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摘  要 

糖尿病肾病(diabetic kidney disease, DKD)作为糖尿病(diabetes mellitus, DM)的一个常见且严重并发

症，目前已成为全球终末期肾衰竭(ESRD)的主要病因。因此，预防和治疗DKD至关重要。盐皮质激素受

体拮抗剂(MRA)通过阻断盐皮质激素受体(MR)过度活化引起的氧化应激、炎症、纤维化作用实现对DKD
的肾、心双重获益，成为延缓DKD进展的新选择之一。本文就盐皮质激素及MR的病理生理作用机制以

及MRA对DKD作用研究等内容进行综述。 
 
关键词 

糖尿病肾病，盐皮质激素受体拮抗剂，醛固酮，肾心保护 

 
 

Research Progress of Mineralocorticoid  
Receptor Antagonists on Diabetic Kidney 
Disease 

Xuan Wang1,2*, Xisheng Xie1,2# 
1Department of Nephrology, The Second Clinical College, North Sichuan Medical College (Nanchong Central 
Hospital), Nanchong Sichuan 
2Key Laboratory of Basic and Clinical Research of Chronic Kidney Disease, Nanchong Sichuan 
 
Received: Dec. 17th, 2022; accepted: Jan. 9th, 2023; published: Jan. 17th, 2023 

 

 

 

*第一作者。 
#通讯作者。 

https://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2023.131065
https://doi.org/10.12677/acm.2023.131065
https://www.hanspub.org/


王璇，谢席胜 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.131065 428 临床医学进展 
 

 
 

Abstract 
Diabetic kidney disease (DKD), a common and serious complication of diabetes mellitus (DM), has 
become the main cause of end-stage renal disease (ESRD) worldwide. Therefore, prevention and 
treatment of DKD are crucial. Mineralocorticoid receptor antagonist (MRA) can achieve both renal 
and cardiac benefits of DKD by blocking the oxidative stress, inflammation and fibrosis caused by 
the over-activation of mineralocorticoid receptor (MR), becoming one of the new options to delay 
the progression of DKD. This paper reviews the pathophysiological mechanism of mineralocorti-
coid and MR as well as the effects of MRA on DKD. 
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1. 引言 

糖尿病(diabetes mellitus, DM)是严重威胁人类健康的世界性公共卫生问题，根据国际糖尿病联盟(IDF)
估计，2019 年全球 20~79 岁的人群中有 4.63 亿患有 DM，预计至 2045 年该类人群将达到 7 亿，其中中

国 DM 患病率近 10.9%，位居全球首位[1]。据统计，约 40% DM 患者出现肾脏受累，进展为糖尿病肾病

(diabetic kidney disease, DKD) [2]。DKD 以持续性白蛋白尿和(或)肾小球滤过率(estimated glomerular fil-
tration rate, eGFR)进行性下降为主要特征，患者病情往往不可逆转，不断进展，最终成为终末期肾脏病

(end-stage renal disease, ESRD) [3]。美国最新 USRDS 数据显示，DKD 占 ESRD 的 46.9% [4]；在中国，

DKD 也已成为 ESRD 的主要原因[5]，仅以 2015 年中国大陆透析患者数据为例，约 27%的患者因 DKD
进入透析，这种局面对 DM 患者的生活质量产生严重威胁，并给社会带来沉重的经济负担[6]。鉴于此，

迫切需要有效的治疗来延缓 DKD 的进展。 
目前 DKD 治疗策略众多(包括改善生活饮食习惯、控制血糖、血压、血脂及蛋白尿)，其中阻断肾素

–血管紧张素–醛固酮系统(renin-angiotensin-aldosterone system, RAAS)，仍然是减缓 DKD 病情发展的关

键。有研究发现尽管早期使用一线药物血管紧张素转换酶抑制剂(angiotensin-converting enzyme inhibitors, 
ACEI)或血管紧张素受体阻滞剂(angiotensin-receptor blocker, ARB)能显著降低尿蛋白及延缓肾功能下降

的速度，但并没有降低 DKD 患者进入 ESRD 的概率。 
近年来，盐皮质激素受体拮抗剂(mineralocorticoid receptor antagonist, MRA)成为 DKD 治疗领域的

