
高原低氧环境下硝苯地平控释片对高血压患者降压作用的临床研究

黄琴，高子昭，尼样卓玛，索南格勒，王荣

Clinical trial of nifedipine controlled-release tablets on reducing blood pressure in the treatment of patients
with hypertension at high altitude
HUANG Qin, GAO Zizhao, NIYANG Zhuoma, SUONAN Gele, WANG Rong
在线阅读 View online: http://yxsj.smmu.edu.cn/cn/article/doi/10.12206/j.issn.2097-2024.202205112

您可能感兴趣的其他文章

Articles you may be interested in

药学干预对社区高血压患者用药依从性的影响

Effects of community pharmacy intervention on drug compliance for hypertension patients

药学实践与服务. 2018, 36(6): 573-576   DOI: 10.3969/j.issn.1006-0111.2018.06.022

我国高血压合理用药文献研究计量学分析

Metrological analysis of the literature on rational use of hypertension in China

药学实践与服务. 2019, 37(5): 453-459   DOI: 10.3969/j.issn.1006-0111.2019.05.013

安罗替尼在治疗癌症患者中高血压的发生率和发生风险：一项系统评价和Meta分析

Incidence and risk of hypertension in cancer patients receiving anlotinib: Review and Meta-analysis

药学实践与服务. 2020, 38(6): 552-557   DOI: 10.12206/j.issn.1006-0111.202008069

利舒康胶囊对模拟高原缺氧动物的保护作用研究

Anti-hypoxia activity and its protective effects of Lishukang capsule on rat brain tissue at simulated high altitude hypoxia

药学实践与服务. 2018, 36(3): 255-259   DOI: 10.3969/j.issn.1006-0111.2018.03.014

复明片联合卵磷脂络合碘片治疗玻璃体混浊的临床疗效

Clinical effect of Fuming tablets combined with lecithin complexed iodine tablets in the treatment of vitreous opacities

药学实践与服务. 2021, 39(5): 476-478   DOI: 10.12206/j.issn.1006-0111.202102018

药物体外干预改善盐敏感性高血压小鼠内皮祖细胞功能研究

Improvement of impaired endothelial progenitor cell functions by in vitro drug interference in DOCA-salt hypertensive mice

药学实践与服务. 2020, 38(3): 221-226   DOI: 10.12206/j.issn.1006-0111.201912074

关注微信公众号，获得更多资讯信息



 · 高原缺氧损伤机制与防护专题 ·

高原低氧环境下硝苯地平控释片对高血压患者降压作用的临床研究
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［摘要］　目的　 考察高原低氧环境下硝苯地平控释片对高血压患者降压疗效及安全性评价。方法　 将 42 例第九四

〇医院高血压住院患者（海拔 1 500 m）设为平原高血压组，42 例八一医院高血压住院患者（海拔 3 800 m）设为高原高血压

组。两组患者均每日给予硝苯地平控释片 30 mg，晨起口服，连续治疗 6 d。每日监测 3 次血压和心率，观察两组患者的临床

疗效及药物不良反应的发生情况。结果　 经治疗后，高原高血压组和平原高血压组的总有效率分别为 47.62%（20 例/42 例）

和 76.19%（32 例/42 例），差异有统计学意义（P<0.05）。观察到两组患者的药物不良反应均为心动过速及心悸，高原高血压组

和平原高血压组的总药物不良反应发生率分别为 14.29% 和 11.90%，差异无统计学意义（P>0.05）。结论　 高原低氧环境下

硝苯地平控释片的降压疗效下降，未能有效控制高原地区高血压患者短期内的血压。
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Clinical trial of nifedipine controlled-release tablets on reducing blood pressure
in the treatment of patients with hypertension at high altitude
HUANG  Qin1,4,  GAO  Zizhao1,  NIYANG  Zhuoma2,  SUONAN  Gele3,  WANG  Rong1,4（ 1. Department  of  Pharmacy,  the  940th
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Yushu 815000, China; 3. Internal Medicine Ward, Qinghai Yushu people`s Hospital, Yushu 815000, China; 4. School of Pharmacy,
Lanzhou University, Lanzhou 730000, China）

