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00!摘要"0目的0探讨血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 与原发性高血压病的关联性& 方法0选择 3+-4 年

2 月至 3+-4 年 -- 月深圳市福田区第二人民医院收治的原发性高血压患者 .=+ 例"观察组#%按照 -J- 配对原

则选择同期于深圳市福田区第二人民医院接受体检的健康者 .=+ 名"对照组#& 应用实时定量逆转录聚合酶

链反应"$*'IK;$#法检测研究对象血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 的表达水平& 比较两组的临床资料%分析

!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 水平与原发性高血压病的关联性& 结果0两组饮酒'定期锻炼'糖尿病史情况%以

及空腹血糖'甘油三酯"*5#'高密度脂蛋白"L7M#水平比较差异无统计学意义"!N+O+/#& 观察组吸烟人数

比例%以及体质量指数"P9Q#'总胆固醇"*;#'低密度脂蛋白"M7M#'!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 水平均高于对

照组%差异有统计学意义"!R+O+/#& !HEASTA#回归分析结果显示%有吸烟行为""#U3O3.-#'较高水平的 P9Q

""#U-O44,#'*;""#U-O321#和 !"#$%&'(%)*+++++,-,.//""#U3O+/2#是促进原发性高血压发生的危险

因素"!R+O+/#& KD@VSH"相关分析结果显示%血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 水平与收缩压'舒张压'P9Q'*;

及M7M呈正相关"!R+O+/#& 结论0原发性高血压患者血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 呈高表达%并与血压

和血脂呈正相关性& !"#$%&'(%)*+++++,-,.// 具有作为原发性高血压病标志物的应用前景&

00!关键词"0原发性高血压病$0长链非编码$%&$0危险因素

00!中图分类号"0$/,,O-0!文献标识码"0&0!文章编号"0-=2, >.1+=#3+3-$-+ >-+++ >+,
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C_[DVTD"SAH"GC*#)'%"0*CVDDC^"WVDW @"W SAZT_[@TAD"TS]ATC DSSD"TA@!C_[DVTD"SAH""TCDH\SDV̀@TAH" EVĤ[# ]CH]DVD
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00目前%我国居民原发性高血压病的发病率有逐

年增高的趋势& 流行病调查数据显示%我国 -1 岁及

以上居民原发性高血压病患病率从 -41+ 年的 2O2g

上升至 3+-1年的 3/O3g%现存患者数超过 3O2 亿(-'3)

&

高血压病已经成为主要公共卫生问题之一(.)

%国内

外学者对高血压的发生'发展机制进行了广泛而深

入的研究& 长链非编码$%&"!H"E"H"'#HWA"E$%&%

!"#$%&#是近年来在慢性病领域研究的热点%其与

许多疾病的发生'发展及预后具有关联& 有研究显

示%!"#$%&*h5-'!"#$%&L-4'!"#$%&&i+41=/= 和

!"#$%&9&M&*- 等在血管重构'诱发血管外周压力

增大'调节血管生成和血管疾病神经网络方面具有重

要的调节作用(,'2)

& 本课题组既往研究发现%!"#$%&'

(%)*+++++,-,.// 具有调控细胞的 7%&损伤与修

复的功能(1)

%但其在高血压中的作用还未有报道& 鉴

此%本研究旨在探讨人血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.//

与原发性高血压病的关联性%现报道如下&

<?对象与方法

<F<?研究对象?选择 3+-4 年 2 月至 3+-4 年 -- 月

深圳市福田区第二人民医院收治的原发性高血压患

者 .=+ 例"观察组#& 根据观察组性别'年龄'籍贯'

经济收入情况%按照 -J- 配对原则选取同期于深圳

市福田区第二人民医院接受体检的健康者 .=+ 名"对

照组#& 两组一般情况比较差异无统计学意义"!N

+O+/#%具有可比性& 见表 -& 所有研究对象的血液

标本及信息收集均获得患者的知情同意&

表 -0两组一般情况比较!"

!

