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"摘要#

!

目的
!

探讨马来酸依那普利叶酸片对伴有
X

型高血压的不稳定型心绞痛患者血清炎性因子及心

功能的影响%方法
!

将
1%$0

年
$

月至
1%$4

年
$1

月该院
$(/

例
X

型高血压合并不稳定型心绞痛的患者分为对

照组和观察组!对照组给予依那普利片口服!观察组给予马来酸依那普利叶酸片口服!疗程
$1

个月!比较治疗

前后两组患者血压$血清同型半胱氨酸"

XI

O

#水平$炎性因子水平及心功能的改变%结果
!

治疗
$1

个月后!两

组收缩压及舒张压差异无统计学意义"

!

$

%&%4

#'观察组血清
XI

O

$

G.

反应蛋白"

GA[

#$肿瘤坏死因子
.

'

"

9YF.

'

#及基质金属蛋白酶
.(

"

88[.(

#$心脏指数"

GT

#及心输出量"

G@

#显著低于对照组"

!

#

%&%4

#!但左室射血分数

"

7CDF

#与对照组比较差异无统计学意义"

!

$

%&%4

#%结论
!

马来酸依那普利叶酸片可显著减少
X

型高血压

合并不稳定型心绞痛患者血清炎性因子水平!改善患者心功能%

"关键词#

!

高血压'心绞痛!不稳定型'

X

型高血压'马来酸依那普利叶酸片'炎性因子'心功能
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血清中同型半胱氨酸$

XI

O

%水平在
$%

%

5"?

"

7

以上即称为高
XI

O

血症&

$

'

)凡是伴有高
XI

O

血症的

原发性高血压即可定义为/

X

型高血压0)我国
X

型

高血压发病率较高#占原发性高血压
-4W

)已有研究

表明#高血压和血清
XI

O

高表达均是冠状动脉粥样硬

化性心脏病$冠心病%发生的独立危险因素#与冠心病

的发生和发展均有着密切关系&

1.'

'

)近年来#炎性反

应在冠心病中的作用备受关注)众多研究发现#炎性

反应不但参与冠心病的发生发展#且与冠心病的预后

密切相关&

0

'

)马来酸依那普利叶酸片在有效降低血

%)41
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1%$/

年
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表
$
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两组患者基本资料比较$

)b((

&

组别
年龄

$

EdB

#岁%

男

&

)

$

W

%'

H8T

$

EdB

#

S

6

"

5

1

%

吸烟

&

)

$

W

%'

高血压病程

$

EdB

#年%

高脂血症

&

)

$

W

%'

陈旧性心肌梗死

&

)

$

W

%'

HY[

$

EdB

#

B6

"

57

%

对照组
4/&01d/&)' )'

$

)'&)0

%

1'&%4d1&(' 1'

$

1'&1'

%

$$&-(d0&(/ 4)

$

4)&4-

%

'

$

'&%'

%

-$&'0d'1&('

观察组
4-&4/d(&10 )%

$

)%&)$

%

11&/4d1&4) 1)

$

1)&1)

%

$%&(4d4&$( )%

$

)%&)$

%

0

$

0&%0

%

-/&40d'%&41

! %&4%4 %&))% %&)$' %&)1$ %&10- %&4)0 %&-%% %&$$'

压及降低血清
XI

O

水平的同时#还可以缓解炎性反

应&

4.)

'

)目前研究表明#马来酸依那普利叶酸片可有

效扩张外周血管*降低炎性因子水平#从而显著降低

高血压患者心血管意外的发生概率#并有效改善老年

慢性心衰患者*冠心病患者及
X

型高血压患者的心脏

功能&

-./

'

)但在伴
X

型高血压的不稳定性心绞痛

$

_2

%患者中#马来酸依那普利叶酸片对患者心功能

的影响少见报道)本研究旨在探讨马来酸依那普利

叶酸片在不稳定型
_2

患者中#是否能够通过降压*

降
XI

O

和控制炎症水平#最终达到改善患者心功能的

效果#并与马来酸依那普利的疗效进行比较#现报道

如下)

>

!

资料与方法

>&>

!

一般资料
!

