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"摘要#

!

目的
!

通过对高血压患者降压治疗!观察动态动脉硬化指数"

<<8;

#及靶器官损伤的变化!探讨
<<8;

与靶器官损

伤的相关性及动态改变$方法
!

筛选
'%%

例初治高血压患者!严格控制血压后!随访
$

年完成动态血压及靶器官损伤的检查!观

察
<<8;

及靶器官损伤的动态变化$结果
!

经过
$

年降压治疗后!

<<8;

呈逐步下降趋势!与治疗前对比!第
)

个月出现下降!

$

年后出现显著下降&治疗前及治疗后
<<8;

均与颈动脉内膜
.

中层厚度"

;7=

#%尿微量清蛋白 "

i7<

#%肾血管阻力指数"

55;

#%左

心室质量指数"

:W7;

#呈独立正相关!与内生肌酐清除率"

3LI

#呈独立负相关&多元线性回归分析显示!

;7=

%

i7<

%

55;

%

3LI

%

:W.

7;

与
<<8;

均有显著相关性$治疗
$

年后!

;7=

%

i7<

%

55;

%

3LI

及
:W7;

均得到改善"

!

$

%&%2

#$结论
!

<<8;

可以作为评估

高血压动脉硬化和预测高血压靶器官损伤的指标$

"关键词#

!

高血压&动态动脉硬化指数&颈动脉内
.

中膜厚度&尿微量清蛋白&肾血管阻力指数
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年欧洲高血压指南将动脉硬化列为高血压患者靶器

官损伤的标志&

$

'

#而早期发现亚临床靶器官损伤的高心血管风

险患者对高血压心血管并发症的
$

*

1

级预防有重要的临床意

义)亚临床靶器官损伤被认为是高血压心血管死亡风险的中

间阶段#而血压的异常波动与患者靶器官损害关系密切&

1

'

)众

多研究证实在未治疗的高血压患者中动态动脉硬化指数$

<<.

8;

%与颈动脉内膜
.

中层厚度$

;7=

%*尿微量清蛋白 $

i7<

%*肾

血管阻力指数$

55;

%*内生肌酐清除率$

3LI

%及左心室质量指

数$

:W7;

%相关#并且与传统的动态血压参数相比#具有与部

分靶器官功能损害更好的相关性&

'

'

)本研究拟通过对高血压

患者降压治疗后
<<8;

及靶器官损伤的动态随访#探讨降压治

疗对
<88;

的影响#并分析
<<8;

与靶器官损伤间的相关性#评

估
<<8;

对高血压靶器官损害的预测价值)

A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

根据1中国高血压防治指南2$

1%$%

年修订

版%标准#对
1%$$

年
2

月至
1%$'

年
'

月首次于本院就诊并未

治疗的高血压患者#依据本研究制定的纳入及排除标准进行筛

选#入选高血压患者
'1)

例#通过随访观察
$

年#其中有
12

例

因失访及
$

例随访期间出现脑血管意外未能完成研究#最终完

成随访
'%%

例)研究对象年龄
02

"

-2

岁#平均$

)(&-1a-&)$

%

岁)其中男
$'/

例#女
$)1

例(高血压
$

级
)/

例#

1

级
$''

例#

'

级
((

例)本研究获得医院伦理委员会同意#所有患者均签署

知情同意书)纳入标准!$

$

%符合原发性高血压的诊断标准#即

在未用抗高血压药物情况下#收缩压$

8Y6

%

&

$0%CC d

P

和

$或%舒张压$

XY6

%

&

(%CCd

P

($

1

%初次就诊或入院前
)

个月

内未规律服药治疗患者($

'

%自愿参加试验)排除标准!假性高

血压(继发性高血压(合并急性冠状动脉综合征*严重心力衰竭

$

D[d<

心功能
."*

级%(合并糖尿病*脑梗死*肿瘤*肝肾功

能不全*心律不齐*严重肺部感染*脑血管意外及风湿免疫疾

病(妊娠妇女(正参加其他临床试验的患者)

-(/$

重庆医学
1%$2

年
2

月第
00

卷第
$0

期

"

基金项目!四川省卫生厅科研计划项目$

$1%02(

%)

!

