高血压

概述

（一）、高血压的病因及发病机制：
　　1.病因：
　　疾病因素：因某些疾病引起血压升高。
　　其他因素：肥胖、超重、高盐饮食、遗传、运动、烟酒、生活规律等。
　　2.发病机制：　
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　　①心输出量改变；
　　②肾和肾功能异常：水、钠潴留、血容量增加；
　　③肾素-血管紧张素-醛固酮系统（RAAS）的病变：
　　④细胞膜离子转运异常：
　　⑤交感神经活性增加：
　　⑥血管张力增加和管壁增厚 
　　⑦血管扩张物质和血管收缩物质的平衡紊乱
　　临床上分为原发性及继发性两类。发病原因不明的称之为原发性高血压，又称高血压病，是一种与遗传、环境有关的可导致心、脑、肾及周围血管、眼底等靶器官病理损害并致功能障碍的常见心血管疾病。

　（二）、血压与高血压的分类
　　血压的分类
　　 《中国高血压防治指南》（2005年修订版）按血压水平将血压分为正常血压、正常高值及高血压。血压低于120／80mmHg定为正常血压。血压120-139／80～89mmHg定为正常高值。将高血压定义为：在未用抗高血压药情况下，收缩压≥140mmHg和／或舒张压P>90mmHg，按血压水平将高血压分为1、2、3级。收缩压≥140mmHg和舒张压<90mmHg单列为单纯性收缩期高血压。患者既往有高血压史，目前正在应用抗高血压药，血压虽低于140／90mmHg，亦应诊断为高血压。
　　若患者的收缩压与舒张压分属不同的级别时，则以较高的分级为准。单纯收缩期高血压也可按照收缩压水平分为1、2、3级。

	类别
	收缩压（mmHg）
	舒张压（mmHg）

	正常血压
	＜120 
	＜80

	正常高值
	120-139
	80-89

	高血压
	≥140
	≥90

	1级高血压
	140-159
	90-99

	2级高血压
	160-179
	100-109

	3级高血压
	≥180
	≥110

	单纯收缩期高血压
	≥140
	＜90


高血压的分类
　　（1）依据病因分类：
　　①原发性高血压：无明显病因。 
　　②继发性高血压：血压升高是某些疾病的临床表现，有明确而独立的病因。
　　（2）依据病程进展分类
　　①缓进型：占大多数；
　　②急进型（恶性高血压）：病程发展迅速，血压显著升高，临床上较少见。
　　高血压危象（高血压急重症）：全身小动脉暂时性剧烈痉挛而致血压急剧升高，出现头痛、头晕等严重症状

　　（三）、高血压的临床表现及并发症
　　（一）一般症状
　　绝大多数原发性高血压属于缓进型，多见于中老年。
　　症状：
　　①无症状，体检发现血压升高；
　　②神经官能症样症状：头晕、失眠、耳鸣、乏力、多梦、激动等（与血压高低不成比例）；③高血压引起的头晕、头痛、心悸（与血压高低成比例）；
④并发症、靶器官损害。
　　主要并发症
　　 主要是心、脑、肾、眼及血管受累的表现。
　　1.心脏
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　　2.肾脏
　　一般无症状[image: image3.png]


夜尿增多（电解质排泄增加）[image: image4.png]


尿液检查异常（蛋白尿、管型、红细胞）[image: image5.png]


慢性肾衰
　　3.脑 
　　高血压可致脑小动脉痉挛，发生头痛、合并眩晕、头胀、眼花、耳鸣、健忘、失眠、乏力等。
　　血压突然显著升高时[image: image6.png]


产生高血压脑病：出现剧烈头痛、呕吐、视力减退、抽搐、昏迷等脑水肿和颅内高压症。
　　高血压脑部主要并发症是脑出血和脑梗死。尤其是血压明显升高、波动、情绪激动、排便、用力等情况下发生。
　　4.血管和视网膜 
　　高血压是导致动脉粥样硬化和主动脉夹层破裂等血管性疾病的重要因素。
　　视网膜病变是严重高血压并发症：眼底出血、渗出和视乳头水肿等并存情况。


