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不同起始剂量罗沙司他在糖尿病肾病合并肾性
贫血患者中的疗效*
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摘要 ： 目的　探讨不同起始剂量罗沙司他在糖尿病肾病合并肾性贫血患者中的治疗效果比较。方法　纳入

2023 年1月—2024 年11 月中国人民解放军联勤保障部队第904 医院治疗的104 例糖尿病肾病合并肾性贫血患

者，采用信封抽签法随机分为低剂量组（35 例）、中剂量组（35 例）和标准剂量组（34 例）。治疗期间根据患者血

红蛋白水平进行剂量调整，持续 12 周。比较治疗前后临床疗效、贫血指标（血红蛋白、红细胞计数、红细胞压

积）、肾功能［血肌酐（Scr）、估计肾小球滤过率（eGFR）］，铁代谢（血清铁、铁蛋白、总铁结合力、转铁蛋白饱和

度）、脂代谢［总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）］、治疗期间的剂量调整及不良反应发生情况。结果　3 组治疗总

有效率比较，差异无统计学意义（P >0.05）。3组治疗前血红蛋白、红细胞计数、红细胞压积、血清铁、铁蛋白、总

铁结合力、转铁蛋白饱和度、Scr、eGFR、TC 和 TG 比较，差异均无统计学意义（P >0.05）；3 组治疗后血红蛋白、

红细胞计数、红细胞压积、血清铁、铁蛋白、总铁结合力、转铁蛋白饱和度、Scr、eGFR、TC 和TG 比较，差异均无

统计学意义（P >0.05）。治疗12周后，3组患者血红蛋白、红细胞计数、红细胞压积、血清铁、总铁结合力和转铁

蛋白饱和度均较治疗前升高（P <0.05），铁蛋白、TC 和 TG 均较治疗前降低（P <0.05）。标准剂量组中有 8 例

（23.53%）下调剂量，中剂量组中有 1 例（2.86%）下调剂量，低剂量组中有 4 例（11.43%）上调剂量。3 组患者剂量

总调整率、调整量及最终总剂量比较，差异均有统计学意义（P <0.05）。3 组不良反应总发生率比较，差异无统

计学意义（P >0.05）。结论　低剂量和中剂量的罗沙司他均能有效治疗维持性血液透析糖尿病肾病合并肾性

贫血，且其疗效与标准剂量组相当，对铁代谢和脂代谢有积极影响。3 组治疗效果相近，且治疗过程中未发现

明显的剂量相关不良反应，具有较好的耐受性和较少的剂量调整需求。
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Abstract:  Objective To compare the efficacy and safety of three different starting doses of Roxadustat for 

treating renal anemia in diabetic nephropathy (DN) patients undergoing maintenance hemodialysis (MHD).

Methods One hundred and four MHD patients with DN complicated by renal anemia were enrolled between 

January 2023 and November 2024. Using envelope randomization, patients were assigned to a low-dose group (n = 

35), medium-dose group (n = 35), or standard-dose group (n = 34). Doses were adjusted based on hemoglobin (Hb) 
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levels over 12 weeks. Clinical efficacy, anemia indicators (Hb, red blood cell count [RBC], hematocrit [Hct] ), renal 

function (Scr, estimated glomerular filtration rate [eGFR] ), iron metabolism (serum iron [SI], ferritin [Fer], total iron 

binding capacity [TIBC], transferrin saturation [TSAT] ), lipid metabolism (TC, TG), dose adjustments, and adverse 

events were recorded.  Results No significant differences in total treatment efficacy rates were observed among the 

groups (P > 0.05). Baseline and post-treatment levels of Hb, RBC, Hct, SI, Fer, TIBC, TSAT, Scr, eGFR, TC, and TG 

showed no significant differences between groups (P > 0.05). After 12 weeks, Hb, RBC, Hct, SI, TIBC, and TSAT 

significantly increased from baseline in all groups (P < 0.05), while Fer, TC, and TG significantly decreased (P < 

0.05). Dose reductions occurred in 8 (23.53%) standard-dose patients and 1 (2.86%) medium-dose patient; 4 

(11.43%) low-dose patients required dose increases. Total dose adjustment rates, adjustment amounts, and final total 

doses differed significantly among groups (P < 0.05). No significant difference was found in the total incidence of 

adverse events (P > 0.05).  Conclusion Low and medium starting doses of Roxadustat are as effective as the 

standard dose in treating renal anemia in MHD patients with DN. They positively influence iron and lipid 

metabolism, demonstrate comparable efficacy and safety, exhibit good tolerance, and require minimal dose 

adjustments.