作者简介!高金全 $

$(/0Z

%#硕士#主治医师#主要从事高血压动脉硬化研究)

!

#

!

通讯作者#

9.CN#H

!

02-%(%/--

#cc

&L"C

)



A&B

!

方法

A&B&A

!

降压药物的选择
!

$

$

%高血压
$

级!左旋氨氯地平起

始#血压不达标#依次加用依那普利*美托洛尔)$

1

%高血压
1

级#左旋氨氯地平
f

依那普利起始#血压不达标#依次加用美托

洛尔*氢氯噻嗪片)$

'

%高血压
'

级!左旋氨氯地平
f

依那普利

f

美托洛尔起始#血压不达标#依次加用氢氯噻嗪片及特拉唑

嗪)$

0

%不能耐受依那普利患者换用缬沙坦(合并高同型半胱

氨酸血症患者加用叶酸片(合并脂代谢紊乱者加用瑞舒伐

他汀)

A&B&B

!

具体方法
!

所有入选对象均详细记录一般资料数据#

包括!$

$

%年龄*性别*身高*体质量*体质量指数$

Y7;

%*吸烟*

饮酒史及高血压家族史等)$

1

%所有患者在入组后
10>

内#抽

晨起空腹
/>

血采用全自动生化仪测量血脂*血糖*肝肾功能

全项及
3LI

)所有入选对象由专人记录身高*体质量$以穿戴

单衣*单裤及脱鞋为标准%及腰围)均在入院
0/>

内行动态血

压*血常规检查#以及
$1

导联心电图*心脏彩超*双侧颈动脉超

声检查#并详细记录首次靶器官损伤相关指标的收集#靶器官

损伤相关指标!

;7=

*

i7<

*

55;

*

3LI

及
:W7;

)严格控制血

压后#分别于随访后
$

*

'

*

)

*

$1

个月完成动态血压的检查#并于

随访
$1

个月后再次收集靶器官功能损伤的检查指标)

A&B&C

!

动态血压监测及
<<8;

的计算方法
!

由专人负责#采

用
10>

动态血压监测仪$秦皇岛市康泰医学系统血压监测

仪%#白天每
1%

分钟*夜间每
'%

分钟测量
$

次血压#从而获得

不同时段的
8Y6

与
XY6

值#经分析得到
XY6

与
8Y6

之间的

回归关系)在该回归方程中$

XY6@NfQ̀ 8Y6

%#

XY6

是应变

量#

8Y6

是自变量)

<<8;

的计算方法为
$

与回归斜率
Q

的

差值)

A&B&D

!

超声检查
!

应用
6d;:;6i.dX

(

型彩色多普勒超声

显像仪#由固定专业人员操作)

A&B&D&A

!

:W7;

检查方法
!

通过超声检查详细记录舒张末期

室间隔厚度$

W8=!

%*舒张末期左室内径$

:WX!

%*舒张末期左

室后壁厚度$

:W6V=

%)按美国超声心动图学会推荐标准计

算
:W7;

值!$

$

%左室重量 $

:W7

#

P

%

@%&/̀ $&%0

&$

W8=!f

:WX!f:W6V=

%

Z

$

:WX!

%'

f%&)

($

1

%体表面积$

Y8<

#

C

1

%

@%&%%)

身高$

LC

%

f%&%$'

体质量$

U

P

%

Z%&%$2

($

'

%

:W.

7;

$

P

"

C

1

%

@:W7

"

Y8<

)

A&B&D&B

!

;7=

检查方法
!

使用
-&27dT

频率的线阵探头)

检查前受试者休息至少
1%C#,

)检查时取仰卧位#头颈部尽量

仰伸后从颈动脉起始部纵向检测)检测内容包括双侧颈动脉

内径血流速度*内膜
.

中层厚度$

;7=

%及有无粥样斑块形成)

检测部位!双侧颈总动脉及其分叉前*后壁)

;7=

于舒张末期

测定#记录
'

个心动周期的平均值)颈动脉超声阳性定义为!

;7=

&

$&% CC

或检测到粥样斑块 $局部内膜增厚%

&

$&2CC

)

A&B&D&C

!

55;

检查方法
!