抗高血压药物
常用的抗高血压药——一线降压药（5个）
　　（1）利尿降压药如氢氯噻嗪、呋塞米、吲达帕胺等。
　　（2）影响肾素一血管紧张素系统的降压药：
　　①血管紧张素转化酶抑制剂，如卡托普利、依那普利等；
　　②AT1受体阻断药，如氯沙坦、缬沙坦等；
　　③肾素抑制药，如雷米克林等。
　　（3）β受体阻断药如普萘洛尔、美托洛尔等。
　　（4）钙通道阻滞药，如硝苯地平、氨氯地平等。
　其他抗高血压药
　　1.抗交感神经药
　　（1）中枢性降压药：可乐定、甲基多巴。
　　（2）神经节阻断药：美卡拉明。
　　（3）抗去甲肾上腺素能神经末梢药：利血平和胍乙啶。
　　（4）肾上腺素受体阻断药：
　　①α1受体阻断药：哌唑嗪等；
　　②α、β受体阻断药：拉贝洛尔等。
　　2.血管扩张药：肼屈嗪、硝普钠。
　　3.钾通道开放剂：二氮嗪。
　　4.5-HT受体阻断药：酮色林。
　　5.前列环素合成促进药：西氯他宁等。
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常用抗高血压药

　                         　一、利尿降压药


　　（一）氢氯噻嗪
　　【药理作用及作用机制】——缓慢、温和、持久，但是容易低钾。
　　降压作用缓慢、温和、持久。
　　●早期降压机制：排钠利尿造成体内Na+和水的负平衡，使细胞外液和血容量减少而降压。
　　●长期应用降压机制：
　　① 排钠利尿使细胞内Ca2+减少（ 因排钠而降低动脉壁细胞内Na+的含量，并通过Na+ -Ca2+交换机制，降低细胞内Ca2+），血管平滑肌舒张；
【临床应用】
　　单用轻度、早期高血压或与其他降压药合用于各种类型的高血压。
　　【不良反应】
　　1.电解质紊乱
　　长期应用可引起低血钾、低血钠、低血氯等，其中低血钾较常见，应及时补钾或合用留钾利尿药。
　　由于抑制碳酸酐酶，减少H+分泌，使氨排出减少，可引起血氨升高，故肝功能不全、肝硬化患者慎用，以防引起肝昏迷。
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　　2.高尿酸血症
　　噻嗪类与尿酸竞争同一分泌机制，减少尿酸排出，引起高尿酸血症，痛风患者慎用。
　　3.代谢变化 
　　抑制胰岛素的分泌以及减少组织利用葡萄糖可导致高血糖，并增加血清胆固醇和低密度脂蛋白，因此糖尿病、高脂血症患者慎用。
　　4.其他 偶致过敏性皮疹、皮炎（包括光敏性皮炎）、粒细胞及血小板减少等，严重的可见溶血性贫血、坏死性胰腺炎等。
　　【小结】慎用氢氯噻嗪的几种情况：痛风、糖尿病、高脂血症、肝功不全。


　　（二）吲达帕胺（寿比山）
　　【药理作用与临床应用】----强效、长效。
　　降压机制除与排钠利尿有关外，还与其扩血管作用与其阻滞钙通道，减少Ca2+内流有关。是强效、长效降压药，适用于轻、中度高血压。 



