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血浆 Apelin-36 水平与高血压病的相关性研究

张望强 王 忠△ 王 丽 段军仓 翟志红 李 佳
（石河子大学医学院第一附属医院心内二科 新疆石河子 832000）

摘要 目的：探讨原发性高血压（EH）患者 24 小时平均血压水平与血浆 Apelin-36 水平的相关性。方法：选择 2009 年 6 月一 2010
年 6 月在我院心内二科住院的 EH 患者 146 例为观察组，选择 144 例血压正常者作为对照组。抽取空腹静脉血，采用放射免疫

法（RIA）检测所有研究对象的血浆 Apelin-36 水平。结果：①血压正常组血浆 Apelin-36 水平 24.65±4.10pmol/l；EH 组 20.81±
4.98 pmol/l；两组间比较有显著统计学差异（P<0.01）。②EH 患者者血浆 Apelin-36 水平与 24 小时平均收缩压、白天平均收缩压、
夜间平均收缩压均呈负相关 （P<0.05）。结论：EH 组血浆 Apelin-36 水平显著低于正常对照组，24 小时平均血压越高，血浆

Apelin-36 水平越低，且血浆 Apelin-36 水平与 24 小时平均血压水平呈负相关。
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ABSTRACT Objective: To explore the correlation between the 24-hour average blood pressure levels in essential hypertension
（EH）and the plasma Apelin-36 levels. Methods: 146 EH cases was selected for the subjects from the 1st June 2009 to the 1st June 2010,
and 144 normal cases were selected for the control group. Fasting venous blood was drawn to detect the plasma Apelin-36 levels by ra-
dioimmunoassay (RIA). Results:①The plasma Apelin-36 levels were 24.65±4.10pmol/l in the control group and 20.81±4.98 pmol/l in
the EH group. There was significant statistical difference between the two groups （P<0.01）. ② In the EH group, the plasma Apelin-36
levels were negatively correlated with 24-hour average systolic blood pressure,day average systolic blood pressure and night average sys-
tolic blood pressure. Conclusions: The plasma Apelin-36 levels in EH group were significantly lower than that in the control group, and
the higher of the 24-hour mean blood pressure, the lower of the plasma Apelin-36 levels were. And there was negatively correlation be-
tween the plasma Apelin-36 levels and 24-hour average blood pressure.
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Apelin 是近年发现的一种心血管活性肽，广泛分布于中枢

神经系统和外周器官，如心脏、肺、肾脏、乳腺和脂肪组织，具有

扩张血管、降低血压和正性肌力作用，并可能通过旁分泌和(或)
自分泌方式参于心血管疾病的病理生理调节作用。研究发现，

Apelin 可使平均动脉压显著降低，而以 Apelin-12 的降压效果

最强，其降压效应依次为 Apelin-12>Apelin-13>Apelin-36[1]，而

目前对 Apelin-36 与高血压关系的研究较少，本研究旨在探讨

血浆 Apelin-36 水平与高血压的关系，以期了解该血管活性物

质在高血压病发生发展中的作用。

1 对象与方法

1.1 研究对象的选取

选择 2009 年 6 月 -2010 年 6 月在我院心内二科住院的

EH 患者 146 例，年龄（55.43±7.50）岁，其中男性 75 例，女性

71 例；同时选择 144 例血压正常者作为对照组，年龄（56.27±
6.38）岁，其中男性 73 例，女性 71 例。 EH 组纳入标准：①按

2005 年中国高血压防治指南的高血压诊断标准：收缩压≥
140mmHg 和(或）舒张压≥90mmHg，收集病例；②年龄在 35～
75 岁之间；③所有入选的研究对象实验前 2 周未服用任何降

压药物，并维持饮食和体重的相对稳定。排除标准：①一年内

曾接受减肥、降糖、调脂治疗的高血压患者，继发性高血压、糖
尿病史；②心肌病、心脏瓣膜病、心功能 2 级或以上；③脑出血

或脑梗塞；④妊娠、哺乳期或长期服用避孕药物。⑤阻塞性睡

眠呼吸暂停综合征者。
1.2 方法

所有研究对象均接受 24 小时动态血压检测，并于入院第

二日清晨空腹时抽取静脉血，分为两部分，一部分送检验科用

于肝肾功、血糖、血脂等常规化验，一部分离心机 2000r/min 离

心 15 分钟，收集血浆，-70℃低温冰箱中保存待测。采用放射免

疫法（RIA）测定血浆 Apelin-36 水平。
1.3 统计学处理
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数据均以均数±标准差（x±s）表示，使用 SPSSl6.0 统计软

件包进行统计分析，两组间均数比较采用 t 检验，多因素采用

Pearson 相关分析，以 P<0.05 判断有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料比较

