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高龄高血压合并糖尿病患

● 临床研究

者靶器官损害的临床研究

张刚 曾雪滨 祝之明 崔英凯 翁玉龙 马永娜 江明宏

【摘要】 目的 研究高龄高血压合并糖尿病患者靶器官损害的特征，为靶器官损害的防治提供依据。方法 118

例高龄住院患者。平均年龄(86士6)岁，分为高血压病组(EH，35例)，糖尿病组(DM，39例)、高血压合并糖尿病组

(EH+DM，44例)，比较3组患者颈动脉阻力指数、颈总动脉内膜一中膜厚度、左心室重量指数、尿微量白蛋白、肌酐清

除率等检测结果。结果与EH组、DM组比较，EH+DM组颈动脉阻力指数均显著升高，颈总动脉内膜一中膜厚度明

显增厚。EH+DM组患者斑块指数明显高于单纯EH组、DM组。DM、EH及EH+DM组患者左心室重量指数(LV-

MI)、收缩期升主动脉内径(AOD)有显著差异，其中EH+DM组患者LVMI、AoD高于其余2组；EH+DM组尿

微量蛋白高于EH组和DM组，内生肌酐清除率低于EH组和DM组。结论高龄高血压合并糖尿病患者，靶器官

损害危险性明显增加。
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[Abstract]0bjeetive To study the characteristics of target organ damage in very old hypertension patients

complicated with diabetes mellitus(DM)and provide reference information for the control of target organ damage．

Methods Totally 118 very old inpatients(mean age 86士6)were divided into 3 groups：essential hypertension group(EH，

n=35)，diabetes meUitus group(DM，n=39)and EH complicated with DM group(EH+DM，n=44)．Carotid resistance

index，intima-media thickness，left ventricular mass index(LVMI)，urine microprotein，and creatinine clearance rate

(Ccr)were compared between the 3 groups．Results Carotid resistance index and intima-media thickness in the EH

+DM group were significantly increased compared with the EH and DM groups．Plaque index in EH+DM group was

obviously higher than that in EH and DM groups．The LVMI and systolic aortic inner diameter(Ao)were remark—

ably different among the DM，EH and EH+DM groups。and LVMI and AO were higher in EH+DM group than in

the other 2 groups．The microalbuminuria in EH+DM group was higher．while Ccr was lower than that in EH and

DM groups．Conclusion The risk of target organ damage increases significantly in very old EH patients complicated

with DM．

[Key words]essential hypertension；diabetes mellitus；target organ damage

高龄高血压人群是高血压患者中的一个特殊群

体。与年轻患者相比，高龄高血压患者发生心血管

疾病的风险更高。许多研究证实，糖尿病(diabetes

mellitus，DM)易合并高血压病(essential hyperten一

●

sion，EH)，EH患者常有糖耐量异常及胰岛素抵

抗m 21。超声诊断颈动脉的结构和功能常被作为判

断外周大血管动脉粥样硬化的指标‘3。，超声心动图

可检测心脏的机构与功能。大量临床和流行病学研
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究表明，微量白蛋白尿不仅是反映肾脏早期病变的

