
２７３０　 中 国 临 床 药 理 学 杂 志　
第４１卷　第１９期　２０２５年１０月（总第４４１期）　　　　

司维拉姆联合肾衰宁、骨化三醇治疗慢性

肾脏病５期合并 ＣＫＤ－ＭＢＤ的临床研究
Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｔｕｄｙｏｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｓｔａｇｅ５ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｗｉｔｈ
ＣＫＤ－ＭＢＤｕｓｉｎｇｓｅｖｅｌａｍｅｒ，ＳｈｅｎＳｈｕａｉＮｉｎｇ，ａｎｄｃａｌｃｉｔｒｉｏｌ

基金项目：黑龙江省自然科学基金资助项目

（ＬＨ２０２２Ｈ０７３）
作者简介：刘青（１９９０－），女，主治医生，主要

从事慢性肾衰竭方面的研究

通信作者：姚萍，主任医师

ＭＰ：１８９０４５９９３２０
Ｅ－ｍａｉｌ：ｙａｏｐ１１１０＠１６３ｃｏｍ

刘　青，姚　萍，刘　爽，
李司琪

（大庆市人民医院／哈尔滨医科大学附属第五医

院 肾内科 黑龙江 大庆 １６３０００）

ＬＩＵＱｉｎｇ，ＹＡＯＰｉｎｇ，
ＬＩＵＳｈｕａｎｇ，ＬＩＳｉ－ｑｉ

（ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｐｈｒｏｌｏｇｙ， Ｄａｑｉｎｇ
Ｐｅｏｐｌｅ’ｓＨｏｓｐｉｔａｌ／ＨａｅｒｂｉｎＦｉｆｔｈＨｏｓｐｉｔａｌ
ＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＴｏＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｄａｑｉｎｇ
１６３０００，ＨｅｉｌｏｎｇｊｉａｎｇＰｒｏｖｉｎｃｅ，Ｃｈｉｎａ）

