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  摘 要:目的 探讨血清视黄醇结合蛋白(RBP)、人激肽释放酶8(KLK8)的表达与老年高血压患者血压分

级及血脂指标的关系。方法 选取2017年2月至2021年1月在该院诊断并进行治疗的298例老年高血压患

者作为观察组,其中低危组34例,中危组69例,高危组119例,极高危组76例,另选取同期进行健康体检的体

检健康者298例作为对照组,分别比较观察组与对照组、不同高血压分级患者的RBP、KLK8与血脂水平的差

异。采用Pearson或Spearman相关分析RBP、KLK8水平与高血压分级及三酰甘油(TG)、总胆固醇(TC)、高

密度脂蛋白(HDL)、低密度脂蛋白(LDL)水平的相关性。结果 观察组患者的RBP、KLK8、TG、TC、LDL水

平高于对照组,HDL水平低于对照组(P<0.05);不同高血压分级患者的RBP、KLK8、TG、TC、LDL、HDL水

平差异有统计学意义(P<0.05),4组患者RBP、KLK8、TG、TC、LDL水平从高到低依次为极高危组、高危组、
中危组及低危组(P<0.05);4组患者的 HDL水平从高到低依次为低危组、中危组、高危组及极高危组(P<
0.05);相关性分析结果显示,患者的 RBP、KLK8水平与 TG、TC、LDL水平及高血压分级呈正相关(P<
0.05),与HDL水平呈负相关(P<0.05)。结论 血清RBP、KLK8水平与老年高血压患者血压分级及血脂指

标相关。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

the
 

expressions
 

of
 

serum
 

retinol
 

binding
 

pro-
tein

 

(RBP)
 

and
 

human
 

kallikrein
 

8
 

(KLK8)
 

and
 

blood
 

pressure
 

classification
 

and
 

blood
 

lipid
 

indexes
 

in
 

elderly
 

hypertensive
 

patients.Methods A
 

total
 

of
 

298
 

elderly
 

hypertensive
 

patients
 

who
 

were
 

diagnosed
 

and
 

treated
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

February
 

2017
 

to
 

January
 

2021
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

observation
 

group,including
 

34
 

cases
 

in
 

the
 

low-risk
 

group,69
 

cases
 

in
 

the
 

intermediate-risk
 

group,119
 

cases
 

in
 

the
 

high-risk
 

group,and
  

76
 

cases
 

in
 

the
 

very-high-risk
 

group.A
 

total
 

of
 

298
 

healthy
 

people
 

who
 

underwent
 

physical
 

examinations
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

in
 

RBP,KLK8
 

and
 

blood
 

lipid
 

levels
 

between
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group,and
 

patients
 

with
 

different
 

hypertension
 

grades
 

were
 

compared.Pear-
son

 

or
 

Spearman
 

correlation
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

of
 

RBP
 

and
 

KLK8
 

levels
 

with
 

hypertension
 

grades
 

and
 

levels
 

of
 

triacylglycerol
 

(TG),total
 

cholesterol
 

(TC),high
 

density
 

lipoprotein
 

(HDL)
 

and
 

low
 

density
 

lipoprotein
 

(LDL).Results The
 

levels
 

of
 

RBP,KLK8,TG,TC
 

and
 

LDL
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

HDL
 

level
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05).The

 

levels
 

of
 

RBP,KLK8,TG,TC,LDL
 

and
 

HDL
 

in
 

patients
 

with
 

different
 

hypertension
 

grades
 

were
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significantly
 

different
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

RBP,KLK8,TG,TC
 

and
 

LDL
 

in
 

the
 

four
 

groups
 

were
 

very-
high-risk

 

group,high-risk
 

group,intermediate-risk
 

group
 

and
 

low-risk
 

group
 

from
 

high
 

to
 

low
 

(P<0.05).
The

 

level
 

of
 

HDL
 

in
 

the
 

four
 

groups
 

were
 

low-risk
 

group,intermediate-risk
 

group,high-risk
 

group
 

and
 

very-
high-risk

 

group
 

from
 

high
 

to
 

low
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

levels
 

of
 

RBP
 

and
 

KLK8
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

TG,TC,LDL
 

and
 

the
 

grade
 

of
 

hypertension
 

(P<0.05),and
 

nega-
tively

 

correlated
 

with
 

the
 

level
 

of
 

HDL
 

(P<0.05).Conclusion The
 

levels
 

of
 

serum
 

RBP
 

and
 

KLK8
 

are
 

relat-
ed

 

