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贝那普利与缬沙坦单用或联用对老年糖尿病肾病患者的疗效观察 
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摘  要：目的  探讨贝那普利与缬沙坦单用或联用对老年糖尿病肾病（DN）患者的疗效。方法  入选 60 例老年 DN 患者，

随机分为 3 组，分别为贝那普利组、缬沙坦组及联合组，其中贝那普利组（20 例）予贝那普利 10 mg/d，缬沙坦组（20 例）

予缬沙坦 80 mg/d，联合组（20 例）予贝那普利 10 mg/d 联合缬沙坦 80 mg/d。比较 3 组治疗前后平均动脉压（MAP）、血脂、

常用肾功能指标、尿白蛋白排出量（UAE）、尿转化生长因子 β（TGF-β）水平变化及不良反应。结果  治疗后，3 组血脂水

平均无明显变化，MAP 明显降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05），但组间比较无明显差异。治疗后，3
组血肌酐（Scr）均明显降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且联合组明显低于贝那普利组和缬沙坦组，

差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，贝那普利组和缬沙坦组血尿酸（UA）无明显变化，联合组 UA 明显降低，同组治

疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05），且明显低于贝那普利组和缬沙坦组，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，3
组血尿素氮（BUN）均明显降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05），但组间比较无明显差异。治疗后，3 组

UAE、TGF-β 均明显降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且联合组明显低于贝那普利组和缬沙坦组，差

异有统计学意义（P＜0.05）。组间不良反应无明显差异。结论  贝那普利联合缬沙坦治疗老年 DN 的疗效明显优于两药单用，

对血压、肾功能的改善作用更显著。 
关键词：贝那普利；缬沙坦；糖尿病肾病 
中图分类号：R969.4      文献标志码：A      文章编号：1674 - 6376 (2017) 12 - 1757 - 04 
DOI: 10.7501/j.issn.1674-6376.2017.12.017 
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Abstract: Objective  To investigate the effect of Benazepril Hydrochloride Tablets and Valsartan alone or in combination on 
elderly patients with diabetic nephropathy. Methods  60 elderly patients with DN were selected, 20 cases were given Benazepril 
Hydrochloride Tablets 10 mg/d, 20 cases were given Valsartan 80 mg/d and the other 20 cases were given Benazepril Hydrochloride 
Tablets 10 mg/d combination Valsartan 80 mg/d, as Benazepril group, valsartan group and combination group. The mean arterial 
pressure (MAP), blood lipid, renal function, urinary albumin excretion (UAE), urinary transforming growth factor beta (TGF-β) 
levels and adverse reactions were compared in the three groups before and after treatment. Results  After treatment, there were no 
significant change in serum lipid levels between the three groups, and MAP decreased significantly (P < 0.05), but there were no 
significant difference between the groups; the serum creatinine (Scr) of the three groups were significantly lower (P < 0.05), and of 
the combination group was significantly lower than that of the Benazepril group and the valsartan group (P < 0.05); the serum uric 
acid (UA) of the Benazepril group and the valsartan group were no significant change, while of the combination group were 
decreased significantly (P < 0.05), and was significantly lower than that of the Benazepril group and the valsartan group (P < 0.05); 
the serum urea nitrogen (BUN) of the three groups were decreased significantly (P < 0.05), but there were no significant difference 
between the groups; the UAE and TGF-β of the three groups were decreased significantly (P < 0.05), and of the combination group 
were significantly lower than those of the Benazepril group and the valsartan group (P < 0.05). Conclusion  Benazepril Hydrochloride 
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Tablets combined with valsartan in the treatment of elderly patients with DN was better than their single, which improve the effect on 
blood pressure and renal function more significantly. 
Keywords: Benazepril Hydrochloride Tablets; Valsartan; diabetic nephropathy; elderly  
 

