１８.１９∗ ５８.７０±５.８９ ８.５４±０.８８ ５.２７±０.５５∗ ３.２８±０.３４

对照组 １７７.６９±１７.９２ １４８.４７±１６.１８∗ ２９.２０±２.９５ ２３３.８５±２４.４３ １９２.３４±１９.８５∗ ４１.５２±４.１８ ８.５１±０.８４ ６.８９±０.７２∗ １.６３±０.１７

ｔ ０.２０５ ２.５３９ １２.４７６ ０.０６２ ４.２０１ １５.９５７ ０.１６５ １１.９９４ ２９.１１８

Ｐ ０.８３８ ０.０１３ <０.００１ ０.９５０ <０.００１ <０.００１ ０.８６９ <０.００１ <０.００１

　 　 注:与治疗前比ꎬ∗Ｐ<０.０５

２.４　 不良反应发生率对比:观察组不良反应发生率与

对照组比较差异无显著性(Ｐ>０.０５)ꎮ 见表 ４ꎮ 在滴注

ＰＧＥ１ 过程中ꎬ出现的注射部位红肿、胀痛ꎬ在予以硫酸

镁溶液湿敷后减轻ꎮ

表 ４　 不良反应发生率对比 ｎ(％)

组别 肝转氨酶轻度升高 注射部位红肿 注射部位胀痛 腹泻 不良反应合计

观察组 ０(０) ２(４.４４) ３(６.６７) １(２.２２) ６(１３.３３)

对照组 １(２.２２) ２(４.４４) １(２.２２) ０(０) ４(８.８８)

χ２ ０.４５０

Ｐ ０.５０２

３　 讨　 论

ＤＮ 为 Ｔ２ＤＭ 最主要并发症之一ꎬ研究显示ꎬ２０％
左右 Ｔ２ＤＭ 患者最终发生糖尿病肾病ꎬ导致肾功能衰

竭ꎬ５％~１０％ Ｔ２ＤＭ 患者最终死因为糖尿病肾病引起

的肾功能衰竭[３]ꎮ ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ 及 ＡＬＢ 是评估 ２ 型

糖尿病肾病病情进展的主要指标ꎬ其中 ＣｙｓＣ 升高预示

着早期 ＤＮ 发生率高ꎬβ２－ＭＧ 则是一种小分子蛋白ꎬ
当肾小球滤过率下降时血中 β２－ＭＧ 水平升高ꎬ此外

该类患者也伴 ＡＬＢ 升高ꎬ因此改善 ２ 型糖尿病肾病患

者上述指标是临床重点ꎮ 西洛他唑可有效抑制血管内

的血小板聚集ꎬ能明显改善外周组织及神经血液灌注ꎬ
同时具有调脂、抑制血管平滑肌增生、抗炎效果ꎬ而
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ＰＧＥ１ 则是脂微载体制剂ꎬ可快速扩张疏通血管ꎬ改善

