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　 　 【摘要】 　 目的　 利用建立的肾性贫血大鼠模型，评价左卡尼汀联合促红细胞生成素（ＥＰＯ）和铁剂对大鼠肾

性贫血的治疗效果。 方法　 采用腺嘌呤灌胃建立肾性贫血大鼠模型，随机分为三组，对照组（Ａ 组）、ＥＰＯ 联合铁剂

治疗组（Ｂ 组）、左卡尼汀联合 ＥＰＯ 和铁剂治疗组（Ｃ 组），连续给药 ３ 周。 分别进行外周血的 ＲＢＣ、Ｈｇｂ、Ｈｃｔ、ＣＲＰ、
血清铁（Ｆｅ）、血清铁蛋白（ＳＦ）、转铁蛋白饱和度（ＴＳ）检测和肝、肾、小肠组织病理学分析。 结果　 Ｂ 组和 Ｃ 组的

ＲＢＣ、Ｈｇｂ、Ｈｃｔ、Ｆｅ、ＳＦ、ＴＳ 的指标水平较 Ａ 组有不同程度的上升，而 ＣＲＰ 下降明显，差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；两个

药物治疗组间，Ｃ 组 ＲＢＣ、Ｈｇｂ、ＣＲＰ 水平均高于 Ｂ 组，差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；组织病理学分析发现两个药物治

疗组的肝细胞弥漫性水肿及点状坏死症状减少；肠黏膜溃疡减轻、萎缩面积缩小。 结论　 应用左卡尼汀联合 ＥＰＯ
和铁剂治疗可显著改善大鼠肾性贫血，值得进一步研究推广。
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　 　 近年来在消化科首诊的病例中，具有贫血伴恶

心、呕吐症状的病人日渐增多，确诊后大多为肾功

能衰竭患者。 该病可以消化系统症状为首发表现，
随着病程进展逐渐出现肾性贫血。

肾性贫血主要是因为促红细胞生成素（ｅｒｙｔｈｒｏ⁃
ｐｏｉｅｔｉｎ， ＥＰＯ）分泌不足或代谢障碍所致。 目前临床

治疗多采用补充外源性 ＥＰＯ，改善患者的贫血症

状［１］。 单纯依靠 ＥＰＯ 虽能改善贫血，但其治疗效果

受到诸多因素影响。 其中有研究表明体内储存铁

的水平与 ＥＰＯ 疗效成正相关，ＥＰＯ 联合铁制剂治疗

可对肾性贫血具有明显改善［２ － ４］。 另外左卡尼汀与

肾性贫血之间也有一定关联性，左卡尼汀缺乏将会

导致体内红细胞寿命缩短，增加不良反应的发生

率［５ － ８］，并造成消化系统的损伤。 已有研究表明

ＥＰＯ 联合左卡尼汀能显著提高红细胞生存期，明显

纠正肾性贫血［９］。
本研究以肾性贫血大鼠模型为基础，通过测定

左卡尼汀联合促红细胞生成素和铁剂治疗后外周

血特征指标的变化，以及肝、肾和小肠的组织病理

变化，评价联合用药对肾性贫血及消化系统症状的

改善效果，旨在为进一步临床推广提供可靠的实验

依据。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

清洁级雄性 ＳＤ 大鼠 ３２ 只，６ 周龄，体重（１８０ ±
２０）ｇ，由河北省实验动物中心提供 ［ ＳＣＸＫ （冀）
２０１３ － ００３］。 实验在河北医科大学第四医院实验

动物中心完成［ＳＹＸＫ （冀） ２０１８ － ００１］，并按实验

动物使用 ３Ｒ 原则给予人道主义关怀［ ＩＡＣＵＣ Ｉｓｓｕｅ
Ｎｏ． ２０１７０２４］。
１􀆰 ２　 主要药品与仪器　

腺嘌呤（ ａｄｅｎｉｎｅ，陕西永寿制药有限公司）；重
组人促红细胞生成素（济脉欣，华北制药金坦生物

技术股份有限公司，批准号：国药准字 Ｓ２００５３０７６）；
琥珀酸亚铁（速立菲，金陵药业股份有限公司南京

金陵制药厂，批准号：国药准字 Ｈ１０９３０００５）；左卡尼

汀（大连美罗中药厂有限公司，批准号：国药准字

Ｈ２０１０３４４８）；全自动生化分析仪 ＬＸ２０ＰＲＯ（美国

Ｂｅｃｋｍａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司）；血细胞分析仪 ＬＨ７５０（美国

Ｂｅｃｋｍａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司）；石蜡切片机 Ｌｅｉｃａ ＲＭ２１２５
（上海徕卡仪器厂）。

