厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片治疗老年高血压合并糖尿病患者的临床疗效和安全性
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摘要 目的：剖析厄贝沙坦氢氯噻嗪片辅助硝苯地平缓释片用于老年高血压并发糖尿病治疗的效果及对血清炎症因子的影响。方法：2022年5月到2024年4月，遴选100例收治于该院的老年高血压并发糖尿病患者，通过随机数字分配的方式划分患者为对照组、观察组，各50例。两组均予以常规对症治疗，同时对照组予以硝苯地平缓释片治疗，起始剂量，10 mg/次，每日3次。维持剂量：10~20 mg/次，每日3次。硝苯地平缓释片治疗基础上，观察组增加厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助治疗，起始剂量，每次1片（40 mg+12.4 mg），每日1次，若患者反应不足，增加剂量至每次2片，每日1次。治疗3周后，对比临床疗效与安全性，对比治疗前后血糖（餐后2 h血糖（2-hour Postprandial blood glucose，2hPG）、空腹血糖（Fasting plasma glucose，FPG））、血压（收缩压（Systolic blood pressure，SBP）、舒张压（Diastolic blood pressure，DBP））、血清炎症因子（肿瘤坏死因子-α（Tumor necrosis factor-α，TNF-α）、白介素-8（Interleukin-8，IL-8）、C反应蛋白（C-reactive protein，CRP））。结果：对照组、观察组的治疗有效占比分别为82.00%、96.00%，观察组疗效更佳（P＜0.05）；治疗3 w，两组SBP、DBP、2hPG、FPG、TNF-α、IL-8、CRP与治疗前相比均下降，观察组更低（P＜0.05）；所有患者治疗不良反应差异较小，P＞0.05，无统计意义。结论：老年高血压合并糖尿病患者应用厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片治疗，疗效确切，可有效调节机体血糖与血压水平，还可减轻疾病对血清炎症因子的影响，用药后不会引起严重不良反应，安全性较高。
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Clinical efficacy and safety of irbesartan hydrochlorothiazide combined with nifedipine in the treatment of elderly patients with hypertension combined with diabetes mellitus   
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Abstract  Objective: To evaluate the efficacy of erbesartan tablets combined with nifedipine extended-release tablets in the treatment of elderly patients with hypertension complicated by diabetes, as well as their impact on serum inflammatory factors. Methods: From May 2022 to April 2024,100 elderly patients with hypertension complicated by diabetes admitted to the hospital were selected and randomly assigned into a control group and an observation group, with 50 cases in each group. Both groups received conventional symptomatic treatment; the control group additionally received nifedipine extended-release tablets at an initial dose of 10 mg per dose, three times daily, with a maintenance dose of 10–20 mg per dose, three times daily. On the basis of nifedipine extended-release tablet therapy, the observation group received additional erbesartan/hydrochlorothiazide as adjunct therapy at an initial dose of 1 tablet (40 mg + 12.4 mg) once daily; if the patient's response was insufficient, the dose was increased to 2 tablets once daily. After 3 weeks of treatment, the clinical efficacy and safety were compared, along with measurements of blood glucose (2-hour postprandial blood glucose (2hPG), fasting plasma glucose (FPG)), blood pressure (systolic blood pressure (SBP), diastolic blood pressure (DBP)), and serum inflammatory markers (tumor necrosis factor-α (TNF-α), interleukin-8 (IL-8), C-reactive protein (CRP))before and after treatment. Results: The treatment efficacy rates were 82.00% in the control group and 96.00% in the observation group, with the observation group demonstrating superior efficacy (P<0.05). At 3 weeks of treatment, SBP, DBP, 2hPG, FPG, TNF-α, IL-8, and CRP levels decreased in both groups compared to baseline, with more significant reductions observed in the observation group (P<0.05). Adverse drug reactions showed minimal differences between groups (P>0.05), lacking statistical significance. Conclusion: For elderly patients with hypertension and diabetes mellitus, the combination of irbesartan and hydrochlorothiazide with nifedipine extended-release tablets demonstrates definitive therapeutic efficacy. It effectively regulates blood glucose and blood pressure levels, mitigates the impact of the disease on serum inflammatory factors, and does not induce severe adverse reactions, exhibiting high safety profiles.
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高血压与糖尿病均为老年群体常见的慢性疾病，具有发病率高、治疗周期长、预后差等特点[1]。高血压并糖尿病是导致心衰、冠心病、急性心梗等病症的高危因素[2]。强化高血压并糖尿病的治疗方案的研究，提升疾病控制效果，改善患者生活质量，成为临床关注的重点[3]。

