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［摘 要］　目的　观察老年高血压患者血清Ｆｉｂｕｌｉｎ３水平，分析其在血管重构中的作用。方法　以１００例
正在治疗的老年高血压患者为观察对象，同时选取５０例血压正常的健康老年患者为对照组。比较两组患者血
清Ｆｉｂｕｌｉｎ３、血脂、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、室间隔厚度（ＩＶＳＴ）、左心室后壁厚度（ＬＶＰＷＴ）及肱－踝脉搏波传
导速度（ｂａＰＷＶ）水平，分析Ｆｉｂｕｌｉｎ３与血脂、ＴＮＦα、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ及 ｂａＰＷＶ的相关性。结果　高血压组患者
的ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ水平高于对照组，Ｆｉｂｕｌｉｎ３、ＬＶＥＦ和 ｂａＰＷＶ水平低于对照组，差异有统计学意义（均 Ｐ＜
０．０５）；高血压组患者的总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固醇 （ＬＤＬＣ）、三酰甘油 （ＴＧ）、脂蛋白 ａ和游离脂肪
酸 （ＦＦＡ）水平均高于对照组，高密度脂蛋白胆固醇 （ＨＤＬＣ）水平低于对照组，均差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；Ｆｉｂｕｌｉｎ３与ＴＣ、ＬＤＬＣ、ＴＧ、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ显著负相关，与 ＨＤＬＣ和 ｂａＰＷＶ显著正相关，Ｐ＜０．０５。结论
　老年高血压患者血清 Ｆｉｂｕｌｉｎ３水平较健康老年人低，且与血脂、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ、ｂａＰＷＶ等密切相关，Ｆｉｂｕｌｉｎ３
水平降低可作为高血压患者血管重构的一项评估指标。

［关键词］　高血压；细胞外基质蛋白质类；血脂异常；肿瘤坏死因子α
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　　高血压可引起血管结构和功能的改变而发生血
管重构，出现血管壁增厚、血管壁腔比值增高、微循

环障碍的病理改变，进而导致血管功能异常。血管

功能异常可导致脑梗死、脑出血、心肌梗死、缺血性

肾病等靶器官的严重损伤，对患者的预后不利［１］。

近年来对高血压的研究已深入到细胞分子水

平，Ｆｉｂｕｌｉｎ３是一种细胞外基质蛋白，首次发现于衰
老的成纤维细胞，含有特征性串联排列的 Ｃａ２＋结合
表皮生长因子样结构域和 Ｃ末端ｆｉｂｕｌｉｎ结构域，其
主要生理功能是参与形成和稳定基膜、弹性纤维、疏

松结缔组织等。本研究观察分析了老年高血压患者

血清Ｆｉｂｕｌｉｎ３水平，分析其在血管重构中的意义，
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以便为临床预防高血压血管重构和靶器官损害提供

参考和依据。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取２０１４年３月至２０１６年３月在
我院治疗的老年高血压患者为研究对象。纳入标准：

（１）年龄≥６５周岁；（２）符合中国高血压防治指南
（２０１０年修订版）［２］；（３）依从性好，能配合医护人员
完成本项研究者。排除标准：（１）不符合纳入标准者；
（２）高血压危象，急性冠脉综合征或急性心肌梗死等
严重心血管疾病患者；（３）严重肝肾功能障碍者。根
据纳入、排除标准共纳入研究对象１００例，其中男５５
例，女４５例；年龄６５～８１岁，平均（７４．９±８．９）岁；高
血压Ⅰ级患者３２例，Ⅱ级患者３８例，Ⅲ级患者３０例。
对照组为同期血压正常的健康老年人，共５０例，其中
男２７例，女２３例；年龄６５～８０岁，平均（７５．１±７．９）
岁。两组患者在年龄、性别等一般资料方面差异无统

计学意义，具有可比性。本项研究经医院伦理委员会

评审通过，且所有患者均知情同意。

１．２　方法　两组研究对象分别抽取空腹静脉血４
ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心处理后，取上层血清，置于
－８０℃冰箱保存待测。Ｆｉｂｕｌｉｎ３采用酶联免疫吸
附（ＥＬＩＳＡ）法测定，试剂盒购自美国 Ａｂｎｏｖａ公司，
严格按照试剂盒说明书操作。

总胆 固 醇 （ＴＣ）、低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇
（ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇 （ＨＤＬＣ）、总胆固
醇（ＴＣ）、脂蛋白ａ和游离脂肪酸 （ＦＦＡ）水平等血脂
水平采用美国Ｂｅｃｋｍａｎ全自动生化检测仪检测。

肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）采用 ＥＬＩＳＡ法测定，
试剂盒购自南京建成生物工程研究所，严格按照试

