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● 临床研究·

缬沙坦治疗老年人单纯收缩期高血压的临床研究

李琳俏方宁远汪海娅

【摘要】 目的研究缬沙坦对老年单纯收缩期高血压患者的降压作用及其对心血管系统的影响。方法49倒

老年单纯收缩期高血压患者，平均年龄(76．2士6．0)岁。受试对象均给予缬沙坦80～160mg或加用利尿剂氢氯噻嗪

12．5mg治疗，疗程为12个月。治疗前后分别作诊室随测血压、24h动态血压监测、心脏超声检查、颈动脉、椎动脉、

肾动脉超声和眼动脉超声检查。结果(1)缬沙坦治疗12个月以后，患者诊室随测收缩压显著下降(P<o．05)；但

24h总体血压、白天及夜间血压均无明显变化l(2)左室短轴缩短率显著升高(P<0．001)；(3)颈动脉、椎动脉和肾动

脉搏动指数(PI)、阻力指数(RI)显著下降(P<o．05)，肾段间动脉及眼动脉PI及RI无明显变化。结论 缬沙坦可

有效控制老年单纯收缩期高血压患者诊室血压，并改善其左室收缩功能和动脉顺应性。
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[Abstract] Objective To investigate the dfects of vaIsartan on the target organ d址l'lages in dderly patients with iso-

htsd systolic hypertemion．Methods Fourth-nine patients were enrolled and we他given valsartan 80--160rag／day or val—

sartan plus hidril 12．5mg／d for twelve months．Detailed examimfion w饿performed before and after treatment。including
sitting blood pressure，ambulatory blood pressure monitoring(ABPM)，echocardiography，carotid artery ultrasound，vcTte-

bral artery ultrasoulxl，renal artery ultrasound and ophthalmic artery ultrasound．Results(1)Blood p】瞄su弛was effectively

controlled after valsarum treatment for 12 months,Sitting systolic blood pressure w酗significantly deereased(P<0．05)．(2)
Left ventricular fractional shortening(FS)significandy incressed(P<O．001)after valsartsn treatment．(3)Pulse indexes

(PI)and resistant indexes(RI)of carotid arteries，vertebral arteries and renal arteries were significandy decreased(P<

0．05)，while llO significant change was observed in PI and RI of renal segment arteries and ophthalmic artery．Condusion

V址sartan啪effectively control the blood pressure of elderly patients诵t|I isohted systolic hypertension．Left ventricular
systolic function and the arterial compliance were also improved after treatmenL

【K日words]elderly!hypertension；echocardiography，硼l髓r协n

人们对收缩压的认识是一个逐渐重视的过程。

美国预防、检测、评估与治疗高血压全国联合委员会

第七次报告(The Seventh Report of the Joint National

Committee on Prevention，Detection，Eyaluation，and

Treatment of High Blood Pressure，JNC7)和2003年

欧洲高血压指南[13都强调，收缩压升高是比舒张压升

高更重要的心血管危险因素。单纯收缩期高血压

(isolated systolic hypertension，ISH)是老年人高血压

的主要类型，也越来越受到人们的关注和重视。血管

紧张素Ⅱ1型受体拮抗剂(angiotensin receptor block—

ers，√U迅)通过选择性的作用于ATl受体亚型发挥降

压作用。大量临床试验证明，√吣m除了能有效地控

制血压外，还能带来额外的心血管益处。笔者主要研

究缬沙坦对ISH患者血压控制的情况及其对心血管

结构和功能的影响，以观察其对ISH心血管系统的

保护作用。

1资料与方法

1．1研究对象观察对象为2004年10---12月来仁

济医院就诊的老年患者51例(有效病例49例)。初
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诊患者，按照1999年世界卫生组织及国际高血压协

会(World Health Organization and the International

Society 0f Hypertension，WHo／ISH)高血压防治指

南[2]的规定，两次测量结果均为收缩压≥140mmHg

和舒张压<90mmHg者人选；已治疗的高血压患者，

按照其用药前的血压作为筛选标准。排除继发性高

血压、严重感染、急性心脑血管疾病、糖尿病酮症酸中

毒、重度肝肾功能不全。

1．2研究方法入选患者给予缬沙坦80mg／d治

疗，不设洗脱期，1个月后血压控制不佳者将缬沙坦

用量加至160mg／d，治疗期间血压仍未达标者在缬沙

坦用药基础上加用氢氯噻嗪12．5mg／d。目标血压为

收缩压<140mmHg；糖尿病患者收缩压<

130mmHg、舒张压<80mmHg。疗程为12个月。入

选对象经由固定医生测血压、身高、体重，诊室随测血

压、24 h动态血压监测(24h-ambulatory blood pres-

Stile monitoring，ABPM)、心脏彩色超声，颈动脉、椎动

脉、肾动脉和眼动脉超声。

1．2．1 24 h动态血压监测 采用德国L E M公司

MOBIL-O-黜H型动态血压仪。血压测量分为两
阶段：白昼血压(6：00---22：00)，每30rain测量一次；夜

间血压(22，oo～次日6：00)，每60rain测量一次。

1．2．2 心脏超声检查 采用美国P唧脶Agilent
SClNOS 5500型超声心动仪，S4成人心脏探头(频率

2～4瑚z)，测得舒张期室间隔厚度(inter-ventricular
septal thickness，IVST)、左室舒张末内径(1eft ventrieu-

lar end diastolic diameter，LvDd)、左室收缩末内径
(1eft ventricular end systolic diameter，I胁)、舒张期
左室后壁厚度(1eft ventricular posterior wall thickness，

