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　　 【摘要】　目的　比较不同剂量缬沙坦治疗冠心病的临床疗效。方法　选取２０１４年３月—２０１６年３月佛山市第
二人民医院收治的冠心病患者８４例，采用随机数字表法分为对照组、低剂量组、高剂量组，每组２８例。对照组患者
予以常规药物治疗，低剂量组患者在常规药物治疗基础上予以低剂量缬沙坦治疗，高剂量组患者在常规药物治疗基础

上予以高剂量缬沙坦治疗；３组患者均连续治疗６个月。比较３组患者治疗前后左心室舒张末期内径 （ＬＶＥＤＤ）、左心
室射血分数 （ＬＶＥＦ）、左房室瓣舒张早期血流峰值速度／左房室瓣舒张晚期血流峰值速度 （Ｅ／Ａ比值）及治疗前、治
疗１个月、治疗３个月、治疗６个月超敏Ｃ反应蛋白 （ｈｓＣＲＰ）水平、白介素６（ＩＬ６）水平、肱动脉内皮依赖性舒张
功能 （ＦＭＤ），并观察３组患者治疗期间不良反应发生情况。结果　治疗前３组患者 ＬＶＥＤＤ、ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值比较，
差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后低剂量组、高剂量组患者 ＬＶＥＤＤ短于对照组，ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值高于对照组
（Ｐ＜００５）；治疗后高剂量组患者 ＬＶＥＤＤ短于低剂量组，ＬＶＥＦ高于低剂量组 （Ｐ＜００５）。时间与方法在ｈｓＣＲＰ、
ＩＬ６水平上存在交互作用 （Ｐ＜００５）；时间在ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平上主效应显著 （Ｐ＜００５）；方法在ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平上
主效应显著 （Ｐ＜００５）；治疗１、３、６个月，低剂量组、高剂量组患者ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平低于对照组，高剂量组患者
ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平低于低剂量组 （Ｐ＜００５）。时间与方法在ＦＭＤ上存在交互作用 （Ｐ＜００５）；时间在ＦＭＤ上主效应
显著 （Ｐ＜００５）；方法在ＦＭＤ上主效应显著 （Ｐ＜００５）；治疗１、３、６个月，低剂量组、高剂量组患者ＦＭＤ优于对
照组，高剂量组患者ＦＭＤ优于低剂量组 （Ｐ＜００５）。３组患者治疗期间不良反应发生率比较，差异无统计学意义 （Ｐ
＞００５）。结论　高剂量缬沙坦治疗冠心病的临床疗效优于低剂量缬沙坦，可更有效地改善患者心功能及血管内皮功
能，减轻炎性反应，且安全性较高。
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　　冠心病是由冠状动脉粥样硬化导致血管腔狭窄或闭塞而造
成的心肌缺血、缺氧或坏死。研究表明，动脉粥样硬化早期可

引发全身炎性反应及血管内皮功能损伤，在冠心病发生、发展

中发挥着重要作用［１］，因此，减轻全身炎性反应是治疗冠心

病的关键。缬沙坦是血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂，可有效降低血
压［２］。近年研究发现，缬沙坦能有效抑制炎性反应，可用于

冠心病的辅助治疗［３－４］。目前，缬沙坦治疗冠心病的用药剂量

尚无统一标准。本研究旨在比较不同剂量缬沙坦治疗冠心病的

临床疗效，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１４年３月—２０１６年３月佛山市第二人
民医院收治的冠心病患者８４例，均符合参考文献 ［５］中的
冠心病诊断标准。排除标准： （１）合并严重心律失常、心力
衰竭、肝肾功能不全者；（２）合并可能影响血脂代谢的疾病
者；（３）合并其他系统严重疾病者；（４）对本研究所用药物
过敏者。采用随机数字表法将所有患者分为对照组、低剂量

组、高剂量组，每组２８例。３组患者性别、年龄、血压、体
质指数、三酰甘油、空腹血糖比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５，见表１），具有可比性。
１２　方法　对照组患者予以常规药物治疗，包括单硝酸异山
梨酯 （齐鲁制药有限公司生产，国药准字 Ｈ２００６６７１６，规格：
３０ｍｇ／片）６０ｍｇ，１次／ｄ；阿司匹林 （拜耳医药保健有限公

