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阿托伐他汀钙联合缬沙坦与依那普利治疗高血压肾病临床观察

李 勇 １，２，祝冬梅 １，王娅俐 １，２，唐 捷 １，２，陈 勇 １

（１．川北医学院第二临床医学院·四川省南充市中心医院，四川 南充 ６３７０００； ２．个体化药物治疗南充市
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摘要：目的 探讨阿托伐他汀钙联合缬沙坦与依那普利治疗高血压肾病的临床疗效，以及对患者肾功能、炎性因子、脂代谢、动脉压的

影响。方法 选取南充市中心医院２０１７年９月至２０１９年１２月收治的高血压肾病患者１０８例，按入院编号、采用奇偶法分为对照组和
研究组，各 ５４例。两组患者均予缬沙坦胶囊与马来酸依那普利片口服，研究组患者加服阿托伐他汀钙片，两组均连续治疗 ６个月。
结果 治疗后，两组患者的血清肌酐、血尿素氮、２４ｈ尿蛋白、低密度脂蛋白胆固醇、总胆固醇、白细胞介素６、Ｃ反应蛋白、肿瘤坏死因
子－α、平均动脉压、舒张压、收缩压均显著降低，且除动脉血压外的上述其他指标研究组均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；研究组与对照
组不良反应发生率相当（１１．１１％比 ９．２６％，Ｐ＞０．０５）。结论 阿托伐他汀钙联合缬沙坦与依那普利治疗高血压肾病，可有效调节血

脂，降低炎性因子及动脉血压水平，改善肾功能。
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血压长期较高会增高血管内的血液压力，导致蛋

白漏出至尿液中，破坏肾脏的滤网系统，进而对机体造

成破坏，且难以逆转，随之出现肾功能受损，严重者可能

出现慢性肾功能衰竭，最后发展为尿毒症，需给予透析

治疗，威胁患者的生命安全，故在早期给予针对性治疗

是临床研究的重点犤１犦。高血压肾病患者的高血压持续时

间较长，单用降压药仅能稳定血压，而无法阻止对肾功

能的损伤犤２犦。蛋白尿、免疫介导、动脉高压均是影响慢性

肾炎恶化的重要因素，而阿托伐他汀钙除调血脂外，还

有抗炎作用，在心血管疾病的治疗中具有较好的效果犤３犦。

本研究中探讨了阿托伐他汀钙联合缬沙坦与依那普

利治疗高血压肾病的临床疗效，以及对患者炎性因子、

脂质代谢、肾功能、动脉血压的影响。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：符合高血压诊断标准犤４犦；尿白蛋白排泄

·临床研究·
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治疗前

１７．５４±１．２１
１７．４９±１．３３
０．２０４
０．８３９

治疗后

１１．０５±１．２１

１４．４９±１．３３

１４．０５９
０．０００

治疗前

１１．２１±２．５４
１１．２９±３．２５
０．１４３
０．８８７

治疗后

６．５４±１．３１

９．８７±１．４１

１２．７１４
０．０００

治疗前

５５．４６±４．３１
５６．２９±４．３８
０．９９３
０．３２３

治疗后

３３．２５±３．１７

４２．６４±４．２９

１２．９３６
０．０００

研究组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

９．１５±０．２１
９．２３±０．２６
１．７５９
０．０８２

治疗后

７．２１±０．１９

７．８５±０．１６

１８．９３４
０．０００

治疗前

１４１．２６±１１．０９
１４５．２８±１３．５４

１．６８８
０．０９４

治疗后

１０２．４５±１２．６１

１１７．４１±１２．０５

６．３０３
０．０００

治疗前

２．３６±０．１５
２．３９±０．１１
１．１８５
０．２３９

治疗后

１．１１±０．１５

１．１９±０．１６

２．６８０
０．００９

研究组

对照组

ｔ值

Ｐ值

组别

研究组

对照组

性别

（男／女，例）

２６／２８
２５／２９

范围

５３～６９
５４～６８

Ｘ±ｓ
６１．５１±６．３３
６１．４９±６．２１

范围

３～９
３～１０

Ｘ±ｓ
６．４９±１．３３
６．４７±１．２１

ＨＤＬ－Ｃ ＬＤＬ－Ｃ ＴＧ ＴＣ

ＩＬ－６（ｎｇ／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＴＮＦ－α（ｎｇ／Ｌ）

ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＳＣｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ２４ｈ尿蛋白（ｇ）

