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阿罗洛尔联合缬沙坦氢氯噻嗪
治疗老年顽固性高血压临床疗效及安全性分析
陈跃武，刘先霞，陈磊，陈家显，张远生，赵勇，吴学正，吴小燕，陈卫卫

(海南医学院第二附属医院心血管内科 海南 海口 570000)

【摘要】 目的 探讨并分析阿罗洛尔与缬沙坦氢氯噻嗪联合应用治疗老年顽固性高血压的临床疗效与安全
性。方法 入选海南医学院第二附属医院心内科2013年1月至2015年12月收治的老年顽固性高血压患者90例，
依据入院顺序采用随机队列分配法分为A组(缬沙坦氢氯噻嗪组)、B组(阿罗洛尔组)、C组(阿罗洛尔+缬沙坦氢氯噻
嗪组)，每组30例。A组口服缬沙坦氢氯噻嗪片，B组口服盐酸阿罗洛尔，C组口服盐酸阿罗洛尔联合缬沙坦氢氯噻
嗪片治疗；连续用药4周后，分别于治疗前及治疗第二周末、第4周末，检测收缩压(SBP)及舒张压(DBP)、心率，记录
不良反应发生例数并评估疗效；同时在治疗前、治疗4周末各测定1次血生化指标：包括谷丙转氨酶、谷草转氨酶、
肌酐、血糖、总胆固醇、三酰甘油、高密度脂蛋白胆固醇、尿酸、血钾(K+)、钠(Na+)、氯(Cl-)及心电图。结果 三组患者
年龄、性别、病程、心率、体重指数等基线指标比较差异均无统计学意义(P>0.05)。在整个研究中有5例失访，2例退
出试验，共有83例完成试验。在给药降压第四周末时，A组、B组、C组血压(SBP/DBP)分别降至(142.7±8.1) mmHg/

(96.3±4.2) mmHg、(140.8±9.7) mmHg/(93.5±9.3) mmHg、(138.7±6.6) mmHg/(82.7±5.4) mmHg，其中C组(92.1%)降压
总有效率明显高于A组(73.7%)和B组(78.9%)，差异均有统计学意义(P<0.05)，B组及C组心率较治疗前基线血压水
平均有下降，差异有统计学意义(P<0.05)；三组患者治疗后血糖、血脂、尿酸、血钾及肝肾功能等生化指标均无明显
变化，差异均无统计学意义(P>0.05)；各组均无严重不良反应发生。结论 阿罗洛尔联合缬沙坦氢氯噻嗪治疗老年
顽固性高血压降压疗效显著，是一种临床安全可靠的联合用药方案。
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Curative effect and safety of Arotinolol Hydrochlorid combining Valsartan Hydrochlorothiazide Tablets on senile
resistant hypertension. CHEN Yue-wu, LIU Xian-xia, CHEN Lei, CHEN Jia-xian, ZHANG Yuan-sheng, ZHAO Yong,
WU Xue-zheng, WU Xiao-yan, CHEN Wei-wei. Department of Cardiology, the Second Affiliated Hospital of Hainan
Medical College, Haikou 570000, Hainan, CHINA

【Abstract】 Objective To explore and analyze the clinical curative effect and safety of Arotinolol Hydrochlorid

combined with Valsartan Hydrochlorothiazide Tablets in the treatment of senile resistant hypertension. Methods From

January 2013 to December 2015, 90 elderly patients with resistant hypertension treated in Department of Cardiology in

our hospital were selected, which were randomly divided into group A (given orally Valsartan Hydrochlorothiazide Tab-

lets, n=30), group B (given orally Arotinolol Hydrochlorid Tablets, n=30) and group C (given orally Valsartan Hydrochlo-

rothiazide Tablets and Arotinolol Hydrochlorid Tablets, n=30). After continuous treatment for 4 weeks, systolic blood

pressure (SBP), diastolic blood pressure (DBP), heart rate were detected respectively before treatment at the end of the

second week and forth week after treatment. Reverse reactions were recorded and curative effect was reviewed. At the

same time, blood biochemical indexes were detected, including alanine transaminase (Alt), aspertate aminotransferase

(AST), creatinine, blood glucose, total cholesterol, three acylglycerin, high-density lipoprotein cholesterol, uric acid, potas-

sium (K+), sodium (Na+), chloride (Cl-). Electrocardiogram (ECG) was also observed. Results There was no statistically

significant difference in patients' age, gender, duration, heart rate and body indexes among the three groups (all P>0.05).

