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高血压患者肾功能指标与BPV及细胞因子水平的相关性研究
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  [摘要] 目的 探讨高血压患者肾功能相关指标与血压变异性(BPV)和细胞因子水平的关系。方法 选

取2016年3月至2018年4月在该院接受治疗的高血压患者80例,根据其是否并发肾功能损伤分为肾损伤组

(n=25)和非肾损伤组(n=55),并选取同期在该院体检的健康成年人80例作为对照组。观察3组对象血清肌

酐(SCr)、血尿素氮(BUN)、BPV和细胞因子水平,分析高血压患者SCr、BUN与BPV和细胞因子水平的相关

性。结果 SCr、BUN、尿微量清蛋白与肌酐比值(ACR)水平由高到低分别为肾损伤组[(87.69±4.31)μmol/
L、(8.19±1.27)mmol/L、32.05±4.98]、非肾损伤组[(63.18±3.97)μmol/L、(6.25±1.13)mmol/L、24.13±
3.45]和对照组[(55.02±5.28)μmol/L、(4.03±1.01)mmol/L、5.36±1.02],3组对象比较差异有统计学意义

(F=15.052、20.174、18.794,P<0.05);高敏C反应蛋白(
 

hsCRP)、肿瘤坏死因子α(TNF-α)、胱抑素-C(Cy-
sC)水平由高到低分别为肾损伤组[(12.53±2.06)mg/L、(25.64±2.02)ng/L、(1.35±0.32)mg/L]、非肾损伤

组[(8.29±1.32)mg/L、(17.81±3.06)ng/L、(0.98±0.21)mg/L]和对照组[(4.36±1.18)mg/L、(10.92±
2.23)ng/L、(0.58±0.14)mg/L],3组对象比较差异有统计学意义(F=18.264、20.157、16.495,P<0.01);
24

 

h收缩压标准差(24
 

hSBPSD)、24
 

h舒张压标准差(24
 

hDBPSD)、24
 

h收缩压变异性(24
 

hSBPV)、24
 

h舒张

压变异性(24
 

hDBPV)水平由高到低分别为肾损伤组、非肾损伤组和对照组,3组对象比较差异有统计学意义

(F=22.365、18.278、16.127、15.493,P<0.001);Pearson相关分析显示,高血压患者的SCr、BUN、ACR水平

与BPV指标和细胞因子水平均明显正相关。结论 高血压患者血清SCr、BUN水平较高,且与BPV和细胞因

子水平有密切联系。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

the
 

renal
 

function
 

related
 

indexes
 

with
 

the
 

blood
 

pressure
 

variability(BPV)
 

and
 

cytokine
 

levels
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

hypertension.Methods Eighty
 

patients
 

with
 

hypertension
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

March
 

2016
 

to
 

April
 

2018
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

renal
 

injury
 

group(n=25)
 

and
 

non-
 

renal
 

injury
 

group
 

according
 

to
 

whether
 

complicating
 

renal
 

func-
tion

 

impairment.Eighty
 

healthy
 

adults
 

undergoing
 

the
 

physical
 

examination
 

in
 

this
 

hospital
 

at
 

the
 

same
 

period
 

served
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

levels
 

of
 

serum
 

SCr,BUN,BPV
 

and
 

cytokine
 

levels
 

were
 

observed
 

in
 

the
 

three
 

groups,and
 

the
 

correlation
 

between
 

SCr
 

and
 

BUN
 

with
 

BPV
 

and
 

cytokine
 

levels
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

hy-
pertension

 

was
 

analyzed.Results The
 

levels
 

of
 

SCr,BUN,and
 

urinary
 

microalbumin
 

to
 

creatinine
 

ratio(ACR)
 

from
 

high
 

to
 

low
 

were
 

the
 

renal
 

injury
 

group[(87.69±4.31)
 

μmol/L,(8.19±1.27)
 

mmol/L,(32.05±4.98)
 

mg/mol],non-renal
 

injury
 

group[(63.18
 

3.97)
 

μmol/L,(6.25±1.13)
 

mmol/L,(24.13±3.45)
 

mg/mol]
 

and
 

control
 

group[(55.02±5.28)
 

μmol/L,(4.03±1.01
 

)
 

mmol/L,(5.36±1.02)
 

mg/mol],and
 

the
 

differ-
ences

 

among
 

3
 

groups
 

were
 

statistically
 

significant
 

(F=15.052,20.174,18.794,P<0.05);the
 

levels
 

of
 

hs-
CRP,TNF-α,and

 

