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美托洛尔联合钙通道阻滞剂对高血压患者临床疗效
及血清检验指标的影响

贺勇毅,王 锻,张雪竹,白旭光△

陕西省第四人民医院药学部,陕西西安
   

710043

  摘 要:目的 探讨美托洛尔联合钙通道阻滞剂(CCB)对高血压患者临床疗效及血清检验指标的影响。
方法 选择2018年1月至2019年1月该院治疗的82例高血压患者为研究对象,分为基础组和联合组,每组

41例。基础组给予CCB类药物氨氯地平治疗,联合组在基础组治疗基础上给予美托洛尔治疗。观察2组的疗

效,检测血清炎症因子、血清氧化应激指标,并记录不良反应。结果 基础组及联合组患者经药物治疗14周

后,收缩压(SBP)、舒张压(DBP)均改善,联合组总有效人数为38例(92.68%),基础组为33例(80.49%),差异

有统计学意义(P<0.05)。治疗前,基础组和联合组SBP、DBP差异无统计学意义(P>0.05),治疗2周后,2
组患者血压均下降,联合组用药4周、用药6周及用药14周时SBP、DBP均下降,与基础组比较差异有统计学

意义(P<0.05)。治疗前,基础组和联合组白细胞介素1β、超敏C反应蛋白及干扰素α水平差异无统计学意义

(P>0.05);药物治疗14周后,上述血清炎症因子水平均下降(P<0.05),且联合组效果更佳(P<0.05)。治疗

前,2组总抗氧化、丙二醛、超氧化物歧化酶、还原性谷胱甘肽水平差异无统计学意义(P>0.05);药物治疗14
周后,2组丙二醛均降低,剩余指标升高(P<0.05),联合组与基础组差异有统计学意义(P<0.05)。基础组及

联合组不良反应发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论 CCB类药物治疗高血压联合美托洛尔降

压效果更佳,能有效改善血清应激及炎症,缓解病情。
关键词:高血压; 钙通道阻滞剂; β受体阻滞剂; 应激; 炎症

中图法分类号:R54;R97 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2021)16-2417-04

  高血压属于慢性心血管疾病,以机体体循环动脉

压增加为特征。流行病学调查数据显示,我国已有上

亿人群患有该病,属于终身性疾病,治愈难度较大[1]。
正常机体内血压的变化具有规律性,且呈夜晚降低、
白天升高的现象,这种现象对于维持机体血管功能和

重要器官正常运转具有重要作用。研究表示,随着高

血压病程的发展,会增加心脏、心血管代谢负荷,诱发

脑出血、肾脏损伤等疾病[2]。目前。高血压治疗以药

物治疗为主,如血管紧张素Ⅱ受体能够抑制血管阻

力,降低血容量,改善血压。

β受体阻滞剂主要分为3种类型,β1、β2和β3。

β1主要存在于心脏,具有增加心肌收缩的作用;β2主

要存在于肺部,能够促进气管平滑肌松弛;β3主要存

在于脂肪组织,能够加快脂肪分解[3]。β1受体阻滞剂

主要作用机制是抑制交感神经活性,降低心肌耗氧

量,提高β1受体在心肌组织中的表达,具有改善心肌

重塑及缓解心脏疾病的作用。文献证实β1受体阻滞

剂能够通过抑制儿茶酚胺收缩血管作用,减少心脏兴

奋,改善心率过快而产生的缺氧、缺血状态[4]。钙通

道阻滞剂(CCB)与开放钙通道结合后,能够促使通道
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向失活状态转化,具有抑制细胞外钙离子内流,降低

细胞内钙离子浓度,扩张冠状动脉,解除冠状动脉痉

挛,抑制心肌收缩,减慢心率,扩张周围血管,降低血

压,减轻心脏负荷的作用[5]。高血压患者血清炎症指

标升高,氧化应激损伤,需要采用药物干预,但关于美

托洛尔联合CCB对高血压患者血清中炎症、应激等

研究文献较少,本文观察上述2种药物联合使用对高

血压患者的疗效,并对血清检验指标进行分析。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2018年1月至2019年1月在

