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4 　脉压、主动脉僵硬度和心血管危险

高血压所致小动脉和微动脉管径缩小与总外周

阻力和 MBP 增加有关。MBP 代表血压的稳定性 ,取

决于心排血量和总外周阻力 ,表明压力和血流在某

一时间是恒定的。MBP 的定义并没有充分考虑血

压和血流在心动周期中的变化。事实上 ,在临床实

践中所定义的血压是根据 SBP 和 DBP 水平 ,它们代

表血压围绕 MBP 的波动性。因此 ,可以将血压看成

是稳定成分 MBP 和波动成分 PP 的总和。决定 PP

(和 SBP)的因素有左室射血的情况、动脉的缓冲功

能 (顺应性)和动脉压力波反射的时相和强度。过去

只认为 DBP 是较好的评估高血压危险程度的指标 ,

但近十年来的流行病学资料明确证实 SBP 能更确

切地预测心血管危险 ,同时还表明 PP 是独立的心血

管危险因素。PP 增加是预测高血压患者预后心肌

梗死事件的最有效参数。其预测价值即使在接受降

压治疗的高血压患者中仍然存在。另外 ,在临床上

绝大多数高血压患者 DBP 可以容易地控制在 <

90mmHg。但 SBP 控制在 < 140mmHg 却非常困难。

流行病学调查证实 SBP 和 DBP 随着年龄增加

而增大。但是 ,当年龄超过 50～60 岁后 ,DBP 上升

的趋势消失 ,甚至随年龄增大而降低。因此 , PP 比

MBP随年龄增加的幅度更明显。其病理生理学后

果如下 : ①年龄相关的 SBP 增加可增大左室收缩末

应力并促发心脏肥厚 ,导致心肌耗氧量增加。②年

龄相关的 DBP 降低能减少冠状动脉灌注 ,因而加重

心肌缺血 ,尤其是存在冠状动脉狭窄的情况下。对

PP的心血管危险已在最近发表的大量流行病学研

究中证实[7 - 8 ] 。

通常测定的血压为肱动脉血压值 ,过去往往较

多注意对 DBP 的研究。其实每一个心动周期里整

个压力脉搏波曲线下的面积才是真正循环血管壁的

压力负荷值。压力波形在高血压者与正常人中不

同。在老年收缩期高血压患者 ,收缩期压力曲线有

一个突然跃升。这个增强阶段被认为与大动脉弹性

减退有关 ,主要是压力波反射速度加快 ,造成反射波

的叠加从舒张期提前至收缩期 ,从而产生较高的收

缩期压力波。1997 年发表的哥本哈根心脏队列研

究 ,观察不同的血压水平与 10～12 年随访期间脑卒

中的发病危险性 ,发现 SBP 和 PP 更大程度地决定脑

卒中的危险性 ,而不是 DBP。对老年性高血压临床

治疗试验的荟萃分析发现 , SBP 平均降低 12～

13mmHg 可以使各种原因所致死亡率下降 ,这个下

降值较 DBP 降低 5～6mmHg 所致的下降率更为明

显 ,突出表现在冠心病事件下降达 21 %。因此 ,对

SBP和 PP 的重视将有助于今后进一步减少心脏病

的发生率。

另外值得注意的是 ,SBP 在不同的大动脉中是

不同的 ,这一点在过去被忽视。沿升主动脉、主动脉

弓、腹主动脉到股动脉 ,从压力脉搏波的变化可以发

现 SBP 逐渐升高 ,DBP 基本保持不变或轻微下降 ,这

种情况到老年时消失了。如果降压治疗只是降低肱

动脉压 ,而没有降低主动脉压 ,那么这种降压治疗对

于减少心脏病事件是不充分的 ,包括慢性心力衰竭

和心肌缺血事件。

最近 ,Boutouyrie 等[9 ]报道了一项对 1045 例高

血压患者的随访研究 ,平均观察 517 年。首次证实

通过测定脉搏波传导速度所反映的主动脉僵硬度是

高血压患者发生主要冠状动脉事件 (致命和非致命

心肌梗死、冠状动脉血运重建和心绞痛)的重要预测

因素。

5 　药物对大动脉弹性的影响

研究最多的是降压药物对大动脉僵硬度的作

用 ,主要包括三个方面 ,第一 ,降压药物可能在不引

起血压变化时通过其药理作用影响动脉壁 ,这种反

应随不同的动脉节段而呈现差异。第二 ,降压治疗

和血压降低影响动脉壁结构。第三 ,衰老过程伴随

大动脉结构和功能的改变 ,并影响长期降压治疗的

效果[10 ] 。

由于高血压导致动脉僵硬是不均一的 ,与动脉

壁的特征性改变有关 ,因此大动脉对降压药物的反

应可能会因为不同的药物作用机制而不同。众多的
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研究表明 ,单纯压力的变化并不能完全解释高血压