１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 肾性贫血大鼠模型的建立

腺嘌呤溶于生理盐水配制成 ２５ ｍｇ ／ ｍＬ 的混

悬液，按照 ２５０ ｍｇ ／ ｋｇ 的剂量灌胃，共 ２４ ｄ，第 １
～ １２ 天， 每 天 给 药 １ 次， 第 １３ 天 后 隔 天 给

药 ［１０ － １１］ ，给药期间观察大鼠精神状况，毛发外形

及体重变化情况。 分别于造模前和造模后采集

大鼠血液，检测血肌酐（ Ｓｃｒ） 、尿素氮（ ＢＵＮ） 、外
周血红细胞（ ＲＢＣ） 、血红蛋白（ Ｈｇｂ） 、红细胞压

积（Ｈｃｔ） 、Ｃ⁃反应蛋白（ ＣＲＰ） 、血铁（ Ｆｅ） 、血清铁

蛋白（ ＳＦ） 、转铁蛋白饱和度（ ＴＳ） 水平。 腺嘌呤

给药 ２４ ｄ 后，从 ３２ 只 ＳＤ 大鼠中随机抽取 ２ 只，
采用 ２％ 戊巴比妥钠按 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ １００ ｇ 体重剂量

对 ＳＤ 大鼠腹腔注射麻醉，待大鼠麻醉后进行解

剖，采集肾脏组织进行病理学检测。
１􀆰 ３􀆰 ２　 实验分组及治疗方案

肾性贫血大鼠模型建立后，将 ３０ 只大鼠随机分

为三组：对照组（Ａ 组）、ＥＰＯ 联合铁剂组（Ｂ 组）、左
卡尼汀联合 ＥＰＯ 和铁剂治疗组（Ｃ 组），每组 １０ 只。
Ａ 组：每天给予 ２ ｍＬ 生理盐水灌胃；Ｂ 组：琥珀酸亚

铁溶于生理盐水，按照 ３００ ｍｇ ／ ｋｇ 剂量灌胃，每天一

次；重组人促红细胞生成素 ２００ ＩＵ ／ ｋｇ 尾静脉注射，
隔天一次［１１］；Ｃ 组：在 ＥＰＯ 联合铁剂治疗基础上加

用左卡尼汀，将左卡尼汀溶于生理盐水，按照 １００
ｍｇ ／ ｋｇ 的剂量灌胃， 每天一次［１２］。 给药周期为

３ 周。
１􀆰 ３􀆰 ３　 指标测定

分别采集药物治疗前、治疗结束后大鼠血液，
每只大鼠均从内眦静脉采血 ３ ｍＬ，使用全自动生化

分析仪检测外周血红细胞（ＲＢＣ）、血红蛋白（Ｈｇｂ）、
红细胞压积 （ Ｈｃｔ）、 Ｃ⁃反应蛋白 （ ＣＲＰ）、血清铁

（Ｆｅ）、血清铁蛋白（ ＳＦ）、转铁蛋白饱和度（ ＴＳ）指

标。 治疗 ３ 周采血后，采用 ２％ 戊巴比妥钠按 ０􀆰 ３
ｍＬ ／ １００ ｇ 体重剂量对 ＳＤ 大鼠腹腔注射麻醉，待麻

醉后立即剖检取肝、肾及小肠，经 １０％ 中性甲醛溶

液固定后，进行病理学观察。
１􀆰 ４　 统计学方法

应用 ＳＰＳＳ ２１􀆰 ０ 统计软件对实验数据进行分

析，检测数据正态性及方差齐性，计量资料结果比

较行 ｔ 检验，用平均数 ± 标准差（􀭰ｘ ± ｓ）表示， Ｐ ＜
０􀆰 ０５ 为差异有显著性。
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２　 结果