Among the 90 patients, 83 completed the whole study, with 5 patients missed in the follow-up and 2 patients dropping out.

At the end of the second week and forth week after treatment, the SBP/DBP was (142.7±8.1) mmHg/(96.3±4.2) mmHg in

group A, (140.8±9.7) mmHg/(93.5±9.3) mmHg in group B, (138.7±6.6) mmHg/(82.7±5.4) mmHg in group C. The total

effective rate was higher in group C (92.1%) than that in group A (73.7%) or group B (78.9%), all P<0.05. Heart rate in

group B and group C were significantly decreased compared with baseline level before treatment (P<0.05). Three groups

showed no statistically significant difference after treatment in blood sugar, blood lipid, uric acid, potassium, liver and

kidney function (P>0.05). No serious adverse reactions were found in the three groups. Conclusion The therapy of

Arotinolol Hydrochlorid combining Valsartan Hydrochlorothiazide Tablets has significant curative effect and is safe and

reliable in treatment of senile resistant hypertension.
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近年在全球范围内高血压发病率呈逐年上升趋

势，其后期带来的心、脑、肾等靶器官损害等问题也愈

发增多，甚至致残、致死，严重威胁全球人类健康。最

新数据显示目前我国城乡居民高血压发病率高达
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18.8%，其中老年人，特别是60岁以后发病率更是高达
60%~80% [1]。2016年中国居民健康报告目前我国高血
压人群数高达2.5亿之多；然而更为严峻的是目前临床
上对高血压人群治疗仍不理想，特别是对顽固性高血压
(resistant hypertension，RH)的控制率更是令人担忧，此
类患者占高血压总数的20%~30% [2]，其临床主要表现
为给予多种抗高血压药物联合用药后血压仍居高不
下，后期容易造成心血管事件(主要是心梗、心衰)、脑
血管意外及尿毒症等各种严重并发症，甚至危及患者
生命，同时给患者家庭、社会带来巨大经济负担；因此
临床学者们不断在探讨如何采取一种有效且简便的
联合降压方案使此类患者血压能够达标，从而减少各
类心脑血管事件的发生具有重要意义。

1 资料与方法
1.1 研究对象 入选对象为 2013年 1月至 2015

年 12月海南医学院第二附属医院心内科收治的老年
顽固性高血压患者 90例，男性 48例，女性 42例；年龄
60~94岁，平均(76.3±5.2)岁；高血压病程 2~23 年，平
均(12.3±6.1)年。入选标准：①临床确诊为顽固性高
血压(亦称难治性高血压)，根据 2010 年中国高血压
防治指南定义为：明确诊断的高血压患者在医生指
导下采用积极改善生活方式的基础上应用了包括

利尿剂在内的 3 种联合降压药物规范化治疗后，血
压仍未达标，在 140/90 mmHg (1 mmHg=0.133 kPa)之
上，或至少需要 4种药物才能使血压达标[2]；②年龄≥
60岁；③无严重的其他系统疾病及肝、肾功能减退(谷
丙转氨酶升高超过正常值上限的 2 倍，血清肌酐≥
150 μmol/L)等；④排除各类继发性高血压、严重心力
衰竭；⑤心率≥60 次/min，无β受体阻滞剂应用禁忌。
入选对象均由本人或家属同意并签署知情同意书。

1.2 分组及给药方法 按住院前后顺序采用随机
队列方法分配，将患者分为 A 组、B 组、C 组，每组 30
例。三组患者在性别、年龄、病程长短、基础血压、心率
及体重指数等基线数据方面差异均无统计学意义(P>
0.05)，见表1，具有可比性。拟入组患者在住院后根据个
人血压及临床情况停用原口服降压药物3~5 d作为引入
期，随后分组给予降压药物口服：A组：缬沙坦氢氯噻嗪
片(北京诺华制药有限公司生产)，80 mg+12.5 mg/次，
1次/d；B组：盐酸阿罗洛尔(日本住友医药公司生产)，
5 mg/次，2次/d，分别于 8:00和 20:00服用，2~3 d后视
患者有无副作用(如体位性低血压)逐渐加量至10 mg，
2次/d；C组：盐酸阿罗洛尔联合缬沙坦氢氯噻嗪片治
疗，两药剂量及服用方法同A、B组，连续用药4周；用药
期间生活规律、清淡饮食、适量运动、避免情绪波动。