指标，而且也是反映心血管病变的重要危险因素。

目前有关高龄EH合并DM对靶器官的影响及其

相关因素研究不多。本研究探讨了高龄EH合并

DM患者靶器官损害的特点，以期为这类患者靶器

官损害的防治提供临床依据。

l对象与方法

1．1观察对象 118例住院患者，男62例，女56

例。平均年龄84岁(80～92岁)。2型DM按1998

年WH0诊断标准，EH标准按1999年WH0／

ISH诊断标准，同时符合EH及DM诊断标准的归

为EH+DM组。排除标准：继发性高血压病和1

型糖尿病患者。

1．2检测方法所有患者均在人院后用标准方法

检测血压，测量身高、体重，计算体重指数(body

mass index，BMI)，清晨空腹静脉取血，检测血糖、

肾功能、血脂。用免疫比浊法测定24h尿微量白蛋

白(microalbuminuria，MA)和尿肌酐，并根据已测

定的血肌酐由电脑自带软件包计算内生肌酐清除率

(creatinine clearance rate，Ccr)。行超声心动图检

查。为左侧卧位，经胸壁左心室长轴切面测得收缩

末期左心房内径(1eft atrium dimension，LAD)，收

缩末期右心房内径(right atrium dimension，RAD)，

收缩末期升主动脉内径(aortic dimension，AOD)；

左心室舒张末期内径(1eft ventricular diastolic di—

mension，LVDd)，舒张末期左心室后壁厚度(1eft

ventricular posterior wall thickness，LVPWT)，舒

张末期室间隔厚度(interventricular septal thick—

ness，IVST)，舒张末期右心室内径(right ventric-

ular dimension，RVD)。按DEREV EU X校正公

式：左室重量(1eft ventricular mass，LVM)一0．8

×[1．04(IVS+LV+LVPW)3一w]+0．6毋引。左室
重量指数(1eft ventricular mass index，LVMI)一

LVM／体表面积。左心室舒张功能测定用左心室舒

张早期二尖瓣最大血流速度(E值)与舒张晚期二

尖瓣最大血流速度(A值)的比值(E／A)、左室等容

舒张时间(isovolumic relaxation time，IVRT)及心

房收缩期肺静脉血流逆向最大速度(AR)等评价。

如果患者有下述情况之一，则为左心室舒张功能不

全：(1)E／A<0．8或>1．6；(2)IVRT<70ms或>

lOOms；(3)AR>20cm／sc51。收缩功能测定采用

射血分数(ejection fraction，EF)评价，如果EF≤

50％，则为收缩功能不全。颈动脉超声检查，检测

仪器为HP5500型彩色多普勒超声诊断仪。探头置

颈部纵横扫查，观察颈总动脉(common carotid ar—

tery，CCA)，颈内动脉(internal carotid artery，

ICA)及颈外动脉(external carotid artery，ECA)，

测量CCA内膜一中膜厚度(intima-media thickness，

IMT)和CCA，ICA，ECA血流阻力指数，血流阻力

指数一(收缩期最快流速一舒张期最慢流速)／收缩期

最快流速。动脉斑块标准：局部隆起，增厚，向管腔内

突出，厚度>1．2mm。斑块指数：斑块出现的数量。

1．3统计学处理 计量资料以z±s表示，均数比

较用方差分析；计数资料组间比较用；I[2检验。

2结 果

2．1一般情况 3组患者中，EH组和EH+DM

组收缩压、舒张压均明显高于DM组，DM组、EH+

DM组空腹血糖明显高于EH组，3组患者男、女性

别比例、体重指数无明显差异(表1)。

2．2 颈动脉超声变化 表2结果表明，EH+DM组

ICA，ECA血流阻力指数明显高于EH组和DM组。

与EH组和DM组比较，EH+DM组IMT明显增厚。

EH+DM组斑块指数明显高于EH组和DM组。

2．3 心脏结构和功能变化 EH组、EH+DM组

LA、LV、IVS显著大于DM组，EH组和EH+DM

组之间差异无显著性意义。EH+DM组LVMI、

A0显著大于DM组及EH组。EH组删和A0
显著大于DM组。EH+DM组RA、RV和LVPW

表1 3组患者一般情况比较

注：与EH组比较，。P<0．05；与DM组比较，8 P<0．05
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大于EH、DM组，但差异无显著性意义(P>0．05，