I_v】娟丌)、左室射血分数(1e{t ventricular eiecIaon{rae-

tion，LVEF)，根据Devel'etlX公式计算左室重量(1eft

ventricular m髑，删；g)一0．8 X 1．04×[(嘟+
L、厄Dd+I，Ⅵ隔丌)3一I．删3)+0．6。体表面积
(body surface ar龆，BSA)公式：BSA(n4)=0．007184×

体重量k矿425×身高C-I[,n0·7衢。左室重量指数(1eft ven-

trieular rlr诅S$index，LVMI；g／砰)／一I、礓压／BSA。相对

室壁厚度(relative wall thickness，RWT)=(唧+
LVPWT)／I删。左室短轴缩短率(1eft ventrieular

frae60ml shortening，％)=(L1删一LVII)s．)／LVEl3t
×100％。同样左侧卧位，在心尖四腔切面，测量二尖

瓣前向血流速度E峰、A峰，计算得出E峰A峰比值

(E／A)。

1．2．3血管超声 采用美国PHILIPS HDI 5000

SONO CT型彩色多谱勒超声仪，探头频率

10MHz。分别测量颈动脉、椎动脉、肾动脉和眼动

脉血流动力学参数，包括收缩末期血流速度(peak‘

systolic velocity，PSV)、舒张末期血流速度(dias-

tolic velocity，DV)、平均流速(velocity mean，

Vm)=(PSV+DV)／2、搏动指数(pulse index，

PI)=(PSV-DV)／Vm、阻力指数(resistant index，

RI)=(PSv-DV)／PSV、颈动脉内膜中层厚度。

1．3数据统计方法数据统计采用SPSS 11．5软

件。计量资料以z±s表示，验证在a=0．05水平符

合正态分布，采用自身配对t检验分析。P<0．05

为差异有统计学意义。

2结 果

2．1缬沙坦治疗前后血压比较人选为51例，其中失

访2例，一例肾功能不全患者，肌酐升高，其余未见明

显毒副作用；另1例为用药中自行停用代文，收集有效

病例49例，其中男性44人，女性5人，平均年龄

(76．2+6．o)岁。经缬沙坦治疗12个月，其中缬沙坦单

药控制患者19人，单药控制率38．8％。发现缬沙坦

80／160mg或加用利尿剂氢氯噻嗪12．5mg能有效控制

ISH患者血压。诊室随测收缩压显著降低(P=

0．027)ABPM全天平均血压治疗前后无明显变化，但

夜间平均舒张压治疗后有所升高(P—o．043；表1)。

2．2缬沙坦对老年ISH患者心脏结构及功能的影

响 缬沙坦治疗12个月后，LVMl、RWT及E／A

值无明显改变，左室短轴缩短率较前有明显升高

(P<O．01；表2)。

2．3缬沙坦对老年ISH患者血流动力学的影响

缬沙坦治疗12个月后，患者右侧颈内动脉PI、RI显

著降低(P<0．01)，但颈总动脉、颈内动脉其余段

PI、RI无明显改变；右侧椎内、外段PI、Rl及左侧椎

外段动脉PI、RI均有所显著降低(P<O．05)，左侧

裹1缬沙坦治疗前后血压变化(x+s；w叫-lg)

一．
诊室随测 诊室随测 ABPM全天 ABPM全天 ABPM白天 ABPM白天 ABPM夜间 ABPM夜间

～
收缩压 舒张压 平均收缩压 平均舒张压 平均收缩压 平均舒张压 平均收缩压 平均舒张压

治疗前145．93：t：10．93 79．53士7．85 130．95-t-10．52 73．49-t-7．29 133．41士11．47 75．23+8．04 121．38-t-10．42 66．56+6．92

治疗后140．00±12．10。77．44：1：7．67 131．05-1-11．18 74．62：t：8．84 134．28士12．85 77．44+9．96 124．31+13．66 69．41±9．49‘

注t与治疗前比较，。P<O．05，。P<0．01 ABPM：24h动态血压
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椎内段PI、RI无明显改变；双侧肾动脉PI、RI显著