摘要：目的　探讨司维拉姆联合肾衰宁、骨化三醇治疗慢性肾脏病５期合并矿物
质和骨异常（ＣＫＤ－ＭＢＤ）的临床研究。方法　本研究将慢性肾脏病５期合并
ＣＫＤ－ＭＢＤ患者，采用随机数表法分为对照组（ｎ＝５４）和试验组（ｎ＝５４），对照
组予以司维拉姆治疗，口服８００ｍｇ·次 －１，ｔｉｄ，餐中服用；试验组在此基础上加
用肾衰宁口服溶液１０ｍＬ·次 －１，ｔｉｄ，及骨化三醇０２５μｇ·ｄ－１，口服。连续治疗
１２周。比较两组临床疗效、肾功能指标［２４ｈ尿蛋白定量（２４ｈＵＴＰ）、血肌酐
（ＳＣｒ）、血尿素氮（ＢＵＮ）］、炎症因子水平［白细胞介素 －６（ＩＬ－６）、超敏 Ｃ－反
应蛋白（ｈｓ－ＣＲＰ）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）］、血液生化指标［全段甲状旁
腺激素（ｉＰＴＨ）］、骨代谢指标［碱性磷酸酶（ＡＬＰ）、２５－羟基维生素 Ｄ［２５（ＯＨ）
Ｄ］］、不良反应发生情况。结果　本研究共筛选１２０例，纳入１０８例，试验组和
对照组各５４例。治疗后，试验组总有效率为９６３０％（５２例／５４例），高于对照
组的８１４８％（４４例／５４例）（Ｐ＜００５）。试验组和对照组的 ２４ｈＵＴＰ分别为
（０８３±０２５）和（１３２±０４１）ｇ·Ｌ－１；ＳＣｒ分别为（１３０２８±２９７４）和
（１７４９１±３４１８）μｍｏｌ·Ｌ－１；ＢＵＮ分别为（９４２±１９４）和（１２１５±２６１）
ｍｍｏｌ·Ｌ－１；ＩＬ－６分别为（１４３２±３０７）和（１７６１±３５８）ｎｇ·Ｌ－１；ｈｓ－ＣＲＰ分
别为（３３８±１１４）和（６７５±１６３）ｍｇ·Ｌ－１；ＴＮＦ－α分别为（１６９３±３１５）和
（２１３４±３８１）ｎｇ·Ｌ－１；磷分别为（１７５±０３７）和（２１１±０４２）ｍｍｏｌ·Ｌ－１；
ＰＴＨ分别为（１０１７８±８６８）和（１２５４６±１０７３）ｐｇ·ｍＬ－１；ＡＬＰ分别为
（６４３１±７２８）和（７６４５±９３１）ＩＵ·Ｌ－１；试验组上述指标与对照组比，在统计
学上差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。两组的总药物不良反应发生率分别为
１１１１％（６例／５４例）和 ７４１％（４例／５４例），在统计学上差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。结论　司维拉姆联合肾衰宁、骨化三醇治疗慢性肾脏病５期合并
ＣＫＤ－ＭＢＤ较单独使用司维拉姆治疗能显著改善肾功能、骨代谢及炎症水平，
且安全性相当，具有较好的临床疗效。
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（０８３±０２５）ｖｓ（１３２±０４１）ｇ·Ｌ－１；（１３０２８±２９７４）ｖｓ（１７４９１±３４１８）μｍｏｌ·Ｌ－１；ａｎｄ
（９４２±１９４）ｖｓ（１２１５±２６１）ｍｍｏｌ·Ｌ－１；ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＩＬ－６，ｈｓ－ＣＲＰ，ａｎｄＴＮＦ－αｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ
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ｖｓ（２１３４±３８１）ｎｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＳｅｒｕｍｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓａｎｄＰＴＨｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ
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ｒｅａｃｔｉｏｎｓｗａｓ１１１１％ （６ｃａｓｅｓ／５４ｃａｓｅｓ）ｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｎｄ７４１％ （４ｃａｓｅｓ／５４ｃａｓｅｓ）ｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌ
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｓｅｖｅｌａｍｅｒ；ＳｈｅｎＳｈｕａｉＮｉｎｇ；ｃａｌｃｉｔｒｉｏｌ；ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ；ｍｉｎｅｒａｌａｎｄｂｏｎｅｄｉｓｏｒｄｅｒ

　　慢性肾脏病（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＫＤ）是一
种肾功能逐渐丧失的慢性进展性疾病，临床常见表现

包括高血压、水肿、贫血及尿毒症［１］。病程发展至终

末期肾病（ｅｎｄ－ｓｔａｇｅｒｅｎａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＥＳＲＤ）时，患者通
常需透析或肾移植。ＣＫＤ５期患者常伴有矿物质和
骨异常（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ－ｍｉｎｅｒａｌａｎｄｂｏｎｅ
ｄｉｓｏｒｄｅｒ，ＣＫＤ－ＭＢＤ），其主要机制包括磷排泄障碍、
活性维生素 Ｄ合成减少、甲状旁腺激素（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ
ｈｏｒｍｏｎｅ，ＰＴＨ）水 平 升 高 及 钙 磷 沉 积 等［２］。

ＣＫＤ－ＭＢＤ可导致钙磷代谢紊乱、骨矿化异常、骨质
疏松及骨折风险增加，并显著提升心血管事件与死亡

风险［３］。司维拉姆（ｓｅｖｅｌａｍｅｒ）是一种非钙基磷酸盐结
合剂，可通过与食物磷结合降低血磷水平，改善钙磷代

谢［４］。骨化三醇（ｃａｌｃｉｔｒｉｏｌ）为活性维生素Ｄ，可促进钙
吸收并抑制ＰＴＨ分泌，从而改善低钙血症及骨代谢异
常［５］。肾衰宁是一种中药制剂，具备改善肾功能、免疫

