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加药物的副作用。然而，本研究纳入患儿数量仍较少，

且并未对患儿长期随访，两药联合使用的长期不良反应
也未观察，这些均影响了本研究的证据等级，故结论仍
需大样本、多中心、高质量的随机对照研究加以证实。
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摘 要 目的：比较不同剂量雷米普利对早期糖尿病肾病患者血压及肾功能的影响。方法：选取我院2014年5月－2015年12月

收治的早期糖尿病肾病患者108例为研究对象，按照随机数字表法分为A、B、C组，各36例。3组患者均口服雷米普利片治疗，A、

B、C组剂量分别为5、2.5、1.25 mg，qd，均治疗8周。比较3组患者治疗前后血压（收缩压、舒张压）和肾功能指标[24 h尿蛋白、β2微

球蛋白含量和尿白蛋白排泄率（UAE）]，并记录不良反应发生情况。结果：治疗前，3组患者血压、肾功能指标比较，差异均无统计

学意义（P＞0.05）。治疗后，3组患者血压、24 h尿蛋白含量、β2微球蛋白含量和UAE均显著降低含量，且A组指标显著低于B、C

组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；B、C组各项指标比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。3组患者治疗过程中均有低血压、低血

糖等不良反应，但停止治疗后均逐渐好转。结论：大剂量雷米普利（5 mg，qd）治疗早期糖尿病肾病效果较好，能明显降低患者血

压，减少患者尿蛋白排泄，且并不影响其安全性。
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糖尿病常见于中老年人群。糖尿病肾病是晚期糖

尿病患者常见并发症之一，其发病因素复杂，在我国的

发病率呈上升趋势，目前已成为终末期肾病的第二大病

因，仅次于各种肾小球肾炎[1]。糖尿病肾病患者常存在

代谢紊乱，一旦发展至终末期肾病，往往比其他肾病的

治疗更加棘手，因此及时防治对于延缓糖尿病肾病进展

的意义重大[2]。该病当前尚无特效治疗药物。雷米普利

单用或者联合其他药物治疗糖尿病肾病具有较好的临

床疗效，能够保护患者肾功能[2]，但不同剂量雷米普利治

疗糖尿病肾病的相关比较研究较少。因此，本研究以我

院糖尿病肾病患者为研究对象，观察了不同剂量雷米普

利对早期糖尿病肾病患者血压及肾功能的影响，现报道

如下。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合《糖尿病诊断标准》[3]；（2）Mo-

gensen分期为Ⅲ期；（3）无特异性表现，尿常规检查尿蛋

白阴性；（4）并发肾病。

排除标准：（1）糖尿病代谢紊乱者；（2）泌尿系统感

染者；（3）发热、心功能不全者；（4）合并精神疾病者；（5）

严重脑血管疾病、原发性肾病和原发性高血压者；（6）1

个月内服用过具有肾毒性的药物者；（7）其他因素引起

蛋白尿者。

1.2 研究对象

选取我院2014年5月－2015年12月收治的早期糖

尿病肾病患者 108例作为研究对象，按照随机数字表法

分为A、B、C组，各 36例。其中，A组患者男性 20例，女

性 16例；年龄（56.20±8.60）岁；病程（7.40±2.20）年；体

质量指数（BMI）（24.80±4.60）kg/m2。B组患者男性 19

例，女性 17例；年龄（58.20±7.90）岁；病程（8.10±2.60）

年；BMI（25.10±6.30）kg/m2。C 组男性 18例，女性 18

例；年龄（59.10±6.40）岁；病程（7.90±2.80）年；BMI

（25.00±5.20）kg/m2。3组患者一般资料比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究方案经医

院医学伦理委员会审核批准，患者均知情同意并签署知

情同意书。

1.3 治疗方法

3组患者均给予纠正盐和/或体液流失的药物治疗，

口服雷米普利片（昆山龙灯瑞迪制药有限公司，批准文

号：国药准字H20030725、国药准字H20030724、国药准字

H20030723，规格：5 mg、2.5 mg、1.25 mg）；同时，为患者

制订饮食食谱，严格控制蛋白质摄入量＜0.8 g/（kg·d），常

规控制血糖。A组患者给予雷米普利片的剂量为5 mg，

qd；B组患者为2.5 mg，qd；C组患者为1.25 mg，qd。3组

患者均治疗8周。

1.4 观察指标

（1）观察 3组患者治疗前后血压和肾功能指标。血

压包括收缩压、舒张压；肾功能指标包括24 h尿蛋白、β2

微球蛋白含量和尿白蛋白排泄率（UAE）。（2）记录3组患

者治疗过程中不良反应的发生情况。

1.5 统计学方法

应用SPSS 19.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以 x±s表示，符合正态分布时采用方差分析；计数资

料以例数表示，采用χ2检验。P＜0.05为差异有统计学

意义。

2 结果
2.1 3组患者治疗前后血压比较

治疗前，3组患者收缩压和舒张压比较，差异均无统

计学意义（P＞0.05）。治疗后，3组患者收缩压和舒张压

均显著降低，且A组血压显著低于B、C组，差异均有统

计学意义（P＜0.05）；B、C组患者比较，差异无统计学意

义（P＞0.05），详见表1（注：1 mmHg＝0.133 kPa）。

2.2 3组患者治疗前后肾功能指标比较

治疗前，3组患者 24 h 尿蛋白、β2微球蛋白含量和

UAE比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，3

组患者上述指标均显著降低，且A组指标显著低于B、C

组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；B、C 组指标比较，

差异无统计学意义（P＞0.05），详见表2。

2.3 不良反应

A、B、C组患者在治疗过程中分别有 2、3、1例出现

ABSTRACT OBJECTIVE：To compare the effects of different doses of ramipril on blood pressure and renal function of early di-

abetic nephropathy patients. METHODS：A total of 108 patients with early diabetic nephropathy selected from our hospital during

May 2014-Dec. 2015 as research objects were divided into group A，B，C，with 36 cases in each group. All groups were given

Ramipril tablets，5 mg for group A，2.5 mg for group B，1.25 mg for group C，qd，for 8 weeks. Blood pressure（SBP，DBP）and

renal function indexes（24 h urine protein，β 2-microglobulin，UAE）were compared among 3 groups before and after treatment.

