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沙库巴曲缬沙坦联合小剂量美托洛尔治疗中青年高血压的临床观察 *
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摘要目的：观察沙库巴曲缬沙坦钠片联合小剂量美托洛尔治疗中青年高血压的临床疗效。方法：选择 2018年 12月 -2019年 12

月间入院的 92例中青年高血压患者，采用随机数表法将其分为试验组和对照组，每组 46例。对照组口服沙库巴曲缬沙坦钠片，

50 mg/次，2次 /d；试验组在服用相同剂量沙库巴曲缬沙坦钠片的基础上增加服用小剂量美托洛尔 12.5 mg/次，2次 /d，两组用药

时间均为 8 w。治疗结束后，比较两组试验前后收缩压（systolic blood pressure，SBP）、舒张压（diastolic blood pressure，DBP）的变化

情况，讨论两种治疗方法的有效性，并记录不良反应发生情况。结果：（1）试验组和对照组治疗后收缩压、舒张压较治疗前均有显

著降低(P<0.05)；（2）治疗后，试验组收缩压、舒张压的数值明显低于对照组(P<0.05)；（3）试验组总有效率为 97.83 %，高于对照组

的 73.91 % (P<0.05)；（4）两组不良反应发生率为试验组 8.68 %，对照组 6.51 %，无统计学差异(P>0.05)。结论：采用沙库巴曲缬沙
坦联合小剂量美托洛尔治疗中青年高血压较单独服用沙库巴曲缬沙坦有更明显的临床优势，建议推广。
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Clinical Observation of Sacubitril Valsartan Vombined with
Small Dose Metop -rolol Tartrate in the Treatment of Hypertension

in Young and Middle-aged Patients*

To observe the clinical efficacy of Sacubitril valsartan sodium tablets combined with a small dose of Metop

-rolol Tartrate in the treatment of hypertension in young and middle-aged adults. A total of 92 young and middle-aged patients

with hypertension from December 2018 to December 2019 were selected and divided into the experimental group and the control group

by random number table method. Patients in the control group were given oral Sacubitril valsartan sodium tablets, 50 mg/ time, 2

times/day. In the experimental group, the patients were given the same dose of Metop -rolol Tartrate a small dose of betaloc, 12.5 mg/

time, 2 times/day. The duration of medication in both groups was 8 weeks.After the treatment, the changes of systolic blood pressure

(SBP) and diastolic blood pressure (DBP) before and after the trial were compared between the two groups to discuss the effectiveness of

the two treatment methods and record the occurrence of adverse reactions during the trial. The systolic and diastolic blood

pressure in two groups were significantly lower after treatment than before treatment (P<0.05). After treatment, the values of systolic and
diastolic blood pressure in the experimental group were significantly lower than those in the control group (P<0.05). The total effective
rate of the experimental group was 98.23 %, which was higher than that of the control group (75.00 %, P<0.05). The incidence of adverse
reactions between the two groups was the experimental group 9.23 % and the control group 6.53 %, with not statistically significant

(P>0.05). The combination of Sacubitril valsartan and small dose Metop -rolol Tartrate in the treatment of hypertension in

young and middle-aged people has more obvious clinical advantages than that of Sacubitril valsartan alone.

Sacubitril valsartan; Metop -rolol Tartrate; Youth and middle-aged hypertension; Clinical efficacy

前言
一直以来，中青年作为社会劳动的主要承担者和参与者，
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其承担的生活、工作压力远大于青少年和老年人，而长期的生

活压力、饮食、作息不规律等问题都是诱发高血压的主要因

素[1-3]。近年来，中青年人群心血管事件发生率和死亡率都在逐

年递增，主要是由于该人群对高血压的重视不够，且未得到及

早干预和治疗最终导致靶器官严重损害形成终身性高血压合

并多重并发症，严重危害人体生命健康[4]。因此，对中青年高血

压患者进行及早干预治疗是维护中青年生命健康的有效措施。

查阅近年国内外高血压的临床治疗方法发现，高血压治疗和防

控的重点在于降压的同时兼顾其他心血管危险因素，减少并发

症产生，延缓其发展成终身性高血压的趋势，其中最常见的是

血管紧张素转化酶抑制剂（ACEI）和茁受体阻滞剂相结合的临
床治疗方法[5]，有研究报道，两者合用在治疗中青年高血压方面

表现出良好的临床效果[6-8]。沙库巴曲 /缬沙坦( sacubitril/val-

sartan，LCZ696)是 2015年经美国食品药品管理局（FDA）批准

上市的血管紧张素受体 -脑啡肽酶抑制药( ARNI) ，主治慢性

心力衰竭等心血管疾病，其通过同时调控利钠肽系统和肾素 -

血管紧张素 - 醛固酮系统（RAAS），既降低血管紧张素Ⅱ受

体活性，又提高利钠肽水平，其治疗作用优于传统心血管疾病

治疗药物[9]；酒石酸美托洛尔是临床常见的治疗高血压的 茁受
体阻滞剂类药物[10]。本研究旨在考察并验证新型心血管药物 -

沙库巴曲缬沙坦联合小剂量美托洛尔对中青年高血压的治疗

作用。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取 2018年 12月 -2019年 12月间我院接诊的 92例中

