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·论著·

阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地平对老年高血压并颈动脉斑块
患者血清氧化低密度脂蛋白及脂蛋白相关磷脂酶 A2 水平的影响

张凌毅，李萍华，陈红

【摘要】　目的　探讨阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地平对老年高血压并颈动脉斑块患者血清氧化低密度脂蛋白

（ox-LDL）及脂蛋白相关磷脂酶 A2（Lp-PLA2）水平的影响。方法　选取 2017 年 1 月—2018 年 1 月深圳市龙华区中

心医院心内科门诊收治的老年高血压并颈动脉斑块患者 124 例，采用随机数字表法分为对照组和观察组，每组 62 例。

在常规治疗基础上，对照组患者给予苯磺酸氨氯地平治疗，观察组患者给予阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地平治疗；两

组患者均连续治疗 6 个月。比较两组患者治疗前后血压、颈动脉内膜中层厚度（IMT）、斑块面积、Crouse 积分、易

损斑块检出率及血清 ox-LDL、Lp-PLA2 水平，观察两组患者治疗期间不良反应发生情况。结果　（1）治疗前两组患

者收缩压、舒张压比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后观察组患者收缩压、舒张压低于对照组（P<0.05）。

（2）治疗前两组患者颈动脉 IMT、斑块面积、Crouse 积分、易损斑块检出率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；

治疗后观察组患者颈动脉 IMT、斑块面积小于对照组，Crouse 积分、易损斑块检出率低于对照组（P<0.05）。（3）
治疗前两组患者血清 ox-LDL、Lp-PLA2 水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后观察组患者血清 ox-LDL、
Lp-PLA2 水平低于对照组（P<0.05）。（4）两组患者治疗期间均未发生明显不良反应。结论　阿托伐他汀联合苯磺

酸氨氯地平可有效提高老年高血压并颈动脉斑块患者降压效果并稳定斑块，降低血清 ox-LDL、Lp-PLA2 水平，且安

全性较高。

【关键词】　高血压；斑块，动脉粥样硬化；老年人；阿托伐他汀；苯磺酸氨氯地平；氧化低密度脂蛋白；脂蛋

白相关磷脂酶 A2
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【Abstract】　Objective　To investigate the impact of atorvastatin combined with amlodipine besylate on serum levels 
of ox-LDL and Lp-PLA2 in elderly hypertension patients accompanied with carotid artery plaque. Methods　From January 
2017 to January 2018，a total of 124 elderly hypertension patients accompanied with carotid artery plaque were selected in the 
Outpatient Department of Cardiology，the Central Hospital of Longhua District，Shenzhen，and they were divided into control 
group and observation group according to random number table，each of 62 cases. Patients in control group received mlodipine 
besylate，while patients in observation group received atorvastatin combined with amlodipine besylate；both groups continuously 
treated for 6 months. Blood pressure，carotid intima media thickness（CIMT），plaque area，Crouse score，detection rate of 
vulnerable plaque，serum levels of ox-LDL and Lp-PLA2 were compared between the two groups before and after treatment，
and incidence of adverse reactions was observed during treatment. Results　（1）No statistically significant differences of 
SBP or DBP was found between the two groups before treatment（P>0.05），while SBP and DBP in observation group were 
statistically significantly lower than those in control group after treatment（P<0.05）.（2）No statistically significant differences 
of CIMT，plaque area，Crouse score or detection rate of vulnerable plaque was found between the two groups before treatment
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（P>0.05）；after treatment，CIMT and plaque area in observation group were statistically significantly smaller than those in 
control group，meanwhile Crouse score and detection rate of vulnerable plaque in observation group were statistically significantly 
lower than those in control group（P<0.05）.（3）No statistically significant differences of serum level of ox-LDL or Lp-PLA2 
was found between the two groups before treatment（P>0.05），while serum levels of ox-LDL and Lp-PLA2 in observation 
group were statistically significantly lower than those in control group after treatment（P<0.05）.（4）No one in the two groups 
occurred any obvious adverse reactions during treatment. Conclusion　In elderly hypertension patients accompanied with carotid 
artery plaque，atorvastatin combined with amlodipine besylate can effectively improve the antihypertensive effect，stabilize the 
plaque，reduce the serum levels of ox-LDL and Lp-PLA2，with relativity high safety. 

