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知己知彼百战不殆
——百普乐®竞品对比

Biprel Brand Team
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百普乐® vs. 诺欣妥®
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诺欣妥® 推广高血压患者群（6类）

心内科 肾内科 神内科 多个科室

患者群

左室肥厚 冠心病 心衰 慢性肾病 卒中 难治性高血压

特点
• 强效降压
• 逆转左室肥厚

• 强效降压
• 降低冠脉复合终
点

• 有效降压
• 改善症状及
长期预后

• 强效降压
• 保护肾功能

• 平稳降压
• 延缓动脉硬化

• 强效降压
• 快速达标

高血压 | 高血脂
等危险因素
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诺欣妥®四大推广点

欣降压

强：最大降幅至21mmHg，

快：1周达到80%最大降幅，

稳：24h平稳降压

强效降压

欣机制
双通道多靶
点降压

全球首个血管紧张素受体脑啡

肽酶抑制剂（ARNI）

欣保护
心血管事件
链全程获益

心脏：逆转心脏重构

肾脏：保护肾脏功能

血管：延缓动脉粥样硬化

欣结构
新型高级共

晶体

非单片复方制剂

成分占比恒定、药物稳定性好

药物溶解度和生物利用度高
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Neprilysin（脑啡肽酶）药物治疗进展

5

内源性血管活性肽

（利钠肽、肾上腺髓质素、缓激肽、P物质、
降钙素基因相关肽）

神经激素活性

血管紧张度

心脏纤维化，肥大

钠潴留

非活性代谢产物

脑啡肽酶 脑啡肽酶抑制剂

弥补了ARB的不足五大类降压药物均没
有的靶点
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利钠肽降压机制-- 肾性机制

Expert Opinion on Investigational Drugs, 13:6, 643-652, DOI: 

10.1517/13543784.13.6.643

European Journal of Pharmacology Volume 198, Issues 2–3, 6 June 1991, Pages 143-

148 

利钠肽具有强大的排钠排尿机制，可以降低血容量，降低血压

利钠肽抑制集合管

Na+重吸收

利钠肽抑制致密斑释放肾素，

调控管-肾反馈，防止GFR的

下降

利钠肽提高肾小球滤过率

①扩张入球小动脉，收缩出球小动脉，肾小球毛细血管压增

高，GFR↑

②扩张肾系膜细胞，增加肾小球有效滤过面积

利钠肽抑制

近曲小管

Na+重吸收

↓肾素释放

↓Aldo生物合成

远端小管

收集管

血管

肾小球

皮质

髓质

近端小管

亨
利
循

环

此外，利钠肽还可通过抑制醛固酮，交感神经等活性，排钠排尿。减少容量负荷
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GC-cGMP通路是调节心肌、平滑肌细胞功能的重要机制；
作用于心肌细胞，抑制心脏重构；作用于血管平滑肌细胞，扩张血管；

↓心肌细胞僵硬 ↓肌丝敏感性
↑肌浆网(SR)

钙再摄取
↓钙流入 ↓缺血/再灌注损伤 ↓心肌肥厚信号

内皮细胞、心肌细胞、血管平滑肌细胞、成纤维细胞/肌成纤维细胞、血小板

细胞内

细胞外

pGC

sGC

PDE5/PDE9

PKG
cGMP

cGMP

一氧化氮

*请请注意，PKG不是所列下游效应的唯一来源

利钠肽-

血管舒张和
组织保护

利钠肽降压机制（2）-- 心(cGMP90%)、血管机制

Circ Heart Fail. 2013 Nov; 6(6)_ 1268–1283
Gheorghiade M et al. Heart Fail Rev. 2013;18:123.
Boerrigter G et al. Handb Exp Pharmacol. 2009:485.
Breitenstein S et al. Handb Exp Pharmacol. 2017;243:225. 
Felker G, Mann D. Heart Failure: A Companion to Braunwald’s Heart Disease. Elsevier; 2020. 

6. Armstrong PW et al. JACC Heart Fail. 2018;6:96. 

7. Tsai E et al. Pharmacol Ther. 2009;122:216

8. Sandner P. Biol Chem. 2018;399:679.

9. Kim JY et al. Sci Rep. 2016;6:36979

10. Cerra M, Pellegrino D. Curr Med Chem. 2007;14:585.

cGMP=环磷酸鸟苷
HF =心力衰竭

NO=一氧化氮
PDE=磷酸二酯酶
pGC=颗粒型鸟苷酸环化酶
PKG=蛋白激酶G

sGC=可溶性鸟苷酸环化酶
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降钙素基因相关肽生理效应

CGRP（降钙素基因相关肽）介导的细胞内信号

⚫ 强大的血管舒张作用：目前已知体内最强的内源性舒血管活性物质

⚫ 抑制血管平滑肌细胞增殖

⚫ 保护内皮细胞、促进血管生成

⚫ 抗炎作用

⚫ 抑制细胞凋亡

1.疑难病杂志2014 ,13(7):758-760.