to
 

blood
 

pressure
 

classification
 

and
 

blood
 

lipid
 

indexes
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

hypertension.
Key
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fat

  随着我国老龄化的不断进展,老年高血压的发病

率呈现逐年上升的趋势[1]。在高血压疾病进展中,肾
脏是高血压疾病损伤的重要靶器官,但高血压肾病早

期症状并不典型,当患者的临床症状较为显著时,肾
脏往往发生不可逆的组织损伤[2-3]。血清视黄醇结合

蛋白(RBP)对于肾小球毛细血管通透性下降造成的

炎症反应具有良好的诊断价值[4-5]。人激肽释放酶8
(KLK8)对心脏保护及抗心肌肥大具有重要意义。有

研究显示,KLK8可通过对高血压疾病造成的炎症反

应及氧化应激反应的抑制作用,进一步改善患者的预

后[6]。本研究主要探讨血清RBP、KLK8的表达与老

年高血压患者血压分级及血脂指标的关系,为临床诊

断及治疗提供科学依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究采取前瞻性研究,以2017年

2月至2021年1月在本院诊断并进行治疗的298例

老年高血压患者作为观察组,其中男155例,女143
例;年龄65~75岁,平均(69.23±3.23)岁;体质量指

数为(24.45±3.87)kg/m2。依据高血压分级诊断标

准[7],将其分为低危组34例,中危组69例,高危组

119例,极高危组76例,另选取同期于本院进行体检

的体检健康者298例作为对照组,观察组和对照组的

一般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),具有可

比性,见表1。本研究经本院医学伦理委员会论证通

过,所有受试者均签署知情同意书。
纳入标准:(1)所有患者均符合高血压诊断标

准[7];(2)患者年龄在65~75岁;(3)患者的意识清

晰。排除标准:(1)不能正常交流的患者;(2)由多种

疾病主要包括肿瘤、肾脏疾病、肾脏醛固酮增多症等

造成的高血压患者。

1.2 方法 所有受试者入组后均采集肘静脉血4
 

mL,以3
 

500
 

r/min离心15
 

min,取血清,采用酶联免

疫吸附试验检测RBP、KLK8水平;采用全自动生化

仪检测三酰甘油(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白

(HDL)、低密度脂蛋白(LDL)水平。检测试剂均购自

上海罗氏制药有限公司,检测流程严格按照试剂盒说

明书进行。

1.3 观察指标 比较各组RBP、KLK8、血脂水平之

间的差异,采用Pearson或Spearman相关分析RBP、

KLK8水平与高血压分级及 TG、TC、HDL、LDL水

平的相关性。
表1  两组一般资料比较

组别 n
年龄

(x±s,岁)

体质量指数

(x±s,kg/m2)

性别

(男/女,n/n)

观察组 298 69.23±3.23 24.45±3.87 155/143

对照组 298 69.42±3.69 24.60±2.17 150/148

t/χ2 0.669 0.584 0.168

P 0.504 0.560 0.682
 

1.4 统计学处理 采用SPSS19.0统计软件进行数

据处理和分析,呈正态分布的计量资料以x±s表示,
两组间比较采用t检验,多组间比较采用方差分析,
进一步两两比较采用LSQ-t检验;计数资料以例数和

百分率表示,组间比较采用χ2 检验;相关性分析采用

Pearson或Spearman相关。以P<0.05为差异有统

计学意义。

2 结  果

2.1 两组 RBP、KLK8水平比较 观察组 RBP、

KLK8水平高于对照组(P<0.05),见表2。
表2  两组RBP、KLK8水平比较(x±s)

组别 n RBP(mg/L) KLK8(ng/mL)

观察组 298 55.41±5.05 8.19±1.11

对照组 298 35.88±5.08 3.74±2.29

t 47.067 30.186
 

P <0.05 <0.05
 

2.2 两组血脂水平比较 观察组TG、TC、LDL水平

明显高于对照组(P<0.05),HDL水平明显低于对照

组(P<0.05),见表3。

2.3 不同高血压分级患者的 RBP、KLK8水平比

较 不同高血压分级患者的RBP、KLK8水平比较,
差异有统计学意义(P<0.05),不同高血压分级患者

的RBP、KLK8水平从高到低依次为极高危组、高危

组、中危组及低危组,两两比较差异有统计学意义

(P<0.05),见表4。
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表3  两组血脂水平比较(x±s,mmol/L)

分组 n TC TG HDL LDL

观察组 298 4.76±1.21 3.26±0.62 1.06±0.26 3.35±0.13

对照组 298 4.20±1.16 2.07±0.44 2.03±0.27 2.26±0.24

t 5.767 27.020 44.673 68.938
 

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05
 

2.4 不同高血压分级患者的血脂水平比较 不同高

血压分级患者的TG、TC、HDL及LDL水平比较,差
异有统计学意义(P<0.05);不同高血压分级患者的

TG、TC、LDL水平从高到低依次为极高危组、高危

组、中危组及低危组,不同高血压分级患者的 HDL水

平从高到低依次为低危组、中危组、高危组及极高危

组患者。见表5。

2.5 相关性分析 患者的RBP、KLK8水平与TG、

TC、LDL水平及高血压分级呈正相关(P<0.05),与
HDL水平呈负相关(P<0.05),见表6。
表4  不同高血压分级患者的RBP、KLK8水平比较(x±s)

