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[摘要 ] 　目的:观察肾素抑制剂阿利吉仑治疗原发性高血压

的降压疗效 , 探讨其对血管紧张素Ⅱ(AngⅡ )和高敏 C反应

蛋白(hs-CRP)的影响。方法:60例轻中度原发性高血压患者

随机分为治疗组和对照组。 治疗组采用阿利吉仑治疗 , 300

mg/d, qd;对照组采用雷米普利治疗 , 5 mg/d, qd。两组均连

续治疗 8周。结果:治疗后 , 治疗组 AngⅡ和 hs-CRP水平与

治疗前及对照组比较显著下降 , 相比较有显著性差异(P<

0.05);治疗后, 两组血压明显改善, 两组 SBP、DBP水平与治疗

前比较显著下降(P<0.05), 但治疗后两组血压比较差异无统

计学意义(P>0.05);治疗组临床疗效总有效率为 93.3%, 高

于对照组(90.0%), 但两组相比较差异无统计学意义(P>

0.05)。结论:阿利吉仑治疗原发性高血压患者降压效果明显 ,

并通过抑制 AngnⅡ的活性和 CRP反应来达到降压作用。
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　　随着我国人民物质生活水平的不断提高 , 高血

压的发病率呈逐渐上升趋势
[ 1]
。肾素 -血管紧张素系

统(RAS)是人体内非常重要的一组血管活性物质 ,

血管紧张素 Ⅱ(AngⅡ)作为主要的血管活性物质 , 对

心血管活动的调节具有十分重要的作用。 RAS的过

渡激活与炎性因子的表达有关 。有研究报道 , C反

应蛋白(CRP)升高是心脑血管动脉硬化的标志
[ 2]
。

因此 , 在高血压病的发生和发展 , AngⅡ和炎性因子

发挥着重要的作用。目前大量的基础和临床研究证

实 RAS抑制剂具有较好的降压和器官保护作用。以

血管紧张素转换酶抑制剂(ACED)和血管紧张素受

体阻滞剂(ARB)为代表的 RAS抑制剂己成为治疗高

血压的基础治疗方案和减少心血管病风险的基石。

大量的临床试验证明 ACEI和 ARB能明显减少心血

管事件的发生 , 但 ACEI和 ARB不能完全阻断 RAS,

临床疗效欠佳
[ 3]
。新型非肽类肾素抑制剂 阿利吉

仑是最近上市的肾素抑制剂类抗高血压药 , 临床研

究已证明口服阿利吉仑能有效降低血压 , 安全性和

患者耐受性良好。阿利吉仑作为新型非肤类肾素抑

制剂 , 理论上认为其与 ACEI和 ARB类药物相比更

能有效阻断 RAS系统 。为了探讨阿利吉仑的治疗高

血压的临床疗效 , 我们通过检测原发性高血压患者

的 AngⅡ和 hs-CRP水平 , 进一步阐明阿利吉仑的作

用机制。

1　资料和方法
1.1　一般资料　选择 2009-07/2010-06在我院心血管内科

住院治疗的 60例轻中度原发性高血压患者为研究对象 , 均符

合原发性高血压诊断标准 [ 4] 。所有患者收缩压(SBP)<180

mmHg和(或)90 mmHg≤舒张压(DBP)<110 mmHg。排除标

准:正在接受≥3种降压药物治疗的患者 , 继发性高血压者 、

高血压性视网膜病 、肾功能不和心功能不全及脑卒中等 、 合

并糖尿病 、有恶性肿瘤病史 、 有支气管哮喘或多种药物过敏

史及孕期或哺乳期妇女。 60例患者中 , 男 34例 , 女 26例;

年龄 35 ～ 78(平均 53.41±17.43)岁;高血压病程 (5.87 ±

6.83)年;平均身高体重指数(BMI)为(24.91±3.62)kg/m2;

血压水平:SBP(148.58±12.93)mmHg, DBP(101.03 ±8.68)

mmHg;高血压分级:Ⅰ级 36例 , Ⅱ级 24例。 60例患者随机

分为治疗组和对照组 , 各 30例。两组一般资料比较差异无统

计意义(P>0.05), 具可比性。

1.2　方法　所有患者在进入试验前一周和试验期间禁用一

切影响血压的药物。治疗组采用阿利吉仑治疗 , 对照组采用

雷米普利治疗。阿利吉仑(商品名:锐思力 , NovartisPharma

SteinAG瑞士生产 , 150 mg＊ 7片 /盒)300 mg, 每日一次口

服 , 对照组给予雷米普利(商品名:瑞素坦 , 昆山龙灯瑞迪制

药有限公司生产 , 1.25 mg＊ 14片 /盒)5 mg, 每日一次口服。

两组患者均连续治疗 8周后评价临床疗效。

1.3　观察指标　(1)血压的测定:采用标准校准过血压计和

袖套进行动脉血压的测定 , 记录坐位及立位血压。 (2)血清

指标的测定:抽取受试对象空腹 10h以上的次日清晨肘静脉

血 5mL, 3 600 r/min离心 5min后分离血清 , 置 -80℃冰箱

中保存待测。 AngⅡ采用双抗体夹心 ELISA法检测;hs-CRP

检测用透射比浊法 , 正常参考范围 0.10 ～ 5.00 mg/L;常规生

化检测包括血清总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋

白胆固醇(HDL-C)、 低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)采用全自

动生化分析仪测定。

1.4　疗效判定标准　显效:舒张压下降 >10 mmHg, 并降到

正常或下降 >20mmHg;有效:舒张压下降虽未达到 10 mmHg

但已降到正常或舒张压下降 10 ～ 19 mmHg, 如为收缩期高血

压患者 , 收缩压下降 >30 mmHg;无效:未达到上述标准。总

有效为显效与有效之和 [ 4] 。

1.5　统计学方法　所有计量资料采用 x±s表示 , 数据分析

采用 SPSS13.0统计分析软件 , 计数资料比较采用 χ2检验 , 计

量资料比较采用 t检验 , 以 P<0.05为差异有统计学意义。
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2　结果
2.1　治疗前后两组 AngⅡ和 hs-CRP水平比较　治疗后 , 治

