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摘要摘要：：目的 探讨盐酸贝尼地平联合替米沙坦治疗原发性高血压的临床疗效。方法 选取首都医科大学附属北京潞河医院 2024年 2月

至 12月收治的原发性高血压患者 100例，按随机数字表法分为对照组和观察组，各 50例。两组患者均口服替米沙坦片，观察组患者

加用盐酸贝尼地平片。两组均连续治疗 8 周。结果 观察组总有效率为 88. 00%，显著高于对照组的 56. 00%（P < 0. 05）。两组患者治

疗后的 24 h平均收缩压（24 h SBP）、夜间睡眠 SBP、晨峰血压、24 h平均舒张压（24 h DBP）、夜间睡眠 DBP，血清内皮素、过氧化脂质、

胱抑素 C（CysC）、超敏 C反应蛋白、白细胞介素（IL）1、IL - 6水平均显著降低，一氧化氮（NO）、25 -羟维生素 D［25 -（OH）D］水平均

显著升高（P < 0. 05）；且观察组上述指标均显著优于对照组（P < 0. 05）。观察组与对照组不良反应发生率相当（12. 00%比 8. 00%，P >
0. 05）。结论 盐酸贝尼地平联合替米沙坦治疗原发性高血压，可有效降低血压，改善患者血压晨峰现象及血管内皮功能，降低 CysC
及 25 -（OH）D水平，并抑制炎性反应。

关键词关键词：：盐酸贝尼地平；替米沙坦；原发性高血压；血压晨峰现象；一氧化氮；胱抑素 C
Clinical Observation of Benidipine Hydrochloride Combined with Telmisartan in the

Treatment of Essential Hypertension
WANG Chenxia1，WANG Lili2，SUN Jiayao2△

（1. Beijing Luhe Hospital Affiliated to Capital Medical University，Beijing 101100，China； 2. Zhangjiakou First Hospital，Zhangjiakou，Hebei 075000，China）

AbstractAbstract：：Objective To investigate the clinical efficacy of benidipine hydrochloride combined with telmisartan in the treatment of
essential hypertension. Methods A total of 100 patients with essential hypertension admitted to Beijing Luhe Hospital Affiliated to
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Capital Medical University from February to December 2024 were selected and divided into the control group and the observation
group by random number table method，with 50 cases in each group. The patients in both groups were treated with Telmisartan
Tablets by oral administration，while the patients in the observation group were additionally treated with Benidipine Hydrochloride
Tablets by oral administration. Both groups were treated continuously for eight weeks. Results The total effective rate of the
observation group was 88. 00%，which was significantly higher than 56. 00% of the control group（P < 0. 05）. After treatment，the
24 h mean systolic blood pressure （24 h SBP），nighttime sleep SBP，morning peak blood pressure，24 h mean diastolic blood
pressure（24 h DBP），nighttime sleep DBP，and the levels of serum endothelin，lipid peroxide，Cystatin C（CysC），high - sensitivity
C - reactive protein，interleukin（IL） - 1，IL - 6 in the two groups were significantly decreased，the levels of nitric oxide and 25 -
hydroxyvitamin D［25 -（OH） D］ were significantly increased（P < 0. 05）；and the above indexes in the observation group were
significantly better than those in the control group （P < 0. 05）. The incidence of adverse reactions was comparable between the
two groups（12. 00% vs. 8. 00%，P > 0. 05）. Conclusion Benidipine hydrochloride combined with telmisartan in the treatment of
essential hypertension can effectively reduce blood pressure，improve the morning blood pressure peak phenomenon，vascular
endothelial function，CysC and 25 -（OH）D levels，and inhibit inflammatory reaction.
Key wordsKey words：：benidipine hydrochloride；telmisartan；essential hypertension；morning blood pressure peak phenomenon；nitric oxide；
Cystatin C

高血压为动脉血压异常增高的疾病，根据发病机

制不同，可分为原发性高血压和继发性高血压［1］，其中

原发性高血压占所有高血压患者的 95%以上，以动脉

压升高为特征，其发生与遗传、环境、生活方式等因素

有关［2］，为临床常见慢性病，多发于老年人群［3］。随着疾

病进展，长期处于高压状态下，会损害血管内皮功能，造

成氧化应激，进而增加心血管事件的风险［4］。替米沙坦为

临床治疗原发性高血压的常用血管紧张素Ⅱ受体阻滞

剂，通过抑制心室重构，达到降压作用［5］，但其单独使用

时疗效欠佳且具有损伤肾脏功能的风险［6］。盐酸贝尼地

平为二氢吡啶类钙离子通道阻滞剂，具有血管选择性

强、应用方便、不良反应轻、药效时间长等特点［7］。但其长

期疗效尚需进一步研究［8］。因此，本研究中旨在探究盐酸

贝尼地平联合替米沙坦治疗原发性高血压的临床疗效，

为后续原发性高血压的治疗提供参考。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：符合Ⅱ - Ⅲ级原发性高血压诊断标

