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乐卡地平与依那普利联合应用治疗高血压

孙桂华 孟 凯

(山东省金乡县人民医院
,

山东 金乡 2 7 2 2 0 0)

【摘要」 高血压是心血管疾病发展最重要和最普遍的危险因素之一
,

有研 究已经证明平均 2一 4 种抗高血压药的联合应用是有效控制血压所

必需的
。

对于心血管疾病高危的患者
,

血压明显高于闰值的患者
,

或者血压轻度升高但伴有多种危险因素 (如临床症状不明显的 器 官损伤
、

糖尿病
、 ’

肾功 能衰揭或心血管疾病 ) 的患者
,

联合治疗应该作为首选
。

一些 临床试验已经证明 乐卡地平和依那普利的联合应用比它们任何

一个药的单一治 疗都有更好的效果和耐受性
。

联合治疗的优点 包括长期 坚持 治疗能够使疾病好转
,

使血压的变异性最小化
。

此外
,

两种不

同作用机制的抗高血压药物的结合
,

可能对心血管疾病和终末 器官损伤的发展提供更好的保护
。
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高血压是最重要和最广泛的心血管危险因素之一
,

它能够促进 但伴有多种危险因素 (临床症状不明显的器官损害
、

糖尿病
、 ’

肾功能衰

脑血管疾病
、

心脏病和
’

肾功能衰竭的发展
。

联合治疗传统上作为治 竭或心血管疾病 ) 的患者
,

联台治疗应该被考虑作为首选
。

疗高血压的第 3或第4种方法 ll] ,

然而
,

几个高危人群中的干预实验 已 在临床实践中
,

有很多固定剂量 的抗高血压药的联合被广泛应

经显示平均 2一4种抗高血压药的联合应用对于取得有效的血压控制是 用
。

例如 口阻滞剂+ 氢氯噬嗦
,

血管紧张素转化酶抑制剂+ 氢氯噬嗦
,

必须的l2]
。

血管紧张素受体阻滞剂+氢氯噬嗦
,

钙拮抗剂+ 血管紧张素转化酶抑制

在大量试验中
,

两种或者更多药物的联合应用已经成为有效降低高 剂
。

许多研究已经证明了较新的抗高血压药 (例如钙拮抗剂
、

血管紧

血压最广泛的治疗措施
。

联合治疗在开始的阶段有个明显的缺点就是一 张素受体阻滞剂和血管紧张素转化酶抑制剂 ) 能够降低高血压患者心

些患者可能服用了不必要的药
,

然而优点还是具有压倒性的
。

事实上
,

血管疾病的发病率
,

从而拥有许多优点
。

本文重点介绍了乐卡地平和

通过联合治疗
,

两种药物都能够给予一个较小剂量
,

因此与足量的单一 依那普利的联合应用
,

指出这种联合潜在的优点
。

药物疗法相比
,

可以将副作用的风险降到最低
。

固定小剂量的联合治疗 1 乐卡地平

是可行的
,

小剂量服用两种药物
,

既简化又优化了治疗和顺从性
。

联合 乐卡地平是第三代二氢毗咙类钙拮抗剂
,

它能抑制钙离子通过 L

治疗的优点已经被证实
,

它既增加了抗高血压的效果
,

同时又由于代偿 型钙离子通道进人心血管系统的平滑肌细胞
,

导致周围血管扩张
,

因

反应和药物用量小
,

使得不良反应的发生率降低
。

此外
,

两种药物联合 此发挥降血压的作用
。

它是一种高亲脂药物
,

它与其他的二氢毗咙类

治疗在开始一个较短的时间内就能控制血压
,

这在高危患者的治疗中非 药物相比有较慢的起效时间和较长的作用时间
,

此外
,

它具有不良反

常重要
。

心血管高危的患者
,

血压明显高于闭值的患者
,

血压轻度升高 应率低
,

耐受性强等特点
。

态的发生
。

“

善医者
,

必先医其心
,

而后医其身
” 。

因此
,

除了必要的药物

治疗
,

情志疗法对于大学生亚健康的治疗有着重要作用
。

《素问
.