调节及抗炎作用，近年来在ＣＫＤ患者中应用逐渐受到
关注［６］。本研究旨在探讨司维拉姆联合肾衰宁与骨化

三醇对ＣＫＤ５期合并ＣＫＤ－ＭＢＤ患者的临床疗效。

材料、对象与方法

１　病例选择
２０２１年 １０月至 ２０２４年 １０月以本院收治的

１０８例慢性肾脏病５期合并 ＣＫＤ－ＭＢＤ患者为研究
对象，本研究经大庆市人民医院医学伦理委员会审批

［（２０２１）伦审第（０２１）号］。
纳入标准　诊断依据《慢性肾脏病早期筛查、诊

断及防治指南（２０２２年版）》中 ＣＫＤ５期的相关标
准［７］。①合并矿物质和骨异常（ＣＫＤ－ＭＢＤ）。②知
情同意。

排除标准　①有急性肾脏损伤或急性透析需求
者。②严重合并症：如严重心、肝、肺等其他器官功能
衰竭。③对司维拉姆、骨化三醇、肾衰宁或其他研究
药物过敏者。④孕妇或哺乳期妇女。⑤近期接受过
肾脏移植、长期接受肾脏透析治疗或其他影响研究结

果的治疗。

２　药品、试剂与仪器
司维拉姆片，规格：每片０８ｇ，批号：２０２２０１１，批

准文号：国药准字 Ｈ２０２２３３０３，南京恒生制药有限公
司生 产；肾 衰 宁 片，规 格：每 片 ０４３ｇ，批 号：
２０２３０３０３，批准文号：国药准字 Ｚ２００６０２２６，秦皇岛市
山海关药业有限责任公司生产；骨化三醇胶囊，规格：

每粒 ０２５μｇ，批号：２２０１０１，批准文号：国药准字
Ｈ２０２２７１５４，河南泰丰生物有限公司生产。

人ＩＬ－６酶联免疫吸附试剂盒，上海仁捷生物科
技有限公司生产；人 ＴＮＦ－α酶联免疫吸附试剂盒，
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武汉艾美捷科技有限公司生产；人ｈｓ－ＣＲＰ免疫比浊
法试剂盒，南京建成生物工程研究所。

ＡＤＶＩＡ２４００型全自动生化分析仪，德国西门子
公司产品；ＵＸ－２０００型全自动尿液分析仪，日本希森
美康公司产品；ＩｎｆｉｎｉｔｅＭ２００Ｐｒｏ型酶标仪，瑞士Ｔｅｃａｎ
公司产品。

３　分组与治疗方法
患者依随机原则被分为试验组和对照组，对照组予

以司维拉姆治疗，口服每次８００ｍｇ，ｔｉｄ，餐中服用；试验
组在此基础上加用肾衰宁片，每次４片，ｔｉｄ，饭后口服，及
骨化三醇０２５μｇ·ｄ－１，口服。连续治疗１２周。
４　观察指标与疗效判定

根据患者的症状改善情况评估，显效：症状明显

缓解，实验室指标达到或接近正常。有效：症状部分

缓解，实验室指标有改善。无效：症状无明显改善，实

验室指标无变化或恶化。总有效率＝（显效例数＋有
效例数）／总例数×１００％。

于治疗前及治疗１２周后，使用尿液分析法检测
２４ｈ尿蛋白定量（２４－ｈｏｕｒｕｒｉｎａｒｙｔｏｔａｌｐｒｏｔｅｉｎ，２４ｈ
ＵＴＰ）；使用自动生化分析仪测定血肌酐（ｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉ
ｎｉｎｅ，ＳＣｒ）、血尿素氮（ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ，ＢＵＮ）、血
钙、血磷、甲状旁腺激素（ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ，ＰＴＨ）；
超敏 Ｃ－反应蛋白（ｈｉｇｈ－ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏ
ｔｅｉｎ，ｈｓ－ＣＲＰ）水平测定方式为免疫比浊法；白细胞介
素－６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）和肿瘤坏死因子 －α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）行酶联免疫吸附
法检测；采用生化法检测碱性磷酸酶（ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓ
ｐｈａｔａｓｅ，ＡＬＰ）。

