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血管活性物质与高血压的相关性研究 *
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摘要 目的：研究尾加压素Ⅱ (Urotensin -Ⅱ ,U-Ⅱ )、内皮素（Endocilin，ET）、肾上腺素质素（Adrenomedullin，ADM）在高血压患者血
浆中含量的变化并探讨其临床意义。方法：采用放射免疫法测定 40例正常人和 120例原发性高血压（所有患者既往未服用过降
压药物）患者血浆中尾加压素、内皮素、肾上腺素质素的血浆含量。结果：高血压患者血浆中 U-Ⅱ、ET及 ADM含量明显高于正常
对照组（3.275± 1.257 pmol/L vs 1.802± 0.639 pmol/L, P<0.01），(65.884± 10.882 vs 51.831± 6.488 pmol/L)，(38.467± 10.496 vs
21.319± 5.646 pmol/L)。患者血浆中 U-Ⅱ水平与收缩压（r=0.371, P<0.01）及舒张压（r=0.262, P<0.01）水平呈正相关。血浆中 U-Ⅱ
水平与 ET水平无显著相关性（rET=0.08,P>0.05）,血浆中 U-Ⅱ水平与 ADM水平正相关(rADM=0.253, P<0.05)。结论：多种血管活
性物质共同参与高血压的病理生理过程。U-Ⅱ、ET及 ADM的含量变化可能作为高血压严重程度的指标。
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Relationship of Vasoactive Substences and Hypertension*

To observe the changes of plasma urotensin-Ⅱ , ET and ADM levels in patients with hypertension and to il-
lustrate clinical significance of its changes. 120 patients with HP and 40 age and gender- matched control subjects were studied.
Plasma U-Ⅱ , ET and ADM levels of 120 patients with HP and 40 control subjects were measured by radioimmunoassay. The
plasma U-Ⅱ , ET and ADM levels were significantly higher in patients with HP than that in control subjects (3.275± 1.257)VS(1.802±
0.639)pmol/L, (65.884± 10.882 vs 51.831± 6.488 pmol/L), (38.467± 10.496 vs 21.319± 5.646 pmol/L). The plasma U-Ⅱ levels have
direct correlation to systolic pressure (r=0.371, P<0.01) and diastolic pressure (r=0.262, P<0.01). The plasma U-Ⅱ levels have no correla-
tion to ET levels (rET=0.08, P>0.05), but have direct correlation to ADM levels(rADM=0.253, P<0.05). In the process of hy-
pertension, plasma levels of U-Ⅱ , ET and ADM showed gradually increasing changes. U-Ⅱ , ET and ADM might play a certain role in
the pathophysiology of HP. The plasma levels of U-Ⅱ , ET and ADM maybe assess the severity of HP.
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高血压是当今世界上心血管疾病最肯定、最重要的危险因

素。高血压严重危害心、脑、肾等重要脏器，可导致脑卒中、心肌

肥大、心力衰竭、大血管损害及肾功能障碍，是导致多种心血管

疾病死亡的主要危险因素之一。血管活性物质的变化在高血压

的病程中发挥重要的作用。本文主要的目的在于研究血管活性

物质尾加压素Ⅱ、内皮素、肾上腺髓质素在高血压中的变化，探

讨其参与高血压病理生理过程的可能机制。

1 资料与方法

1.1 研究对象
2005-9～ 2006-9 哈尔滨医科大学附属第一临床医学院心

血管内科收治的 120例原发性高血压患者（既往未接受过降压

药物治疗），男 67 例，女 53 例，平均年龄 62.8 岁，根据 1999

WHO有关高血压的诊断标准入选病例。对照组 40例，男 20

例，女 20例，平均年龄 61.3 岁。对照组来自我院健康体检中

心，所有研究对象均无糖尿病、高脂血症、风湿免疫性疾病、肝

肾系统疾病及恶性肿瘤。高血压组与对照组在性别及年龄上无

统计学差异。

1.2 标本的采集

所有受试者于清晨取空腹肘静脉血 4 mL，立即注入 10%

EDTA-Na2(15 滋L·mL-1)和抑肽酶(50 滋L·mL-1)抗凝并充分摇

匀，于 4 ℃条件下离心并分离血浆，离心时间为 15 min，离心机

的转数为 3000 r·min-1，分离后的血浆置于 -80℃低温冰箱保存
待测。

1.3 血浆 U-Ⅱ , ET和 ADM含量的测定

血浆中 U-Ⅱ、ET、ADM的含量的测定采用放射免疫法，均
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严格按照试剂盒说明书的操作规程进行操作，所有的标本检测

均在同一时间并采用同批试剂完成检测。人 U-Ⅱ、ET、ADM试
剂盒购自北京华英生物技术有限公司。

1.4 统计学处理
应用 SPSS13.0 软件包处理数据，所有实验结果以中位

数± 平均差( M± A)表示，采用非参数检验方法进行统计学分

析，两组间资料差异性比较采用 t检验，以 P< 0.05为差异有统

计学意义，P<0.01为差异有非常显著意义。

2 结果

2.1 高血压患者与正常对照组血浆中 U-Ⅱ、ET、ADM 含量的

变化

高血压患者血浆中 U-Ⅱ 含量明显高于正常对照组

（3.275± 1.257pmol/L vs 1.802± 0.639pmol/L, P<0.01），高血压

患者血浆中 ET含量明显高于正常对照组 (65.884± 10.882 vs
51.831± 6.488 pmol/L，P<0.01)，高血压患者血浆中 ADM含量

明显高于正常对照组 (38.467 ± 10.496 vs 21.319 ± 5.646

pmol/L，P<0.01)。

Note: *P<0.01

表 1 病例组与对照组 U-Ⅱ , ET和 ADM比较

Table 1 Comparison of U-Ⅱ , ET and ADM between two groups
U-Ⅱ (pmol/L) ET(pg/ml) ADM (pg/ml)

Control 1.802± 0.639 51.831± 6.488 21.319± 5.646

Hypertentyion 3.275± 1.257* 65.884± 10.882* 38.467± 10.496*

2.2 血浆中 U-Ⅱ水平与收缩压、舒张压水平的相关关系

高血压患者血浆中 U-Ⅱ水平与收缩压水平呈正相关（r=0.