本院治疗的82例高血压患者为研究对象,男57例,
女25例;中位年龄62岁。82例患者采用数字随机法

分为基础组和联合组,每组41例。基础组采用CCB

类药物氨氯地平治疗,联合组在基础组治疗基础上联

合给予美托洛尔治疗。2组患者性别、年龄、病程、临
床症状、高血压分级、舒张压(DBP)、收缩压(SBP)等
一般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),见
表1。
1.2 纳入、排除标准 纳入标准:(1)均符合《中国高

血压防治指南》的诊断标准[6];(2)高血压分级Ⅰ~Ⅲ
级;(3)2组患者均出现一定程度的头晕等症状;(4)干
预前停止使用其他抗压药物;(5)患者及家属了解本

次研究内容并同意,不违反伦理规定。排除标准:(1)
合并肾脏、心脏疾病;(2)合并感染性疾病;(3)语言能

力丧失且合并精神疾病;(4)对本次所用药物存在过

敏反应;(5)因主、客观原因退出研究。

表1  2组患者一般资料比较

组别 n
性别

(男/女,n/n)
年龄

(x±s,年)
病程

(x±s,年)

临床症状(n)

头晕 胸闷

高血压分级(n)

Ⅰ~Ⅱ Ⅲ

DBP
(x±s,mm

 

Hg)
SBP

(x±s,mm
 

Hg)

基础组 41 30/11 62.51±5.59 11.25±4.50 32 20 28 13 98.53±4.51 164.37±4.35

联合组 41 27/14 63.20±5.19 10.85±5.11 28 25 30 11 97.60±4.47 163.86±5.27

χ2/t 0.518 0.579 0.376 0.813 0.236 1.017 0.949

P 0.472 0.546 0.708 0.367 0.627 0.312 0.345

1.3 治疗方法 2组患者治疗前均停止使用其他抗

压药物,检测心率、肾功能,维持电解质平衡,基础组

患者 给 予 CCB 类 药 物 氨 氯 地 平 (辉 瑞 制 药,
H10950224,5

 

mg×7
 

s)治疗,每日5
 

mg。联合组在

基础组治疗基础上给予美托洛尔(瑞典阿斯利康,
C14202011191,25

 

mg×20
 

s),每次12.5
 

mg,每日3
次。共治疗14周。
1.4 观察指标 (1)降压疗效观察。治疗14周后,
基础组和联合组治疗标准参考文献[6]。显效:临床

症状消失,DBP降低≥20
 

mm
 

Hg或已经达到正常水

平,且 3 个 月 内 无 反 弹。有 效:DBP 降 低 <10
 

mm
 

Hg,并已经恢复正常,或 DBP降低10~<20
 

mm
 

Hg,且3个月内无反弹。无效:DBP降低<10
 

mm
 

Hg。总 有 效 率 = (显 效 + 有 效)/总 例 数 ×
100%。(2)不同时间血压水平。观察2组患者用药

前、用药2周、用药4周、用药6周及用药14周的

DBP、SBP水平变化。(3)血清炎症因子。用药前后,
采集患者肘部静脉血,放入EP试管中,低温保存。采

用离心机4
 

000
 

r/min离心15
 

min后,采用酶联免疫

吸附试验(ELISA)法检测白细胞介素(IL)-1β、超敏C
反应蛋白(hs-CRP)及肿瘤坏死因子α(TNF-α)水平。
(4)血清氧化应激指标。用药前后,采集患者肘部静

脉血,放入EP试管中,低温保存。采用离心机4
 

000
 

r/min离心15
 

min后,采用化学扩增法检测总抗氧化

(TAS)、丙二醛(MDA)、超氧化物歧化酶(SOD)及还

原性谷胱甘肽(GSH)水平。(5)记录不良反应。对用

药期间患者低血压、水肿及低钾情况进行记录并计算

不良反应发生率。
1.5 统计学处理 采用SPSS23.0软件进行统计分

析,计量资料以x±s表示,采用t检验;计数资料以

例数和率(%)表示,采用χ2 检验;以P<0.05表示差

异有统计学意义。
2 结  果

2.1 2组降压疗效比较 药物治疗14周后,2组患

者血压 水 平 均 改 善,联 合 组 总 有 效 人 数 为38例

(92.68%),基础组为33例(80.49%),差异有统计学

意义(P<0.05)。见表2。
表2  2组降压疗效比较[n(%)]