糖尿病肾病（DN）属于糖尿病（DM）的一种

微血管并发症，发生率在糖尿病患者中占 30%～

40%，特别是 DM 病程长、伴有长时间高血压或高

血脂的患者更易出现 DN[1]。据了解，DN 已成为欧

美国家终末期肾病的第一大原因，而在我国这种现

象也越来越明显[2]。蛋白尿是预测糖尿病患者出现

肾功能减退的重要指标。贝那普利为血管紧张素转

化酶抑制剂（ACEI），缬沙坦为血管紧张素受体拮

抗血剂（ARB），两药均可阻断肾素-血管紧张素-
醛固酮系统而降低蛋白尿水平，具有肾保护作用，

但单用阻断并不完全，因此设想应用两药联用双重

阻断肾素-血管紧张素系统是否具有更好的降蛋白

尿、延缓 DN 进程的作用，这是目前学者十分关心

的问题。本研究通过临床对比研究对贝那普利与缬

沙坦在 DN 中的临床应用价值作了探讨。 
1  资料和方法 
1.1  一般资料 

2015 年 3 月—2016 年 6 月 60 例老年 DN 患者，

入选标准：①有明确的 DM 病史；②Mogensen DN
分期标准为Ⅲ～Ⅳ期，且 24 h 尿白蛋白排出量 30～
300 mg/d；③年龄＞60 岁；④近期内未接受过 ARB、
ACEI、皮质激素或噻嗪类利尿剂等药物治疗；⑤对

