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替米沙坦对 2 型糖尿病合并高血压患者胰岛 β 细胞功能影响

的临床观察
黄 爽 周 强 顾学林 胡晓琼 肖建香
(重庆市沙坪坝区青木关中心医院内二科 重庆 401334)

摘要 目的：观察替米沙坦对糖尿病合并高血压患者胰岛 β 细胞功能的影响，探索血管紧张素Ⅱ阻断剂降压以外的胰岛功能修复

作用。方法：70 例糖尿病合并轻、中度高血压的患者随机分为替米沙坦治疗组和氨氯地平治疗组，每组 35 例患者；替米沙坦治疗

组在控制血糖的治疗上给予替米沙坦进行降压治疗；氨氯地平治疗组在控制血糖的治疗上给予氨氯地平进行降压治疗；两组的

观察周期均 12 周，每 2 周观察 1 次血压、空腹血糖、并记录低血糖及其它不良反应。治疗前后测糖化血红蛋白（HbAlc）、餐后 2 小

时血糖，并按照 HOMA 稳态模型公式计算胰岛 β 细胞功能指数( HOMA-β) 和胰岛素抵抗指数( HOMA-IR)。结果：两组患者在降

压效果方面无显著性差异，收缩压、舒张压对比，P>0.05；与氨氯地平组比较，替米沙坦组胰岛素峰值和 HOMA-β 显著升高，

HOMA-IR 则显著降低。结论：替米沙坦可更显著改善糖尿病合并高血压的患者的胰岛 β 细胞功能，具有降压以外的改善胰岛细

胞功能的作用。
关键词：替米沙坦；糖尿病；高血压；胰岛 β 细胞

中图分类号：R587.2 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2012）22-4312-04

The Effects of Telmisartan to the Function of Beta Cell of Islet in Human
New Diagnosis of Type 2 Diabetes and Hypertension

HUANG Shuang, ZHOU Qiang, GU Xue-lin, HU Xiao-qiong, XIAO Jian-xiang
(The Qingmuguan Central Hospital of Chongqing , Chongqing 401334 , China)

ABSTRACT Objective: To investigate the effects of Telmisartan to the beta cell of islet in people diagnosis with type 2 diabetes
combine hypertension. Methods: 70 people diagnosis with diabetes and combine mild to moderate hypertension people were divided into
two groups: the telmisartan group and the amlodipine group, 35 people in each group. The base control blood glucose were given in both
of the groups , in telmisartan group the telmisartan were given to control the blood pressure; the amlodipine group the amlodipine were
given to control the blood pressure. The blood pressure and fasting blood glucose were observed in two weeks. The observation time is
12 weeks, before and after observation time, the HbAlc, insulin levels, glucose level after two hours after glucose challenge were
detected. Calculated steady-state model according to HOMA β-cell function index (HOMA-β) and insulin resistance index (HOMA-IR).
Results：In lower the blood pressure, there were no significantly difference between the two groups, including the SBP and DBP, P>0.05.
Compared to the amlodipine group, the telmisartan improved the insulin secretion and the HOMA-βbut decreased the HOMA-IR.
Conclusions：Telmisartan may make more significant improvement in patients with diabetes and high blood pressure β-cell function, with
improvement in blood pressure as well as the function of islet cells.

Key words: Telmisartan; Diabetes; Hypertension; Beta cell of islet
Chinese Library Classification(CLC): R587.2 Document code: A
Article ID:1673-6273（2012）22-4312-04

