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醛固酮拮抗剂联合血管紧张素
!

受体阻断

剂对高血压左心室肥厚逆转作用

高文谦!朱!平!武!强!郭豫涛

摘!要!目的!探讨醛固酮拮抗剂与血管紧张素
%

受体阻断剂联合应用对高血压左心室肥厚的治疗作用$ 方法!对门诊

*& 岁以上高血压患者经多普勒彩色超声心动检查确诊为左心室肥厚患者 O, 例! 分两组分别服用醛固酮拮抗剂与血管紧张素
%

受体阻断剂"5组#或利尿剂与血管紧张素
%

受体阻断剂"0组#O- 周! 分别测定治疗前后血压变化和左心室肥厚指标变化$ 结

果!两种降压方案均能显著降低血压!降压效果在两组间比较并无显著差异+在改善左心室肥厚和降低左心室重量指数方面!两

种降压方案均有逆转左心室肥厚的作用!但 5组降压方案优于 0方案$ 结论!醛固酮拮抗剂联合血管紧张素
%

受体阻断剂是一

个有效地逆转左心室肥厚的联合治疗方案$

关键词!高血压!左心室肥厚!血管紧张素
%

受体阻断剂!醛固酮拮抗剂!老年人
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!!高血压并发左心室肥厚'心室重构是增加心力衰

竭'心肌梗死'心律失常'猝死等心血管事件的独立危

险因素! 减轻或逆转可改善高血压患者的预后$ 血

管紧张素
%

受体阻断剂"5<0#具有和血管紧张素转

换酶抑制剂"5PR4#相似的作用!可以逆转高血压造

成的左心室肥厚和重构
/%0

$ 而醛固酮作为肾素 N血

管紧张素 N醛固酮系统的成员也参与了高血压左心

室重构的形成$ 长期应用 5<0可以使血管紧张素
%

通过 5U( 受体增加醛固酮的分泌!减弱 5<0的抗左

心室重构效应
/(0

$ 醛固酮拮抗剂和 5<0联合应用可

以增强 5<0的抗左心室重构作用
/)! O0

!但这种作用

是否与醛固酮拮抗剂利尿降压作用有关!尚不清

楚!本研究将噻嗪类利尿降压药'醛固酮拮抗剂与

5<0联合应用对减轻高血压左心室重构作用的比

较!探讨醛固酮拮抗剂的抗高血压左心室重构作

用$

对象与方法

%A对象*全部病例选自 (&&* 年 ) 月 W(&&* 年 - 月老年科

*& 岁以上在门诊就医的高血压病人! 均符合 "#$%''' 年高

血压诊断标准! 经超声心动"lPQ# 检查! 按左心室构型划分

标准
/,0

! 符合向心性重构和向心性肥厚患者 ,& 例! 并排除继

发性高血压' 心衰' 肝'肾功能不全! 糖尿病$ 其中男性 O%

例! 女性 ' 例$ 年龄 *& W+- 岁! 平均 +)A( ,̂A) 岁! 病程 ) W

%( 年! 平均 *A, ÔA- 年$ 将入选患者随机分为两组$ 5组*

氯沙坦钾加螺内酯组 (, 例$ 男性 (& 例! 女性 , 例! 年龄 *&

W+* 岁!平均 *,A( (̂AO 岁$ 0组*氯沙坦钾加双氢克尿噻组

(, 例! 男性 (% 例! 女性 O 例! 年龄 *& W+- 岁! 平均 *OA- ^

(\) 岁$

(A方法*所有患者治疗前后均测量血压! 行 (OC 动态血压

监测"5079#及超声心动图检查$ 5组服科素亚/默沙东"中

.+O.
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国# 有限公司生产0,& W%&&Z[F;! 和螺内酯 (&Z[F;+0服氯

