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前列地尔在糖尿病肾病中的研究进展

石冰青  综述   孙广东  审校

(吉林大学第二医院肾内科，长春 130000)

[摘　要]	 前列地尔注射液的主要成分前列腺素E1(prostaglandin E1，PGE1)是一种极强的生理活性物质，具有

广泛的生理药理作用，可通过抑制血小板聚集、抑制炎症反应、扩张肾血管等多种途径治疗糖尿病

肾病(diabetic nephropathy，DN)，疗效佳、安全性良好。目前研究证实前列地尔注射液单独应用、

序贯治疗或联合其它药物均可降低DN患者24 h尿蛋白定量、血肌酐、尿微量白蛋白及血尿素氮等

相关指标，有效改善肾功能，延缓肾脏疾病进展且早期应用疗效更佳。另外，PGE1在DN的治疗中

不良反应少，对于老年患者(60岁以上)仍具有较好的安全性，具有很高的临床应用价值。
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Research progress of alprostadil in diabetic nephropathy
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Abstract Prostaglandin E1 (PGE1), a major component of prostaglandin injection, is a potent physiologically active 

substance with a wide range of physiological and pharmacological effects. It can be used to treat diabetic 

nephropathy (DN) through various mechnisims, such as inhibiting platelet aggregation, inhibiting inflammatory 

reaction and dilating renal vessels. It is effective and safe. The current study evidenced that alprostadil injection can 

be used alone, in sequential treatment or with other drugs. Any of these can reduce 24 h urinary proteinuria, serum 

creatinine, urinary albumin, blood urea nitrogen and other related indicators of DN, thus effectively improve renal 

function, and delay the progression of kidney disease, and it is more effective with early treatment. In addition,in 

the treatment of DN, PGE1 have less adverse effect. Even for elderly patients (60 years of age), it is still safe with 

high clinical value.
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糖尿病肾病(diabet ic  nephropathy，DN)是糖

尿病的严重微血管并发症，是由糖尿病引起的蛋

白滤过和排泄异常，以及免疫反应和肾小球毛细

血管的损伤引发肾小球病变，继发性的肾小球微

血管内凝血所形成的微血栓及纤维蛋白的沉积使

病变持续发展、肾功能逐步减退，最终导致终末

期肾病及糖尿病患者死亡 [1]，因此如何延缓DN的

进展尤为重要。目前尚无确切的方法阻止DN的发
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生、发展，其治疗方式主要包括早期干预危险因

素、给予血管紧张素转换酶抑制药(ACEI)和/或血

管紧张素II受体阻断药、终末期肾替代治疗等，缺

乏早期有效的治疗药物。前列地尔注射液主要成

分前列腺素E1(prostaglandin E1，PGE1)是一种极

强的生理活性物质，能够明显扩张血管、抑制血

小板聚集、改善微循环，增加机体供氧供血，改

善肾血流动力学，改善肾功能[2]。目前国内已有众

多报道[3-7]，前列地尔治疗DN的疗效及安全性得到

充分认可。

1  前列地尔的作用机制

1 ) 前 列 地 尔 可 抑 制 血 小 板 释 放 血 栓 烷

A 2 ( t h r o m b o x a n e A 2 ， T X A 2 ) ， 改 善 前 列 环 素

(prostacyclin，PGI2)与其的比例，即PGI2/TXA2，

抑 制 血 小 板 凝 聚 及 免 疫 复 合 物 形 成 ， 减 轻 高 凝

状态，防止肾小球内血栓形成 [ 8 ]。2 )前列地尔抑

制炎性细胞因子的生成，减轻肾炎症反应，减少

肾 小 球 及 肾 小 管 细 胞 凋 亡 ， 防 止 肾 小 球 硬 化 及

降低尿蛋白，从而改善肾功能 [9]。Ki shida等 [10]证

实PGE1可抑制通过蛋白激酶A( proteinkinase A，

P K A ) 依 赖 通 路 介 导 的 人 类 肾 小 球 系 膜 细 胞 中

TNF-α诱导的纤溶酶原激活物抑制剂-1(plasminogen 
act ivator  inhibitor-1，PAI-1)mRNA表达，从而抑

制肾小球硬化，延缓 D N 进展。另有动物实验 [ 1 1 ]