【Key words】　Hypertension；Plaque，atherosclerotic；Elderly；Atorvastatin；Amlodipine besylate；Oxidized low-density 
lipoprotein；Lipoprotein associated phospholipase A2

表 1　两组患者一般资料比较
Table 1 Comparison of general information between the two groups

组别 例数 性别
（男 / 女）

年龄
（x±s，岁）

高血压病程
（x±s，年）

体质指数
（x±s，kg/m2）

糖尿病
〔n（%）〕

吸烟
〔n（%）〕

饮酒
〔n（%）〕

对照组 62 35/27 70.1±6.8 15.2±3.9 25.1±2.3 28（45.2） 19（30.6） 32（51.6）

观察组 62 38/24 70.8±7.3 14.7±3.6 24.8±2.4 26（41.9） 21（33.9） 35（56.5）

t（χ2）值 0.300a 0.552 0.742 0.711 0.131a 0.148a 0.292a

P 值 0.584 0.582 0.460 0.478 0.717 0.700 0.589

注：a 为 χ2 值

高血压是临床常见慢性心血管疾病之一，中老年人

高发，主要临床表现为血压升高、头痛、头晕等，严重

者可并发心脑血管疾病［1］。缺血性脑卒中是高血压常

见并发症之一，也是导致老年高血压患者残疾、死亡的

重要原因，而动脉粥样硬化尤其是不稳定斑块破裂、出

血或表面溃疡诱发的血栓形成是导致缺血性脑卒中的主

要原因［2］。目前，阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地平治

疗老年高血压并颈动脉斑块的疗效较为肯定［3-5］，但

既往研究多关注血压控制效果和颈动脉内膜中层厚度

（IMT）变化，未深入分析对斑块稳定的影响。本研究

在既往研究基础上探讨了阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地

平对老年高血压并颈动脉斑块患者血清氧化低密度脂蛋

白（ox-LDL）及脂蛋白相关磷脂酶 A2（Lp-PLA2）水

平的影响，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选取 2017 年 1 月—2018 年 1 月深圳市

龙华区中心医院心内科门诊收治的老年高血压并颈动脉

斑块患者 124 例，均符合原发性高血压的诊断标准［6］

并经颈动脉血管彩色多普勒超声检查证实存在动脉粥样

硬化斑块，即颈动脉 IMT ≥ 1.5 mm 或较周围正常动脉

增加 >0.5 mm 或 50%［7］。纳入标准：（1）年龄 60~80 岁；

（2）入组前 4 周内未服用过降压、调脂药物。排除标准：

（1）继发性高血压患者；（2）伴有其他心、脑血管疾

病或肝、肾功能异常者；（3）合并风湿免疫性疾病、

血液系统疾病或恶性肿瘤者；（4）治疗依从性差，不

能按时、按量服药者；（5）过敏体质或对本研究所用

药物过敏或存在明确禁忌证者。采用随机数字表法将所

有患者分为对照组和观察组，每组 62例。两组患者性别、

年龄、高血压病程、体质指数、糖尿病发生率、吸烟率、

饮酒率比较，差异无统计学意义（P>0.05，见表 1），

具有可比性。本研究经深圳市龙华区中心医院医学伦理

委员会审核批准，所有患者签署知情同意书。

1.2　治疗方法　两组患者均给予常规治疗，包括低盐、

低脂饮食，戒烟、戒酒，规律作息，适量运动等。对照

组患者在常规治疗基础上给予苯磺酸氨氯地平片（辉瑞

制药有限公司生产，国药准字 H10950224）口服，5 mg/
次，1 次 /d；用药 2 周后若血压不达标则改为 10 mg/ 次，

1 次 /d。观察组患者在对照组基础上给予阿托伐他汀（辉

瑞制药有限公司生产，国药准字 H20051407）口服，20 
mg/ 次，1 次 /d。两组患者均连续治疗 6 个月。

1.3　观察指标

1.3.1　血压　比较两组患者治疗前后血压（包括收缩压

和舒张压），于上午 10:00 统一测量，测量前 30 min 禁

止吸烟、饮咖啡并排空膀胱，安静休息 15 min 后开始

测量，测量 3 次取平均值，两次测量间隔 5 min。
1.3.2　颈动脉斑块情况　由经过统一培训的具有 5 年以

上经验的超声诊断医师采用彩色多普勒超声成像诊断设

备检测两组患者治疗前后颈动脉 IMT、斑块面积，并计

算 Crouse 积分。检测时患者取平卧位，检测 3 个心动

周期取平均值；斑块面积 = 斑块长径 × 宽径；Crouse
积分为双侧颈动脉各斑块厚度之和，1 mm 计 1 分［8］。

比较两组患者易损斑块检出率，存在下列情况之一则判
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定为易损斑块［9］：（1）斑块呈低回声或斑块内见低回