CysC
 

from
 

high
 

to
 

low
 

were
 

the
 

renal
 

injury
 

group
 

[(12.53±2.06)
 

mg/L,(25.64±2.02)
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ng/L,(1.35±0.32)
 

mg/L],non-renal
 

injury
 

group[(8.29±1.32)
 

mg/L,(17.81±3.06)
 

ng/L,(0.98±0.21)
 

mg/L]
 

and
 

control
 

group[(4.36±1.18)
 

mg/L,(10.92±2.23)
 

ng/L,(0.58±0.14)
 

mg/L]],and
 

the
 

differ-
ences

 

were
 

statistically
 

significant
 

(F=18.264,20.157,16.495,P<0.01);the
 

levels
 

of
 

24
 

hSBPSD,24
 

hDB-
PSD,24

 

hSBPV,and
 

24
 

hDBPV
 

from
 

high
 

to
 

low
 

were
 

the
 

complicating
 

renal
 

injury
 

group[(14.26±2.08)
 

mm
 

Hg,(8.85±1.12)
 

mm
 

Hg,(12.47±2.05)
 

mm
 

Hg,(8.46±1.03)
 

mm
 

Hg],non-
 

renal
 

injury
 

group
[(10.27±2.15)

 

mm
 

Hg,(6.98±1.01)
 

mm
 

Hg,(9.28±1.32)
 

mm
 

Hg,(6.01±1.24)
 

mm
 

Hg]
 

and
 

the
 

con-
trol

 

group[(8.15±1.72)
 

mm
 

Hg,(5.21±0.98)
 

mm
 

Hg,(6.47±1.01)
 

mm
 

Hg,(4.35±0.92)
 

mm
 

Hg],and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant(F=22.365,18.278,16.127,15.493,P<0.001);the
 

Pearson
 

cor-
relation

 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

levels
 

of
 

SCr,BUN,and
 

ACR
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

hypertension
 

had
 

signifi-
cantly

 

positive
 

correlation
 

with
 

BPV
 

and
 

cytokine
 

levels.Conclusion The
 

serum
 

levels
 

of
 

SCr
 

and
 

BUN
 

are
 

higher
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

hypertension,moreover
 

which
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

BPV
 

and
 

cytokine
 

levels.
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  高血压是临床常见的心血管系统慢性疾病,随着

我国老龄化加剧高血压发生呈现升高趋势,研究发现

长期血压升高会造成肾小球高灌注和肾小球动脉硬

化改变,造成肾功能损伤[1]。目前临床对于高血压患

者肾功能损伤早期诊断指标研究越来越广泛,如何寻

找可靠的早期反映高血压患者肾损伤指标并给予早

期处理对改善患者预后具有重要的意义,血清肌酐

(SCr)、血尿素氮(BUN)等指标在肾小球和肾小管功

能与结构出现改变时均会发生变化,提示患者肾储备

功能降低,因此,对于高血压患者肾损伤具有早期提

示作用[2]。本研究旨在分析高血压患者SCr、BUN等

肾功能指标水平及其临床意义,以期为临床提供指导

和依据,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2016年3月至2018年4月在本院接受治疗

的高血压患者为研究对象。纳入标准:(1)年龄18~
65岁;(2)符合高血压的诊断标准[世界卫生组织关于

高血压的诊断标准,收缩压(SBP)≥140
 

mm
 

Hg和

(或)舒张压(DBP)≥90
 

mm
 

Hg];(3)无其他严重基

础疾病者。排除标准:(1)不愿参与本项研究者;(2)
合并原发性肾功能损伤者。根据纳入排除标准共纳

入高血压患者80例,其中并发肾功能损伤者25例

(肾损伤组),男16例,女9例;年龄45~65岁,平均

(57.88±4.13)岁;病程3~9年,平均(5.86±1.03)
年。未并发肾功能损伤者55例(非肾损伤组),男35
例,女20例;年龄46~65岁,平均(57.85±3.98)岁;
病程3~9年,平均(5.77±1.02)年。对照组纳入排

除标准:年龄大于或等于18岁,无其他系统严重疾病

者,共纳入80例,男40例,女40例;年龄50~68岁,
平均(57.70±5.01)岁。3组对象性别和年龄比较差

异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究经

医院伦理委员会评审通过(批号:HGGK-201512),且
研究对象均知情同意,并签订知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 血压及肾功能指标等检测方法

(1)血压检测:通过动态血压监测仪对3组对象

血压进行测定,日间每30分钟自动充气测量血压1
次,夜间每1小时自动充气测量血压1次,连续测量

超过24
 

h,有效血压测量值数不少于应测次数的

80%,其中24
 

hSBP变异性(24
 

hSBPV)以24
 

h平均

SBP与标准差比值×100表示,24
 

hDBP变异性(24
 

hDBPV)以24
 

h平均DBP与标准差比值×100表示。
(2)肾功能指标及细胞因子水平检测:抽取3组对象

空腹静脉血5
 

mL以2
 

000
 

r/min离心30
 

min,采用

日立公司生产的7180全自动生化分析仪测定SCr、
BUN水平,采用美国贝克曼库尔特公司提供IM-
MAGE

 