２􀆰 １　 肾性贫血大鼠模型建立

大鼠经腺嘌呤作用后，均表现不同程度的精神

萎靡、活动减少、动作迟缓、嗜睡、进食量下降、体重

减轻、消瘦、蜷缩、皮毛枯稿、干涩，大便稀薄不成型

等症状。 剖检后，肾病理学检查可见肾小球部分变

形萎缩，边界不清，组织细胞炎性浸润，肾小管有不

同程度的扩张，均符合肾性贫血病理变化（图 １）。
血液指标检测结果发现，腺嘌呤作用 ２４ ｄ 后大鼠外

周血 ＲＢＣ、Ｈｇｂ、Ｈｃｔ、Ｆｅ、ＳＦ、ＴＳ 水平均低于正常水

平，而 ＣＲＰ、ＢＵＮ、Ｓｃｒ 高于正常水平，差异有显著性

（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）（见表 １）。 以上结果均表明肾性贫血

大鼠模型成功建立。
２􀆰 ２　 不同药物组合治疗后大鼠临床症状观察及病

理学变化

经不同药物组合治疗后，大鼠临床症状均表现

一定程度的改善，其中 Ｃ 组效果最佳。 对照组大鼠

临床症状没有改善。 组织病理学观察可见，两个治

疗组均有所减轻，表现为肾小球变形萎缩减少，肾
小球纤维化症状减轻；肝细胞弥漫性水肿及点状坏

死情况减少；肠黏膜溃疡减轻、萎缩面积缩小。 其

中 Ｃ 组改善最为明显（图 ２）。
２􀆰 ３ 　 不同药物组合治疗后大鼠血液相关指标

变化

经不同药物组合治疗后，大鼠血液指标亦有

一定水平改善。 结果可见， Ｂ 组、 Ｃ 组的 ＲＢＣ、
Ｈｇｂ、Ｈｃｔ、Ｆｅ、ＳＦ、ＴＳ 水平均有不同程度的上升，
ＣＲＰ 明显降低，差异有显著性（ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５） ，表明

两个治疗组均能改善肾性贫血。 两个治疗组间

比较可见， Ｃ 组的 ＲＢＣ、Ｈｇｂ 升高更明显， ＣＲＰ
降低更明显，二者差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５） 。 以

上表明 ＥＰＯ 联合左卡尼汀和铁剂能进一步改善

治疗效果（见表 ２） 。

表 １　 大鼠造模前后血常规、血清铁、铁蛋白、肾功能指标的水平
Ｔａｂ． １　 Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｒｏｕｔｉｎｅ ｉｎｄｅｘｅｓ， Ｆｅ，ＳＦ ａｎｄ ｒｅｎａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ

ｒｅｎａｌ ａｎｅｍｉａ
组别 Ｇｒｏｕｐｓ 建模前 Ｂｅｆｏｒｅ ｍｏｄｅｌｉｎｇ 建模后 Ａｆｔｅｒ ｍｏｄｅｌｉｎｇ

红细胞（ × １０１２ ／ Ｌ） ＲＢＣ ７􀆰 ６５ ± ０． ５３ ５􀆰 ２１ ± ０． ６２ａ

血红蛋白（ｇ ／ Ｌ） Ｈｇｂ １５４􀆰 ２８ ± １２． １１ １１９􀆰 ４８ ± １３． ４５ａ

红细胞压积（％ ） Ｈｃｔ ５２􀆰 ３６ ± ３． ４７ ４１􀆰 ２３ ± ３． １９ａ

血清铁蛋白（μｇ ／ Ｌ） ＳＦ ２５１􀆰 ９３ ± １５． ３６ １４７􀆰 ７０ ± ２９． １９ａ

血清铁（μｍｏｌ ／ Ｌ） Ｆｅ ６１􀆰 ５４ ± ４． ８９ ４７􀆰 ９３ ± ４． ２２ａ

转铁蛋白饱和度（％ ） ＴＳ ３５􀆰 ３９ ± ６． １７ １８􀆰 ２８ ± ７． ０５ａ

肌酐（μｍｏｌ ／ Ｌ） Ｓｃｒ ３４􀆰 ７２ ± ２． ０９ ２０８􀆰 ７４ ± ３１． ５３ａ

尿素氮（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＢＵＮ ６􀆰 ０９ ± １． ３１ ４８􀆰 １９ ± １０． ９８ａ