使用
1

"

07dT

的传感器采用侧腰

位多普勒超声检查法在肾门进行检测)每侧肾脏至少在不同

的肾动 脉 区 段 记 录
'

个 测 量 值)

55;@

最 大 收 缩 速 度

$

68W

%

Z

最小舒张速度 $

7XW

%"

68W

)

A&B&E

!

i7<

检查方法
!

所有患者使用预先加入
$%C:

甲醛

防腐的容器#告知患者留尿当天避免剧烈运动及清淡饮食后留

取
10>

$晨
/

!

%%

到次日晨
/

!

%%

%的尿液#混合均匀后记录总

量#取
2C:

标本送检)

i7<

的检测采用免疫比浊法)

A&C

!

统计学处理
!

应用
8688$'&%

统计软件进行统计学处

理)数据均采用
.aA

表示#治疗前后
<<8;

及靶器官损伤间

比较采用配对
9

检验#不同指标间作线性相关分析#多因素分

析采用多元线性回归分析$自变量的筛选采用逐步筛选法#

!

值入选标准为
%&%2

#剔除标准为
%&$

%#以
!

$

%&%2

为差异有统

计学意义)

B

!

结
!!

果

B&A

!

一般资料
!

临床病例一般资料详见表
$

)

表
$

!!

研究病例基本特征分布$

.aA

%

项目 参数值

性别$男"女%

$'/

"

$)1

年龄$

.aA

#岁%

)(&-1a-&)$

Y7;

$

.aA

#

U

P

"

C

1

%

1'&21a'&$%

高血压家族史&

%

$

A

%'

$'2

$

02&$

%

吸烟史&

%

$

A

%'

!

)0

$

1$&'

%

饮酒史&

%

$

A

%'

!

/'

$

1-&/

%

8Y6

治疗前$

.aA

#

CCd

P

%

$)/&2)a11&-/

8Y6

治疗后$

.aA

#

CCd

P

%

$1-&''a$$&-1

XY6

治疗前$

.aA

#

CCd

P

%

)$&'(a)&/%

XY6

治疗后$

.aA

#

CCd

P

%

)1&1/a-&')

空腹血糖$

.aA

#

CC"H

"

:

%

0&/)a%&)'

总胆固醇$

.aA

#

CC"H

"

:

%

0&0$a%&2-

三酰甘油$

.aA

#

CC"H

"

:

%

1&2(a%&/(

:X:.3

$

.aA

#

CC"H

"

:

%

1&0-a%&'1

dX:.3

$

.aA

#

CC"H

"

:

%

$&12a%&1$

>+.356

$

.aA

#

CC"H

"

:

%

0&1$a$&((

!!

:X:.3

!低密度脂蛋白胆固醇(

dX:.3

!高密度脂蛋白胆固醇(

>+.

356

!超敏
3

反应蛋白)

B&B

!

治疗期间患者
<<8;

动态改变
!

结果提示经过
$

年降压

治疗
<88;

呈逐步下降趋势#与治疗前对比#第
)

个月出现下

降#

$

年后出现显著下降$

!

$

%&%2

%#见表
1

)

表
1

!!

<<8;

及血压资料动态改变$

.aA

%

项目 治疗前
$

个月
'

个月
)

个月
$1

个月

<<8; %&2-a%&() %&2-a%&(0 %&2-a%&(2 %&21a%&/(

N

%&0/a%&/2

N

8Y6

$

CCd

P

%

$)/&2)a11&-/ $')&1/a$-&2%

N

$'$&1$a$)&$1

N

$1(&)-a$'&0(

N

$1-&''a$$&-1

N

XY6

$

CCd
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B&C

!

治疗前后患者
;7=

*

i7<

*

55;

*

3LI

及
:W7;

改变
!

通

过规范降压治疗
$

年#患者
;7=

*

i7<

*

55;

*

3LI

及
:W7;

均

得到显著改善$

!

$

%&%2

%#见表
'

)

表
'

!!

治疗前后患者
;7=

(

i7<

(

55;

(

3LI

!!!

及
:W7;

改变$

.aA

%

参数 治疗前 治疗后

;7=

$

CC

%

$&%-a%&$0 %&()a%&$'

i7<

$

C

P

"

:

%

-$&/%a1%&$2 2/&)%a$)&/

55; %&-%a%&%- %&)$a%&%-

3LI

$

C:

"

C#,

%

-0&'%a)&($ /$&0%a2&)

:W7; $1'&$%a2&'- $$2&'%a2&)'

B&D

!