司生产，国药准字 Ｊ２０１３００７８，规格：１００ｍｇ／片）１００ｍｇ，１
次／ｄ；阿托伐他汀钙片 （辉瑞制药有限公司生产，国药准字

Ｈ２００５１４０８，规格：２０ｍｇ／片）２０ｍｇ，１次／ｄ。在此基础上，
低剂量组患者予以低剂量缬沙坦 （山东益健药业有限公司生

产，国药准字Ｈ２００９０３１９，规格：８０ｍｇ／片）治疗，初始剂量
４０ｍｇ，１次／ｄ，１周后增加至８０ｍｇ，１次／ｄ，并维持此剂量；
高剂量组患者予以高剂量缬沙坦治疗，初始剂量４０ｍｇ，１次／
ｄ，３ｄ后增加至８０ｍｇ，１次／ｄ，１周后增加至８０ｍｇ／次，２次
／ｄ，并维持此剂量。３组患者均连续治疗６个月。
１３　观察指标　 （１）采用荷兰 ＰＨＩＬＩＰＳ公司生产的 ＩＥ３３型
彩色多普勒超声仪检测３组患者治疗前后左心室舒张末期内径

（ＬＶＥＤＤ）、左心室射血分数 （ＬＶＥＦ）、左房室瓣舒张早期血
流峰值速度 （Ｅ）、左房室瓣舒张晚期血流峰值速度 （Ａ），并
计算Ｅ／Ａ比值。（２）分别于治疗前、治疗１个月、治疗３个
月、治疗６个月采集３组患者清晨空腹静脉血３ｍｌ，３０００ｒ／
ｍｉｎ离心 ５ｍｉｎ，采用免疫比浊法检测超敏 Ｃ反应蛋白
（ｈｓＣＲＰ）水平，试剂盒购自瑞士罗氏公司；采用酶联免疫吸
附试验检测白介素６（ＩＬ６）水平，试剂盒购自武汉博士德公
司。（３）分别于治疗前、治疗１个月、治疗３个月、治疗６个
月使用荷兰ＰＨＩＬＩＰＳ公司生产的 ＩＵ２２型彩色多普勒超声显像
仪及Ｌ１２－５探头检测 ３组患者肱动脉内皮依赖性舒张功能
（ＦＭＤ）［６］，以评估患者血管内皮功能。（４）观察３组患者治
疗期间不良反应发生情况。

１４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１９０统计软件进行数据处理，
计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，多组间比较采用单因素方差分析，
两两比较采用ｑ检验，重复测量数据采用重复测量方差分析，
未通过Ｍａｕｃｈｌｙ球形检验则采用 Ｇｒｅｅｎｈｏｕｓｅ－Ｇｅｉｓｓｅｒ方法矫
正；计数资料分析采用 χ２检验。以 Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。

２　结果
２１　ＬＶＥＤＤ、ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值　治疗前 ３组患者 ＬＶＥＤＤ、
ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗
后３组患者ＬＶＥＤＤ、ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值比较，差异有统计学意
义 （Ｐ＜００５）。治疗后低剂量组、高剂量组患者ＬＶＥＤＤ短于
对照组，ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值高于对照组，差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）；治疗后高剂量组患者 ＬＶＥＤＤ短于低剂量组，
ＬＶＥＦ高于低剂量组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，
见表２）。
２２　ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平　时间与方法在ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平上存
在交互作用 （Ｐ＜００５）；时间在ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平上主效应显
著 （Ｐ＜００５）；方法在ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平上主效应显著 （Ｐ＜
００５）；治疗１、３、６个月，低剂量组、高剂量组患者ｈｓＣＲＰ、
ＩＬ６水平低于对照组，高剂量组患者ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平低于低
剂量组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表３）。
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表１　３组患者一般资料比较