Keywords:  diabetic nephropathy; renal anemia; Roxadustat; maintenance hemodialysis; initial dose

糖尿病肾病与长期高血糖所引发的肾小管间

质 损 伤 密 切 相 关 ，是 糖 尿 病 患 者 常 见 并 发 症 之

一[1]。随着疾病的进展，糖尿病肾病患者常常伴随

出现肾性贫血，其临床表现为贫血症状加重，导致

患者疲乏无力，生活质量显著下降[2]。肾性贫血是

由于肾脏功能受损导致促红细胞生成素分泌减少

引起的，而贫血又会进一步加重肾脏疾病[3]。目前

的 常 用 药 物 为 红 细 胞 生 成 刺 激 剂 及 铁 剂 ，其 在 改

善 贫 血 方 面 起 到 了 积 极 作 用 ，但 长 期 应 用 仍 存 在

一定的局限性，如可能引发心血管事件、血栓形成

及铁代谢紊乱等副作用[4-5]。罗沙司他是我国首个

获 批 的 低 氧 诱 导 因 子（hypoxia-inducible factor, 

HIF）- 脯 氨 酰 羟 化 酶 抑 制 剂（prolylhy droxylase 

inhibitor, PHI），能 够 有 效 减 少 HIF 的 降 解 。 HIF 通

过 与 特 定 的 转 录 因 子 结 合 ，启 动 多 种 低 氧 适 应 基

因 的 表 达 ，其 中 包 括 内 源 性 促 红 细 胞 生 成 素 的 合

成，进而改善贫血，近年来已成为肾性贫血的新治

疗 方 案 。 罗 沙 司 他 不 仅 能 够 提 高 血 红 蛋 白 水 平 ，

还 对 铁 代 谢 具 有 积 极 影 响 ，已 被 证 明 对 肾 性 贫 血

具有良好的疗效[6]，但不同起始剂量的罗沙司他在

糖尿病肾病合并肾性贫血患者中的具体疗效尚不

明确。因此，本研究通过对比 3 种剂量罗沙司他在

糖 尿 病 肾 病 合 并 肾 性 贫 血 患 者 中 的 疗 效 差 异 ，为

临床个体化治疗提供更为安全有效的选择。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2023 年 1 月—2024 年 11 月联勤保障部队