800特定蛋白分析系统测定尿微量蛋白,采用

酶联免疫吸附测定(ELISA)检测患者高敏C反应蛋

白(
 

hsCRP)、肿瘤坏死因子α(TNF-α)、胱抑素-C
(CysC)水平变化(试剂均由南京建成生物制品有限公

司提供,试剂批号:20170211、20180104、20170914),
严格按照试剂盒说明书操作。
1.2.2 评价指标

(1)观察3组对象SCr、BUN水平;(2)观察3组

对象的血压变异性(BPV),包括24
 

hSBP标准差(24
 

hSBPSD)、24
 

hDBP标准差(24
 

hDBPSD)、24
 

hSB-
PV、24

 

hDBPV;(3)观察3组对象细胞因子(hs-CRP、
TNF-α、CysC)水平;(4)观察3组对象的尿微量清蛋

白与肌酐比值(ACR),分析高血压患者SCr、BUN与

BPV和细胞因子水平的相关性。
1.3 统计学处理

数据采用SPSS11.5统计软件进行分析。计量资

料用x±s表示,组间比较采用t检验;采用Pearson
相关分析法分析高血压患者SCr、BUN与BPV和细

胞因子水平的相关性,以P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 3组对象肾功能相关指标比较

3组对象SCr、BUN、ACR水平由高到低分别为

肾损伤组、非肾损伤组和对照组,3组对象SCr、BUN、
ACR水 平 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义(F=15.052、
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20.174、18.794,P<0.05),见表1。
表1  3组对象肾功能相关指标水平比较(x±s)

指标
对照组

(n=80)
非肾损伤组

(n=55)
肾损伤组

(n=25)

SCr(μmol/L) 55.02±5.28 63.18±3.97a 87.69±4.31ab

BUN(mmol/L) 4.03±1.01 6.25±1.13a 8.19±1.27ab

ACR 5.36±1.02 24.13±3.45a 32.05±4.98ab

  a:P<0.05:与对照组比较;b:P<0.05:与非肾损伤组比较。

2.2 3组对象细胞因子水平比较

hs-CRP、TNF-α、CysC水平由高到低分别为肾损

伤组、非肾损伤组和对照组,3组对象细胞因子水平比

较差异有统计学意义(F=18.264、20.157、16.495,
P<0.01),见表2。

表2  三组研究对象细胞因子水平比较

指标
对照组

(n=80)
非肾损伤组

(n=55)
肾损伤组

(n=25)

hs-CRP(mg/L) 4.36±1.18 8.29±1.32a 12.53±2.06ab

TNF-α(ng/L) 10.92±2.23 17.81±3.06a 25.64±2.02ab

CysC(mg/L) 0.58±0.14 0.98±0.21a 1.35±0.32ab

  a:P<0.05:与对照组比较;b:P<0.05:与非肾损伤组比较。

2.3 3组对象BPV比较

24
 

hSBPSD、24
 

hDBPSD、24
 

hSBPV、24
 

hDBPV
水平由高到低分别为肾损伤组、非肾损伤组和对照

组,3组对象上述指标比较差异有统计学意义(F=
22.365、18.278、16.127、15.493,P<0.05),见表3。

表3  3组研究对象BPV比较(mm
 

Hg)

指标
对照组

(n=80)
非肾损伤组

(n=55)
肾损伤组

(n=25)