证 明 长 期 的 前 列 地 尔 治 疗 ( 超 过 4 周 ) 导 致 糖 尿 病

小鼠血管生成素 - 2 (a n g i o g e n i n ， A n g - 2 ) 和 I L - 1 8 
m R N A 和 蛋 白 水 平 的 显 著 降 低 ， 结 果 表 明 在 D N
早 期 ， 前 列 地 尔 通 过 调 节 A n g - 2 和 I L - 1 8 基 因 实

现 肾 保 护 作 用 。 3 ) 前 列 地 尔 通 过 舒 张 血 管 平 滑

肌 、 抑 制 神 经 末 梢 释 放 去 甲 肾 上 腺 素 ， 强 有 力

地 扩 张 肾 血 管 ， 降 低 出 球 小 动 脉 阻 力 ， 减 少 肾

小 球 内 压 力 ， 使 肾 小 球 高 灌 注 、 高 滤 过 状 态 得

到 好 转 ， 从 而 明 显 改 善 肾 微 循 环 和 肾 血 流 量 ，

使肾小球滤过率恢复，肾功能得到改善 [ 1 2 ]。 Ito h 
等[13]观察到PGE1脂微球载体制剂(Lipo PGE1)给药

可降低DN患者循环血浆内皮素 -1(endothel in-1，

ET-1)水平及尿白蛋白的定量。而ET-1作为极强的

缩血管物质，其浓度的增加被认为与糖尿病性微

血管病变的发病和进展相关，从而得出通过L i p o 
PGE1给药降低血浆ET-1浓度，可能是改善糖尿病

性神经病变和肾病的某种机制。另外Okada等[14]报

道前列地尔可通过抑制肾素-醛固酮系统，纠正肾

小球超滤过，改善肾血流量。

2  前列地尔在 DN 中的应用

2.1  单独应用

目 前 较 多 研 究 [ 3 , 1 5 - 1 7 ]证 实 单 独 应 用 前 列 地 尔

能 显 著 降 低 D N 患 者 尿 蛋 白 、 尿 肌 酐 ， 且 具 有 抗

血 小 板 聚 集 、 抗 氧 化 应 激 等 作 用 ， 从 而 改 善 肾

功能，延缓肾衰竭，改善患者预后及生活质量。

张芸等 [ 3 ]用P G E 1 ( 1 0  μ g / d，连续1 4  d)治疗2 4例2
型糖尿病肾病患者 ( 蛋白尿≥ 0 . 5  g / d ，慢性肾病

I I ~ I V 期 ) ， 证 实 前 列 地 尔 可 显 著 降 低 尿 蛋 白 、

S C r 及 D - 二聚体，并能显著升高血清白蛋白。伏

杭江等 [ 1 5 ]观察到前列地尔组( 3 1例，1 0  μ g / d，连

续治疗1 0  d)治疗后8 -羟基脱氧鸟苷( 8 - hy d ro x y - 2 
d e o x y g u a n o s i n e，8 - O Hd G)水平较对照组( 3 0例)
明 显 下 降 ， 指 出 前 列 地 尔 在 治 疗 2 型 糖 尿 病 肾 病