表1 各组患者基线资料比较

组别

A组

B组

C组

χ2/t值
P值

例数

30

30

30

男性[例(%)]

17 (56.7)

16 (53.3)

18 (60.0)

0.271

0.873

年龄(岁，x-±s)
77.4±5.6

76.5±5.3

75.1±4.9

1.449

0.241

病程(年，x-±s)
13.5±6.7

12.2±6.0

11.2±5.6

1.066

0.349

体质量(kg，x-±s)
72.3±9.2

74.8±10.3

71.8±11.5

0.720

0.490

体重指数(kg/m2)

26.3±2.9

25.1±2.8

24.9±3.2

1.948

0.149

糖尿病[例(%)]

5 (16.7)

7 (17.5)

6 (20.0)

0.417

0.812

1.3 观察指标
1.3.1 一般情况及检查指标 所有患者入组前

详细记录病史并进行体格检查，检查血、尿常规及肝
肾功能(包括谷丙转氨酶、谷草转氨酶、肌酐、尿酸)、空
腹血糖、血脂(包括总胆固醇、甘油三酯、高密度脂蛋白
胆固醇)、电解质(包括血钾、钠、氯)及心电图并详细记
录。用药期间观察有无副作用及特殊不适症状、治疗
4周末再次测定以上指标。

1.3.2 血压及心率观察 分别在治疗前及治疗
第二周末、第 4 周末，检测收缩压 (SBP)及舒张压
(DBP)。所有患者均使用台式水银柱血压计测量，测
量时间为每日当天服药前(8:00~9:00)，平静状态下每
隔10 min测量一次右上肢血压血压及心率，取3次血
压及心率测量值的平均值并记录。

1.4 用药疗效判定 参照《2010中国高血压防治指
南》标准[2]：①显效：研究对象经药物治疗后舒张压下降
10 mmHg以上且达到正常水平，或者收缩压(SBP)下降
20 mmHg以上；②有效：研究对象经药物治疗后舒张压
(DBP)下降10 mmHg以内且降至正常水平，或者SBP下
降10~18 mmHg且未达到正常水平；若患者为单纯性收
缩期高血压，则SBP下降须达到30 mmHg以上；③无效：

经临床药物治疗后血压水平与治疗前无任何变化。总有
效率=(显效+有效)/总例数×100%。

1.5 统计学方法 所有基线数据及用药后数据
输入SPSS18.0软件包处理。计量资料以均数±标准差
(x-±s)表示，多组间比较采用单因素方差分析，两两比
较采用 t检验。计数资料以例数(构成比)表示，组间比
较采用χ2检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果
2.1 随访情况 至本试验结束时共计有合格病

例83例，其中失访5例，1例高龄患者并发急性脑卒中
退出试验，另1例患者并发急性心肌梗死而退出试验，
最后获得A组27例、B组27例、C组29例。

2.2 各组治疗后降压疗效及心率变化 治疗第
二周及第四周末时三组患者血压均有明显下降，给药
降压至第四周末时，A组、B组、C组血压(SBP/DBP)分
别降至 (142.7±8.1) mmHg/(96.3±4.2) mmHg、(140.8±

9.7) mmHg/(93.5 ± 9.3) mmHg、(138.7 ± 6.6) mmHg/

(82.7±5.4) mmHg，其中C组(92.1%)降压总有效率明显
高于 A 组(73.7%)和 B 组(78.9%)，差异有统计学意义
(P<0.05)，B组及C组心率较治疗前基线血压水平均有
下降，差异有统计学意义(P<0.05)，见表2。
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表2 各组患者治疗前后血压及心率变化(x-±s)

组别

A组

B组

C组

指标

SBP (mmHg)

DBP (mmHg)

心率(次/min)

SBP (mmHg)

DBP (mmHg)

心率(次/min)

SBP (mmHg)

DBP (mmHg)

心率(次/min)