剂盒说明书操作。

室间 隔 厚 度 （ＩＶＳＴ）、左 心 室 后 壁 厚 度
（ＬＶＰＷＴ）及肱－踝脉搏波传导速度（ｂａＰＷＶ）采用
日本科林公司ＢＰ２０３ＲＰＥⅡ全自动动脉硬化检测仪
测定。嘱患者检测前１日及当日禁止饮酒、咖啡、浓
茶，避免劳累。检测前安静平躺休息５ｍｉｎ，除去金
属饰品。按照仪器要求在两上臂肱动脉、两脚踝胫

后动脉位置安放压力传感器。在胸骨左缘第４肋间
放置心音图传感器。在双上肢远端放置心电图电极

夹。按照仪器操作规程开始测量，当信号清晰、基线

稳定后记录数据。

１．３　评价指标　比较两组患者血清Ｆｉｂｕｌｉｎ３、血脂
（ＴＣ、ＬＤＬＣ、ＨＤＬＣ、ＴＧ、脂蛋白 ａ和 ＦＦＡ水平）、
ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ及ｂａＰＷＶ水平，分析Ｆｉｂｕｌｉｎ３与血脂、
ＴＮＦα、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ及ｂａＰＷＶ的相关性。
１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．５统计软件进行处
理。一般资料根据资料类型采用ｔ检验或χ２检验进
行分析。两组患者血清 Ｆｉｂｕｌｉｎ３、血脂、ＩＶＳＴ、
ＬＶＰＷＴ及 ｂａＰＷＶ水平的比较采用 ｔ检验处理，
Ｆｉｂｕｌｉｎ３与血脂、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ及 ｂａＰＷＶ的相关性
采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析进行处理。Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

２　结果
２．１　两组患者 Ｆｉｂｕｌｉｎ３、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ及 ｂａＰＷＶ
水平的比较　高血压组患者的 ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ水平
高于对照组，Ｆｉｂｕｌｉｎ３、ＬＶＥＦ和 ｂａＰＷＶ水平低于对
照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表１。
２．２　两组患者血脂水平的比较　高血压组患者的
ＴＣ、ＬＤＬＣ、ＴＧ、脂蛋白 ａ和 ＦＦＡ水平均高于对照
组，ＨＤＬＣ水平低于对照组，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表１　两组患者Ｆｉｂｕｌｉｎ３、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ及ｂａＰＷＶ水平的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 Ｆｉｂｕｌｉｎ３（μｇ／Ｌ） ＩＶＳＴ（ｍｍ） ＬＶＰＷＴ（ｍｍ） ＬＶＥＦ ｂａＰＷＶ（ｃｍ／ｓ）
对照组 ５０ ７６．８７±８．２１ １１．１３±１．１４ １０．８２±３．２４ ０．７５±０．２７ １６０２．２３±２１．２２
高血压组 １００ ５４．２３±７．１４ １５．７８±１．０９ １４．６５±３．０６ ０．４８±０．２２ １４７６．２５±２７．４８
ｔ值 －１７．４０２ ２４．２５６ ７．０８６ －６．５５７ －２８．４３７
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

表２　两组患者血脂水平的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 脂蛋白ａ（ｍｇ／Ｌ）ＦＦＡ（ｍｍｏｌ／Ｌ）
对照组 ５０ ４．８７±１．２１ １．１３±０．１４ ２．８２±１．１４ １．７５±０．６７ ３７２．２３±２１．２２ ０．７８±０．１６
高血压组 １００ ６．２３±１．１４ ０．７８±０．０９ ３．６５±１．０６ ２．１８±０．８７ ４１６．２５±２７．４８ １．２６±０．６３
ｔ值 ６．３３７ －１６．２８９ ４．１３０ ３．０３３ ９．８２１ ５．７２０
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１
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２．３　Ｆｉｂｕｌｉｎ３与血脂、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ及 ｂａＰＷＶ的
相关分析　由表 ３可知，Ｆｉｂｕｌｉｎ３与 ＴＣ、ＬＤＬＣ、
ＴＧ、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ显著负相关，与 ＨＤＬＣ和 ｂａＰＷＶ
显著正相关，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。

表３　老年高血压患者Ｆｉｂｕｌｉｎ３与血脂、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ
及ｂａＰＷＶ的相关性（ｎ＝１００）

项目 ｒ值 Ｐ值
ＴＣ －０．３５５ ０．０２６
ＨＤＬＣ ０．４１２ ０．０３１
ＬＤＬＣ －０．３４６ ０．０４２
ＴＧ －０．３８５ ０．０１９
ＩＶＳＴ －０．２８９ ０．０２３
ＬＶＰＷＴ －０．３１２ ０．０２２
ｂａＰＷＶ ０．３４８ ０．０３８