表４ 两组患者血脂水平变化比较（Ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ，ｎ＝５４）
Ｔａｂ．４ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ，ｎ＝５４）

研究组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１．０２±０．１５
１．０４±０．１６
０．６７０
０．５０４

治疗后

１．０４±０．１１
１．０５±０．１２
０．４５１
０．６５３

治疗前

３．１８±０．２９
３．１７±０．２７
０．１８５
０．８５３

治疗后

２．２９±０．２４

２．８９±０．２５

１２．７２３
０．０００

治疗前

１．９４±０．１６
１．９８±０．１４
１．３８３
０．１７０

治疗后

１．９１±０．１２
１．９５±０．１７
１．４１３
０．１６１

治疗前

６．５８±１．０５
６．６１±１．０４
０．１４９
０．８８２

治疗后

５．５１±１．１４

６．１９±１．０５

３．２２４
０．００２

组别

组别

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５；表３至表５同。
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ， Ｐ＜０．０５，ａｓｗｅｌｌａｓ

Ｔａｂ．３ｔｏＴａｂ．５．

表３ 两组患者炎性因子变化比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５４）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｓｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝５４）

表２ 两组患者肾功能水平变化比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５４）
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（Ｘ±ｓ，ｎ＝５４）

组别

率≥３０ｍｇ／ｄ；均自愿参与本研究；入组前１年内无抢救史。本
研究经医院医学伦理委员会批准，患者签署知情同意书。

排除标准：合并冠心病、糖尿病；合并恶性肿瘤等严

重疾病；合并严重心、肝、肾器质性疾病。

病例选择与分组：选取南充市中心医院２０１７年９月
至２０１９年１２月收治的高血压肾病患者１０８例，按入院
编号，采用奇偶法分为对照组和研究组，各５４例。两组
患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具
有可比性。详见表１。

１．２ 方法

嘱患者低盐低糖低脂饮食，并口服缬沙坦胶囊（乐

普恒久远药业有限公司，国药准字 Ｈ２０１３３１８９，规格为
每粒 ８０ｍｇ），每日 １次，每次 ８０～１６０ｍｇ，以及马来酸
依那普利片（Ｂｅｒｌｉｎ－ＣｈｅｍｉｅＡＧ，进口药品注册证号
Ｈ２０１５０６３３，规格为每片 ５ｍｇ），每日 ２次，每次 １０ｍｇ。
研究组患者加服阿托伐他汀钙片（ＰｆｉｚｅｒＩｎｃ．，进口药品
注册证号 Ｈ２０１７０２１７，规格为每片 ４０ｍｇ），每日 １次，
每次４０ｍｇ。两组均连续治疗６个月。
１．３ 观察指标

抽取患者治疗前及治疗后 ３个月的清晨空腹静脉
血各 ４ｍＬ，离心，取上清液，采用雅培 Ｃ８０００型全自动
生化分析仪检测血清肌酐（ＳＣｒ）、血尿素氮（ＢＵＮ）、低密
度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ－Ｃ）、总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油
（ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ－Ｃ）水平，采用酶联
免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法检测白细胞介素 ６（ＩＬ－６）、Ｃ反
应蛋白（ＣＲＰ）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）水平。取
患者同期的晨起尿液 １０ｍＬ，检测 ２４ｈ尿蛋白含量。
检测患者动脉血压，包括平均动脉压（ＭＡＰ）、收缩压
（ＳＢＰ）、舒张压（ＤＢＰ）。记录患者治疗期间不良反应发
生情况。

１．４ 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ２０．０统计学软件分析。计数资料以率
（％）表示，行 χ２检验；计量资料以 Ｘ±ｓ表示，行 ｔ检
验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表６。
３ 讨论