选取
1%$0

年
$

月至
1%$4

年
$1

月在

本院自愿参加研究的已确诊为
X

型高血压同时合并

_2

的患者
$(/

例)纳入标准!$

$

%确诊为原发性高血

压#收缩压$

\H[

%

&

$0%55 X

6

和$或%舒张压$

3H[

%

&

(%55 X

6

($

1

%血清
XI

O&

$%

%

5"?

"

7

($

'

%同时符

合
_2

的入选标准#初发性心绞痛#劳力恶化性心绞

痛和自发性心绞痛#且经冠状动脉造影证实为
_2

患

者($

0

%患者均签署知情同意书#意识清醒#能够完成

整个试验#积极配合随访)排除标准!$

$

%试验过程中

确诊感染性疾病或炎症性疾病($

1

%合并或继发肝*肾

衰竭($

'

%确诊为恶性高血压*继发性高血压($

0

%严重

心力衰竭($

4

%恶性肿瘤*血液系统疾病($

)

%严重或不

稳定状态的其他伴随疾病($

-

%甲状腺功能障碍患者(

$

/

%具叶酸拮抗剂服用史者($

(

%

(%!

内服用过维生素

H

$1

和叶酸等)

$(/

例
X

型高血压合并
_2

患者中有

男
$1'

例*女
-4

例#年龄
04

#

/)

岁#分为观察组和对

照组#每组
((

例)研究经医院伦理委员会审核并

通过)

>&?

!

方法

>&?&>

!

给药
!

在冠心病的常规治疗基础上#观察组

给予马来酸依那普利叶酸片$深圳奥萨制药有限公司

生产#国药准字!

X1%$%'-1'

#成分!马来酸依那普利

$%&%5

6

"叶酸
%&/5

6

%清晨口服#起始剂量为每日

4&%5

6

"

%&05

6

#根据患者的血压等指标变化调整药

物剂量)对照组给予马来酸依那普利$悦宁定#杭州

默沙东制药有限公司#国药准字
]1%$1%%)0

#成分!每

片
$%5

6

%清晨口服#开始剂量为每日
4

#

$%5

6

#分

$

#

1

次服用#根据血压水平#可逐渐增加剂量#每日最

大剂量不超过
0%5

6

)常规随访为
0

周
$

次#疗程
$1

个月)整个研究期间除研究所用药品外#禁止使用叶

酸及其拮抗剂*维生素
H

$1

等可能对患者
XI

O

水平造

成影响的药物#但在保证治疗前后合并剂量及其用法

稳定的前提下#可联合使用他汀类降脂药物和降压

药#如
&

受体阻滞剂*

'

受体阻滞剂及钙拮抗剂类)所

有患者均低盐*低脂饮食#适量运动)

>&?&?

!

实验室检查
!

所有对象在治疗开始前及治疗

开始后的第
$1

个月各收集静脉血标本
$

次#采用电

化学发光法检测同型半胱氨酸*叶酸和维生素
H

$1

水

平(采用酶联免疫吸附法检测
G

反应蛋白$

GA[

%*肿

瘤坏死因子
.

'

$

9YF.

'

%及基质金属蛋白酶
.(

$

88[.

(

%水平)

>&?&@

!

超声心动图评估心功能
!

所有入选患者均在

在治疗开始前及治疗开始后的第
$1

个月时各进行彩

色多普勒超声检查#评估心功能#患者取左侧卧位#检

测指标包括!左室射血分数$

7CDF

%*心脏指数$

GT

%及

心输出量$

G@

%)

>&@

!

统计学处理
!

所有数据采用
\[\\$(&%

软件进

行分析处理#计量资料用
EdB

表示#两组间比较采用

独立样本
5

检验(计数资料用百分比表示#两组间采用

!

1 检验)以
!

#

%&%4

为差异有统计学意义)

?

!

结
!!

果

?&>

!

两组治疗前基线资料比较
!

两组患者在性别构

成*年龄*高血压病程*高脂血症*糖尿病病史*吸烟史

等比较#差异无统计学差异$

!

$

%&%4

%#见表
$

)

?&?

!

两组治疗前后血压的改变
!