［Abstract］　 Objective　 To  observe  the  clinical  efficacy  and  safety  of  nifedipine  controlled-release  tablets  on  the
antihypertensive effect of hypertensive patients under high altitude environment. Methods　42 hypertensive inpatients in the 940th
hospital (altitude 1 500 ) were set to the plain hypertension group, and 42 cases of hypertensive inpatients in Bayi hospital (altitude
3 800 m) were set to the plateau hypertension group. Both groups of patients were given nifedipine controlled-release tablets 30 mg
daily, taken orally in the morning for 6 consecutive days. Monitor blood pressure and heart rate three times a day to compare the
clinical efficacy and occurrence of adverse drug reactions in the two groups. Results　After treatment, the total effective rates of
the  high-altitude  hypertension  group  and  the  plain  hypertension  group  were  47.62%  (20  cases/42  cases)  and  76.19%  (32  cases/
42  cases)  respectively  with  no  statistical  difference  (P<0.05).  The  adverse  drug  reactions  of  the  two  groups  of  patients  were
tachycardia  and  palpitations.  The  incidence  of  total  adverse  drug  reactions  in  the  high-altitude  hypertension  group  and  the  plain
hypertension group were 14.29% and 11.90% respectively with no statistical  difference (P>0.05). Conclusion　The high-altitude
hypoxic  environment  could  affect  the  antihypertensive  effect  of  nifedipine  controlled-release  tablets,  which  could  not  control  the
patient's blood pressure effectively in the short term.

［Key words］　nifedipine controlled-release tablet；high altitude hypoxia；hypertension；clinical efficacy

 

高原是指海拔高于 2 500 m 能够引起机体产 生明显生物学效应的地区[1]。高原低氧环境会影响

机体的生理功能与药物疗效的发挥[2]。高原地区高

血压患病率显著高于平原地区，高血压是高原地区

最常见的慢性疾病和心血管疾病的严重危险因

素。临床上最常使用钙通道阻滞剂类降压药

（CCB）[3]，硝苯地平是治疗高血压的一线用药，通过

阻断血管平滑肌细胞上的钙通道从而扩张血管降

低血压，同时阻断心肌细胞 L 型钙通道从而减慢心

率[4]。本课题组前期研究表明，急进高原后大鼠体
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内硝苯地平的药动学参数会发生显著变化[5]。由于

高原低氧环境导致药物的药动学参数改变，体内血

药浓度可能达不到有效治疗浓度，从而影响硝苯地

平降压效果，但目前有关硝苯地平对高原高血压人

群的疗效研究尚未见报道。本研究首次报道高原

低氧环境下硝苯地平控释片对高血压患者降压作

用的临床疗效及安全性评价，从而为高原高血压人

群提供有效治疗方案，为临床合理用药提供参考。 

1    材料与方法
 

1.1    病例选择

研究对象为 2020 年 2 月至 2021 年 2 月于中

国人民解放军联勤保障部队第九四〇医院及玉

树八一医院诊治的共 84 例高血压患者。本研究经

第九四〇医院伦理委员会批准，审批编号为

2019KYLL068。 

1.1.1    诊断与入选标准

①符合《中国高血压防治指南》中关于高血压

的诊断标准[6]，即非同日 3 次所测量的诊室血压：收

缩压（ SBP）≥140  mmHg 和（或）舒张压（ DBP）
≥90 mmHg 的患者；②高原高血压患者为久居高

原 1 年及以上者，平原高血压患者为久居平原 1 年

及以上者，两组患者近 1 个月内未服用降压药物；

③入院后连续每日晨起服用硝苯地平控释片 30 mg，
连续 6 d 达到稳态血药浓度者；④年龄 40～85 岁。 

1.1.2    排除标准

①继发性高血压或临床诊断为病危者；②伴发

有严重心脑血管疾病者。③肝功能异常者，丙氨酸

氨基转移酶（ALT）或天冬氨酸氨基转移酶（AST）
超过上限 1.5 倍者；④肾功能异常者或存在影响肾

功能的急性因素者。 

1.2    药品

硝苯地平控释片，规格： 30  mg/片，批号：

IX20200382，批准文号：国药准字 J20180025，德国

Bayer AG 公司生产。 

1.3    分组与治疗方法

将 42 例第九四〇医院高血压住院患者（海拔

1 500 m）设为平原高血压组，42 例八一医院高血压

住院患者（海拔 3 800 m）设为高原高血压组。两组

患者均给予硝苯地平控释片每日晨起口服 30 mg，
连续 6 d。 

1.4    观察指标与疗效判定

根据我国总结和规定的降压药临床研究指导

原则：将血压作为药效评价的主要指标，将记录的

平原与高原组血压值，按照疗效标准等级：显效、有

效、无效进行评价。考察相同剂量下，高原低氧环

境对硝苯地平降压疗效的影响。监测平原高血压

组和高原高血压组患者按照每日晨起口服 30 mg
硝苯地平控释片连续 6 d 的血压值，包括每天清

晨、服药前及临睡前 3 个时段的 SBP 和 DBP。具

体操作为：在患者平躺情况下，对每个时间段的每

次血压均测定 3 次，计算出平均值。疗效判定按文

献[7-8] 的方法对 3 个时间段的血压进行评价，分为

显效、有效和无效。显效：SBP 下降幅度≥10 mmHg
并降至正常或 SBP 未达正常但下降幅度≥20 mmHg；
有效：SBP 下降 1～10 mmHg 并降至正常或 SBP
未降至正常但下降 10～19 mmHg;无效：未达到上