2.医学综述2002,8（1）:33-35.

3.Front Physiol. 2019 Jul 2;10:821.
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1.Peptides 111 (2019) 47–54

2.中山大学学报：2009，30（8），275-279.

3.Adv Cardiovasc Dis,May 2008,Vol.29,Suppl 1

4.临床儿科杂志：2011，29（12），1182-1184.

肾上腺髓质素生理效应

肾上腺

髓质素

神经、内

分泌系统

肾脏

呼吸系统

消化系统

血管

心脏✓ 正性肌力

✓ 抑制心肌细胞凋亡

✓ 舒张血管

✓ 抑制血管平滑肌增殖

✓ 抑制内皮细胞凋亡诱导血管生成

✓ 抗炎，抗氧化

✓ 抑制醛固酮代谢产物

✓ 利尿利钠

✓ 扩张入球小动脉、增加肾小球滤

过率

✓ 扩张支气管

✓ 抑制气道、肺血管重塑；

✓ 降低肺动脉高压

✓ 作为神经递质或激素参与神经调节

✓ 舒张脑血管，脑血管保护作用

✓ 调节血压、糖代谢和盐代谢

✓ 促进胃酸分泌

➢ 肾上腺髓质素（ADM）与降钙素基因相

关肽具有同源性，调控血压与机体多种生

理作用

与利钠肽一起降低肺
动脉压

的重要机制
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两种成分物理性混合形成的
——单片复方制剂(SPC)2

沙库巴曲缬沙坦
——高级共晶体1

沙库巴曲 缬沙坦

两种成分以1:1摩尔比例结合而成的高级共晶体：
➢沙库巴曲 – 一种前体药物，进入体内后代谢成活性

NEP抑制剂LBQ657；缬沙坦 – AT1R阻断剂

沙库巴曲缬沙坦：高级共晶体 对比 两种成分物理性混合：单片复方制剂

单一熔点(138℃) 熔点 其熔点在两种成分熔点范围之间

成分的占比恒定，
可分解为1:1摩尔比的沙库巴曲与缬沙坦

成分占比 不同批次间两种成分的占比存在差异

非常稳定、50℃放置一周未降解 固体稳定性 稳定性差，易降解

显著提高药物溶解度和口服生物利用度 溶解度和生物利用度 溶解度和生物利用度无变化

无化学反应参与

1. Feng et al. Tetrahedron Lett 2012;53:275–6.

2. Jayasheel. Perspect Clin Res 2010;1:120–3.

3. Novartis Data on File: LCZ696 Investigator’s Brochure Edition 16, March 25, 2015.

共晶结构可以使沙库巴曲与缬沙坦的吸收与消除速率相近，

保障了两者药效发挥的同步一致性，提高缬沙坦的吸收40%

欣结构：新型高级共晶体，并非单片复方制剂
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共晶体结构同样是在体内分解后起效，与SPC结构并无差异

诺欣妥经口服后分解为沙库巴曲和缬沙坦，沙库巴曲进一步代谢为

LBQ657

1. 沙库巴曲缬沙坦FDA说明书2021-02-16

提示诺欣妥共晶体结构两种成分在体内分解后分别起效，
而非作为一个整体起效，因此与SPC结构并无差异
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降压疗效：百普乐® vs. 诺欣妥®

1.Lancet. 2010 Apr 10;375(9722):1255-66. doi: 10.1016/S0140-6736(09)61966-8.

2.Huo Y, et al. J Clin Hypertens (Greenwich). 2019 Jan;21(1):67-76.

3.Kario K, et al. J Clin Hypertens (Greenwich). 2016 Apr;18(4):308-14.