<<8;

与
;7=

*

i7<

*

55;

*

3LI

及
:W7;

相关性分析
!

治疗前及治疗后
<<8;

均与
;7=

*

i7<

*

55;

及
:W7;

呈独立

正相关#

<<8;

与
3LI

呈独立负相关#见表
0

)多元线性回归分

析显示#

;7=

*

i7<

*

55;

*

3LI

及
:W7;

与
<<8;

均有显著相

关性)标准化多元线性回归方程
<<8;@%&1//:W7;f%&$-0

;7=f%&$02i7<f%&'2055;Z%&$1$3LI

)

表
0

!!

治疗前(后
<<8;

分别与
;7=

(

i7<

(

55;

(

3LI

!!!

及
:W7;

的相关性分析$

8

%

N

<88; ;7= 55; i7< :W7; 3LI

治疗前
%&-$) %&//2 %&-)1 %&-0- Z%&-(-

治疗后
%&-'0 %&-/1 %&-11 %&--0 Z%&2-(

!!

N

!均
!

$

%&%2

)

C

!

讨
!!

论

研究显示#在正规降压治疗达标的高血压患者中#

<<8;

对心血管疾病发病率及致死率的预测价值超过传统的危险因

子#并且优于
10>

平均脉压$

66

%及
10>

平均动脉压$

7<6

%等

传统的动态血压参数&

0

'

#并且能更好地预测致死性卒中及卒中

患者动脉硬化的特点&

2

'

)在日本进行的大规模前瞻性研究显

示#

<<8;

不仅能显著预测致死及非致死性卒中#还能提供与

6VW

不同的心血管预测价值&

)

'

#同时也提示
<<8;

对亚洲人

群的心血管死亡及致死性卒中可能具有同样的预测价值)国

内研究显示#在原发性高血压患者中
<<8;

与
;7=

*

i7<

*

3LI

及
:W7;

等亚临床靶器官损伤相关#且与血压昼夜变化具有

一定相关性#结果提示
<<8;

和动态血压监测在心血管风险评

估中的有效性&

-./

'

)

4

/

CET.7NIL"+

等&

(

'研究发现
220

例原发

性高血压患者中#降压治疗与非降压治疗者其
<<8;

与靶器官

损害均具有相关性#其中与
4B5

*

<Y;

呈负相关#与
;7=

及

:W7;

呈正相关#并且
<<8;

越高提示靶器官损害越严重)陆

晓虹等&

$%

'研究显示#嗜铬细胞瘤患者夜间血压降幅明显小于

原发性高血压患者#其
<<8;

显著高于原发性高血压患者#提

示
<<8;

与高血压患者血压变化水平具有一定相关性)

YEI,#

等&

$$

'采用
7"I#+U

M

坚持服药量表$

77<8

%进行分组#对
01

例

长期进行降压治疗的高血压患者研究显示#

77<8

得分在
)

"

/

分的患者#即服药依从较好的患者其
<<8;

结果较
77<8

得分在小于
)

分患者低#提示
<<8;

能反应降压治疗过程中血

压的变化#为高血压患者治疗提供一定的评估价值)综上国内

外研究提示#

<88;

与高血压的预后具有一定的相关性#但现有

研究缺乏对
<<8;

的动态改变的观察及其与靶器官损害改变

间的相关性探索)

本研究结果显示#通过规范降压治疗#

<88;

呈逐步下降趋

势#与治疗前相比
<88;

值在治疗第
)

个月出现下降#

$

年后显

著下降#提示高血压患者可能需要较长时间规范*平稳的降压

治疗才能改善血管硬化#降低心血管意外风险)本研究观察结

果显示#通过规范降压治疗
$

年后#患者
;7=

*

i7<

*

55;

及

:W7;

下降#

3LI

得到显著改善$

!

$

%&%2

%#提示通过严格长期

降压治疗可以显著改善靶器官损伤的主要成分)通过相关性

分析显示#治疗前*后
<<8;

均与
;7=

*

i7<

*

55;

*

3LI

及
:W.