6jA#$+%

组0别 例数
性别

男 女

年龄
"岁#

民族 职业

汉族 少数民族 干部 工人 个体工商人员 其他 退休

月收入
"元#

观察组 .=+ -4= -=, ,2O32 j2O-, ./, = ,- -33 .3 ., -.- 14++O++ j2,/O++

对照组 .=+ -4= -=, ,=O41 j2O+3 ./, = .4 -3. .3 ./ -.- 143-O++ j1-+O++

7J

!

3

> +O+++ +O//+ +O+++ +O+=4 +O.=3

! > -O+++ +O/1. -O+++ +O444 +O2-2

<FG?纳入与排除标准

-O3O-0观察组纳入与排除标准0纳入标准!"-#符

合+中国高血压防治指南"3+-1 年修订版#,

(4)中关

于原发性高血压病的诊断标准$"3#新发高血压患

者%未服用过降压药$".#年龄
"

-1 岁& 排除标准!

"-#继发性高血压患者$"3#未能完成问卷调查和本

次体检相关项目者&

-O3O30对照组纳入与排除标准0纳入标准!"-#年

龄
"

-1岁$"3#既往无高血压病史%且经双臂 .次测量

血压值均符合收缩压R-,+ ??LE和舒张压R4+ ??LE&

排除标准!"-#合并恶性肿瘤'内分泌系统疾病或自

身免疫性疾病者$"3#合并精神病史或有精神病家

族史者$".#合并严重的心'肝'肾脏疾病者$",#近

期有感染或其他重大疾病史者&

<F=?资料收集及相关判断标准?通过问卷方式收

集研究对象的年龄'性别'职业'既往病史'服药史'

吸烟'饮酒等情况& 测量研究对象的血压值'体质量

指数"PHW_9@SSQ"WDZ%P9Q#等一般指标& 以截止

至受调查当天%在调查前 .+ W 内吸过烟%而且连续

或累积吸烟 = 个月或以上者%则定义为有吸烟行为&

以每周至少饮酒 - 次定义为有饮酒行为& 以每周运

动 . 次及以上%平均每次运动超过 .+ ?A" 定义为定

期锻炼&

<F;?生化指标检测0于清晨采集受试者空腹肘部静

脉血约 . ?!& 采用全自动生化分析仪"型号!2=++'+3+%

Q)(#%血脂生化检测试剂盒"博奥生物#检测总胆固

醇"THT@!#CH!DSTDVH!%*;#'甘油三酯"TVAE!_#DVAWD%*5#'

高密度脂蛋白"CAEC'WD"SAT_!A[H[VHTDA"%L7M#'低密

度脂蛋白"!H]'WD"SAT_!A[H[VHTDA"%M7M#'血糖&

<F>?!"#$%&'(%)*+++++,-,.//水平检测0采用含抗

凝剂的紫色采血管采集 / ?!静脉血%, k静置 .+ ?A"%

室温下 . +++ VX?A"离心 -/ ?A"%取上层血清% >1+ k

*-++-*
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保存备用& 检测时%解冻样本%以 *VABH!法提取样本

总$%&%应用逆转录试剂盒"cDV?D"T@Si-=33%*CDV?H

)#AD"TAbA#公司#将其逆转录为 #7%&& 应用实时定

量逆转录聚合酶链反应"VD@!'TA?DI^@"TAT@TÀDVD̀DVSD

TV@"S#VA[TAH" [H!_?DV@SD#C@A" VD@#TAH"%$*'IK;$#法检

测!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 水平%操作方法严格按

照$*'IK;$试剂盒"KVH?DE@%美国#说明书进行& 所

用引物由上海生工公司合成%序列见表 3& 以
!

'@#TA"

为内参%采用 3

>

##

;T法计算其相对表达水平&

表 30引物序列

0引物名 序列

!"#$%&'(%)*+++++,-,.// cHV]@VW!/a';&5&&&5&&5;;&&&;&&55&5'.a

$D̀DVSD!/a'&&;;&;;&&&;&5*;&5;&5'.a

!

'@#TA" cHV]@VW!/a'&;&5&5;;*;5;;***5;;5&*'.a

$D̀DVSD!/a';**5;&;&*5;;55&5;;5**'.a

<FH?统计学方法0应用 )K))3+O+ 统计软件进行数

据分析& 计量资料以均数j标准差"

!

6jA#表示%组间

比较采用成组 7检验& 计数资料以例数"百分率#

(+"g#)表示%组间比较采用
!