强效降压：SBP降幅高达27.7mmHg

快速降压：4周SBP降幅达22.3mmHg

平稳降压：24小时平稳控制血压
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诺欣妥的降压作用更多来自缬沙坦

3. Hypertension. 2014;63:698-705.

4. J Hypertens . 2017 Apr;35(4):726-728
1. Lancet. 2010 Apr 10;375(9722):1255-66. 

2. Nat Rev Nephrol . 2010 Jul;6(7):383.

• 1328例轻中度高血压患者随机分为8个治疗组，包括诺欣妥100mg、200mg、
400mg组，缬沙坦80mg、160mg、320mg组，沙库巴曲200mg组和安慰剂组，
治疗8周

• 结果显示，诺欣妥100mg与缬沙坦80mg的降压幅度相似，诺欣妥200mg和
400mg降压幅度较等效剂量的缬沙坦显著更多

• 400mg诺欣妥显著降低血压12.5/6.85mmHg，等量沙库巴曲（200mg）仅降
低4.2/2.99mmHg，等效剂量缬沙坦（320mg）则降低血压6.44/4.15mmHg

• 由此可见，降压作用中缬沙坦的贡献可能更大
• 另外，既往已形成的观点同样认为，沙库巴曲单药的降压能力有限

P=0.0021

P=0.0057

Ruilope, L. M. et al.

Kario K, et al.

Burnier M.

脑啡肽酶抑制剂单药似
乎不能降低血压

脑啡肽酶抑制剂单药的
降压作用是轻微的

脑啡肽酶抑制剂没有足
够的降压作用而未成为
新的降压药物
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对于新诊断/二级及以上高血压患者，百普乐可强效降压

1.J Clin Hypertens (Greenwich). 2019 Jan;21(1):67-76.

2.Kazuomi Kario, Hypertension. 2014;63:698-705
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轻中度高血压**

（基线BP 155.0/99.9）
N=389

沙/缬 vs 安慰剂 2

3.Curr Med Res Opin.2006;22(9):1849-58.

4.Indian Heart J. 2014 Nov-Dec;66(6):635-9.

2-3级高血压
（基线BP≥160/100）

N=52

培/吲 4/1.25mg vs 基线 4
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新诊断高血压
（基线BP 166.1/97.2）

N=3015

培/吲 vs 基线 3

*定义为诊室平均坐位SBP≥140~＜180mmHg **未治疗患者：诊室DBP≥95~＜110mmHg且诊室SBP≥140~

＜180 mmHg；已治疗患者：2周洗脱期后诊室DBP≥90~＜
110 mmHg，2周安慰剂导入期后诊室DBP≥95~＜110mmHg

且诊室SBP≥140~＜180mmHg

培/吲 2/0.625-4/1.25mg 
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对于老年高血压患者，百普乐强效降压

老年高血压（基线BP 158.6/69.7mmHg），N=454

沙库巴曲/缬沙坦 vs 奥美沙坦 1

沙/缬200-400mg

治疗12周
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老年高血压（基线BP 165.9/94.0 mmHg）， N=2625

培哚普利/吲达帕胺 vs 基线 2

-27.7

-12.3

-30

-20

-10
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培/吲 2/0.625-4/1.25mg

治疗12周
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1.Williams B, et al.Hypertension. 2017 Mar;69(3):411-420.

2.Curr Med Res Opin.2006;22(9):1849-58.
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百普乐成分的半衰期更长， 24小时平稳控制血压

培哚普利和吲达帕胺的半衰期均明显长于沙库巴曲和缬沙坦

0 5 10 15 20 25 30 35

缬沙坦

沙库巴曲

吲达帕胺

培哚普利 >30h

18h

11.5h

6h

半衰期（h）

1.培哚普利FDA说明书.09/2017

2.培哚普利吲达帕胺中文说明书 2020-11-16

3.沙库巴曲缬沙坦FDA说明书2021-02-16

培哚普利T/P比值最高可达100%1

吲达帕胺T/P比值高达93%5，

均能24h平稳控制血压

1

2

3

4 缬沙坦T/P比值 69-76% 6

4.缬沙坦FDA说明书2019-03-14

5.中华心血管病杂志. 2004;32(z2):88-90.

6.PW Pharmacother Newsl 2011;3(29):111-114.

沙库巴曲T/P比值 67-97% 6
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诺欣妥降压证据一览

研究 研究设计 地区 研究人群 研究样本 对照药物 研究时长 降压结果

Yong Huo 随机、双盲、活性药物对照
亚洲（85%为中国

患者）

原发性高血压

N=1438 vs.奥美沙坦 8周
降压幅度更大，但200mg诺欣妥与
20mg奥美沙坦的血压达标率相当

2017-Ouppatham 开放标签、非对照 亚洲 N=341 单臂 52周 有效降压

Kazuomi Kario 随机、双盲、安慰剂对照 亚洲 N=389 vs. 安慰剂 8周 更有效降压

RATIO 随机、双盲、安慰剂和活性药物对照 欧美 N=819 vs. 缬沙坦 8周
较缬沙坦单药有效降压，但与等效剂
量自由联合相比，24h SBP降幅显著

更小

Luis Miguel Ruilope 随机、双盲、安慰剂对照 欧美 N=1328 vs. 缬沙坦 8周
100mg降压幅度与等效剂量缬沙坦单
药相当；200和400mg更有效降压