声区；（2）斑块表面不光滑；（3）（斑块厚度 / 健侧

IMT）>2；（4）斑块内有血流信号。

1.3.3　血清 ox-LDL 及 Lp-PLA2 水平　分别于治疗前后

抽取两组患者空腹静脉血 4 ml，3 000 r/min 离心 15 min
（离心半径 10 cm），取上清液并置于 -80 ℃冰箱保存

待测；采用酶联免疫吸附试验检测血清 ox-LDL 及 Lp-
PLA2 水平，试剂盒购自上海吉泰生物科技有限公司，

严格按照试剂盒说明书进行操作。

1.3.4　不良反应发生情况　观察治疗期间两组患者不良

反应发生情况，常规检测肝肾功能。

1.4　统计学方法　采用 SPSS 20.0 统计软件进行数据分

析，计量资料以（x±s）表示，组间比较采用两独立样

本 t 检验；计数资料分析采用 χ2 检验。以 P<0.05 为差

异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组患者治疗前后血压比较　治疗前两组患者收

缩压、舒张压比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治

疗后观察组患者收缩压、舒张压低于对照组，差异有统

计学意义（P<0.05，见表 2）。

表 2　两组患者治疗前后血压比较（x±s，mm Hg）
Table 2　Comparison of blood pressure between the two groups before and 
after treatment

组别 例数
收缩压 舒张压

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 62 160±12 113±9 98±11 85±6

观察组 62 158±12 108±7 98±10 82±6

t 值 0.543 3.436 0.159 2.501

P 值 0.588 0.001 0.874 0.014

注：1 mm Hg=0.133 kPa

2.2　两组患者治疗前后颈动脉斑块情况比较　治疗前

两组患者颈动脉 IMT、斑块面积、Crouse 积分、易损斑

块检出率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后

观察组患者颈动脉 IMT、斑块面积小于对照组，Crouse

积分、易损斑块检出率低于对照组，差异有统计学意义

（P<0.05，见表 3）。

2.3　两组患者治疗前后血清 ox-LDL、Lp-PLA2 水平比

较　治疗前两组患者血清 ox-LDL、Lp-PLA2 水平比较，

差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后观察组患者血清

ox-LDL、Lp-PLA2 水平低于对照组，差异有统计学意

义（P<0.05，见表 4）。

2.4　不良反应　两组患者治疗期间均未发生明显不良

反应，亦未出现明显肝肾功能异常。

表 4　两组患者治疗前后血清 ox-LDL、Lp-PLA2 水平比较（x±s）
Table 4　Comparison of serum ox-LDL and Lp-PLA2 levels between the 
two groups before and after treatment

组别 例数
ox-LDL（mmol/L） Lp-PLA2（μg/L）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 62 43.6±6.2 42.4±6.5 62.8±6.9 60.4±7.0

观察组 62 44.1±6.4 33.3±6.1 63.6±7.0 46.5±6.7

t 值 0.442 8.038 0.641 11.295

P 值 0.659 <0.001 0.523 <0.001

注：ox-LDL= 氧化低密度脂蛋白，Lp-PLA2= 脂蛋白相关磷脂

酶 A2

3　讨论

颈动脉是动脉粥样硬化最常受累血管且易于检测，

因此颈动脉粥样硬化可在一定程度上反映冠状动脉、脑

动脉硬化情况［2］。动脉粥样硬化是高血压、冠心病、

脑卒中等心脑血管疾病的共同病理改变，近年来颈动脉

斑块尤其是易损斑块与缺血性脑卒中的关系备受关注［10］，

研究表明，易损斑块破裂诱发的血小板聚集、血栓形成

及斑块脱落是导致缺血性脑卒中的主要原因［11-12］。老

年高血压并颈动脉斑块患者脏器功能衰退、代偿能力降

低，选择安全有效的药物控制血压并稳定颈动脉斑块以

最大限度地减少脑卒中的发生是老年高血压并颈动脉斑

块患者的主要治疗原则。

苯磺酸氨氯地平属钙离子拮抗剂，可有效松弛血管

平滑肌、扩张外周血管、增加外周血流量、抑制血小板

表 3　两组患者治疗前后颈动脉斑块情况比较
Table 3　Comparison of carotid plaque condition between the two groups before and after treatment

