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人口老龄化问题已成为全世界共同关注的问

题，动脉粥样硬化性心血管疾病(ASCVD)是导致

老年人死亡和影响生活质量的主要疾病。以低密

度脂蛋白胆固醇(LDL C)或总胆固醇(TC)升高为

特点的血脂异常是ASCVD重要的危险因素。虽

然他汀类药物成为降脂的首要推荐药物，但在临床

实践中，许多患者接受他汀治疗后其胆固醇水平仍

不能达到目标值；同时由于老年人常患有多种慢性

疾病，需要服用多种药物，且大多伴有不同程度的

肝肾功能减退，易于发生药物相互作用而加重他汀

类药物的不良反应；此外，有部分老年患者不能耐

受他汀特别是大剂量他汀治疗，这些成为老年人实

现血脂达标的重要羁绊。针对老年人群的以上特

点，安全性高的植物药物为老年人安全、合理地降

低胆固醇提供了新的选择。

多廿烷醇是一种纯天然的植物调脂药，由甘蔗

蜡提纯获得。基础医学和临床研究显示，多廿烷醇

可显著降低LDL～C、TC水平和升高高密度脂蛋白

胆固醇(HDL—C)水平’L，并具有～定的抗血小板

聚集作用[2一，短期和长期应用的安全性和耐受性良

好[3]。2008年中国医师协会心血管内科医师分会

组织相关领域专家进行广泛讨论，形成《新型调脂

植物药——多廿烷醇临床应用中国专家共识》D3；

该共识促进了临床医生对多廿烷醇的认识和在适

宜人群中的应用，其后国内外有关多廿烷醇基础和

临床研究也有了更多的新进展。为此，中华医学会

老年医学分会、中国医师协会老年医学分会结合

．诊疗方案·

2008年专家共识并基于新的证据，形成《多廿烷醇

治疗老年人血脂异常的临床应用中国专家共识》，

旨在推动多廿烷醇在老年血脂异常患者中的合理

应用，更好地发挥其对ASCVD的预防和治疗

作用。

一、多廿烷醇的药理机制和药代动力学

多廿烷醇是从甘蔗蜡中提取的含有8种饱和

长链脂肪伯醇的混合物，主要成分二十八烷醇

(octacosano[，C28，60％～70％)、三十烷醇

(triacontanol，C30，10％～15％)和二十六烷醇

(hexacosanol，C26，4．5％～lo％)是其药理作用的

主要物质-一。目前的研究认为，多廿烷醇的调脂作

用主要是通过激活腺苷酸激酶(AMP—kinase，

AMPK)来实现的，AMPK激活后进而磷酸化羟甲

基戊二酰辅酶A(hydroxyl methylglutaryl

coenzyme A，HMG—CoA)还原酶，导致其功能降

低，从而降低LDL—C的水平，但对HMG—CoA还

原酶的表达和含量无影响，这一机制在目前药用剂

量范围(5～40 mg／d)内呈剂量依赖性，同时实验

也表明二十八烷醇(60％～70％)、三十烷醇

(10％～15％)和二十六烷醇(4．5％～10V00)构成比

和纯度对此调脂机制具有重要作用口。]。药代动力

学表现为多廿烷醇吸收迅速，口服l h后出现第1

个峰值，4 h达最高峰值，多廿烷醇口服吸收率约

11％～28％，绝大多数经粪便排泄，仅1％经尿

排泄。

二、多廿烷醇的调脂作用与临床研究

(一)多廿烷醇的调脂作用

1．单独服用多廿烷醇的调脂疗效：Chen等[11

选取符合条件的52项研究，涉及18岁及以上

4596例患者的荟萃分析。结果显示，多廿烷醇给予

平均剂量12 mg／d(范围5～40 mg／d)，服用平均

时间29．4周(范围4～104周)，可使LDL—C平均

降低23．7％、TC降低10．5％～24．2％，且HDL—C
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升高9．0 oA～31．4％。Castafio等[83完成的一项随