　                  　二、影响肾素-血管紧张素系统的降压药


　 （一）血管紧张素转化酶抑制药
　　1、卡托普利
　　【药理作用】
　　中等程度降压，降压迅速、短暂，不伴反射性心率加快  伴反射性心率增快的是——CCB（钙拮抗剂）、肼屈嗪（血管扩张剂）和米诺地尔（钾通道开放剂）。可预防和逆转血管平滑肌增殖及左心室肥厚，对脂质代谢无明显影响。
　　【降压机制】
　　①抑制ACE，使AngⅡ生成减少，血管舒张；
　　②减少醛固酮分泌，排钠增加；肾血管扩张亦加强排钠作用。
　　③抑制ACE，减少缓激肽水解，使N0、PGI2等扩血管物质增加。
　　④抑制局部AngⅡ在血管组织及心肌内的形成，抑制血管平滑肌增殖和左心室肥厚，改善心衰患者的心功能。
　　
　　【临床应用】
　　适用于各型高血压，轻、中度高血压或肾性高血压的首选药物之一。
　　【不良反应】
　　①皮疹、血管神经性水肿、味觉减退及首剂低血压等。
　　②刺激性干咳，为缓激肽、P物质和前列腺素在肺内聚积所致。
　　③少数患者可出现蛋白尿、高血钾（为什么？）、肾功能损害等。
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　　2、依那普利——经肝代谢之后发挥作用。
　　在体内经肝脏酯酶水解为依那普利拉发挥抑制ACE作用，抑制ACE作用较卡托普利强l0倍，降压作用强而持久。不良反应较卡托普利轻。用于高血压和充血性心力衰竭的治疗。


　　（二）血管紧张素Ⅱ（AT1）受体阻断药
　　氯沙坦
　　【药理作用及作用机制】
　　是非肽类AT1受体阻断药，选择性与AT1受体结合，阻断AngⅡ的作用，产生降压作用。长期应用能抑制左心室心肌肥厚和血管壁增厚。
　　【临床应用】
　　①各型高血压治疗。
　　②高血压、糖尿病合并肾功能不全患者有保护作用。
　　③高尿酸血症，促进尿酸排泄。
　　对比：噻嗪类利尿剂不能用于高血压合并糖尿病、高尿酸血症病人。
　　【不良反应】
　　较少。与ACEI类似，由于抑制了AngⅡ作用，可引起低血压、肾功能障碍及高血钾等。应避免与留钾利尿药（螺内酯）合用。
　　不同于ACEI类的是：不引起咳嗽、血管神经性水肿等
　　其他：胃肠不适、头痛、头昏等。
　　缬沙坦
　　其特点为起效快，作用强，维持时间长，不良反应发生率较低。



　　                        三、β受体阻断药
　　主打药——普萘洛尔（心得安）
　　【药理作用】
　　降压作用缓慢、温和、持久，口服后2～3周才开始降压，立位和卧位血压都能明显降低。不产生直立性低血压。【前后联系】容易产生直立性低血压的是-哌唑嗪（α1受体阻断剂），
　　【作用机制】
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　　【临床应用】
　　适用于轻度及中度高血压。对伴有心排出量偏高或血浆肾素水平偏高的高血压患者效果较好，伴有冠心病、脑血管病变及夹层动脉瘤的高血压患者尤为适用。应用普萘洛尔很少发生直立性低血压。与利尿药或血管扩张药合用可增强疗效。支气管哮喘患者禁用

　　【不良反应】
　　1.抑制心脏：心功能不全的病人引起急性心力衰竭、心动过缓、房室传导阻滞等。
　　2.反跳现象：长期使用而突然停用（β受体上调），可产生高血压、快速型心律失常、心绞痛加剧等。
　　3.一般反应：出现恶心、腹泻、乏力、多梦、失眠、皮疹等。
　　附属药
　　1.美托洛尔——选择性β1受体阻断药
　　选择性阻断β1受体，其降压作用优于普萘洛尔。低剂量时主要作用于心脏，对支气管的影响小，对伴有阻塞性肺疾病患者相对安全。
　　2.卡维地洛【前后联系】抗心力衰竭药——卡维地洛——逆转心肌重构、尤适用于扩张性心肌病引起的心衰。
　　为α、β受体阻断剂，作用较普萘洛尔强2～4倍，可用于治疗轻、中度高血压或伴有肾功能不全、糖尿病的高血压患者。
　　3.哌唑嗪——α1受体阻断剂，引起首剂现象——体位性低血压。
　　【药理作用】
　　降压作用中等偏强。选择性阻断血管突触后膜α1受体，松弛血管平滑肌，扩张小动脉、小静脉，降低外周阻力及回心血量。降压同时，不引起心率加快及肾素分泌增加。
　　【临床应用】
　　适用于轻、中度高血压，与利尿药或β受体阻断药合用可增强疗效。对高血压伴肾功能不良者更为适用。
　　【不良反应】
　　1.“首剂现象”：部分病人首次给药出现直立性低血压、眩晕、出汗、心悸等反应。
　　2.其他：包括眩晕、乏力、口干等均较轻，一般不影响用药。