Deanna G Cheung 随机、双盲、活性药物对照 欧美 N=376 vs. 奥美沙坦 8周 更有效降压，除了夜间血压

R E Schmieder 随机、双盲、活性药物对照 欧美 N=114 vs. 奥美沙坦 52周
12周SBP/DBP和52周DBP降幅与对

照组相当

Ji-Guang Wang 随机、双盲、活性药物对照 亚洲 N=371
+氨氯地平
vs.氨氯地平

8周 联用更有效降压

2016-Kazuomi Kario 开放标签、非对照 日本 重度高血压 N=35 单臂 8周 有效降压

Sadayoshi Ito 开放标签、非对照 日本 高血压合并CKD N=32 单臂 8周 有效降压

PARAMETER 随机、双盲、活性药物对照 欧美
老年高血压

N=454 vs. 奥美沙坦 52周
12周更有效降压，52周时与对照组相

当

2017-Ouppatham 随机、双盲、活性药物对照 亚洲 N=588 vs. 奥美沙坦 14周 更有效降压

Tzung-Dau Wang 随机、双盲、活性药物对照 亚洲 盐敏感性高血压 N=72 vs. 缬沙坦 4周 更有效降压

Jens Jordan 随机、双盲、活性药物对照 欧美 高血压合并肥胖 N=98 vs.氨氯地平 8周 更有效降压

1.Huo Y, et al. J Clin Hypertens (Greenwich). 2019 Jan;21(1):67-76.

2.Ouppatham Supasyndh, Hypertens Res. 2017 May;40(5):472-476.

3.Kazuomi Kario, Hypertension. 2014;63:698-705; originally published online January 20, 2014.

4.Joseph L Izzo Jr, J Cardiovasc Pharmacol. 2017 Jun;69(6):374-381.

5.Lancet. 2010 Apr 10;375(9722):1255-66. doi: 10.1016/S0140-6736(09)61966-8.

6. Cheung DG, et al. J Clin Hypertens (Greenwich). 2018 Jan;20(1):150-158.

7. Schmieder RE, et al. Eur Heart J. 2017 Nov 21;38(44):3308-3317

8.Wang JG, et al. J Hypertens. 2017 Apr;35(4):877-885.

9.Kario K, et al. J Clin Hypertens (Greenwich). 2016 Apr;18(4):308-14.

10.Ito S, et al. Hypertens Res. 2015 Apr;38(4):269-75.

11.Williams B, et al.Hypertension. 2017 Mar;69(3):411-420.

12.Supasyndh O, et al. Am J Hypertens. 2017 Nov 6;30(12):1163-1169.

13.Wang TD, et al. Hypertension. 2017 Jan;69(1):32-41.

14.Jordan J, et al. Clin Pharmacol Ther. 2017 Feb;101(2):254-263.
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保护证据：百普乐® vs. 诺欣妥®

原发性高血压患者
N=406

vs 阿替洛尔
治疗1年

高血压合并左室肥厚患
者N=556

vs 依那普利
治疗1年

高血压合并2型糖尿病和蛋白尿患
者N=457

vs 依那普利
治疗1年

1-2级高血压且肱动脉脉压升高患者，
N=114，vs 奥美沙坦，治疗52周

降低动脉僵硬度
改善血管功能1REASON

逆转左室肥厚2PICXEL

减少蛋白尿
保护肾脏3PREMIER

研究显示：培哚普利/吲达帕胺可逆转靶器官损害

1.R G Asmar, et al. Hypertension.2001 Oct;38(4):922-6.

2. Björn Dahlöf, et al. J Hypertens.2005 Nov;23(11):2063-70.     

3. Carl Erik Mogensen, et al. Hypertension.2003 May;41(5):1063-71.

诺欣妥®快速逆转左室肥厚和心脏重构

射血分数降低的心力衰竭患者，
N=464，vs 依那普利，治疗12周

4. Schmieder RE, et al. Eur Heart J. 2017 Nov 21, 38(44):3308-3317.    

5. Desai AS,JAMA. 2019 Sep 2_1-10. doi_ 10.1001_jama.2019.12843.
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对于高血压患者，百普乐保护血管，显著降低中心动脉压和PWV

收缩期高血压且脉压＞60mmHg的老年（年龄≥60岁）患者，n=454，
诺欣妥®  400 mg qd（基线CASP 144.0，CAPP 55.0） vs 奥美沙坦
40 mg qd（基线CASP 144.9，CAPP 53.8 ），治疗52周

CASP，中心动脉收缩压；CAPP，中心动脉脉压

1.Williams B, et al.Hypertension. 2017 Mar;69(3):411-420.           2.Hypertension. 2001 Oct;38(4):922-6.

