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缬沙坦联合叶酸在社区老年 H 型高血压患者中的疗效观察

徐萍芳1,宋丽娟1,姜摇 衡2

[摘要]目的:探讨缬沙坦联合叶酸在社区老年 H 型高血压合并高同型半胱氨酸(homocysteine,Hcy)中的应用效果。 方法:选
取 300 例老年 H 型高血压患者,按随机数字表法均分为对照组和观察组。 对照组给予缬沙坦每次 80 mg,每天 1 次,口服;观
察组给予缬沙坦每次 80 mg 联合叶酸每次 0. 4 mg,每天 1 次,口服。 2 组患者疗程均为 12 个月,观察 2 组患者治疗前后血压及

Hcy 水平、心脑血管事件等发生情况。 结果:2 组患者治疗 3、6 和 12 个月后血压较治疗前明显下降(P < 0. 01),但 2 组患者降

压效果差异均无统计学意义(P > 0. 05);观察组用药 3、6 和 12 个月后血浆 Hcy 水平均显著低于对照组(P < 0. 01),且短暂性

脑缺血发作事件发生率明显低于对照组(P < 0. 01)。 结论:缬沙坦联合叶酸治疗社区老年 H 型高血压效果明显,在降低血压

和 Hcy 水平的同时,可有效减少短暂性脑缺血发作事件的发生。
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Effects of valsartan combined with folic acid in the treatment
of elderly patients with type H hypertension

XU Ping鄄fang1,SONG Li鄄juan1,JIANG Heng2

(1. Community Health Service of Jiuting Town,Songjiang District,Shanghai 201615;2. Department of Cardiology,
The First People忆s Hospital of Shanghai Songjiang Branch Affiliated to Shanghai Jiao Tong University,Shanghai 201600,China)

[Abstract] Objective:To explore the effects of valsartan combined with folic acid in the treatment of elderly patients with type H
hypertension complicated with high homocysteine. Methods:Three hundred patients with type H hypertension were randomly divided
into the control group and treatment group. The control group were treated with 80 mg of valsartan once a day by oral,the treatment
group were additionally treated with 0. 4 mg of folic acid once a day by oral based on the control group. Two groups were treated for 12
months,the levels of blood pressure and homocysteine,and cardio鄄cerebrovascular events in two groups were observed before and after
treatment. Results:Compared with before treatment,the blood pressure levels in two groups decreased significantly after 3,6 and 12
months of treatment(P < 0. 01),but the difference of the hypotensive effects between two groups was not statistically significant(P >
0. 05). The homocysteine level and incidence of transient ischemic attack in treatment group were significantly lower than those in
control group after 3,6 and 12 months of treatment(P < 0. 01). Conclusions:The effects of valsartan combined with folic acid in the
treatment of the elderly patients with type H hypertension are good, which can decrease the levels of the blood pressure and
homocysteine,and occurrence of transient ischemic attack at the same time.
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摇 摇 社区老年人中高血压发病率较高,其中合并血

浆同型半胱氨酸(homocysteine,Hcy)升高的原发性

高血压称为 H 型高血压,约占我国成年人高血压的

75% 。 高血压与 Hcy 水平升高与脑卒中发生密切

相关,被认为是心脑血管疾病的两个独立危险因素,
严重危害社区老年人的健康和生命安全[1 - 2]。 本研

究以上海九亭社区老年 H 型高血压患者为研究对

象,观察缬沙坦联合叶酸在 H 型高血压中的应用效

果。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2012 年 1 月至 2013 年 7 月

经社区医院检查并确诊的 H 型高血压患者 300 例,
男 153 例,女 147 例;年龄 61 ~ 79 岁。 入选标准:
(1)患者均为初诊原发性高血压 2 ~ 3 级,入组前

均未服用过降压药。 收缩压逸160mmHg 或舒张压

逸100 mmHg,年龄 > 60 岁;(2)血浆 Hcy > 15 滋mol /
L。 排除标准:(1)继发性高血压患者;(2)肝肾功能

不全者;(3)糖尿病患者;(4)心脑血管疾病及外周

血管病患者(主要包括诊断明确的冠心病、颈动脉
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狭窄、短暂性脑缺血发作、脑梗死等);(5)高脂血症

患者;(6)恶性肿瘤及甲状腺功能障碍患者;(7)精
神疾病、认知或语言障碍及其他依从性差的患者;
(8)经缬沙坦 80 mg 治疗后血压无法达标改用或加

用其他降压药的患者。 将所有患者随机分为对照组

和观察组,其中对照组男 77 例,女 73 例,年龄 61 ~
79 岁;观察组男 76 例,女 74 例,年龄 61 ~ 79 岁。 2
组患者性别和年龄差异均无统计学意义 ( 字2性别 =
0. 01,t年龄 = 0. 44,P > 0. 05)。 所有受试者 2 周内未

