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原发性高血压是老年人的常见病及多发 

病，是心、脑，肾血管疾病的重要危险因素， 

但其发病机制 尚 未完 全阐明。在老年人群 

中，高血压的临床及病 理生 理有 一 定的特 

点，本文拟从神经、内分泌、体液因子、组 

织结构及血流动力学、遗传和环境因素在老 

年高血压发病机制中的地位作一扼要综述。 

一

、 神经因素 

大量研究 1 3 J证实， 基础状态，血 浆 

去甲肾上腺素 (PNE)随年龄而增加；在冷 

加压试验，体位 改 变、口服葡萄 糖 等刺激 

时、老年人PNE增加亦较年青人多[a、̈，即 

在基础状态及激发状态，PNE均随年龄而增 

加．PNE只能反映中枢及外周交感神经介质 

代谢改变的总和，是由交感神经末梢释放量 

与血浆清除率所决定的。虽然E sler 等曾 

报道 PNE随年龄增加，但从循 环中清除减 

少。然而多数研究 、 均发现老年人及年青 

人的 PNE清除相似。至于老年人PNE升高 

的机理目前尚不明确，可能与 多 种 因 素有 

关：(1)Wallin L 等研究发现随增龄肌肉组 

织交感神经发放冲动增加，并与PNE明显相 

关。由肌肉释放入血 的肾上 腺素 (NE)在 

PNE中占较大比例，作者推测 PNE随年龄 

增加可能与肌肉交感神经 末梢释放 NE入血 

增加有关。(2)随年龄老化，心血管反应能 

力降低r ，使交感神经活性代偿性增强，释 

放入血的NE增加。(3)随增龄颈动脉窦及 

主动脉弓压力感受器敏感性降低，老年人由 

于血压升高时，不能反射性抑制交感神经活 

性，减少 NE的释放。(4)静脉血氧饱和度 

随年龄而下降，Hesset 等发现当供 应组织 

、 的氧减少时，也可使PNE增加。(5)中枢交 

感神经活性增强：Lake[日 等研究发 现中枢 

及血浆NE分别与年龄呈正相关(相关系数分 

别为0．52、0．62)，PNE 与脑脊液 NE也呈 

明显正相关；Banerji[1 等通过测定不同年 

龄鼠肾上腺髓质多巴胺一p一羟化酶(DBH)， 

发现随鼠龄DBH活性增加，提示与年龄相关 

的 DBH 活性增加，至少部份是PNE增加的 

原 因。 

迄今为止，老年人PNE升高的意义尚不 

清楚，是否为通过对血管平滑肌 o【受体的作 

用，使老年人外周血管阻力增加和血压升高 

尚需进一步研究．上海市高血压研究所[1I】用 

改良Week法测定24小时尿3一甲氧一4羟基苯 

乙二醇一硫酸脂盐 (MHPG-SO‘)以估计脑 

内NE的代谢情况；又以改良 Pisano法测定 

3一甲氧去甲肾上腺素(NMN)与3一甲氧肾上 

腺索 (MN)的总和 (TMN)以估计外周交 

感神经活性变化。发现在不同年龄的正常血 

压组、临界高血压组尿 MHPG—S 与SBP 

及 DBP 均 显 著 相 关，但 DBP经 常 大 于 

13．3KPa(100mmHg)的稳定组 则无 相关 

性；而尿 TMN除在临界高血压组与SBP及 

DBP相关外，其余各组均不相关。提示反映 

中枢神经交感活性的 MHPG~-SO．和 外周交 

感活性的TMN在临界高血压组均 参与升压 
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机制。有文献报道  ̈、 高肾素 高血压患者 

