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培哚普利联合螺内酯治疗非腺瘤型原发性醛固酮增多症的
临床疗效研究 *
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摘要 目的：研究培哚普利联合螺内酯治疗非腺瘤型原发性醛固酮增多症患者的临床效果及安全性。方法：选取在我院进行诊治

的 62例非腺瘤型原发性醛固酮增多症患者并将其随机分为对照组和观察组，每组 31例。对照组患者在常规治疗方案的基础上

给予 20 mg螺内酯口服，一天 3次；观察组患者在对照组的基础上加用 4 mg培哚普利口服，一天 1次。所有患者均治疗 3个月，

观察和比较两组的临床疗效，治疗前后血压、心功能、血钾、6分钟步行试验结果的变化。结果：(1)治疗后，对照组临床总有效率为

74.2%(23/31)，较观察组[93.5%(29/31)]显著降低(P<0.05)；(2)治疗后，两组患者收缩压和舒张压、LVESD(左室收缩末期内径)、

LVEDD(左室舒张末期内径)均显著低于治疗前(P<0.05)，而 LVEF(左室射血分数)、血清钾浓度、6分钟步行距离均显著高于治疗

前(P<0.05)，且观察组患者收缩压和舒张压、LVEDD、LVESD均明显低于对照组，而 LVEF、血清钾浓度、6分钟步行距离均显著高

于对照组(P<0.05)；(3)治疗过程中，对照组患者不良反应发生率为 6.5%(2/31)，观察组为 12.9%(4/31)，两组之间比较差异无统计学

意义(P>0.05)。结论：培哚普利联合螺内酯治疗非腺瘤型原发性醛固酮增多症患者可显著提高其临床疗效，改善患者心功能，并有

效降低血压，且安全性高。
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A Study on the Clinical Efficacy of Perindopril Combined with
Spironolactone in the Treatment of Patients with Non--adenoma Type

Primary Aldosterone*

To study the clinical efficacy and security of perindopril combined with spironolactone in the treatment of

patients with non--adenoma type primary aldosterone. 62 patients with non--adenoma type primary aldosterone in our hospital

were selected and randomly divided into the control group and the observation group with 31 cases in each group. The control group was

given 20mg spironolactone orally on the basis of conventional treatment, 3 times a day; while the observation group was additionally given

4mg perindopril orally on the basis of control group, 1 times 1 day. All patients were treated for 3 months, the clinical efficacy, and the

changes of blood pressure, heart function, blood potassium and the 6 minute walking test before and after treatment were observed and

compared two groups. (1)After treatment, the total clinical effective rate of control group was 74.2%(23/31), which was signifi-

cantly lower than that of the observation group [93.5%(29/31)](P<0.05); (2) After treatment, the systolic and diastolic blood pressure,

LVEDD, LVESD were significantly lower than before treatment(P<0.05), and the LVEE, serum potassium concentration, 6 minute walk-

ing test were significantly higher than those before treatment (P<0.05), and the systolic and diastolic blood pressure, LVEDD, LVESD of

observation group were significantly lower than those of the control group (P<0.05), and the LVEE, serum potassium concentration, 6

minute walking test were significantly higher than those of the control group(P<0.05); (3)During the treatment, the incidence of adverse

reactions in the control group and observation group was 6.5%(2/31) and 12.9%(4/31), no significant difference was found between two

groups(P>0.05). Perindopril combined with spironolactone can significantly improve the clinical efficacy in the treatment of

patients with non-adenoma type primary aldosterone, it improve the heart function of patients, and effectively reduce blood pressure with

high safety.
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前言

醛固酮增多症是以高血压、低血钾为主要临床表现的疾

病，患者由于肿瘤、肾上腺增生等造成体内醛固酮分泌增多，从

而导致潴钠排钾，扩张的体液容量对肾素 -血管紧张素的系统

活性产生了抑制。不论是何种病因或类型的原发性醛固酮增多

症，均是由于醛固酮分泌过多所造成，其是心力衰竭、肾功能损

伤等疾病的重要危险因素，对于患者心、肾等高血压靶器官的

损害也更为严重[1-3]。对于非腺瘤型原发性醛固酮增多症患者，

手术治疗方案不能得到满意的疗效，多采用药物治疗。培哚普

利是用于治疗高血压等疾病的血管紧张素转换酶抑制剂，螺内

酯是一种可以竞争性抑制醛固酮的利尿药。本研究主要探讨了

培哚普利联合螺内酯治疗非腺瘤型原发性醛固酮增多症患者

的临床效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2014年 2月至 2016年 11月在我院进行诊治的 62