Ｃ⁃反应蛋白（ｍｇ ／ Ｌ） ＣＲＰ ０􀆰 ９３ ± ０． １９ １􀆰 ７１ ± １． ２３ａ

　 　 注：与造模前比较，ａＰ ＜ ０􀆰 ０５。
　 　 Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，ａＰ ＜ ０􀆰 ０５．

注：（Ａ）正常大鼠；（Ｂ）模型大鼠。

图 １　 大鼠肾的病理学改变（ＨＥ × １０）
Ｆｉｇ． １　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ ｔｉｓｓｕｅｓ ｉｎ ａ ｎｏｒｍａｌ ｒａｔ （Ａ） ａｎｄ ｍｏｄｅｌ ｒａｔ （Ｂ）． ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ
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注：（Ｉ）肾；（ＩＩ）肝；（ＩＩＩ）小肠。

图 ２　 治疗后大鼠肾脏、肝脏及小肠的组织学改变（ＨＥ × １０）
Ｎｏｔｅ． （Ｉ）Ｋｉｄｎｅｙ． （ＩＩ）Ｌｉｖｅｒ． （ ＩＩＩ）Ｓｍａｌｌ ｉｎｔｅｓｔｉｎｅ．

Ｆｉｇ． ２　 Ｈｉｓｔｏｌｏｇｙ ｏｆ ｋｉｄｎｅｙ， ｌｉｖｅｒ ａｎｄ ｓｍａｌｌ ｉｎｔｅｓｔｉｎｅ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔｓ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ． ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ．

表 ２　 联合用药对肾性贫血大鼠血常规指标和 Ｆｅ 的影响
Ｔａｂ． ２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｗｏ ｄｒｕｇｓ ｉｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｎ ｂｌｏｏｄ ｒｏｕｔｉｎｅ ｉｎｄｅｘｅｓ ａｎｄ Ｆｅ ｉｎ ｒｅｎａｌ ａｎｅｍｉａ ｒａｔｓ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

Ａ 组
Ｇｒｏｕｐ Ａ

Ｂ 组
Ｇｒｏｕｐ Ｂ

Ｃ 组
Ｇｒｏｕｐ Ｃ

红细胞（ × １０１２ ／ Ｌ） ＲＢＣ ４􀆰 ８８ ± ０． ３１ ５􀆰 ３９ ± ０． ４２ａ ５􀆰 ９４ ± ０． ３４ａｂ

血红蛋白（ｇ ／ Ｌ） Ｈｇｂ １２１􀆰 ２３ ± ８． ０４ １４８􀆰 ６６ ± １２． １４ａ １５９􀆰 ７９ ± １１． ７６ａｂ

红细胞压积（％ ） Ｈｃｔ ３９􀆰 ３２ ± ２． ３３ ４２􀆰 ６１ ± ２． １９ａ ４３􀆰 １０ ± ４． ２５ａ

Ｃ⁃反应蛋白（ｍｇ ／ Ｌ） ＣＲＰ ２􀆰 ６８ ± ０． ２２ ２􀆰 ０１ ± ０． ２３ａ １􀆰 ７７ ± ０． １４ａｂ

血清铁（μｍｏｌ ／ Ｌ） Ｆｅ ４２􀆰 ４３ ± ３． ２６ ５８􀆰 ４１ ± ３． ８７ａ ６２􀆰 ８６ ± ５． ２９ａ

血清铁蛋白（ｕｇ ／ Ｌ） ＳＦ １２８􀆰 ８０ ± ２７． ８７ ２３３􀆰 ３４ ± １７． ９１ａ ２５７􀆰 １７ ± ２０． ５２ ａ

转铁蛋白饱和度（％ ） ＴＳ 　 １７􀆰 ６３ ± ６． ９７ ３６􀆰 １５ ± １０． ６４ａ ４２􀆰 ６０ ± １１． ４５ａ

　 　 　 注：与 Ａ 组比较，ａＰ ＜ ０􀆰 ０５；与 Ｂ 组比较，ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５。
　 　 　 Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ａ，ａＰ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｂ，ｂＰ ＜ ０􀆰 ０５．