阴

阳应象大论 》 曰
: “

怒伤肝
,

悲胜怒
;

喜伤心
,

恐胜喜
;

思伤脾
,

怒

胜思
;

忧伤肺
,

喜胜忧
;

恐伤肾
,

思胜恐
” ,

指出情志病变的治疗
,

宜采取以情胜情的方法
,

即以一种情志抑制另一种情志
,

达到淡化
、

消除不良情绪的目的
。

以情胜情的心理调节方法不仅用于亚健康状态

已发生时的治疗
,

而且还用于化解过激的情志刺激
,

以预防亚健康状

态的发生
。

另外还有一种移情易性的精神疗法
:

即移易精神
,

排遣情

思
,

改易心志
,

以转移或分散患者对疾病的注意力
,

或给予患者以良

性暗示
,

使其改变情感
,

以冲淡或解脱不良情绪带来的苦恼
。

如清代

名医吴师机所说
: “

七情之病也
,

看花解闷
,

听曲消愁
,

有胜于服药

者矣
” 。

学生本身应豁达
、

乐观
、

积极配合医师的治疗
,

勿讳疾忌

医
;

要学会倾诉
,

在感到不安和焦虑时
,

找老师
、

同学
、

家长倾诉心

中郁闷
,

及时宣泄不良情绪
,

使身心得以安宁
。

同时学校应积极组织

丰富多彩的学术活动和文体活动
,

使学生在活动中充实自我
,

陶冶情

操
,

提高精神境界 l6]
。

综上所述
,

情志因素的异常困扰是大学生产生亚健康状态的一

种重要因素
。

因此
,

通过普及中医养生理论和
“

治未病
”

思想等各

种有效方法
,

积极调整学生的精神状态
,

在一定程度上能够改善和

影响大学生亚健康状态的形成及发展
,

从而防止亚健康状态进一步

演变为疾病
。

因此
,

重视情志因素对大学生亚健康状态的影响有重

要的临床意义
。
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表 1 乐卡地平
一

依那普利联合治疗对血压控制 的效果

参考 患者 (例数 ) 治疗时间 治疗方案
结果 (m m H g)

收缩压 舒张压
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l 6b n1 P

Gi l G .i l le e n ta l
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8 44 0