作为钙通道阻滞剂，硝苯地平缓释片多用于治疗高血压，且具有改善血管内皮功能的效果[4]。厄贝沙坦氢氯噻嗪是复方制剂降压药，含有厄贝沙坦与氢氯噻嗪两种药物成分，与单一用药相比，厄贝沙坦氢氯噻嗪具有协同降压效果，对血压的调节作用更为理想[5-6]。但老年高血压并糖尿病患者自身身体素质偏弱，机体对药物的敏感阙值更低，为提升临床效果，临床通常考虑实施两种或以上药物联合治疗方案[7]。老年高血压合并糖尿病患者因血管与代谢功能衰退，治疗难度较大。持续的高血压与高血糖可协同损伤血管内皮，加速动脉粥样硬化，增加心脑肾等靶器官损害风险。因此，采用合理的联合用药方案，在控制血压、血糖的同时抑制相关炎症反应，成为改善预后的重要途径。近年来，药物联用在该人群中的综合收益日益受到关注。
本文重点剖析厄贝沙坦氢氯噻嗪片辅助硝苯地平缓释片用于老年高血压并发糖尿病治疗的效果及对血清炎症因子的影响。现报告如下。
1 一般资料与方法

1.1 一般资料

2022年5月到2024年4月，遴选100例收治于该院的老年高血压并发糖尿病患者，通过随机数字分配的方式划分患者为对照组、观察组，各50例。基线资料：对照组：男23例，女27例，平均年龄 78.52±4.58 岁，平均高血压病程 5.62±1.34 y；平均糖尿病病程 5.11±0.95 y。平均体质量 23.15±1.17 kg• m-2。观察组：男25例，女25例，平均年龄 78.89±4.78 岁，平均高血压病程 5.84±1.42 y，平均糖尿病病程 5.28±0.91 y，平均体质量 23.41±1.23 kg• m-2。两组上述信息对比，差异无统计学意义（P＞0.05）。医学伦理审批号：2022042。
纳入标准：⑴入院时收缩压≥140 mmHg；舒张压≥90 mmHg；⑵均为原发性高血压[8]；⑶合并存在II型糖尿病[9]；⑷患者或家属对治疗方案知情，并签署同意书。排除标准：⑴对研究所用药物过敏者；⑵合并肝肾等重要器官功能障碍；⑶免疫抑制性疾病；⑷治疗期间出现急性心肌梗死、脑卒中、严重心衰等疾病。

1.2 方法

两组入院后均予以控制饮食、抗凝、降血脂等常规对症治疗。在此基础上做分组处理。

对照组：予以硝苯地平缓释片（通化长青药业股份有限公司；国药准字H22022542；10 mg）治疗。口服，起始剂量，一次10 mg，每日3次。维持剂量：一次10~20 mg，每日3次。7~14 d后若反应不足，可增加剂量至一次30 mg，每日3次。3 w后评估疗效。
观察组：在对照组用药基础上，予以厄贝沙坦氢氯噻嗪[南京正大天晴制药有限公司；国药准字H20057227；7片（每片含厄贝沙坦150 mg，氢氯噻嗪12.5 mg）]辅助治疗。口服，起始剂量，每次1片（40 mg+12.4 mg），每日1次，若患者反应不足，增加剂量至每次2片，每日1次。维持此剂量至3 w后评估疗效。
1.3 评价指标

1.3.1 临床疗效

按照显效、有效、无效3个类型评估疗效。显效：患者血压、血糖明显下降，控制在正常范围，且连续7 d维持稳定；有效：患者血压、血糖有所下降，基本处于正常范围；无效：患者血压、血糖持续处于高水平状态。数值计算：总有效=显效+有效。
1.3.2 血糖与血压指标

治疗前、治疗3周，测定患者血压指标，包括收缩压（Systolic blood pressure，SBP）、舒张压（Diastolic blood pressure，DBP）；测定血糖指标，包括餐后2 h血糖（2-hour Postprandial blood glucose，2hPG，口服葡萄糖耐量试验测定）与空腹血糖（Fasting plasma glucose，FPG，空腹静脉血测定）。
1.3.3 血清炎症因子