表3)。EH+DM组的E／A值、EF值均显著低于

EH、DM组。

2．4 肾功能损害变化 EH+DM组的MA水平

显著高于EH组和DM组，Cer水平显著低于EH

组和DM组。EH组和DM组间的MA和Cer无显

著差异(P>0．0S)。EH+DM组的肌酐(Cr)水平

显著高于EH组。3组间尿素氮(BUN)水平无显著

差异(P>O．05；表4)。

3讨论

随着我国经济不断发展，人均寿命不断延长，

入El老龄化趋势明显加快，我国现有高龄老人(≥

80岁)1200多万，占老年人(≥60岁)的10％[6。。

与年轻EH患者相比，高龄EH患者发生心脑血管

事件的风险更高，是其致残、致死的重要原因。因

此，探讨高龄老年EH合并DM患者的靶器官损害

特点，对防治这类患者的靶器官损害提供帮助，降

低致残、致死率，具有重要的社会效益和经济效

益。

颈动脉内膜和中膜增厚和血管壁的斑块形

成，已成为评价颈动脉结构和功能的主要指标。

2007年欧洲心脏学会(ESH／ESC)高血压治疗指

南在对动脉结构和功能损伤的评价中强调，对亚临

床靶器官损害应更关注血管靶器官损害，推荐将颈

动脉IMT>0．9mm作为颈动脉硬化及斑块血管损

表2 3组患者颈动脉超声指标比较

血流阻力指数
组别 例数

CCA ICA ECA
IMT(mm) 内径(mm) 斑块指数

EH组
34士5 45士5 10．6士1．5 9．7士1．5

(咒一35)

DM组 、

31士5。 42士5’ 9．6士1．5’ 8．6士1．5’
(咒一39)

EH+DM组
34士5 47士5 11．6士1．5 9．9士1．5

94士16 31．7士2．2

86士12’ 28．2士2．2+

108士15。8 34．1±3．8’o

组别 RAD(mm) RVD(mm) E／A值 IVRT(ms) FS(％) EF(％)

注：与EH组比较，’P<0．05；与DM组比较，8P<O．05
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害的重要指标[73。EH和DM等危险因素可加速内