第 904 医院治疗的 104 例糖尿病肾病合并肾性贫血

患者，按信封抽签法随机分为低剂量组（35 例）、中

剂量组（35 例）和标准剂量组（34 例）。纳入标准：

①符合《糖尿病肾病防治专家共识（2014 年版）》[7]的

糖尿病肾病诊断标准；②符合《中国肾性贫血诊治

临床实践指南》[8]的肾性贫血诊断标准，男性血红蛋

白<130 g/L，女性血红蛋白<120 g/L；③行维持性血

液透析治疗超过 2 个月；④血红蛋白>60 g/L；⑤患者

知晓研究内容并签署知情同意书。排除标准：①非

糖尿病性肾病引起的贫血；②入组前 1 个月内使用

过红细胞生成刺激剂；③合并其他严重的疾病，如

恶性肿瘤、心脏、肝脏、肺部等重要器官功能衰竭；

④有重大并发症风险，如严重贫血、出血倾向、活动

性感染等；⑤妊娠期或哺乳期妇女；⑥对罗沙司他

或其他相关治疗药物存在过敏反应；⑦依从性差或

不能完成随访。本研究经医院医学伦理委员会批

准（No：20250413）。

3 组患者的性别构成、年龄、糖尿病病程、肾病

病程、体质量指数（body mass index, BMI）、吸烟率、

饮酒率和高血压患病率比较，经 χ2 / F 检验，差异均

无统计学意义（P >0.05），具有可比性。见表 1。

1.2　方法　

1.2.1 　 标准剂量组 　按 照《罗 沙 司 他 治 疗 肾 性 贫

血中国专家共识》[9]中的标准剂量给药。患者口服

罗沙司他胶囊[珐博进（中国）医药技术开发有限公

司，国药准字：H20180024，规格：50 mg]，体重 45～<

60 kg 为 100 mg/次 ，体 重≥60 kg 为 120 mg/次 ，每 周

3 次，治疗 12 周。
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1.2.2 　 中剂量组 　在 标 准 剂 量 组 的 基 础 上 减 少