作者简介：黄爽（1979-），女，主治医师，主要从事心血管及糖尿病

的临床研究, E-mail:Huang Shuang42@yahoo.com

（收稿日期：2011-12-25 接受日期：2012-01-18）

前言

糖尿病（Diabetes Mellitus，DM）与高血压均是心脑血管疾

病非常重要的危险因素，目前我国已有超过 9200 万的糖尿病

患者，超过 2 亿的高血压患者，给我国心脑血管疾病的防治带

来了巨大的挑战[1-3]。有关研究数据表明，糖尿病患者高血压发

生率是非糖尿病患者的 3 倍左右，糖尿病患者约 50%~70%合

并有高血压，因此，糖尿病合并高血压是一个非常常见的问题。
此外，糖尿病合并高血压可加速血管的损害，增加致残、致死率[4]。

1995 年 Stern 提出了著名的“共同土壤”学说，认为糖尿病、高
血压、冠心病等是在胰岛素抵抗（Insulin Resistant, IR）这个共同

土壤中生长出来的，IR 是这些疾病发生的共同原因。IR 和胰岛

β 细胞功能异常是影响血糖水平的 2 个最为重要的因素，是

DM 发生与发展的 2 个重要环节，胰岛 β 细胞功能状态是胰岛

素抵抗患者维持正常糖耐量或发生糖代谢异常的关键因素，英

国的前瞻性糖尿病研究(UKPDS)显示[5]，随着时间的推移，DM

患者的 β 细胞功能会进行性的恶化而最终完全衰竭。保护甚至

逆转 β 细胞功能是延缓 DM 进展的重要环节。目前多项大规

模的临床试验表明，血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂具有降压以外的

改善代谢的作用[6,7]；我国学者近期也发现[8]，AngⅡ为胰岛 β 细

胞分泌功能的独立影响因素，由此可知，血管紧张素Ⅱ不但和

血压有密切的联系，还与葡糖糖及脂肪代谢等有密切的关系。
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因此，我们产生了这样的猜想，在糖尿病合并高血压的病人中

应用替米沙坦进行治疗是否可改善该类型患者的胰岛素抵抗

状态，恢复胰岛 β 细胞的功能？我们将研究结果报道如下，供同

行参考。

1 材料与方法

1.1 临床资料

所有患者均来为 2009 年 3 月至 2011 年 3 月至我院门诊

就诊或住院治疗的患者。入选标准：①首次诊断 2 型糖尿病，

诊断符合 1999 年 WHO 关于 2 型糖尿病的诊断标准；②符合

原发性高血压的诊断，属高血压 1 或 2 级患者，诊断标准参照

2009 年版《中国高血压防治指南》[9]；③年龄 20~75 岁；④告知

研究目的和计划后表示愿意参加本研究并签署知情同意书。排

除标准：严重脏器功能不全；年龄 >75 岁，或 <18 岁；继发性高

血压；重度、恶性高血压；其他并发症患者及孕妇、哺乳期妇女

等。符合纳入标准的患者共 70 例，年龄 32 岁 ~74 岁，男性 33
例，女性 37 例。
1.2 方法

分组及基线资料检查：患者按照就诊或住院的先后顺序随

机分为替米沙坦治疗组和氨氯地平治疗组，每组 35 例患者，所

有患者先进行基线检查，检查的项目包括体重指数（BMI）、腰
围（WC）、血脂水平、血糖水平、餐后 2 小时血糖、糖化血红蛋白

（HbAlc）、血压（包括收缩压和舒张压）、肝功、肾功、电解质等。
洗脱：如患者在 2 周内接受过降压药物治疗，需进行为期

2 周的药物洗脱阶段，逐渐减量至停止使用当前降压药物。
治疗方案：在控制血糖治疗的基础上，替米沙坦治疗组患

者给予替米沙坦 40 mg，1 次 /d；氨氯地平治疗组患者给予氨氯

地平 5mg，1 次 /d，观察的周期为 3 月。
随访：所有患者每 2 周随访 1 次，测袖带血压及空腹血糖

水平，并记录不良反应的发生情况。
1.3 观察指标

治疗前后重点观察：空腹血糖水平（FBG）、餐后 2 小时血

糖（2hBG）、HbAlc、袖带血压、胰岛素释放试验、C 肽释放试验，

并按照 HOMA 稳 态 模 型 公 式 计 算 胰 岛 β 细 胞 功 能 指 数 (
HOMA-β) 和胰岛素抵抗指数( HOMA-IR)[10,11]。
1.4 胰岛素、C 肽释放试验

在治疗前和疗程结束后作标准馒头餐试验(面包 100 g ，10
分钟内吃完)，分别在 0 小时、1 小时、2 小时采血，分离血清后

检测血浆胰岛素和 C 肽(试剂盒购自北京原子能科学研究院)；
用稳态模型( HOMA)公式计算胰岛 β 细胞功能( HOMAβ= 20 ×
FINS/（FBS-3.5) 和胰岛素抵抗指数 ( HOMA IR = FBS×FINS/
22. 5)；非正态分布的 HOMAβ 数值先转换成自然对数再行分