组别 n RBP(mg/L) KLK8(ng/mL)

低危组 34 45.77±7.24 4.27±1.31
中危组 69 50.27±6.94a 5.77±1.27a

高危组 119 55.69±3.72ab 8.77±2.26ab

极高危组 76 63.95±3.73abc 11.23±2.27abc

F 12.595 13.665

P <0.05 <0.05

  注:与低危组比较,aP<0.05;与中危组比较,bP<0.05;与高危组

比较,cP<0.05。

表5  不同高血压分级患者的血脂水平比较(x±s,mmol/L)

组别 n TC TG HDL LDL

低危组 34 4.25±1.81 2.25±0.65 1.98±0.72 2.59±0.24

中危组 69 4.66±1.75a 3.02±0.18a 1.55±0.06a 3.02±0.17a

高危组 119 4.79±1.21ab 3.36±0.79ab 1.05±0.46ab 3.36±0.37ab

极高危组 76 5.03±1.51abc 3.77±0.75abc 0.22±0.04abc 3.97±0.69abc

F 17.420 18.821 13.673 14.595

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

  注:与低危组比较,aP<0.05;与中危组比较,bP<0.05;与高危组比较,cP<0.05。

表6  相关性分析

指标
TC

r P

TG

r P

HDL

r P

LDL

r P

高血压分级

r P

RBP 0.452 <0.05 0.449 <0.05 -0.521 <0.05 0.523 <0.05 0.632 <0.05
 

KLK8 0.625 <0.05 0.962 <0.05 -0.741 <0.05 0.529 <0.05 0.654 <0.05

3 讨  论

  随着老龄化的不断进展,人类的寿命逐渐延长,
由此造成老年高血压的发病率也逐年上升。在老年

患者的血压研究中,其血压水平普遍较高,需通过服

用降压药控制血压,从而降低高血压对靶器官的损

伤[8]。也有研究表明,在高危组及极高危组高血压患

者的血压分析中,其血压水平越高,其使用药物控制

的效能越低,提示随着患者高血压危险度的上升,药
物控制血压的能力下降,同时靶器官受到损伤的情况

更严重[9]。
有研究显示,在高血压的疾病进展中,患者多呈

现高胰岛素血症。在高胰岛素血症患者的研究中发

现,机体通过对肾小管的钠离子及水分的重吸收能力

的回升,导致对钠盐的重吸收能力升高,同时对血管

紧张素的反应性上调,进一步提升血压水平[10-11]。同

时,较高的胰岛素水平,还可通过改变电解质的跨膜

转运能力,进一步增强钠离子及钾离子泵的效能,同

时削弱患者的钠离子、钾离子ATP酶的活性,导致机

体细胞内的钠离子及钙离子水平升高。随着机体的

钠离子及钙离子水平升高,内皮细胞的纤维化风险也

随之升高,较高的胰岛素水平可促进血管扩张、内皮

素释放,进而提高前列腺素的合成能力[12]。在多种激

素水平的刺激及血管的扩张作用下,患者的血脂水平

紊乱。随着高血压疾病的进展,患者的胰岛素水平呈

上升趋势,进一步抑制TG的脂解作用,刺激TG的酰

基化,在一定程度上增加了周围组织对于游离脂肪酸

的摄取能力,降低血液中的游离脂肪酸水平,致使脂

肪组织的过度分解,在一定的程度上又增加了肝脏

TG的分泌[13],在此阶段,LDL的水平升高,同时脂蛋

白酶的活性下降,降低了TG的清除能力,HDL的降

解能力得到提升,进一步促进HDL向LDL的转换。
本研究中,通过对患者的血清学指标的分析发

现,随着高血压疾病的进展,患者血清RBP、KLK8水

平升高。分析认为,血清RBP主要是由肝脏合成,最
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终由患者的肾脏进行排泄,在一定程度上可反映患者

的肾脏损伤情况。本研究中相比体检健康者,老年高

血压患者的RBP水平升高,提示由于患者的肾脏重

吸收能力下降,患者的RBP水平升高。在高血压疾

病的进展中,KLK8是重要的丝氨酸蛋白酶,对于心

肌纤维细胞的纤维化具有显著的抑制作用。有研究

显示,过度的KLK8表达,可提高对激肽类物质的释

放能力,进一步降低由于缺血及缺氧造成的心肌细胞

的损伤,随着高血压患者的疾病进展,在较高的血压

冲刷作用下,KLK8可下调血管内皮作用,减轻血管

粥样硬化程度,对于患者的预后具有积极意义[14]。本

研究通过对患者的血压与血清 KLK8水平的分析发

现,随着患者血压升高,患者的KLK8水平降低。
但是本研究还存在一定的局限性,由于纳入的样

本量较少,同时老年高血压患者多合并有多种慢性疾

病,多种疾病的交互作用造成的血清水平的变化,有
待在日后的研究进行验证。
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