剂 量 ，体 重 45～<60 kg 为 70 mg/次 ，体 重≥60 kg 为

100 mg/次，每周 3 次，治疗 12 周。

1.2.3 　 低剂量组 　在中剂量组的基础上减少剂量，

体重 45～<60 kg 为 50 mg/次，体重≥60 kg 为 70 mg/次，

每周 3 次，治疗 12 周。

治疗过程中按照药物说明书和患者血红蛋白

变 化 情 况 进 行 剂 量 阶 梯 调 整（20、40、50、70、100、

120、150、200 mg），具体调整方案见表 2。若患者血

红 蛋 白 <60 g/L，则 应 暂 停 治 疗 并 重 新 评 估 治 疗 方

案。3 组患者均允许口服铁剂。

1.3　观察指标　

1.3.1 　 临床疗效 　依 据《血 液 病 诊 断 及 疗 效 标

准》[10]评估患者治疗 12 周后的疗效。显效：贫血症

状 与 体 征 明 显 好 转 ，血 红 蛋 白 或 红 细 胞 计 数 接 近

正常范围 ；有效 ：贫血症状与体征有所改善 ，血红

蛋白或红细胞计数有所增加；无效：贫血症状与体

征未好转，甚至有所恶化，血红蛋白或红细胞计数

未升高或有所下降。总有效=显效+有效。

1.3.2 　 贫血指标 　治 疗 前 后 ，使 用 无 菌 注 射 器 和

真空采血管采集患者清晨空腹静脉血 3～5 mL，立

即 送 至 实 验 室 ，通 过 全 自 动 血 细 胞 分 析 仪 检 测 血

红蛋白、红细胞计数、红细胞压积水平。

1.3.3 　 肾功能 　通过全自动生化分析仪检测血肌

酐（serum creatinine, Scr）。 估 计 肾 小 球 滤 过 率

（estimated glomerular filtration rate, eGFR）= a×（Scr/

k）b×0.993age。男性：a =141，k =0.9，Scr ≤0.7 mg/dL 时

b =-0.411，Scr >0.7 mg/dL 时 b =-1.209；女性：a =144，

k =0.7，Scr ≤0.7 mg/dL 时 b =-0.329，Scr >0.7 mg/dL 时

b =-1.209。

1.3.4 　 铁代谢 　采用 Ferene 法检测血清铁，比色法

检测总铁结合力，转铁蛋白饱和度为血清铁和总铁结

合力之比；采用全自动生化分析仪检测铁蛋白水平。

1.3.5 　 脂代谢 　采用全自动生化分析仪检测总胆固

醇（total cholesterol, TC）、甘油三酯（Triglycerides, TG）。

1.3.6 　 剂量调整情况 　记录 3 组患者在治疗后第

4 周、第 8 周发生剂量调整的例数及具体剂量。

1.3.7 　 不良反应情况 　记录患者治疗期间的不良

反 应 发 生 情 况 ，包 括 但 不 限 于 高 血 钾 、肝 功 能 异

常、胃肠道不适等。

1.4　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件。计量资料

以均数标准差（x±s）表示，比较用 t 检验或者方差分

析；计数资料以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检

验。P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　3组患者的临床疗效比较　

标 准 剂 量 组 、中 剂 量 组 和 低 剂 量 组 患 者 的 治

表 1　3组患者的基线资料比较 

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

χ2 / F 值

P 值

n

34

35

35

男/女/例

17/17

19/16

18/17

0.514

0.773

年龄/（岁，x±s）

63.21±8.16

61.86±7.94

62.33±8.47

0.241

0.786

糖尿病病程/

（年，x±s）

7.45±3.52

7.24±3.47

7.53±3.67

0.062

0.940

肾病病程/

（年，x±s）

6.10±2.36

6.02±2.27

5.88±2.13

0.084

0.919

BMI（kg/m²，
x±s）

24.98±3.15

24.82±2.87

25.21±2.99

0.149

0.862

吸烟史

例（%）

13（38.24）

12（34.28）

14（40.00）

0.255

0.880

饮酒史

例（%）

10（29.41）

12（34.28）

9（25.71）

0.618

0.734

高血压

例（%）

27（79.42）

27（77.14）

29（82.86）

0.360

0.835

表2　罗沙司他剂量调整方案 

血红蛋白水平相比 4 周前的变化

<-10 g/L

-10～10 g/L

>10 g/L

血红蛋白水平

<105 g/L

剂量上调 1 个阶梯

剂量上调 1 个阶梯

剂量不变

105～120 g/L

剂量上调 1 个阶梯

剂量不变

剂量下调 1 个阶梯

>120～130 g/L

剂量不变

剂量下调 1 个阶梯

剂量下调 1 个阶梯

>130 g/L

暂停给药，血红蛋白<120 g/L 时

恢复给药，剂量下调 1 个阶梯
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疗 总 有 效 率 比 较 ，经 χ2 检 验 ，差 异 无 统 计 学 意 义