析。
1.5 统计方法

以 SPSS17.0 进行数据录入和统计分析，计数资料的比较

用 x2 检验，计量资料采用（x±s）表示，各组间均数比较采用非

配对 t 检验；以 P <0.05 为有统计学意义。

2 结果

2.1 基线资料分析

我们对两组患者的基线资料进行分析显示，两组患者的性

别分布、平均年龄、BMI、WC、FBG、HbAlc、血压、血脂水平等经

x2 检验或非配对的 t检验统计分析后显示无显著性差异，P>0.05，

具有可比性。

表 1 两组患者的基线资料情况

Table 1 Base line information of the patients

Items/Groups Telmisartan Amlodipine

Sex(male/female) 17/18 16/19

Age（years) 52.44±12.13 53.78±11.93

BMI（kg/m2） 31.3±1.2 30.9±1.3

WC（cm） 95.8±4.1 94.9±4.4

FBG (mmol/L) 8.38±2.3 8.49±2.5

HbAlc (%) 10.9±6.3 8.49±2.5

Blood pressure

SBP（mmHg） 153±12 151±10

DBP(mmHg) 94±9 95±10

Lipids levels

LDL-C (mmol/L) 4.53±1.08 4.73±1.37

HDL-C (mmol/L) 0.86±0.32 0.89±0.41

TG (mmol/L) 4.17±0.82 4.25±0.78

TC (mmol/L) 6.08±1.24 6.12±1.31
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2.2 两种治疗方法对血压水平的影响分析

治疗前两组患者的平均收缩压 （MSBP）[（替米沙坦组，

153±12）VS（氨氯地平组，151±10），mmHg，N=35]，平均舒张

压 （MDBP）[（替米沙坦组，94±9）VS （氨氯地平组，95±10），

mmHg，N=35]经比较无显著性差异，P>0.05；经治疗 3 月后两

组患者的血压均有所下降，平均收缩压，替米沙坦组（134±11）
mmHg，氨氯地平组(136±11)mmHg；平均舒张压，替米沙坦组

（86±9）mmHg，氨氯地平组 (87±8) mmHg；但无论是收缩压还

是舒张压，组间比较无显著性差异，P>0.05。说明两组患者在降

压的效应方面，在本研究中并未有差别。

图 A 两组患者的平均收缩压情况

Fig.A The mean systolic blood pressure of the patients

图 B 两组患者的平均舒张压情况

Fig.B The mean diastolic blood pressure of the patients

2.3 两组患者治疗前后空腹血糖、餐后 2 小时血糖及 HbAlc 水

平的变化

治疗前两组患者的空腹血糖水平、餐后 2 小时的血糖水

平及 HbAlc 水平经统计分析后无显著性差异，P>0.05。经 12 周

的降压及控制血糖的治疗后，两组患者的血糖水平均得到显著

的控制，FBG、2hBG 及 HbAlc 均显著下降，与治疗前比较，P<
0.05 或 P<0.01；组间比较，替米沙坦治疗组在降低 FBG、2hBG
及 HbAlc 方面均显著优于氨氯地平治疗组，经统计分析显著，

组间差异 P<0.05。

表 2 两组患者治疗前后空腹血糖、餐后 2 小时血糖及 HbAlc 水平的变化（x±s，N=35）
Table 2 The FBG, 2hBG and HbAlc levels before and after treatment（x±s，N=35）

组别 FBG（mmol/L） 2hBG（mmol/L） HbAlc(%)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

Groups Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

替米沙坦组 8.38±2.3 7.04±1.9##* 18.98±7.7 9.16±3.7##* 10.73±6.3 7.09±3.1##*

Telmisartan

氨氯地平组

Amlodipine
8.49±2.5 7.78±1.3# 19.49±8.9 11.13±4.2## 11.85±7.1 8.86±4.1#

注：与治疗前比较，#P<0.05；##P<0.01；与氨氯地平组比较，*P<0.05；**P<0.01。
Note:Compared with before treatment, #P<0.05；##P<0.01；compared with amlodipine group, *P<0.05；**P<0.01.

表 3 两组患者治疗前后 HOMA-β 和 HOMA-IR 的变化（x±s）
Table 3 The change of HOMA-β and HOMA-IR in patients before and after treatment

组别 例数 HOMA-β HOMA-IR

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

Groups N Before treatment After treatment Before treatment After treatment

替米沙坦组 35 6.32± 1.21 9.83±2.01##* 7.73± 2.01 6.23±2.08#*

Telmisartan

氨氯地平组 35 6.48± 1.13 8.82±2.12# 8.82±2.12# 7.18±1.67#

Amlodipine

注：与治疗前比较，#P<0.05；##P<0.01；与氨氯地平组比较，*P<0.05；**P<0.01。
Note:Compared with before treatment, #P<0.05；##P<0.01；compared with amlodipine group, *P<0.05；**P<0.01.
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2.4 两组患者治疗前后 HOMA-β 和 HOMA-IR 的变化