7;

呈独立相关性#而采用多元回归分析显示#

<<8;

与
;7=

*

i7<

*

55;

*

3LI

及
:W7;

均具有相关性$

!

$

%&%2

%#提示通过

规范严格的降压治疗后#

<<8;

的动态改变与靶器官损害的改

善具有一定的相关性)通过本研究#提示
<<8;

是一个较好的

评价高血压动脉硬化和反应血压变化及靶器官损伤的指标#并

且提示
<<8;

和动态血压监测在高血压心血管风险评估中的

有效性#结果与相关研究一致&

$1

'

)综上所述#作者推论通过无

创
10>

动态血压计算出的
<<8;

#可以作为预测高血压靶器官

损伤的可靠指标#反应降压治疗对血管功能的影响#提供较好

的心血管预测价值#尤其适合于基层大规模临床或人群研究中

的血管功能评估)

本研究也存在一定的局限性#观察样本偏少#缺乏对终点

事件的观察#结果可能有一定偏差#且
<<8;

还受到性别*年龄

等的影响#因此关于降压治疗对
<<8;

的影响#以及与靶器官

损伤的关系还需进一步的多中心*大规模的临床验证)
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表
$

!!

两组治疗前后生化指标及粥样斑块例数比较$

.aA

%

组别
356

$

C

P

"

:

%

=3

$

CC"H

"

:

%

=4

$

CC"H

"

:

%

YiD

$

CC"H

"

:

%

3I

$

&

C"H

"

C:

% 粥样斑块例数$

%

%

dX

组

!

治疗前
$0&0a1&) 2&)a$&) 1&$a%&) 1'&)a'&/ //)&)a-%&/ '

!

治疗后
$/&)a1&' )&$a$&2 1&1a%&2 11&(a'&1 /)2&(a-)&0 2

d6fdX

组

!

治疗前
$'&-a1&1 2&/a$&- 1&$a%&0 10&$a'&) /(%&-a/1&) 0

!

治疗后
/&2a$&(

N

'&0a$&1

N

$&'a%&)

N

11&/a1&( //1&1a-(&1 0

!!

N

!

!

$

%&%2

#与本组治疗前及
dX

组治疗后比较)

C

!

讨
!!

论

1%%%

年
8L>"C#

P

等&

'

'提出了微炎症状态概念#认为尿毒

症患者体内存在着微炎症状态)梁碧琴等&

0

'研究发现
dX

对

356

等大分子炎症因子的清除能力较差)还有研究认为#

dX

不但不能清除炎症因子#而且透析本身对炎症状态也有影响#

而且常规透析后炎症因子升高更显著&

2

'

#其原因与透析膜的生

物不相容性*透析液微生物污染*血管通路使用有关)目前普

遍认为
356

是预测心血管疾病的最有价值的指标#大量研究

证实
356

是透析和非透析患者并发心血管疾病的独立危险

因素&

)

'

)

d6

是一种具有独特优势的血液净化方法#通过活性炭或

树脂吸附清除某些外源性和内源性的毒物#达到血液净化的目

的)

d6

能有效吸附血液透析不能清除的中大分子毒物)齐

辰利等&

-

'研究证明#

d6fdX

治疗后#

7dX

患者血清
356

水

平较治疗前明显降低)朱征西等&

/

'亦证实
d6

对
356

有清除

的作用)本研究发现#与治疗前及单纯
dX

相比较#

d6fdX

治疗
)

个月后#

356

*

=4

和
=3

显著下降$

!

$

%&%2

%#颈动脉粥

样斑块发生例数无增加)本研究还发现#

dX

治疗后
356

明

显升高#颈动脉粥样斑块发生例数明显增加)

YiD

*

3I

两组差

异无统计学意义$

!

%

%&%2

%)

d6fdX

组未见明显不良反应)

作者认为#维持性血液透析患者微炎症状态与脂质代谢*动脉

粥样硬化间存在明显相关性#

d6

可减轻炎性反应#减少动脉

粥样硬化的发生)

微炎症状态与
7dX

患者的预后密切相关#但目前对微炎

症状态的治疗方法尚不理想&

(

'

)

d6

对尿毒症患者微炎症状

态和动脉粥样硬化的干预治疗结果评估仍需长期*大样本临床

观察)
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