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"摘要#

!

目的
!

探讨血浆非对称二甲基精氨酸"

6LS6

$与原发性高血压的相关性%方法
!

选择哈萨克族原发性高血压患

者"

,b('

$及汉族患者"

,b$$1

$!以哈萨克族"

,b/$

$及汉族"

,b$%%

$健康人作为健康对照组!采用反相高效液相色赥法"

5̀.

è NO

$法分别检测两个民族原发性高血压患者及健康对照组人群血浆中
6LS6

水平!同时检测肝&肾功能!血脂&血糖&果糖胺

等生化指标%结果
!

两个民族原发性高血压患者血浆
6LS6

水平较健康人群显著升高"

!

$

%&%$

$!血浆
6LS6

水平与高血压

患者血压水平呈正相关"哈萨克族
8b%&-$2

!

!

$

%&%$

'汉族
8b%&)02

!

!

$

%&%$

$%结论
!

新疆哈萨克及汉族血浆
6LS6

水平与

原发性高血压之间均具有相关性!提示
6LS6

可能参与了原发性高血压的发生及发展%
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原发性高血压$
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We

%具有高致残率

及致死率#是由多危险因素导致的常见疾病之一)我国疾病预

防控制中心的一项横断面研究显示#

1%$%

年中国成年人高血

压患病率已高达
''&23

&

$

'

#但患病人群对该疾病知晓率*控制

率及治疗率均明显低于发达国家水平&

1

'

#不同地区*不同民族

高血压患病率存在差异)

We

发生及发展的始动机制之一是

血管内皮功能损伤#非对称二甲基精氨酸作为一氧化氮合酶

$

\PJ

%的内源性抑制剂#在人体内通过对
\PJ

产生竞争性抑

制作用导致血管内皮细胞
\P

"

\PJ

通路障碍#

\P

合成减少(

同时
\P

的抑制平滑肌细胞收缩*血管收缩调节作用及抗血小

板聚集等功能进一步下降&

'

'

)近年来
6LS6

已成为
We

发病

新的研究热点#本研究应用反相高效液相法对新疆哈萨克族*

汉族高血压人群血浆
6LS6

进行检测#比较两个民族血浆

6LS6

水平是否存在差异#进一步探讨
6LS6

与
We

之间的

相关性)

B

!

资料与方法

B&B

!

一般资料
!

通过流行病学调查选择新疆玛纳斯县旱卡子

滩乡*沙湾县东湾镇哈萨克族
We

及健康人群(同期选择石河

子大学医学院第一附属医院体检中心汉族
We

患者及健康人

群作为研究对象)选择年龄
'2

!

-%

岁#按
1%$%

年中国高血压

防治指南标准#确诊为
We

患者#哈萨克族
We

患者
('

例作为

病例组#其中男
0/

例$

213

%#女
02

例$

0/3

%#平均年龄

$

0)&$f$%&)

%岁(哈萨克族健康人群
/$

例作为对照组#其中男

'(

例$

0/3

%#女
01

例$

213

%#平均年龄$

02&'f$$&-

%岁(选择

本院体检中心汉族
We

患者
$$1

例作为病例组#其中男
)1

例

$

223

%#女
2%

例$

023

%#平均年龄为$

0-&1f$%&%

%岁(汉族健

康人群共计
$$%

例作为对照组#其中男
2(

例$

203

%#女
2$

例

$

0)3

%#平均年龄$

0)&$f$1&-

%岁)将研究对象严格按统计学

标准分为病例组及对照组)入选病例组与对照组之间年龄*性

别差异均无统计学意义$

!

%

%&%2

%)

1-%1

重庆医学
1%$2

年
2

月第
00

卷第
$2

期

"

基金项目$兵团医药专项课题基金资助$

1%$164%$0%

%)

!

作者简介$秦练$

$(/1V

%#硕士#讲师"主治医师#主要从事高血压发病基础及临

床研究)
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!

方法

B&C&B

!

标本采集及生化指标检测
!

入选病例均隔夜禁食
$1

>

#晨起后取肘前静脉血
$%AN

并分成两份#于普通离心管及
2

AN

乙二胺四乙酸$

WL76

%抗凝保存)普通离心管中静脉血以

'%%%@

"

A#,

转速于
0Y

离心
$2A#,

后于
V/%Y

冰箱保存)

生化指标于石河子大学医学院第一附属医院检验科检测$各项

指标均由同一人员使用同一仪器#统一标准完成%)检测项目

及正常值范围!总胆固醇$

$

2&-1AA"9

"

N

%*低密度脂蛋白胆

固醇$

$

'&'-AA"9

"

N

%*高密度脂蛋白胆固醇$

%&(%

!

$&02

AA"9

"

N

%*三酰甘油$

$

1&' AA"9

"

N

%*血糖$

'&($

!

)&1$

AA"9

"

N

%*果糖胺$

$%

!

1/)

#

AA"9

"

N

%等)

B&C&C

!

6LS6

检测方法及步骤
!

$

$

%标准品溶液配制!将
2

A

G

6LS6

标准品加入
2%AN

超纯水并漩涡混匀
2A#,

$标准

品储备液浓度!

