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摘 要： 日的 通过观察高血压病患者血hMII型日口胶原 (PC]II)、层粘连蚩白 (LN)、透明质酸 (HA)吉量的变化． 

以及苯邢普利对其蟛响，探讨 卜述参数作为心肌肥厚指标的临床付，值。坪价荤那普利对高血压性心肌纤维他的嚣响 方法 

测定64倒高m压病患者在崩苯那普利前后血清，}：PCIII、LN、HA水平J趵变化，并将左室心肌重指数 (LVMI)与卜述备参数怍 

相关分析。 结果 高血压伴左室肥厚组较高血 小仆左室JiL~Y：组及』 常财照组的m清PCIII、LN、HA含量显著增高．用苯那 

普利后伴与不伴左室肥厚的高血压患者 卜述指标均 叫 下降： id~PC[I!、LN、} 均 与LVMI呈显著正丰}j关。结论 m清PC 

l1】、LA、HA均_JJ作为高血压左室肥厚患者组织纤维化的 浦学指标，莲那普利口I防治高血压患者心肌纤维化的发生= 
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Changes of serbmt L_E p 
PCⅢ 、LN、HA in hypertensive patients： 

effect of benazepril treatment 

SHEQiar~，et al 

Department of Cardiology，the Second College of Clinical Medicine 

Abstract：Objective To investigate the changes of serum precollagen type HI(PCIID，larninin(LN)and hyaluronic 

acid(HA)in essential hypertensive patients，and influence of benazepril on these parameters．Methods Selllln PC 

III、 LN 、 HA were measured by radjoimmunoassay in 64 essential hypertensive patients before benazepriI 

treatment and after benazepril treatment for four weeks．The correlations between left ven~icular mass index(L'CM 

I)and the parameters above mentioned were analyzed Results Serum PC I1I，LN and HA were significantly 

increased in hype~ensive patients with LVH as compared with those without LVH and healthy subjects．Serum PC 

III，LN and HA were positively correlated with LVM 1 in the group of hypertensive patients
． Serum PCII[、LN、 

HA were signitieantly decreased in hypertensive patients with or without LVH after benazepril treatment
． 

Conclusion These findings suggest that measurements of PCIII
． LN an d HA may provide indirect diagnostic 

information on myocardial fibrosis associated with arterial hypertension
， an d benazepil may prevent hypertensive 

patients from myocardial fibrosis． 

Key W ords： Hypertension；Hypertrophy； Left ventficular m)-ocardial fibrosis 

高血压患者心肌发生肥厚，主要是心肌 I型和 

ⅡI型胶原合成增加。但在纤维变性过程中，除胶原 

成分外，非胶原性糖蛋自及蛋白多糖等细胞外基质 

成分也在细胞内聚集，目前从组织形态学和免疫组 

织化学上得到证明 ，但相应的血清学生化指标尚 

未见报道。本文观察了一组高血压病患者血清IⅡ 

前胶 (PC111)、板层素 (LN)、透峭质酸 ( 

HA)的变化，以探讨其作为心肌纤维化指标的临 

床价值，同时应用苯那普利进行干预，以评价该药 

埘高血压心肌纤维化的影响。 

作者介甥：余 强 (1966一 )．男．副教授，博 

1 对象和方法 

1．1 研究对象 

1．1．1 高m压伴左心室肥厚组：34例，男I 8例，女l6人，平 

均年龄54岁 (39-~68)，左心室心肌重量指数 (LVMI)男 

125~m一，女>IIO (根据Dcverc~x标准) 

1．1．2 高m压不伴左心室肥厚组：3O例，男l7倒，女13例， 

平均年龄571岁 t 41～7O)，LVMI男<125,~m2，女<1tog~d 

以 卜两组病例均符合1978年WHO高血压诊断标准的轻 
～ lI]度原发性高血压 c I～II期)。经体榆、心电 、超卢 

心动图、胸片 肌、肾功能等检查排除其它器质性疾病 ． 

甲、已、丙、丁、戊等几型肝炎的血清病毒学指标检测均为 

阴性。所有病例均未经过正规抗高血压治疗，试验前停用影 
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响血压的药物5十半衰期。 