过程中有显著的抗氧化应激作用。秦永章 [16]选取

100例早期DN患者，研究组在对照组的基础上予

以前列地尔(1~2 mL/d，共28 d)，治疗后研究组

的 尿 肌 酐 和 m A l b 较 治 疗 前 明 显 下 降 ， 且 较 对 照

组 显 著 降 低 ， 治 疗 总 有 效 率 明 显 优 于 对 照 组 ( 疗

效评定标准：症状明显改善，治疗后尿微量白蛋

白排泄率(urine albumer excretion rate，UAER)，

SCr，BUN下降>50%，FBG<6.1 mmol/L，HbA1c 
< 8 % ， 判 定 为 显 效 ； 症 状 有 所 改 善 ， 治 疗 后

UAE，SCr，BUN下降<50%，FBG<6.1 mmol／L，

HbA 1 c < 1 0 %，判定为有效；有效率= (显效例数+ 
有效例数)/总例数×100%)。陆帅等 [17]用前列地尔

(10 μg/d，共7 d)治疗IV期DN患者40例，指出短

期静脉应用前列地尔能减少患者尿清蛋白量和血

清 β 2 微 球 蛋 白 ( β 2 - M G ) 水 平 ， 从 而 改 善 D N 患 者 
的预后。

2.2 序贯治疗

目前已知前列地尔短期应用于DN疗效确切，

近年来，许多研究 [4-5,18]发现前列地尔注射液短期

应 用 后 序 贯 口 服 贝 前 列 腺 素 片 可 取 得 更 好 的 疗

效。孙永艳等 [4]选用78例初诊DN临床前期患者，

对照组给予常规治疗方案，前列地尔组在对照组

基础上第1，2周加用前列地尔注射液(2 mL/d)，  
第 3 ， 4 周 继 续 常 规 治 疗 。 前 列 地 尔 序 贯 组 第 
1，2周治疗方法同前列地尔组，第3，4周采用常

规治疗联合口服贝前列素钠片( 1片/ d，3次/ d)。

结果治疗后3组血清TC，TG，LDL -C，24 h尿微量

白蛋白(24-hour urine microalbumin，24 h mAlb)，

尿总蛋白，SCr，BUN，血栓素B2及肾动脉阻力指
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数均显著降低，HDL -C，24 h尿6-酮前列素F1α(6-
keto-PGF1α)显著升高，且治疗后前列地尔组、前

列地尔序贯组这些指标改善程度优于对照组，而

前列地尔序贯组优于前列地尔组。张浩等 [18]给予

对照组常规治疗和前列地尔(10 μg/d)2周和常规治

疗2周。观察组给予常规治疗+前列地尔(10 μg/d) 
2 周 + 常 规 治 疗 和 贝 前 列 素 钠 ( 4 0  μ g / 次 ， 
3次/d)2周。结果治疗后观察组24 h U-TP，SCr，