$%%

#

G

"

AN

#于
0Y

冰箱冷藏%)$

1

%

P̀ 6

衍生

剂!于
0%AN

避光储液瓶中加入邻苯二甲醛
1%%A

G

#硼酸溶液

')AN

#甲醇
0AN

及三巯基丙酸
1%%

#

N

(将上述溶液漩涡混匀

$%A#,

冷藏备用&

0

'

)$

'

%色谱条件!色谱柱为
6

G

#9<,=O$/

柱$

2

#

A

#

'&(AAh12%AA

%#流动相
6

为
%&%2

#

AA"9

"

N

乙酸钠溶

液$

D

e)&/

%#流动相
4

为甲醇$

)2

!

'2

%等度洗脱#进样量
1%

#

N

"次#流速
$AN

"

A#,

)紫外检测器吸收值通道
61%',A

#通

道
4120,A

&

2

'

)$

0

%标准曲线制备!于
2

支
$&2AN

离心管中

依次加入不同量及浓度的
6LS6

储备液#再一次加入空白血

浆#配制成浓度依次为
%&$

*

%&1

*

%&2

*

$&%

*

1&%

#

G

"

AN

的血浆

标准品溶液)按血浆样本处理方法进行处理#同时记录色谱

图#以峰面积为纵坐标#

6LS6

浓度为横坐标进行线性回归#

得到直线回归方程
6@<8b$)/%&1O_212$&)

#

8

1

b%&(((0

#其

含量在
%&$

!

1&%

#

G

"

AN

之间有良好的线性关系)$

2

%血浆样

品检测!于
$&2AN

离心管加入
1%%

#

N

待测血浆及乙腈
/%%

#

N

#涡旋混匀
2A#,

#

0Y$1%%%@

"

A#,

低温离心
$2A#,

(取上

清液
$%%

#

N

#加
P̀ 6

衍生剂
$%%

#

N

涡旋混匀#避光反应
'

A#,

#将反应后产物经
%&11

#

A

微孔滤膜过滤#取滤液进行测

定&

)

'

)色谱图可见血浆中
6LS6

峰形良好#分离完全#无杂

质峰干扰)

B&D

!

统计学处理
!

应用
WX?<91%%-

对实验数据进行录入#实

验数据采用
J̀ JJ$-&%

软件进行统计学分析)计量资料符合

正态分布应用
Kf<

进行描述#采用
9

检验进行组间均数比较#

如不满足
9

检验条件的数据采用两独立样本秩和检验#应用
!

1

检验对分类资料进行关联性分析)

C

!

结
!!

果

C&B

!

病例组与对照组血浆
6LS6

水平比较
!

与同民族的对

照组相比#两个民族病例组年龄*血清葡萄糖*果糖胺*体质量

指数*总胆固醇*三酰甘油*低密度脂蛋白胆固醇*高密度脂蛋

白胆固醇水平比较差异均无统计学意义)两个民族病例组血

浆
6LS6

水平均高于各自对照组#差异有统计学意义$

!

$

%&%2

%(哈萨克族病例组血浆
6LS6

水平高于汉族病例组#差

异有统计学意义$

!

$

%&%2

%#见表
$

)

C&C

!

哈萨克族与汉族病例组血浆
6LS6

水平与各自对照组

比较
!

哈萨克族与汉族病例组血浆
6LS6

水平明显高于各

自对照组$

!

$

%&%$

%#二者差异有统计学意义$

!

$

%&%2

%#见

表
$

)

C&D

!

哈萨克族与汉族病例组
6LS6

水平比较$根据血压分

层%

!

按
1%$%

年中国高血压指南标准#将哈萨克族及汉族高血

压患者按血压水平进行分层#采用秩和检验#两民族高血压患

者血浆
6LS6

水平均随血压水平增高而逐渐增高$

!

$

%&%$

%#见表
1

*

'

)

C&E

!

哈萨克族与汉族血浆
6LS6

浓度与
We

相关性分析
!

经双变量相关分析发现两个民族患者血浆
6LS6

水平均与

We

之间呈正相关$哈萨克族
8b%&-$2

#

!

$

%&%$

(汉族
8b

%&)02

#

!

$

%&%$

%)

C&F

!

哈萨克族与汉族族病例组
6LS6

水平与高血压危险因

素关联性分析
!

根据实验结果#按血浆
6LS6

水平进行分

层#分析两民族血浆
6LS6

水平与高血压危险因素相关指标

的关联性#根据公式求得哈萨克族总胆固醇与
6LS6

的列联

系数为
%&1)(

#低密度脂蛋白与
6LS6

列联系数为
%&10-

#汉

族胆固醇与内脏脂肪素的列联系数为
%&10

#低密度脂蛋白与

6LS6

列联系数为
%&1'(

)结果提示哈萨克族*汉族
6LS6

水平均与总胆固醇*低密度脂蛋白相关#虽然具有统计学意义#

但关系不密切#见表
0

*

2

)

表
$

!!