组别 n 显效 有效 无效 总有效

基础组 41 15(36.59) 18(43.90) 8(19.51) 33(80.49)

联合组 41 22(53.66) 16(39.02) 3(7.32) 38(92.68)

χ2 5.007

P 0.025

2.2 2组患者不同时间点SBP、DBP水平 0时是治

疗前,各组血压水平差异无统计学意义(P>0.05);治
疗2周后,2组患者血压均下降,联合组用药4周、用
药6周及用药14周时SBP、DBP均降低,与基础组比

较差异有统计学意义(P<0.05)。见图1。
2.3 2组患者血清炎症因子水平比较 干预前,IL-
1β、Hs-CRP及TNF-α水平差异无统计学意义(P>
0.05);药物治疗14周后,上述炎症因子水平均下降
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(P<0.05),且联合组效果更佳(P<0.05)。见表3。
2.4 2组患者血清氧化应激指标比较 治疗前,2组

患者TAS、MDA、SOD、GSH水平差异无统计学意义

(P>0.05);药物治疗14周后,MDA均降低,剩余指

标均升高(P<0.05),且联合组血清氧化应激指标改

善优于基础组(P<0.05)。见表4。
2.5 2组不良反应比较 基础组及联合组不良反应

发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见表5。

表3  2组患者血清炎症因子水平比较(x±s)

组别 n
IL-1β(ng/L)

治疗前 治疗14周后 t P

Hs-CRP(mg/L)

治疗前 治疗14周后 t P

TNF-α(μmol/L)

治疗前 治疗14周后 t P

基础组 41 9.23±1.156.78±0.78 11.29 <0.001 1.52±0.250.89±0.39 8.708 <0.001 15.30±2.3010.15±1.55 11.89 <0.001

联合组 41 9.12±1.204.82±0.80 19.09 <0.001 1.55±0.230.57±0.15 22.85 <0.001 16.01±2.158.15±0.80 21.94 <0.001

t 0.424 11.23 0.566 4.904 1.444 7.342

P 0.673 <0.001 0.573 <0.001 0.153 <0.001

表4  2组患者血清氧化应激指标比较(x±s)

组别 n
TAS(mmol/L)

治疗前 治疗14周后 t P

MDA(μmol/L)

治疗前 治疗14周后 t P

基础组 41 0.89±0.36 1.22±0.14 5.47 <0.001 40.28±4.05 32.20±3.29 34.26 <0.001

联合组 41 0.90±0.28 1.59±0.20 12.84 <0.001 41.22±3.56 26.30±2.88 20.86 <0.001

t 0.14 9.704 1.116 8.64

P 0.889 <0.001 0.267 <0.001

组别 n
SOD(kU/L)

治疗前 治疗14周后 t P

GSH(μg/L)

治疗前 治疗14周后 t P

基础组 41 22.14±2.60 35.05±4.08 17.09 <0.001 0.15±0.04 0.25±0.06 8.88 <0.001

联合组 41 21.48±2.87 41.22±4.57 23.42 <0.001 0.16±0.05 0.34±0.03 19.77 <0.001

t 1.091 6.449 1.000 8.591

P 0.278 <0.001 0.320 <0.001

表5  2组不良反应比较[n(%)]

组别 n 头晕、头痛 潮红 远端水肿 牙龈增生 低血压 低钾 合计

基础组 41 4(9.76) 2(4.88) 1(2.44) 1(2.44) 2(4.88) 0(0.00) 10(24.39)

联合组 41 2(4.88) 1(2.44) 2(4.88) 1(2.44) 2(4.88) 3(7.32) 9(21.95)