3 检验& 采用多因素

!HEASTA#回归分析探讨影响原发性高血压发生的因素&

采用KD@VSH"相关分析探讨血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.//

与相关指标的相关性& !R+O+/为差异有统计学意义&

G?结果

GF<?两组生活行为及临床生化指标比较?两组饮

酒'定期锻炼'糖尿病史情况%以及空腹血糖'*5'

L7M水平比较差异无统计学意义"!N+O+/#& 观察

组吸烟人数比例%以及 P9Q'*;'M7M水平均高于对

照组%差异有统计学意义"!R+O+/#& 见表 .&

表 .0两组生活行为及临床生化指标比较!"

!

6jA#$+"g#%

组0别 例数 吸烟 饮酒 定期锻炼
P9Q

"dEX?

3

#

糖尿病史
空腹血糖
"??H!XM#

*5

"??H!XM#

*;

"??H!XM#

L7M

"??H!XM#

M7M

"??H!XM#

观察组 .=+ -/1",.O14# -=4",=O4,# -1,"/-O--# 3=O1- j/O=- /2"-/O1.# /O31 j+O1, ,O1+ j+O/- -O// j+O3- -O+1 j+O3- 3O41 j+O./

对照组 .=+ --,".-O=2# -/-",-O4,# -14"+O/.#0 3,O2/ j/O42 /3"-,O,,# /O-4 j+O2= ,O2= j+O,/ -O3/ j+O-1 -O+- j+O-1 3O-, j+O.-

7J

!

3

> --O,.4 -O13. +O-.4 ,O22- +O32+ -O/+2 -O--= 3+O/1+ -O1+- .,O+11

! > +O+++ +O-22 +O2+4 +O+++ +O=++ +O+== +O3,/ +O+++ +O-3, +O+++

GFG?两组血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.//的表达水平

比较0$*'IK;$检测结果显示%观察组血清!"#$%&'

(%)*+++++,-,.// 的相对表达量高于对照组%差异

有统计学意义("2O-/ j+O12# S̀"-O-/ j+O,/#$7U

--=O/-1%!U+O+++)&

GF=?影响原发性高血压发生的多因素!HEASTA#回归分

析结果0以是否患有原发性高血压病为因变量"- U

是%+ U否#%将上述有统计学意义的指标(吸烟"- U有%

+ U无#'P9Q'*;'M7M'!"#$%&'(%)*+++++,-,.//)作为

自变量进行!HEASTA#回归分析%结果显示%有吸烟行为'

较高水平的 P9Q'*;和 !"#$%&'(%)*+++++,-,.//

是促进原发性高血压发生的危险因素"!R+O+/#&

见表 ,&

表 ,0影响原发性高血压发生的多因素!HEASTA#回归分析结果

0因0素 3 E929 K48? ! "#"4/L1M#

吸烟 +O24, +O33/ 3O,=3 +O+++

3O3.-

"-O,3- l.O,32#

P9Q +O=/4 +O.+3 ,O4-, +O+3-

-O44,

"-O+4- l.O/1.#

*; +O3,= +O+== .O=,= +O+++

-O321

"-O-33 l-O,/=#

!"#$%&'(%)*+++++,-,.// +O23- +O3+4 --O4/1 +O++-

3O+/2

"-O.=2 l.O+4/#

GF;?血清 !"#$%&'(%)*+++++,-,.// 与相关指标

的相关性分析结果0KD@VSH" 相关分析结果显示%血

清!"#$%&'(%)*+++++,-,.//水平与收缩压'舒张压'

P9Q'*;及M7M呈正相关"!R+O+/#& 见表 /&

表 /0血清!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 与相关指标的

0 0相关性分析结果

0指0标 < !

收缩压"??LE# +O/,2 +O+++

舒张压"??LE# +O,-1 +O+++

年龄"岁# +O-.2 +O,-/

平均每天吸烟量"支XW# +O.,- +O-3,

平均每天饮酒量"?!XW# +O312 +O--,

P9Q"dEX?

3

#

+O/-2 +O+++

空腹血糖"??H!XM# +O.2, +O-=.

