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卡维地洛与普萘洛尔降低肝硬化门静脉高压患者肝静脉
压力梯度的近期疗效比较

莫翠毅, 李世立

®

■背景资料
门静脉高压是肝
硬化常见并发症
之一 ,  其发病机
制主要为门静脉
血流阻力升高导
致门静脉血流量
增加 ,  门静脉血
流量增加加重了
门静脉高压 ,  最
终引发食管胃静
脉曲张出血等一
系列严重并发症, 
甚至导致患者死
亡. 肝静脉压力梯
度(hepatic venous 
pressure gradient, 
HVPG)是肝静脉
楔入压 ( w e d g e d 
hepa t i c  venous 
pressure)减去肝
静脉游离压(free 
hepa t i c  venous 
pressure)的差值, 
是反映门静脉压
力的金标准. 
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Abstract
AIM: To compare the short-term effect of 
carvedilol and propranolol in the reduction of 
hepatic venous pressure gradient (HVPG) in 
patients with cirrhotic portal hypertension.

METHODS: Ninety-six patients with cir-
rhotic portal hypertension were randomly 
divided into either an experiment group or 
a control group. The experiment group was 
treated with carvedilol, and the control group 
was treated with propranolol. The levels of 
wedged hepatic venous pressure (WHVP), 
free hepatic venous pressure (FHVP), HVPG, 
mean arterial pressure (MAP), heart rate (HR), 
alanine aminotransferase (ALT), aspartate 
aminotransferase (AST), total bilirubin (TBIL), 
serum creatinine (SCr), blood urea nitrogen 
(BUN) and adverse drug reactions were com-

pared between the two groups. 

RESULTS: The levels of WHVP, HVPG, MAP 
and HR in the experiment group were sig-
nificantly lower after treatment than prior 
treatment (16.26 mmHg ± 5.28 mmHg vs 18.42 
mmHg ± 6.83 mmHg, 10.01 mmHg ± 3.77 
mmHg vs 13.42 mmHg ± 5.68 mmHg, 85.58 
mmHg ± 10.42 mmHg vs 95.16 mmHg ± 12.03 
mmHg, 62.99/min ± 5.24/min vs 75.39/min 
± 7.78/min, P < 0.05). The levels of HVPG, 
MAP and HR in the control group were sig-
nificantly lower after treatment than prior 
treatment (12.03 mmHg ± 4.63 mmHg vs 13.54 
mmHg ± 5.78 mmHg, 89.52 mmHg ± 12.55 
mmHg vs 95.29 mmHg ± 13.25 mmHg, 61.08/
min ± 7.66/min vs 73.98/min ± 6.46/min, P < 
0.05). There was no significant difference in 
the percentage of HVPG responders between 
the two groups (56.25% vs 41.67%, P > 0.05). 
The decreases in HVPG and MAP in the ex-
periment group were more significant than 
those in the control group (28.30% ± 22.19% 
vs 12.38% ± 24.09%, 10.67% ± 6.77% vs 6.06% 
± 5.79%, P < 0.05). The levels of SCr in the 
control group were significantly lower post 
treatment than prior treatment (70.82 mg/d 
± 11.60 mg/d vs 76.57 mg/d ± 15.22 mg/d, P 
< 0.05). There were no significant differences 
for the experiment group in the levels of liver 
and kidney function indicators (36.79 IU/L ± 
19.62 IU/L vs 48.84 IU/L ± 31.66 IU/L, 44.55 
IU/L ± 21.41 IU/L vs 46.42 IU/L ± 24.81 IU/L, 
26.56 μmol/L ± 16.43 μmol/L vs 25.94 μmol/L 
± 18.30 μmol/L, 74.97 mg/d ± 15.33 mg/d vs 
75.71 mg/d ± 12.33 mg/d, 5.02 mg/d ± 2.47 
mg/d vs 5.26 mg/d ± 1.69 mg/d, P > 0.05). 
No obvious adverse reactions or exacerbation 
occurred.

CONCLUSION: Both carvedilol and pro-
pranolol have good clinical effects in patients 
with cirrhotic portal hypertension in terms 
of reduction of HVPG, reducing the risk of 
esophagogastric varices bleeding, no obvious 

■同行评议者
姚登福, 教授, 南
通大学附属医院
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■研发前沿
本研究中两组患
者治疗期间均未
发生明显不良反
应, 提示两药安全
性较高, 当然也可
能与本研究中患
者用药剂量较小
有关.

effects on liver and kidney function, and no 
adverse reactions, and carvedilol has better 
clinical effects.