３　 讨论

近年来， 慢 性 肾 病 （ ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ，
ＣＫＤ） 发病率明显上升，消化道症状是其最早的临

床表现，而肾性贫血是慢性肾脏病患者常见的并发

症之一。 ＣＫＤ 可导致 ＥＰＯ 自身生产能力下降，铁缺

乏，红细胞寿命缩短，严重增加患者死亡率［１３］。 肾

性贫血亦可导致胃肠粘膜萎缩及溃疡的发生［１４］。
ＥＰＯ 单独用药虽然在临床上治疗肾性贫血取得了

良好的效果，但其治疗效果亦受到体内储存铁剂及

代谢毒物蓄积的影响，对于部分患者其治疗结果仍

然不理想［１５］，且对消化系统症状的改善效果并不

明显。

左卡尼汀主要由肾合成，是一种广泛分布于人

体组织中的氨基酸物质， 被称为 “条件性维生

素” ［１６］。 左卡尼汀在脂酰⁃ＣｏＡ 的膜转运过程中扮

演重要角色，在能量产生、脂质代谢过程中均有参

与［１７］。 肾性贫血患者体内左卡尼汀合成量明显减

少、体内消耗增大，并且患者在透析期间流失一部

分，最 终 导 致 患 者 体 内 左 卡 尼 汀 的 量 越 来 越

少［１７ － １９］。 左卡尼汀的减少会加重患者的贫血症状，
同时造成消化道的损伤［１２， ２０］。 有研究指出在维持

性血液透析合并肾性贫血患者中适当补充左卡尼

汀，能够有效改善机体贫血状态，并减轻消化系统

损伤［２１］。
本研究采用联合用药，结果显示，两个治疗组
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ＲＢＣ、Ｈｇｂ、Ｈｃｔ、 Ｆｅ 元素水平有不同程度的上升，
ＣＲＰ 下降明显，表明两个治疗组均增加铁的利用

率，血红蛋白合成增加，从而改善贫血的症状。 在

两个治疗组之间比较，左卡尼汀联合 ＥＰＯ 和铁剂治

疗组效果更为理想。 其可能的作用机制是：①通过

给予左卡尼汀可减少红细胞长链脂酰⁃ＣｏＡ 堆积，延
长了红细胞寿命。 ②左卡尼汀保护红细胞免受自

由基损伤，减缓红细胞的氧化。 ③ ＥＰＯ 可以增加红

细胞数量。 ④铁剂的补充，进一步提高血红蛋白的

合成。 因此，ＥＰＯ、左卡尼汀和铁制剂的协同作用，
可以有效地改善贫血症状。 同时，有研究报道左卡

尼汀能提高 ＳＯＤ 的水平，降低 ＭＤＡ 水平，消除了对

消化道黏膜的氧化损伤，缓解了炎症症状，这与本

研究的结果一致［１２］。
以上研究证明，左卡尼汀联合 ＥＰＯ 和铁剂治疗

能明显改善肾性贫血大鼠模型的临床症状和消化

系统症状，为临床应用提供了可靠的实验依据。 但

临床使用剂量、治疗效果的关联性及其安全性尚需

进一步研究论证。

参考文献：

［ １ ］　 Ｔｏｉｄａ Ｔ， Ｓａｔｏ Ｙ， Ｓｈｉｂａｔａ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｙ
ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ ｆｏｒ ｓｗｉｔｃｈｉｎｇ ｅｐｏｅｔｉｎ ｂｅｔａ （ ＥＰＯ） ｔｏ ｅｐｏｅｔｉｎ
ｂｅｔａ ｐｅｇｏｌ （ ＣＥＲＡ ） ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｎａｌ ａｎｅｍｉａ ｉｎ
ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｂｌｏｏｄ Ｐｕｒｉｆ， ２０１４， ３８
（３ － ４）： １７４ － １７９．