疗组 AngⅡ和 hs-CRP水平与治疗前和对照组比较显著下降 ,

相比较有统计学差异(P<0.05, 表 1)。

2.2　治疗前后两组血压水平比较　治疗后 , 两组血压明显改

善 , 两组 SBP、 DBP水平与治疗前比较显著下降 , 相比较有统

计学差异(P<0.05);但治疗后两组血压比较差异无统计学

意义。结果见表 2。

2.3　两组临床疗效比较　治疗组临床疗效总有效率为

93.3%, 高于对照组(90.0%), 但两组相比较差异无统计学

意义。结果见表 3。

表 1　治疗前后两组 AngⅡ和 hs-CRP水平比较

(n=30, x±s)　

组别
AngⅡ(ng/L)

治疗前 治疗后

hs-CRP(mg/L)

治疗前 治疗后

治疗组 136.21±21.05 62.79±11.54ac 0.84±0.18 0.24±0.08ac

对照组 135.93±20.85 92.34±13.61a 0.80±0.27 0.57±0.17a

aP<0.05vs治疗前;cP<0.05vs对照组.

表 2　治疗前后两组血压水平比较 (n=60, x±s, mmHg)　

组别
SBP

治疗前 治疗后

DBP

治疗前 治疗后

治疗组 149.01±12.62 124.53± 9.64a 101.02±8.71 80.34±6.26a

对照组 148.95±12.53 127.42±10.46a 101.09±8.57 84.27±7.618a

aP<0.05vs治疗前.

表 3　两组临床疗效比较 [ n=30, n(%)] 　
组别 显效 有效 无效 总有效率(%)

治疗组 20(66.7) 8(26.7) 1(3.3) 93.3

对照组 17(56.7) 10(33.3) 2(6.7) 90.0

3　讨论

阿利吉仑是一种新型非肽类的肾素抑制剂 , 其

相对分子质量较小 、理化性质稳定 、口服生物利用度

高 、作用维持时间长
[ 5]
。目前经多中心和多规模研

究已初步证明了阿利吉仑是一种极具潜力的 、高选

择性的 、能有效降低血压和治疗相关心血管疾病的

新型肾素抑制剂类药物
[ 6]
。本研究以常规的 ACEI

代表性药物雷米普利为对照 , 采用阿利吉仑对 30例

原发性高血压患者进行治疗 , 结果两组降低效果好 ,

治疗组临床疗效总有效率为 93.3%, 高于对照组

(90.0%), 但两组相比较差异无统计学意义。提示

阿利吉仑和与雷米普利均能达到有效降压的目的。

本研究结果显示 , 治疗后治疗组 AngⅡ水平与治疗前

和对照组比较显著下降 , 相比较有统计学差异(P<

0.05)。表明阿利吉仑能有效抑制 AngⅡ的产生。分

析其原因可能在于:高血压患者组织中大约有

60% ～ 70% AngⅡ是由 ACEI途径产生 , 而长期应用

ACEI可以导致 AngⅡ大量堆积使旁路激活 、 AngⅡ水

平逐渐回升到治疗前水平
[ 7]
。而阿利吉仑可以消除

血液中 AngⅡ受体拮抗剂致 AngⅡ的堆积 , 同时它还

可以降低血和尿中的醛固酮水平 , 促进尿钠排出而

不影响尿钾排出 。

长期高血压可以导致心脑血管等靶器官损害 ,

目前认为心脑血管病是一种缓慢而复杂的炎症性疾

病 , 而 RAS与炎症有着密切的关系。 AngⅡ可以诱导

IL-6、 IL-17等多种炎症因子 , 而多种炎症因子又反

过来诱导和加强 AngⅡ的致炎症作用而形成一种正

反馈分子机制
[ 8]
。 CRP是 IL-6的生物标记物 , IL-6

可以诱导 CRP的生成 , 而多种炎症因子均可刺激肝

脏产生诸如 CRP等炎症标志物
[ 9]
。CRP升高是心脑

血管动脉硬化的标志 , 且其贯穿于炎症反应的全过

程。本研究结果显示 , 采用阿利吉仑治疗 8周后患

者血清 hs-CRP的水平较治疗前和对照组显著降低

(P<0.05)。表明阿利吉仑能有效降低 hs-CRP的水

平。至于阿利吉仑降低 hs-CRP的原因 , 可能与阿利

吉仑阻断了 AngnⅡ和 IL-6间的正反馈机制相关。

综上所述 , 阿利吉仑治疗原发性高血压患者降

压效果明显 , 并通过抑制 AngnⅡ的活性和 CRP反应

来达到降压作用。因此 , 我们认为阿利吉仑是治疗

原发性高血压有效方法 , 值得临床推广应用 。
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