沙坦钾/默沙东"中国# 有限公司生产0,& W%&&Z[F;! 和双氢

克尿噻 (,Z[F;+ 两组疗程均为 O- 周! 根据血压控制情况调

整用药剂量$ 开始用药氯沙坦钾均为 ,&Z[F;!治疗期间第 %

个月每周随访患者 % 次! 询问临床症状及不适反应! 记录心

率'血压!根据血压情况!若血压控制不良可考虑增加氯沙坦

钾的剂量到 %&&Z[F;$

)A(OC 动态血压监测*采用美国美林公司 5079&O 型动

态血压监测仪!调定日"* 时 W(% 时#! 间隔 (&Z2>! 夜间 "(%

时 W次日 * 时#间隔 *&Z2>! 自动充气测压$ 监测时间从 ' W

%& 时至次日 ' W%& 时$ 观察指标*

#

(OC 平均收缩压

"(OC607#与舒张压"(OC.07#+

$

每小时平均收缩压" C607#

与舒张压"C.07#+

&

日"* 时 W(% 时#平均收缩压" ;607#与

舒张压 " C.07#+

'

夜间 " (% 时 W次日 * 时 # 平均收缩压

">607#与舒张压 " >.07#+

(

血压负荷 "07NX1=;#+白天 07

"

%O&F'&ZZ#[或夜间 07

"

%(&F-&ZZ#[次数的百分率$

OA超声心动图检查*使用美国 QR?2b2; + 彩色超声诊断

仪分别测量舒张期室间隔厚度"4?6U#! 舒张期左心室后壁厚

度"X?7"U#! 左心室收缩末内径 "X?.3#! 左心室舒张末内

径"X?.;#! 并由此计算射血分数"RS#! 心排出量"P$#等收

缩功能指标$ 根据 .:b:̀:/I公式 /*0

计算左心室心肌重量

"X?9#* X?9 t %A&O /" X?.; ] 4?6U ] X?7"U#

)

N

X?.;

)

0 N%)A*! 并用体表面积"065#矫正计算左心室重量指

数"X?94#$ X?94tX?9F065$ 心肌肥厚诊断标准* 超声心

动图证实室间隔和 "或 # 左心室厚度
"

%(ZZ!X?94采用

.:/:̀:=I诊断标准* 男性成年组 p%)O[FZ

(

! 女性成年组 p

%%&[FZ

(

$

,A统计学处理*所有计量资料用均数 ^标准差 " L̂ 3#表

示$ 各组间及组内治疗前后 5079! 超声心动图等指标各均

数比较采用 #检验$

结!!果

%A病人的基本情况*经 O- 周治疗!资料完整的病

历 5组!(( 人!其中男性 (& 人!女性 ( 人+0组!()

人!其中男性 (& 人!女性 ) 人$ 入组时!两组病人的

基本情况无明显差异!详细情况见表 %$

表 LF完成研究的两组病人入组时情况

基本情况 5组" 2 t((# 0组" 2 t()# !

性别"男性F女性# (& F( (& F) p&A&,

年龄"岁# *OA, (̂A( *)A' (̂AO p&A&,

身高"MZ# %+% +̂A% %+& ,̂A* p&A&,

体重" f[# +- ,̂AO +* )̂A% p&A&,

吸烟"有F无# %( F%& %( F%% p&A&,

高血压历史"年# O"% W)*# O"% W),# p&A&,

高血压治疗F未治 %* F* %* F+ p&A&,

!!(A两种降压方案对血压的影响*研究结束后两组

病人的动态血压指标均较入组时显著下降!其中以收

缩压指标下降更为显著$ 但两种降压方案的降压效

果比较!治疗前'后动态血压在两组间并没有显著差

异!详见表 ($

)A两种降压方案对左心室肥厚的影响*心脏超声

检查显示*两种治疗方案均能逆转左心室肥厚!但以

5组效果更显著+左心室射血分数和心排出量没有显

著变化!详见表 )$

OA药物的不良反应*两组患者治疗期间没有发生

严重不良反应$ 没有发生明显电解质紊乱!有 ( 例服

用科素亚后有出现头晕! 症状轻无需停药! 随服药

时间延长! 症状减轻'消失$ 两组患者肝功'血糖'血

脂检查治疗前后均无显著变化$

讨!!论

肾素 N血管紧张素 N醛固酮系统在体内发挥着

调节血压'水电解质平衡的作用$ 血管紧张素不仅可

以调节血管平滑肌的收缩维持着血管的张力!还可以

促进细胞增生!使心肌细胞肥大!导致左心室肥

厚
/+! -0

$ 醛固酮则主要通过调节钠水的吸收维持着

循环血容量的稳定和电解质的平衡!还可以通过心肌

表 MF两组治疗前后 MO3动态血压的变化

指!标
5组" 2 t((# 0组" 2 t()#

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

收缩压 (OC607 %,( (̂%

%(& (̂%

$$

%,& (̂&

%%' %̂+

$$

;607 %,- (̂,

%() (̂(

$$

%,) (̂(

%(& (̂O

$$

>607 %O% %̂*

%%, %̂'

$$

%)' %̂%

%%* %̂+

$$

07N@1=;"V# ,&A( %̂,A)