24
 

hSBP
 

SD 8.15±1.72 10.27±2.15a 14.26±2.08ab

24
 

hDBP
 

SD 5.21±0.98 6.98±1.01a 8.85±1.12ab

24
 

hSBPV 6.47±1.01 9.28±1.32a 12.47±2.05ab

24
 

hDBPV 4.35±0.92 6.01±1.24a 8.46±1.03ab

  a:P<0.05,与对照组比较;b:P<0.05,与非肾损伤组比较。

2.4 高血压患者SCr、BUN、ACR水平与BPV和细

胞因子水平的相关性

Pearson相关分析结果显示,高血压患者的SCr、
BUN、ACR水平与BPV指标和细胞因子水平均明显

正相关(P<0.05),见表4。
表4  高血压患者SCr、BUN、ACR水平与BPV和

   细胞因子水平的相关性

指标
SCr

r P

BUN

r P

ACR

r P

hs-CRP 0.404 0.031 0.567 0.005 0.473 0.010

TNF-α 0.512 0.005 0.482 0.012 0.486 0.005

CysC 0.398 0.035 0.443 0.019 0.398 0.023

续表4  高血压患者SCr、BUN、ACR水平与BPV和

   细胞因子水平的相关性

指标
SCr

r P

BUN

r P

ACR

r P

24
 

hSBPSD 0.427 0.029 0.592 0.002 0.502 0.002

24
 

hDBPSD 0.439 0.023 0.387 0.028 0.447 0.012

24
 

hSBPV 0.511 0.007 0.448 0.016 0.462 0.011

24
 

hDBPV 0.527 0.002 0.503 0.011 0.483 0.009

3 讨  论

  原发性高血压是临床常见的慢性疾病,主要是体

循环动脉压力升高的心血管综合征,目前国内18岁

以上人群高血压患病率约为18.8%,严重的影响了患

者生活质量与身心健康[3]。随着高血压病程延长会

导致靶器官损伤,肾属于临床最容易受到高血压损失

的器官之一,严重的会导致慢性肾衰竭,早期的肾功

能损伤仅会出现夜尿增多,但是此时肾储备能力明显

降低,肾小球和肾小管发生改变。因此,早期临床体

征相对隐匿,不容易被患者重视,但是患者出现明显

的临床症状时常已经发展到终末期肾损伤,治疗效果

不佳[4]。有研究显示,血压升高病程不断延长,肾小

球动脉发生硬化,管壁增厚,管腔发生狭窄,造成了缺

血性肾实质损伤,肾小管对于缺血的损伤极为敏感,
表现尿成分异常等病理改变,肾小球毛细血管基底膜

发生缺血样皱缩,肾小管上皮细胞空泡肌颗粒变性,
灶状萎缩,间质多灶状淋巴和单核细胞浸润,可伴纤

维化[5-6]。此外,有研究发现,高血压患者肾功能改变

会导致血管阻力的增加,肾脏血流量减少,出球小动

脉的收缩受到影响会导致滤过分数增加,神经体液因

子分泌会增加肾小球毛细血管的静水压增加,目的是

维持肾小球滤过率(GFR),但是会导致蛋白发生大量

丢失[7-9]。
CysC属于非糖化蛋白质,也称为半胱氨酸蛋白

酶抑制剂C,可以自由通过肾小球滤过膜,在近曲小

管被重吸收到肾小管上皮细胞和间质细胞,并被充分

降解,因此,血液中CysC水平极低,其升高提示了肾

功能损伤,可以反映肾小球的滤过水平,在早期肾损

害评价极为理想[10-11]。hs-CRP、TNF-α均为人体重

要炎症因子,可以反映人体炎性反应程度,在高血压

肾损伤发生后人体存在微炎症状态,因此,两种细胞

因子均会出现一定程度的升高[12]。SCr对于人体肾

功能情况的反映最为常用,当人体GFR降低后会导

致SCr排泄率降低造成其血液中水平升高,但是该指

标单一检测存在一定的缺陷,包括老年人群肌肉萎

缩、剧烈运动等也会导致出现升高,因此,单一检测无

法准确反映高血压患者早期肾损伤情况[13]。BUN也

是临床早期反映肾功能的重要指标,患者肾功能发生

损伤后出现升高,可以评估GFR情况。但有研究发
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现SCr和BUN在早期诊断方面具有一定的局限,二
者升高提示了患者体内肾代偿单位减少,患者肾功能

变差,靶器官损伤达到一定程度,但是二者应用该过

程中反映肾损伤灵敏性相对较差;因此,在高血压肾

损伤中晚期是重要的临床参考指标,在早期进行诊断

时应联合BPV、血清细胞因子指标进行综合分析判

断[14-15]。ACR是用于监测尿蛋白排出情况的一种新

的可靠方法,能够准确地反映24
 

h尿蛋白量,具有快

速、简便、精确的特点,为临床上理想的定性、定量诊

断蛋白尿和随访的指标,3组研究对象ACR水平由高

到低分别为肾损伤组、非肾损伤组和对照组,提示了

患者肾损伤程度越严重ACR值越高。
本研究通过采用Pearson相关分析,结果显示高

血压患者的SCr、BUN水平与BPV指标和细胞因子

水平均明显正相关,说明SCr、BUN水平同高血压患

者BPV与细胞因子水平具有明显的关联。本研究优

势在于证实了高血压并发肾损伤患者早期SCr、BUN
会出现明显变化,而且与患者BPV和细胞因子变化

存在关联,可为临床早期诊断并处置高血压并发肾损

伤提供依据。但是,本研究随访时间短,入组病例有

限,因此,还需扩充样本量、长期随访深入论证。
综上所述,高血压患者血清SCr、BUN水平较高,

且与肾功能损伤有关,肾功能指标与BPV和细胞因

子水平均呈现正相关。
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