关注焦点之一，有研究结果显示，MRA 联合 ACEI/ARB 双重阻断 RAAS 可进一步减少 DKD 患者心肾损

害[7]，因此，MRA 对 DKD 患者心肾保护的作用及机制值得深入研究。本文就盐皮质激素及其受体

(mineralcorticoid receptor, MR)的病理生理作用机制以及 MRA 对 DKD 作用研究等内容进行综述。 

2. 醛固酮及 MR 活化相关作用概述 

盐皮质激素是肾上腺皮质球状带细胞分泌的类固醇激素，主要包括醛固酮、11-去氧皮质酮和 11-去
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氧皮质醇等。主要生理作用是维持人体内的水盐代谢平衡。当血中钠低钾高、小管液 Na+浓度降低、动

脉压下降或循环血容量减少时，均可促进盐皮质激素生物活性增强，刺激肾上腺皮质释放醛固酮。醛固

酮能够通过增强 Na+-K+泵转运以及增加膜对 Na+的通透性等作用来加强 Na+的主动重吸收，同时伴随水

的重吸收量增加，导致细胞外液容量增加。在高盐负荷或活性氧(ROS)生成增加等机体异常情况发生时，

可能导致醛固酮过量释放，引起钠水潴留、低血钾等代谢紊乱，并促使趋炎性因子形成(如肿瘤坏死因子、

白细胞介素 1、纤连蛋白和核因子)，导致靶器官炎症和纤维化。因此，醛固酮与 MR 结合实现保钠排钾、

升高血压、引发心脑肾靶器官损伤等作用[8]。 
MR 主要在醛固酮靶器官中表达(如肾脏、心脏、血管、眼、皮肤和下丘脑)，其中最主要的表达脏器

为肾脏及心血管[9]。RAAS 系统兴奋时，醛固酮以自分泌或旁分泌方式进入靶细胞与 MR 结合，MR 可

转入细胞核，与特异的 DNA 位点结合发挥上述作用。 
除了在正常生理学中观察到的影响之外，过量分泌的醛固酮与 MR 结合，会引发 MR 过度活化并介

导靶器官的病理损害[10]。在肾脏方面，MR 过度激活通过促炎症、促纤维化、促氧化应激、诱导足细胞

损伤、收缩出球小动脉、促进血管平滑肌增殖降低血管顺应性等多种途径导致肾纤维化、肾小球肥大及

硬化，导致肾功能逐渐丧失，最终进入 ESKD [11]。在心脏中也观察到类似的醛固酮介导的炎症、纤维

化及氧化应激损伤作用，并且 MR 过度活化可以直接损伤心肌细胞，诱发其电生理改变甚至凋亡，由此

导致的心室功能下降、心室重构和心肌灌注减少可能表现为心力衰竭、恶性心律失常和心肌梗死[12]。
Fraccarollo等人[13]在心肌梗死小鼠模型研究中发现心肌细胞特异性MR缺失改善了梗塞愈合并防止了进

行性不良心脏重塑、收缩功能障碍和缺血性心力衰竭的分子改变，突出了阻断心肌细胞 MR 活化对延缓

心力衰竭发展和进展的重要性。因此，MR 过度活化对肾心危害极大，值得关注。 

3. DKD 中的 MR 过度活化的相关因素及机制 

DKD 早期可出现 eGFR 增高，而后逐渐出现微量白蛋白尿、持续性蛋白尿及进行性 eGFR 降低直至

ERSD [14]。蛋白尿是患者肾功能下降和心血管疾病风险升高的标志。DKD“三高”(高灌注、高滤过、

高压力)状态增加了 MR 过度活化风险，而 MR 过度活化使患者早期出现蛋白尿，反过来又加速了 DKD
的病程，增加了肾心不良事件发生的机率[15]。 

从配体水平方面上来说，除了经典的 RAAS 途径外，促肾上腺皮质激素、一氧化碳、内皮素和血钾

水平亦被认为是肾上腺球状带释放醛固酮的主要驱动因素。醛固酮、糖皮质激素与 MR 亲和力相似，且

血浆中糖皮质激素浓度为醛固酮的 1000 倍，生理状态下，糖皮质激素被 11β-羟基类固醇脱氢酶 2 型

(11β-HSD2)转化为与 MR 亲和力极低的皮质酮，减少与 MR 结合[16]。但在 DKD 病理生理条件下，

11β-HSD2 活性下降，皮质醇转化减少，过量糖皮质激素导致 MR 过度活化，引起肾功能减退[17]。 
从受体水平方面上来说，高血糖、高盐摄入、肥胖、炎症等危险因素可导致 Rac1 依赖的 MR 活性增