例非腺瘤型原发性醛固酮增多症患者，随机分为对照组和观察

组，每组 31例。对照组中，14例为男性，17例为女性；年龄

46-77岁，平均年龄 61.2± 7.2岁；心功能：14例为Ⅱ级，17例为

Ⅲ级。观察组中，13例为男性，1例为女性；年龄 44-78岁，平均

年龄 62.3± 7.9岁；心功能：13例为Ⅱ级，18例为Ⅲ级。两组患

者的一般资料比较差异均无统计学意义，具有可比性(P>0.05)。

1.2 病例选取标准

(1) 患者经临床综合检查均符合非腺瘤型原发性醛固酮增

多症诊断标准[4]；(2)对本次研究中应用的药物无明显存在的禁

忌症；(3) 参与本次治疗前 2周内未服用其他功效类似的药物；

(4)同意治疗方法并签署知情同意书。

1.3 病例排除标准

(1)存在醛固酮瘤、肾上腺皮质瘤或卵巢肿瘤等；(2)合并严

重心力衰竭、严重低血压或严重肝肾功能不全者；(3)存在精神

障碍类疾病不能配合研究者。

1.4 治疗方法

根据患者的自身情况给予具体的治疗方案，包括纠正酸碱

平衡、强心、利尿、低盐低脂饮食等常规治疗。对照组患者在常

规治疗的基础上给予 20 mg螺内酯口服，一天 3次；观察组在

对照组的基础上加用 4 mg培哚普利口服，一天 1次。所有患者

均治疗 3个月。

1.5 评价指标

1.5.1 临床疗效 (1)治愈：患者血压降至正常水平，且降低幅

度收缩压在 10 mmHg以上，舒张压在 20 mmHg以上，患者低

血钾、碱中毒、抽搐等症状基本消失；(2)显效：患者收缩压降至

正常水平，舒张压未到正常但降低水平不少于 10 mmHg，临床

症状均得到明显改善；(3)有效：患者舒张压虽已至正常水平，但

幅度不足 10 mmHg，或患者收缩压下降水平超过 30 mmHg，临

床症状和体征有所缓解；(4)无效：患者症状无变化甚至加重或

血压改善不明显[5]。

1.5.2 其他指标 对两组患者治疗前后血压、心功能指标[包

括 LVEF(左室射血分数)、LVESD(左室收缩末期内径)、LVEDD

(左室舒张末期内径)]、血清钾浓度、6分钟步行试验进行测定

和比较。

1.5.3 不良反应 观察并统计治疗中患者出现的相关不良反

应的发生情况。

1.6 统计学处理

数据分析使用 SPSS 17.0数据包，计量资料以(x± s)表示，

组间比较采用 t检验，x2检验分析计数资料，以 P<0.05表示差

异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床疗效的比较

对照组有效 23例，总有效率为 74.2%(23/31)，观察组有效

29例，总有效率为 93.5%(29/31)，显著高于对照组，差异具有统

计学意义(P<0.05)，见表 1。

表 1 两组患者临床疗效比较【例(%)】

Table 1 Comparison of the clinical efficacy between the two groups[n(%)]

Group Nnt Well-healed Positive-effect Effective Invalid Total effective rate

Control group 31 1(3.2) 12(38.7) 10(32.3) 8(25.8) 23(74.2)

Observation group 31 4(12.9) 14(45.2) 11(35.5) 2(6.5) 29(93.5)