机、双盲、安慰剂平行对照试验，纳入589例平均年

龄66岁的Ⅱ型高脂血症伴有高血压、无心血管和

脑血管疾病史的患者，经过6周低胆固醇饮食调节

后，分为2组，分别给予多廿烷醇5 mg／d和安慰

剂，总治疗时间12个月；结果显示，多廿烷醇能显

著降低老年患者LDL—C、TC水平和增加HDL—C

水平，分别为20．5 oA、15．4％和12．7％。王云等曲j

完成的多廿烷醇在中国的多中心随机、双盲、平行

对照临床研究，纳入238例高胆固醇血症患者，年

龄60～75岁，试验结果显示，服用12周后，多廿烷

醇10 mg／d和普伐他汀10 mg／d降低TC和LDL—

C作用相似，多廿烷醇不良事件发生率少于普伐他

汀，表明中国老年人群应用多廿烷醇的安全性和有

效性高。

2．多廿烷醇联合其他调脂类药物的调脂疗

效：近年，血脂异常防治指南越来越强调血脂达标

(主要是LDL C达标)的重要性，他汀类药物是临

床应用最为广泛的调脂药物，其常规剂量往往不足

以将患者的LDL—C水平降到指南规定的目标值，

而增加剂量则可能导致其不良反应增加。因此，探

寻联合应用不同的调脂药物可能具有一定的临床

价值。丁宇和司全金E103完成多廿烷醇联合阿托伐

他汀钙的试验研究，纳入289例老年血脂异常患

者，平均年龄(84．62±5．66)岁(75～98岁)，分别

服药12、24、52个月，随访1年，试验结果显示，多

廿烷醇联合阿托伐他汀降低LDL—C水平47．6％，

较单用阿托伐他汀降低LDL—C水平40．8％可进

一步增强调脂作用；在该研究中，应用多廿烷醇20

mg／d治疗52周后，循环内皮细胞计数[(4．01±

1．92)个细胞／弘1比(3．57±1．89)个细胞／肛1]、同型

半胱氨酸[(29．12±9．38)tⅡmol／L比(27．89±

9．68)肛mol／L3和超敏C反应蛋白(hs—CRP)水平

[(0．382±0．246)g／L比(0．278±0．199)g／L3较

治疗前明显降低，差异有统计学意义(均P<

0．05)。Susana等口1]完成的一项随机、双盲、安慰

剂对照试验结果显示，苯扎贝特400 mg／d和多廿

烷醇10 mg／d联合应用降低三酰甘油(TG)水平、

TC水平、LDL—C水平分别为30．2％、20．8％和

27．7％，比单独应用苯扎贝特降低TG水平、TC

水平、LDL—C水平分别为29．2％、9．2％和10．7％

更有效。

(二)多廿烷醇对动脉粥样硬化的影响

许槟等[12]关于多廿烷醇对老年高血压人群颈

动脉内膜中层厚度(IMT)和血脂的影响研究中，共

纳入合并颈动脉粥样硬化的老年高血压患者121

例(年龄60～76岁)，多廿烷醇10 mg／d组治疗9、

12个月后，与对照组治疗后比较LDL—C、IMT水

平较基线水平明显下降[(3．59±0．59)retool／L比

(2．31±4．90)retool／L、(1．18±0．13)mm比(0．98

±0．19)ram3，差异有统计学意义(均P<0．05)；

该研究观察到长期服用多廿烷醇可通过对LDL—C

进行积极的控制起到延缓或逆转动脉粥样硬化进

程的作用。Illnait等[”1和Castafio等[14-]53完成的

3项随机对照临床研究，分别评价多廿烷醇和洛伐

他汀、多廿烷醇和噻氯匹定以及多廿烷醇和阿司匹

林对间歇性跛行的治疗作用，结果显示，多廿烷醇

10 mg／d与洛伐他汀20 mg／d服药20周相比，提

高跛行患者的初始跛行距离(ICD)、绝对跛行距离

(ACD)和踝臂指数(ABI)更显著，与抗血小板药噻

氯匹定250 mg／d和阿司匹林100 mg／d相比，多

廿烷醇10 mg／d不仅可显著提高ICD[(208．9±

9．3)m比(229．4±9．5)m]和ACD[(280．6±

10．3)m比(303．6±11．5)m]，同时能提高ABI

(0．93±0．04比0．99±0．03)，降低LDL—C 22．2％

和TC 10．9％。

(三)多廿烷醇对ASCVD终点事件的影响

Mcis等[163完成的一项随机、双盲、安慰剂对照

试验，评价多廿烷醇对血脂、心脑血管事件和病死

率的影响，共纳入1 470例老年高胆固醇血症患

者，平均年龄66岁，饮食控制6周后，分别服用多

廿烷醇5 mg／d 12、24、36个月，试验结果显示，与

安慰剂比较，多廿烷醇显著降低LDL—C水平

(19．7％、27．1％和29．7％)、TC(15．5％、19．1％

和21．3％)、TG(11．7％、8．7％和7．7％)和升高

HDL-C水平(10．3％、14．6 o．4和7．8％)，且累积不

良事件发生率(多甘烷醇3．3％、安慰剂11．6％)、

心脑血管事件发生率(多廿烷醇1．1％、安慰剂

1．6％)和病死率(多廿烷醇2例、安慰剂7例)均明

显低于安慰剂组。

三、多廿烷醇的其他有益作用

2001年二十八烷醇作为食品和功能型药品添

加剂在美国得到美国食品药品管理局(FDA)认

证。归纳伊利诺斯大学库顿(T．K．Cureton)博士

的研究结果确定了二十八烷醇具有以下效果‘"]：

增加体力、耐力和精力；提高肌肉耐力；提高反应敏

锐性，缩短反应时间；增加登高动力；增加能量代谢

率，消除肌肉痉挛；增强心肌功能；降低收缩期血
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压；提高基础代谢率和刺激性激素。