高血压肾病是高血压的主要并发症，随着生活方式

的转变及生活质量的改善，高血压发病率呈逐年升高趋

势。高血压肾病患者体循环压力的长期增高会导致肾

素、血管紧张素、醛固酮长期处于激活状态，增加肾小管

的重吸收，进一步增加肾脏血流量，继而导致肾小球通

透性增加，引发少尿、蛋白尿等表现，损伤肾功能，最后

发展为尿毒症，严重影响患者的生活质量，甚至危及生

命犤５犦。降压药治疗高血压肾病有一定疗效，但尚无研究

提出其单用能延缓肾脏损伤进展犤６犦。

年龄（岁） 高血压病程（年）

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝５４）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝５４）

·临床研究·

ＣｌｉｎｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈ



９０

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年９月２０日 第３０卷第１８期
Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．１８牞Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０牞２０２１

研究组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１８．２４±１．６１
１８．２９±１．５２
０．１６６
０．８６９

治疗后

１４．１６±１．２５

１４．２９±１．３３

０．５２３
０．６０２

治疗前

１４．５５±１．２９
１４．５８±１．３５
０．１１８
０．９０６

治疗后

１１．２１±１．０５

１１．１８±１．２２

０．１３７
０．８９１

治疗前

２３．６１±２．５５
２３．５９±２．３１
０．０４３
０．９６６

治疗后

１９．２１±１．０５

１９．３３±１．６１

０．４５９
０．６４７

ＭＢＰ ＤＢＰ ＳＢＰ

表５ 两组患者动脉血压变化比较（Ｘ±ｓ，ｋＰａ，ｎ＝５４）
Ｔａｂ．５ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｒｔｅｒｉａｌｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅｃｈａｎｇｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｋＰａ，ｎ＝５４）

组别

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝５４犦
Ｔａｂ．６ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝５４犦

组别

研究组

对照组

χ２值

Ｐ值

恶心

１（１．８５）

１（１．８５）

呕吐

１（１．８５）

１（１．８５）

头痛

２（３．７０）

２（３．７０）

便秘

２（３．７０）

１（１．８５）

合计

６（１１．１１）

５（９．２６）

０．１０１
０．７５０

·临床研究·

ＣｌｉｎｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈ

缬沙坦为血管紧张素受体拮抗剂，不影响心率及心

功能犤７犦，依那普利为血管紧张素转换酶抑制剂，不影响

心输出量，能有效保持心肌收缩力犤８犦。苏海燕等犤９犦研究

发现，依那普利能增加肾血流量，保护肾功能。两药联用虽

能稳定血压及肾功能，延缓病情恶化，但效果欠佳犤１０犦。

肾功能常受脂质功能的影响，且肾功能受损后机体炎性

因子指标水平均显著增高。本研究中，两组患者治疗后

的 ＬＤＬ－Ｃ，ＴＣ，ＩＬ－６，ＣＲＰ，ＴＮＦ－α水平均显著降低，
且研究组低于对照组，提示加用阿托伐他汀钙能进一步

调节高血压肾病患者的血脂水平，降低炎性因子水平，

可能是因为阿托伐他汀除调脂外，还可抑制炎性因子的

释放，避免血栓形成，有效降低单核细胞及白细胞黏附

的转化作用犤１１－１２犦。两组患者的治疗后ＢＵＮ，ＳＣｒ，２４ｈ尿
蛋白水平均显著降低，且研究组显著低于对照组，提示

加用阿托伐他汀钙能更有效地改善高血压肾病患者的

肾功能，可能是因为患者肾小球血管内皮功能及肾脏供

血情况进一步改善，抑制单核细胞聚集在肾脏，系膜细

胞增生程度增加，还可减少细胞外基质的沉积，促进肾

功能好转犤１３犦。且缬沙坦可通过竞争性拮抗受体的方式，

降低血管紧张素的生物活性，发挥保护肾脏的作用犤１４－１５犦。

长期高血压会对心脑脏器产生损害，引起各种并发症，

因此控制动脉压也十分关键犤１６犦。两组患者治疗后的动

脉血压均显著降低，但两组间上述指标无显著差异。两

组不良反应发生率相当，提示加用阿托伐他汀钙不会明

显增加不良反应。

综上所述，阿托伐他汀钙联合缬沙坦与依那普利治

疗高血压肾病，可有效调节机体血脂，降低炎性因子及

动脉压水平，改善肾功能。
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