P - - - - - <0.05

2.2 两组治疗前后各项指标的比较

治疗后，两组患者收缩压和舒张压、LVEDD、LVESD均显

著低于治疗前(P<0.05)，而 LVEF、血清钾浓度、6分钟步行距离

均显著高于治疗前 (P<0.05)，且观察组患者收缩压和舒张压、

LVEDD、LVESD均明显低于对照组，而 LVEF、血清钾浓度、6

分钟步行距离均显著高于对照组(P<0.05)，见表 2。

2.3 两组不良反应发生情况的比较

治疗过程中，对照组患者发生不良反应 2例(恶心 2例)，不

良反应发生率为 6.5%(2/31)；观察组患者发生不良反应 4例(恶

心 1例、干咳 2例、皮疹 1例)，不良反应发生率为 12.9%(4/31)，

两组之间比较差异无统计学意义(P>0.05)。

3 讨论

原发性醛固酮增多症患者可发生高血压、神经肌肉功能障

碍、心肾功能异常等症状，以高血压为最早出现的症状，大多数

的患者血压大幅度增高(非恶性高血压)，即使使用含利尿剂在

内的几种高血压药物治疗方案仍不能取得理想的降血压效果；

神经肌肉功能障碍中最为常见的是肌无力和周期性麻痹，还有

肢端麻木和手足搐搦[6,7]。目前的临床研究表明原发性醛固酮增

多症是引起继发性高血压的最常见病因，而在原发性醛固酮增
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Note: Compared with the same group before treatment, *P<0.05; Compared with control group, #P<0.05.

表 2 两组患者治疗前后各项指标比较（x± s）

Table 2 Comparison of the various indicators between two groups of patients before and after treatment(x± s)

Project
Control group Observation group

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Systolic pressure(mmHg) 170.3± 18.9 149.2± 15.6* 171.2± 16.4 133.5± 137.1*#

