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·药物与临床·

阿托伐他汀钙联合替米沙坦对冠心病合并高血压患者的
影响研究

郭烽，杨玉兴

【摘要】　目的　探讨阿托伐他汀钙联合替米沙坦对冠心病合并高血压患者的影响。方法　选取 2014 年 1 月—

2016 年 7 月在解放军第 940 医院就诊的冠心病合并高血压患者 214 例，采用随机数字表法分为对照组和观察组，每组

107 例。对照组患者给予阿托伐他汀钙联合氨氯地平治疗，观察组患者给予阿托伐他汀钙联合替米沙坦治疗；两组患

者均连续治疗 1 个月。比较两组患者治疗前后血压、基质金属蛋白酶 9（MMP-9）、炎性因子〔包括肿瘤坏死因子 α

（TNF-α）、白介素 6（IL-6）、超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）〕、过氧化物酶体增殖物激活受体 γ（PPAR-γ）、

肝细胞生长因子（HGF）及肝细胞生长因子受体 c-Met 水平，观察两组患者治疗期间不良心血管事件发生情况。结果

　（1）两组患者治疗前收缩压及舒张压比较，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）两组患者治疗前 MMP-9、TNF-α、IL-6、hs-CRP 水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）；

治疗后观察组患者 MMP-9、TNF-α、IL-6、hs-CRP 水平低于对照组（P<0.05）。（3）两组患者治疗前 PPAR-γ、

HGF 和 c-Met 水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后观察组患者 PPAR-γ、HGF 和 c-Met 水平低于对照

组（P<0.05）。（4）观察组患者治疗期间不良心血管事件发生率低于对照组（P<0.05）。结论　阿托伐他汀钙联合

替米沙坦可有效降低冠心病合并高血压患者血压、MMP-9 及炎性因子水平，减轻血管内皮损伤并促进血管内皮修复，

减少不良心血管事件的发生。
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【Abstract】　Objective　To investigate the impact of atorvastatin calcium combined with telmisartan on coronary heart 
disease patients merged with hypertension. Methods　A total of 214 coronary heart disease patients merged with hypertension 
were selected in 940th of the People's Liberation Army from January 2014 to July 2016，and they were divided into control 
group and observation group according to random number table method，with 107 cases in each group. Patients in control group 
received atorvastatin calcium combined with amlodipine，while patients in observation group received atorvastatin calcium 
combined with telmisartan；both groups continuously treated for 1 month. Blood pressure，MMP-9，inflammatory cytokines
（including TNF-α，IL-6 and hs-CRP），PPAR-γ，HGF and c-Met were compared between the two groups before and 
after treatment，and incidence of adverse cardiovascular events was observed during treatment. Results　（1）No statistically 
significant difference 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 difference of MMP-9，TNF-α，IL-6 or hs-CRP was found between the two groups before treatment
（P>0.05），while MMP-9，TNF-α，IL-6 and hs-CRP in observation group were statistically significantly lower than those 
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in control group after treatment（P<0.05）.（3）No statistically significant difference of PPAR-γ，HGF or c-Met was found 
between the two groups before treatment（P>0.05），while PPAR-γ，HGF and c-Met in observation group were statistically 
significantly lower than those in control group after treatment（P<0.05）.（4）Incidence of adverse cardiovascular events in 
observation group was statistically significantly lower than that in control group during treatment（P<0.05）. Conclusion　
In coronary heart disease patients merged with hypertension，atorvastatin calcium combined with telmisartan can effectively 
reduce the blood pressure，MMP-9 and inflammatory cytokines，relieve the vascular endothelial injury and promote the vascular 
endothelial repair，is helpful to reduce the risk of adverse cardiovascular events.

【Key words】　Coronary heart disease；Hypertension；Atorvastatin calcium；Telmisartan；Matrix metalloproteinase 9；
Inflammatory factors；Vascular endothelial

冠心病是全球致死率较高的疾病之一，主要是动脉粥样

硬化导致冠状动脉管腔狭窄，使心肌细胞缺氧缺血。有研究

显示，高血糖、高血压是冠心病的主要危险因素，其中冠心

病合并高血压是临床上较为常见的［1］，而有效控制血压对冠

心病患者的治疗具有重要意义［2-3］。血管内皮细胞损伤与多

种血管疾病进展有关，包括高血压、糖尿病和冠心病等［4］，

但临床常用的降压降脂药物对内皮细胞的保护作用并不明显［5］。

替米沙坦是一种新型降压药，其对心血管疾病患者的血管内

皮功能具有一定保护作用［6-7］。本研究旨在探讨替米沙坦对

冠心病合并高血压患者的影响，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选取 2014 年 1 月—2016 年 7 月在解放军第