药物治疗引起的动脉内径变化及弹性改变。

药物治疗的过程中 ,许多因素可能影响动脉壁。

最典型的因素是药物介导的动脉平滑肌舒张效应和

继发于血压变化的动脉管径的被动改变。药物通过

调节交感神经系统和肾素2血管紧张素系统发挥作

用 ,另外一些与肌源性反应有关的非特异性机制和

血流介导的扩张也起重要作用。药物还能改变动脉

内径和动脉壁粘弹性。

正常健康人和高血压患者中的研究表明 ,血管

紧张素转换酶抑制剂 (ACEI) 能使动脉管径扩大 ,同

时伴有明显的血压降低 ,表明 ACEI 对血压的作用

是与动脉扩张的机械效应有关。另外 ,ACEI 在血压

水平未发生变化时 ,动脉壁即有改变 ,ACEI 不仅增

加动脉管径 ,还能显著增加原发性高血压患者动脉

顺应性[11 ] 。ACEI改善动脉弹性的主要原因与其对

全身和局部肾素2血管紧张素系统的抑制有关。

在正常志愿者的双盲研究中 ,随着钙拮抗剂剂

量增加 ,肱动脉和颈动脉管径相应增大 ,并呈剂量依

赖性 ,血压无明显变化。表明这种改变非压力介导 ,

而是对动脉管壁的直接作用。但维拉帕米不改变正

常人动脉内径 ,却能使血压明显降低。我们观察了

硝苯地平控释片治疗 12 周对高血压患者大动脉功

能的影响 ,发现能够有效改善大动脉弹性[12 ] 。

高血压者应用钙拮抗剂能明显增加动脉内径 ,

这种动脉扩张效应并不是继发于血压降低本身。钙

拮抗剂明显增加动脉顺应性和扩张性的原因可能是

多方面的 :第一 ,血压降低本身通过降低动脉壁应力

增加顺应性 ;第二 ,血管壁环周弹性与动脉平径有关

而不是与血压有关 ,动脉内径增加本身能降低顺应

性 ;第三 ,药物导致血管平滑肌舒张。第四 ,改善内

皮功能。因此 ,钙拮抗剂对动脉顺应性的影响是机

械 (血压) 和形态学 (动脉内径) 方面联合作用的结

果。

硝酸酯类药物长期以来一直用于临床上缓解心

绞痛和扩张冠状动脉。对高血压患者多普勒和二维

超声研究发现 ,其对肱动脉、颈动脉和主动脉内径有

扩张作用 ,但血管阻力和血流速度无变化 ,这种管径

的扩张甚至在 SBP、DBP 和 MBP 明显降低时仍很显

著。硝酸酯类药物引起管径变化并不能完全解释其

降低 SBP 的作用 ,还与增加动脉的顺应性和扩张性

有关。硝酸类药物能改变压力波反射的强度和时

相 ,使波反射延迟 ,在肱动脉压力无明显降低的情况

下降低主动脉压力。Stokes 等应用脉搏波分析系统

对 10 例老年单纯收缩高血压患者应用 52单硝酸异

山梨酯治疗的观察结果表明 ,它能明显降低主动脉

压力 ,减弱压力波反射。我们的研究也证实应用 52
单硝酸异山梨酯在不明显影响血压的情况下可改善

高血压患者的大动脉弹性[13 ] 。

β2阻滞剂对大动脉功能的影响取决于β2阻滞剂

的类型和所研究的动脉节段。普萘洛尔并不引起动

脉内径和顺应性改变 ,β1 选择性阻滞剂能降低 PWV

并增加肱动脉顺应性。α阻滞剂 urapidil 能明显降

低血压和动脉阻力 ,血流增加 ,但肱动脉内径和顺应

性并无明显变化。

另外 ,体内钠盐摄入过度亦能降低动脉顺应性 ,

利尿剂对动脉腔径和顺应性不产生影响。

6 　展望

高血压和其他心血管危险因素导致的心脏和血

管结构及功能障碍是引起心血管事件发生和死亡的

主要危险因素 ,其临床结果主要包括心绞痛、心肌梗

死、致命性心律失常和猝死。与高血压相关的血管

改变不仅需要积极降压 ,同时需要逆转心脏和血管

重塑。在多数患者 ,血压升高可能是血管结构及功

能改变的晚期表现。因此 ,对亚临床期血管病变的

重视具有重要临床价值。国际上有两项评价降压治

疗对动脉结构和功能改变效应的试验 COMPLIOR 和

PROTECT ,其研究结果将为我们提供有益证据。

心血管疾病是累及全身的病变。因此 ,整体干

预血管病变的策略才是降低各种心血管事件和改善