加，为 MR 过度活化另一原因之一[18] [19] [20]。研究表明 MR 受体表达上调也是 MR 存在过度激活的因

素。Quinkler M 等人[21]纳入 95 例接受肾活检的肾病患者，检测其 MR 及其靶基因—血清和糖皮质激素

调节蛋白激酶 1 (sgk1-为 MR 下游醛固酮反应蛋白基因，提示 MR 激活)的表达与炎症标志物、血清醛固

酮水平的相关性。研究结果显示，重度蛋白尿患者的 MR 和 sgk1 的 mRNA 表达较无蛋白尿、微量蛋白

尿分别增加 4.6 和 3.4 倍，其心肾损害和器官衰竭进展风险明显增高。 

4. 醛固酮逃逸及机制研究 

MR 活化受多通路调控，仅抑制 RAAS 无法充分阻断 MR 受体活化。研究发现在开始 RAAS 阻断治

疗 6~12 个月后，血清醛固酮水平超过基线值，称这种现象为“醛固酮逃逸”[22]。目前，醛固酮逃逸的
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机制尚不完全清楚，其可能的机制包括：非肾素(组织蛋白酶 G、组织纤溶酶原、内皮素、糖皮质激素等)
或者非血管紧张素转换酶(angiotensin-converting enzyme, ACE)途径形成的血管紧张素 II 刺激肾上腺皮质

球状带分泌醛固酮；另一方面，心脏、大血管、脑等器官组织存在独立于经典 RAAS 之外的外周醛固酮

形成系统，在醛固酮合成酶作用下以自分泌与旁分泌的形式分泌醛固酮等[23]。因此，醛固酮逃逸会抵消

ACEI 或 ARB 的治疗获益，并不能有效减少肾病进展及心血管事件风险。在探究肾衰竭进展终点事件的

RENAAL 试验中，氯沙坦组对比安慰剂组风险仅降低 16% [24]。一项纳入 4683 例 DKD 患者的 meta 分

析亦显示 ACEI 或 ARB 治疗的心血管事件风险仅比对照组降低 6% [25]。另外，一项系统性综述发现慢

性肾衰竭患者在使用 RAAS 抑制剂后两年内醛固酮逃逸发生率为 40%~53%之间[26]。因此，单用 RAAS
抑制剂在很大程度上不能实现对 MR 受体活化的长期抑制。 

研究者们曾试图通过双重 RAAS 抑制剂联用方法来克服醛固酮逃逸，以期全面阻滞 RAAS 系统，但

ALTITUDE 试验[27]及 VA NEPHRON-D 试验[28]等均因严重的高钾血症风险而提前中止，因此，联合使

用 RAAS 抑制剂并未带来肾心终点的进一步获益，且安全性欠佳。 
研究证实，代谢、血流动力学、炎症和纤维化因素是驱动 DKD 疾病进展的“三驾马车”[29] [30]，