　　             四、钙通道阻滞药 CCB也可用于抗心律失常以及抗心绞痛。


　　硝苯地平（心痛定）
　　【药理作用及降压作用机制】
　　高血压主要是外周血管阻力增加，而血管平滑肌的收缩取决于细胞内流的Ca2+浓度，因此抑制跨膜Ca2+移动，可降低细胞内Ca2+量。硝苯地平抑制血管平滑肌和心肌细胞的Ca2+内流，对小动脉平滑肌较静脉更敏感，使外周血管阻力降低，血压下降。
　　对高血压患者降压显著，对血压正常者则不明显。降压时伴有反射性心率加快，心搏出量增加，血浆肾素活性增高。　　
　　【临床应用】
　　可单独或与其他药合用治疗轻、中和重度高血压。亦适用于合并有心绞痛或肾脏疾病、糖尿病、哮喘、高脂血症及恶性高血压患者。 
　　【不良反应】由于血管过度扩张引起的。
　　1.心动过速、头痛、低血压、潮红、眩晕、恶心等。
　　2.胃肠功能紊乱、外周组织水肿、咳嗽、气喘及肺水肿。
　　3.过敏反应，如皮疹、药热及肝功能异常等。


　　氨氯地平
　　属于钙通道阻滞药，是很强的外周和冠状血管扩张剂。降压平稳，维持时间长（每日用药一次）。
　　用于高血压及心绞痛治疗。可单用或与其他药合用。
　　主要不良反应为外周水肿，其他不良反应较少。
　　尼群地平
　　作用类似硝苯地平，但对血管松弛作用较硝苯地平强，降压作用维持时间持久。口服吸收良好，但肝脏首过消除明显，生物利用度约为10%～20%。适用于各型高血压及心绞痛的治疗。

络活喜、波依定、拜新同
其他抗高血压药


　　一、抗去甲肾上腺素能神经药
　　（一）中枢性抗高血压药
　　可乐定——中枢性α2受体激动剂
　　【药理作用】
　　降压作用快而强。降压时伴有心率减慢。肾血流量和肾小球滤过率在降压期间保持不变----不影响肾功能。
　　1.为中枢性α2受体激动剂，通过激活中枢抑制性神经元，降低血管运动中枢的紧张性，使外周交感神经的活性降低，血压下降；
　　2.激动中枢的咪唑啉受体（Ⅰ1受体），抑制去甲肾上腺素释放产生降压作用；
　　3.激动外周交感神经突触前膜α2受体，通过负反馈机制抑制去甲肾上腺素释放。
　　【临床应用】
　　1.适用于治疗中度高血压，与噻嗪类利尿药合用可提高疗效。
　　2.还可用于偏头痛以及开角型青光眼的治疗。
　　3.用于吗啡类镇痛药成瘾者的戒毒。
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　　【不良反应】
　　主要的不良反应是口干和嗜睡，有些患者发生心动过缓，长期用药突然停药可能引起停药综合征（“反跳”现象）出现头痛、震颤、腹痛、出汗及心悸，血压可骤升，超过治疗前水平。【前后联系】另一个有反跳现象的是普奈洛尔。