原发性高血压患者，n=471，培哚普利/吲达帕胺 2/0.625mg （基线
CASP 155.2，CAPP 56.3） vs 阿替洛尔 50mg （基线CASP 150.7，
CAPP 53.4），治疗12个月, 培哚普利/吲达帕胺相比基线显著降低动
脉僵硬度（脉搏波传导速度-0.79m/sec，P＜0.001），及中心动脉压。

培哚普利/吲达帕胺保护血管，显著降低
中心动脉压和脉压
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P＜0.001
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百普乐可延缓左心房容积指数（LAVI）的增加
新加
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培哚普利/吲达帕胺 安慰剂

左
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m
l/
m

2
）

培哚普利/吲达帕胺 vs 安慰剂
组间差异 -1.6ml/m2，P=0.019

ADVANCE心脏超声亚研究：ADVANCE受试者接受心脏超声检查，n=555，培哚普利/吲达帕胺 vs 安慰剂，随访4年

J Hypertens. 2011 Jul;29(7):1439-47.
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对于高血压合并左室肥厚患者，百普乐显著降低左室质量指数

1.Eur Heart J. 2017 Nov 21;38(44):3308-3317.

2.J Hypertens. 2005 Nov;23(11):2063-70. 

1-2级高血压且肱动脉脉压升高患者，N=114，
沙库巴曲/缬沙坦 vs 奥美沙坦，治疗52周

PICXEL：高血压合并左室肥厚患者，N=556，
培哚普利/吲达帕胺 vs 依那普利，治疗1年

与依那普利相比，
培哚普利/吲达帕胺显著降低左室质量指数
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高血压合并2型糖尿病和蛋白尿患者，百普乐显著减少蛋白尿

高血压合并2型糖尿病和蛋白尿患者，N=457，
培哚普利/吲达帕胺 vs 依那普利，治疗1年

1.Circulation. 2018 Oct 9;138(15):1505-1514.

2.Hypertension. 2003 May;41(5):1063-71. 

PREMIER研究：培哚普利/吲达帕胺减少蛋白尿，保护肾脏

-42

-27

-50

-40

-30

-20

-10

0

培哚普利/吲达帕胺 依那普利

A
E

R
较
基
线
变
化
（

%
）

P=0.002

培哚普利/吲达帕胺有效降低AER达42%，较依那普利进一步降低24%；
有效降低uACR达40%，较依那普利进一步降低21%

中重度慢性肾病患者，N=414，
沙库巴曲/缬沙坦 vs 厄贝沙坦，治疗12个月

uACR：尿白蛋白/肌酐比值 AER：尿白蛋白排泄率
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HYVET研究：对于老老年高血压患者，
培哚普利/吲达帕胺显著降低卒中、心血管死亡和全因死亡风险

全因死亡风险降低21%

安慰剂

吲达帕胺±培哚普利

随访时间（年）

事
件

/1
0
0
例
患
者

主要终点(致死或非致死性卒中)
风险降低30%

N Engl J Med. 2008;358(18):1887-98

年龄≥80岁且SBP持续≥160mmHg的患者，n=3845，吲达帕胺±培哚普利 vs 安慰剂，中位随访1.8年

新加

心血管死亡风险降低23%
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用法用量：百普乐® vs. 诺欣妥®

肾功能不全患者：定期监测肌酐和血钾水平。

肌酐清除率 剂量调整

≥60毫升/分钟 无需调整剂量

30-60毫升/分钟 推荐以适当剂量的药物自由组合开始治疗

<30毫升/分钟 禁止使用本品

用于成人原发性高血压的治疗

每日一片，最好在清晨餐前服用。

价格（RMB/片）：3.80 价格（RMB/片）：5.18
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小结

结构：共晶体结构也是经口服分解后起效，并非作为一个整体起效，与SPC无差异

机制：不同于百普乐中ACEI成分，诺欣妥两成分均能升高具有有害作用的血管紧张素II和AT2水平；诺欣妥

中沙库巴曲同时具有扩张和收缩血管作用，而百普乐中吲达帕胺具有三重机制协同扩血管

降压：对于新诊断/二级及以上/老年高血压患者，百普乐可强效降压，且24小时平稳降压

保护：百普乐具有卓越的心脏、肾脏和血管保护作用，且对于老老年高血压患者，显著降低卒中、心血管死

亡和全因死亡风险
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