（χ2 =1.235，P =0.872）。见表 3。

2.2　3组患者的贫血及铁代谢指标比较　

3 组患者治疗前血红蛋白、红细胞计数、红细胞

压积、血清铁、铁蛋白、总铁结合力和转铁蛋白饱和

度比较，经方差分析，差异均无统计学意义（P >0.05）；

3 组治疗 12 周后血红蛋白、红细胞计数、红细胞压积、

血清铁、铁蛋白、总铁结合力和转铁蛋白饱和度比较，

经方差分析，差异均无统计学意义（P >0.05）。治疗

12 周后，3 组患者的血红蛋白、红细胞计数、红细胞压

积、血清铁、总铁结合力、转铁蛋白饱和度、铁蛋白与

治疗前比较，差异均有统计学意义（P <0.05）；3 组患

者治疗后的血红蛋白、红细胞计数、红细胞压积、血清

铁、总铁结合力和转铁蛋白饱和度均较治疗前升高，

铁蛋白较治疗前降低。见表 4。

2.3　3组患者肾功能和脂代谢比较　

3 组 患 者 治 疗 前 Scr、eGFR、TC 和 TG 比 较 ，经

方差分析，差异均无统计学意义（P >0.05）；3 组患

者治疗 12 周后 Scr、eGFR、TC 和 TG 比较，经方差分

析，差异均无统计学意义（P >0.05）。治疗 12 周后，

3 组患者的 TC 和 TG 与治疗前比较，差异均有统计

学 意 义（P <0.05）；治 疗 后 TC 和 TG 均 较 治 疗 前 降

低。3 组患者的 Scr 和 eGFR 比较，差异均无统计学

意义（P >0.05）。见表 5。

2.4　3组患者剂量调整情况比较　

标准剂量组中有 8 例（23.53%）下调剂量，中剂

量组中有 1 例（2.86%）下调剂量，低剂量组中有 4 例

（11.43%）上调剂量。3 组患者的剂量总调整率、调

整量及最终总剂量比较，经 χ2 / F 检验，差异均有统

表 3　3组临床疗效比较 例（%）

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

n

34

35

35

显效

6（17.65）

5（14.28）

4（11.43）

有效

18（52.94）

19（54.28）

17（48.57）

无效

10（29.41）

11（31.43）

14（40.00）

总有效

24（70.59）

24（68.57）

21（60.00）

表4　3组患者贫血及铁代谢指标比较 （x±s）

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

F 值

P 值

n

34

35

35

血红蛋白/（g/L）

治疗前

84.59±9.87

85.22±9.05

85.03±9.45

0.040

0.961

治疗后

102.45±8.00

99.12±9.72

97.12±10.32

2.817

0.064

t 值

8.625

6.487

5.534

P 值

0.000

0.000

0.000

红细胞计数/（×1012/L）

治疗前

2.80±0.24

2.75±0.30

2.81±0.32

0.432

0.651

治疗后

3.62±0.38

3.55±0.25

3.51±0.33

1.017

0.365

t 值

12.205

13.783

10.179

P 值

0.000

0.000

0.000

红细胞压积/%

治疗前

23.12±3.20

22.63±2.84

22.92±3.01

0.230

0.795

治疗后

32.67±3.11

31.32±4.01

31.11±3.28

2.194

0.117

t 值

12.019

9.146

12.526

P 值

0.000

0.000

0.000

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

F 值

P 值

血清铁/（μmol/L）

治疗前

8.94±1.71

8.83±1.56

8.78±1.68

0.084

0.919

治疗后

12.93±2.86

12.71±2.58

12.38±2.73

0.357

0.701

t 值

6.940

8.610

6.441

P 值

0.000

0.000

0.000

铁蛋白/（μg/L）

治疗前

280.36±25.32

278.56±24.93

283.48±24.58

0.348

0.706

治疗后

265.63±22.34

260.83±21.27

257.90±22.15

1.091

0.340

t 值

2.500

2.856

4.125

P 值

0.018

0.007

0.000

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

F 值

P 值

总铁结合力/（μmol/L）

治疗前

36.50±4.56

35.61±4.82

34.87±4.26

1.108

0.334

治疗后

40.38±5.31

40.12±4.98

37.75±4.54

2.981

0.055

t 值

3.112

3.832

3.053

P 值

0.004

0.001

0.004

转铁蛋白饱和度/%

治疗前

27.12±7.43

27.48±6.10

26.88±7.25

0.066

0.936

治疗后

30.48±8.77

30.61±8.02

29.05±7.83

0.273

0.762

t 值

3.489

3.628

2.509

P 值

0.001

0.001

0.017
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计学意义（P <0.05）。见表 6。

2.5　3组患者不良反应发生情况比较　

标准剂量组、中剂量组和低剂量组不良反应总

发 生 率 比 较 ，经 χ2 检 验 ，差 异 无 统 计 学 意 义（χ2 =

1.180，P =0.554）。见表 7。

3  讨论 

糖尿病肾病是一种全球范围内日益严重的健

康问题，30%～40% 糖尿病患者会进展为糖尿病肾

病，并显著增加死亡风险[11]。随着病程进展，患者

肾 功 能 逐 渐 衰 退 ，进 而 引 发 肾 性 贫 血 。 对 于 维 持

性 血 液 透 析 患 者 来 说 ，肾 性 贫 血 的 患 病 率 尤 为 严

重 ，且 常 常 难 以 通 过 常 规 治 疗 手 段 得 到 有 效 改

善[12]。治疗肾性贫血的常用方法包括红细胞生成

刺 激 剂 和 铁 剂 ，尽 管 这 类 治 疗 在 一 定 程 度 上 能 够

缓解贫血，但也伴随着一定的副作用。此外，由于

肾 性 贫 血 患 者 多 存 在 铁 代 谢 紊 乱 ，单 纯 使 用 红 细

胞生成刺激剂难以达到理想的治疗效果[13]。罗沙

司他作为一种 HIF-PHI，通过调节 HIF 通路来促进

内 源 性 促 红 细 胞 生 成 素 的 合 成 ，并 且 通 过 调 节 铁

代 谢 来 改 善 贫 血 ，为 肾 性 贫 血 的 治 疗 提 供 了 新 的

选择[14]。尽管已有研究表明罗沙司他能够改善肾

性 贫 血 ，但 其 在 不 同 剂 量 下 的 疗 效 和 安 全 性 仍 不

明确。因此，本研究通过对比 3 种剂量罗沙司他在

糖 尿 病 肾 病 合 并 肾 性 贫 血 患 者 中 的 疗 效 差 异 ，旨

在为临床治疗提供更多证据。

本 研 究 结 果 表 明 ，罗 沙 司 他 在 糖 尿 病 肾 病 合

表5　3组患者肾功能和脂代谢比较 （x±s）

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

F 值

P 值

n

34

35

35

Scr/（μmol/L）

治疗前

698.89±243.54

695.58±250.93

702.29±234.42

0.007

0.993

治疗后

710.73±230.35

705.25±243.48

707.59±222.63

0.005

0.995

t 值

0.223

0.155

0.086

P 值

0.825

0.878

0.932

eGFR/[mL/（min·1.73 m2）]