实验组与对照组在年龄、血糖(Glu)、血脂（甘油三酯(TG)、
总胆固醇(TC)、低密度脂蛋白(LDL)、高密度脂蛋白(HDL)）相匹

配，均无统计学意义（P＞0.05），见表 1。

表 1 高血压组与对照组基本资料比较

Table 1 The comparison of basic information beteen EH and control group

变量

(Variable)
高血压组

(EH group)
血压正常组

(Control group)

t 值

(t value)

P 值

(P value)

Age 55.43±7.50 56.27±6.38 -0.569 0.571

TG（mmol/l） 2.48±2.02 2.01±1.25 1.314 0.192

TC（mmol/l） 4.76±1.15 5.10±1.10 -1.464 0.147

LDL（mmol/l） 2.63±0.71 2.87±0.70 -1.610 0.111

HDL（mmol/l） 1.41±0.51 1.33±0.30 0.848 0.399

Glu(mmol/l） 5.36±1.13 5.01±0.74 1.717 0.089

2.2 高血压组与对照组血浆 Apelin-36 水平的比较

高血压组血浆 Apelin-36 水平为 20.81±4.98pmol/l，血压

正常对照组血浆 Apelin-36 水平 24.65±4.10pmol/l，高血压组

血浆 Apelin-36 水平明显低于血压正常组（P<0.01），差异有显

著统计学意义，见表 2。

表 2 高血压组与对照组血浆 Apelin-36 水平的比较（x±s）
Table 2 The comparison of the plasma Apelin-36 levels beteen EH and control group

变量

(Variable)
高血压组

(EH group)
血压正常组

(Control group)

t 值

(t value)

P 值

(P value)

例数（number） 146 144

Apelin-36(pmol/l） 20.81±4.98 24.65±4.10 4.004 0.000

2.3 血浆 Apelin-36 水平与血压的 Pearson 相关分析

将高血压组、血压正常组的血浆 Apelin-36 水平与 24 小时

平均收缩压、24 小时平均舒张压、白天平均收缩压、白天平均

舒张压、夜间平均收缩压以及夜间平均舒张压进行 Pearson 相

关分析，结果显示高血压组血浆 Apelin-36 水平与 24 小时平均

收缩压、白天平均收缩压、夜间平均收缩压均呈负相关（P<0.
05）；血压正常组血浆 Apelin-36 水平与 24 小时平均收缩压、24
小时平均舒张压、白天平均收缩压、白天平均舒张压、夜间平均

收缩压以及夜间平均舒张压均呈负相关（P<0.05），见表 3。

相关指标

Index of correlation

Apelin-36（高血压组）

Apelin-36（EH group）

Apelin-36（对照组）

Apelin-36（Control group）

R P R P

24 hourly average systolic

blood pressure
-0.591 0.000 -0.321 0.034

24 hourly average diastolic

blood pressure
-0.320 0.066 -0.320 0.034

Daytime average systolic

blood pressure
-0.420 0.004 -0.321 0.034

Daytime average diastolic

blood pressure
-0.121 0.422 -0.341 0.023

At night average systolic

blood pressure
-0.611 0.000 -0.381 0.011

At night average diastolic

blood pressure
-0.221 0.140 -0.310 0.040

表 3 高血压组与对照组血浆 Apelin-36 水平与 24 小时动态血压各指标的 Pearson 相关分析

Table 3 The Pearson correlation about the plasma Apelin-36 levels and dicators of 24-hour ambulatory blood pressure beteen EH and control group
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3 讨论