治疗前两组患者的

\H[

和
3H[

无明显差异$均
!

#

%&%4

%(治疗后#两组

患者的
\H[

和
3H[

均较治疗前有明显降低$均
!

#

%&%4

%#而两组患者治疗后的
\H[

和
3H[

分别进行组

间比较#差异无统计学意义$均
!

$

%&%4

%#见表
1

)

表
1

!!

两组患者治疗前后血压变化$

EdB

%

55X

6

&

组别
\H[

治疗前 治疗后

3H[

治疗前 治疗后

对照组
$)$&-%d$$&-$ $1(&0%d(&1'

L

$%$&$%d)&(4 /%&4(d/&1-

L

观察组
$)0&$%d$%&04 $1-&0%d(&')

L

$%1&4%d4&44 -(&0/d-&%%

L

! %&$'1 %&$'1 %&$$/ %&'$'

!!

L

!

!

#

%&%4

#与同组治疗前比较

$)41

重庆医学
1%$/

年
-

月第
0-

卷第
$(

期



?&@

!

两组患者治疗前后血清
XI

O

比较
!

治疗前#两

组患者的
XI

O

水平无明显差异$

!

$

%&%4

%(治疗后#

对照组
XI

O

水平较治疗前无明显变化$

!

$

%&%4

%#而

观察组
XI

O

水平较治疗前显著降低$

!

#

%&%4

%#治疗

后的两组
XI

O

比较#观察组显著低于对照组$

!

#

%&%4

%#见表
'

)

?&A

!

两组患者治疗前后血清炎症因子水平
!

治疗前

两组患者的血清炎症因子水平比较#差异无统计学意

义$

!

$

%&%4

%(治疗后均较治疗前明显下降#且治疗后

观察组低于对照组#差异有统计学意义$

!

#

%&%4

%#见

表
0

)

?&B

!

两组患者治疗前后心功能指标比较
!

治疗前#

两组患者
7CDF

*

GT

*

G@

均无显著差异$

!

$

%&%4

%)

治疗
$1

个月后均较治疗前明显增加#且治疗后观察

组
GT

*

G@

显著优于对照组$

!

#

%&%4

%#见表
4

)

表
'

!!

两组患者治疗前后
XI

O

水平比较$

EdB

%

%

5"?

(

7

&

组别 治疗前 治疗后

对照组
$(&1'd0&-4 $/&1-d0&1/

观察组
$/&(0d'&14 /&1)d1&-)

! %&)$4 %&%%%

表
0

!!

两组患者治疗前后血清炎症因子水平的比较$

EdB

&

组别
GA[

$

5

6

"

7

%

治疗前 治疗后

88[.(

$

%

6

"

7

%

治疗前 治疗后

9YF.

'

$

%

6

"

7

%

治疗前 治疗后

对照组
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表
4

!!

两组患者治疗前后心功能指标的比较$

EdB

&

组别
7CDF

$

W

%

治疗前 治疗后

GT

$

7

"

5

1

%

治疗前 治疗后

G@

$

7

"

5#,

%

治疗前 治疗后

对照组
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!

讨
!!

论

!!

据统计#全球高血压人数大于
$%

亿#其中
(%W

#

(4W

为原发性高血压&

(

'

)在我国#大部分原发性高血

压患者都合并血清
XI

O

升高#即为
X

型高血压)文

献研究显示#

X

型高血压与冠心病的发生发展有着密

切关系)王清等&

$%

'研究发现#在
_2

患者中#同时合

并
X

型高血压者其冠状动脉病变严重程度高于不伴

高
XI

O

血症的单纯原发性高血压患者)郑卫峰等&

$$

'

发现#对于急性心肌梗死急诊经皮冠状动脉介入治疗

术后的患者#支架内再狭窄组
X

型高血压患者比例显

著高于非再狭窄组#提示
X

型高血压是支架内再狭窄

的危险因素)因此#目前的观点认为#

X

型高血压是

冠心病的独立危险因素)

X

型高血压与冠心病的密切联系主要源于其同

时合并高血压和高
XI

O

血症两个参与冠心病病理生

理机制的重要因素)众所周知#高血压是各种心脑血

管疾病的重要病因和独立危险因素)根据最新流行

病学研究#血浆
XI

O

水平的升高也是心脑血管疾病的

独立预测因素#且与冠心病的发生*发展有着密切关

系&

'

#

$1

'

)血浆
XI

O

水平每升高
4

%

5"?