组别 例数
颈动脉 IMT（x±s，mm） 斑块面积（x±s，mm2） Crouse 积分（x±s，分） 易损斑块〔n（%）〕

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 62 1.5±0.3 1.4±0.4 26.8±3.4 22.7±3.6 4.4±0.5 3.6±0.4 10（16.1） 8（12.9）

观察组 62 1.6±0.3 1.1±0.2 27.2±3.7 18.8±3.1 4.5±0.6 2.8±0.4 12（19.4） 2（3.2）

t（χ2）值 1.856 5.282 0.627 6.464 1.008 11.135 0.221a 3.916a

P 值 0.066 <0.001 0.531 <0.001 0.315 <0.001 0.638 0.048

注：IMT= 内膜中层厚度；a 为 χ2 值
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聚集，降压作用明确并有利于防止动脉粥样硬化，且其

t1/2 较长、不良反应较少，临床应用较广泛［13］。阿托伐

他汀是临床常用的降脂药物，其可选择性抑制羟甲基戊

二酰辅酶 A 还原酶及胆固醇合成，有利于增加机体对

低密度脂蛋白的清除能力、降低动脉粥样硬化斑块表面

张力、稳定斑块；此外，阿托伐他汀还可通过抗炎、改

善血管内皮功能、抑制血小板聚集等减少动脉粥样硬化

的发生或延缓动脉粥样硬化进展［14］。张起顺等［4］研

究表明，阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地平可有效降低老

年高血压并颈动脉斑块患者血压及颈动脉 IMT，本研究

在该研究基础上进一步观察了斑块面积、Crouse 积分及

斑块易损性，结果显示，治疗后观察组患者收缩压、舒

张压、Crouse 积分及损斑块检出率低于对照组，颈动脉

IMT、斑块面积小于对照组，表明阿托伐他汀联合苯磺

酸氨氯地平可有效提高老年高血压并颈动脉斑块患者降

压效果并稳定斑块。

研究表明，ox-LDL 可上调血管内皮细胞金属基质

蛋白酶 9 的表达，促进血管重塑，增加血管内膜厚度，

并可破坏血管内皮细胞的完整性，促进血小板聚集、黏

附及血栓形成，在血管内皮细胞病变及动脉粥样硬化斑

块形成过程中发挥着重要作用［15］，且血清 ox-LDL 水

平与颈动脉斑块厚度呈负相关，即血清 ox-LDL 水平越

高，斑块稳定性越差、越容易破裂［16］。Lp-PLA2 是水

解磷脂酶超家族的重要成员，主要由单核细胞、巨噬细

胞等合成及分泌，可水解血管内膜 ox-LDL 并使之生成

氧化型游离脂肪酸和溶血卵磷脂，进而诱发血管炎性

反应及动脉粥样硬化形成［17］，同时 Lp-PLA2 可促进

单核细胞向巨噬细胞转化并摄入 ox-LDL 而生成泡沫细

胞，继而聚集于血管壁并导致动脉粥样硬化斑块形成；

此外，Lp-PLA2 还可通过释放蛋白酶而降解斑块纤维

帽，造成斑块稳定性下降［18］。李亮等［19］研究发现，

动脉粥样硬化患者血清 Lp-PLA2 水平与斑块内新生血

管密度相关，血清 Lp-PLA2 水平可作为判断颈动脉斑

块易损性的参考指标。李健等［20］研究表明，丁苯酞软

胶囊可有效降低缺血性脑血管病患者血清 ox-LDL、Lp-
PLA2 水平及脑卒中复发风险，血清 ox-LDL、Lp-PLA2
水平可作为动脉粥样硬化及缺血性脑卒中的治疗靶点。

本研究结果显示，治疗后观察组患者血清 ox-LDL、Lp-
PLA2 水平低于对照组，提示阿托伐他汀联合苯磺酸氨

氯地平可有效降低老年高血压并颈动脉斑块患者血清

ox-LDL、Lp-PLA2 水平，有利于稳定斑块，降低脑血

管病发生风险。本研究结果还显示，两组患者治疗期间

均未发生明显不良反应，亦未出现明显肝肾功能异常，

提示阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地平治疗老年高血压并

颈动脉斑块患者的安全性较高。

综上所述，阿托伐他汀联合苯磺酸氨氯地平可有效

提高老年高血压并颈动脉斑块患者降压效果并稳定斑

块，降低血清 ox-LDL、Lp-PLA2 水平，且安全性较高；

但本研究纳入的病例数较少，阿托伐他汀联合苯磺酸氨

氯地平治疗老年高血压并颈动脉斑块的具体作用机制等

仍有待于扩大样本量进一步研究证实。
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