940 医院就诊的冠心病合并高血压患者 214 例，均符合《冠心

病患者高血压患者治疗联合声明》中的冠心病合并高血压诊

断标准［8］，并经冠状动脉造影确诊为冠心病，年龄≥ 18 岁。

排除标准：（1）近期服用过他汀类、单抗 / 双抗、硝酸酯类

和降压类药物者；（2）合并严重肾、肝等器质性疾病者；（3）
有精神障碍、意识障碍者。采用随机数字表法将所有患者分

为对照组和观察组，每组 107 例。观察组患者中男 69 例，女

38 例；年龄 30~75 岁，平均年龄（56.8±6.0）岁；高血压分

级：1 级 28 例，2 级 53 例，3 级 26 例。对照组患者中男 68 例，

女 39 例；年龄 30~75 岁，平均年龄（55.7±6.6）岁；高血压

分级：1级30例，2级52例，3级25例。两组患者性别（χ2=0.021，
P=0.887）、年龄（t=0.212，P=0.816）、高血压分级（u=0.098，
P=0.952）比较，差异无统计学意义，具有可比性。本研究经

解放军第 940 医院医学伦理委员会审核批准，患者及其家属

对本研究知情并签署知情同意书。

1.2　方法　对照组患者给予阿托伐他汀钙联合氨氯地平治

疗，其中阿托伐他汀钙（辉瑞制药有限公司生产，国药准字

H20051408）口服，20 mg/ 次，1 次 /d；氨氯地平（苏州东瑞

制药有限公司生产，国药准字 H20031087）口服，5 mg/ 次，

1 次 /d。观察组患者给予阿托伐他汀钙联合替米沙坦治疗，其

中阿托伐他汀钙用法用量同对照组；替米沙坦（河南润弘制

药股份有限公司生产，国药准字 H20080331）口服，40 mg/ 次，

1 次 /d。两组患者均连续治疗 1 个月。

1.3　观察指标

1.3.1　血压　分别于治疗前后采用 HEM-7124 型欧姆龙电子

血压计测量两组患者收缩压及舒张压。

1.3.2　基质金属蛋白酶 9（MMP-9）、炎性因子、过氧化物

酶体增殖物激活受体γ（PPAR-γ）、肝细胞生长因子（HGF）
及肝细胞生长因子受体 c-Met 水平　两组患者入院后第 2 天

清晨和治疗后抽取空腹静脉血 5 ml，3 500 r/min 离心 5 min
（离心半径 10 cm），留取血清，采用酶联免疫吸附试验检测

MMP-9、肿瘤坏死因子 α（TNF-α）、白介素 6（IL-6）、

PPAR-γ、HGF 和肝 c-Met 水平；采用免疫散射比浊法检测

超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）水平。

1.3.3　不良心血管事件　记录两组患者治疗期间不良心血管

事件发生情况，包括不稳定型心绞痛、心功能恶化等。

1.4　统计学方法　采用 SPSS 19.0 统计学软件对数据进行分

析，计数资料分析采用 χ2 检验；符合正态分布的计量资料以

（x±s）表示，组间比较采用两独立样本 t 检验，组内比较采

用配对 t 检验。以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　血压　两组患者治疗前收缩压及舒张压比较，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）。治疗后两组患者

收缩压及舒张压低于治疗前，差异有统计学意义（P<0.05，
见表 1）。

表 1　两组患者治疗前后血压比较（x±s，mm Hg）
Table 1　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 107 174±9 136±5a 94±5 91±4a

观察组 107 172±9 124±8a 95±6 81±5a

t 值 0.538 2.203 0.416 2.146

P 值 0.714 0.032 0.762 0.041

注：与治疗前比较，aP<0.05；1 mm Hg=0.133 kPa

2.2　MMP-9、炎性因子水平　两组患者治疗前 MMP-9、
TNF-α、IL-6、hs-CRP 水 平 比 较， 差 异 无 统 计 学 意 义

（P>0.05）；治疗后观察组患者 MMP-9、TNF-α、IL-6、
hs-CRP 水平低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。两

组患者治疗后 MMP-9、TNF-α、IL-6、hs-CRP 水平低于治

疗前，差异有统计学意义（P<0.05，见表 2）。

2.3　PPAR-γ、HGF 和 c-Met 水 平　 两 组 患 者 治 疗 前

PPAR-γ、HGF 和 c-Met 水平比较，差异无统计学意义
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（P>0.05）；治疗后观察组患者 PPAR-γ、HGF 和 c-Met 水
平低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。两组患者治