随着我国经济发展、人口老龄化以及不良生活方式的增

加，EH 的患病率持续上升。EH 是全世界患病率最高的慢性非

传染性疾病之一，也是心血管事件的重要危险因素，能明显增

加冠心病、心力衰竭、脑卒中以及肾功能不全的危险性。目前

EH 的发病机制尚不清楚，本研究目的是通过检测原发性高血

压患者血浆 Apelin-36 水平，探讨原发性高血压动态脉压与

Apelin-36 水平的关系。
动 态 血 压 监 测 （ambulatory blood pressure monitoring

ABPM）能同时记录多个参数，提供丰富的血压数据，反映血压

的波动和变异，能避免单次测量血压之间的客观变异。ABPM
不仅能能显示日间血压、夜间血压、24h 血压及其平均值，还可

全面反映不同环境的血压变化[2]。目前各国际心血管治疗指南

奠定基础的众多大型研究几乎都使用诊所测量血压来分析收

缩压比舒张压更重要；临床医生只重视高血压患者的血压水

平，而忽视了动态血压参数的变化。ABPM 能更好的反应高血

压病患者全天血压波动情况。
肾素 - 血管紧张素系统（RAS）在原发性高血压的发生、发

展中起到很重要的作用，序列研究发现，Apelin 与 Ang II 具有

31%同源性，均为新近发现的血管紧张素转换酶 2（ACE2）的作

用底物[3]，成为 RAS 系统新的组分。与 Ang II 一样，Apelin 也参

与血压的调节[4]。Apelin 是血管紧张素 II 1 型受体（AT1）相关

蛋白的内源性配体，作为血管内皮中的一种局限性心血管调节

因子，在心血管系统中发挥作用[5]。前 Apelin 原(preproapelin)由
77 个氨基酸残基组成，C 末端富含碱性氨基酸残基，内含多个

潜在的翻译后加工酶切位点，可生成多种 Apelin 活性多肽片

断，经纯化确认的 Apelin 亚型：长肽有 Apelin-36、-3l、-28，短肽

有 Apelin-19、-17、-13、-12。Apelin-36 属于 Apelin 的长肽片段，

各 Apelin 亚型之间，生物学活性存在显著差异[6]。
国内外试验研究表明：Apelin 参与血压的调节。Lee 等[7]研

究发现：给 Wistar 大鼠静脉注射 Apelin 后，血压立即出现显著

性改变，收缩压下降（10.0±1.9）mmHg，舒张压下降（13.0±
2.8）mmHg，且对心率影响较小。然而有试验研究发现 Apelin
可以引起大鼠动脉血压下降和增加心率，对于神经节阻断的大

鼠，Apelin 不改变心率，但可以降低平均动脉压，说明 Apelin 可

能是血管扩张药[8]。关于 apelin 引起血管舒张的机制，目前认为

是内皮依赖性的[9]。apelin 可以引起内皮细胞中 eNOS 的磷酸

化和激活，引起内皮细胞合成并释放 NO，进而激活血管平滑肌

细胞的鸟苷酸环化酶，导致 cGMP 升高并引起血管平滑肌细胞

舒张。研究发现 Apelin-APJ 系统与高血压存在相关性，Apelin
具有降低血压的作用。动物实验[10]证实，在高血压大鼠中，收缩

压与血浆、心血管组织的 Apelin 免疫反应性呈负相关，说明血

浆 apelin 水平降低、心血管系统 APJ 下调，Apelin-APJ 活性降

低可能是 EH 的病理生理学变化之一。Ishida 等 [11] 通过研究

Apelin-APJ 在体内的降压作用表明，APJ 是通过 NOS/NO 途径

发挥的降压作用，Apelin 与 APJ 受体结合发挥降压作用的同

时，刺激 NOS 使 NO 合成增加来发挥降压作用。有证据表明，

由血管内皮细胞产生、释放的 Apelin 结合并活化邻近的 APJ
受体，通过活化血管内皮细胞的内皮型一氧化氮合酶(eNOS)，
刺激 NO 的产生和释放而实现降压效应[12]。国内 Jia 等[13]通过

观 察 孵 育 的 鼠 主 动 脉 证 实 Apelin 通 过 L- 精 氨 酸（L-Arg）
/NOS/NO 途径扩张血管，Apelin 通过激活血管组织的 NOS/NO
系统，增加血管 L-Arg 转运和 NO 生成，引起血管的扩张，导致

血压下降。使用 NO 合酶抑制剂能够阻断 Apelin 的这种降压作

用 [14]。血 浆 中 的 Apelin 主 要 是 Apelin-13 和 Apelin-17，而

Apelin-36 的浓度非常低，，ACE2 可作用于 Apelin-36，产生更

小的肽片段[15]。研究发现 Apelin-36 可使平均动脉压显著降低，

目前关于 Apelin-36 的认识并不多，多局限于动物实验。Tate-
moto 等[1]给 Wistar 大鼠静脉注射 Apelin-36，发现 Apelin-36 有

短暂降压作用。Iturrio 等[16]研究发现不同长度的 Apelin 片段，

和 Apelin 受体结合能力的作用不同。Apelin-36 与 APJ 受体结

合后很难分离，因此降压作用更持久[17]。
在本研究中研究得出对照组与高血压组 Apelin-36 水平有

统计学意义，EH 患者血浆 Apelin-36 浓度明显低于对照组。EH
患者血浆 Apelin-36 浓度与 24 小时平均收缩压、白天平均收缩

压、夜间平均收缩压均呈负相关，这与动物实验结果相一致，可

能的解释是，除血浆 Apelin-36 浓度下降直接与血压升高相关

外，由血管内皮细胞产生、释放的 Apelin-36 结合并活化邻近的

APJ 受体，通过活化血管内皮细胞的内皮型一氧化氮合酶

(eNOS)，刺激 NO 的产生和释放而实现降压效应。
综上所述，Apelin-36 水平的下降是高血压的发病机制之

一，但其对血管的作用机制尚不明了，人血浆中 Apelin-36 的来

源还不能完全明确，值得进一步探讨。随着对 Apelin-APJ 系统

在心血管方面的研究的深入，对其生物学效应及病理生理作用

的逐步认识，将有助于揭示其在高血压病中的作用机制，也为

防治高血压等心血管疾病提供新的防治策略。
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