χ2 0.128

P 0.721

  注:A表示SBP,B表示DBP。

图1  2组患者不同时间点SBP、DBP水平变化

3 讨  论

研究表明,高血压会导致血管动脉硬化,影像学

临床早期可检测出反光增强,随病情增加出现渗透出

血,加快动脉纤维化,器官供血不足,导致脑梗死[7]。
高血压的发生、发展是多因素共同导致的,其中血清

应激及细胞因子能够促进高血压疾病发展[8]。近些

年,单一药物治疗高血压存在效果不理想及单一性问

题,联合药物成为治疗高血压疾病的趋势。

β受体阻滞剂是新一代高选择性并溶解于脂肪因

子的药物类型。常见的β受体阻滞剂为比索洛尔和

美托洛尔,具有影响机体糖脂代谢的作用,有利于血

管内皮扩张,对于减少心力衰竭具有重要作用[9]。美

托洛尔常用于治疗心力衰竭,小剂量的美托洛尔能够

有效控制患者高血压,机制为小剂量的美托洛尔逆转

心肌收缩,减少心率,改善血压[10]。CCB主要通过改

善心肌容量负荷,降低血压。高血压患者联合用药是

治疗趋势,采用CCB联合小剂量的β受体阻滞剂治疗

高血压疾病具有互补作用,CCB对患者神经中枢有兴
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奋作用,而小剂量的β受体阻滞剂能够抑制该类现象

产生,降压效果更佳[11]。研究表明,小剂量美托洛尔

能够有效降低高血压患者血压,降压效果持续性较

好[12-13]。郭妍等[14]研究表明,美托洛尔能够通过提高

高血压患者运动耐受及射血分数而降压。本研究结

果显示,联合组患者SBP及DBP水平均降低,说明小

剂量β受体阻滞剂联合CCB降压效果更佳,这与LU
等[15]研究结果相似。

炎症因子与高血压的发展存在相关性,并在高血

压的不同阶段差异表达,在高血压疾病中 TNF-α及

IL-1β是促炎症因子,能够加快血管内皮功能障碍,加
快趋化指标分泌,加快单核细胞等的损伤,参与心力

衰竭及血管重建等事件[16]。CRP在高血压患者中水

平显著高于血压正常人群,CRP能够通过增加血管阻

力、损伤血管导致机体代谢紊乱,具有激活血压作用。
IL-1β、hs-CRP及TNF-α能够增加高血压患者血管内

壁损伤,加快血管内皮细胞分泌克隆,增加血管厚度,
加快动脉硬化[17]。氧化应激是导致高血压形成的公

认的研究机制之一,其中 TAS、MDA、SOD及 GSH
是氧化应激检测指标,MDA是自由基产物,MDA水

平与机体应激程度存在一致性,TAS、SOD及 GSH
代表集体抵抗应激的能力,在高血压患者机体水平普

遍较低。临床研究表明,β受体阻滞剂具有较高的抗

应激及炎症作用[18]。美托洛尔能够减少血管毒素,降
低炎症及应激损伤。CCB降低高血压患者细胞因子

及应激程度主要是通过改善免疫功能而实现的。研

究表明,小剂量β受体阻滞剂联合CCB能够有效抑制

炎症,减少钙离子释放,清除应激损伤,进一步改善血

压,调节病情。本研究结果显示,联合组血清氧化应

激指标改善效果优于基础组,说明联合使用效果更

佳[19-20]。本研究结果显示,2组患者用药期间出现的

不良反应均较少,提示小剂量β受体阻滞剂联合CCB
能够有效减少水肿及低钾出现,小剂量药物治疗的同

时不良反应较少。
综上所述,CCB类药物治疗高血压联合美托洛尔

降压效果更佳,能够有效改善血清应激及炎症,缓解

病情。
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早期芒硝冰袋冷敷对踝关节骨折患者疼痛与肿胀程度的影响

冯改丽1,胡红丽2△,花 卫3

1.北京大学第三医院延安分院/延安市中医医院手足外科,陕西延安
 

716000;
2.陕西省宝鸡市人民医院手术室,陕西宝鸡

 