［ ２ ］ 　 张建伟， 许路军． 生血宁片联合促红细胞生成素对Ⅴ期糖尿

病肾脏疾病患者肾性贫血的疗效观察 ［ Ｊ］ ． 临床肾脏病杂

志， ２０１５， １５（０８）： ４８１ － ４８４．
［ ３ ］ 　 Ｒａｉｎｖｉｌｌｅ Ｎ， Ｊａｃｈｉｍｏｗｉｃｚ Ｅ， Ｗｏｊｃｈｏｗｓｋｉ ＤＭ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ＥＰＯ

ａｎｄ ＥＰＯ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ａｎｅｍｉａ ａｎｄ ｄｙｓｒｅｇｕｌａｔｅｄ
ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｓｉｓ ［Ｊ］ ． Ｅｘｐｅｒｔ Ｏｐｉｎ Ｔｈｅｒ Ｔａｒｇｅｔｓ， ２０１６， ２０ （３）：
２８７ － ３０１．

［ ４ ］ 　 Ｍｏｈａｍｍａｄｐｏｕｒ ＡＨ， Ｎａｚｅｍｉａｎ Ｆ， Ｋｈａｉａｔ ＭＨ， ｅｔ ａｌ． Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ
ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｅｎｔｏｘｉｆｙｌｌｉｎｅ ｏｎ ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ａｎｅｍｉａ ｉｎ
ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｓａｕｄｉ Ｊ Ｋｉｄｎｅｙ Ｄｉｓ Ｔｒａｎｓｐｌ， ２０１４，
２５（１）： ７３ － ７８．

［ ５ ］ 　 邵海英， 陈凯， 沈元丽， 等． 左卡尼汀联合促红细胞生成素

治疗肾性贫血的临床对比分析［ Ｊ］ ． 中国继续医学教育，
２０１６， ８（２５）： １６５ － １６７．

［ ６ ］ 　 Ｋｕｄｏｈ Ｙ， Ａｏｙａｍａ Ｓ， Ｔｏｒｉｉ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｏｒａｌ Ｌ⁃
ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｎ ａｎｅｍｉａ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ
［Ｊ］ ． Ｃａｒｄｉｏｒｅｎａｌ Ｍｅｄ， ２０１４， ４（１）： ５３ － ５９．

［ ７ ］ 　 Ｓｕｅ ＹＭ， Ｃｈｏｕ ＨＣ， Ｃｈａｎｇ ＣＣ， ｅｔ ａｌ． Ｌ⁃ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｐｒｏｔｅｃｔｓ

ａｇａｉｎｓｔ ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｒｅｎａｌ ｉｎｊｕｒｙ： ＡＭＰＫ⁃ ａｎｄ ＰＰＡＲα⁃
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＮＦＡＴ３ ［ Ｊ ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１４， ９
（８）： ｅ１０４０７９．

［ ８ ］ 　 Ａｂｕ Ａｈｍａｄ Ｎ， Ａｒｍａｌｙ Ｚ， Ｂｅｒｍａｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｌ⁃ｃａｒｎｉｔｉｎｅ
ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ａｎｄ ｒｅｎａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ
ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｅｈａｖ， ２０１６， １６４ （ Ｐｔ Ａ）： １８２
－ １８８．

［ ９ ］ 　 Ｋｈａｌａｔｂａｒｉ⁃Ｓｏｌｔａｎｉ Ｓ， Ｔａｂｉｂｉ Ｈ． Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ Ｌ⁃ｃａｒｎｉｔｉｎｅ
ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ： ａ ｒｅｖｉｅｗ ［ Ｊ ］ ． Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ
Ｎｅｐｈｒｏｌ， ２０１５， １９（３）： ３３１ － ３３５．

［１０］ 　 郑平东， 朱燕俐， 丁名城， 等． 用腺嘌呤制作慢性肾功能衰

竭动物模型 ［Ｊ］ ． 中华肾脏病杂志， １９８９， ５（６）： ３４２ － ３４４．
［１１］ 　 吴建华， 任曙光， 巨英超， 等． 铜剂联合促红细胞生成素加

