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肾病患者
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例分

为治疗组和对照组%对照组患者给予泼尼松!治疗组患者在泼尼松基础上服用来氟米特!疗程
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个月时统计
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$水平%结果
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治疗
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$%治疗
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显著降低!且治疗组治疗效
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$%两组患者治疗
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人免疫球蛋白$
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肾病是一种常见的原发性肾小球疾

病#是指肾小球系膜区以
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8

或
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8

沉积为主#伴或不伴有其

他
6

K

在肾小球系膜区沉积的原发性肾小球病)本病无特殊治

疗方法#患者最终会发展成终末期肾病$
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#
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%#临床治疗一般是根据患者不同表现及病程#采用

相应治疗#目的是保护肾功能#延缓病情进展&

$
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)目前较多是

采用激素治疗#改善全球肾脏病预后组织$

_46VX

%在
1%$1

年

版指南中推荐患者接受
)

个月糖皮质激素治疗#但激素治疗有

诸多不良反应#而且长期使用容易产生抵抗或依赖&

1

'

)近年来

研究发现免疫抑制剂治疗
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肾病效果良好#特别是新型免

疫抑制剂来氟米特$
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%联合激素在治疗肾病方面的

疗效引起广泛关注&
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)本研究通过观察来氟米特联合泼尼松

治疗
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肾病的效果以及对血管内皮生长因子$

ŴV7

%和内

皮素
.$

$

W5.$

%的水平的影响#评估该治疗方法的可行性#现报

道如下)
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资料与方法
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一般资料
!

选择
1%$0

年
)

月至
1%$)

年
)

月在本院就诊

的原发性慢性肾小球肾炎患者
/%

例#患者经进一步肾穿刺活

检确诊为
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肾病#患者年龄
$(

!

3(

岁#其中男
'1

例#女
0/

例)按照随机数表法将患者分为治疗组和对照组各
0%

例#按

照肾病病理$
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%分级标准进行病理组织学分级)两组患者在

一般资料方面差异无统计学意义$
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%&%3

%#具有可比性#见

表
$

)本研究经医院伦理委员会审批#所有患者均已签署知情

同意书)纳入标准!$
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分级为

$!/

级($
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%患者经肾穿刺活检确诊为
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肾病#排除系统

性红斑狼疮*过敏性紫癜*乙型肝炎等引发的继发性肾病)排

除标准!$

$

%严重心脑血管疾病#肝功能不全#合并严重感染患

者($

1

%合并肿瘤需进行治疗患者($

'

%

Y6̂

感染#乙型或丙型

肝炎患者($

0

%合并其他肾脏疾病如急性肾炎综合征#急性肾小

$($$

重庆医学
1%$/

年
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月第
0-

卷第
(

期

"

基金项目!四川省卫生厅科研课题$
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!

作者简介!胡耀$
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%#主治医师#硕士#主要从事肾小球疾病*血液净化的研究)



管坏死及糖尿病($

3

%妊娠及哺乳期妇女)

表
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两组患者一般资料比较%
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(

项目 治疗组 对照组

性别$男"女%

$/

"

11 $0

"

1)

年龄$岁#

K=E

%
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病程$年#

K=E
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$&)-=%&-0 $&)'=%&/0

收缩压$
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#
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方法
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治疗方法
!

两组患者均予以对症治疗#均服用血管紧

张素转化酶抑制剂或者血管紧张素受体拮抗剂#高血压者可加

用
(

受体阻滞剂#钙通道阻滞剂#根据需要使用保肝*降糖及抗

炎药物)对照组以标准泼尼松治疗#起始剂量为
$ J

K

.

P

K

O$

.

!

O$

#最高不超过
)%J

K
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#

/

周后开始减量#每
$3

天减

量
$%Q

#直到
$3J

K

.

P

K

O$

.

!

O$时维持该剂量
1

个月#再继续

减量直到
$%J

K

"
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)治疗组在泼尼松基础上服用来氟米特片#

1%J

K

"
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#每天
$

次)

=&>&>

!

观察指标
!

$

$

%治疗
)

个月后评估两组患者治疗效果(

$

1

%治疗前后测定两组患者
LE<

*尿胱蛋白酶抑制剂
2

$

2

I

+2

%*

血尿素氮$

Z[a

%和
[.

B

<":

($

'

%治疗前后采用
WU6L8

法检测

患者血清
ŴV7

和
W5.$

水平)

=&>&?

!

疗效判定标准
!

缓解!治疗后
[.

B

<":

#

%&3

K

"

!

#肝肾

功能检测正常(显效!治疗后
[.