mAlb及BUN 69均显著低于对照组，证实前列地尔

序贯疗法治疗临床期DN能够增强前列地尔的肾保

护作用。张林霞等[5]通过观察107例DN患者，也证

实前列地尔注射液(10 μg/d，连续14 d)联合贝前列

腺素钠(40 μg/d，连续14 d)序贯疗法较单纯应用

前列地尔能更好地改善肾血流，降低mAlb和尿总 
蛋白。

2.3  联合应用

较多研究 [3-5,15-18]已证实前列地尔单独治疗DN
可有效改善肾功能，然而近来很多研究表明前列

地尔联合ACEI/血管紧张素受体拮抗剂(angiotensin 
receptor blocker，ARB)、中药制剂等其他药物应用

于DN也可取得显著疗效。

2.3.1  与 ACEI/ARB 联用

ACEI/ARB类药物是临床上常用的通过改善肾

脏血流来保护肾脏功能的药物，许多研究 [6,19-22]表

明PGE1与ACEI/ARB类药物联用能抑制肾素-醛固

酮系统活性，扩张肾小球出球动脉，降低肾小球

基底膜通透性，使肾小球内滤过压降低而减少蛋

白尿，同时能抑制免疫反应中细胞因子的活性和

生成，减轻肾的炎症反应并减少肾细胞凋亡，从

而产生肾保护作用，延缓疾病进展。潘美时 [19]采

用前列地尔( 1 0  μ g / d)联合贝那普利( 1 0  mg / d)联

合治疗30例D N患者，2个月后观察到联合应用的

显效率为40.00%，高于对照组的23.33%，且患者

BUN、血清肌酐、24 h mAlb定量、24 h尿白蛋白

排泄率较对照组更低(疗效评价标准：临床症状、

肾功能明显改善，SCr和BUN下降超过40%，24 h 
UAER和24 h mAlb下降超过50%，判定为显效；临

床症状、肾功能好转，SCr和BUN下降低于40%，

24 h UAER和24 h UMALB下降少于50%，判定为有

效；总有效=显效+有效)。张国艳等 [6]也得出前列

地尔(20 μg/d)联合贝那普利片(5 mg/d)能更有效

地改善DN患者的尿蛋白水平，安全、有效地治疗

DN的结论。赵明满等 [23]将PGE1(10 μg/d)联合赖

诺普利(10 mg/d，口服)治疗早期DN患者35例，4
周后结果显示赖诺普利联合前列地尔可明显减少

早期DN患者24 h UAER，延缓DN进展。鲁华[24]将

卡托普利(25 μg/次，口服，3次/d)联合前列地尔 
( 1 0  μ g / d ) 治 疗 3 5 例 D N 患 者 ， 结 果 联 合 治 疗 组

B U N 、 S C r 及 U A E R 变 化 更 为 明 显 ， 指 出 两 药

相 互 促 进 ， 降 低 肾 小 球 灌 注 压 ， 改 善 肾 功 能 ，

可 以 更 有 效 地 减 少 蛋 白 尿 。 刘 光 军 [ 2 5 ] 将 P G E I 
(10 μg/d)联合依那普利(5~10 mg/次，2次/d)治疗

DN患者4周，治疗后，研究组的BUN、SCr、尿酸

(uric acid，UA)、24 h尿蛋白、UAER水平均低于

对照组，差异有统计学意义(P<0.05)，证实PGEI
联合依那普利治疗能够更好地改善肾功能、降低

尿蛋白。邹汶兵 [26]曾报道前列地尔(20 μg/d)联合

福辛普利(20 mg/d)连续治疗14 d可显著改善DN患

者的尿蛋白水平。卞丽丽等 [27]利用Meta分析对缬

沙坦联合前列地尔治疗DN从UAER，SCr，BUN，

U-TP的改变上进行疗效评估，结果表明两药联用

在降低24 h mAlb和24 h尿蛋白上明显优于缬沙坦单

一用药。马亚丽等[28]观察3组早期DN患者1个月，

A组单用前列地尔(100 μg/d)，B组单口服缬沙坦

(80 mg/d)，C组联合应用两种药物，结果显示：

联合用药比单独应用前列地尔或缬沙坦能更好地

降低BUN，SCr及UAER，显著提高临床有效率(疗

效评价标准：临床症状体征明显改善或消失，尿

白蛋白明显减少，尿白蛋白排泄率下降≥ 5 0 % ，

判定为显效；临床症状体征改善，尿白蛋白较前

减少，尿白蛋白排泄率下降20%~50%，判定为有

效)。霍世寅等 [20]报道单纯应用替米沙坦或替米沙

坦(80 mg/d)联合前列地尔(10 μg/d)治疗早期DN均

可降低蛋白尿，但联合应用效果更佳，且随着替

米沙坦剂量的增加效果更显著，指出大剂量替米

沙坦(160 mg/d)联合前列地尔能延缓或阻止肾功能

损伤的发生、发展。刘婧承等 [21]对公开发表的厄

贝沙坦联合PGE1治疗DN的文献进行Meta分析，

结果显示厄贝沙坦联合P G E 1对D N的治疗在降低

尿白蛋白排泄率、SCr、24 h尿蛋白方面均优于单

用厄贝沙坦治疗。王卫民[22]也曾报道前列地尔(10 
μg/d)联合厄贝沙坦(150 mg/d)治疗4周能够有效改

善早期DN患者的血流变学和肾功能，提高生活质

量，效果优于单用厄贝沙坦。

2.3.2  与中药制剂联用

许多中药制剂能抑制血小板聚集、降低血浆

黏度，改善血液流变学，清除自由基，改善微循

环，从而降低蛋白尿，减轻血尿，保护肾功能，

延缓肾病变进程 [29]。目前中西药结合在临床已被

广 泛 应 用 ， 许 多 研 究 [ 7 , 3 0 - 3 5 ]证 实 前 列 地 尔 注 射 液

与某些中药制剂联用，通过调节免疫、减轻炎症
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反应，改善患者肾血液流动，抑制患者血小板的