治疗前

8.25±3.45

8.20±3.98

8.31±3.23

0.008

0.992

治疗后

7.82±3.09

7.95±3.42

8.08±3.15

0.056

0.945

t 值

0.487

0.256

0.278

P 值

0.629

0.799

0.782

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

F 值

P 值

TC/（mmol/L）

治疗前

4.32±1.18

4.16±1.21

4.23±1.09

0.164

0.848

治疗后

3.60±1.12

3.54±1.03

3.77±1.14

0.413

0.663

t 值

2.245

2.306

2.143

P 值

0.032

0.027

0.040

TG/（mmol/L）

治疗前

1.45±0.78

1.38±0.69

1.40±0.67

0.088

0.916

治疗后

1.20±0.65

1.12±0.64

1.25±0.61

0.375

0.688

t 值

2.925

3.410

2.174

P 值

0.006

0.002

0.037

表 6　3组患者剂量调整情况比较 

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

χ2 / F 值

P 值

n

34

35

35

治疗第 4 周调整剂量

例（%）

4（11.76）

0（0）

1（2.86）

治疗第 8 周调整剂量

例（%）

4（11.76）

1（2.86）

3（8.57）

总调整  例（%）

8（23.53）

1（2.86）

4（11.43）

6.794

0.033

调整剂量/（mg/kg，

x±s）

-0.23±0.14

-0.03±0.08

0.07±0.10

67.309

0.000

最终总剂量/（mg/周，

x±s）

328.24±30.15

242.86±17.95

182.86±15.27

379.833

0.000

表 7　3组患者不良反应发生情况比较 例（%）

组别

标准剂量组

中剂量组

低剂量组

n

34

35

35

高血钾

2（5.88）

1（2.86）

0（0）

肝功能

异常

1（2.94）

0（0）

0（0）

胃肠道

不适

1（2.94）

1（2.86）

1（2.86）

心脑血

管事件

0（0）

0（0）

1（2.86）

总计

4（11.76）

2（5.71）

2（5.71）
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并肾性贫血患者中具有显著的疗效，且 3 种剂量的