The occurrence of ADR was also recorded in 3 groups. RESULTS：Before treatment，there was no statistical significance in blood

pressure or renal function indexes among 3 groups（P＞0.05）. After treatment，blood pressures 24 h urine protein，β2-microglobulin

and UAE of 3 groups were decreased significantly；those indexes of group A were significantly lower than group B and C，with sta-

tistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in each index between group B and C（P＞0.05）. Both hypoten-

sion and hypoglycemia occurred in 3 groups during treatment，but were recovered after stopping treatment. CONCLUSIONS：High

dose of ramipril（5 mg，qd）shows good effects on early diabetic nephropathy and reduces urinary protein excretion，but doesn’t af-

fect its safety.
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··3269



中  国
  药

  房
  网

 

www.china-pharm
acy.

com 

China Pharmacy 2017 Vol. 28 No. 23 中国药房 2017年第28卷第23期

低血压或低血糖，表现为精神不振、面色发白、头晕等；

停止治疗后3 d，患者症状均逐渐好转，且不影响后续治

疗。

表1 3组患者治疗前后血压水平比较（x±±s，mmHg）

Tab 1 Comparison of blood pressure levels among 3 gr-

oups before and after treatment（x±±s，mmHg）

组别

A组

B组

C组

n

36

36

36

时期

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

收缩压

160.20±2.60

138.50±5.90＊

161.20±5.50

149.50±6.30＊#

160.30±3.50

155.20±6.30＊#

舒张压

104.60±5.20

84.50±4.60＊

105.30±6.30

93.20±3.90＊#

102.40±2.40

98.20±7.30＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与A组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group A，#P＜0.05

表2 3组患者治疗前后肾功能指标比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of renal function indexes among 3

groups before and after treatment（x±±s）

组别
A组

B组

C组

n

36

36

36

时期
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

24 h尿蛋白，g

0.24±0.05

0.12±0.02＊

0.25±0.06

0.19±0.03＊#

0.24±0.05

0.21±0.04＊#

β2微球蛋白，g

0.14±0.02

0.06±0.01＊

0.13±0.05

0.09±0.02＊#

0.12±0.03

0.11±0.05＊#

UAE，μg/min

105.2±5.6

60.2±7.4＊

106.3±4.3

79.2±4.4＊#

107.2±5.2

95.6±5.1＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与A组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group A，#P＜0.05

3 讨论
糖尿病是一种严重影响患者生活质量的疾病之

一。糖尿病肾病是以肾小球血管硫酸糖胺聚糖浓度降

低为基础病变，引起基底膜通透性增加和肾小球基底膜

增厚，最终引起肾功能衰竭[3]。因此，糖尿病肾病治疗以

抗凝和减少蛋白尿为基本原则。糖尿病肾病进展缓慢，

早期不易被发现，一旦进入临床期，将会加快肾功能损

害[4]。研究发现，雷米普利治疗糖尿病肾病效果较好，对

改善患者肾功能和血压有重要价值[5-6]。

糖尿病肾病以肾小球内压力增高为主要病理学特

征。研究指出，血管紧张素（Ang）Ⅱ与高血压、血管活性

激素密切相关[7]。AngⅡ属于一种作用强烈的血管收缩

物质，能够诱导不同原癌基因表达，同时能够刺激内皮

素释放，抑制纤维溶解。雷米普利为新型Ang受体抑制

剂，能够抑制AngⅠ转化为AngⅡ，减少AngⅡ的刺激，

抑制细胞因子的上调，减少蛋白质滤出 [8]。同时，雷米

普利能够特异性拮抗血管紧张素转换酶Ⅰ受体，抑制

肾素-Ang系统的激活，降低肾小球囊内压，延缓疾病的

进展；抑制 Ang 转化酶的转化，减少肾小球小动脉扩

张，降低肾小球毛细血管内压，改善肾小球毛细血管的

通透性[8]。糖尿病肾病以蛋白尿为主要表现，多数研究

认为糖尿病与蛋白尿有关，采用Ang转化酶抑制剂能够

改善患者高血压和蛋白尿症状。研究发现，早期糖尿病

肾病采取雷米普利治疗能够显著改善患者临床症状，保

护肾功能[6]。

研究显示，在糖尿病肾病治疗中单用雷米普利能够

降低血压和尿蛋白含量[9]。雷米普利的作用机制可能包

括两个方面：能够降低血压，扩张血管，改善肾血流动力

学，改善肾内环境，保护肾组织；能够减少尿蛋白，抑制

肾小球系膜细胞增大，延缓纤维化过程[10-11]。虽然雷米

普利的临床研究较多，但是与其剂量相关的研究较少。

本研究结果显示，3组患者血压和肾功能均得到显著改

善，但 A 组显著优于 B、C 组，差异有统计学意义（P＜

0.05）。由此可见，不同剂量雷米普利治疗糖尿病肾病均

有一定效果，但是大剂量（5 mg，qd）治疗效果更佳。

综上所述，雷米普利能显著改善早期糖尿病肾病患

者的血压和肾功能，但采用大剂量（5 mg，qd）治疗效果

更佳，且并不影响其安全性。但本研究观察指标较少、

样本量较小，后续研究有待扩大样本、增加观察指标作

进一步探讨。
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