尽管多种新型制剂，如钠–葡萄糖协同转运蛋白-2 抑制剂(SGLT2i)、胰高血糖素样肽-1 受体激动剂

(GLP1-RA)以及中药制剂(如雷公藤苷)等逐渐成为治疗 DKD 的重要药物，这些药物通过控制代谢和血流

动力学等危险因素，并且在一定程度上减少醛固酮逃逸，达到延缓 DKD 疾病进展的目的，但 DKD 管理

仍存在心肾发病率和死亡率的巨大残余风险。因此，研究者们一直在寻找针对炎症、纤维化、氧化应激

等途径的新治疗来进一步干预醛固酮逃逸。MRA 通过抑制 MR 过度活化，降低炎症及纤维化风险，从而

减少 DKD 患者的残余风险，成为 DKD 新型治疗的焦点之一。 

5. MRA 在 DKD 中的临床应用研究 

5.1. 第一代 MRA 

螺内酯是第一个被研究的甾体类 MRA，化学结构与醛固酮相近，与醛固酮在同一位点与 MR 结合，

对 MR 有很高的亲和力，但解离更快，使受体不稳定并阻碍辅激活因子的聚集[8]。1960 年，FDA 批准

其为第一种具有弱利尿作用的醛固酮拮抗剂，用于水肿、原发性高血压和原发性醛固酮增多症患者的治

疗。目前大量研究已经证实了螺内酯对肾脏的保护作用，螺内酯在 DKD 患者中的应用被广泛研究。一项

双盲试验纳入 81 例 DKD 患者，所有患者均接受赖诺普利(每日 80 mg)治疗并被随机分配到为期 48 周的

安慰剂组、氯沙坦组(每日 100 mg)或螺内酯(每日 25 mg)进行观察，结果显示螺内酯组的尿蛋白/肌酐比值

(UACR)降低 34.0%，明显高于氯沙坦组的 16.8% [31]。随后 Esteghamati 等人[32]做了相似的试验，进一

步证实螺内酯联合 RAAS 系统抑制剂比双重 RAAS 抑制剂治疗在减少蛋白尿方面更有效。Makhlough 等

人[33]的研究还发现螺内酯单药治疗(每日 25 mg)，同样能降低 DKD 患者蛋白尿。我国一项纳入了 16 项

随机对照试验(RCT)的荟萃分析表明可以将螺内酯添加到现有的 RAAS 系统抑制治疗中，通过减少蛋白

尿来预防或减缓 DKD 的进展[34]。然而在最新的 PRIORITY 研究[35]中，Tofte 等人利用尿蛋白质组风险

分类器将不同尿蛋白水平患者分为低风险及高风险组，随机给予 25 mg 螺内酯或安慰剂，随访结果发现

螺内酯并不能阻止高危患者进展为微量白蛋白尿，因此关于螺内酯治疗 DKD 的疗效还需更高质量的循证

医学证据来支持。尽管螺内酯在心脏的浓度仅为肾脏的 1/6，但是对 DKD 患者心血管的保护作用仍值得

关注。螺内酯第一个重要临床试验RALES试验早在 1999年发表，该研究是在 1663名射血分数降低(≤35%)
的心血管疾病患者中进行，与安慰剂组相比，螺内酯显著降低重度心力衰竭(NYHA III/IV)患者的住院风

险和死亡风险[36]。然而十年之后 Pitt 等人完成的 TOPCAT 试验结果显示，螺内酯并没有降低射血分数

保留患者的心血管意外事件发生风险[37]。这可能与螺内酯本身的药理学特性所致副作用相关，与 DKD
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没有关联。螺内酯在治疗 DKD 的同时也存在潜在的高钾血症的风险，其竞争性拮抗醛固酮，阻碍钾离子

排泄，使高钾血症风险增加。一项纳入 13 项随机对照试验(random controlled trail, RCT)研究的 meta 分析

显示，相较标准治疗，螺内酯组高钾血症风险升高 4.58 倍[7]。除此之外，螺内酯对 MR 具有低选择性，

并受剂量依赖性性副作用的限制，拮抗雄激素受体，激活孕酮受体，导致男性出现女性化第二性征或性

功能障碍，女性出现毛发变粗、月经失调等[38]。因此，在螺内酯的治疗过程中应定期监测相关指标，减

少不良事件的发生。 

5.2. 第二代 MRA 

依普利酮是螺内酯的衍生物，也是扁平结构的甾体 MRA，但 MR 的选择性更高，抗醛固酮活性是螺

内酯的 2 倍，半衰期比螺内酯短，在体内作用后不产生活性代谢产物，不会在体内产生显著的药物蓄积

效应，并且对性激素受体的亲和力更低，降低了与性腺轴相关的不良影响[39]。与螺内酯相似，依普利酮

在 DKD 的治疗中也展示出良好的效果。Epstein 等人最先将依普利酮用于 2 型 DM 患者治疗研究。一项

为期 24 周的双盲研究结果显示，215 名患有轻中度动脉高血压和蛋白尿(UACR ≥ 50 mg/g)的 DM 患者使

用 200 mg 依普利酮治疗后 UACR 均显著降低，且不依赖于血压的降低[40]，并且在 4 年后的第二项研究

中使用较低剂量的依普利酮(50 或 100 mg/d)亦得到类似的抗蛋白尿作用[41]。最近的研究中，Mokadem
等人将 75 例 2 型 DM 合并微量白蛋白尿的患者以 1:1:1 的比例随机分为 3 组：雷米普利 10 mg 组(25 例)、
依普利酮组(25 例)和依普利酮/雷米普利 50/10 mg 联合治疗组(25 例)。经过 24 周随访后，与基线水平相