青年高血压患者，采用随机数表法分为两组，各 46例。对照组

男、女各 23例；年龄 26~55岁，平均(46.15依7.64)岁；病程 2~11

年，平均（6.39依2.20）年。试验组男女各半；年龄 27~58岁，平均

（46.33依8.17）岁；病程 1~12年，平均（6.24依2.75）年。两组一般
资料比较无统计学意义(P>0.05)，具有可比性。患者病历信息完
整，无药物过敏史，自行或者由家人代为签署《知情同意书》。

1.2 纳入排除标准

纳入标准：① 患者年龄为 21~60岁；② 符合《国家基层高血

压防治管理指南》中高血压临床诊断标准[11]：未服用降压药物

情况下，收缩压≥ 140 mmHg和（或）舒张压≥ 90 mmHg；③ 自

愿参与本研究，签定知情同意书。排除标准：① 血液系统疾病

者；② 严重肝肾功能不全者；③ 心脏传导性疾病者；④ 有严重神

经或精神疾病者；⑤ 支气管哮喘者；⑥ 过敏体质者；⑦ 治疗依从

性不佳者。

1.3 方法

两组患者均采用沙库巴曲缬沙坦钠片（商品名：诺欣妥，生

产厂家：Novartis Pharma Stein AG ，国药准字 H20170344，规

格：50 mg/片）治疗，口服用药，50 mg/次，2次 /d，需连续服用

8 w。试验组在对照组基础上加用小剂量酒石酸美托洛尔片 (商

品名：倍他乐克，生产厂家：阿斯利康制药有限公司，国药准字

H32025391，规格：25 mg/片)治疗，口服用药，12.5 mg/次，2次

/d，需连续用药 8 w。

1.4 观察指标

观察指标及判定标准 测量并比较两组患者治疗前 1 d、

治疗后第 8周当日收缩压（SBP）、舒张压（DBP）的变化情况。疗

效评价标准：根据卫生部《心血管系统药物临床治疗指导原

则》，人体收缩压、舒张压的正常范围是 SBP：90~120 mmHg；

DBP：60~90 mmHg；疗效评价标准为，显效：DBP数值减少≥ 10

mmHg并处于正常水平范围，或 SBP降低幅度≥ 20 mmHg，且

临床症状彻底消失；有效：治疗后，患者 DBP降低幅度 <10

mmHg，但已经恢复正常，或 SBP数值减少 10~19 mmHg，但临

床症状明显缓解；无效：不满足上述任何一个标准。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 20.0，计数资料采用 n（%）描述，应用 掊2检验或

Fisher确切概率法，计量资料以（x依s）表示，采用 t检验。P<0.05
有统计学意义。

2 结果

2.1 血压水平比较

治疗前，两组 SBP、DBP水平无统计学差异（P＞0.05）；治

疗后，两组的上述指标均降低，且试验组低于对照组（P＜
0.05），见表 1。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05; compared with the control group, #P<0.05 .

表 1血压水平比较（x依s，mmHg）
Table 1 Comparison of blood pressure（x依s. mmHg）

Groups n
SBP DBP

Before After Before After

Treatment group 46 161.36依12.13 121.53依16.34*# 105.46依11.15 78.63依8.54*#

Control group 46 161.57依11.15 137.70依16.51* 105.37依11.15 90.56依8.12*

2.2 疗效比较

试验组治疗的总有效率为 97.83 %(45/46)，对照组治疗的

总有效率为 73.91 % (34/46)，试验组显著高于对照组，对比差

异有统计学意义(掊2=10.839，P=0.001，P<0.05)，见表 2。

2.3 不良反应发生情况

试验组不良反应发生率为 8.68 %(4/46)，对照组不良反应

发生率为 6.51 % (3/46)，两组对比差异无统计学意义(掊2=0.155，

P=0.694，P>0.05)，见表 3。

3 讨论

我国高血压患者近 2.7亿人，其中中青年高血压约占 34 %，

且发病率仍在上升[12]。中青年人压力大，社会应酬多，高盐高脂

食物摄入过多、缺乏运动、肥胖、睡眠不足及激素水平失衡是造

成中青年高血压的主要机制。高盐的摄入易导致肾交感神经兴
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表 3不良反应发生情况比较（例，%）

Table 3 Comparison of adverse reactions (n,%)

Groups n Cough Insomnia Bradycardia Adverse effects rate

Treatment group 46 1 (2.17) 1 (2.17) 2 (4.34) 8.68 (4/46)

Control group 46 2 (4.34) 1 (2.17) 0 (0:00) 6.51 (3/46)

表 2效果比较（例，%）

Table 2 Comparison of the therapeutic effect (n,%)

Note: Compared with the control group , *P<0.05.