罗沙司他治疗效果相似。治疗 12 周后，3 组患者的

贫血指标（血红蛋白、红细胞计数、红细胞压积）较

治 疗 前 均 有 显 著 升 高 ，且 这 些 变 化 在 不 同 剂 量 组

之 间 无 显 著 差 异 。 这 与 前 期 研 究 一 致 ，表 明 罗 沙

司他能够有效改善贫血症状[15]。唐露露[16] 的研究

表明，无论是低剂量组还是标准剂量组，罗沙司他

均 能 在 短 期 内 改 善 贫 血 ，且 其 疗 效 与 剂 量 变 化 关

系不大。罗沙司他作为一种 HIF-PHI，其作用机制

通过竞争脯氨酰羟化酶的必需底物抑制脯氨酰羟

化酶活性，模拟了低氧环境的作用，使 HIF 在常氧

条件下也能稳定表达并激活促红细胞生成素的合

成 ，促 红 细 胞 生 成 素 是 调 节 红 细 胞 生 成 的 关 键 因

子，能够通过作用于骨髓中的红细胞祖细胞，促进

红 细 胞 的 生 成 ，从 而 改 善 因 肾 功 能 衰 竭 引 起 的 肾

性 贫 血[17]。 无 论 是 低 剂 量 组 还 是 标 准 剂 量 组 ，患

者 的 促 红 细 胞 生 成 素 水 平 治 疗 后 均 有 显 著 提 升 ，

从而促进红细胞的生成。不同剂量的效果差异较

小 ，可 能 表 明 其 对 贫 血 的 改 善 作 用 并 不 完 全 依 赖

于 剂 量 的 高 低 ，而 与 药 物 本 身 对 促 红 细 胞 生 成 素

合成的激活机制有关。在铁代谢方面，治疗后，3 组

患 者 的 血 清 铁 、转 铁 蛋 白 饱 和 度 和 总 铁 结 合 力 均

显著升高，铁蛋白则显著降低，这些变化与罗沙司

他 在 促 进 铁 吸 收 、减 少 铁 调 素 的 合 成 及 改 善 铁 的

利用方面的作用相一致。罗沙司他通过抑制铁调

素 的 合 成 ，提 高 铁 的 吸 收 和 利 用 ，进 而 改 善 铁 代

谢[18]。 相 较 之 下 ，铁 蛋 白 的 下 降 表 明 患 者 的 铁 储

备有所改善，但并未出现铁积聚的情况，体现了罗

沙司他在治疗中的安全性[19-20]。血脂指标方面，治

疗 12 周后，3 组患者 TC 和 TG 均显著下降。糖尿病

肾病患者常伴随脂代谢紊乱，尤其是 TC 和 TG 高，

这 些 因 素 会 增 加 心 血 管 疾 病 的 风 险 ，血 液 透 析 患

者 的 脂 代 谢 往 往 受 到 多 种 因 素 的 影 响 ，如 肾 功 能

状 态 、糖 尿 病 控 制 情 况 、透 析 方 式 及 药 物 的 干 预

等[21]。罗沙司他通过改善贫血和铁代谢，可能间接

对脂质代谢产生较小影响，临床中仍需综合考虑其

他治疗措施来优化血脂控制。肾功能方面，3 组治

疗 前 后 的 Scr 和 eGFR 变 化 无 显 著 差 异 ，表 明 罗 沙

司 他 对 肾 功 能 的 影 响 较 小 。 尽 管 有 研 究 表 明 ，罗

沙 司 他 可 能 通 过 改 善 肾 脏 的 氧 供 应 ，间 接 对 肾 功

能产生影响[22-23]，但在本研究中，所有维持性血液

透析患者治疗 12 周内未见肾功能改善。

治疗期间的剂量调整情况显示，标准剂量组、

中 剂 量 组 和 低 剂 量 组 的 剂 量 调 整 差 异 显 著 ，标 准

剂量组中有 8 例患者需下调剂量，而低剂量组则有

4 例患者需要上调剂量，这可能与患者的个体差异

及 药 物 的 剂 量 反 应 密 切 相 关 。 本 研 究 中 ，剂 量 调

整 主 要 基 于 血 红 蛋 白 水 平 的 动 态 变 化 ，尽 管 剂 量

调整策略不同（标准剂量组以减量为主，低剂量组

以增量为主），但调整后的最终总剂量在 3 组间仍

保持原分组设计的梯度差异（标准>中>低），且未

导 致 组 间 疗 效 的 显 著 变 化 ，提 示 起 始 剂 量 差 异 虽

影 响 调 整 需 求 ，但 通 过 个 体 化 调 整 后 可 达 到 相 似

的 疗 效 。 个 体 对 药 物 的 反 应 受 多 种 因 素 的 影 响 ，

包括基线贫血的严重程度、铁代谢的状态、肾功能

水 平 及 其 他 合 并 症 等 ，因 此 剂 量 的 调 整 是 为 确 保

治疗效果和最大程度减少不良反应所必须采取的