371, P<0.01）；高血压患者血浆中 U-Ⅱ水平与舒张压水平呈正
相关（r=0.262, P <0.01）。
2.3 血浆中 U-Ⅱ含量的变化与 ET及 ADM关系

血浆中 U-Ⅱ含量的变化与 ET的含量变化无显著相关性

（rET=0.08,P>0.05），血浆中 U-Ⅱ含量的变化与 ADM的含量变
化正相关(rADM=0.253,P<0.05)。

3 讨论

U-Ⅱ是一种环型结构的调节肽,最初从鱼脊椎尾部下垂体

中分离出来,具有影响脂质 [1]和葡萄糖代谢[2]等作用，1999 年
Ames等发现，心血管组织中富含 U-Ⅱ，并且人体中存在 U-Ⅱ

的特异性受体，是一种孤立的 G蛋白偶连受体 GPR14，主要分

布于心血管系统，包括血管平滑肌、内皮系统、心肌组织、冠状

动脉粥样硬化斑块中，U-Ⅱ与 GPR14结合后可以引起血管收

缩、心肌抑制，是迄今为止发现的最强的缩血管物质，有较强的

缩血管作用，其缩血管作用较内皮素强约 8-110倍[3]。U-II的外
周心血管效应可因种属及解剖部位的差异而表现明显不同，而

U-II的中枢心血管效应却变异不大[4]。U-II在肺动脉高压的形

成过程中发挥重要的作用[5]，在提取的人类单核巨噬细胞中促

进泡沫细胞的形成进而在高血压患者中加速动脉粥样硬化的

形成[1]。大量研究表明，U-Ⅱ通过 Ca++、酪氨酸激酶、蛋白激酶
C、磷脂酶 C、RhoA/Rho激酶等多种途径参与缩血管作用[6-10]；

U-Ⅱ参与血管的增生与重塑[11]以及心肌细胞的增殖与重构[12-15]，

因此推测 U-Ⅱ可能在高血压的病程中发挥重要的作用。

本研究发现高血压患者血浆中 U-Ⅱ水平明显高于正常对

照组，提示 U-Ⅱ可能参与了高血压的病理生理调节。Cheung

BM[16]等的研究表明高学压患者血浆中 U-Ⅱ的浓度升高，且血

浆中 U-Ⅱ的水平与收缩压的高低具有一定的相关性(r= 0.31, P

< 0.001)，年龄与收缩压的高低具有一定的相关性(r = 0.28, P =

0.001)并在高血压的形成中大约占 10%的比重。由此推断，U-
Ⅱ在高血压的形成中与年龄因素起到大致相同的作用。本研究

所得出的结论与 Cheung BM的研究具有一致性，U-Ⅱ的水平

与收缩压水平有一定的相关性(r=0.37,P=0.0003)。本研究还发
现血浆中 U-Ⅱ的水平与舒张压水平亦具有一定的相关性（r=0.

26,P=0.008）。本研究的结果表明血浆中 U-Ⅱ的水平与收缩压

的水平具有更良好的相关性，提示 U-Ⅱ所引起的血压水平增

高可能以收缩压水平增高为主。

ET是一种强烈的缩血管物质，通过其强烈的缩血管作用

增加周围血管阻力，产生高血压[17]。ADM是 1993年日本学者
Kitamura等[18,19]发现的一种血管活性肽，具有降低血压、扩张血

管、利尿、抑制血管紧张素Ⅱ、刺激醛固酮分泌以及抑制血管平

滑肌细胞增生的作用。本研究表明高血压组血浆中 ET、ADM

的水平较正常对照组升高，与以往的报道一致。本研究发现，血

浆中 U-Ⅱ及 ET的水平无明显相关性，而是一种平行关系，其

原因可能有两方面：（1）U-Ⅱ及 ET可能是两个独立的致高血

压因素；（2）人体内存在多种血管收缩因子和血管舒张因子，高

血压发生时中枢神经系统的调节作用使血浆中 U-Ⅱ及 ET的

水平无良好的相关性。体外实验证实[20]，U-Ⅱ可以刺激血管内

皮细胞分泌 ADM，本研究发现血浆中 U-Ⅱ的水平与 ADM的
水平有良好的相关性，且呈正相关关系，提示在高血压病程中

机体可能通过自分泌和旁分泌作用使血浆中 U-Ⅱ水平增高，

U-Ⅱ刺激血管内皮细胞分泌 ADM 进而起到对机体的保护作

用。

高血压患者血浆中 U-Ⅱ、ET及 ADM 的水平均发生了一
定的变化，但是它们是否真正参与了高血压的病理生理过程及

其机制有待于进一步研究。
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