服用过维生素 B6、B12和叶酸。
1. 2 摇 给药方法 摇 对照组患者给予缬沙坦每次

80 mg,每天 1 次,口服;观察组患者在此基础上给予

叶酸每次 0. 4 mg,每天 1 次,口服。 2 组患者疗程均

为 12 个月。
1. 3摇 观察指标摇 观察 2 组患者治疗前和治疗后 3、
6 及 12 个月血压、Hcy 水平变化,整个随访期间主

要心脑血管事件发生情况,其他药物相关不良事件。
主要心血管事件包括心肌梗死、心源性猝死;脑血管

事件包括短暂性脑缺血发作 ( TIA)、脑梗死、脑

出血。
1. 4摇 统计学方法 摇 采用 t 检验、 字2 检验和四格表

确切概率法。

2摇 结果

2. 1摇 2 组患者治疗前后血压及 Hcy 比较摇 治疗前,
2 组患者收缩压、舒张压和 Hcy 水平差异均无统计

学意义(P > 0. 05);治疗后,2 组患者收缩压和舒张

压均较治疗前明显降低(P < 0. 01),但 2 组患者治

疗后不同时间血压降低幅度差异均无统计学意义

(P > 0. 05)。 观察组患者治疗 3、6 和 12 个月血浆

Hcy 水平均较治疗前和对照组显著降低 ( P <
0. 01),对照组患者治疗 3、6 和 12 个月后血浆 Hcy
水平与治疗前差异均无统计学意义(P > 0. 05)(见
表 1)。
2. 2 摇 2 组患者给药后主要心脑血管事件发生情况

比较摇 2 组患者通过给予相应的药物后,随访终点

显示观察组心脑血管事件总发生率为 10. 67% ,对
照组为 27. 33% ,其中观察组患者短暂性脑缺血发

作发生率少于对照组(P < 0. 01),而其他心脑血管

事件发生率差异均无统计学意义(P > 0. 05) (见
表 2)。
2. 3摇 2 组患者治疗不良反应摇 2 组患者治疗期间均

未见明显不良反应发生。

摇 表 1摇 2 组患者治疗前后血压(mmHg)和血浆 Hcy(滋mol /
L)变化比较(ni = 150)

分组 收缩压 舒张压 Hcy

治疗前(x 依 s)

摇 对照组 162. 2 依 8. 1 98. 5 依 9. 1 20. 6 依 6. 9

摇 观察组 161. 8 依 7. 6 100. 1 依 8. 5摇 21. 1 依 6. 3

摇 摇 t 0. 44 1. 57 0. 66

摇 摇 P >0. 05 > 0. 05 > 0. 05

治疗 3 个月(d 依 sd)

摇 对照组 -14. 9 依 7. 5** -7. 9 依 8. 6** 摇 0. 4 依 6. 4

摇 观察组 -13. 9 依 7. 7** -8. 9 依 8. 2** -5. 9 依 6. 1

摇 摇 t 1. 14 1. 03 7. 62

摇 摇 P >0. 05 > 0. 05 < 0. 01

治疗 6 个月后(d 依 sd)

摇 对照组 -20. 7 依 7. 6** -10. 0 依 7. 8** 0. 9 依 6. 2

摇 观察组 -20. 7 依 7. 4** -11. 0 依 7. 7** 摇 - 7. 5 依 6. 1**

摇 摇 t 0. 00 1. 12 11. 83

摇 摇 P >0. 05 > 0. 05 < 0. 01

治疗 12 个月后(d 依 sd)

摇 对照组 -22. 9 依 6. 3** -11. 9 依 7. 6** 摇 0. 7 依 5. 3摇

摇 观察组 -23. 0 依 6. 5** -12. 9 依 7. 1** 摇 - 9. 0 依 5. 9**

摇 摇 t 0. 14 0. 18 14. 98

摇 摇 P >0. 05 > 0. 05 < 0. 01

摇 摇 配对 t 检验:**P <0. 01

摇 表 2摇 2 组患者随访终点发生心脑血管事件比较[n;百分

率(% )]

分组 n
心血管事件

心肌梗死摇 摇 心源性猝死

脑血管事件

摇 TIA摇 摇 脑梗死摇 摇 脑出血摇

对照组 150 8(5. 33) 1(0. 67) 22(14. 67) 8(5. 33) 2(1. 33)