疗后 PPAR-γ、HGF 和 c-Met 水平低于治疗前，差异有统计

学意义（P<0.05，见表 3）。

 
表 3　两组患者治疗前后 PPAR-γ、HGF 和 c-Met 水平比较

（x±s，ng/L）
Table 3　Comparison of PPAR-γ，HGF and c-Met between the two 
groups before and after treatment

组别 例数
PPAR-γ HGF c-Met

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 107 49.43±0.03 40.20±0.04a 294.4±39.5 226.4±12.8a 0.54±0.07 0.44±0.08a

观察组 107 49.18±0.04 33.92±0.10a 296.3±42.4 185.5±12.4a 0.58±0.05 0.34±0.14a

t 值 0.104 8.796 0.385 7.169 0.149 5.412

P 值 0.936 <0.01 0.771 <0.01 0.903 <0.01

注：PPAR-γ= 过氧化物酶体增殖物激活受体 γ，HGF= 肝细胞

生长因子；与治疗前比较，aP<0.05

2.4　不良心血管事件　治疗期间两组患者无一例死亡，其中

对照组患者发生不稳定型心绞痛 5 例，心功能恶化 2 例，不

良心血管事件发生率为 6.5%；观察组患者发生不稳定型心绞

痛 2 例，不良心血管事件发生率为 1.9%。观察组患者治疗

期间不良心血管事件发生率低于对照组，差异有统计学意义

（χ2=5.024，P=0.025）。

3　讨论

冠心病合并高血压是心内科常见的缺血性心血管疾病，

若不及时治疗或治疗不当，极易导致急性心肌梗死。有研究

表明，高血压不仅是冠心病的独立危险因素，还与冠心病的

发展有关［9］。缺血性心血管疾病可导致心血管内皮细胞损伤，

进一步加剧疾病进展，特别是冠心病合并高血压［4］。因此，

冠心病合并高血压的治疗应该在降压的同时修复心血管内皮

细胞损伤。但临床上常见的口服降压降脂类药物对内皮细胞

的保护作用并不明显［5］。替米沙坦是一种新型特异性血管紧

张素Ⅱ受体拮抗剂，其在降压的同时还具有保护心血管内皮

细胞的作用［6-7］。

冠心病合并高血压患者的治疗目的是使血压接近或维持

正常。本研究结果显示，治疗后观察组患者收缩压、舒张压

低于对照组，提示阿托伐他汀钙联合替米沙坦可有效降低冠

心病合并高血压患者血压。

有研究表明，缺血性心血管疾病患者 TNF-α、IL-6、
hs-CRP 等炎性因子水平较高，而炎性因子可损伤血管内皮细

胞，进而分泌更多促炎因子，加剧疾病进展［10］。本研究结

果显示，治疗后观察组患者 TNF-α、IL-6、hs-CRP 水平低

于对照组，表明阿托伐他汀钙联合替米沙坦可有效降低冠心

病合并高血压患者炎性因子水平。血管内皮细胞损伤会导致

MMP-9 水平升高，促进血管平滑肌细胞迁移和重构，加剧缺

血性心血管疾病进展［11-12］。本研究结果显示，治疗后观察组

患者 MMP-9 水平低于对照组，提示阿托伐他汀钙联合替米沙

坦可有效降低冠心病合并高血压患者 MMP-9 水平，进而抑制

/ 延缓血管重构。

HGF 是一种特异性抗损伤修复因子，研究显示，血管内

皮细胞损伤时 HGF 及 c-Met 分泌增多，而内皮细胞损伤修

复后，HGF 及 c-Met 水平恢复正常，且该过程影响冠心病的

发展，因此 HGF 及 c-Met 水平可反映冠心病严重程度［13］。

PPAR-γ 可结合过氧化物酶体增殖应答元件，调控下游多个

基因表达。PPAR-γ 激活可使 HGF 水平升高，进而对血管内

皮产生保护作用［14］。本研究结果显示，治疗后观察组患者

PPAR-γ、HGF 和 c-Met 水平低于对照组，提示阿托伐他汀

钙联合替米沙坦可有效促进冠心病合并高血压患者血管内皮

修复。本研究结果还显示，观察组患者治疗期间不良心血管

事件发生率低于对照组，提示阿托伐他汀钙联合替米沙坦可

有效减少冠心病合并高血压患者不良心血管事件的发生。

综上所述，阿托伐他汀钙联合替米沙坦可有效降低冠心

病合并高血压患者血压、MMP-9 及炎性因子水平，减轻血管

内皮损伤并促进血管内皮修复，减少不良心血管事件的发生，

值得临床推广应用。
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