Groups n Excellence Improvement Failure Total effective rate

Treatment group 46 33 (71.74) 12 (26.09) 1 (2.17) 97.83 (45/46)*

Control group 46 16 (34.78) 18 (39.13) 12 (26.09) 73.91 (34/46)

奋增加，舒张压升高，伴随有醛固酮水平增加[13-16]。中青年高血

压临床症状不明显，容易被忽视，可发展成为恶性高血压，并引

起多种并发症，应及早给予干预和治疗[17]。近年来，多项研究表

明血管紧张素转化酶抑制剂（ACEI）和茁受体阻滞剂对中青年
高血压有较好的临床疗效，韦广水等[18]观察 66例中青年高血

压患者发现，血管紧张素 II受体类药物缬沙坦联合小剂量美托

洛尔治疗中青年高血压时，表现出控制高血压和治疗心血管疾

病的双重作用。

为进一步验证两种药物联合使用时对中青年高血压的治

疗作用，本试验选用沙库巴曲缬沙坦和小剂量美托洛尔作为研

究对象观察两者联合使用时的临床疗效，Entresto是 2015年美

国食品药品管理局（FDA）批准的全球首个能同时抑制肾素 -

血管紧张素 - 醛固酮系统（RAAS）和脑啡肽酶（NEP）的药

物 [19，20]，具有血管紧张素 II受体类药物的相似作用，研究报道，

Entresto能够在抑制血管紧张素的同时加强利钠肽水平升高带

来的保护作用，从而达到保护心血管控制高血压的目的[21]，美

托洛尔对茁1受体具有选择性作用，能减少患者心肌耗药量，抑
制肾素释放，从而降低对内皮细胞的损害程度[22-24]。本研究结果

显示试验组治疗的总有效率为 97.83 %，显著高于对照组的

73.91 %，与苗昌荣等[25]学者的研究相类似，该学者发现在盐酸

美西律片治疗的基础上应用美托洛尔片治疗高血压心脏病，疗

效显著升高，说明美托洛尔能够显著的增加疗效，通过抑制交

感活性，使心输出量减少，降低血压，从而提高疗效。本研究结

果显示，试验组治疗后患者的血压水平低于对照组，表明与单

独使用沙库巴曲缬沙坦相比，联合用药有更好的降压效果，该

研究结果与吴敬敬、李万莉等人[26，27]的研究结果一致，发现沙库

巴曲缬沙坦联合美托洛尔治疗中青年高血压，可以显著降低患

者的血压，降压效果稳定，安全性高。国外学者 Kumaravelrajan

R[28]等研究发现，采用不同的给药方法将沙库巴曲缬沙坦联合

美托洛尔应用于心血管疾病，糖尿病，可以有效的控制血压。结

果说明沙库巴曲缬沙坦联合美托洛尔治疗具有良好的降压效

果，分析其原因为沙库巴曲缬沙坦联合小剂量美托洛尔治疗中

青年高血压，可能是通过改善患者的心功能，使其活动耐力提

高，同时小剂量美托洛尔直接或间接的降低肾素 -血管紧张素

-醛固酮系统的活性，使体循环阻力下降，扩张周围的血管，从

而降低血压[29]。与此同时，试验组的不良反应发生率与对照组

相比并无统计学差异，说明联合用药并不会加重患者头晕、咳

嗽、心动过缓等不良反应，与阳慧[30]等学者对研究类似，联合美

托洛尔片治疗，治疗期间不会出现明显的不良反应，安全性高。

分析其原因可能是由于美托洛尔具有良好的心肌组织保护作

用缓解了沙库巴曲缬沙坦的不良反应，增加了用药安全性。本

研究也存在一定的不足，样本量少，没有进行随访，后续需要扩

大样本量深入研究小剂量美托洛尔在治疗中青年高血压的作

用机制，为高血压的治疗提供有利的方案。

综上，沙库巴曲缬沙坦联合小剂量美托洛尔治疗中青年高

血压与单独给药相比具有良好的临床效果，无明显不良反应，

有助于提升患者的生活质量，是临床治疗中青年高血压的新治

疗方案。
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