© 2014 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的:  比较卡维地洛与普萘洛尔降低肝硬
化门静脉高压患者肝静脉压力梯度(hepat ic 
venous pressure gradient, HVPG)的近期疗效. 

方法: 按照随机数字表法将海南省琼海市人
民医院收治的96例肝硬化门静脉高压患者
均分为实验组和对照组, 实验组患者给予卡
维地洛治疗, 对照组患者给予普萘洛尔治疗, 
比较两组患者治疗前后血流动力学指标: 肝
静脉楔入压(wedged hepatic venous pressure, 
WHVP)、肝静脉游离压(free hepatic venous 
p r e s s u r e, F H V P)、H V P G、平均动脉压
(mean arterial pressure, MAP)、心率(heart 
ra te, HR); 肝肾功能指标: 丙氨酸氨基转氨
酶(alanine aminotransferase, ALT)、天门冬
氨酸氨基转氨酶(aspartate aminotransferase, 
AST)、总胆红素(total bilirubin, TBIL)、血
清肌酐(serum creatinine, SCr)、血尿素氮
(blood urea nitrogen, BUN)变化情况以及不
良反应发生情况.

结果: 实验组患者治疗后WHVP、HVPG、

MAP、HR水平均显著下降(16.26 mmHg±
5.28 mmHg vs  18.42 mmHg±6.83 mmHg, 
10.01 mmHg±3.77 mmHg vs  13.42 mmHg±
5.68 mmHg, 85.58 mmHg±10.42 mmHg vs  
95.16 mmHg±12.03 mmHg, 62.99次/min±
5.24次/min vs  75.39次/min±7.78次/min, 与
治疗前比较, 差异具有统计学意义(P <0.05); 
对照组患者治疗后HVPG、MAP、HR水平
均显著下降(12.03 mmHg±4.63 mmHg vs  
13.54 mmHg±5.78 mmHg, 89.52 mmHg±
12.55 mmHg vs  95.29 mmHg±13.25 mmHg, 
61.08次/min±7.66次/min vs  73.98次/min±
6.46次/min), 与治疗前比较, 差异具有统计

学意义(P <0.05); 实验组患者HVPG应答者
27例, 应答率为56.25%, 对照组患者HVPG
应答者20例, 应答率为41.67%, 两组患者应
答率比较(56.25% vs  41.67%), 差异无统计
学意义(P >0.05); 实验组患者治疗后HVPG
和MAP下降幅度均显著高于对照组(28.30%
±22.19% vs  12.38%±24.09%, 10.67%±

6.77% vs  6.06%±5.79%), 差异具有统计学
意义(P <0.05); 对照组患者治疗后S C r水平
显著下降(70.82 mg/d±11.60 mg/d vs  76.57 
mg/d±15.22 mg/d), 与治疗前比较, 差异具
有统计学意义(P <0.05); 实验组患者肝肾功
能各项指标均未发现明显变化(36.79 IU/L±
19.62 IU/L vs  48.84 IU/L±31.66 IU/L, 44.55 
IU/L±21.41 IU/L vs  46.42 IU/L±24.81 IU/L, 
26.56 μmol/L±16.43 μmol/L vs  25.94 μmol/L
±18.30 μmol/L, 74.97 mg/d±15.33 mg/d vs  
75.71 mg/d±12.33 mg/d, 5.02 mg/d±2.47 
mg/d vs  5.26 mg/d±1.69 mg/d), 与治疗前比
较, 差异无统计学意义(P >0.05); 两组患者均
未发生明显不良反应, 治疗前伴腹水者用药
期间未见腹水加重, 治疗前不伴腹水者用药
期间未见有腹水形成趋势.

结论: 卡维地洛与普萘洛尔均可有效降低肝
硬化门静脉高压患者HVPG, 降低食管胃静脉
曲张出血的发生风险, 且两药均对肝肾功能无
明显影响、无用药不良反应, 其中卡维地洛疗
效更佳.