准［9］；年龄 18～70岁；近期未服用其他降血压药物；病

程 ≤ 5年；神志清晰，配合度高，依从性好。本研究经首

都医科大学附属北京潞河医院医学伦理委员会批准

（伦理编号：LH2023 - 3 - 241），患者及家属均签署知情

同意书。

排除标准：其他原因引起的继发性高血压、恶性高

血压；严重烟瘾、酗酒；近期参与过其他临床试验；伴恶

性肿瘤；存在严重的脏腑和血液系统疾病；近期有急性

感染；存在其他合并疾病［如糖尿病、冠状动脉粥样硬

化性心脏病（简称冠心病）等］；妊娠期或哺乳期。

病例选择与分组：根据公式计算样本量 n =｛［π1
（100 - π1）+ π2（100 - π2）］/（π1 - π2）2｝f（α，β）［式中，

n为每组所需样本量；π1为对照组预期有效率（%），即

前期预试验对照组结果（60%）。π2为观察组预期有效

率（%），即前期预试验观察组结果（86%）。α：Ⅰ类错误

（本研究中为 0. 05）。β：Ⅱ类错误（本研究中为 0. 2）。查

询 f（α，β）数值表 f（0. 05，0. 2）= 7. 9］。计算得每组所需

样本量为 43例，考虑到 10%脱落率，每组至少需纳入样

本 47例，因此，本研究中选取 2024年 2月至 12月首都

医科大学附属北京潞河医院收治的原发性高血压患者

100例，按随机数字表法分为对照组和观察组，各 50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。

表1 两组患者一般资料比较（n = 50）
Tab. 1 Comparison of general data between the two groups

（n = 50）

组别

对照组

观察组

χ2 / t值
P值

性别

（男 /女，例）

18 / 32
22 / 28
0. 667
0. 414

年龄

（X ± s，岁）

53. 69 ± 6. 81
54. 75 ± 7. 32

0. 750
0. 455

体质量指数

（X ± s，kg / m2）

24. 46 ± 5. 23
25. 17 ± 6. 08

0. 626
0. 533

病程

（X ± s，年）

3. 59 ± 0. 92
3. 85 ± 0. 84
1. 566
0. 121

高血压等级

（Ⅱ级 / Ⅲ级，例）

10 / 40
8 / 42
0. 271
0. 603

1. 2 方法

两组患者均口服替米沙坦片（四川科伦药业股份

有限公司，国药准字H20051854，规格为每片 40 mg），每

次 1片，每日 1次。观察组患者加服盐酸贝尼地平片（山

东华素制药有限公司，国药准字H20184010，规格为每

片 4 mg），每次 1片，每日 1次。两组患者均连续治

疗8周。

1. 3 观察指标与疗效判定标准

血压监测指标：在治疗前及治疗 8周后采用 DE‐
QTG305型血压检测仪（深圳市福迈康科技有限公司）

24 h动态监测血压。测量前需确保患者处于安静环境，

静坐 5 min，仪器经标准压力计校准，袖带绑于左上臂中
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点与心脏同高。监测设定为白天每30 min、夜间每60 min
自动测量，记录 24 h平均收缩压（24 h SBP）和 24 h平均

舒张压（24 h DBP）以及夜间睡眠 SBP和夜间睡眠DBP
水平，并计算晨峰血压［晨峰血压 = 起床后 2 h内的平

均 SBP -夜间睡眠 SBP的最低值（包括最低值在内 1 h
SBP的平均值）］。

血清学指标：分别于治疗前后抽取患者清晨空腹

静脉血 4 mL，3 000 r / min离心 10 min后，取血清。采用

酶联免疫吸附试验（ELISA）法测定血管内皮功能指标

［含血清内皮素 - 1（ET - 1）、一氧化氮（NO）、过氧化脂

质（LPO）］水平，胱抑素 C（CysC）、25 - 羟维生素 D
［25 -（OH）D］水平及炎性因子［含超敏C反应蛋白（hs -
CRP）、白细胞介素（IL）1、IL - 6］水平。