哈萨克族与汉族病例组与对照组相关临床指标及血浆
6LS6

水平比较%

Kf<

&

项目
哈萨克族

病例组$

,b('

% 对照组$

,b/$

%

汉族

病例组$

,b$$1

% 对照组$

,b$$%

%

年龄$岁%

0)&$'f$%&) 02&1)f$$&- 0-&$)f$%&%$ 0)&$$f$1&)2

8

J4̀

$

AAe

G

%

$'0&$'f$2&0/

8

$1$&10f$1&)' $'$&00f$2&0( $10&2/f$0&/$

8

L4̀

$

AAe

G

%

/2&-%f$'&2$

8

/$&01f$%&1/ /1&$0f$1&)1 -(&2)f$%&)0

TNg

$

AA"9

"

N

%

2&00f%&)' 2&'2f%&20 2&1/f%&0( 0&/$f%&0$

Q5PO7

$

#

A"9

"

N

%

1'/&'0f1'&0% 1'$&)(f$(&'' 10/&%1f1%&)1 1'(&-$f$-&12

7O

$

AA"9

"

N

%

2&'2f%&)' 0&(/f%&22 2&%$f$&%( 0&/1f%&-)

7T

$

AA"9

"

N

%

$&'2f%&)' $&$2f%&2- $&$2f%&)2 $&%/f%&'-

NLN

$

AA"9

"

N

%

1&//f%&)0 1&)-f%&0' '&$2f$&%/ 1&/-f%&)(

eLN

$

AA"9

"

N

%
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6LS6

作为
N.

精氨酸"
\P

通路的内源性抑制因子#通过

与
N.

精氨酸竞争
\PJ

的活性结合位点&

-

'抑制
\PJ

活性#并

促进
\PJ

解耦连&

/

'

(同时还通过竞争阳离子
:

_转运通路#进

一步干扰
N.

精氨酸向细胞内转运#通过上述两种机制导致内

源性
\P

生成进一步减少)有研究发现高血压患者血浆
6L.

S6

水平高于健康对照组&

(.$%

'

#其水平增高与血管内皮损伤及

动脉硬化发生具有相关性&

$$.$1

'

)但国内外对哈萨克族高血压

人群
6LS6

水平的相关研究较少)本研究采用反相高效液

相法检测哈萨克族与汉族高血压人群血浆
6LS6

浓度#观察

到两个民族高血压患者血浆
6LS6

水平均高于各自对照组#

伴随患者血压分级的增高#

6LS6

水平亦逐渐升高#

6LS6

水平与高血压之间呈正相关)同时发现
6LS6

与高血压危

险因素中的低密度脂蛋白及胆固醇之间具有一定相关性#虽有

统计学差异#但二者关系不密切)

新疆为多民族聚居区#哈萨克族居民主要分布于新疆北部

地区#以牧业为主#由于气候较寒冷#生存环境及生活条件较恶

劣#哈萨克族牧民饮食结构有自身特点#日常以面食*肉制品及

乳制品为主#动物脂肪及盐摄入量高&

$'

'

#但蔬菜及水果摄入量

相对较少#哈萨克族高血压发病率高于同地区汉族人群&

$0

'

)

]#8"

等&

$2

'发现给予小鼠$载脂蛋白
W

基因缺陷%

0

周高
6L.

S6

饮食后#小鼠血脂水平增高#同时血管粥样硬化病变程度

明显增加)同时有报道发现哈萨克族肥胖程度及血脂水平均

高于汉族&

$)

'

#本研究以石河子市周边哈萨克族牧民及市区汉

族
We

患者为研究对象#入选人群生活环境及饮食结构相对固

定#两个民族血浆
6LS6

水平差异可能因素有以下几点!$

$

%

基因遗传特性($

1

%少数民族特有的膳食习惯*生活方式($

'

%

哈萨克族高血压患者疾病知晓率及就诊率低#治疗依从性差)

本研究结果具有自身的区域特征#在实验过程中对血浆样本处

理*液相条件的选择及
6LS6

衍生方法等方面均有一定的

创新)

伴随血压水平的增高及病情的加重#

We

患者血浆
6L.

S6

水平逐渐增高#提示
6LS6

在
We

发展的各个阶段持续

参与了血管内皮功能的损害#该因子对临床上
We

病情监

测&

$-

'具有应用价值#同时为研究特异性治疗药物提供线索#但

6LS6

的其他生成途径及代谢通路#包括转运&

$/

'及调控机制

等仍须进一步研究)
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<=89&è NO!<=<@A#,8.

=#","B

D

98+A8!#A<=>

:

98@

G

#,#,<+

!

A<=>"!F89#!8=#",8,!

D

@<9#A#,8@

:

?9#,#?898

DD

9#?8=#",

&

I

'

&O9#,O>#A6?=8

#

1%$%

#

0$$

$

1$

"

11

%!

$)'1.$)')&

&

2

'

J89F8="@<J

#

6,

G

<9"k&6,<H+<9<?=#F<

D

@<.?"9CA,,#,.

>

:

!@#,.K8+<!!<@#F8=#;8=#",B"@85̀.è NO!<=<@A#,8=#",
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