述标准。对总有效率（总有效率=显效率+有效率）

进行统计学比较，以判定疗效。

此外，临床研究显示，较快的心率会显著增加

高血压患者心血管事件和病死率[9-11]。依据专家建

议，高血压患者应首先控制血压达标，在降压治疗

的同时注重心率管理[12]。硝苯地平控释片具有反

射性刺激交感神经激活的作用，可能导致心率加快

引起心悸等不良反应。根据国内外指南和专家共

识，在测定血压时一并测得心率，详细记录清晨、服

药前、临睡前的心率。 

1.5    统计学处理

x̄± s

用 SPSS Statistics 21 进行统计分析。计量资

料用 表示，组间比较用独立样本 t检验，组内比

较用卡方检验；计数资料用率表示，比较用卡方检验。 

2    结果
 

2.1    一般资料

调查内容包括一般人口学资料、身高、体重、

BMI、ALT、AST、Cr 等。平原高血压组及高原高

血压组的 AST、ALT、Cr 值均符合纳入排除标准，

患者伴发疾病及合并用药较少。两组患者的一般

资料比较，差异均无统计学意义（P>0.05），组间具

有可比性，见表 1。 

2.2    高原及平原高血压人群血压值统计

依据临床血压监测指导原则，测定了 3 个不同

时间段的血压值，分别为清晨、用药前及临睡前的

血压。治疗前，高原高血压组的清晨 DBP、服药前

及临睡前的 SBP 和 DBP 均显著高于平原高血压

组，且高原组舒张压升高更为显著。连续用药 6 d
后，平原高血压组的清晨、服药前及临睡前 SBP 均

显著低于治疗前（P<0.01）。高原高血压组治疗前

后的各时间段 SBP 和 DBP 均显著高于平原高血压

组，差异均有统计学意义（P<0.05），但高原组治疗
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后与治疗前相比无显著性差异，且血压未降至正

常，可见高原高血压组服用硝苯地平在 6 d 内的降

血压疗效比平原高血压组差，详见表 2。
采用配对样本 t检验判断硝苯地平治疗前后

对平原高血压组和高原高血压组患者血压的影响，

表 3 结果显示，平原高血压组治疗前后的清晨、服

药前及临睡前 SBP、临睡前 DBP 有统计学差异，高

原高血压组治疗前后各时间段的 SBP 和 DBP 无统

计学差异。 

2.3    平原高血压组和高原高血压组患者的临床疗

效评价

专家建议将研究结束时给药间隔末（谷值时）

血压与基线血压的差值作为主要疗效指标[8]，本研

究中选用服药前时间段的治疗前后血压之差进行

疗效评价。高原高血压组和平原高血压组的总有

效率分别为 47.62%（20 例/42 例）和 76.19%（32 例/
42 例），高原高血压组硝苯地平控释片降压总有效

率显著低于平原高血压组（P<0.05），见表 4。
两组患者均按照医嘱连续服药，获得 81 例患

者不同时段心率数据。其中，平原高血压组 41 例，
高原高血压组 40 例。高原高血压组各时间段的心
率均显著高于平原高血压组，证实高原低氧环境会
导致心率显著上升。连续用药 6 d 后，平原高血压
组的清晨及服药前心率显著低于治疗前（P<0.05），
高原高血压组心率有所下降，但无显著性差异
（P>0.05），见表 5。提示应在降压治疗的同时关注
心率管理，以预防心血管事件的发生。 

2.4    安全性评价

在试验过程中，平原高血压组 5 例患者发生心

动过速、心悸的症状，高原高血压组 6 例患者发生

心动过速、心悸的症状。两组患者的药物不良反应

发生率分别为 11.90% 和 14.29%，差异无统计学意

义（P>0.05）。 

3    讨论

本研究结果表明，高原高血压组的血压和心率

 

x̄± s

表 1    平原高血压组和高原高血压组患者的一般资料比较

( ，n=42) 
项目 平原高血压组 高原高血压组

性别（男/女） 30/12 22/20

年龄   61.24±8.02    60.19±9.28  

身高（l/cm） 168.79±9.09  168.31±6.45  

体重（m/kg）   69.30±10.64   67.29±7.36  

BMI （kg/m2）   24.23±2.45    23.80±2.54  

AST（U/L）   21.31±8.87    25.14±9.77  

ALT（U/L）   27.14±16.90   28.38±15.37

Cr（μmol/L）   74.93±17.33   76.17±19.79

x̄± s表 2    平原高血压组和高原高血压组不同时段血压值比较 (mmHg， ，n=42) 