疗效判定［10］：显效，DBP下降 > 10 mmHg且恢复正

常范围，或DBP虽未达到正常范围但下降 ≥ 20 mmHg；
有效，DBP下降 < 10 mmHg（1 mmHg = 0. 133 kPa）但恢复

正常范围（DBP< 90mmHg），或DBP下降 10～19 mmHg但
仍未恢复正常，或 SBP下降 > 30 mmHg；无效，治疗后临

床症状无改善甚至加重，同时血压不降甚至升高。总有

效 =显效 +有效。

安全性：观察治疗期间两组患者乏力、呕吐、水肿、

心慌、头疼、咳嗽等不良反应发生情况。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 25. 0统计学软件分析。计量资料以X ± s
表示，行 t检验；计数资料以率（%）表示，行χ2检验，等级

资料行秩和检验。P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

结果见表2至表7。
3 讨论

随着人口老龄化加剧，高血压发病率呈逐年上升

趋势，原发性高血压发病机制复杂，可能与中枢神经系

统和血管内皮功能有关［11 - 14］。替米沙坦属血管紧张素Ⅱ

表3 两组患者血压监测指标比较（X ± s，mmHg，n = 50）
Tab. 3 Comparison of blood pressure monitoring indexes between the two groups（X ± s，mmHg，n = 50）

组别

对照组

观察组

t值

P值

24 hSBP
治疗前

183. 45 ± 21. 72
181. 93 ± 20. 51

0. 360
0. 720

治疗后

132. 19 ± 9. 36*
124. 68 ± 8. 94*

4. 103
< 0. 001

夜间睡眠SBP
治疗前

143. 89 ± 18. 63
142. 48 ± 22. 85

0. 338
0. 736

治疗后

130. 74 ± 11. 35*
123. 16 ± 10. 93*

3. 402
0. 001

晨峰血压

治疗前

39. 56 ± 8. 42
39. 45 ± 7. 81

0. 068
0. 946

治疗后

20. 45 ± 4. 31*
12. 52 ± 2. 93*

10. 759
< 0. 001

24 hDBP
治疗前

101. 25 ± 11. 36
103. 67 ± 12. 78

1. 001
0. 319

治疗后

86. 96 ± 6. 41*
84. 31 ± 5. 29*

2. 255
0. 026

夜间睡眠DBP
治疗前

97. 58 ± 8. 99
99. 36 ± 10. 15

0. 928
0. 356

治疗后

82. 71 ± 6. 57*
77. 25 ± 5. 59*

4. 476
< 0. 001

注：与本组治疗前比较，*P < 0. 05。表4至表6同。

Note：Compared with those before treatment，*P < 0. 05（for Tab. 3 - 6）.
表4 两组患者血管内皮功能指标比较（X ± s，n = 50）

Tab. 4 Comparison of vascular endothelial function indexes between the two groups（X ± s，n = 50）

组别

对照组

观察组

t值
P值

ET - 1（ng / L）
治疗前

59. 38 ± 8. 26
58. 74 ± 8. 13

0. 390
0. 697

治疗后

41. 95 ± 5. 52*
28. 61 ± 4. 34*

13. 434
< 0. 001

NO（nmol / L）
治疗前

18. 63 ± 4. 27
17. 89 ± 4. 38

0. 855
0. 394

治疗后

29. 15 ± 5. 56*
41. 73 ± 6. 08*

10. 797
< 0. 001

LPO（mmol / L）
治疗前

6. 82 ± 1. 43
6. 97 ± 1. 48
0. 515
0. 607

治疗后

5. 14 ± 1. 02*
3. 21 ± 0. 89*
10. 081
< 0. 001

表5 两组患者炎性因子水平比较（X ± s，n = 50）
Tab. 5 Comparison of inflammatory factor levels between the two groups（X ± s，n = 50）

组别

对照组

观察组

t值
P值

hs - CRP（mg / L）
治疗前

15. 18 ± 3. 45
15. 37 ± 3. 69

0. 266
0. 791

治疗后

10. 26 ± 2. 81*
7. 59 ± 2. 73*

4. 819
< 0. 001

IL - 1（ng / L）
治疗前

56. 97 ± 8. 62
57. 13 ± 8. 89

0. 091
0. 927

治疗后

32. 45 ± 5. 39*
20. 58 ± 5. 64*

10. 759
< 0. 001

IL - 6（ng / L）
治疗前

62. 61 ± 9. 32
63. 23 ± 9. 46

0. 330
0. 742

治疗后

51. 85 ± 6. 97*
39. 92 ± 7. 35*

8. 328
< 0. 001
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表2 两组患者临床疗效比较［例（%），n = 50］
Tab. 2 Comparison of clinical efficacy between the two groups

［case（%），n = 50］

组别

对照组

观察组

Z值

P值

显效

10（20. 00）
15（30. 00）

有效

18（36. 00）
29（58. 00）

无效

22（44. 00）
6（12. 00）

总有效

28（56. 00）
44（88. 00）
12. 698
< 0. 001
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受体拮抗剂，能有效降压［15］。但单用替米沙坦疗效欠