PNE明显升高，年轻高血压患者往往伴高肾 

素；在其发，病t． 血管， NEj：： 反应性增强， 

这些均提示 感神经活性在高血压病矗j始动 

机制中所起的作用似较大干维持机制，在高 

血压早期可能 !为一主} 发病机制。然而在 

高血压后期及老年高血压中血管对 NE曲反 

应减弱，其它非神经因索 维持血压可能起 

主要作用。 

近年来， 肾上腺素能受体在高血压发 

病中变化的研究逐 渐增多。B受体兴奋能使 

心率增快，心肌收缩力增强，血管平滑肌舒 

张和肾素分泌。有研究[7,14 证实 B受体激动 

剂异丙肾上腺素及拮抗剂心得安引起的心血 

管效应随年龄降低，随增龄血浆肾索冶性也 

下降。Stttmpe[1 等发现，B阻滞 剂的降压 

作用在25—35岁的患者比55岁以上的患者更 

为明显，提示随增龄B受体介导的功能发生 

了衰退。通过测定血浆或淋巴细胞内B受体 

兴奋时所产生的第二信使环磷酸腺苷 (CA． 

MP) 的基础 值及 激发 值，stessmari r 、 

Hacper‘1 7]等发现老年人 CAMP较年 青人 

低。虽然Roth r1 8~等于 l 7 7’年最先报道随增 

龄外周血淋巴细胞 I3受体浓度减少，但以后 

多数研究[|7 1g 均令人信服地表明外周血淋巴 

细胞 B受体浓度及亲和力不随年龄改变，性 

别间也无差异。Abrass【2 等进一步 研究发 

现老年人淋巴细胞内腺苷酸环化酶 c催化亚 

单位活性降低而 N涮节蛋白活性未改变，因 

此推测与年龄相关的心血管对儿茶酚胺反应 

性降低可能不是由于B受体衰变所致，是否与 

B受体相偶联的腺苷酸环化酶复合 物的缺陷 

有关，尚需进一步研究。在老年高血压中， 

B受体发生何种改变及其在高血压 发病中起 

何等作用的研究甚少，且报道也很不一致； 

如 Broddet。 等研究了各种年龄组健康人及 

高血压患者血淋巴细胞B。受体，发现高血压 

患者 B受体浓度较正常对照组明显增高，且 

在高血压患者中，随增龄Bz受体浓度逐渐增 

加，B。受体浓度在高血压及正常人中均与平 
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均动脉压(MAP)呈明显正相关；~jDoyle 

等研究却发现，高血压与正常血压对照组淋 

巴细胞 Bz受体浓度无差异，Bz受体 浓 度与 

SBP、DBP及MAP均无相关性。 

二、内分泌因素 

． 
1．肾 素一血管 紧张 素一醛 固酮 系统 

(RAAS)大量研究‘7 93 24]已表明，随增 龄 

健康人肾素、PRA及血管紧张素 I的基础 

值及激发值降低。在高 血 压患 者中，PRA · 

也随年龄而降低 】，但较同龄正常人低PRA 

所占比例更大 。PRA 与高血压的严重程 ． 

度有关。Brttnner 等将高血 压患 者分为 

高、正及低PRA，发现高 PRA者心脑并发 

症最高，已知恶性高血压的 PRA也显著增 

高。 

老年高血压存在肾素一血管紧张素一醛 

固酮系统间失调，在基础与低钠激发时，对 

低PRA而言，正常的醛固酮已失之过高 ． 

即同生理性衰老相比，低肾素者的血管紧张 

索 I与醛固酮的分离更大。在老年前期及老 

年收缩期高血压，血管紧张素 I、血压水平。 

血流动力学参数和电解质之间未找到肯定的 

关系，提示随增龄肾素对血流动力学紊乱的 

作用不大，而醛固酮与收缩压 、平均血压呈 

正相关，可以认为在老年高血压的病理生理 ’ 

中，醛固酮在维持血压增高中起重要作用。 

2．精氨酸血管加压素 (AVP)AVP主 ． 

要通过血容量增加而使血压升高，同时也是 

强有力的缩血管因子，也可能参与中枢及外 

周心血管的调节功 能。Haywood等的 实验 

性高血压模型的研究结果，提示交感神经系 

统及AVP可能在钠依赖性高血压的发病中起 

重要作用。目前对人类AVP在高血压发病中 

的作用研究甚少，结果也不一致。有学者发 

现在高血压患者中血浆AVP正常，而另有学 

者 报道血浆AVP在大于 50岁的高血压患 

者 中较年轻患者约高2倍，推测AVP在老年 

性钠依赖性高血压的发病中起一定作用。 
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3．性激素 皇丸酮(T)有使血压升高 