３　讨论
原发性高血压是我国常见的心血管疾病，以体

循环动脉压增高为主要表现，其血压的增高与全身

小动脉痉挛、血管硬化密切相关，此外血容量增加、

心排血量增高也会引起血压增高［３］。长期全身小

动脉痉挛可引起靶器官缺血、肾素 －血管紧张素 －
醛固酮系统失去平衡，导致血管加压素、促肾上腺皮

质激素分泌增多，而肾上腺皮质激素的分泌增多又

会加重小动脉痉挛、水钠潴留，使血压持续升高［４］。

近年来，随着人们生活方式的改变，饮食中糖

类、脂肪、盐类的摄入量大大增加，运动减少，生活压

力增加，导致高血压的发病率呈现逐年递增的趋势，

并逐渐年轻化［５］。有调查发现，我国成人高血压发

病率高达 １８％以上，男性略高于女性［６］。长期持续

的高血压状态可引起血管重构，具体表现为动脉狭

窄、僵硬，导致血管顺应性降低、外周阻力增加，增加

对心、脑、肾等靶器官的损害，进而促进高血压的病

程进展，增加心脑血管不良事件的发生风险［７］。

血管壁细胞外基质是存在于细胞表面或细胞之

间的一组蛋白质大分子，包括胶原蛋白、非胶原糖蛋

白和蛋白多糖等［８］。动脉血管细胞外基质的变化

是血管重构的本质，可导致动脉壁结构和功能的异

常。Ｆｉｂｕｌｉｎｓ是一类细胞外基质蛋白，目前已分离出
７个成员［９］。Ｆｉｂｕｌｉｎ３可参与细胞外基质结构的合
成和稳定，有研究发现 Ｆｉｂｕｌｉｎ３表达水平在病程 ＜
５年的高血压患者中明显低于正常水平，提示 Ｆｉｂｕ
ｌｉｎ３水平下降可能是高血压早期血管重构的敏感
指标之一［１０］。

长期动脉压增高可刺激血管成纤维细胞、平滑

肌细胞肥大、增生，引起血管壁增厚、管腔狭窄和弹

性降低，进而导致血液循环障碍，重要器官缺血、缺

氧，长此以往将导致动脉硬化［１１］。脉搏波传播速度

是临床用于评估动脉僵硬度的经典指标之一，是心

血管疾病风险的独立预测因子。高血压患者在早期

即可出现内皮功能障碍、动脉弹性功能减退等血管

壁损伤，但此时尚无明显的临床表现，血管弹性的改

变早于结构的改变［１２］。无创性动脉功能检测有利

于及早发现和干预高血压血管病变。脉搏波传播速

度越大，提示血管弹性越差［１３］。目前临床多采用测

定肱－踝动脉的脉搏波传导速度来反映血管弹
性［１４］。本研究发现高血压组患者的 ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ
水平高于对照组，ＬＶＥＦ和 ｂａＰＷＶ水平低于对照
组，这一结果提示，高血压患者普遍存在着动脉管腔

狭窄、弹性降低等病理改变。高血压组患者的

Ｆｉｂｕｌｉｎ３水平低于对照组，这一结果提示，高血压患
者Ｆｉｂｕｌｉｎ３这一血管保护因子水平较低。

三酰甘油、总胆固醇、游离脂肪酸、载脂蛋白的

水平升高均可导致动脉粥样硬化斑块的形成，使高

血压患者的血管腔狭窄程度进一步加重［１５］。对血

脂水平进行比较发现，高血压组患者的 ＴＣ、ＬＤＬＣ、
ＴＧ、脂蛋白 ａ和 ＦＦＡ水平均高于对照组，ＨＤＬＣ水
平低于对照组，这一结果提示，高血压患者常伴有脂

质代谢紊乱状态，这也是引起高血压患者血管病变

的危险因素之一。

相关性研究结果提示，Ｆｉｂｕｌｉｎ３水平与 ＴＣ、
ＬＤＬＣ、ＴＧ、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ显著负相关，与 ＨＤＬＣ和
ｂａＰＷＶ显著正相关，这一结果提示，Ｆｉｂｕｌｉｎ３水平
的下降往往与高脂血症、动脉硬化、狭窄等病理改变

伴随发生。

本研究结果表明：老年高血压患者血清

Ｆｉｂｕｌｉｎ３水平较健康老年人低，且与血脂、ＩＶＳＴ、
ＬＶＰＷＴ、ｂａＰＷＶ等密切相关，可作为临床判断的重
要指标。
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