膜增厚和粥样斑块形成Es～lo]。本研究表明，EH合

并DM患者颈内动脉、颈外动脉血流阻力指数明显

高于单纯EH及单纯DM患者。EH合并DM患者

颈动脉粥样斑块发生率明显高于单纯EH及单纯

DM患者。这与以往针对年龄≥60岁老年人的研

究结果[1妇有所不同，考虑与其年龄的差异有关。老

年与动脉粥样硬化之间的关系密切，随着年龄增加，

动脉粥样硬化发生率增加。有研究发现，男性和女

性随年龄增加，收缩压增加，舒张压下降，脉压差增

大，表现为明显的血管硬度增加，顺应性下降，血管

内膜也随年龄增加而变厚，血管内膜增厚可使血管

弹性进一步降低[1 2|。老年人多有糖耐量异常、胰岛

素抵抗，老年人DM患病率也明显增高。DM可致

血小板功能异常，凝血、纤溶及血脂紊乱，损害内

皮细胞，这些因素均是导致动脉粥样硬化的重要

因素[13‘。内皮细胞功能丧失是动脉粥样硬化形成

的早期标志。DM大血管和微血管病变形成并发

展的原因之一就是内皮功能障碍[1引。DM和EH

都可影响内皮细胞功能。血糖升高激活血管内皮

细胞的蛋白激酶C，长期的糖代谢紊乱引起组织

缺血缺氧，均使血管内皮细胞受损，导致内皮素

增加。EH时内皮素水平升高，使血管阻力增加，

动脉壁增厚，内皮依赖性血管扩张功能减弱[1 5。。

如EH同时合并DM，则能进一步促进动脉粥样硬

化的发展。本研究表明，高龄EH和高龄DM患者

易发生颈动脉粥样硬化，如两者合并存在则进一

步加重。

有研究显示，EH患者如合并DM、肥胖或血脂紊

乱，则随着代谢性危险因素的增加，左室肥厚则更明

显[16。。本研究发现，EH合并DM患者心脏IvsT、

LVDd、左心房大小和单纯EH患者无差异，但明显

大于单纯DM患者；LVM、AOD既明显大于单纯

DM患者，又明显大于单纯EH患者；右心结构无明

显受损。EH合并DM组左心室EF值明显低于单纯

EH和单纯DM组，舒张功能也呈类似的变化，提示

EH和DM并存将严重损害心脏功能。

以往的许多资料表明，单纯的EH、高血糖、血

脂异常、胰岛素抵抗单一因素就可造成肾脏损害。

在衡量早期肾功能损害的指标中，越来越多的研究

倾向于把24h尿MA定量和Cer作为早期肾功能

损害的指标。在本研究中，EH合并DM组患者

24h尿MA明显高于单纯EH和单纯DM组；EH

合并DM组患者Cer明显低于单纯EH和单纯DM

组，提示EH、高血糖多种因素并存，更能造成肾脏

损害。

高龄EH合并DM患者靶器官损害的危险性

明显增加，这类患者应视为易出现动脉粥样硬化和

心血管疾病的高危人群，需积极干预。
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脉粥样硬化斑块形成的过程中病变较早累及的是动

脉内膜，当斑块突入管腔时，由于富含脂质或管壁应

力的增大，斑块可发生破裂，暴露的脂质和胶原纤维

可激活血小板，启动凝血反应形成血栓或发生出血、

溃疡、斑块脱落等导致老年MCI的发生。值得注意

的是，斑块的性质与该病的发生率也有着密切的关

系，硬斑由于纤维化、钙化较稳定，不易破裂脱落，发

生脑梗死的机会相对较少，而软斑，尤其是多发性软

斑，由于其易破裂、脱落，因而是脑梗死的重要栓子

来源。因此，斑块的性质能够反映出脑血管病是否

处于高危状态，对疾病的起因和发展有一定的预测

作用，故临床应重视对软斑患者进行追踪观察，并及

早给予干预治疗。

3．3糖尿病与老年MCI密切相关糖尿病不仅会

引起微血管病变，更可引起大血管病变。因为高血

糖、高胰岛素血症造成脑微血管内皮细胞受损，单核

细胞和血小板黏附，引起脑血管动力学改变，同时高

血糖能导致多种代谢紊乱，加重动脉粥样硬化造成

脑损害，其机制可能是：(1)乳酸酸中毒：高血糖使脑

组织内葡萄糖浓度明显升高，在缺血缺氧状态下，能

产生大量的乳酸造成脑损害；(2)局部脑血流量的变

化，因高血糖能使缺血脑组织水肿加重，坏死面积扩

大；(3)高血糖能使血液黏稠度增高，血管脆性增加，

易诱发或加重脑梗死。有研究[4]表明，糖尿病使中

风死亡危险提高5倍。因此，控制血糖对预防老年

MCI具有积极意义。

3．4高血压与老年MCI的关系 国外一组研究[5]

表明，收缩压每升高10mmHg，男性的卒中风险增

高1．9倍，女性增高1．7倍。高血压引起老年MCI

的发病途径有以下几个方面：(1)高血压引起血管内

膜增厚、畸形、肿胀，刺激平滑肌纤维增生，引起脑血

管管腔狭窄；(2)长期高血压使血管阻力增加，当血

管闭塞时产生严重灌注不足，因侧支循环受影响而

加大缺血范围；(3)机械性刺激和损伤大血管或较大

血管的内皮细胞，引起细胞通透性增加和弹力纤维

断裂、变性，使弹力纤维由疏脂性变为亲脂性，引起

动脉粥样硬化斑块形成；(4)高血压可引起血液物

理、化学特性的改变，如纤维蛋白原增加、血糖增高、

血液流变学改变等，导致小动脉玻璃样变。因此尽

早防治高血压，对防止老年MCI的发生甚为重要。

综上所述，心房纤颤、颈动脉粥样硬化、糖尿病、

高血压病是引起老年MCI 4个最重要的危险因素，

而这4个危险因素之间又存在着非常复杂的内在联

系，有时一名患者可能同时存在多种危险因素。因

此，临床应该因人而异制订不同的防治措施。
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