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摘要:目的:综述介绍近年来医院常用的抗高血压药物, 为此类药物的临床合理应用提供帮助。方

法:广泛查阅近年的相关文献报道, 了解抗高血压药物的应用现状。结果与结论:各类抗高血压药

物拥有自身的特点, 适用于不同并发症的高血压, 高血压药物具有广泛的应用前景。
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� � 高血压的发病率近年来呈上升趋势, 高血

压会引起患者心、脑、肾等器官损害,并与糖、脂

质代谢紊乱和糖尿病有密切关系, 明显降低患

者生活质量, 严重时甚至危及生命。高血压发

病机理及治疗药物的研究一直受到国内外学者

的重视。从现阶段抗高血压药物的应用来看,

已不再仅仅局限于简单的降压, 还须考虑降低

血压波动性( BPV)、增强压力感受反射敏感性

( BRS)、改善心率变异性 (HRV)及血压昼夜节

律等等[ 1] ,从而防治高血压并发症,提高高血压

患者生活质量, 消退高血压病危险因素。本文

对目前医院常用抗高血压药物作个概述,为此

类药物的临床应用提供帮助。

1 � 抗高血压药物的分类
根据各种药物在血压调节系统中的主要影

响及作用部位, 目前一般将抗高血压药物分为

5类(表 1) :

表 1 � 抗高血压药物的分类

类 � � 别 � � 代表药物

利尿降压药物 氢氯噻嗪

干扰肾上腺素能神经药物
� � 中枢性降压药 可乐定、甲基多巴、噻美尼定

� � 神经节阻断药 美加明、咪噻芬

� � 影响交感神经递质药 利血平、胍乙啶

� � 肾上腺受体阻断药 哌唑嗪、阿呋唑嗪、普奈洛尔

钙拮抗剂药物 硝苯地平、维拉帕米、硫氮 酮

血管紧张素转换酶抑制剂及血管素受体拮抗剂 卡托普利、洛沙坦

血管扩张药 肼苯哒嗪、硝普钠

2 � 各类抗高血压药物

2�1 � 利尿降压药物
噻嗪类利尿剂是 50年代后期引进的第一

大类抗高血压药物, 它与 �- 阻滞剂被建议作

为治疗高血压的首选药物。因为这两类药物在

长期对照试验中被长期试验过, 并能减少心血

管并发症,其降压作用温和、确切、持久。噻嗪

类利尿剂能减轻其它降压药物引起的水钠潴

留,增加它们的降压效力, 还可减少左心室肥

大,其效果比其它常用抗高血压药更明显,它们

是治疗老年高血压的选择药物。近期一些长期

临床研究表明, 在降低冠心病发作方面,小剂量

噻嗪利尿剂优于较大剂量利尿剂。短期治疗期

间,噻嗪利尿剂会增加血清胆固醇水平,而长期

治疗期间( 6mo~ 1a) , 其水平恢复到治疗前水

平。90年代,美国高血压委员会及WH/ ISH 的

指导原则中仍把利尿剂列为首选降压药物之

一,但建议应用剂量应小。

2�2 � 干扰肾上腺素能神经药物
影响肾上腺素能神经的药物中, 除 �- 阻

滞剂外,其它几类药物应用相对较少, 而 �- 阻

滞剂经过长期临床应用与对照试验, 证明该类

药物有效、安全,在临床上应用较多,且不断有

此类新药问世。
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脂溶性�- 阻滞剂(普奈洛尔、美托洛尔、

拉贝洛尔等)在肝脏中代谢、降解, 并能穿透血

脑屏障,此类药物被认为可有效降低猝死发生

率[ 2]。水溶性 �- 阻滞剂以原形在肾脏中消

除,血浆浓度更稳定。新一代的 �- 阻滞剂比

索洛尔、贝凡洛尔、塞利洛尔等对 �1 受体具有

高度选择性。资料显示[ 3] , 塞利洛尔是一种长

效的�- 阻滞剂,具有直接扩血管作用,同时还

兼有部分 �2 受体阻滞和内源性拟交感活性, 其

减慢心率作用较轻, 对老年及心率偏慢的高血

压患者较为合适。每日服一次, 降压效应谷/峰

比值,均达到 FDA提出的对长效降压药物的要

求。塞利洛尔[ 4]还能扩张支气管,降低呼吸道

阻力,这可能与其部分激动 �2受体有关。

2�3 � 钙拮抗剂药物
钙拮抗剂按化学性质可将其分为 4个大的

亚类,根据药代动力学及药效学特性不同,每个

亚类又可分为第一代、第二代和第三代药物[ 5]