记录治疗后出现的副作用，如高钾血症、腹泻、恶

心、便秘等，并统计其发生率。

５　统计学处理
统计处理用ＳＰＳＳ２６０软件。连续变量以均数±

标准差表示，组间差异行独立样本ｔ检验，组内差异行
配对样本ｔ检验；分类变量以率表示，组间差异通过χ２

检验。

结　　果

１　一般资料
共纳入患者 １０８例，其中试验组和对照组各

５４例。２组在性别、年龄、体质指数及透析时间等方
面无显著差异（Ｐ＞００５），资料具有可比性，见表１。

表１　２组患者一般资料的比较
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂａｓｅｌｉｎｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝５４） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝５４）

Ｇｅｎｄｅｒ（ｍａｌｅ／ｆｅｍａｌｅ） ２９／２５ ３１／２３

Ａｇｅ（ｙｅａｒ，珋ｘ±ｓ） ４９８９±４６２ ４９９７±４５４

ＢＭＩ（ｋｇ·ｍ２） ２２３７±３０１ ２２４３±２９６

Ｄｉａｌｙｓｉｓｄｕｒａｔｉｏｎ（ｍｏｎｔｈｓ） ６７９４±９１５ ６８１２±９３２

ＢＭＩ：Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ；Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ：Ｓｅｖｅｌａｍｅｒ（８００ｍｇｐｅｒｄｏｓｅ，ｔｈｒｅｅ

ｔｉｍｅｓｄａｉｌｙ，ｔａｋｅｎｗｉｔｈｍｅａｌｓ）ｏｎｔｈｅｂａｓｉｓｏｆｒｏｕｔｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ；Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ｇｒｏｕｐ：ＳｅｖｅｌａｍｅｒｐｌｕｓＲｅｎｓｈｕａｎｉｎｇｏｒａｌｓｏｌｕｔｉｏｎ（１０ｍＬｐｅｒｄｏｓｅ，ｔｈｒｅｅ

ｔｉｍｅｓｄａｉｌｙ，ａｆｔｅｒｍｅａｌｓ）ａｎｄＣａｌｃｉｔｒｉｏｌ（０２５μｇｄａｉｌｙ，ｏｒａｌ）Ｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓ

ｒｅｃｅｉｖｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒ１２ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅｗｅｅｋｓ

２　２组患者临床疗效的比较
在试验组中，显效３２例、有效２０例、无效２例，总

有效率９６３０％；对照组则为显效２５例、有效１９例、
无效１０例，总有效率为８１４８％。两组比较在统计学
上差异有统计学意义（χ２＝４５９４，Ｐ＜００５）。
３　２组患者肾功能指标的比较

治疗后两组２４ｈＵＴＰ、ＳＣｒ、ＢＵＮ水平均较治疗前
明显降低（Ｐ＜００５）；且试验组下降幅度更大，数值低
于对照组（Ｐ＜００５），见表２。
４　２组炎症因子水平的比较
治疗后，两组ＩＬ－６、ｈｓ－ＣＲＰ及 ＴＮＦ－α水平均呈下
降趋势（Ｐ＜００５）；且试验组相关指标低于对照组
（Ｐ＜００５）。见表３。

表２　２组肾功能指标的比较（珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｐａｒａｍｅｔｅｒｓｉｎｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝５４） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝５４）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

２４ｈＵＴＰ（ｇ·Ｌ－１） １９１±０６４ １３２±０４１ １８８±０６７ ０８３±０２５＃

ＳＣｒ（μｍｏｌ·Ｌ－１） ２８２６４±３８７６ １７４９１±３４１８ ２８０２９±３７５２ １３０２８±２９７４＃

ＢＵＮ（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） １５３７±３１５ １２１５±２６１ １５２９±３０８ ９４２±１９４＃