治疗方案知情同意。排除标准：①1 型糖尿病；②

伴有其他可导致尿白蛋白排出量增多的疾病，如严

重高血压、肾炎等；③近期内有急性心脑血管事件

史。随机分为 3 组各 20 例，贝那普利组男 11 例，

女 9 例，平均年龄（65.1±7.1）岁，平均病程     
（12.4±2.3）年；缬沙坦组男 12 例，女 8 例，平均

年龄（66.4±6.4）岁，平均病程（11.5±2.7）年；

联合组男 11 例，女 9 例，平均年龄（66.5±6.9）岁，

平均病程（11.4±3.4）年。3 组年龄、性别、病程

比较无明显差异，具有可比性。 
1.2  治疗方法  

所有患者均根据糖尿病饮食、运动原则并配合

口服降糖药或注射胰岛素使空腹血糖（FPG）降低

到 7.0 mmol/L 以下，餐后 2 h 血糖（2 h PBG）降低

到 10.0 mmol/L 以下。贝那普利组加用盐酸贝那普

利片（上海新亚药业闵行有限公司，规格 10 mg）
10 mg/d；缬沙坦组加用缬沙坦分散片（海南皇隆制

药股份有限公司，规格 80 mg）80 mg/d；联合组加

用贝那普利联合缬沙坦，用法用量同上。疗程均为

12 周。 
1.3  观察指标  

治疗前后测定血压，平均动脉压（MAP）＝舒

张压＋（收缩压−舒张压）/3；抽取空腹血 3 mL 分

离血清，采用常规生化法检测总胆固醇（Ch）、三

酰甘油（TG）、低密度脂蛋白-胆固醇（LDL-C）、

高密度脂蛋白-胆固醇（HDL-C）、尿酸（UA）、血

肌酐（Scr）及尿素氮（BUN）；留取清晨 24 h 尿液

8 mL，采用比浊分析法检测尿白蛋白排出量

（UAE），酶联免疫法检测转化生长因子 β（TGF-β），
试剂盒均来源于由美国 Genzyme 公司。 
1.4  不良反应  

治疗期间观察不良反应。 
1.5  统计学方法  

采用 SPSS18.0 统计软件分析处理数据，计量资

料（ ±x s ）以 t 检验，计数资料（%）以 χ2 检验，

等级资料比较以 Wilcoxon 秩和检验。 
2  结果 
2.1  3 组血压、血脂变化  

3 组治疗后 MAP 均明显降低，同组治疗前后比

较差异有统计学意义（P＜0.05），联合组最低，但

组间比较无明显差异；TG、Ch、LDL-C、HDL-C、
HbA1c 无明显变化，见表 1。 
2.2  3 组常用肾功能指标变化  

3 组治疗后 Scr 均明显降低，同组治疗前后比

较差异有统计学意义（P＜0.05）；联合组明显低于

贝那普利组和缬沙坦组，差异有统计学意义（P＜
0.05）。贝那普利组和缬沙坦组 UA 无明显变化，联

合组 UA 明显降低（P＜0.05），且明显低于贝那普

利组和缬沙坦组，差异有统计学意义（P＜0.05）。3
组 BUN 均明显降低，同组治疗前后比较差异有统

计学意义（P＜0.05），但组间差异不明显。见表 2。 
2.3  3 组 UAE、TGF-β变化  

3 组治疗后后 UAE、TGF-β 均明显降低，同组

治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且联

合组明显低于贝那普利组和缬沙坦组，差异有统计

学意义（P＜0.05）。见表 3。 
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表 1  3 组治疗前后血压、血脂水平比较（ ±x s ，n=20） 
Table1  Comparison on blood pressure and blood lipid levels before and after treatment in three groups ( ±x s , n=20) 

组别 时间 
MAP/ 

mmHg 

TG/ 

(mmol·L−1) 

Ch/ 

(mmol·L−1) 

LDL-C/ 

(mmol·L−1) 

HDL-C/ 

(mmol·L−1) 

贝那普利 治疗前 97.96±10.13 1.78±0.73 4.74±1.27 3.53±1.77 1.36±0.63 

治疗后 90.09±10.49* 1.76±0.63 4.70±1.56 3.66±1.49 1.33±0.38 

缬沙坦 治疗前 97.38±12.79 1.97±0.79 4.64±1.44 3.66±1.75 1.38±0.67 

治疗后 92.06±10.44* 1.91±0.51 5.05±1.38 3.57±1.65 1.36±0.44 

联合 治疗前 97.77±11.58 1.81±0.57 4.75±1.22 3.60±1.26 1.36±0.89 

治疗后 87.06±10.59* 1.98±0.84 4.78±1.25 3.57±1.30 1.39±0.40 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；1 mmHg=0.133 kPa 
*P < 0.05 vs ame group before treatment; 1mmHg=0.133 kPa 

表 2  3 组治疗前后 Scr、UA、BUN 水平比较（ ±x s ，n=20） 
Table 2  Comparison on Scr, UA and BUN levels after treatment in three groups ( ±x s , n=20) 

组别 时间 Scr/(μmol·L−1) UA/(mmol·L−1) BUN/(mmol·L−1) 
贝那普利 治疗前 528.96±112.13 343±47 26.43±4.26 

治疗后 387.19±75.00* 354±61 19.16±4.47* 
缬沙坦 治疗前 520.06±106.44 338±59 28.66±5.70 

治疗后 379.08±63.57* 345±48 20.17±4.96* 
联合 治疗前 532.01±95.29 345±51 28.58±3.23 

治疗后 317.21±53.51*#∆ 386±45*#∆ 16.09±3.37* 
与同组治疗前比较：*P＜0.05；与贝那普利组治疗后比较：#P＜0.05；与缬沙坦组治疗后比较：∆P＜0.05 
*P < 0.05 vs ame group before treatment; #P < 0.05 vs Benazepril group after treatment; ∆P < 0.05 vs Valsartan group after treatment 

表 3  3 组治疗前后 UAE、TGF-β水平比较（ ±x s ，n=20） 
Table 3  Comparison on UAE and TGF-β levels before and 
after treatment ( ±x s , n=20)  