721000;3.延安大学附属

医院创伤骨科,陕西延安
 

716000

  摘 要:目的 探讨早期芒硝冰袋冷敷对踝关节骨折患者疼痛与肿胀程度的影响。方法 选取北京大学

第三医院延安分院2015年8月至2018年8月收治的200例踝关节骨折患者作为研究对象,分为观察组和对照

组,每组100例。对照组患者在入院检查确诊后使用普通冰袋进行冷敷处理,观察组患者使用自制芒硝冰袋进

行冷敷处理。比较2组患者不同时间关节肿胀程度、疼痛程度,比较患者术后不同时间踝关节美国矫形外科足

踝协会(AOFAS)评分,比较2组患者手术时间、术后功能活动时间与住院时间。结果 2组患者冷敷前患侧肿

胀程度比较,差异无统计学意义(P>0.05);冷敷后手术前,2组患者的肿胀程度均明显降低,且观察组明显低

于对照组(P<0.05);术后1
 

d,2组患者的肿胀程度增加,术后3、5
 

d肿胀程度降低,且观察组明显低于对照组

(P<0.05)。2组患者冷敷前疼痛情况比较,差异无统计学意义(P>0.05);冷敷后手术前、术后1、3、5、7
 

d,观

察组患者的疼痛程度明显低于对照组(P<0.05)。2组患者的踝关节AOFAS评分均随着术后时间的推移逐

渐增加,但观察组增加幅度明显高于对照组(P<0.05)。观察组的手术时间与术后功能活动时间明显短于对照

组(P<0.05);2组患者的住院时间比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论 早期芒硝冰袋冷敷可显著缓解

踝关节骨折患者疼痛与肿胀程度,有利于患者手术的顺利进行,并可增强患者治疗后的踝关节功能,减少患者

住院时间。
关键词:冷敷; 芒硝; 踝关节骨折; 肿胀程度; 疼痛

中图法分类号:R473.6 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2021)16-2421-03

  踝关节是人体的重要承重关节,主要应用踝关节

进行屈伸运动,一旦人们的踝关节受到损伤,会对患

者的正常生活与工作产生严重影响,如何提升踝关节

骨折患者的治疗效果,并缩短住院时间,让患者能够

早日回归正常生活是临床关注的重要问题[1]。然而

在临床上,很多踝关节骨折患者由于骨折后患肢会出

现肿胀、疼痛,导致无法尽早手术,从而延长了患者的

康复时间。应用早期冷敷不仅能够减少患者术前疼

痛和肿胀,而且能够减少患者术后出血与感染等不良

反应,有利于患者早日恢复健康[2-3]。因此,本文探讨

早期芒硝冰袋冷敷对踝关节骨折患者疼痛与肿胀程

度的影响,具体报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取北京大学第三医院延安分院

2015年8月至2018年8月收治的200例踝关节骨折

患者作为研究对象,分为观察组和对照组,每组100
例。纳入标准:所有患者均为闭合性踝关节骨折患

者,且需要择期行手术治疗;所有患者均对本研究知

情并签署同意书。排除标准:肾、肺、心等重要脏器严

重损伤患者;凝血功能异常患者;关节炎等疾病导致

肢体肿胀的患者;下肢有组织损伤、破裂、化脓患者;
对冷敷敏感或不耐受的患者。2组患者一般资料比

较,差异无统计学意义(P>0.05)。见表1。
1.2 方法 2组患者入院后均进行局部冷敷处理,给
予患者下肢抬高垫将患肢抬高,或者给予患者石膏固

定,对于伴随踝关节脱位患者,待医生给予牵引之后

再抬高患肢,并让患肢保持高于心脏的水平。依照医

嘱给予患者静脉输液治疗。手术前嘱患者行足趾屈

伸运动,在此基础上对照组患者给予普通冰袋冷敷。
观察组患者应用上海创始实业有限公司生产的一次

性速冷冰袋(型号为CS-IC-Ⅱ130、CS-IC-Ⅳ200、CS-
IC-Ⅳ280、CS-IC-Ⅱ280)持续冷敷,冰袋置于常温下保

存,使用前挤破内袋,30
 

min更换一次速冷冰袋,持续

冷敷3
 

d。具体方法如下:使用时首先将开关按钮打
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