活化，从而改善肾功能，取得明显疗效。肖扬 [30]

研究发现贝前列腺素钠片(40 μg/次，3次/d)联合

参芪降糖颗粒 ( 1 袋 / d ， 3 次 / d ) 连续治疗 D N 患者 
8周可明显降低UAER，24 h U-TP，CCr水平，表

明 两 药 联 合 是 中 西 医 结 合 治 疗 D N 的 一 条 有 效 途

径，能使患者血糖控制稳定，有效改善肾功能。

郝世军等 [7]指出前列地尔(10 μg/d)联合黄葵胶囊 
( 5粒/次，3次/ d)治疗早期D N时，其总的有效率

及24 h U-TP和UAER下降水平明显优于单用前列地

尔或常规降糖、降压治疗(疗效判断标准：治疗后

临床症状完全缓解，24 h U-TP降低50%以上，判

定为显效；治疗后临床症状明显缓解，24 h U-TP
降 低 3 0 % ~ 5 0 % ， 判 定 为 有 效 ； 总 有 效 = 显 效 + 有

效)。李蕾等 [ 3 1 ]研究前列地尔( 1 0  μ g / d)联合雷公

藤多甙片(60 mg/d)治疗DN患者3个月，发现两药

联用可改善患者临床症状，保护其肾功能，是临

床治疗 D N 的较好办法。周彬等 [ 3 2 ]报道前列地尔 
(10 μg/d)联合黄芪(20 mL/d)或参麦(20 mL/d)治

疗D N患者4周能显著降低炎症因子 I L - 6， T N F - α

和Tol l样受体(Tol l- l i ke receptor 4，TLR4)水平，

且效果优于单独使用前列地尔，表明其疗效可能

是通过调节免疫、减轻炎症反应而实现的。乌新

春等 [ 3 3 ]将前列地尔 ( 1 0  μ g / d ) 联合复方丹参滴丸 
( 1 0 粒 / d ， 3 次 / d ) 治 疗 9 9 例 I I I 期 D N 患 者 4 周 ，

观 察 到 两 药 联 用 能 有 效 降 低 尿 蛋 白 ， U M A ，

血 栓 素 B 2 水 平 ， 表 明 两 药 联 用 能 抑 制 血 小 板

的 活 化 ， 有 效 改 善 肾 血 流 和 肾 功 能 ， 且 其 疗 效

优 于 单 独 应 用 前 列 地 尔 。 林 海 洋 等 [ 3 4 ] 将 P G E I 
(10 μg/d)联合苦碟子(40 mL/d)治疗39例早期DN患

者，2周后观察到UAER，尿β2-MG，BUN和SCr明

显下降，疗效优于单用前列地尔。康英英等 [35]也

证实静脉应用前列地尔联合川芎嗪注射液能够降

低DN患者尿蛋白。

2.3.3  其他

前 列 地 尔 注 射 液 应 用 广 泛 ， 与 诸 多 类 药 物

联 合 应 用 于 D N 都 取 得 较 好 疗 效 。 阮 希 成 [ 3 6 ] 通

过 将 早 期 D N 患 者 随 机 分 为 对 照 组 、 前 列 地 尔 组 
( 1 0  μ g / d ， 共 3 周 ) 、 依 帕 司 他 组 ( 5 0  m g / 次 ，

t i d ， 共 1 2 周 ) 及 前 列 地 尔 + 依 帕 司 他 联 合 组 ，

观 察 到 治 疗 后 前 列 地 尔 组 蛋 白 尿 明 显 下 降 ， 前

列 地 尔 联 合 依 帕 司 他 组 蛋 白 尿 下 降 效 果 更 明

显 ， 表 明 前 列 地 尔 联 合 口 服 依 帕 司 他 对 改 善

肾 微 循 环 、 减 少 蛋 白 尿 、 改 善 肾 功 能 起 协 同

作 用 。 刘 瑛 等 [ 3 7 ] 通 过 M e t a 分 析 得 出 羟 苯 磺 酸

钙 具 有 降 低 毛 细 血 管 高 通 透 性 、 血 液 高 黏 滞

性 和 血 小 板 高 活 性 等 作 用 ， 其 联 合 前 列 地 尔

应 用 于 早 期 或 临 床 期 D N 患 者 ， 与 单 用 前 列 地

尔 相 比 ， 降 2 4  h 尿 蛋 白 作 用 更 为 显 著 。 王 春 梅 
等 [ 3 8 ] 采 用 渴 络 欣 ( 4 片 / 次 ， t i d ) 联 合 前 列 地 尔 
(10 μg/d)治疗30例早中期DN患者8周，研究表明