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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肝静脉压力梯度

核心提示: 本研究中 ,  两组患者分别采用卡维
地洛与普萘洛尔降低门静脉压力, 主要通过经
皮穿刺肝静脉压力梯度(hepatic venous pressure 
gradient, HVPG)测定来反映门静脉降压效果. 本
研究结果显示, 两组患者治疗后HVPG均显著下
降, 而卡维地洛组下降幅度显著高于普萘洛尔组, 
提示两药均有确切降低门静脉压力的效果, 但卡
维地洛效果更佳. 而在应答率方面, 卡维地洛组
患者应答率略高于普萘洛尔组, 虽然无统计学差
异, 但也证实了卡维地洛作为同时具有α1肾上腺
素能受体有拮抗作用的非选择性β受体阻滞剂, 
临床效果优于普萘洛尔.

莫翠毅,  李世立.  卡维地洛与普萘洛尔降低肝硬化门静
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wjgnet.com/1009-3079/22/4146.asp  DOI: http://dx.doi.
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■相关报道
临床研究表明, 非
选择性β受体阻滞
剂能够有效降低
肝硬化门静脉高
压患者HVPG.

org/10.11569/wcjd.v22.i27.4146 

0  引言

肝硬化是临床常见慢性肝病, 门静脉高压是其

常见并发症. 肝硬化门静脉高压患者晚期可引

发胃食管静脉曲张破裂出血、肝性脑病、顽

固性腹水等严重并发症, 其中胃食管静脉曲张

破裂出血发生率和死亡率最高[1]. 肝静脉压力

梯度(hepatic venous pressure gradient, HVPG)是
肝静脉楔入压(wedged hepatic venous pressure, 
WHVP)减去肝静脉游离压(free hepatic venous 
pressure, FHVP)的差值, 是反映门静脉压力的金

标准[2]. 临床研究表明, 非选择性β受体阻滞剂能

够有效降低肝硬化门静脉高压患者HVPG[3]. 我
们通过比较卡维地洛与普萘洛尔对肝硬化门静

脉高压血流动力学和肝肾功能指标的影响, 分
析二者在降低患者HVPG的近期疗效和安全性, 
报道如下.

1  材料和方法

1.1 材料 选取2013-03/2014-03海南省琼海市人

民医院收治的96例肝硬化门静脉高压患者作为

研究对象, 患者年龄为24-74岁, 均经常规计算机

断层扫描(computed tomography, CT)或胃镜检查

证实存在食管胃底静脉曲张[4], 经实验室检查证

实为肝硬化门静脉高压症, HVPG值>5 mmHg. 
排除有脾切除手术史、脾动脉栓塞术(pa r t i a l 
splenic embolization, PSE)或内镜静脉曲张结扎

术(endoscopic variceal ligation, EVL)史者; 合并

肝性脑病、肝癌、肝肾综合征等并发症以及严

重肝衰竭者; 存在非选择性β受体阻滞剂禁忌症

者; 存在其他重要脏器功能障碍者以及存在精

神系统疾病者. 按照随机数字表法将96例患者

均分为实验组和对照组, 所有患者均对本研究

详细了解, 签署知情同意书. 卡维地洛(商品名: 
金络, 齐鲁天和惠世制药有限公司, 国药准字: 
H20020535, 12.5 mg×24片), 普萘洛尔(商品名: 
盐酸普萘洛尔片, 汕头金石制药总厂, 国药准字: 
H44023353, 10 mg×100片).
1.2 方法
1.2.1 治疗: 实验组患者给予卡维地洛治疗, 起始

剂量为12.5 mg/次, 1次/d, 口服; 对照组患者给予

普萘洛尔治疗, 起始剂量为10 mg/次, 3次/d, 口
服, 两组患者均连续治疗1 wk[5]. 服药期间3次/d
监控两组患者心率(heart rate, HR)和血压, 视患

者平均动脉压(mean arterial pressure, MAP)和
HR变化情况在3 d内调整用药剂量, 保证心率水

平下降20%-25%, 且不低于55次/min, 血压不低

于90/60 mmHg[6]. 若发生MAP和HR过低, 需减

少用药剂量或立即停药. 两组患者治疗期间辅

助常规保肝、抑酸和营养支持, 存在腹水者给

予利尿剂治疗, 禁止应用含其他血管活性成分

的药物.
1.2.2 实验室检测: 两组患者入院后和疗程结束

时抽取清晨空腹静脉血检查血常规、凝血功能

指标及肝肾功能指标, 记录WHVP、FHVP、
HVPG、MAP、HR以及丙氨酸氨基转氨酶(ala-
nine aminotransferase, ALT)、天门冬氨酸氨基转