%-A) %̂,A+

$$

,%A, %̂*A*

%+A- %̂&AO

$$

舒张压 (OC.07 -) %̂%

+* %̂&

$

-, %̂&

+- %̂%

$

;.07 '& %̂)

-% %̂)

$

-' %̂*

-& %̂)

$

>.07 *O '̂

*& (̂

$

*, %̂&

*& *̂

$

07N@1=;"V# () '̂

%& ,̂

$$

(, %̂)

%% '̂

$$

!!与治疗前相比!

$

!_&A&,!

$$

!_&A&%

.-O.
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表 NF两组治疗对高血压左心室肥厚的逆转作用比较

指!标
5组" 2 t((# 0组" 2 t()#

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

X?.3"MZ# )A* &̂A* )AO &̂A( )A* &̂A) )AO &̂A,

X?.;"MZ# ,AO &̂A) ,A( &̂A, ,A* &̂AO ,A) &̂A*

4?6U"MZ# %A+ &̂A(

%A% &̂A(

$$

%A, &̂AO

%A( &̂A,

$

X?7"U"MZ# %A) &̂A(

&A' &̂A(

$$

%A) &̂A) %A% &̂A,

X?94"[FZ

(

#

%O' %̂%

%&- %̂+

$$

%,& %̂-

%), (̂,

$

RS"V# *-A( ÔA' *,A) ,̂A% *+A% )̂AO *OA- ÔA*

P$"XFZ2># *A- %̂A) *A' %̂A% *A- %̂A% *A+ %̂A)

!!与治疗前相比!

$

! _&A&,!

$$

!_&A&%

细胞'成纤维细胞的盐皮质激素受体导致心脏的纤维

化
/'0

$ 近年来的实验及临床大规模试验证明*通过

血管紧张素转换酶抑制剂"5PR4#或 5<0阻断肾素

N血管紧张素 N醛固酮系统可以有效控制血压!逆转

左心室肥厚!改善心血管病人的预后
/%&! %%0

$ 过去应

用醛固酮阻断剂主要是利用其通过对抗肾脏对钠水

的吸收作用产生利尿降压保钾效应!近年的大规模临

床研究表明!醛固酮阻断剂可以改善心力衰竭病人的

预后
/%(0

$ 5PR4是最早的肾素 N血管紧张素 N醛固

酮系统阻断剂!用于高血压治疗$ 由于 5PR4常见的

咳嗽不良反应!其降压效果和 5<0相当!因此!近年

来 5<0多用于不能耐受 5PR4不良反应的病人$ 但

一些研究表明*长期应用 5<0阻断血管紧张素
%

的

5U% 受体后!会使血管紧张素
%

激活 5U( 受体增加

醛固酮的水平!减弱 5<0的作用$ 在应用 5<0降压

时联合应用 50可以对抗升高的醛固酮对 5<0降压

作用的影响$

本研究以动态血压指标!观察了氯沙坦联合醛固

酮拮抗剂螺内酯的降压效果!用心脏超声观察它们联

合应用对左心室肥厚的影响$ 结果表明*氯沙坦联合

应用螺内酯有很好的降压效果+与氯沙坦合用双氢克

尿噻组比较!在两组降压效果相当的同时也有较理想

的改善左心室肥厚的效果!究其原因!可能与螺内酯

对抗醛固酮所引起的心肌纤维组织增生有一定关系$

尽管!该研究中的病理没有发生明显高血钾的!但由

于两种药物都有一定保钾作用!应用时要注意复查血

钾!肾功能不全者慎用$

由于高血压患者左心室肥厚可以降低左心室顺

应性导致心功能减退'可以引起复杂性心律失常或猝

死!是心血管疾病独立的危险因素+醛固酮拮抗剂在

强化 5<0降压的同时!可以增加 5<0对左心室肥厚

的逆转作用!因此!在应用 5<0降压效果欠佳的情况

下!联合应用醛固酮拮抗剂!对于高血压的治疗是一

个良好选择方案$
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