２４ｈＵＴＰ：２４－ｈｏｕｒｕｒｉｎａｒｙｔｏｔａｌｐｒｏｔｅｉｎ；ＳＣｒ：Ｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ；ＢＵＮ：Ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ；Ｐ＜００５，Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ；
＃Ｐ＜００５，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅｐｏｉｎｔ
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ１９Ｏｃｔｏｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４１）

表３　２组炎症因子水平的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ－ｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝５４） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝５４）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＩＬ－６（ｎｇ·Ｌ－１） ２１６５±４６２ １７６１±３５８ ２１７２±４５４ １４３２±３０７＃

ｈｓ－ＣＲＰ（ｍｇ·Ｌ－１） ８２７±１８４ ６７５±１６３ ８２５±１７９ ３３８±１１４＃

ＴＮＦ－α（ｎｇ·Ｌ－１） ２６４３±４７５ ２１３４±３８１ ２６３２±４６８ １６９３±３１５＃

ＩＬ－６：Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６；ｈｓ－ＣＲＰ：Ｈｉｇｈ－ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ；ＴＮＦ－α：Ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α；Ｐ＜００５，ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｉｎｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅｉｎｔｅｒ

ｖｅｎｔｉｏｎ；＃Ｐ＜００５，ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅｐｏｉｎｔ

５　２组血液生化指标的比较
治疗后，两组血钙水平较前无显著性改变

（Ｐ＞００５），而血磷和ＰＴＨ均下降（Ｐ＜００５）；且试验组
下降幅度更大，数值低于对照组（Ｐ＜００５）。见表４。

表４　２组血液生化指标的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｐａｒａｍｅｔｅｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝５４） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝５４）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

Ｃａｌｃｉｕｍ（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ２１７±０２２ ２２６±０２１ ２１９±０２３ ２３６±０２２
Ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ２５９±０５１ ２１１±０４２ ２５７±０４９ １７５±０３７＃

ＰＴＨ（ｐｇ·ｍＬ－１） １９８３７±１２１３ １２５４６±１０７３ ２００１５±１３２７ １０１７８±８６８＃

ＰＴＨ：Ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ；Ｐ＜００５，ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｉｎｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ；＃Ｐ＜００５，ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅｐｏｉｎｔ

６　２组骨代谢指标的比较
治疗后，２组ＡＬＰ水平较治疗前下降（Ｐ＜００５）；

对照组治疗前ＡＬＰ为（９５３１±１２３７）ＩＵ·Ｌ－１，治疗
后降至（７６４５±９３１）ＩＵ·Ｌ－１；试验组治疗前 ＡＬＰ
为 （９６２２ ±１３４２）ＩＵ· Ｌ－１，治 疗 后 降 至
（６４３１±７２８）ＩＵ·Ｌ－１，且试验组治疗后 ＡＬＰ水平
低于对照组（Ｐ＜００５）。
７　２组患者不良反应发生情况的比较

在试验组中，高钾血症２例，腹泻１例，恶心１例，
便秘２例；对照组则分别出现高钾血症 １例、腹泻
１例、恶心１例及便秘１例。两组的不良反应总发生
率分别为１１１１％和７４１％，在统计学上差异无统计
学意义（Ｐ＞００５）。

讨　　论

ＣＫＤ是一种以肾功能持续下降为特征的慢性进
展性疾病，ＥＳＲＤ患者往往需依赖透析或肾移植维持
生命［８－１１］。随着病程延长，患者常伴发 ＣＫＤ－ＭＢＤ，
表现为钙磷代谢紊乱、骨重塑异常及心血管钙化等，