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

组别 例数
性别
（男／女）

年龄
（ｘ±ｓ，岁）

血压（ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ）
收缩压 舒张压

体质指数
（ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

三酰甘油
（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

空腹血糖
（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

对照组 ２８ １６／１２ ６０４±９９ １２９±１４ ７７±１５ ２３０±４０ １９２±１３８ ５６５±１８４

低剂量组 ２８ １８／１０ ５８８±７９ １２７±１８ ７６±１２ ２４５±４６ １８５±０９２ ６２０±２２３

高剂量组 ２８ １８／１０ ５６７±７４ １２４±１４ ７９±１２ ２３２±３８ １５８±１２４ ５８３±１８１

Ｆ（χ２）值 ０４０４ａ １２９４ １０１６ ０３１５ １１３６ ０６２２ ０５７３

Ｐ值 ０８１７ ０２８０ ０３６７ ０７３１ ０３２６ ０５３９ ０５６６

　　注：１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ；ａ为χ２值

表２　３组患者治疗前后ＬＶＥＤＤ、ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＬＶＥＤＤ，ＬＶＥＦａｎｄＥ／Ａｒａｔｉｏａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＬＶＥＤＤ（ｍｍ） ＬＶＥＦ（％） Ｅ／Ａ比值

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 ２８ ６４４１±７１３ ５８７２±３１８ ３４９３±３１８ ４２４３±６８３ ０８３±０３１ １１３±０１２

低剂量组 ２８ ６３９２±６８２ ５６１３±３３８ａ ３５１８±４１０ ４９２３±８１３ａ ０８５±０１６ １２５±０１４ａ

高剂量组 ２８ ６４０８±７１３ ５２８１±３０６ａｂ ３５５１±３８２ ５５８１±９１３ａｂ ０８２±０１８ １３１±０１１ａ

Ｆ值 １３８８ ９３２１８ ０９６７ ３０２２８ ０２７４ １６２６１

Ｐ值 ０２５６ ＜０００１ ０３８４ ＜０００１ ０７６１ ＜０００１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜００５；与低剂量组比较，ｂＰ＜００５；ＬＶＥＤＤ＝左心室舒张末期内径，ＬＶＥＦ＝左心室射血分数，Ｅ＝左房室瓣舒张早期

血流峰值速度，Ａ＝左房室瓣舒张晚期血流峰值速度

表３　３组患者治疗前后ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｈｓＣＲＰａｎｄＩＬ６ａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＩＬ６（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 治疗１个月 治疗３个月 治疗６个月 治疗前 治疗１个月 治疗３个月 治疗６个月
对照组 ２８ ９５６±２１９ ９７９±２０１ ７９４±１５６ ７５９±１７７ １１９７±３２２ １１９４±２６５ ９３５±２５９ ６２９±１２３

低剂量组 ２８ ９８１±２５６ ６５０±２６８ａ ５３７±１５７ａ ５０７±０９７ａ １２２６±３７１ ９２０±３２５ａ ６７５±２５２ａ ４３０±１２４ａ

高剂量组 ２８ ８７３±２８２ ５３６±１８８ａｂ ２８３±０９９ａｂ １９４±０９８ａｂ １０９４±３５９ ８００±１８８ａｂ ４４２±０８２ａｂ ３４５±０６８ａｂ

Ｆ值 Ｆ时间 ＝８８５５８，Ｆ组间 ＝１４２０１４，Ｆ交互 ＝９７４４ Ｆ时间 ＝１３４６１２，Ｆ组间 ＝５１５５６，Ｆ交互 ＝４９８１

Ｐ值 Ｐ时间 ＜０００１，Ｐ组间 ＜０００１，Ｐ交互 ＜０００１ Ｐ时间 ＜０００１，Ｐ组间 ＜０００１，Ｐ交互 ＜０００１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜００５；与低剂量组比较，ｂＰ＜００５；ｈｓＣＲＰ＝超敏Ｃ反应蛋白，ＩＬ６＝白介素６

２３　ＦＭＤ　时间与方法在ＦＭＤ上存在交互作用 （Ｐ＜００５）；
时间在ＦＭＤ上主效应显著 （Ｐ＜００５）；方法在 ＦＭＤ上主效
应显著 （Ｐ＜００５）；治疗１、３、６个月，低剂量组、高剂量
组患者ＦＭＤ优于对照组，高剂量组患者 ＦＭＤ优于低剂量组，
差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表４）。

表４　３组患者治疗前后ＦＭＤ比较 （ｘ±ｓ，％）

Ｔａｂｌｅ４　 ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＦＭＤ ａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄ

ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数 治疗前 治疗１个月 治疗３个月 治疗６个月

对照组 ２８ １７１±０３７ １７３±０５２ １８８±０３７ １９５±０４８

低剂量组 ２８ １７７±０４１ １８７±０３６ａ ２３７±０２２ａ ２５２±０８３ａ

高剂量组 ２８ １７４±０３５ １９５±０３７ａｂ ３０４±０１８ａｂ ３８８±１０４ａｂ

Ｆ值 Ｆ时间＝２３１１７１，Ｆ组间＝４８３１８，Ｆ交互＝９３８３

Ｐ值 Ｐ时间＜０００１，Ｐ组间＜０００１，Ｐ交互＜０００１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜００５；与低剂量组比较，ｂＰ＜００５；ＦＭＤ

＝肱动脉内皮依赖性舒张功能

２４　不良反应　对照组患者出现不良心血管事件 ８例

（２８６％），其中接受介入治疗３例；低剂量组患者出现不良

心血管事件４例 （１４３％），其中接受介入治疗１例；高剂量

组患者出现不良心血管事件２例 （７１％），无一例接受介入
治疗。３组患者不良反应发生率比较，差异无统计学意义 （χ２

＝４８００，Ｐ＞００５）

３　讨论

冠心病是临床常见的心血管疾病，好发于中老年人，具有

较高的发病率和病死率，其主要病理学基础为心肌供氧、需氧

失衡，如治疗不及时则会导致患者残疾、死亡［６］。缬沙坦是

临床治疗冠心病的常用药物，其作用机制如下：（１）能选择

性作用于血管紧张素Ⅱ受体 ＡＴ１亚型，阻断血管紧张素Ⅱ与

ＡＴ１结合，扩张血管，减轻左心室前负荷，降低冠状动脉阻力
并增加血液供应，进而抑制冠心病进展［７］； （２）能调节多种

细胞因子、黏附因子等炎性递质的表达［８］。

目前，缬沙坦治疗冠心病的用药剂量尚无统一标准。邹燕
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等［９］、张
!

等［１０］研究采用缬沙坦８０ｍｇ／ｄ维持剂量治疗冠心
病取得了较好的临床疗效；ＧＩＬＥＳ等［１１］研究发现，缬沙坦存

在明显剂量依赖性，用药剂量升高至３２０ｍｇ／ｄ时的安全性较
高；顾晓龙等［１２］采用缬沙坦１６０ｍｇ／ｄ维持剂量治疗缺血性心
力衰竭的临床疗效较好，且未增加不良反应的发生风险。

本研究结果显示，治疗后低剂量组、高剂量组患者

ＬＶＥＤＤ短于对照组，ＬＶＥＦ、Ｅ／Ａ比值高于对照组；高剂量组
患者 ＬＶＥＤＤ短于低剂量组，ＬＶＥＦ高于低剂量组，与钟明
等［１３］研究结果一致，提示与低剂量缬沙坦相比，高剂量缬沙

坦能更有效地改善冠心病患者心功能。ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６可反映炎
症严重程度，炎性反应在动脉粥样硬化形成、斑块破裂及冠状

动脉痉挛中发挥着重要作用［１４］；ＦＭＤ主要反映血管内皮功
能，而血管内皮功能损伤是心血管事件的独立危险因素［１５］。

本研究结果显示，治疗１、３、６个月，低剂量组、高剂量组患
者ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平低于对照组，ＦＭＤ优于对照组；高剂量组
患者ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平低于低剂量组，ＦＭＤ优于低剂量组，与
马志强等［１６］、ＩＳＨＩＩ等［１７］研究结果一致，提示缬沙坦有助于

改善冠心病患者全身炎性反应及血管内皮功能，且高剂量缬沙

坦治疗效果更好。成娅等［１８］研究表明，冠心病伴舒张功能不

全患者予以缬沙坦１６０ｍｇ／ｄ的临床疗效较好。ＫＩＭ等［１９］研究

表明，缬沙坦１６０ｍｇ／ｄ治疗冠心病的安全性较高。本研究结
果还显示，３组患者治疗期间不良反应发生率间无差异，提示
缬沙坦治疗冠心病的安全性较高。

综上所述，高剂量缬沙坦治疗冠心病的临床疗效优于低剂

量缬沙坦，可更有效地改善患者心功能及血管内皮功能，减轻

炎性反应，且安全性较高，值得临床推广应用。但本研究样本

量较小，仅探讨了两种缬沙坦的用药剂量，存在一定局限性，

有待进一步研究完善。
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