"

7

冠状动脉疾

病的危险因素即增加
''W

(相反#血浆
XI

O

水平每降

低
'

%

5"?

"

7

#缺血性心肌病的风险就降低
$)W

)黄

征宇等&

$'

'发现#冠心病患者血浆
XI

O

水平与冠状动

脉病变支数有明显关系#血浆
XI

O

水平越高#其冠状

动脉病变支数更广泛)目前关于血浆
XI

O

在冠心病

中的病理作用有
0

种假说!$

$

%损伤血管内皮细胞(

$

1

%促进血管平滑肌细胞增殖($

'

%促使载脂蛋白在血

管壁堆积($

0

%影响纤维蛋白活性等)上述因素综合

导致体循环阻力增加*动脉粥样硬化加重#最终使冠

心病发病率增高&

$0

'

)

越来越多研究开始关注到
XI

O

在冠心病发生*发

展过程中所发挥的促炎作用)冠心病的病理基础是

动脉粥样硬化#此类患者机体存在慢性炎性反应)临

床常用
GA[

作为评估机体炎症状态的指标之一#具

有敏感*可靠*易检测等特点#同时
GA[

也是独立于

血脂和血压的危险因子#可在一定程度上反映冠状动

脉病变的严重程度&

$4.$)

'

)

9YF.

'

可调节成纤维细胞

与心肌细胞的排列#损伤内皮细胞引起心肌供血障

碍#导致心肌细胞因缺血凋亡#参与左室重构&

$-

'

)屈

永生等&

$/

'研究发现#血清
88[.(

水平随冠心病病情

的加重而升高#与粥样斑块稳定性有关#可作为预测

冠心病严重事件的指标#反映冠心病早期危险程度)

在
X

型高血压患者中#升高的
XI

O

可通过激活核转

录因子来启动细胞黏附分子和趋化因子的表达#进而
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介导内皮细胞炎性反应的级联放大过程#从而发挥促

炎因子的功能&

$(

'

)

综上所述#在
X

型高血压合并冠心病的患者中#

综合降压*降低血清
XI

O

水平以及调节炎性反应可以

最大限度地改善此类患者的预后)本研究采用的马

来酸依那普利叶酸片包含依那普利和叶酸两种有效

成分#前者能通过减少血管紧张素的合成来起到降压

效果(后者能够通过为
XI

O

的分解代谢提供必需的辅

因子来降低血清
XI

O

水平&

1%

'

)而且#越来越多的研

究表明#马来酸依那普利叶酸片治疗能够更为有效地

调节
X

型高血压患者体内的炎性反应*改善内皮功

能&

)

'

)因此推测#对于
X

型高血压合并冠心病患者#

马来酸依那普利叶酸片可以通过综合降压*降
XI

O

和

调节炎性反应起到改善患者预后的作用)

_2

是一组急性心肌缺血状态#因其易进展为急

性心肌梗死或猝死而受到临床重视)本研究发现#对

于
X

型高血压合并
_2

的患者#同马来酸依那普利

相比#马来酸依那普利叶酸片除了可以同等程度的控

制患者血压水平#还可以更加有效地降低患者血清

XI

O

水平*控制炎性反应#并最终在一定程度更好地

改善患者心功能)本研究在治疗
$1

个月后并没有观

察到马来酸依那普利叶酸片在改善患者
7CDF

方面

相较于马来酸依那普利的显著优势#可能与本研究的

研究周期较短#入组患者偏少有关#还有待进一步

观察)

综上所述#在
X

型高血压合并
_2

的患者中#与

马来酸依那普利相比#马来酸依那普利叶酸片能够通

过降低血清
XI

O

水平#调节机体炎性反应#更加显著

地改善患者左室功能)因此#马来酸依那普利叶酸片

值得在这类患者中推广)
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