其发生机制复杂，与肾功能下降导致的磷潴留、活性

维生素Ｄ合成障碍和 ＰＴＨ分泌亢进密切相关［１２－１４］。

因此，针对肾功能、炎症反应及骨代谢的多靶点综合

干预是改善ＣＫＤ－ＭＢＤ患者预后的关键。

研究显示，司维拉姆联合肾衰宁及骨化三醇治疗

后，患者总有效率高于单独使用司维拉姆组，提示三

药联合具有协同疗效。司维拉姆为非钙基磷酸盐结

合剂，可与肠道内游离磷结合形成不溶复合物，减少

磷吸收，从而降低血磷水平并减轻肾脏代谢负担［１５］。

骨化三醇通过激活维生素 Ｄ受体，促进肠道钙吸收，
抑制甲状旁腺细胞增殖，降低 ＰＴＨ分泌水平，有助于
维持钙磷平衡和骨代谢稳态［１６－１７］。肾衰宁为中药复

方，含有黄芪、丹参、党参、茯苓等药材，具有益气活

血、利水消肿及抗炎作用。其主要机制包括抑制

ＮＦ－κＢ信号通路、降低炎症因子表达、改善肾小管间
质血流灌注、减轻氧化应激及抑制 ＴＧＦ－β１介导的
纤维化反应，从而改善肾功能。三药联用能在降磷、

抑制ＰＴＨ、改善肾功能和减轻炎症方面形成互补协同
效应。

研究显示，试验组２４ｈＵＴＰ、ＳＣｒ、ＢＵＮ水平均较对
照组显著下降，提示联合用药对肾功能保护作用更

强。司维拉姆通过减少血磷积聚间接减轻肾单位负

担；肾衰宁可改善肾微循环、促进修复，并通过抗炎作

用抑制间质纤维化，从根本上延缓肾损伤进展。陈杰

彬等［１８］的研究证实，肾衰宁能有效抑制氧化应激及

炎症反应，改善肾小管间质损伤，与本研究结果一致。

研究显示，试验组 ＩＬ－６、ｈｓ－ＣＲＰ、ＴＮＦ－α水平
均明显下降，表明三药联合可有效抑制慢性炎症反
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应。ＣＫＤ－ＭＢＤ患者普遍存在低度炎症状态，炎症因
子持续升高会促进肾脏损伤及骨吸收活性增加。肾

衰宁通过调控ＮＦ－κＢ及 ＭＡＰＫ通路，减少炎症介质
释放；骨化三醇可通过 ＶＤＲ信号途径调节免疫功能，
抑制炎症细胞活化；司维拉姆降低血磷后亦能间接减

轻炎症反应。三药联合作用于不同靶点，可形成系统

性抗炎效应，进一步改善肾功能与骨代谢异常。

研究显示，联合治疗后患者血磷、ＰＴＨ及 ＡＬＰ水
平均显著下降，提示对骨重塑过程具有正向调节作

用。司维拉姆通过降低血磷水平减轻骨吸收负担，骨

化三醇通过负反馈抑制 ＰＴＨ过度分泌，促进骨矿化，
肾衰宁则通过改善炎症微环境及增强代谢稳定性协

同发挥骨保护效应。施小俊等［１９］研究表明，磷结合

剂联合活性维生素 Ｄ能显著降低 ＰＴＨ水平并延缓
ＣＫＤ－ＭＢＤ进展，本研究结果与其一致，进一步证实
三药联用对骨代谢障碍的改善作用。

研究显示，本研究中两组不良反应发生率差异无

统计学意义，提示三药联合方案耐受性良好。司维拉

姆不含钙离子，可避免高钙血症风险；肾衰宁为中药

复方，安全性高且毒副作用低；骨化三醇剂量控制合

理，有助于维持稳定的钙磷水平［２０］。联合用药期间

未出现严重高钾血症、消化道反应或血钙异常，说明

该方案在ＣＫＤ５期患者中具有较高安全性。然而，考
虑到司维拉姆可能影响部分药物吸收，肾衰宁成分对

药物代谢酶活性亦可能产生调节作用，后续研究可在

药代动力学及长期安全性层面进一步验证三药协同

机制。

本研究显示：司维拉姆联合肾衰宁、骨化三醇可

通过多途径协同作用，显著改善 ＣＫＤ－ＭＢＤ患者的
肾功能、炎症反应及骨代谢异常，且安全性较高。未

来研究可进一步探讨三药联用在分子信号通路层面

的协同机制，并评估其长期临床疗效及预后改善

价值。
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