　　甲基多巴（α-甲基多巴）
　　【药理作用】
　　降压作用:中等偏强。主要使外周阻力降低而降压。对心排出量影响较小。肾血流量不减少，也不影响肾功能。
　　降压机制:与可乐定类似，甲基多巴进入中枢后，代谢为α-甲基去甲肾上腺素，兴奋中枢α2受体，减少去甲肾上腺素释放而产生降压作用。甲基多巴也可降低肾素的分泌。
　　【临床应用】
　　用于中度高血压，尤其适合肾性高血压及伴有肾功能不良的患者，常与噻嗪类利尿药合用。
　　【不良反应】最常见的为镇静和嗜睡，长期大量服用可能发生自身免疫性反应，如溶血性贫血、血小板减少及粒细胞减少等。

　　二、血管扩张药
　　1.肼屈嗪（肼苯哒嗪）
　　【药理作用及临床应用】----扩张小动脉。
　　直接舒张小动脉平滑肌，降低外周阻力而降压，降压作用中等。
　　不足:反射性交感神经兴奋作用可使心排出量增加，心率加快，减弱其降压作用。
　　适用于中度高血压，一般与利尿药或β受体阻断药合用增强疗效。也可静注用于高血压危象。
　　不良反应一类与血管扩张有关，包括头痛、恶心、心悸、眩晕、低血压等，此外单用可产生水钠潴留；另一类可能由免疫反应引起，其中最常见的是红斑狼疮综合征，也可引起溶血性贫血及类风湿性关节炎等。
　　2.硝普钠----扩小动脉+小静脉 
　　扩张全身小动脉、小静脉降低外周阻力，血压下降。降压作用强大、迅速而短暂。
　　主要用于高血压危象、充血性心力衰竭和急性心肌梗死。
　　不良反应主要与强烈血管扩张和血压降低有关，包括恶心、出汗、烦躁不安、呕吐和头痛。大剂量或连续使用，特别是肾功能不良时易发生中毒。

　　三、钾通道开放药
　　米诺地尔（长压定）----扩小动脉——钾通道开放药
　　属于钾通道开放药，可激活ATP敏感的K+通道，从而促进平滑肌细胞K+外流，使细胞膜超极化，平滑肌松弛，血管扩张，产生降压作用。能舒张小动脉而对静脉几无影响，降压作用较肼屈嗪强大而持久。
　　用于对其他降压药效果不佳的严重高血压，但需与利尿药合用避免水钠潴留，与β受体阻断药合用可对抗反射性交感神经兴奋的心血管作用。
　　不良反应：除心率加快、水钠潴留外，还可引起多毛症，在开始治疗几个月最明显。
　　

抗高血压药的合理应用


　　一、有效治疗与终生治疗
　　有效的治疗，就是将血压控制在140／90mmHg以下。最近的高血压最佳治疗研究结果指出，高血压治疗的控制目标血压是138/83mmHg。应当加强宣传教育，纠正“高血压患者尽量不用药”的错误观念，摒弃那些无效的治疗。非药物治疗只能作为药物治疗的辅助措施。原发性高血压原因不明，目前无法根治，需要终生治疗。

　　二、根据病情及药物特点选择应用抗高血压药 ’
　　选用一线抗高血压药，应首选噻嗪类、β受体阻断药、钙通道阻滞药、血管紧张素转化酶抑制药及AT1受体阻断药作为治疗高血压的一线药物。若病人对一种药效果不好，可加作用机制不同的另一种药。若两个药仍不能控制血压，可加用第三种药。

　　三、个体化治疗
　　根据患者的年龄、性别、种族、病理特点、相伴的其他疾病及药物特点，采用个体化治疗方案，让患者得到最佳的抗高血压治疗，并且防止动脉粥样硬化的发展。