患者远期预后的根本措施。对大动脉弹性降低和僵

硬度增加这一亚临床血管病变的深入认识和早期检

测大动脉弹性状况 ,有助于我们尽早采取积极有效

的治疗和选择更为合理有效的药物 ,从而有利于有

效地控制心血管病的发病率和死亡率。越来越多的

流行病学资料及临床和病理生理学研究结果将为事

件发生发展危险性的新领域[14 ,15 ] 。积极控制血压

并达目标值 ,并进一步控制 SBP 和 PP ;早期对亚临

床血管病变进行评价和保护血管功能 ;针对多种危

险因素的控制和高危患者的处理 ;探讨血管病变的

分子遗传机制 ,认识高血压相关基因与环境因素相

互作用的机制 ,采用基因检测高血压及相关心血管

高危患者 ,并指导靶向治疗 ;开发新的降低血压和针

对动脉病变的药物如血管肽酶抑制剂、内皮素转换

酶抑制剂或其受体抗剂等都将为人类战胜心血管疾

病作出贡献。
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·思考病案·
间断恶心、上腹疼 1 年 ,面黄乏力 1 周

(病案讨论见本期第 58 页)

耿兰增 　杨 　双 　陆小彦

首都医科大学附属北京儿童医院 (100045)

　　患儿 ,女 ,7 岁半 ,1 年前无任何诱因出现恶心伴

上腹疼 ,不伴发热 ,食欲好 ,未予治疗。于 3 个月前

恶心呕吐加重伴全身乏力 , 在当地医院检查

ALT200U/ L ,诊断为“病毒性肝炎”住院治疗 ,经用肝

太乐、VitC 等治疗症状减轻 ,肝功能正常出院。1 个

月前再次出现上述症状 ,当时检查 ALT90U/ L ,又诊

断为“病毒性肝炎”第 2 次住院治疗 ,用药后好转出

院。于入院前 1 周患儿无明显诱因出现面色发黄 ,

茶色尿 ,全身乏力 ,伴恶心、呕吐 ,经检查肝功能正

常 ,尿胆原 ( + + ) ,血红蛋白 66g/ L ,网织红细胞

20 % ,以“溶血性贫血”收住院。

患儿既往没有肝炎、结核接触史。

入院查体 :精神略差 ,发育营养中等 ,面色苍黄 ,

查体合作 ,皮肤巩膜无明显黄染 ,无出血点及出血

斑 ,浅表淋巴结不大 ,巩膜无黄染 ,心肺正常 ,肝肋下

刚及。剑下 115cm ,脾不大。

实验室检查 ;血红蛋白 66g/ L ,白细胞 1417 ×

109/L ,中性细胞 47 % ,淋巴细胞 48 % ,单核细胞

5 %。血小板 196 ×109/ L ,网织红细胞 20 % ,尿胆原

( ±) ,尿便常规检查正常 , PPD ( - ) ,Coombtes ( - ) ,

G6PD( - ) ,脑电图检查 :两侧导联、枕导联明显普遍

中高幅δ波。脑 CT无异常。腹部 B 超 :肝脏不大 ,

肝实质回声均匀 ,其内可见多数散在 013cm ×015cm

低回声区 ,脾脏及肾脏正常。胸片正常。ALT11U/

L , AST39U/ L , 总胆红素 25μmol/ L , 直接胆红素

813μmol/ L ,间接胆红素 1617μmol/ L ,甲、乙、丙、戊肝

抗体阴性。骨髓检查 :粒∶红 = 0152∶1 ,骨髓增生活

跃 ,粒系增生减低 ,红系增生旺盛 ,巨核细胞及血小

板不减少。铜兰蛋白 205mg/ L (正常值 230 - 530mg/

L) ,角膜色素环 ( KF 环)阳性。

治疗 :诊断为肝豆状核变性合并溶血性贫血给

予低铜饮食 ,同时口服青酶胺及锌治疗 ,5 天后血红

蛋白 1211g % ,网织红细胞 5 %。

思考题

11 本例患儿的临床特点是什麽 ? 诊断依据如

何 ?

21 该病应与哪些疾病相鉴别 ?

31 误诊的原因及教训是什麽 ?
(2001205215 收稿　2001210228 修回)
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