措 施 。 尽 管 存 在 不 同 的 剂 量 调 整 ，最 终 不 同 剂 量

组 之 间 的 疗 效 差 异 较 小 ，表 明 剂 量 调 整 对 最 终 疗

效 的 影 响 较 为 有 限 。 有 研 究 表 明 ，标 准 剂 量 和 低

剂量罗沙司他在腹膜透析肾性贫血患者治疗 12 周

后的疗效无差异，且具有剂量依赖性[24-25]。剂量调

整的频率和幅度反映了罗沙司他在临床应用中的

个体化治疗需求。本研究强调了个体化治疗在肾

性 贫 血 管 理 中 的 重 要 性 。 临 床 实 际 中 ，患 者 的 反

应 因 人 而 异 ，剂 量 的 调 整 应 根 据 患 者 的 血 红 蛋 白

水 平 、铁 代 谢 指 标 和 不 良 反 应 的 情 况 进 行[26]。 为

了 使 治 疗 效 果 最 大 化 ，临 床 中 应 充 分 考 虑 患 者 的

个体差异。在不良事件方面，3 组患者的高血钾、

肝 功 能 异 常 、胃 肠 道 不 适 及 心 脑 血 管 事 件 的 发 生

率 无 显 著 差 异 ，表 明 罗 沙 司 同 剂 量 之 间 未 见 明 显

的不良反应差异。该结果与其他研究中的安全性

评 估 相 一 致 ，提 示 罗 沙 司 他 在 糖 尿 病 肾 病 患 者 中

的 应 用 较 为 安 全[27-28]。 高 血 钾 是 透 析 患 者 常 见 的

严 重 不 良 事 件 之 一 ，在 使 用 调 节 红 细 胞 生 成 素 水

平 的 药 物 时 可 能 会 对 肾 功 能 造 成 一 定 压 力 ，导 致

血 钾 水 平 升 高 ，但 本 研 究 中 不 同 剂 量 组 之 间 未 见

明 显 的 高 血 钾 发 生 率 差 异 。 在 本 研 究 中 ，低 剂 量

组出现 1 例心脑血管事件。心脑血管事件在糖尿

病肾病合并肾性贫血患者中是较常见的严重并发

症 之 一 ，其 发 生 可 能 与 多 种 因 素 密 切 相 关 。 糖 尿

病导致的血管内皮损伤、血管硬化及肾功能下降，
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都 会 影 响 心 血 管 系 统 的 健 康 。 此 外 ，个 体 差 异 会

导 致 不 同 患 者 对 药 物 的 敏 感 性 不 同 ，因 此 可 能 在

某 些 患 者 中 即 使 是 低 剂 量 治 疗 也 会 引 发 不 良 反

应 。 即 便 患 者 接 受 了 低 剂 量 罗 沙 司 他 治 疗 ，这 些

基 础 病 理 状 态 仍 可 能 是 心 脑 血 管 事 件 的 潜 在 诱

因 。 本 研 究 中 ，即 使 中 剂 量 组 和 低 剂 量 组 的 药 物

剂 量 有 所 下 调 ，但 药 物 的 基 本 疗 效 和 安 全 性 均 能

保 持 较 高 水 平 ，这 为 罗 沙 司 他 在 临 床 治 疗 中 的 广

泛应用提供了有力支持。

本 研 究 存 在 一 定 的 局 限 性 ：本 研 究 样 本 量 较

小且来自单中心，可能限制结果的普适性；剂量调

整虽基于指南，但个体化差异可能未被完全覆盖；

本 研 究 未 能 考 虑 长 期 随 访 可 能 带 来 的 影 响 ，因 此

无法全面评估不同剂量罗沙司他的远期疗效与安

全 性 。 未 来 研 究 可 开 展 多 中 心 、大 样 本 的 长 期 随

访 研 究 ，以 验 证 不 同 剂 量 罗 沙 司 他 的 远 期 疗 效 和

安全性；或纳入非透析的慢性肾脏病患者，比较不

同 肾 功 能 阶 段 患 者 的 治 疗 反 应 差 异 ，为 临 床 决 策

提供更全面的证据基础。

综上所述，本研究证明了 3 种剂量的罗沙司他

在糖尿病肾病合并肾性贫血患者中的疗效和安全

性均较为良好，且贫血程度、铁代谢、脂代谢、肾功

能等方面无差异。这为临床治疗提供了有效的剂

量 参 考 ，尤 其 是 对 制 订 患 者 的 个 体 化 治 疗 方 案 提

供 了 更 安 全 有 效 的 选 择 ，同 时 也 为 进 一 步 的 长 期

研究奠定了基础。
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