　　四、根据合并症选用抗高血压药物
　　1.合并冠心病或心力衰竭者，选用利尿药、哌唑嗪、甲基多巴、卡托普利等作用缓和而不使心率加快的药物，不宜选用肼屈嗪。
　　2.合并肾功能不良者应选用利尿药、甲基多巴、肼屈嗪等不影响肾功能的药物;不宜选用----胍乙啶和可乐定（为什么?降压同时使肾血流量减少）。
　　3.合并消化性溃疡者不宜选用----利血平。
　　4.合并脑血管功能不全者应慎用或禁用----胍乙啶及神经节阻滞药（避免降压过快及引起直立性低血压）。
　　5.合并支气管哮喘、慢性阻塞性肺疾病患者，不宜选用β受体阻断药。
　　6.合并糖尿病或痛风者不宜选用----噻嗪类降压药。
　　【及时总结】高血压合并某种疾病时不宜选用的降压药（TANG）
	高血压合并——
	不宜选——
	为什么？——不良反应

	1. 冠心病或心力衰竭
	肼屈嗪（另：CCB、米诺地尔）
	心率加快

	2. 支气管哮喘、COPD
	β受体阻断药
	收缩支气管平滑肌

	3. 糖尿病或痛风者
	噻嗪类
	高血糖、高尿酸血症

	4. 消化性溃疡
	利血平
	胃酸分泌增加

	5. 脑血管功能不全
	胍乙啶及神经节阻滞药
	降压过快及引起直立性低血压

	6. 肾功能不良
	胍乙啶和可乐定
	肾血流量减少


糖尿病及其治疗药物
一、概述
【糖尿病（diabetes）是以慢性高血糖为特征的一组异质性代谢性疾病，为慢性或终身疾病。其由胰岛素分泌缺陷和（或）胰岛素作用缺陷所引起，以慢性高血糖伴碳水化合物、脂肪和蛋白质的代谢障碍为特征。糖尿病是心血管疾病的重要危险因素，控制1型和2型糖尿病患者的血糖至最佳水平可以减少糖尿病血管并发症的发生风险。
　　糖尿病治疗的目的在于减轻症状并将长期并发症的发生风险降到最低，故糖尿病必须严格控制，可用糖化血红蛋白（HbAlc）作为2～3个月内血糖控制的指标6患者可通过控制饮食、减轻体重、加强运动、口服降糖药和（或）应用胰岛素控制血糖。

糖尿病的类型与临床表现

（一）糖尿病的类型
　1.1型糖尿病（胰岛素依赖型） 
　　自身免疫反应引起胰岛炎破坏细胞，胰岛8细胞损伤，引起绝对的胰岛素缺乏或分泌不足，或血液中可测到自身抗体。
　　2.2型糖尿病（非胰岛素依赖型） 
　　分为肥胖和非肥胖两种类型，主要由以下5方面异常而致高血糖：胰岛素分泌不足；胰岛素释放延迟；周围组织胰岛素作用损害；肝糖产生增加，肥胖引起某种程度的胰岛素抵抗；高热量饮食、精神紧张、缺少运动。（胰岛素分泌相对不足）
　　3.其他特殊类型糖尿病
　　胰岛细胞功能遗传性缺陷、胰岛素作用遗传缺陷、外分泌胰腺的病变、内分泌的病变、营养不良、妊娠糖尿病等。
　　（二）糖尿病的主要症状
　　糖尿病临床表现典型时，患者往往已出现空腹高血糖症；而临床表现不显著时，则于葡萄糖耐量受损后被确诊。糖尿病临床表现各不相同，有明显症状者，也有很多人是在体格检查时偶然发现的或因出现糖尿病并发症（视力模糊、末梢神经病变等）才被确诊。
　　糖尿病的典型症状主要有：（三多一少，其他）
　　1.多饮、多尿　　
　　2.多食　　
　　3.消瘦与体重减轻　　
　　4.其他　　常感疲乏无力、性欲减退、月经失调。中老年者常有骨质疏松，表现为腰腿痛。有神经系统并发症者可出现肢体麻木、针刺样、烧灼样疼痛、皮肤蚁走感、瘙痒等。尚可表现有阴茎勃起障碍、便秘、顽固性腹泻、心悸、出汗、体位性低血压等。女性患者可有外阴部瘙痒，中老年患者常有视力下降，部分患者免疫功能降低，易并发感染。


                               胰岛素和口服降血糖药
 

　