观察组 150 6(4. 00) 0(0. 0) 7(4. 67) 3(2. 00) 1(0. 67)

合计 300 14(4. 67) 1(0. 33) 29(9. 67) 11(3. 67) 3(1. 00)

字2 - 0. 30 - 8. 59 2. 36 0. 00

P - >0. 05 1. 000* <0. 01 > 0. 05 > 0. 05

摇 摇 *示四格表确切概率法

3摇 讨论

摇 摇 高 Hcy 血症目前被认为是心脑血管疾病的高

危因素之一,其水平高低反映了患者体内血管损伤

情况[3]。 Hcy 损伤人体血管的机制主要有:(1)促

使氧自由基和过氧化物生成,损伤血管内皮细胞的

结构和功能,抑制一氧化氮释放和内皮依赖性的血

管舒张;(2)刺激巨噬细胞和血管内皮生长因子的

表达和分泌,激活炎性因子释放,加重细胞损伤并诱

导动脉粥样硬化;(3)损伤血小板 NO / NOS 系统,促
使血栓烷 A2 合成增加,并诱导血小板黏附和聚集,
从而促进血栓形成;(4)促进血管平滑肌细胞增殖;
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(5)造成人体脂质代谢紊乱等。 Hcy 作为蛋氨酸循

环的中间产物,当蛋氨酸循环通路受阻时血液中

Hcy 水平增高,血管内皮细胞受损,凝血过程加速并

易形成血栓,在上述机制的协同作用下导致心脑血

管不良事件发生[4 - 6]。
已有研究[7 - 8]证实,高 Hcy 血症是动脉粥样硬

化和冠心病的独立危险因子,参与冠心病及脑卒中

的发生发展,并可作为高血压患者预后的独立危险

因素。 伴有高 Hcy 血症的原发性高血压被称为 H
型高血压,在我国高血压人群中占有较高比例,这也

是我国高血压患者脑卒中发病率较高的重要原因之

一。 因此,控制血压和降低 Hcy 水平是减少 H 型高

血压患者心脑血管不良事件的主要途径。
目前已知补充叶酸可能是降低 Hcy 安全有效

的方法,Lonn 等[9] 报道服用降压药的高血压患者,
平均治疗 5 年后,叶酸干预组的 Hcy 水平下降约

26% ,脑卒中风险降低约 25% [9];Zoungas 等[10] 报

道 90. 5%的研究对象合并高血压并正在服用降压

药物,叶酸干预组的脑卒中风险下降了 55% ,提示

高血压患者在降压基础上应用叶酸进一步降低血浆

Hcy 水平。 然而一项大规模临床研究[11] 提示叶酸

组尽管能降低 Hcy 水平,却不能减少心肌梗死、脑
卒中、再次血运重建、心脑血管死亡等终点事件,在
心血管高危患者的一级预防中无明显意义。 因此,
尽管高 Hcy 水平与心脑血管疾病风险增加相关,但
对补充叶酸是否能减少心脑血管事件的发生仍存在

争议。
国内针对 H 型高血压的药物研究主要包括依

那普利叶酸片的固定复方用药以及降压药物联合不

同剂量叶酸的自由联合用药[12]。 考虑到老年人高

血压的特点,以及患者对血管紧张素转换酶抑制剂

类降压药物干咳等不良反应的耐受性,本研究以某

社区合并高 Hcy 血症的老年高血压患者作为研究

对象,探讨缬沙坦降压基础上联合给予叶酸对血压

和血浆 Hcy 水平的影响,以及叶酸通过降低 Hcy 水

平对心脑血管不良事件发生的预防作用。 结果显

示,缬沙坦联合叶酸治疗可有效控制社区老年 H 型

高血压患者血压,降低血浆 Hcy 水平,并减少 TIA
事件发生。 提示缬沙坦作为血管紧张素受体拮抗

剂,可抑制肾素 -血管紧张素 -醛固酮系统激活,不
仅具有良好的降压作用,还具备心、脑、肾等靶器官

保护作用。 叶酸是蛋氨酸循环的重要辅酶,在细胞

内转化为四氢叶酸,为 Hcy 降解途径中重新合成蛋

氨酸提供甲基供体,当体内叶酸缺乏时,Hcy 代谢受

阻,使其在血液中的含量增加。
由于本研究纳入观察的对象仅局限于某社区老

年患者,样本量较小,期待大样本、多中心的随机对

照试验对研究结果进一步验证。 此外,Hcy 水平降

低后减少心脑血管事件发生的机制以及长期服用叶

酸安全性如何,药物的获益风险比值能否被接受等,
这些问题仍有待于更深入的研究加以明确。
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