局部缺血ꎬ并促进血液循环ꎬ但目前关于西洛他唑联合

ＰＧＥ１ 对 ２ 型糖尿病肾病的疗效研究较少ꎮ
本次研究结果显示ꎬ观察组采用西洛他唑联合

ＰＧＥ１ 治疗 １ 个月后ꎬ其治疗有效率达 ９３.３３％ꎬ明显高

于对照组的 ７５.５６％ꎬ这与周腾达[４] 报道的结果相似ꎬ
表明在常规治疗及西洛他唑基础上ꎬ采用 ＰＧＥ１ 辅治

有助于提高整体临床疗效ꎬ西洛他唑可通过抑制血小

板血栓素 Ａ２(ＴＸＡ２)、磷酸二酯酶活性ꎬ有效抑制血小

板释放 ５－羟色胺(５－ＨＴ)及二磷酸腺苷(ＡＤＰ)ꎬ结合

ＰＧＥ１ 进一步作用于血小板ꎬ使其高反应性得到一定

抑制ꎬ减少 ＴＸＡ２ 释放ꎬ从而达到抑制其聚集的目的ꎬ
同时 ＰＧＥ１ 为静脉给药ꎬ短时间内对患者血流动力学

改善效果较好ꎬ而西洛他唑给药途径为口服ꎬ其扩张外

周血管所需时间长ꎬ因此将西洛他唑与 ＰＧＥ１ 联合应

用于 ２ 型糖尿病肾病可增强扩血管作用ꎬ进一步提高

疗效ꎮ ＣｙｓＣ 为反映肾小球滤过的较理想内源性标志

物ꎬ其值异常升高可提示早期 ＤＮ 病变ꎬ而 β２－ＭＧ 为

一种可自由通过肾小球滤过膜的小分子蛋白ꎬ在正常

人体内可恒速生成及释放ꎬ全部经肾小球滤过ꎬ为反映

肾小管上皮细胞吸收功能的重要指标ꎬＨｂＡ１ｃ 则是诊

断糖尿病的金标准ꎬ改善 ２ 型糖尿病肾病患者血清

ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 水平有重要意义ꎮ 本研究显示

观察组治疗后血清 ＣｙｓＣ、β２－ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 较对照组明

显低ꎬ此外观察组治疗后的 ＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ 水平明显低

于对照组ꎬ且观察组 ＣｙｓＣ、β２ －ＭＧ、ＨｂＡ１ｃ 与 ＡＬＢ、
Ｓｃｒ、ＢＵＮ 的降低幅度大于对照组ꎬ这与马爱玲等[５] 的

报道结果基本相近ꎬ表明西洛他唑联合 ＰＧＥ１ 可较好

改善 ２ 型糖尿病肾病患者肾功能、减少 ＡＬＢ 排出ꎬ两
药联合应用可从多途径、多靶点对患者进行治疗ꎬ提高

整体效果ꎮ 近年来研究发现ꎬＰ３８ 丝裂原蛋白激酶信

号通路激活导致炎性因子生成ꎬ使系膜细胞不断增殖ꎬ

肾小管呈纤维化ꎬ为 ＤＮ 发病的重要机制ꎮ 而动物实

验研究[６]表明 ＰＧＥ１ 注射液可抑制 Ｔ２ＤＭ 大鼠肾 Ｐ３８
丝裂原蛋白激酶信号通路的表达ꎬ而发挥肾保护作用ꎬ
ＰＧＥ１ 能不断刺激肾脏内皮祖细胞生成ꎬ间接完成肾

脏内皮细胞修复ꎬ因而 ＰＧＥ１ 可有效增多了肾内的血

流量ꎬ改善肾小球高压、高灌注及高滤过状态ꎬ有利于

提高疗效ꎮ 本研究也显示ꎬ观察组不良反应发生率 １３.
３３％与对照组 ８.８８％比较差异无显著性ꎬ表明在西洛

他唑基础上加用 ＰＧＥ１ 不会明显增加不良反应ꎬ有一

定安全性ꎮ
综上所述ꎬ西洛他唑联合 ＰＧＥ１ 可明显提高对 ２

型糖尿病肾病患者的临床疗效ꎬ在改善其血清 ＣｙｓＣ、
β２－ＭＧ、ＡＬＢ、肾功能方面有确切作用ꎬ且安全可靠ꎬ值
得在临床推广实践ꎮ
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【文章编号】 １００６－６２３３(２０１９)１１－１８０５－０５

干扰素联合孟鲁司特维生素 Ｄ 治疗喘息性支气管炎的疗效分析
孙　 萌ꎬ　 谷名晓

(山东省青岛市妇女儿童医院小婴儿科ꎬ　 山东　 青岛　 ２６６０００)

【摘　 要】 目的:观察干扰素联合孟鲁司特、维生素 Ｄ 治疗喘息性支气管炎的疗效ꎮ 方法:选取

２０１６ 年 ３ 月至 ２０１８ 年 ９ 月我院儿科收治的 ９６ 例喘息性支气管炎患儿ꎬ按照随机数字表分为观察组、对
照组各 ４８ 例ꎬ对照组给予孟鲁司特联合维生素 Ｄ 治疗ꎬ观察组在此基础上加以干扰素治疗ꎬ以 ７ｄ 为一

个疗程ꎬ一个疗程结束后分析两组疗效、免疫功能ꎬ并观察药物不良反应、患儿 ６ 个月内复发率ꎮ 结果:
观察组喘息、咳嗽、肺部哮鸣音各症状缓解时间及住院时间均显著低于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ两组临床疗效

比较差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ且观察组总有效率显著高于对照组(９２.００％＆７６.００％)(Ｐ<０.０５)ꎻ治
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