	胰岛素及口服降血糖药
	1.胰岛素
	胰岛素的药理作用、临床应用及不良反应

	
	2.口服降血糖药
	（1）格列本脲和格列齐特的药理作用、临床应用及其不良反应
（2）二甲双胍药理作用特点及临床应用
（3）阿卡波糖的临床应用及其主要不良反应
（4）罗格列酮、吡格列酮的药理作用特点
（5）瑞格列奈的临床应用


一、胰岛素
【药理作用】
　　1.对糖代谢的影响
　　1）血糖去路增加：增加葡萄糖的转运，促进组织对葡萄糖的摄取，加速葡萄糖的氧化分解，增加糖原合成和贮存。
　　2）血糖来源减少：抑制糖原分解和异生。
　　2.对脂肪代谢的影响 
　　增加脂肪酸的转运，促进脂肪合成并抑制其分解，降低游离脂肪酸和酮体的生成。
　　3.对蛋白质代谢的影响
　　增加氨基酸的转运，促进蛋白质合成，抑制蛋白质的分解。
　　【临床应用】
　　1.治疗各型糖尿病
　　①1型糖尿病，需终身用药。
　　②2型糖尿病经饮食控制或口服降血糖药未能控制者。
　　③糖尿病合并并发症者，如酮症酸中毒及非酮症高血糖高渗性昏迷等；
　　④合并重度感染、消耗性疾病、视网膜病变、肾病变、急性心肌梗死、脑血管意外、高热、妊娠、创伤及手术的糖尿病。
　　2.其他——胰岛素与钾的关系。
　　（1）高钾血症：由于胰岛素及葡萄糖进入细胞转变为糖原时，可将K+带入细胞，因此可将胰岛素加入葡萄糖液内静滴治疗高钾血症。
　　（2）纠正细胞内缺钾：合用葡萄糖、胰岛素和氯化钾（GIK极化液）静滴，促进K+进入细胞，用于心肌梗死早期，可防止心肌病变时的心律失常，减少死亡率。
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　　【不良反应】
　　1.低血糖反应 ——最常见！
　　出现饥饿感、出汗、心悸、焦虑、震颤等症状，严重者引起昏迷、惊厥及休克，甚至死亡。
　　处理：及时进食或饮糖水。严重者立即静注50%葡萄糖救治。
　　2.变态反应
　　多数因使用动物来源的胰岛素而产生相应的抗体所致。一般反应较轻，偶可引起过敏性休克。
　　3.胰岛素抵抗 
　　①急性型：由于并发感染、创伤、手术等应激状态时，血中抗胰岛素物质（如胰岛素抗体、胰高血糖素）增多，妨碍了葡萄糖的摄取和利用。处理：短时间内增加胰岛素剂量达数千单位。
　　②慢性型：体内产生抗胰岛素抗体，或是胰岛素受体密度下降，还可能是靶细胞膜上葡萄糖运转系统失常。处理：换用其它类型胰岛素并适当调整剂量。
　　4.脂肪萎缩与肥厚 
　　常见于同一部位重复注射者。处理：避免同一部位重复注射。
　　5.其他反应 老年糖尿病患者长期使用胰岛素可引起腹部肥胖、体重增加。

二、口服降血糖药——不能完全替代胰岛素

　　（一）、磺酰脲类
　　格列本脲（优降糖）、格列齐特（达美康）
　　【药理作用】
　　1.降低血糖
　　对正常人及胰岛功能尚存的糖尿病患者均有降低血糖作用，但对1型糖尿病病人无效。与机制有关。
　　主要机制：刺激胰岛β细胞释放胰岛素，降低血糖。
　　2.对水排泄的影响
　　格列本脲、氯磺丙脲有抗利尿作用，但不降低肾小球滤过率，这是促进ADH分泌和增强其作用的结果，可用于尿崩症。
　　3影响凝血功能
　　格列齐特能抑制血小板黏附，抑制凝血酶原的合成，恢复纤溶酶原活性。对预防或减轻糖尿病患者的微血管并发症有一定的作用。
　　【临床应用】
　　1.主要用于饮食控制无效的2型糖尿病。
　　2.对胰岛素产生耐受性的患者——可刺激内源性胰岛素的分泌，减少胰岛素的用量。
　　3.尿崩症。
　　【不良反应】
　　1.常见：胃肠道反应，如胃肠不适、恶心、腹痛、腹泻等。
　　2.大剂量氯磺丙脲可引起中枢神经系统症状，如眩晕、嗜睡、共济失调、精神错乱等。
　　3.较严重的不良反应：持久性低血糖症，常因药物过量所致，尤以氯磺丙脲为甚。
　　4.少数可出现黄疸及肝功能损害。