l 1．3 正常对照组：30例，男20例，女10例，平均年龄51 3 

岁 (35~68)，为无任何器质性疾病的健康人 

1．2 研究方法 

1．2．1 LVM1测定 采用岛津SDU--800型心脏彩色多普勒超 

声诊断仪．探头额率2．5MHZ 常规记录M型和二维并区图 

像，用二维对M型进行引导，在左心室长轴切面，测量以下 

指标 ：左室舒张期内径 (LVDd)、舒张期室『 隔 度 ( 

IVST)、左室后壁厚度 (PWT) 根据Devexeax公式计 算左 

室心肌重量 (LVM ：LVM=Ct．8{l 05[(LVDd+IVST+Pw_r1- 

LVDd']}+0．6，并除以体表面秘，求得L~qvlI，以 卜所删值墩 

5个心动周期均值。 

l 2,2 血清PCIn、LN、HA测定 经 投禁食后．丁精晨抽 

． 24h内分离血清并贮存在-20℃下以各榆测， i~PC[II Hj 

放免法测定，出重庆市肿瘤研究所提供葑盘；LN用放免浩 

测定，由上海海军医学研究所提供药盘：HA用放免法l删 

定，由 海海军医学研究所提供药盘。三个指标同时检测。 

1．2．3 药物 r预 64例高血压病患者均单独服用笨邢普利 

(商品名：洛汀欣)降压治疗，剂量5～20I11 ，根据血压 

情况调整药物剂量，疗程3十月。 

l 2,4 观察指标：分别删量高血压病患者媚筠前及用曲3个 

月后的血清PCIII、LN、HA含量。 

1 3 统计学处理 

所有数据以 ± 表示．多组问比较用方差分析，两绀问 

比较用 啦 验，两变量之问相关性采Hj直线相荚分析。 

2 结 果 

2．1 各组用药前血清PCIII、LN、HA比较 (表1) 

高血压伴左室肥厚组的PCIlI、LN、HA均较正 

常对照组和高血压不伴左室肥厚组明显增高 ( < 

0．O1 

2．2 高血压痛患者用药前血清PCm、LN、HA与 

LVMI的相关性 PCIII、LN、HA均与LVMI呈显著 

正相关 (』=O．571，／<0．叭；』=0．53，／<0．01；』=0 

498，／<0．01)。 

2-3 用苯那普利前后血清PCI]I、LN、HA比较 

(表2)。用药后高血压患者的血清PCIII、LN 

HA旱明显下降 (／<0．05) 

3 讨 论 

心肌胶原基质内主要结构蛋白为 I型和III型胶 

原，高血压性心肌纤维化主要是心肌胶原基质的重 

构，表现为 I型和1II型胶原浓度的显著升高‘ 。晚 

近，Diez等 报道血清 I型前胶原羧端肽 (PIP)、 

1n型前胶原氨端肽 (PHIP)能较好反应心肌 I型和 

III型胶原的合成，并发现在原发性高血压患者中血 

清PIP和PIIIP均明显增高，本文观察了一组原发性 

高血压痛患者血清PCIII含量，发现在有明显左心室 

肥厚的高血压患者中PCIII水平显著增 高 (RO． 

01)，而PCIII和PIIIP具有相同的临床意义，均反应 

III 胶原的合成‘ 。因此本结果再次从生化角度间 

接说明了高血压性心肌肥厚，心肌发生纤维化，其 

III型胶原的合成是明显增加的。 

高血压性心肌纤维化，除了上述胶原纤维的合 

成和积聚，尚包括细胞外基质的其它成分在问质的 

积聚，Panzo等‘ 用免疫组化方法发现自发性高血压 

犬鼠的心肌间质中存在大量的纤维连接蛋白和 

LN。本研究结果发现，在高血压伴心肌肥厚患者 

中，血清LN、HA呈显著增高 ( <O．01)，LN又称 

基底膜粘连蛋自，属非腔原糖蛋白；而HA为亲水 

l生的葡萄胺多聚糖，蛋白多糖类。上述结果提示 

LN、HA参与了高血压性心肌纤维化的形成，其具 

麦1 各组用药前血清PcⅢ、LN、HA比较 (j± ) 