例数

27

27

29

基线

162.7±1.3

108.3±6.1

78.0±7.0

159.5±12.4

104.2±13.1

79.0±6.0

170.2±11

106.6±9.9

82.0±6.0

2周末

153.4±0.1a

102.4±4.9a

80.0±6.0

150.6±11.4a

98.4±10.6b

72.0±4.0c

148.7±7.3ac

92.7±6.3ac

70.0±6.0ac

4周末

142.7±8.1a

96.3±4.2a

76.0±4.0

140.8±9.7a

93.5±9.3b

62.0±5.0ac

138.7±6.6bc

82.7±5.4ac

65.0±3.0ac

F值

27.474

36.98

3.208

18.757

6.273

76.792

103.467

75.117

81.988

P值

<0.001

<0.001

0.046

<0.001

0.003

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

注：与同组基线数据比较，aP<0.01，bP<0.05；与A组比较，cP<0.05。

表3 各组患者治疗前后生化指标比较(x-±s)
组别

A组

B组

C组

例数

27

27

29

时间

治疗前

4周后

t值
P值

治疗前

4周后

t值
P值

治疗前

4周后

t值
P值

血糖(mmol/L)

5.8±0.5

5.9±0.6

0.665

0.509

5.5±0.6

5.4±0.9

0.480

0.633

5.3±0.4

5.5±0.8

1.204

0.234

甘油三酯(mmol/L)

1.7±0.5

1.6±0.7

0.604

0.548

1.4±0.3

1.5±0.8

0.608

0.546

1.7±0.3

1.6±0.7

0.707

0.482

总胆固醇(mmol/L)

5.8±1.8

5.9±1.6

0.216

0.830

6.1±1.4

6.0±0.7

0.332

0.741

5.6±1.2

5.4±0.9

0.718

0.476

低密度脂蛋白(mmol/L)

2.6±0.6

2.8±0.8

1.039

0.304

2.3±0.2

2.4±0.5

0.965

0.339

2.1±0.5

2.0±0.6

0.689

0.493

尿 酸(μmol/L)

286±38.3

295±41.6

0.827

0.412

304±46.5

322±37.5

1.566

0.123

298±42.1

287±43.2

0.982

0.330

血钾(mmol/L)

4.3±1.4

3.9±1.5

1.013

0.316

3.8±1.0

3.9±0.3

0.498

0.621

4.0±1.2

3.9±0.5

0.414

0.680

肌 酐(μmol/L)

78.6±5.8

82.4±6.7

1.282

0.285

96.5±8.2

92.8±8.8

1.598

0.116

88.3±3.8

86.8±4.4

1.389

0.170

2.4 不良反应发生情况 所有完成试验患者均
未出现严重不良反应。 C组有1例患者出现轻度不良
反应，表现为头晕及恶心症状，经及时对症处理后好
转，A组及B组未见任何不良反应，三组不良反应发生
率差异无统计学意义(P>0.05)。

3 讨 论
老年顽固性高血压发生机制可能与患者高龄、大

动脉管壁的弹性较差及不良生活习惯、医生处方联合用
药方案、继发性高血压等多种因素相关。在高血压的发
生发展之中交感神经张力增高是重要机制之一，研究显
示顽固性高血压患者有交感神经过度激活的现象，中枢
性交感活性增加导致血液中儿茶酚胺类物质释放增加，
连锁性引起外周肾素-血管紧张素系统张力增加，是此
类患者血压难以控制的重要机制之一[3]。此外，顽固性
高血压患者往往程多较长、血压居高不下，且已有一
定的靶器官受累情况，特别是肾功能受损，更加增加
了血压控制的难度[4-5]。

现阶段国内外高血压诊治指南推荐的一线降压
药物类型有利尿剂、钙离子拮抗剂(CCB)、血管紧张
素转换酶抑制剂(ACEI)、血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂
(ARB)和β受体阻滞剂共五类药物，而肾上腺素能受
体(包括α和β受体)阻滞剂属于二线用药[2]。长期临床
研究表明，对于顽固性高血压，在临床上采取联合用
药方案即可减少服用药物的剂量及次数，在拮抗药

物间的不良反应的同时协同增强发挥药物的降压作
用，这样在一定程度上强化了患者临床依从性。临
床上现阶段亦不乏出现多种复方制剂，常见的有
ACEI 与利尿剂复方制剂、ARB 与利尿剂联合、ARB

与 CCB 联合，α受体阻滞剂与β受体阻滞剂联合等多
种复方制剂；这些复方制剂在一定程度上给患者带
来了便利性并减少了费用，减少了服药次数，使患者
更易于接受[5]。