比，雷米普利和依普利酮单药治疗显示 UACR 显著降低，依普利酮/雷米普利联合治疗组显示比单药治疗

更显著的 UACR 缓解[42]。同期，MIRAD 研究也得出了相同的结果。这是一项单中心、随机、双盲试验，

总共招募了 140 名(每组 70 名)具有高风险或已确诊心血管疾病(CVD)的 2 型 DM 患者，随机接受高剂量

(100~200 mg)依普利酮或剂量匹配的安慰剂，持续 26 周。结果显示，依普利酮组比安慰剂组 UACR 降低

了 34% [43]。另一项关于依普利酮对 DKD 疗效和安全性的荟萃分析支持上述观点，该研究纳入了 8 项

RCT，总共 838 名患者，研究表明依普利酮通过显著降低尿白蛋白对 DKD 产生有益作用，而不增加高钾

血症和其他不良事件的发生率[44]。依普利酮对 DKD 患者肾脏的保护作用已经被证实，但对这类患者心

脏的影响作用仍缺乏相关的临床试验数据。目前，仅发表了两项直接用于心血管疾病治疗的研究，

EPHESUS 研究[45]以及 EMPHASIS-HF 研究[46]都纳入了上千名心力衰竭患者，并且在随访完成后得出

相同的结论，与安慰剂相比，依普利酮显著降低了患者死亡风险。尽管依普利酮副作用比螺内酯少，但

是目前亦没有证据表示其疗效或不良事件发生率等方面优于螺内酯。所以，依普利酮并未大量投入国际

市场，人们一直致力于研究出更高效、安全的 MRA。 

5.3. 第三代 MRA 

以非奈利酮为代表的新型 MRA 与甾体类结构完全不同，它是基于二氢吡啶 DHP-1 结构研发的大块

状结构，通过大量范德华力及氢键与 MR 蛋白稳定结合，完全拮抗醛固酮-MR 受体复合物引起的转因子

聚集。非奈利酮对 MR 的强效结合力使其抑制肾脏炎症、纤维化的作用更强。非奈利酮在肾心分布比例

接近 1:1，在性腺无分布，并且不通过血脑屏障，与螺内酯和依普利酮相比，其对 MR 的选择性更高，半

衰期最短，仅有 2 小时，而且没有活性产物，非奈利酮对 MR 的强效结合力使其抑制肾脏炎症、纤维化

的作用更强，同时，性激素相关风险及高钾血症风险更低，具有更有效的保护肾心的作用[10] [47] [48]。
2013 年，Pitt 等人进行了关于非奈利酮的耐受性研究(ARTS)，这是一项随机、双盲、安慰剂对照、平行、

多中心的 IIa 研究，目的是探索非奈利酮在射血分数降低性心力衰竭同时伴有轻中度 CKD 患者治疗中的

疗效和安全性，研究表明非奈利酮(5或10 mg/d)在降低蛋白尿及改善心衰指标方面与螺内酯(25或50 mg/d)
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同样有效，且高钾血症和肾功能恶化风险更低[49]。该研究为后续的临床研究奠定了基础。ARTS-DN 研

究共纳入 823 名预先接受了 RAAS 抑制剂标准治疗的 T2DM 伴蛋白尿患者(UACR ≥ 30 mg/g，eGFR > 30 
ml/min/1.73m2且血钾浓度 ≤ 4.8 mmol/L)，随机接受每天口服非奈利酮(1.25、2.5、5、7.5、10、15 和 25 mg)
或安慰剂治疗 90 天，主要结局变量是 UACR、血清钾以及 eGFR 相对于基线的变化。与安慰剂相比，非