(表 2)。

表 2 � 钙拮抗剂的分类

类别(组织选择性) 第一代
第二代

新剂型( �a) 新化合物( �b)
第三代

硝苯地平 硝苯地平缓释剂 贝尼地平、伊拉地平 氨氯地平

二氢吡啶类 尼卡地平 尼卡地平缓释剂 马尼地平、尼伐地平 拉西地平

非洛地平缓释剂 尼莫地平、尼索地平、尼群地平

苯二氮 类 地尔硫 地尔硫 缓释剂

苯基烷氨类 维拉帕米 维拉帕米缓释剂 戈洛帕米

苯基烷氨类/苯并咪唑类 米倍地尔

� � 现阶段国内最常用的此类药物仍是第一代

钙拮抗剂,但越来越多的资料显示:短效钙拮抗

剂会加重传导性减弱和负性肌力作用,使高血

压患者心脏病发作的危险增高, 还可引起反射

性交感神经兴奋,增加心肌耗氧增加和强化心

律失常,并不能有效降低发病率和死亡率,改善

病人生活质量方面也不令人满意。美国 FDA

已对短效硝苯地平的使用作了限制。还有报道

认为钙拮抗剂会引起牙龈增生[ 6] ; 增加老年高

血压病人发生胃肠出血的危险[ 7] ; 甚至还可能

造成老年人癌发生率增加[ 8]。这些都使钙拮抗

剂的安全性、有效性越来越受到怀疑,此类药物

的销售与使用呈逐年下降趋势。但引类药物价

格便宜,与第二代、第三代药物相比,在费用/药

效比上,占有较大优势。所以, 在严格的、大规

模前瞻性试验结果得出前,不可能因一些病例

的报道而退出临床。

第二代钙拮抗剂又可分为两个亚类, a 类

基本上为第一代钙抗剂的缓释、控释剂型; 而 b

类则为新的化合物, 具有改进的药效学与药动

学特性。第二代、第三代钙拮抗剂每日用药次数

少,血浓较为平稳, Messerli认为[ 9]钙拮抗剂仅

在极高血药浓度时才成为毒物, 这仅发生在速

释剂型。因此,他认为二代、三代钙拮抗剂是安

全、有效的。研究显示[ 10] ,硝苯地平缓释片可使

平均血压20�3/ 13�6kPa 的病人, 下降至18�5/
12�1kPa,对轻、中度高血压疗效满意, 并可改善

心肌缺血。高血压合并有心绞痛的病人,与服药

前对比心电图, ST- T 有不同程度改善。

�b类药物与第一代相比, 作用持久,降压

作用也强于第一代。

第三代钙拮抗剂具有与钙通道复合物特异

的高亲合性结合位点作用, 本身具有长效作用。

氨氯地平半衰期达 35~ 50h [ 5]。其一个重要特

征是没有因血压突然下降而引起心脏和外周交

感神经激活,而这种激活通常认为是第二代钙

拮抗剂引起的副作用。

氨氯地平治疗重度高血压患者,血压平均

下降 3�3/ 2�3kPa。氨氯地平[ 11]
能够剂量依赖

性地抑制缺氧心肌细胞的 Ca2+ 浓度上升,而细

胞缺氧时,细胞内游离 Ca2+ 浓度上升是导致细

胞不可逆损伤的主要原因。氨氯地平还能抑制

缺氧损伤的心肌细胞硬化趋势,因而从另一方

面对缺氧损伤的心肌细胞具有保护作用。其对

损伤后的细胞内游离 Ca2+ 浓度、pH 值无明显

影响, 提示用氨氯地平来防治心肌缺血及再灌
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注损伤应早期应用,可取得较好疗效。研究还

显示
[ 12]