两药联用起到协同作用，可有效减少蛋白尿、改

善高凝状态、降低 S C r 毒素水平，延缓甚至逆转

肾 功 能 进 展 。 夏 朝 露 等 [ 3 9 ]指 出 左 卡 尼 汀 作 为 一

种类维生素营养药，能够有效地调节血糖代谢和

脂代谢，其(5 mL/d)联合前列地尔(10 μg/d)应用

于D N时，患者的血清2 4  h  U-T P、尿微球蛋白、

BUN、胱抑素C、同型半胱氨酸、糖化血红蛋白、

转 化 生 长 因 子 - β 1 、 I V 型 胶 原 水 平 较 单 用 前 列 地

尔下降更明显。李庆等 [40]研究也表明采用血必净 
(40 mL/d)联合前列地尔(10 μg/d)治疗DN，7 d后

患者2 4  h尿蛋白明显降低，能够显著改善肾功能

效果，不良反应小，且疗效高于单独应用这两种 
药物。

2.4  老年 (60 岁以上 ) 患者的疗效及安全性 
目 前 D N 的 治 疗 主 要 以 控 制 危 险 因 素 、 降 低

蛋 白 尿 及 保 护 肾 功 能 为 主 ， 但 对 老 年 人 ， 特 别

是 伴 有 肝 肾 功 能 损 害 者 ， 疗 效 不 稳 定 且 费 用 较 
高 [41]。然而目前很多研究 [41-43]表明对于老年(60岁

以上)DN患者，前列地尔疗效肯定，安全性较好。 
刘焕乐[41]观察前列地尔(20 μg/d)治疗34例老年DN
患 者 6 0  d ， 结 果 表 明 ， 前 列 地 尔 治 疗 老 年 D N 疗

效肯定，可显著提高临床疗效，改善血脂和肾功

能。黄学卿[42]应用前列地尔(10 μg/d，连续28 d)治

疗48例老年DN患者，结果显示研究组的总有效率

及肾功能检测指标改善情况优于对照组(P<0.05)，

证 实 前 列 地 尔 可 以 明 显 改 善 老 年 D N 患 者 的 治 疗

效果。而且前列地尔口服后可结合平滑肌与血小

板 中 P G I 2 的 受 体 ， 并 对 血 栓 素 的 形 成 过 程 与 钙

离子的内流过程产生抑制作用，进而起到扩张血

管 的 作 用 ( 疗 效 判 定 标 准 ： 治 疗 后 腹 水 、 糖 尿 、

血尿及蛋白尿等临床症状消失， U A E R 的降低幅 
度≥ 5 0 % ，判定为显效。治疗后腹水、糖尿及蛋

白尿等症状及体征等得到明显改善，且 U A E R 降

低幅度达到30%~50%，判定为有效)。秦永芳等 [43] 

选取 5 0 例 6 0 岁以上老年 D N 患者，结果前列地尔

组 ( 1 0  μ g / d ，连续 1 4  d) 血中骨成形蛋白 - 7 ( b o n e 
m o r p h o g e n e t i c  p r o t e i n  7 ， B M P - 7 ) 水 平 显 著 升

高，血TGF-β1及mAlb水平显著下降，表明前列地

尔可以降低老年DN患者mAlb，且这种作用可能与

其可以调节糖尿病肾病 (d i a b e t i c  n e p h r o p a t h y ，
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D K D ) 患 者 T G F - β 1 与 B M P - 7 的 平 衡 有 关 。 有 研