B

<":

减少
3%Q

#

LE<

降至正常

或较治疗前下降
1%Q

以上(有效!

[.

B

<":

减少
'%Q

!#

3%Q

#

LE<

未改变或减少小于
1%Q

(无效!各指标未改善或加重(复

发!病情缓解后经复查
[.

B

<":

'

'&3

K

"
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)总有效率
>

$缓解例

数
e

显效例数
e

有效例数%"总例数
T$%%Q

)

=&?

!

统计学处理
!

应用
LRLL11&%

统计学软件进行分析#计

量资料采用
K=E

表示#组间比较采用
!

检验(计数资料采用百

分比表示#组间比较采用
$

1 检验#以
"

#

%&%3

为差异有统计学

意义)

>

!

结
!!

果

>&=
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两组患者治疗效果比较
!

治疗组在治疗
)

*

$1

个月时的

总有效率均高于对照组$

"

#

%&%3

%#且对照组在治疗
$1

个月

时发生了
0

例复发#复发率为
$%&%Q

#见表
1

)

表
1

!!

两组患者治疗
)

)

$1

个月时治疗效果比%

(>0%

(

组别 时间
缓解

$

(

%

显效

$

(

%

有效

$

(

%

无效

$

(

%

复发

$

(

%

总有效率

$

Q

%

复发率

$

Q

%

治疗组
)

个月
( $% $3 ) % /3&% %

$1

个月
$1 $% $0 0 % (%&% %

对照组
)

个月
3 0 $- $0 % )3&% %

$1

个月
) ) $) $1 0 -%&% $%&%

>&>

!

两组患者治疗前后临床指标变化比较
!

治疗
)

*

$1

个月

患者
Z[a

和
[.

B

<":

均明显下降#与治疗前比较差异有统计学

意义$

"

#

%&%3

%#治疗组与对照组比较下降更为明显$

"

#

%&%3

%#见表
'

)

表
'
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两组患者治疗前后临床指标变化比较%

K=E

'

(>0%

(

组别 时间
LE<

$

"

J"C

"

U

%

2

I

+2

$

J

K

"

U

%

Z[a

$

JJ"C

"

U

%

[.

B

<":

$

K

%

对照组 治疗前
/0&//=$$&-$ $&3-=%&/( -&$(=$&1) 0&)1=$&''

)

个月
/'&%-=$$&/1 $&33=%&-$ )&1/=$&0'

;

1&(/=$&)3

;

$1

个月
/'&-3=$$&'/ $&0'=%&/) 3&/'=$&$-

;

$&($=$&10

;

治疗组 治疗前
/3&1$=$1&'1 $&)%=%&)3 -&'1=$&1( 0&-$=$&$1

)

个月
/'&13=$1&/$ $&0)=%&/3 3&01=$&'%

;N

1&3'=$&-)

;N

$1

个月
/1&)'=$%&-0 $&0$=%&() 0&0-=$&1$

;N

$&10=$&%3

;N

!!

;

!

"

#

%&%3

#与本组治疗前比较(

N

!

"

#

%&%3

#与对照组同时间比较

表
0

!!

两组患者血清
ŴV7

和
W5.$

水平

!!!

比较%

K=E

'

(>0%

(

组别 时间
W5.$

$

,

K

"

U

%

ŴV7

$

,

K

"

U

%

对照组 治疗前
'(-&//=$')&-$ 00(&3-=$0(&/3

)

个月
'%(&/-=$1'&%1

;

'/0&33=$0'&-$

;

$1

个月
13(&-3=$''&'/

;

1$-&)'=$%)&/)

;

治疗组 治疗前
'/3&1$=$$1&'1 0'/&--=$3)&13

)

个月
11'&'3=-)&/$

;N

1(/&))=$%0&/3

;N

$1

个月
$11&%'=)3&10

;N

$)$&/$=)1&0)

;N
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;

!

"

#

%&%3

#与本组治疗前比较(

N

!

"

#

%&%3

#与对照组同时间比较

>&?

!

两组患者治疗前后
ŴV7

和
W5.$

水平比较
!

两组患者

治疗后
)

*

$1

个月的血清
W5.$

和
ŴV7

均低于治疗前#且治

疗组改善要更为明显$

"

#

%&%3

%#见表
0

)

>&B

!

不良反应
!

治疗组发生白细胞降低
1

例#调整来氟米特

用药量后恢复#肝功能丙氨酸转氨酶$

8U5

%异常
1

例#加用保

肝药后复查缓解#腹泻
$

例#给予对症处理后治愈#总不良反应

发生率
$1&3Q

)对照组发生糖耐量异常
'

例#经控制摄入糖分

后恢复正常#不良反应发生率
-&3Q

#两组间不良反应发生率

比较差异无统计学意义$

"

%

%&%3

%)

?