氨酶(aspartate aminotransferase, AST)、总胆红

素(total bilirubin, TBIL)、血清肌酐(serum creati-
nine, SCr)、血尿素氮(blood urea nitrogen, BUN)
水平, 同时记录两组患者用药期间的不良反应

(如头晕、气促、胸闷、腹水等).
1.2.3 观察指标: 比较两组患者治疗前后血流

动力学指标(WHVP、FHVP、HVPG、MAP、
H R)、肝肾功能指标(A LT、A S T、T B I L、

SCr、BUN)变化情况以及不良反应发生情况. 
HVPG应答者即HVPG降低至12 mmHg以下或者

HVPG降低≥治疗前的20%[7]. 
统计学处理 使用SPSS17.0统计分析, 用

mean±SD表示计量资料, 采用t检验, 用百分比

表示记数资料, 采用χ2
检验, P <0.05表示差异有

统计学意义.

2  结果

2.1 两组患者临床资料比较 两组患者在性别、

年龄、肝功能Chi ld-Pugh分级、上消化道出

血史以及发生腹水等上差异无统计学意义

(P >0.05)(表1), 具有可比性.
2.2 两组患者治疗前后血流动力学指标水平
变化情况比较  实验组患者治疗后W H V P、
HVPG、MAP、HR水平均显著下降, 与治疗前

比较, 差异具有统计学意义(P <0.05); 对照组患

者治疗后HVPG、MAP、HR水平均显著下降, 
与治疗前比较, 差异具有统计学意义(P <0.05); 
实验组患者H V P G应答者2 7例 ,  应答率为

56.25%, 对照组患者HVPG应答者20例, 应答率

为41.67%, 两组患者应答率比较, 差异无统计学

意义(P >0.05); 实验组患者治疗后HVPG和MAP
下降幅度均显著高于对照组, 差异具有统计学

意义(P <0.05)(表2).
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2.3 两组患者治疗前后肝肾功能指标变化情况
比较 对照组患者治疗后SCr水平显著下降, 与
治疗前比较 ,  差异具有统计学意义(P <0.05); 
实验组患者肝肾功能各项指标均未发现明

显变化 ,  与治疗前比较 ,  差异无统计学意义

(P >0.05)(表3).
2.4 两组患者治疗期间不良反应发生情况 两组

患者均未发生明显不良反应, 治疗前伴腹水者

用药期间未见腹水加重, 治疗前不伴腹水者用

药期间未见有腹水形成趋势.

3  讨论

门静脉高压是肝硬化常见并发症之一, 其发病

机制主要为门静脉血流阻力升高导致门静脉血

流量增加, 门静脉血流量增加加重了门静脉高

压, 最终引发食管胃静脉曲张出血等一系列严

重并发症, 甚至导致患者死亡[8]. 临床研究表明, 
非选择性β受体阻滞剂可对心脏β1受体产生抑

制作用, 从而减慢HR, 减弱心肌收缩力, 降低全

身循环血量[9]; 也可对β2受体产生抑制, 促使内

脏血管收缩, 降低门静脉血流量[10]. 目前, 普萘

洛尔是临床上应用较为成熟和广泛的非选择性

β受体阻滞剂. 临床研究指出, 应用普萘洛尔治

疗肝硬化门静脉高压能够有效促使内脏血管收

缩, 降低门静脉压力, 但也增加了门静脉侧枝循

环的阻力, 导致部分患者门静脉压力下降效果

不佳[11]. 卡维地洛为第三代非选择性β受体阻滞

剂, 不仅具有强效非选择性β受体阻滞作用, 还
对α1肾上腺素能受体有拮抗作用[12]. 因此, 卡
维地洛在促使内脏血管收缩的基础上还可扩张

肝静脉及肝内血管, 提高降低门静脉压力的效

果[13].
本研究中, 两组患者分别采用卡维地洛与

普萘洛尔降低门静脉压力, 主要通过经皮穿刺

HVPG测定来反映门静脉降压效果. 本研究结果

显示, 两组患者治疗后HVPG均显著下降, 而卡

维地洛组下降幅度显著高于普萘洛尔组, 提示

两药均有确切降低门静脉压力的效果, 但卡维

     

表  1  两组患者临床资料比较 (n  = 48)