两组治疗前胰岛 β 细胞的分泌功能（HOMA-β）及胰岛素

抵抗指数（HOMA-IR）无显著的差异，经 3 月的控制血糖及降

压治疗后，两组患者的 HOMA-β 及 HOMA-IR 均明显改善，前

后比较差异显著，P<0.05 或 P<0.01；组间比较，替米沙坦治疗

组在恢复胰岛 β 细胞的分泌功能方面及改善胰岛素抵抗方面

均优于氨氯地平治疗组，经统计学分析，差异显著，P<0.05。

3 小结与讨论

在本研究中，对于新诊断 2 型糖尿病合并高血压的患者，

我们在积极的控制血糖治疗下对比分析两种不同类型的降压

药物，氨氯地平（钙离子通道拮抗剂）及替米沙坦（血管紧张素

Ⅱ受体拮抗剂）对胰岛细胞功能恢复疗效的差异，我们发现，血

管紧张素Ⅱ受体拮抗剂 - 替米沙坦与氨氯地平在降压上虽有

一定的差异，但无统计学意义；在辅助控制血糖、对胰岛 β 细胞

的影响、对胰岛素敏感性的影响方面，替米沙坦辅助治疗能更

有效地控制血糖，改善胰岛素抵抗，恢复胰岛 β 细胞的分泌功

能。
目前全球已有 3.6 亿糖尿病患者，高血压患者则接近 10

亿，而无论是糖尿病或是高血压，我国均排第一位[1-3]。糖尿病与

高血压均是心脑血管疾病的重要危险因素，两者合病更是显著

加大了血管的损害，增加了心脑血管事件的发生率及死亡率。
要有效控制心脑血管并发症的发生，必须严格的控制血压与血

糖水平。胰岛素抵抗是高血压与 2 型糖尿病的“共同土壤”，贯

穿 2 型糖尿病的发生、发展中，β 细胞的功能缺陷是其发病的

必要条件。因此，如何恢复 β 细胞的功能，改善胰岛素抵抗是 2
型糖尿病治疗的一个核心问题。

目前研究证实，多种血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂具有降压以

外的改善代谢的作用[12]，可有效减轻体重及改善胰岛素抵抗，

但该类药物对胰岛 β 细胞的分泌功能是否有促进作用则未见

明确报道，近期的动物及人体试验均表明血管紧张素Ⅱ可影响

胰岛 β 细胞的分泌功能。动物缓慢输注 AngⅡ，不但引起血压

的升高，还可能影响胰岛 β 细胞结构，导致 β 细胞胰岛素分泌

功能受损。人体实验表明，AngⅡ为 β 细胞分泌功能的独立影

响因素，其水平的升高可预测 2 型糖尿病患者胰岛 β 细胞功能

受损及胰岛素抵抗[8,13]。
胰岛素分泌是钙依赖性的，电压门控钙通道（CaV）在这一

过程中处于中心地位。除了控制胰岛素分泌之外，CaV 通道还

影响着 β 细胞的发育、生长与存活[14]。因此，有人就猜测长期应

用钙离子通道拮抗剂是否会影响胰岛细胞的胰岛素的分泌功

能？已知葡萄糖诱导的胰岛素分泌包括两个时相，快速分泌一

相和缓慢持久的分泌二相形成胰岛素分泌的峰期，当其被钙通

道拮抗剂作用后会影响 β 细胞分泌胰岛素的速度和强度从而

影响血糖。临床发现同样剂量的硝苯地平对单纯高血压患者的

空腹和餐后胰岛素、C 肽水平无影响，而使高血压合并 2 型糖

尿病患者餐后 2h 的胰岛素和 C 肽水平明显降低[15-19]。但有学者

认为，钙离子拮抗剂对糖尿病患者的胰岛 β 细胞功能只产生微

小的影响。因此，至目前的动物及人体研究并未有一个比较明

确的结果，对于糖尿病合并高血压的患者服用钙离子通道拮抗

剂是否适宜，仍没有定论。我们的研究结果表明，对于新诊断的

2 型糖尿病合并高血压的患者替米沙坦的辅助治疗比氨氯地

平能更有效地控制血糖、改善胰岛素抵抗及胰岛细胞的分泌功

能，当然，本研究存在病例数较少、单一中心及观察周期不够长

的缺点，未来可设计大样本、多中心、长周期的治疗方法进行研

究，以明确以上类型药物在该类患者中的临床效果。

4 结论

替米沙坦对于 2 型糖尿病合并高血压的患者，在积极控制

血糖的情况下，可更有效地辅助控制血糖，改善胰岛素抵抗及

胰岛 β 细胞的分泌功能，值得推广应用于该类疾病的治疗中。
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响。(4)皮肤切口小,手术创伤小, 患者痛苦少，术后患儿进食和

活动不受影响，住院时间短, 费用低，无切口遗留疤痕或疤痕小

且隐蔽，具有美容效果。(5) 鞘膜囊腔只需穿刺抽液，无需特殊

处理，不刺激睾丸。
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