降低(P<O．05)，肾段间动脉PI、RI无明显变化；双

侧眼动脉PI、RI无明显变化(表3)。治疗前后颈动

脉内膜中层厚度无明显改变(数据略)。

3讨论

3．1缬沙坦对老年单纯收缩期高血压患者降压效

果的评价对老年ISH患者以缬沙坦治疗12个月

后，治疗前后诊室随测收缩压显著降低(P<0．05)，

ABPM除夜间平均舒张压较前有所升高(P<

0．05)，总体平均血压及白昼血压均无明显差异。治

疗前后动态血压值无明显差异，与本试验未设洗脱

期，且多数患者入选试验前血压已基本控制达标有

关。本研究还发现单用缬沙坦80／160mg，可使

38．8％患者血压达标，与VALUE试验基本相

符[3]，其降压作用是肯定的。

3．2缬沙坦对老年单纯收缩期高血压患者心脏结

构及功能的影响通过缬沙坦12个月的治疗，患者

左室短轴缩短率较前有明显升高(P<o．05)。但

LVMI、RWT及E／A无明显变化。左室肥厚是高

血压常见的并发症，也是心血管事件的独立危险因

素r引。大量临床研究报道，ARB具有逆转左室肥厚

的作用[5矗]，缬沙坦是高选择性的ATl受体拮抗剂，

在阻断ATl受体的同时再结合AT2受体的激活，

可以导致血管平滑肌细胞、冠状动脉内皮细胞和心

肌细胞的生长抑制，减轻或逆转左室肥厚[5JJ]。在

笔者的研究中，经过缬沙坦治疗后，患者LVMI及

RWT虽有所下降，但差异不显著。原因可能是试

验研究对象均为老年ISH患者，病程较长，入选之

前血压大多得到较为有效的控制，且服用ACEI、

ARB、钙离子拮抗剂等药物，其本身亦具有控制并

且逆转左室肥厚的作用，导致试验前后逆转左室肥

厚的作用有限。但缬沙坦治疗后患者的LVMI较

前下降，虽然差异不显著，但说明缬沙坦可能延缓老

年ISH患者的左室重构的进展，对老年ISH患者的

长期生存是有利的。E／A反映心脏的舒张功能，缬

寰2缬沙坦治疗前后心脏结构和功能比较(f士I)

注：与治疗前比较，‘P<0．01；E／A：E峰A峰比值，FS：短轴缩短率，LVEF：左室射血分数

表3缬沙坦治疗前后血流动力学变化(I-士s)

右

治疗前 1．24士0．13 0．76+0．50 1．06士O．12 0．69士0．05 1．11士0．16 0．71士0．06

治疗后 1．24d=0．11 0．764-0．04 0．99+0．14。0．664-0．06。 1．06+0．11。0．69-t-0．05’

t值

P值

0．144

0．886

O．06

0．953

3．11

O

3．171

0．003

2．448

0．019

2．304

0．026

项目 椎外段动脉PI 椎外段动脉RI 肾主动脉PI 肾主动脉Rl 肾段动脉PI 肾段动脉R1

注，与治疗前比较，。P<0．05，。P<0．01fPl：搏动指数，RI：阻力指数
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沙坦治疗前后E／A无明显变化，且均在正常范围，

可见对于老年人，缬沙坦同样具有延缓心脏舒张功

能减退的作用。此外疗程较短也可能是LVMI、E／

A无显著改善的又一原因。

VaH{eFT试验结果显示，缬沙坦与安慰剂相

比可以显著提高患者的LVEFE9J。左室短轴缩短率

和LVEF一样，都是反应左心室收缩功能的一个指

标。本研究显示缬沙坦治疗12个月后患者FS及

LVEF在原有基础上均有显著升高，证明了缬沙坦

在老年ISH患者原有治疗基础上，仍可以明显改善

左室收缩功能，具有心脏保护作用。

3．3缬沙坦对老年单纯收缩期高血压患者血流动

力学的影响通过缬沙坦12个月的治疗，老年ISH

患者颈内动脉、椎内外段动脉及肾主动脉的PI和

RI显著降低(P<0．05)，但颈总动脉、肾段动脉、眼

动脉的PI及RI以及颈动脉IMT无明显变化。PI、

RI是反应动脉粥样硬化的可靠指标Do]。本研究

中，以PI、RI为检测指标，发现缬沙坦治疗12个月

后部分动脉顺应性得到明显改善。

Shargorodsky等[113发现缬沙坦在降压外，可以

有效改善高血压患者大动脉及小动脉的顺应性。使

用3个月后全身血管阻力下降了15％，经过缬沙坦治

疗，大动脉顺应性改善22％，而小动脉顺应性增加了

35％。Munakata等[12]通过研究发现，缬沙坦和拜新

同相比显著改善了高血压患者动脉硬化的程度[121。

本研究结果与文献结果基本相同。抗高血压药主要

通过降低血压、松弛血管平滑肌、促进血管平滑肌和

心肌细胞生长与重构的长期效应而使血管顺应性得

到改善。ARB在此基础上尚能通过阻断血管紧张素

Ⅱ介导的细胞增殖和通过ATl受体刺激来增加细胞

凋亡而实现的。笔者试验中老年患者部分动脉顺应

性改善作用不明显，除了考虑受试对象年龄的因素，

还与老年患者一人多病、病程较长有关。

靶器官保护已成为近年来治疗老年高血压的首

要任务，通过本试验，笔者可以基本确认缬沙坦对老

年ISH存在一定的降压以外的心血管保护作用，具

有一定临床应用价值。然而因本研究时间较短，样

本量不够大，缬沙坦对老年ISH的长期疗效还待进

一步研究。
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