究 [ 4 4 ] 进 一 步 证 实 前 列 地 尔 治 疗 8 0 岁 以 上 的 糖

尿 病 合 并 慢 性 肾 病 患 者 仍 具 有 良 好 的 有 效 性 和 
安全性。

2.5  治疗时机与时效

D N 起 病 隐 匿 ， 容 易 被 忽 略 ， 但 若 早 期 给 予

有 效 干 预 可 取 得 明 显 疗 效 ， 可 见 D N 早 期 治 疗 尤

为主要。研究表明 [9]即使在DN患者伴随慢性肾功

能减退时，前列地尔仍能使残存肾单位的高灌注

和 高 滤 过 状 况 得 以 改 善 ， 使 不 同 时 期 D N 患 者 的

尿蛋白得以减少，短期疗效肯定。辛颖等 [ 9 ]使用

前列地尔(10 μg/d，连续15 d)分别治疗DN I I I，

IV，V期患者，结果治疗后3期患者收缩期最大血

流速度 ( Vs m a x ， c m / s) 、舒张末期最低血流速度 
(Vdmin，cm/s)、肾血流量(Q)均增加，计算出阻

力指数(RI)均降低，但各期疗效比较，III期疗效最

佳，V期后疗效最差，指出PGE1治疗III，IV，V期

DN时，III期及IV期早期(24 h U-TP<2.5 g时；III期

最好)，而IV期晚期(24 h U-TP >2.5 g)及V期效果较

差。任传永等[45]通过观察前列地尔(10 μg/d，连续

治疗3周)治疗第1，3，6，9，12个月时DN患者尿

蛋白、血黏度等的变化，指出前列地尔可明显降

低DN患者的尿白蛋白及血黏度，延缓肾病变的进

展，但这种作用随时间的延长反而降低，1年内这

种保护作用逐渐消失，因此得出前列地尔的肾保

护作用具有一定的时效性。

2.6  安全性

大量临床研究 [32,34,39-40]证实PGE1应用于DN患

者时，安全性好，不良反应少，值得临床推广应

用。陆帅等 [17]观察PGE1治疗78例DN患者，其中

前列地尔组出现1例胃不适，对症处理后好转。张

国艳等 [ 6 ]观察了P G E 1治疗6 5例D N患者，期间出

现1例一过性皮肤发红，1例轻微干咳，1例出现头

痛，均自行缓解。两组均无严重不良反应发生。

张浩等 [18]用PGE1治疗102例DN患者，治疗期间均

未出现明显不良反应。郝世军等[7]研究发现在前列

地尔治疗过程中，个别患者出现滴注部位不适，

减慢滴速后逐渐缓解。检查肝肾功能、血尿常规

均无明显异常。

3  结语

DN早期病变隐匿，微量白蛋白尿是其最早的

临床表现，蛋白尿的程度与肾小球硬化和小管间质

性纤维化进展密切相关，因此早期治疗蛋白尿是延

缓肾功能进展重要方法。临床上应用的前列地尔注

射液是一种前列腺素脂微球载体制剂，使前列腺素

脂化，减少灭活，对病变血管有较高亲和力，可在

病变组织浓聚，强烈扩张血管，抑制血小板聚集，

改善肾血液流动及微循环[12]，使不同时期的DN患

者的尿蛋白减少，增加肌酐清除率，具有靶向治

疗作用。然而确切的机制尚不清楚，其仍是目前

研究的重点。大量文献[6,15-17,19-20,23-28]报道已

证实前列地尔注射液单独或联合其他药物短期应

用于DN均能取得显著疗效，有效降低患者mAlb，

UAER等相关指标，改善患者临床症状，延迟其进

入透析的时间，效果肯定且具有很好的安全性。

总之，前列地尔治疗DN短期疗效肯定，对肾具有

保护作用，由于目前大多研究纳入的实验对象较

少，研究时间较短，故前列地尔用药时长、定期

重复疗程等问题仍需深入研究。曾有报道 [46]称肾

病变发展到晚期时，肾小球硬化的程度较重，肾

功能受到严重损害，前列地尔的治疗效果较差。

因此，前列地尔的最佳应用时期也需进一步大样

本、长时程的临床探究。
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