1 36 2

乐卡地平+依那普利 1 0m g/

氢氯唾嗦+依那普利 20m g

依那普利 20m g/

乐卡地平 1 0m g+ 依那普利 20m g

乐卡地平 1 0m g/

乐卡地平 1 0m g+ 依那普利 1 0m g

乐卡地平 1 0m g/

依那普利 20m g/

安慰剂

依那普利 1 0m g+ 乐卡地平 1 0m g

或依那普利 1 0m+ g乐卡地平 20m g

乐卡地平+依那普利 20m g
一

5 2
_

4

2依那普利

依那普利
,

一些欧洲国家在临床实践中应用最普遍的血管紧张素

转化酶抑制剂
,

它是一种 口服的前体药物
,

能够水解成活性代谢物
一

依

那普利拉
,

依那普利拉通过阻止活化的最后一步来降低血管紧张素 n

的血浓度
,

血管紧张素 n 的减少导致周围血管的扩张
,

从而降低血管

阻力
,

导致了血压降低
。

3 依那普利一乐卡地平的联合

由于钙拮抗剂没有肾素
一

血管紧张素
一

醛固酮系统抑制剂的作用方

式
,

这些药物的联合应用可以发挥协同作用和互补效果
。

临床实践证

明的确如此
,

初诊为高血压 1期或 2期的患者和常规低剂量单一药物治

疗血压控制不好的患者
,

用钙拮抗剂和血管紧张素转化酶抑制剂联合

治疗可以有显著的疗效
。

钙拮抗剂是有效的血管扩张剂
,

它能够诱导交感神经系统和肾素
-

血管紧张素
一

醛固酮系统反射性激活
。

因此
,

血管紧张素转化酶抑制剂

的应用可以缓冲这种过度激活
。

此外
,

因为钙拮抗剂促进负钠平衡和

血管紧张素 n 的增加
,

这可能加强血管紧张素转化酶抑制剂的抗高血

压效果
。

另一方面
,

联合治疗可以降低不良反应的发病率 (尤其是外

周性水肿 )
。

外周性水肿是由于阻塞钙进人的过程中前毛细血管小动

脉选择性减少
,

从而导致内部毛细血管压力增加所致
。

所以血管紧张

素转化酶抑制剂能够扩大动脉血管床和容量静脉血管
,

从而减少钙拮

抗剂引起的末端水肿
。

一些临床试验已经证明乐卡地平和依那普利的固定联合治疗比其

中任何一种药物单独治疗有更好的效果和耐受性 (表 l)
。

对乐卡地

平治疗无效的高血压患者
,

用乐卡地平和依那普利的固定联合治疗

治疗 12 周以后
,

血压值降为正常患者的比例明显高于乐卡地平单独

治疗组 (22 % v s lZ %
,

尸= 0
t

0 12 )
。

类似的
,

在另一个试验中
,

对依那

普利无反应的高血压患者用这种固定的联合治疗治疗12 周后
,

联合

治疗组的患者与依那普利单独治疗组相比
,

有更好的血压控制趋势

(2 4%
v s l 7% )

。

一个随机双盲安慰剂对照的研究显示乐卡地平
一

依那普利联合治

疗的患者比用其中的任何一种药物单独治疗的患者血压降低的更多
。

事实上
,

与安慰剂组相比所有的积极治疗都能够明显的降低 24 h平

均压和收缩压
,

但是乐卡地平
一

依那普利联合治疗比有效药物的单

独治疗更加有效
。

此外
,

乐卡地平
一

依那普利联合治疗的患者血压

降到目标值的比例比乐卡地平或依那普利单独治疗的患者比例更高

(4 5% v s ls % v s gl % )
。

此外
,

乐卡地平比氢氯噬嗦更适合治疗对依那

普利单独治疗无效的高血压糖尿病患者
。

乐卡地平
一

依那普利固定剂量的联合应用在所有公布的临床试验中

都有很好的耐受性
,

不良反应率和其中任一药物的单独治疗相似
。

不

良反应普遍短暂且不严重
,

没有周围水肿的报告
。

虽然不常见
,

但是

乐卡地平
一

依那普利联合治疗的最普遍不良反应是咳嗽
、

头晕和眩晕
。

有趣的是
,

在治疗组中没有观察到心率有明显的临床差异
,

在所有的

治疗组中24 h心率都是稳定的
。

联合治疗对于脂质和葡萄糖代谢没有

不良影响
,

这是治疗高血压的又一个优点
。

在一个选取了8 0 0 0多名患者的观察性研究中
,

医师对乐卡地平
一

依

那普利联合治疗疗效的主观评价是肯定的
,

这种固定联合治疗对其中

9 4%患者的效果被评价为非常好或好
,

对 9 7%患者的耐受性也评价为

非常好或好
,

97%患者的顺从性也被评价为非常好或好
。

4 结 论

联合治疗的主要优点包括更好的降压效果和将血压的变异性降到

最低
。

此外
,

联合两种不同作用机制的抗高血压药物可能对主要的心

血管疾病和终末器官损害提供更好的保护
,

两种药物低剂量的联合治

疗现在已广泛应用
。

虽然联合治疗的药物剂量是固定的
,

限制了治疗

方案向上向下调节的灵活性
,

但是固定联合治疗减少了患者的服药

量
,

这对治疗的顺从性有一定好处
。

固定剂量的联合治疗能够替代临时的联合治疗很好地控制血压
,

而且低剂量治疗也可以作为治疗的第一步
。

高血压病的治疗方针建议

应用两种不同种类抗高血压药物联合治疗
,

此外
,

根据患者的风险预

期
,

3礴种药物的应用也是有可能的
。

一些研究已经证明
,

较新的抗高血压药物
,

包括钙拮抗剂
、

血管

紧张素受体阻滞剂和血管紧张素转化酶抑制剂能够降低高血压患者的

心血管疾病的发病率
。

此外
,

较新的抗高血压药与旧的药物 (例如利

尿剂和 口受体阻滞剂 ) 相比
,

新发糖尿病的病例更加少见
,

原因是旧

药对葡萄糖代谢的有害作用还是新药的有利作用
,

仍然没有被证实
。

乐卡地平
一

依那普利固定剂量的联合治疗已经被证明能够有效的控制钙

通道阻滞水平
,

药物耐受性和患者顺从性的数据也表明这种联合治疗

对于高血压病的治疗是合适
、

有效
、

安全的
。
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