1．改善生活质量的作用：汪海娅等口81进行了

多廿烷醇治疗老年人混合型高脂血症的多中心、随

机、双盲临床研究，其中34例平均年龄68岁的老

年患者服用多廿烷醇20 mg／d，结果显示，依据健

康调查简表(SF 36)24周后患者活力、生理机能及

身体疼痛等生活质量改善情况均较用药前显著提

高[(125．32±13．93)分比(115．28±15．51)分(治

疗前)，P<0．05]。

2．抗血小板聚集的作用：实验证明，多廿烷醇

具有抗血小板聚集的作用，它能够降低血栓素B2

水平，升高6一酮前列腺素F1a的水平；同时它能够

抑制胶原、花生四烯酸、二磷酸腺苷(ADP)和肾上

腺素诱导的血小板聚集，此抑制过程呈剂量依赖

性，10～50 mg／d范围内随着剂量的增加其抑制效

果加强‘”]。Arruzazabala等[2。3进行的多廿烷醇抗

血小板临床研究中，随机人选47例成年健康志愿

者和47例平均年龄60岁的老年Ⅱ型高脂血症患

者，多廿烷醇给药剂量20 mg／d和40 mg／d，服用

30 d后，健康受试者ADP诱导的血小板聚集抑制

率分别为30．9％、29．1％，高脂血症患者ADP诱

导的血小板聚集抑制率分别为40．5％、34．7％，均

显示出不同程度的改善血小板聚集作用。

国内多中心临床研究结果显示，多廿烷醇

40 mg／d联合血小板双抗治疗对于经皮冠状动脉

介入治疗术后血小板高反应性(PR)患者，其多廿

烷醇联合治疗组(阿司匹林联合氯吡格雷和多廿烷

醇40 mg／d维持治疗6个月后，改为双抗治疗持续

至1年，150例)与高剂量氯吡格雷维持组(阿司匹

林、氯毗格雷150例，治疗1年)治疗效果相似

(58．0％比60．7％)，可降低血小板高反应性；同时

多廿烷醇联合治疗组出血概率低于高剂量氯吡格

雷维持治疗组(2．70％比10．27％)[2]。

另外，古巴研究人员对多廿烷醇和阿司匹林进

行比较发现，多廿烷醇20 mg／d对肾上腺素介导

的聚集作用更强(32．6％比21．9％)，而阿司匹林

100 mg／d在抑制胶原介导的聚集方面更有效

(61．4％比40．5％)；多廿烷醇20 mg／d和阿司匹

林100 mg／d的联合疗法优于单一用药，可加强由

肾上腺素和胶原诱导的血小板聚集的抑制

作用㈨。

四、多廿烷醇的安全性和不良反应

1．多廿烷醇的安全性；多项动物实验和临床

研究表明，多廿烷醇具有良好的安全性。健康受试

者单次口服1 000 mg，未出现临床、血液和生化指

标的改变，连续6个月给予大鼠胃管注人多廿烷醇

(5 000 mg·kg_1·d。)，安全性良好，未发现药物

相关的毒性作用‘2⋯。Fern&ndez等[31对7家重症

医疗保险中心2 252例老年高胆固醇血症患者的