组别 例数 PCIII LN 

正常对照组 30 78．61±17．43 l15
．
7_4-l 7 30 

高血压不伴左室肥厚组 30 89．684-30．59 133
．2：28．7 

高血压伴左室肥厚组 34 179．1±4026̈  208 72
_4-35 3 

· 与正常埘照组和高血压伴左皇肥厚组比较．r-<00 

HA 

7n57±26．2 

93．85±342 

19l 41±36．6 

一  一  表 用苯邪普利前后血清PcⅢ、LN、HA比较I ) 
倒 PCIII LN HA 

‘  

一 ⋯  

数 用药前 用药后 Hj药前 尉药后 用药前 用药后 

高血压不伴左室肥厚组 30 89．68_4-30 59 60．8=28
．5’ 33 2~28 7 98 7~ 23．6’ 93

．85+_34．2 61．2~28．89， 

高血压伴左室肥厚组 34 1 79．1：40．26 l12~37．3̈ 208
．72+_35 3 158．11129．27 191．41±366 127

．
4_+31 92 

一  

⋯  

+与用药前 比较／-<0 05，¨ 与用药前比较／<0O1 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


． 2B4 重 堡 大半! 0 塑 ! 粤竺 !!! 

体机制．推测：LN存在于心肌内冠状血管的基底膜 

中．在心肌纤维化的形成过程中．心肌内血管内皮 

细胞在血管紧张素II作用下，合成并分泌大量内皮 

素 (ET)，盯 降解基底膜粘连蛋 白上的Ⅱl型胶 

原，同时可能造成LN从基底膜中释放入血，此时， 

血管壁通透性增加，大分子物质如血浆酶、纤维连 

接蛋白以及LN通过血管壁进入阃质．激活各种生长 

因子促使成纤维细胞 (FBC)大量增生，而最终导 

致胶原合成增加；而HA则由增生的FBC分泌，造 

成间质水肿 

本资料还显示血清PCIII、LN、HA与LVMI均 

呈较强的相关性，提示上述三个指标能一定程度反 

应心肌纤维化的严重程度．为临床诊断高血压心肌 

肥厚提供依据。 

苯那普利是新型的非巯基前体血管紧张素转换 

酶抑制剂，其明显的降压效果已得到公认，它对高 

血压患者左心室肥厚的消退作用也被大多数人认 

同。本文发现高血压病患者经苯那普利治疗后，其 

血清PCIII、LN、HA均里显著降低．而伴与 伴左 

心室肥厚两组降低均很明显。如前所述，血清PC 

Ⅲ、LN、HA均为心肌发生纤维化的指标，心肌肥 

厚患者上述PCⅢ、LN、HA的下降，提示心肌纤维 

化程度的减轻，心肌肥厚的消退。而没有心肌肥厚 

的高血压患者在用苯那普利后上述纤维化指标也呈 

著下降．提示该药可预防心肌纤维化的发生。其机 

理主要是苯那普利阻断了心肌局部的肾素血管紧张 

素系统，使血管紧张素 II生成减少．而最终抑制了 

心肌纤维化进程。 
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感率相对较低，但处于中敏的比率较高。我们还发 

现在味唑类抗生素中，一株菌对该三种抗生素均同 

时表现为耐药或中介。提示味唑类药物有交叉耐药 

现象 ，宜引起重视。 

目前，念珠菌体外药敏结果与I临床治疗效果的 

相关性尚有待探讨，药敏结果显示5-Fc具有广谱抗 

真菌活性，但在I临床上治疗真菌感染疗效不佳 ， 

主要是5-Fc可诱导白色念珠菌产生耐药之故。 

二性霉素B是一种多烯类抗真菌药物，尽管该 

药可致寒战发热， 胃肠道反应较大且有严重的心肾 

毒性，但其抗菌谱广，是目前治疗深部念珠菌感染 

疗效最确切的药物 ，仍可作为念珠菌感染的一线 

用药。近年来，有人认为，广泛使用咪唑类抗生素 

会导致非白色念珠茁感染的增 ，本文亦发现近 

年来热带念珠菌感染有上升趋势，但其他念珠茁则 

无明显改变，这是否与使用咪唑类抗生素有关，有 

待进一步研究。 
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