组别 时间 UAE/(mg·d−1) TGF-β/(pg·min−1) 
贝那普利 治疗前 213±54 23.74±1.27 

治疗后 154±33* 16.34±1.16* 
缬沙坦 治疗前 228±51 25.75±1.38 

治疗后 155±39* 15.03±1.01* 
联合 治疗前 215±47 26.07±1.89 

治疗后 106±40*#∆ 11.15±1.99*#∆ 
与同组治疗前比较：*P＜0.05；与贝那普利组治疗后比较：#P＜
0.05；与缬沙坦组治疗后比较：∆P＜0.05 
*P < 0.05 vs ame group before treatment; #P < 0.05 vs Benazepril 
group after treatment; ∆P < 0.05 vs Valsartan group after treatment 

2.4  不良反应  
贝那普利组与缬沙坦组均能耐受治疗，联合组

出现 1 例轻度干咳，1 例肾功不全者因 Scr 水平增

高超过治疗前的 30%而停药，组间不良反应无明显

差异。 
3  讨论 

在肾脏损害过程中，血管紧张素Ⅱ能加强肾小

球出球小动脉的收缩，从而导致肾小球囊内压力增

加、滤过增多，使肾小球基底膜出现损害；此外，

它还可以促生长因子的身份刺激肾小球系膜细胞增

生肥大，促进纤维细胞增生以及胶原蛋白合成，抑

制细胞外基质降解，最终造成肾小球硬化[4-5]。 
贝那普利属于 ACEI 类药，可通过作用于血管

紧张素转化酶抑制血管紧张素Ⅱ生成，减少缓激肽

降解，具有一定的肾脏保护作用。但是由于血管紧

张素Ⅱ的生成并不完全依赖血管紧张素转化酶途

径，所以贝那普利并不能完全阻断肾素—血管紧张

素—醛固酮系统[6]。缬沙坦属于 ARB 类药，能通过

作用于 AT1 受体阻断由其介导的 AngⅡ的生成[7]。

贝那普利与缬沙坦能从不同水平上发挥对肾素-血
管紧张素-醛固酮系统的阻断作用，故而联合使用阻

断更为完全，能更进一步地抑制 AngⅡ促尿蛋白排

泄，并保留了缓激肽依赖性肾保护作用。国外研究

表明，ACEI 与 ARB 联用较单用对 DN 或非 DN 性

肾小球疾病的肾保护作用更明显[8]。 
从本研究看，治疗后 3 组血脂水平均无变化，

MAP 明显降低，但组间尚未达到统计学意义，联用
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组 Scr、UA、UAE 的改善情况明显优于贝那普利组

与缬沙坦组，反映出贝那普利与缬沙坦能有效老年

DN 患者的改善血压及肾功能，降低尿蛋白，而不

影响脂代谢，且联合用药改善 DN 病情的效果更显

著。有研究指出增加 ACEI 的剂量能进一步减低 DN
患者蛋白尿的排出量，但疗效仍比不上 ACEI 与

ARB 联用[9]。国内研究运用贝那普利与缬沙坦治疗

DN，发现 UAE 与血压的变化无相关性，提示贝那

普利与缬沙坦对 DN 显示出了独立于降血压外的肾

脏保护作用，且联用的肾脏保护作用更强[10]，进一

步证明贝那普利与缬沙坦联用的疗效优于单用。 
TGF-β 能刺激细胞肥大，抑制细胞外基质降解

并促进其合成，它十分广泛地表达于肾脏，尤其是

肾小球与肾小管上皮细胞，对肾损害的发生很敏感，

并且在 DN 的发生发展过程中发挥重要作用，在早

期 DN 患者中尿中即可检测到明显升高。有研究推

荐 TGF-β 可作为早期诊断 DN 的敏感指标之一[11]。

从本研究看，治疗后 3 组 TGF-β 均明显降低，而联

合组降低最明显，提示贝那普利与缬沙坦治疗 DN
可能与作用于 TGF-β 途径有关，且两药联用的作用

更强。 
综上所述，贝那普利联合缬沙坦治疗老年 DN

能更有效地降低血压，减少蛋白尿，降低尿 TGF-β
水平，改善肾功能，不失为一种治疗 DN 的安全、

有效的方案。 
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