铁剂治疗大鼠肾性贫血的疗效 ［ Ｊ］ ． 广东医学， ２０１２， ３３
（８）： １０９３ － １０９４．

［１２］ 　 何健茹， 王立军， 苏玉虹． 乳清酸左卡尼汀对实验大鼠胃溃

疡的治疗作用 ［ Ｊ］ ． 辽宁医学院学报， ２０１０， ３１（１）： １９ －
２２，９４．

［１３］ 　 刘睿． 肾康注射液联合血液透析治疗对慢性肾功能衰竭患者

肾功能、肾性贫血及细胞因子含量的影响 ［ Ｊ］ ． 海南医学院

学报， ２０１６， ２２（２０）： ２３８６ － ２３８９．
［１４］ 　 王斐倩，蒋红利，成少利． 慢性肾脏病与“肠肾综合征” ［ Ｊ］ ．

肾脏病与透析肾移植杂志， ２０１２， ２１（４）： ３６３ － ３６５．
［１５］ 　 Ｐｉｌｇｒｉｍ Ｔ， Ｒｏｔｈｅｎｂüｈｌｅｒ Ｍ， Ｋａｌｅｓａｎ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ａｄｄｉｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ

ａｎｅｍｉａ ａｎｄ ｒｅｎａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｏｎ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅ ａｆｔｅｒ
ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１４， ９
（１２）： ｅ１１４８４６．

［１６］ 　 Ｓａｔｏ Ｙ， Ｙａｎａｇｉｔａ Ｍ． Ｒｅｎａｌ ａｎｅｍｉａ： ｆｒｏｍ ｉｎｃｕｒａｂｌｅ ｔｏ ｃｕｒａｂｌｅ
［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｒｅｎａｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ， ２０１３， ３０５ （ ９ ）： Ｆ１２３９
－ １２４８．

［１７］ 　 Ｂｏｎｏｍｉｎｉ Ｍ， Ｚａｍｍｉｔ Ｖ， Ｐｕｓｅｙ ＣＤ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｕｓｅ
ｏｆ Ｌ⁃ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｉｎ ｕｒｅｍｉｃ ａｎｅｍｉａ： ｈａｓ ｉｔｓ ｆｕｌｌ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｂｅｅｎ
ｅｘｐｌｏｉｔｅｄ ［Ｊ］ ． Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｒｅｓ， ２０１１， ６３（３）： １５７ － １６４．

［１８］ 　 Ｇｏｌｐｅｒ ＴＡ， Ｇｏｒａｌ Ｓ， Ｂｅｃｋｅｒ ＢＮ， ｅｔ ａｌ． Ｌ ⁃Ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ａｎｅｍｉａ ［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｋｉｄｎｅｙ Ｄｉｓ， ２００３， ４１（ｓｕｐｐｌ ４）： Ｓ２７⁃Ｓ３４．

［１９］ 　 Ａｒｍａｌｙ Ｚ， Ａｂｄ Ｅｌ Ｑａｄｅｒ Ａ， Ｊａｂｂｏｕｒ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｏｎ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ｉｒｏｎ
ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｔｏ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＫＤ： ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｈａｐｔｏｇｌｏｂｉｎ
ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ［Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｎｅｐｈｒｏｌ， ２０１５， １６： １３５．

［２０］ 　 Ｃｈｅｎｇ Ｘ， Ｙｕ Ｇ， Ｈｕ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔｕｄｙ ｏｆ Ｓｈｅｎｇｘｕｅｎｉｎｇ
ｔａｂｌｅｔ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｒＨｕＥＰＯ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｎａｌ ａｎｅｍｉａ ｏｆ
ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄ， ２０１６，
１２（１）： １５７ － １６０．

［２１］ 　 秦燕， 李妍． 左卡尼汀联合促红细胞生成素治疗老年维持性

血液透析患者肾性贫血疗效观察 ［ Ｊ］ ． 中国医药， ２０１３， ８
（３）： ４１３．

〔收稿日期〕２０１８ － ０１ － １５

３３中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ６ 月第 ２８ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ｊｕｎｅ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ６