分组
性别n (%) 平均年龄

(岁)

肝功能Child-Pugh分级n (%) 上消化道出血史

n (%)

腹水

n (%)男 女 A B C

实验组 36(75.00) 12(25.00) 51.57±9.76 31(64.58) 13(27.08) 4(8.33) 23(47.92) 21(43.75)

对照组 33(68.75) 15(31.25) 52.82±9.83 34(70.83) 11(22.92) 3(6.25) 27(56.25) 16(33.33)

     

表  2  两组患者治疗前后血流动力学指标水平变化情况比较 (n  = 48, mean±SD)

分组 时间 WHVP(mmHg) FHVP(mmHg) HVPG(mmHg) MAP(mmHg) HR(次/min)

实验组 治疗前 18.42±6.83 6.70±2.99 13.42±5.68 95.16±12.03 75.39±7.78

治疗后  16.26±5.28a 7.01±3.16   10.01±3.77ac   85.58±10.42ac  62.99±5.24a

对照组 治疗前 18.39±6.96 6.68±3.06 13.54±5.78 95.29±13.25 73.98±6.46

治疗后 16.86±6.11 6.67±3.81  12.03±4.63a  89.52±12.55a  61.08±7.66a

aP<0.05 vs  同组治疗前; cP<0.05 vs  对照组. WHVP: 肝静脉楔入压; FHVP: 肝静脉游离压; HVPG: 肝静脉压力梯度; MAP: 平均动脉

压; HR: 心率.

     

表  3  两组患者治疗前后肝肾功能指标变化情况比较 (n  = 48, mean±SD)

分组 时间 ALT(IU/L) AST(IU/L) TBIL(μmol/L) SCr(mg/d) BUN(mg/d)

实验组 治疗前 48.84±31.66 46.42±24.81   25.94±18.30 75.71±12.33 5.26±1.69

治疗后 36.79±19.62 44.55±21.41   26.56±16.43 74.97±15.33 5.02±2.47

对照组 治疗前 46.70±33.54 46.35±27.21   25.46±14.22 76.57±15.22 5.23±2.85

治疗后 38.98±19.26 52.44±27.11 23.86±9.52  70.82±11.60a 4.51±1.67

aP<0.05 vs  同组治疗前. ALT: 丙氨酸氨基转氨酶; AST: 天门冬氨酸氨基转氨酶; TBIL: 总胆红素; SCr: 血清肌酐; BUN: 血尿素氮.

■应用要点
卡维地洛与普萘
洛尔均可有效降
低肝硬化门静脉
高压患者HVPG, 
降低食管胃静脉
曲张出血的发生
风险, 且两药均对
肝肾功能无明显
影响、无用药不
良反应, 其中卡维
地洛疗效更佳.
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地洛效果更佳. 而在应答率方面, 卡维地洛组患

者应答率略高于普萘洛尔组, 虽然无统计学差

异, 但也证实了卡维地洛作为同时具有α1肾上

腺素能受体有拮抗作用的非选择性β受体阻滞

剂, 临床效果优于普萘洛尔. 本研究结果还显示, 
两组患者治疗后WHVP均下降(卡维地洛组显

著, 普萘洛尔组不显著), 而FHVP无明显改变. 提
示非选择性β受体阻滞剂主要通过降低WHVP
来达到控制HVPG下降的效果[14].

本研究中, 两组患者MAP、HR水平均显著

下降, 与非选择性β受体阻滞剂的强效降压效果

有关, 与相关文献报道相符[15]. 而卡维地洛组患

者MAP下降幅度更大可能与卡维地洛同时具有

α1肾上腺素能受体拮抗作用有关. 但两组患者

HR下降幅度基本相同, 可能与卡维地洛对β2受
体滞剂效果低于普萘洛尔有关[16]. 另外, 本研究

中两组患者治疗期间均未发生明显不良反应, 
提示两药安全性较高, 当然也可能与本研究中

患者用药剂量较小有关.
总之, 卡维地洛与普萘洛尔均可有效降低肝

硬化门静脉高压患者HVPG, 降低食管胃静脉曲

张出血的发生风险, 且两药均对肝肾功能无明

显影响、无用药不良反应, 其中卡维地洛疗效

更佳.
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■同行评价
本研究设计合理, 
结果可靠, 对临床
医师有一定的参
考价值.