数据进行分析，平均年龄68岁，结果显示，服用多

廿烷醇5～20 mg、6～36个月后，轻微不良反应发

生率2．7％，显著降低致死和非致死的不良事件。

联合调脂治疗中，如与辛伐他汀、贝特类(吉非贝齐

和苯扎贝特)联合，未发现药物相互作用导致的临

床不良事件[2⋯。超过6 000例服用多廿烷醇的患

者的上市后调查显示极低的不良反应，这一结果支

持了上述的结论。多廿烷醇可以与下列药物合用，

未出现任何临床上与相互作用有关的不良反应：抗

凝血剂、茶碱、钙通道阻滞剂、阿司匹林、B一受体阻

滞剂、甲丙氨酯、利尿剂、硝酸酯类药、非甾体类抗

炎药、抗焦虑药、抗抑郁药、抗精神病药、口服降糖

药、地高辛。

2．多廿烷醇的不良反应：包括27 879例患者

的上市后研究(PMS)，应用剂量5～20 mg／d为期

4年，显示不良事件(发生率)有体重减轻

(0．08％)、多尿(0．07 Voo)、多食(0．05％)、头痛

(0．03％)、头晕(o．02％)和失眠(0．05％)L2“。

五、多廿烷醇应用的适应证、禁忌证及推荐剂

量和用法

多廿烷醇应用的适应证：用于高胆固醇血症、

高低密度脂蛋白胆固醇血症患者。多廿烷醇应用

的禁忌证：对该药任何一种成分过敏者。多廿烷醇

应用的推荐剂量和用法：推荐起始剂量为

10 mg／d，推荐最佳治疗剂量为20 mg／d，产品的安

全性和耐受性均良好；因胆固醇的生物合成在夜间

活跃，推荐每日晚餐后服用，可与他汀合用治疗提

高LDL—C达标率口0I，与贝特类药物合用治疗混合

型高脂血症[11]；因为。肾排泄几乎忽略不计，肾功能

不全患者无须调整剂量；对轻度肝功能受损的高脂

血症患者不需调整剂量[2 5。。

基于以上研究证据，本专家组就多廿烷醇治疗

老年人血脂异常的临床应用达成如下共识：(1)用

于他汀治疗不耐受的老年患者；(2)与他汀类药物

合用，进一步有效降低LDL—C水平；(3)与贝特类

药物联合应用治疗老年人混合型血脂异常，能更有

效降低LDL—C和TG水平及升高HDL—C；(4)用

于老年ASCVD患者的一级预防，更适宜以下情

形：①具有改善生活质量需求的人群；②肝肾功能
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不耐受他汀类药物的人群；③合并多种常见老年慢

性疾病的人群；④已服用多种药物的人群；⑤高龄

老年人群。总之，多廿烷醇作为植物类降脂药物，

在改善血脂异常的同时，具有良好的安全性。在老

年血脂异常患者中，由于兼顾患者多脏器功能下

降、多种疾病共存、联合用药复杂等情况，选择多廿

烷醇治疗血脂异常具有一定优势。
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