缬沙坦氢氯噻嗪是目前临床上常用的ARB与利
尿剂组合复方制剂，其阻断血管紧张素Ⅱ受体作用可
扩张动脉，降低外周血管阻力，而其小剂量利尿剂又
可减少血容量，从而减轻前负荷，两者联合具有协同
作用，在降低血压的同时又减轻了高血压带来的靶器
官损伤 [6]。盐酸阿罗洛尔是第三代肾上腺素能受体阻
滞剂复方制剂，其药理作用是对α受体和β受体都具有
一定的阻滞作用，两种受体的阻滞作用比为 8:1，其降
压机制作用主要依赖于体内α受体阻滞，表现为直接
扩张外周中小动脉，降低外周血管阻力，发挥其强效
的降压效果，且通过阻断α受体而给代谢带来有益作
用，因此在一定程度上抵消了β受体阻滞剂可能对糖、
脂代谢产生的不利影响[7-8]；此药物同时阻滞β受体作
用，一方面表现为负性频率、负性肌力、负性传导，可
使高血压患者心率在一定范围内减慢、心肌收缩力减
弱、心排输出减少，从而降低患者血压；同时β受体阻

2.3 各组治疗前后生化指标检测情况 三
组患者治疗 4 周后各项生化指标显示：与治疗前
的基线资料相比，各项指标包括血糖、总胆固醇、

甘油三酯、低密度脂蛋白、尿酸、血钾、尿酸等指标
均无明显变化，差异均无统计学意义 (P>0.05) ，见
表 3。
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滞剂还可一定的抑制交感神经激素分泌和RAAS的激
活而发挥降压作用，因此可增强协同降压作用，而减
少副作用的发生[9]。

本研究结果显示，盐酸阿罗洛尔与缬沙坦氢氯噻
嗪联用能有效地降低临床上顽固性高血压患者的血
压水平，同时可在一定程度内减慢心率，从而发挥β受
体阻滞剂的心脏保护作用；临床观察对象治疗 4周末
时血压能有效降至目标值以下，与国内报道的小规模
研究结果大致相同[10-11]。同时本研究进一步证实这一
联合用药方案对患者肝功能、肾功能及血脂、血糖、电
解质、尿酸等指标并无明显影响，特别是对于已经有
高血压肾病出现蛋白尿的患者可有效发挥ARB的肾
脏保护作用。由于两种药均为复方制剂，减少了患者
服药量及服药次数，从而在一定程度上提高了老年患
者治疗依从性，故不失为临床治疗老年顽固性高血压
的一种良好、有效、安全的联合用药方案。
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关节镜治疗膝关节骨关节炎的疗效及其影响因素研究
黄越 1，王岩 2，李伟 2

(1.丹东市人民医院骨科，辽宁 丹东 118000；

2.丹东解放军230医院骨科，辽宁 丹东 118000)

【摘要】 目的 探讨关节镜治疗膝关节骨关节炎患者的临床疗效及相关影响因素，为临床治疗提供理论依

据。方法 回顾性分析2013年9月至2015年1月在丹东市人民医院骨科经临床和放射学诊断的150例膝关节骨性

关节炎患者的临床资料，所有患者采用关节镜进行检查，并行关节清理术治疗。观察患者术前、术后1周、2周、1个

月、3个月、6个月、1年、2年时的Lysholm、IKDC和VAS评分，并对可疑影响因素进行Logistic回归分析。结果 患

者的Lysholm、IKDC和VAS评分均在术后2周至3个月期间较好。术后2年随访时的Lysholm评分和 IKDC评分分

别为(67.37±9.25)分、(68.55±9.37)分，均明显高于术前的(52.59±8.64)分、(55.06±8.90)分，VAS评分为(4.77±0.52) 分，

明显低于术前的(7.10±0.88) 分，差异均具有统计学意义(P<0.05)；不同临床分类的患者Lysholm和 IKDC评分在术

后2年随访时均明显高于术前，而VAS评分均小于术前，差异均具有统计学意义(P<0.05)；Logistic回归分析结果显

示，年龄>60岁、软骨损伤、韧带损伤、进行康复训练、就诊时疼痛时间>3个月和Ahlbäck Ⅲ期等因素为膝关节骨关

节炎的主要影响因素(P<0.05)。结论 经关节镜治疗的膝关节骨关节炎患者在中短期随访时具有较好的疗效，患

者的预后与年龄、相关损伤、患病程度、康复训练等因素密切相关。

【关键词】 关节镜；膝关节骨关节炎；疗效；影响因素
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