!

讨
!!

论

!!
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肾病作为最为常见的原发性肾小球疾病#目前该病的

1($$

重庆医学
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发病机制尚未解析#从病理学检测可发现肾组织
6

K

8

沉积以

及免疫复合物增加#因此普遍认为是免疫机制参与了患者肾小

球损伤的过程&

0

'

)长久以来糖皮质激素治疗
6

K

8

肾病是临床

常用治疗手段#其临床效果也得到大量临床试验的验证#研究

发现糖皮质激素可保护肾功能#降低蛋白尿#但糖皮质激素存

在诸多不良反应如导致糖代谢异常*骨质疏松等#且部分患者

在使用之后出现了抵抗现象#限制了其应用&

3

'

)部分学者认为

治疗
6

K

8

应从抑制免疫细胞过度活化入手#平衡细胞因子间

水平#限制免疫复合物的合成#因此将免疫抑制剂纳入到
6

K

8

肾病的治疗当中#目前常用的免疫抑制剂有环磷酰胺*硫唑嘌

呤*霉酚酸酯等&

).-

'

)近年来糖皮质激素与免疫抑制剂的联用

治疗
6

K

8

肾病逐渐成为该领域研究的热点&

/

'

#但是目前对免

疫抑制剂的使用仍缺乏大规模临床实验的证明#因此对于该治

疗方法的探索仍将继续)

来氟米特是一个具有抗增殖活性的新型异唑类免疫调节

剂#其作用机制主要是抑制二氢乳清酸脱氢酶的活性#从而影

响活化淋巴细胞的嘧啶合成&

(

'

)研究发现来氟米特通过调节

5

细胞亚群平衡调节免疫系统#主要通过下调
240

e淋巴细胞

活性#使
5D

细胞生成减少#使体内
5D$

"

5D1

比例改变#从而

使
5

淋巴细胞亚群分布发生变化&

$%

'

)另外在
6

K

8

肾病小鼠模

型中发现来氟米特与糖皮质激素均可减少肾小球系膜去免疫

复合物的沉积#而来氟米特作用更明显)本研究发现治疗组治

疗
)

*

$1

个月的总有效率均高于对照组$

"

#

%&%3

%#显示了来

氟米特联合泼尼松治疗
6

K

8

肾病的优势)两组患者治疗后

Z[a

和
[.

B

<":

均低于治疗前#且治疗组下降显著于对照组#

差异有统计学意义$

"

#

%&%3

%)说明联合治疗更能降低
6

K

8

肾病的临床指标)李海剑等&

$$

'采用来氟米特与氯吡格雷治疗

6

K

8

肾病#

0/

周治疗后结果显示该方法可降低蛋白尿#延缓肾

功能恶化(汤跃武等&

$1

'观察了激素联合不同免疫抑制剂治疗

6

K

8

肾病的疗效#结果是糖皮质激素联合来氟米特治疗有效率

达到
(%&%Q

(邱晓楠&

$'

'对来氟米特"环磷酰胺联合糖皮质激素

治疗
6

K

8

肾病进行了系统评价#在
-

个随机对照研究
'/3

例病

例当中#来氟米特与环磷酰胺比较患者尿蛋白下降更明显#血

清清蛋白升高更明显#且各种不良反应发生率更低)此外#两

组患者血清
W5.$

和
ŴV7

都随治疗逐步改善#治疗组与对照

组比较改善更为明显$

"

#

%&%3

%)其原因可能是血浆
ŴV7

水平与
6

K

8

肾病患者尿蛋白水平正相关#

ŴV7

可通过与内皮

细胞特异性受体结合参与肾小球内皮细胞损伤及肾小球硬化

的过程&

$0

'

)而
W5.$

是体内最强的缩血管活性多肽#可改变肾

脏血流#参与血管炎性反应与血管结构重塑#在肾功能损伤中

起着重要的作用&

$3

'

)泼尼松联合来氟米特可调节
5

细胞亚群

平衡调节免疫系统#从而有效抑制
ŴV7

和
W5.$

#抑制肾脏

血管活性物质与炎症介质过度表达#最终达到治疗的目的)

综上所述#泼尼松联合来氟米特治疗
6

K

8

肾病疗效优于

泼尼松单药使用#可明显改善患者肾功能#且不会增加患者不

良反应)本研究病例数较少#其确切疗效以及具体机制仍需进

一步深入探索)
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