*;"??H!XM# +O=1- +O+++

*5"??H!XM# +O,.- +O+12

L7M"??H!XM# +O.42 +O-+/

M7M"??H!XM# +O2-, +O+++

=?讨论

=F<?目前%高血压病已经成为我国最常见的慢性病

之一%引起了各地医疗机构和学者的重点关注& -健

康中国.心血管疾病防治行动明确提出%到 3+.+ 年%

我国 .+岁及以上居民的高血压知晓率应不低于 =/g%

高血压患者的规范管理率不低于 2+g%高血压治疗

率和控制率应持续提高(-+)

& 并希望通过全社会的努

力%做到人人知晓个人血压'控制高血压危险因素'自

我血压管理'注重合理膳食和酌情量力运动等& 而

-健康中国.行动计划中%有 -- 项行动与高血压的防

治相关(--)

&

=FG?近年来%国内外学者对与高血压发生'发展及

预后相关的生物标志物进行了广泛的研究& 其中%

*3++-*
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!"#$%&与高血压的关联性研究越来越受到重视(-3)

&

!"#$%&是一类转录本长度超过 3++ "T的$%&分子%

可调控多种生物学过程%并与一些疾病的发生'发展

具有关联%可作为疾病诊断'治疗和预测预后的标志

物(-.'-,)

& P@_HE!̂等(-/)的研究利用微阵列方法对自

发性高血压大鼠"S[H"T@"DĤSC_[DVTD"SAH" V@T%)L$#

和健康大鼠心脏组织的基因表达情况进行了比较%发

现在 44- 个!"#$%&中有 -,/ 个的表达具有显著差

异%其中 4.个表达上调%/3 个表达下调$而基因富集

分析显示!"#$%&;7'i%3P'&)- 多态性可能导致高

血压患者的收缩压增高& !"#$%&可能参与了高血

压病的发生'发展%但其具体机制还有待阐明(,%-=)

&

=F=?!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 是在第 4 号染色体

上的非编码$%&%位于第 ,,+3-+2-位点到第 ,,+3-,-,

位点%全长 .,. "T& 本课题组既往研究发现%!"#$%&'

(%)*+++++,-,.// 在镉毒性中具有多种调控功能%

参与了细胞的7%&损伤'增殖和凋亡等生物学过程%

并具有调控7%&损伤基因"&*9'&*$'&*$QK#和修

复基因"77P-'77P3'e55-'($;;-'9)L3'$&7/+'

8$;;-和P&$7-#表达水平的功能%这在大鼠动物模

型和职业人群中得到了进一步验证(1)

& 但其在高血

压疾病中的作用仍未明确%鉴此%本研究对 !"#$%&'

(%)*+++++,-,.//与原发性高血压病的关联性进行了

探讨& 结果显示%较高水平的!"#$%&'(%)*+++++,-,.//

是促进原发性高血压发生的危险因素%且血清!"#$%&'

(%)*+++++,-,.// 与收缩压'舒张压呈正相关& 提

示!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 参与了原发性高血压

病的发生'发展过程& 有研究显示%!"#M)*$'!"#$%&'

7<%M$P3'3'!"#$%&MDZAS'!"#$%&LhM;和!"#'L;与

血脂代谢相关(-2'3+)

& 本研究结果也显示%血清!"#$%&'

(%)*+++++,-,.// 与P9Q'*;及M7M呈正相关&

综上所述%!"#$%&'(%)*+++++,-,.// 与原发性

高血压病的发生具有关联性& 但其与原发性高血压

病的发展'预后的关系%以及对高血压调控功能的具

体机制有待进一步研究&
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!DT'2\ A" ?H"H#VHT@!A"D'A"W^#DW [^!?H"@V_@VTDVA@!C_[DVTD"SAH"(:)G

$DS[AV$DS% 3+-1%-4"-#!3/,G

(=) iA?;% i@"E7% MDD(i% DT@!GMH"E"H"#HWA"E$%&S@"W $%&'

\A"WA"E[VHTDA"SA" HZAW@TÀDSTVDSS%#D!!̂!@VSD"DS#D"#D%@"W @ED'VD!@TDW

WASD@SDS(:)GeZAW 9DW ;D!!MH"ED̀% 3+-2%3+-2!3+=3.1,G
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