治疗前、治疗3 w，空腹抽取患者静脉血5 mL，经离心（3000 rpm，10 min）分离取得血清后，测定肿瘤坏死因子-α（Tumor necrosis factor-α，TNF-α，酶联免疫吸附法）、白介素-8（Interleukin-8，IL-8，酶联免疫吸附法）、C反应蛋白（C-reactive protein，CRP，免疫比浊法）。检测仪器：全自动生化分析仪（厂家：先邦科技有限公司；型号：XR220）
1.3.4 用药安全性

记录两组用药后胃肠道不适、心悸、眩晕等不良反应发生情况。
1.4 统计学处理

研究数据运用SPSS20.0软件进行处理，临床疗效、用药安全性（%）比较行(2检验，计量资料以均数土标准差表示，采用t检验，P＜0.05表示差异存在统计意义。

2 结果

2.1 观察组与对照组临床疗效  

经治疗，对照组、观察组的治疗有效占比分别为82.00%、96.00%，观察组疗效更佳（P＜0.05），存在统计意义。表1为具体数据。
表1 观察组与对照组临床疗效（例(%)，n=50）
	组别
	显效
	有效
	无效
	总有效率（%）

	观察组
	19（38.00）
	29（58.00）
	2（4.00）
	48（96.00）*

	对照组
	10（20.00）
	31（62.00）
	9（18.00）
	41（82.00）


注：与对照组相比，*P＜0.05。
2.2 两组血压与血糖指标对比

治疗前两组间SBP、DBP、2hPG、FPG的数值差异较小，P＞0.05，无统计意义。经3 w的治疗后，所有患者血压、血糖指标均有所下降，尤其是观察组的各项指标下降幅度更大，对比对照组，差异有统计意义（P＜0.05）。表2为详细数据。

表2 观察组与对照组的血压与血糖指标（
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	组别
	SBP（mmHg）
	DBP（mmHg）
	2hPG（mmol•L-1）
	FPG（mmol•L-1）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	观察组
	160.63±14.67
	124.41±8.16*#
	100.19±8.95
	80.68±4.78*#
	10.66±1.78
	8.07±1.14*#
	8.59±1.17
	5.21±0.78*#

	对照组
	161.08±10.27
	132.32±9.45*
	100.46±8.68
	85.95±5.11*
	10.71±1.83
	9.14±1.27*
	8.61±1.24
	6.15±1.05*


注：与治疗前相比，*P＜0.05；与对照组相比，#P＜0.05。
2.3 两组血清炎症因子对比

所有患者未接受治疗时的TNF-α、IL-8、CRP数值接近，无统计意义（P＞0.05）。用药3 w后，观察组与对照组TNF-α、IL-8、CRP水平均明显下降（P＜0.05），特别是观察组降低程度更大，组间差异存在统计意义（P＜0.05）。表3为患者血清炎症因子数据。
表3 两组血清炎症因子对比（
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	组别
	TNF-α（μg•L-1）
	IL-8（μg•L-1）
	CRP（mg•L-1）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	观察组
	12.98±3.66
	7.31±2.69*#
	293.55±57.16
	94.67±20.36*#
	10.62±1.23
	3.62±0.53*#

	对照组
	13.07±3.81
	10.15±2.85*
	291.75±59.03
	120.43±31.59*
	10.78±1.41
	5.71±1.34*


注：与治疗前相比，*P＜0.05；与对照组相比，#P＜0.05。
2.4 两组用药安全性对比

统计显示，观察组胃肠道不适2例、心悸1例、眩晕2例，用药不良反应占比10.00%，对照组胃肠道不适1例、心悸1例、眩晕1例，用药不良反应占比6.00%。经比较，观察组用药安全性更高，P＜0.05，差异具有统计学意义。
3 讨论
在本研究中，观察组治疗总有效率（96.00%）比对照组（82.00%）高；治疗3周，两组SBP、DBP、2hPG、FPG与治疗前相比均下降，观察组更低。与徐冰珠等[10]报道类似，表明厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片治疗方案能有效降低老年高血压合并糖尿病患者的血糖、血压，提升老年高血压合并糖尿病的临床疗效。分析原因，硝苯地平缓释片作为常用的降压药物，进入人体后通过阻滞钙离子扩膜内流，抑制血管平滑肌收缩功能，降低血管平滑肌收缩张力发挥降压作用[11]。厄贝沙坦氢氯噻嗪内含两种药物成分，其中，厄贝沙坦可阻断血管紧张素受体II运转，抑制心血管重构，还对II型糖尿病具有控糖效果，减轻因糖尿病引起的肾脏损伤，预防肾脏再灌注[12]；氢氯噻嗪是利尿排钾降压药物，与厄贝沙坦共同用于高血压患者，可加强降压作用[14]。厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片治疗，可从多方面发挥降压效果，并可在一定程度上发挥控糖作用，配合控制饮食、适量运动等常规对症措施，获得较理想的治疗目标。