组别 检测时间
SBP DBP

清晨 服药前 临睡前 清晨 服药前 临睡前

平原高血压组
治疗前 151.14±15.70 146.90±10.45 148.93±12.39 89.43±13.11 87.48±10.30 89.62±11.60

治疗后 138.86±14.66## 137.93±14.44# 137.95±17.82# 86.90±12.52 86.05±14.06 85.05±12.70

高原高血压组
治疗前 154.55±12.29 153.38±11.66** 154.60±11.98* 104.67±17.18*** 106.86±15.09*** 106.64±14.18***

治疗后 148.93±19.76* 148.55±19.28** 149.10±20.00** 100.07±16.11*** 102.19±16.60*** 101.86±15.89***

*P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001，与平原高血压组比较；#P<0.05，##P<0.01，与治疗前比较。

x̄± s表 3    平原高血压组和高原高血压组患者治疗前后血压下降值比较 (mmHg， ，n=42) 

组别
SBP下降值 DBP下降值

清晨 服药前 临睡前 清晨 服药前 临睡前

平原高血压组 12.29±17.10*** 8.98±15.40** 10.98±17.70*** 2.52±10.56 1.43±12.36 4.57±10.43**

高原高血压组 5.62±16.72 4.83±19.17 5.50±19.58 4.59±16.94 4.67±17.91 4.78±17.59

**P<0.01, ***P<0.001，与治疗前清晨、服药前、临睡前比较。

表 4    平原高血压组和高原高血压组患者的临床疗效比较 [例 (%)，n=42] 
组别 显效 有效 无效 总有效率

平原高血压组 24（57.14） 8（19.05） 10（23.81） 32（76.19）

高原高血压组 13（30.95） 7（16.67） 22（52.38）  20（47.62）*

*P<0.05，与平原高血压组比较。
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值均显著高于平原高血压组，且高原高血压组血压

控制不良、心率管理不佳，高原高血压患者服用与

平原高血压患者同剂量的硝苯地平控释片未能有

效地控制短期内血压。高原地区硝苯地平用药剂

量应高于平原剂量，因此有必要建议《中国高血压

防治指南》可增加一项高原地区高血压人群用药剂

量。以增加药物在机体内的血药浓度，从而长期有

效控制血压，与此同时需做好高血压患者服药前后

血压的监测及患者安全用药教育，减少药物不良反

应的发生，从而提高高原地区用药的合理性、安全

性及有效性。

高原合理用药展望，目前，高原地区的合理用

药指导有待提高，原因有以下几点：①地域偏远、文

化差异及经济欠发达导致高原地区医护人员的合

理用药意识存在局限性。此外，高原地区高血压的

患病率高于全国平均水平，但患者的知晓率、治疗

率和控制率明显偏低[13]。②高血压是心血管系统

中最常见的慢性疾病，可诱发许多并发症，高血压

严重危害高原地区人群的生命健康，降低血压可随

之降低心血管疾病并发率，改善预后[14-15]，但高原

地区患者服药的依从性差，不能长期遵医嘱服药，

导致血压控制不佳，增加心血管疾病患病风险。

③高原低氧环境会改变药物药动学参数从而影响

药物疗效，但高原地区人体的药动学研究少有报

道。从事高原合理用药研究的相关人员较少，高原

人群的特殊用药至今未列入研究的议事日程。高

原低氧环境导致药动学改变从而导致药效的差异

是个体化合理用药中必须考虑的问题。综上，针对

高原地区沿用平原临床用药方案的问题亟需解决，

应着重研究高原与平原地区合理用药的临床疗效

差异，发布高原地区合理用药指南，培养和提高高

原地区医护人员合理用药意识，提高患者对疾病的

知晓率、治疗率和控制率，提高患者用药依从性。
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x̄± s表 5    平原高血压组与高原组患者心率指标比较 ( ) 

组别
治疗前 治疗后

清晨 服药前 临睡前 清晨 服药前 临睡前

平原高血压组 109.51±17.46 110.37±17.90 109.85±17.62 100.46±21.13# 101.46±21.88# 101.39±21.42
高原高血压组 119.03±13.96** 119.70±14.64* 119.43±14.05** 113.65±20.22** 113.18±19.56* 114.55±19.55**

*P<0.05，**P<0.01，与平原高血压组比较；#P<0.05，与治疗前比较。
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