奈利酮以剂量依赖的方式降低 UACR：7.5、10、15 和 20 mg 组分别为 0.79、0.76、0.67、0.62，蛋白尿

的减少与血压或 eGFR 的变化无关，但高钾血症发生率升高[50]。由于该研究持续时间较短，且纳入的肾

结局指标单一，随后开展的迄今为止最大型 III 期临床研究(FIDELITY 研究)，为非奈利酮用于 DKD 肾脏

保护提供了更可靠证据。其中，FIDELIO-DKD 研究以肾脏复合终点为主要结局变量，该研究将 5734 名

CKD 和 2 型 DM 患者(UCAR 30~300 mg/g 且 eGFR 为 25~60 ml/min/1.73m2或 UACR 300~5000 mg/g 且

eGFR 为 25~75 ml/min/1.73m2)以 1:1 的比例随机分配接受非奈利酮或安慰剂治疗，所有患者入组前均接

受最大负荷剂量的 RAAS 抑制剂，中位随访 2.6 年后，结果显示 eGFR 从基线持续下降 40%以上，同时

肾脏原因导致死亡的主要终点事件发生率在非奈利酮组为 17.8%明显低于安慰剂组的 21.1%，次要终点是

发生心血管原因死亡、非致死性心梗、非致死性卒中或心衰住院，其发生率也降低(13.0% vs. 14.8%; HR, 
0.86; 95% CI, 0.75~0.99)。不良事件发生率两者没有显著差异，但非奈利酮组因高钾血症中止治疗的发生

率约为安慰剂组的 2~3 倍[51]。总之，非奈利酮治疗可延缓 DKD 患者的肾病进展，并降低心血管事件的

风险。同期的 ARTS-HF 试验[52]及 FIGARO-DKD 试验[53]结果以 DKD 患者的心血管结局为主要研究终

点，均证实了非奈利酮用于 DKD 患者的有益心血管保护作用。我国指南[3]明确指出，可使用非奈利酮

治疗 CKD 伴 T2DM，以降低尿蛋白，延缓肾功能持续下降，降低终末期肾病、心血管死亡、非致死性

心肌梗死以及因心力衰竭住院的风险，因此，非奈利酮对在 2 型 DM 患者重点应用值得我们关注。 
除此之外，其他新型 MRA 亦表现出对 DKD 肾脏方面的保护作用。如阿帕瑞酮和艾莎司酮，均为长

效、高选择性的非甾体类 MRA，至于前者，目前仅发表了一项用于 DKD 患者的疗效研究，该研究中患

者每日服用 1 次阿帕瑞酮，持续 24 周，其降低 UACR 的效果得到证实，且 52 周的服用是安全和可耐受

的[54]。而艾莎司酮相关的 IIb 以及 III 期试验，也为 MRA 降低 DKD 患者蛋白尿的结论提供了有力证据

[55] [56]。近期一项纳入 12 项 RCT，共 15492 例应用了各种类型 MRA 患者的网状 meta 分析结果发现，

高剂量的非奈利酮(MD 0.31, 95% CI: −0.52~−0.11)、艾莎司酮(MD 0.54, 95% CI: −0.72~−0.30)和阿帕瑞酮

(MD 0.63, 95% CI: −0.90~−0.35)与 DKD 患者蛋白尿的显著减少相关，该研究首次探索了 MRA 中治疗

DKD 的最佳替代方案，并揭示了 20 mg 非奈利酮的优越性[57]。即使非甾体类 MRA 仍有血钾升高的风

险，但目前没有高钾血症死亡的报道，并且其他严重不良事件发生率明显低于甾体类，这类药物的临床

应用前景广大。2022年版KDIGO指南[58]指出，非甾体类MRA适用人群为 eGFR ≥ 25 ml·min−1·1.73 m−2、

血钾水平正常以及在最大耐受剂量的 ACEI/ARB 使用后仍出现蛋白尿的 DKD 患者，尤其是存在 CKD 进

展和伴高心血管事件风险的患者。但从治疗初始应该严密监测患者血钾情况。 

6. 总结 

综上所述，DKD 的 MR 过度活化可通过多种途径导致肾心结局不良，仅 RAAS 抑制无法充分阻断

MR 过度活化的有害作用。尽管联合甾体类 MRA 在一定程度上减少蛋白尿产生，但对肾脏的远期获益尚

缺乏大型临床数据证实，且不良反应多。新一代非甾体类 MRA 非奈利酮，强效抑制 MR，选择性高，显

著改善肾脏及心脏不良结局，显示出良好的疗效及安全性，为 DKD 患者带来肾心双获益。目前，如阿帕

瑞酮和艾莎司酮等新型 MRA 用于 DKD 的研究甚少，MRA 单用或与广泛使用的 SGLT2i 及 GLP1-RA 等

药物联合使用对于 DKD 治疗的效果和安全性尚缺少大样本数据，期待未来有更多大型的临床试验进一步

研究证实。 
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