炎症因子与高血压、糖尿病的发生发展关系密切，二者相互影响，互为因果[13]。TNF-α是常见的炎症细胞，在病理状态下，TNF-α诱导血管内皮素表达，刺激血管平滑肌细胞增生，缩小血管管径，增加血管外周阻力，升高血压与血糖。IL-8是重要的炎症因子，通过介导中性粒细胞结合其受体过程，改变细胞构象，引发局部炎症。CRP可反映全身炎性状态，高浓度CRP可促进血管内皮细胞增生，诱导动脉粥样血管硬化，增强血管收缩功能，提高血管阻力，加重高血压与糖尿病症状。在本研究中，治疗3周，两组TNF-α、IL-8、CRP与治疗前相比均下降，观察组更低。表明厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片治疗可减轻机体炎性状态。分析原因可能为，厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片用药后通过降低血压与血糖水平，降低高血压与高血糖引起的血管阻力，减轻血管功能损伤，降低炎性细胞释放。同时，厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片用药，可减轻血压、血糖波动，为血管内皮细胞功能恢复创造条件，便于其舒缩功能逐步恢复，减轻局部炎症。

在本研究中，两组用药后不良反应发生率对比无明显差异。表明联合用药在老年高血压并糖尿病患者中有较高用药安全性。考虑原因，硝苯地平缓释片与厄贝沙坦氢氯噻嗪具有独立的药理作用，二者不会相互作用，且厄贝沙坦生物利用率为60%~80%，氢氯噻嗪生物利用率为50~80%，血浆峰浓度为1~2 h，血浆半衰期5~15 h，几乎不与血细胞结合，与硝苯地平缓释片联合用药几乎不会对机体正常器官组织造成较明显影响，安全性较高[20]。

老年高血压合并糖尿病患者群体特殊，机体耐受性差，且两种疾病相互影响，治疗难度大，单一药物治疗效果往往不佳。本研究证实，厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片治疗方案疗效确切、安全性高，既能有效调控血压、血糖，又能减轻机体炎症反应，同时不会增加不良反应风险，契合老年患者的治疗需求，为该类患者提供了一种安全、有效的治疗选择，可广泛应用于临床，改善患者预后，降低并发症（如心脑血管疾病、糖尿病肾病）的发生风险。现有研究多关注高血压合并糖尿病的通用治疗方案，而老年患者机体功能衰退、合并症多、用药耐受性差，与中青年患者存在明显差异。本研究专门针对老年患者设计协同治疗方案，重点关注用药安全性与疗效的平衡，研究结果更贴合临床实际需求，具有更强的临床适用性。以往相关研究多仅关注血压、血糖指标及疗效，本研究在此基础上，加入炎症因子（TNF-α、IL-8、CRP）作为评价指标，探讨协同治疗对机体炎症状态的影响，明确了“血压血糖调控-抗炎-改善预后”的内在关联，丰富了协同治疗方案的评价维度，使研究结论更具科学性和说服力。但本研究存在样本量有限、随访时间短、指标不够全面等不足，后续研究应扩大样本量、延长随访时间，增加相关检测指标，排除混杂因素，同时探讨个体化治疗方案，进一步优化协同治疗策略，为老年高血压合并糖尿病的临床治疗提供更精准、更全面的参考。

综上所述，老年高血压合并糖尿病患者应用厄贝沙坦氢氯噻嗪辅助硝苯地平缓释片治疗，疗效确切，可有效调节机体血糖与血压水平，还可减轻疾病对血清炎症因子的影响，用药后不会引起严重不良反应，安全性较高。
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