佳，虽增加剂量可在一定程度上提升疗效，但不良反应

发生率也随之增加［16］。有研究发现，小剂量药物联合应

用，可协同降压，还可抵消或减少不良反应的发生，并增

强靶器官的保护作用［17］。盐酸贝尼地平为细胞膜钙通道

阻滞剂，在高血压合并症、心绞痛及联合用药等方面诊

疗效果良好［18 - 20］。本研究结果显示，观察组治疗总有效

率显著高于对照组，表明联合治疗降压效果显著。

原发性高血压患者常出现晨间血压高峰［21］，本研究

结果显示，与治疗前比较，两组患者治疗后的 24 hSBP、
夜间睡眠 SBP、晨峰血压、24 hDBP、夜间睡眠DBP水平

均显著降低，且观察组患者以上指标均显著低于对照

组，表明联合治疗可一定程度上缓解血压晨峰现象。血

管内皮细胞可通过合成舒张与收缩因子来反映其代谢

情况及靶器官破损程度［22］。盐酸贝尼地平独特的膜分

布特性使其能持续抑制钙离子内流，从而平稳扩张血

管，与替米沙坦联用，可有效抑制清晨交感神经兴奋导

致的血管收缩，阻断血压在清晨的急剧上升，对晨峰现

象的控制效果显著，实现24 h平稳降压。

ET - 1调节在血流动力学变化方面发挥重要作

用［23］，NO水平下调程度可反映内皮功能失衡程度［24］。
本研究结果显示，与治疗前比较，两组患者治疗后的

ET - 1、LPO水平均显著降低，NO水平均显著升高，且

观察组患者上述指标均显著优于对照组，表明联合治

疗可改善患者血管内皮功能。分析原因为，贝尼地平可

通过激活内皮 NO合酶和增强 NO合酶基因表达增加

NO合成，并凭借其抗氧化作用减缓NO灭活，从而提升

NO生物活性。同时，该药物可减轻氧化应激，抑制血管

收缩因子 ET - 1的合成与释放，共同促进血管内皮功

能恢复。CysC是一种分泌性蛋白，与血压水平密切关

联，是反映高血压患者器官损伤标志物之一，其水平降

低可减少动脉粥样硬化性疾病的发生［25］。25 -（OH）D
与高血压的动脉僵硬程度密切相关，其水平降低会促

进心血管疾病的发生［26］。本研究结果显示，与治疗前比

较，两组患者治疗后的 CysC水平均显著降低，25 -
（OH）D水平均显著升高，且观察组上述指标均显著优

于对照组，其原因可能为高血压导致肾实质损伤，肾小

管上皮细胞内 1α -羟化酶活性下降，25 -（OH）D转化

为活性形式［1，25 -（OH）2D］受阻，负反馈抑制 25 -
（OH）D合成，且机体脂质代谢紊乱，导致血管内皮受损

加重，加速 ET - 1、LPO合成，从而导致 ET - 1、LPO水

平上升［27］。同时，高血压抑制NO基因表达，疾病加重使

血清中NO水平降低［26］；高血压疾病进展影响 CysC代

谢，病情越重CysC水平越高［28］。
高血压患者动脉内膜大量破损，使炎性反应加剧，

导致炎性因子（如 hs - CRP、IL - 1、IL - 6）在患者体内

上调表达［29］。本研究结果显示，与治疗前比较，两组患

者治疗后的hs - CRP、IL - 1、IL - 6水平均显著降低，且

观察组上述指标均显著低于对照组，表明联合治疗可

降低患者体内的炎性反应。

此外，本研究中采用电子药盒记录法，为受试者配

备具有定时提醒和开盖记录功能的电子药盒。通过每

周一次的电话或数字化平台（如微信小程序随访，主动

询问患者服药情况，并核对电子药盒信息，从而进行患

者用药依从性评估。以8周内漏服 ≤ 3次为规律服药，漏

服 4 - 10次为间断服药，漏服 > 10次或未上传数据为

未服药，若患者依从性低，触发系统警报，并在 72 h内
人工随访以确保数据准确性）。

综上所述，盐酸贝尼地平联合替米沙坦治疗原发

性高血压患者，可有效降低血压，缓解血压晨峰现象，

改善血管内皮功能，降低 CysC及 25 -（OH）D水平，并

抑制炎性反应。但本研究样本量较小，且为单中心研

究，未针对患者不同时间点的血压水平展开分析，结果

可能存在偏倚，后续将结合多中心研究，增加样本量，

分析血压水平的动态变化，增加本研究结果的说服力

并继续深入探讨盐酸贝尼地平联合替米沙坦治疗原发

性高血压的具体机制。
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