,氨氯地平在治疗由于心脏收缩功能障

碍而引起的充血性心衰的高血压患者较维拉帕

米、地尔硫 、硝苯地平更具优越性。

在单用�- 阻滞剂或噻嗪类利尿剂疗效不

佳,或有肾功能障碍,或一种药物治疗无效的严

重高血压病人, 拉西地平[ 13]是有效的, 对非胰

岛素依赖性糖尿病人无有害代谢作用, 此外, 拉

西地平可能由于它的抗氧化作用或内皮素拮抗

作用。在体内有抗动脉粥样硬化作用, 且不会

引起人体内钠、水潴留。

2�4 � 血管紧张素转换酶抑制剂及血管紧张素
�受体拮抗剂
此类药物又可分为血管紧张素转换酶抑制

剂( ACE �)与血管紧张素�受体拮抗剂(表3)。

� � � 表 3 � 血管紧张素转换酶抑制剂及

血管紧张素�受体拮抗剂
类 � � 别 药 � � 物

血管紧张素转换酶抑制剂

卡托普利、依那普利、苯那普利、

培哚普利、福辛普利、雷米普利
西拉普利、赖诺普利

血管紧张素�受体拮抗剂 洛沙坦、缬沙坦、替米沙坦

� � ACE�被广泛应用于高血压治疗已有 10

余年,机制是此类药物与血管紧张素 �转化酶
结合, 从而抑制血管紧张素 �( Ang�)生成, 导

致缓激肽分解减慢, 结果血管舒张, 血压下降。

资料显示, 以ACE �为基础的抗高压治疗方案
所得益处等同或超过以利尿剂和 �- 阻滞剂或

两者同用为基础的传统抗高血压治疗方案。

过氧化脂质会损伤细胞膜导致细胞死亡,

而卡托普利可显著降低过氧化脂质,有利于降

低高血压并发症。长期临床研究表明[ 14] : 对早

期高血压患者进行的 ACE�为基础的抗高血压
治疗能使心血管事件的发病率和死亡率的危险

性降低。新型的 ACE� � 苯那普利[ 15]、培哚普

利、赖诺普利等具有心肌修复作用,并防止修复

性纤维化形成。其在反应性纤维化阶段, 可有

效降压,逆转左心室肥大( LVH) ,完全消退堆积

的心肌胶原,同时还恢复 �/ �胶原比值。其机
制可能是: Ang �生成减少, 从而减弱了 Ang �

产生的胶原合成代谢增强的效应; 此外,ACE活

性的抑制,使缓激肽- 前列腺素系统活性增高,

抑制胶原合成。

此外,ACE �[ 16]可扩张肾小球动脉, 故能

有效降低肾小球内毛细血管压,从而降低肾脏

高灌注,减少白蛋白排泄,与其它几类抗高血压

药物相比,只有 ACE �能减少尿蛋白和改善肾

功能。也有人认为,这种对肾的保护作用,可能

不单纯是依赖于血压降低, 而是一种独立的机

制所产生。

25%服用 ACE �的病人会发生持续性干

咳、有的甚至不能耐受, 被迫停药, 而色甘酸钠

可有效克服这一不良反应
[ 17]
。

血管紧张素 �受体拮抗剂是一类新型抗高

血压药物,此类药物作用机制新颖,疗效、耐受

性良好。血管紧张素 �受体分为 AT1、AT2 两

种,其中AT1分布于血管、心脏、肾脏、大脑、肾

上腺皮质激素, Ang �主要作用于此类受体,使

血管收缩,交感神经系统兴奋性增加,导致血压

升高。而Ang �受体拮抗剂就是与Ang �竞争
性争夺 AT1。

第 1个较成熟的 Ang �受体拮抗剂洛沙

坦[ 18]每次 50~ 100mg, qd, 与依那普利、阿替洛

尔、非洛地平缓释剂对轻、中高血压病人降压幅

度相同,试验显示病人对洛沙坦耐受性良好,不

受剂量、年龄、种族影响。对肾功能正常或不全

病人, 伴或不伴非胰岛素依赖性糖尿病的老年

人,洛沙坦还有减少蛋白尿的作用。由于洛沙

坦对ACE无抑制作用,因此不会提高缓激肽水

平,而缓激肽与ACE抑制引起的咳嗽有关。

现有 20多个 Ang �受体拮抗剂在临床试
验中, 显示了此类药物未来将在治疗高血压药

物中占有重要地位,但在长期使用安全性、对生

命质量和费用 � 效益影响上,仍需进一步研究。

2�5 � 其它
除前所述几类经典药物近年来不断有新药

问世, 其他一些具有多重功效抗高血压药物也

有良好发展,卡维地洛
[ 19]

, 既可选择性阻断 �-

受体、�1 受体, 又可阻断钙离子通道, 还具有抗

氧化和清除自由基的作用。吲哒帕胺虽不属于

噻嗪类, 但有利尿作用, 尚有钙离子拮抗作用,
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对血脂、血糖无不良影响, 是一种强效、长效降

压药,并在一定程度上成为噻嗪类利尿剂的替

代药物。

根据不同病人的具体情况, 选用不同的抗

高血压药物及给药方案, 实现患者用药个体化

阶梯治疗,以取得最佳疗效。因而,了解不同类

型抗高血压药物的特点, 为其更好的应用于临

床十分必要。
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�药物不良反应�

布洛芬致过敏 1例

张 � 斌, 罗 � 琼(济南军区总医院, 济南 � 250031)

关键词:布洛芬;过敏反应

中图分类号: R971+ �1 � � � 文献标识码: D � � � 文章编号: 1006- 0111( 2000) 03- 0142- 01

1 � 临床资料

� � 患者, 女, 52a, 因右手拇指掌指关节疼痛,

遵医嘱口服布洛芬(山东新华药厂生产) 0�4g/
次, tid。首次服药后 1h, 周身发热, 潮红, 并逐

渐加重。经查: 面颈部肿胀, 双眼睑浮肿, 口唇

肿胀紫绀, 躯干、四肢大面积皮疹。BP150/

95mmHg,P104次/ min,呼吸节律不整,心音纯。

2 � 讨论

因服药期间未服其它药物,患者既往无过

敏史,诊断为布洛芬药物过敏。停止服药并给

予地塞米松 5mg im, po 扑尔敏 8mg, tid, 抗过敏

治疗;外用止痒水 (本院自制制剂) , 2d后症状

减轻, 4d后恢复正常。
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