Diastolic pressure(mmHg) 107.8± 11.4 96.2± 9.6* 107.1± 11.8 88.5± 8.2*#

LVEDD(mm) 51.8± 5.7 47.5± 4.9* 52.4± 6.0 42.1± 4.2*#

LVESD(mm) 50.1± 5.3 45.7± 4.8* 50.5± 5.1 39.3± 3.9*#

LVEF(%) 36.1± 4.6 41.4± 4.8* 36.3± 4.9 49.8± 5.5*#

Serum potassium(mmol/L) 3.41± 0.5 3.81± 0.6* 3.44± 0.6 4.10± 0.7*#

6-minute walking test(m) 369.3± 52.5 447.7± 61.2* 368.5± 49.8 489.1± 69.5*#

多症的治疗中，尚缺少对患者预后能够产生明显影响的药物，常

规的降压疗法对于此种类型的高血压治疗效果并不太理想[8,9]。

多数非腺瘤型原发性醛固酮增多症患者为特发性醛固酮增多

症，是原发性醛固酮增多症的亚型之一，少数为原发性肾上腺

皮质增生。特发性醛固酮增多症是原症第二多见的一种类型，

多数特发性醛固酮增多症患者系双侧肾上腺弥漫性增生，部分

患者伴结节，近年来随着诊疗水平的不断提高，应用体位试验、

影像学等综合检查技术，其发病率也在逐渐上升。关于特发性

醛固酮增多症的病因尚无定论，大部分研究者认为病因不在肾

上腺，也有研究者认为位于中枢神经系统的某种激素是其主要

病因[10]。对于非腺瘤型醛固酮增多症患者，手术治疗效果不明

显，行大部分肾上腺切除手术不能达到较为理想的治疗效果，

也有部分研究显示手术治疗可以减少该病的复发或推迟复发

的时间，因此多主张使用药物治疗，但目前尚无疗效确切、预后

改善明显的药物治疗。相关研究推荐采用醛固酮受体拮抗剂联

合钙通道阻药物进行治疗，但是至今仍缺乏普遍性的使用经验
[11-13]。药物治疗以纠正低血钾、改善血压、逆转左心室结构和改

变心肌纹理、提高生活质量为目标[14]。

培哚普利是一种前体药物，口服进入机体产生水解反应，

转化为具有生物活性的培哚普利拉，但是母体活性较小。培哚

普利发生水解反应的主要场所是肝脏，少部分发生在血浆和小

肠壁，其生物利用度在 65%以上，口服 4 mg后峰时间在 0.4 h

左右，药物分布迅速、广泛，半衰期较长，一日只需服用 1次。培

哚普利是一种较强的血管紧张素转换酶抑制剂，具有强效性和

长效性，血管紧张素转换酶能够转换血管紧张素成为血管紧张

素Ⅱ，动物试验模型显示后者不仅可以收缩血管，还可以抑制

血管生成，限制血管内皮生长因子的生成，且能够对肾上腺皮

质进行刺激而分泌醛固酮。因此，通过抑制血管紧张素转化酶

而使血浆中的血管紧张素Ⅱ减少，引起血浆肾素活动增加，培

哚普利可以减少醛固酮的分泌，长期服用后机体总外围动脉阻

力降低，血压降低，可用于治疗各种程度的高血压且不产生耐

药性。相比与同类型药物，培哚普利具有作用缓和、少发血压突

降现象等优点。另外，培哚普利还可以降低左室和右室的充盈

压，增加患者心输出量，提高运动耐力。使用培哚普利与利尿剂

联用时，对于血容量或盐量减少的患者，开始使用血管紧张素

转化酶抑制剂治疗时有出血压过度下降的可能性。因此，使用

时应从小剂量开始，适应后逐渐增加用量，或者在开始使用培

哚普利进行治疗前先停用利尿剂，补充血容量及盐量以减少低

血压发生的可能性，并在治疗过程中监测肾功能[15-17]。

螺内酯是一种人工合成的甾体化合物，其结构与醛固酮相

似，是醛固酮的竞争性抑制剂，是目前临床中常用的治疗原发

性醛固酮增多症的药物，对肾小管以外的醛固酮靶器官也有一

定的作用。由于该药仅对远曲小管和集合管作用，利尿作用相

对较弱，但联合其他降压药应用可以达到良好的降压、利尿效

果，因其作用特点是阻断 Na+-K+和 Na+-H+交换，使 K+排泄减

少，所以可以预防低钾血症。另外，螺内酯可以改善患者的血管

内皮功能，增加内皮一氧化氮的合成[18,19]。有研究显示应用螺内

酯治疗的特发性醛固酮增多症患者血压明显的降低，而心脏超

声相关指标表明患者的心肌肥厚情况得到了明显的改善，但是

心室内径无明显变化，这说明心室内径的增加可能和血流动力

学负荷增加有关，而心肌厚度的改变和醛固酮具有更大的作用

关联性，最终的分析表明心室厚度的改变程度与醛固酮水平改

变关系显著[20,21]。

在次研究中，常规治疗方案的基础上给予螺内酯联合培哚

普利治疗的患者总有效率 93.5%，明显高于常规治疗方案的基

础上给予螺内酯治疗的患者(74.2%)，且血压水平、血钾水平均

也明显更优，说明联合用药可以起到协同降压的作用，对于临

床症状和体征的改善效果也更加明显，总体疗效更加显著；另

外，常规治疗方案的基础上给予螺内酯联合培哚普利治疗的患

者治疗后的心功能指标(LVEF、LVESD、LVEDD)以及 6分钟步

行试验结果也均优于常规治疗方案的基础上给予螺内酯治疗

的患者，说明单用螺内酯进行治疗虽然也可使患者的血压、心

功能等指标得到一定的改善，但是效果一般，而在螺内酯治疗

的基础上加用培哚普利明显提高了患者的治疗效果，可以提高

运动耐力，降低心脏负荷，改善心功能，发挥协同降压的作用。

而且两组之间不良反应发生率差异无统计学意义，说明联合用

药无明显增加的、严重的不良反应发生，安全性良好。

综上所述，培哚普利联合螺内酯治疗非腺瘤型原发性醛固

酮增多症患者可显著提高其临床疗效，改善患者心功能，并有

效降低血压，且安全性高。
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