的作用，雌激素(E )能直接收缩血管或间接 

通过RAAS及生长激素等使血压升高。李明 

朝【2 等发现；老年男性高血压患者E。增加， 

T／Ez降低较同龄 对照组明显；而老年女性 

高血压患者较同龄正常人 Ez有下降 趋势， 

T／Ez增加。另有学者 发现女性绝经后孕 

激素(P)较E 下降更明显，P／E 失调，并认 

为老年女性高血压可能与P／E 、T／E 失调 

有关，男性则与Ez的绝对与相对增加有关。 

4．其它：目前虽对降 压 系统包括心钠 

素、激肽释放酶系统 前列腺素的研究逐渐 

增多，但在老年高血压发病机制中，上述降 

压系统的作用研 究 甚少。Sowers等曾报道 

具有扩血管、促钠排出的PGE。在尿中的含 

量，在年轻的正常人及高血压之间无差异，但 

在老年高血压患者则明显低于同龄正常人。 

三、体液因素 

1．钠 大量文献报道随 增龄 机体对钠 

的敏感性增加，钠与血压 升高 明 显 相关。 

Lever 等通过测定体内钠、钾及其与血压 

的关系；发现钠与血压呈正相关，体内钠较 

高的老年人此种相关性更明显；而钾与血压 

呈负相关，年轻 人体 内 钾 较 老 年人 高。 

Grimt 等研究正常人及高血压患者在摄入 

低钠饮食及口服速尿后血压的变化，将血压 

下降1．33KPa(10mmHg)以上者定为钠敏感 

者，降低小于0．66 KPa(5mmHg)定为钠耐 

受，发现随增龄正常人及高血压患者钠敏感 

性增加，肾素水平降低。提示在高血压的 

生中，早期及年轻高血压患者可能为非钠依 

赖性，随年龄增加及病情发展，对钠敏感性 

逐渐增加。在治疗上，限钠对老年患者的降 

压效果也较显著。然而，目前对老年高血压 

患者血压升高的机理尚未完全清楚，可能与 

多种因素‘。。，。 有关：如遗传、交感 神经张 

力增高、长期钠负荷过重及年龄等。随增龄 

肾血流减少，肾小球滤过率降低及其它生理 

因素改变如血流动力学、RAAS、心钠素， 

前列腺素(PG)、肾激肽一血管缓激肽系统 

等使排钠减少，因而钠、水潴留。体内钠过 

多使血压升高的机制，推测在初期可能是血 

容量、每搏量、每分输出量增加，而当血容 

量及每搏输出量恢复到正常后，外周血管阻 

力增加则起主要作用。Tobian【8 等报道高 

血压患者动脉壁钠水含量增加，管壁增厚， 

管腔缩小，血管阻力增加。在分子水平上， 

有人 ， 提出可能 因容量扩 张，遗传缺陷 

和利钠因子等使Na+一K -ATPase受抑制， 

血管平滑肌细胞内钠增多，通过钠钙交换， 

Ca 进入细胞内增加，血管静息张力增高， 

并对各种缩血管因子的敏感性增高，促进平 

滑肌痉孪；心肌细胞也有同样情况，细胞内 

钠离子增加，经钠钙交换、细胞内 Ca 增加， 

导致心肌收缩力增强，每搏量及每分输出量 

增加，也可使血压升高。 

2．钙 在控制血管平滑肌 收 缩功能方 

面Ca‘发挥轴心作用。近年研究提出高血压 

对血管平滑肌 处理钙 的 能力可能 发生了改 

变，即ATP维持Ca 跨膜转运的能力降低， 

使细胞内游离Ca 储积，导致血管平滑肌收 

缩异常增强，最终使外周血管阻力增加，血 

压升高。目前对钙在高血压中所起怍用的程 

度报道不一。Kesteloot【a”等报道血浆Ca 

与SBP，DBP明显正相关，而 Mclarront。8】 

等发现高血压患者较正常人钙摄入量明显减 

少。因此，Lawrence【a 等根据文献提出了 

钙缺陷假说，认为高血压有两种类型： I型 

表现为细胞内Ca 增加、Mg 降低，细胞外 

Mg 增加，钙降低，此型往往对钙敏感且伴 

低 PRA，用钙离子阻滞剂、利尿 剂及补钙 

疗效较好，老年高血压多属此类；I型即细 

胞内PbCa 均增高，而 Mg 降低，此型用钙 

阻滞剂疗效较差。 

四、组织结构及血流动力学 

近年有人认为外周 管结构改变，敏感 
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性及反应性异常可能是高血压发病的主要机 

制。老年高血压的主要血流动力学特点是外 

甩血管阻力显著增高，Chobanlan等认为这 

种情况部份与老 化有 关，部 份与 高血压有 

关。随年龄老化，血管内膜及中层增厚，胶 

元、氨基葡萄糖苷及钙沉积增加，使动脉壁 

硬度增加，管腔与管壁的比例及管腔内径缩 

小，以致总外周血管阻力增加，对血压的缓 

冲能力降低；同时时缩 血管物如 NE、血管 

紧张素I的反应性增强，使血压升高，血压 

升高又促进和加重上述血管的变化。目前对 

引起血管结构改变的原因尚不完全清楚；早 

期人们推测可能是一种继发于高血压的适应 

性改变，以后据高血压动物模型研究结果， 

有学者认为可能与血管平滑肌细胞膜对Ca 

处理的障碍有关。 

五、遗传与环境因素 

有学者 用双胞胎的遗传学研究方法， 

． 发现在单纯性收缩期高血压病人中，基因相 

似性单卵双胎占86％，双卵双胎占22 ；在 

老年经典高血压：病中，基因相似性单卵双胎 

占63％，双卵双胎占56 ，遗传系数增高在 

单纯收缩划高血压占82 ，经典高血压仅占 

l6％，提示遗传因素在老年人单纯收缩期高 

血压的病因中可能起重要作用，而对老年经 

典高血压病，遗传因素显 示 的 作用可能不 

大。 

在西方等发达国家，随增龄高血压的发 

病率增高更为 明显，这可能 与环 境 因素有 

关；如食盐过多，活动减少，肥胖及长期过 

度精神紧张。Sims[‘ 曾提出肥胖 与高胰岛 

索血症及交感神经功能增强有关。交感神经 

功能增强能使肾小管重吸收钠增加．Tuckẗ 

等报道当体重减轻 时，PRA、醛固酮降低． 

由此推测肥胖在高血压发病中起一定作用。 

精神应激会引起肾上腺的反应性增强．长期 

精神紧张可引起过多的肾上腺素储存于交感 

神经束梢的囊泡中，在交感神经冲动时又释 
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放出来，再通过突触前膜9：受体的正反馈作 

用引起 持 久的NE释放增 多，导致 血压增 

高。 
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