　　（二）、双胍类——二甲双胍的药理作用特点　　
　　降低血糖的机制：促进组织对葡萄糖的摄取和利用，增加组织无氧酵解，抑制葡萄糖在肠道的吸收，抑制肝糖原异生，以及拮抗胰高血糖素。
　　单独应用或与磺酰脲类联合应用可增加患者对胰岛素的敏感性且不增加体重，显著降低糖尿病相关的血管并发症的危险，在治疗NIDDM、超重患者方面受到推崇。
　　轻症2型糖尿病患者，尤适用于肥胖及单用饮食控制无效患者的首选药物。

　　（三）、阿卡波糖——α-葡萄糖苷酶抑制药
　　【机制】在小肠竞争性抑制α-葡萄糖苷酶，减少碳水化合物如淀粉、糊精等的水解，延缓葡萄糖的吸收，降低正常人和糖尿病患者餐后血糖。
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　　【临床应用】
　　主要用来降低餐后高血糖，可单用也可与其他降糖药合用治疗各型糖尿病。
　　【主要不良反应】——消化道反应如腹胀、排气多、腹泻等。

　　（四）、罗格列酮、吡格列酮药理作用特点——胰岛素增敏剂
　　1.改善胰岛素抵抗，降低高血糖；糖化血红蛋白水平也明显降低；与磺酰脲类或二甲双胍联合应用也可显著降低胰岛素抵抗，并改善胰岛β细胞功能。
　　2.改善脂肪代谢紊乱 能显著降低2型糖尿病患者三酰甘油，增加总胆固醇和HDL-C的水平。
　　3.防治2型糖尿病血管并发症 。
　　4.改善胰岛β细胞功能 。
　　主要用于治疗其他降血糖药疗效不佳的2型糖尿病患者，尤其是有胰岛素抵抗的糖尿病患者。

　　（五）、瑞格列奈的临床应用
　　为餐时血糖调节剂。最大的优点是可以模仿胰岛素的生理性分泌，由此有效地控制餐后高血糖。主要适用于饮食控制及运动锻炼无效的2型糖尿病患者。与二甲双胍合用对控制血糖有协同作用。
　　【TANG原创表格——口服降糖药知识点汇总表】
	　
	代表药物
	作用机制
	主要应用
	不良反应

	磺酰脲类
	格列本脲
格列齐特
	刺激胰岛β细胞分泌胰岛素
	2型糖尿病
尿崩症。
	常见消化系统症状；较严重的是持久性低血糖。

	双胍类
	二甲双胍
	① 减少外源葡萄糖吸收及糖原异生
② 促进脂肪组织摄取葡萄糖
③ 降低胰高血糖素
	尤其适用于肥胖者
	　

	α-葡萄糖苷酶抑制药
	阿卡波糖
	竞争抑制α-葡萄糖苷酶，使碳水化合物水解产生葡萄糖减慢
	明显降低餐后血糖。
	消化道反应：腹胀、嗳气、排气增多。

	胰岛素增敏剂
	罗格列酮、吡格列酮
	增加肌肉和脂肪组织对胰岛素的敏感性
	有胰岛素抵抗者
	　

	餐时血糖调节剂
	瑞格列奈
	促胰岛素分泌剂，促进糖尿病患者胰岛素生理性分泌曲线的恢复
	餐后血糖
	　


