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高血压与代谢综合征 
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1、干疗科；2、糖尿病科 3、心内科 （邮编 650032） 

一、概述： 
高血压是多种心脑血管疾病的重要病因和危险因素，其最终导致心、脑、肾及大血管的

结构改变和功能衰竭。目前仍然是心血管疾病死亡的主要原因之一。 
代谢综合征（metabolic syndrome，MS）是伴有胰岛素抵抗（insulin resistance，IR）及

多重心血管危险因素在同一个体的聚集。患病率高，危害性大，其主要后果为肥胖、高血压、

血脂紊乱、糖尿病（DM）以及动脉粥样硬化（AS）性心血管疾病。 
自 1988年 Reaven GM提出“X综合征”以来，人们对MS的认识逐步深入。随着研究

的进展，MS的临床表现和危害已得到进一步的认识，但各组分之间的相互关系及其发生机
制目前尚未充分明了。与此同时，MS的定义及诊断标准也经历了不断修改和完善的过程，
世界卫生组织（WHO）、美国国家胆固醇教育计划（NCEP）、中华医学会糖尿病分会（CDS）
等机构和组织对 MS的诊断标准在实用性、准确性、合理性等方面各具特点[1，2]

。为统一认

识，2005 年 4 月国际糖尿病联盟（IDF）对 MS 进行新定义，即： 

① 中心性肥胖：腰围 WC（欧洲裔人）男≥94cm，女≥80cm； 

                       （南亚洲人）男≥90cm，女≥80cm； 

（中国人）男≥90cm，女≥80cm； 

（日本人）男≥85cm，女≥90cm； 

② TG＞150mg/dl（1.7mmol/L），或对高 TG 血症进行治疗者； 

③ HDL-C 男＜40mg/dl（1.03mmol/L），女＜50mg/dl（1.29mmol/L）， 

或对低 HDL-C 血症进行治疗者； 

④ 高血压：SBP≥130mmHg，DBP≥85 mmHg，或对高血压进行治疗者； 

⑤ 空腹血糖（FBG）≥100 mg/dl（5.6mmol/L），或既往诊断为 T2DM。 

如血糖＞100mg/dl 应建议做 OGTT。 

新定义规定凡符合①加其余 4项中的任何两项者，可诊断为 MS。此标准中 WC 切点的特

异性有待于更多的研究数据确定。 

二、高血压与代谢综合征： 

早在 1990年，Tecumseh Blood Pressure study证实了在高血压早期已存在代谢异常，同
时发现这些患者的静息心率明显增快，提示伴有交感神经系统兴奋性的升高

[3]
。随后 San 

Antonio Heart Study也发现较高的 TG和 FBG水平可预测高血压的发展；IR状态的糖代谢
异常和中心性肥胖与高 TG、低 HDL-C 和高血压正相关[4,5]

。国内一项研究显示：MS 患者
存在自主神经功能紊乱，主要是迷走神经活性明显降低，自主神经功能指数 LF/HF比值（交
感-迷走神经平衡状态）显著增高，从而导致MS患者的心率明显加快，心率变异性（HRV）
明显减少

[6]
。与 Tecumseh Blood Pressure study结果一致。近期的研究进一步证实了上述改

变
[7]
。 
MS 与高血压不同亚型（SDH，ISH，IDH）关系不同。研究发现 3种不同类型高血压（SDH、 

ISH、IDH）的危险因素水平及 MS 患病率存在显著性差异，提示其可能有不同的发病机制，

需进一步研究
[8]
。减重和控制肥胖可以使 ISH、IDH 和 SDH 的患病率下降，尤其对于预防 IDH



和 SDH 的发生起着重要的作用
[9，10，11]

  

研究还显示：长期暴露于吸烟环境的成年人，患 DM 的风险增加，与高血压和 MS 的
发生可能有关

[12]
。肥胖相关的高血压与 RAAS、利钠肽（natriuretic peptides）以及肾功能的

改变密切相关。有微蛋白尿（MA）的高血压患者如给予口服葡萄糖可出现高胰岛素血症，在

作胰岛素钳夹时可呈 IR。高血压双亲的子女在血压完全正常时，仍有许多人呈 IR[13]。 
综合近年来的研究不难发现：在高血压患者中肥胖、糖代谢异常、脂代谢紊乱的发生率

相当高，而 MS 和其组分与高血压有着密切的相关性。研究更进一步揭示了上述现象的实质，

即 IR 的存在是高血压和 MS 共同的关键因素
[14-18]
。 

MS 及其组分受遗传易感性的影响，从而构成种族和地区间的差异。日本学者报道：在

DM 患者中，高血压的合并率日本人为 43%，白种人为 38%，黑种人为 63%
[19]
。国外一项研究

显示：黑种人与白种人的 IR 存在差异，这种差异不仅是肥胖的结果，并且 BMI 在青春期前

即不相同。提示胰岛素敏感性、胰岛素产生或代谢的基因多态性方面可能存在种族差异
[20]
。

在 2006 年第 66 届美国糖尿病学会（ADA）会议上一项对来自 51 个家庭共 364 人进行研究发

现，中年人群 MS 的患病率高达 21.4%，高血压为 43.7%；该研究显示 MS 本身与其部分组份

均有很明显的遗传力。另一项对 2336 例非糖尿病的美籍印度人的分析发现，MS 的发病率为

37.3%，高血压占 68.8%。国内一项对汉族和维吾尔族男性的调查显示：两民族中 BMI 对血

压的影响最强；瘦素（Leptin）、IR 和尿酸对血压的影响汉族较维吾尔族明显
 [21]
。研究均

显示出遗传易感性的影响。 

三、机制： 
高血压和MS的发病机制较为复杂。目前认为主要是遗传易感性和环境因素相互作用的

结果，不良的生活方式是主要的环境因素。IR是二者的重要中心环节。 
众所周知，高血压的发生与交感神经系统兴奋、RAAS激活、内皮功能紊乱、细胞膜离

子转运异常以及 IR等有关。而引起 MS的原因是多方面的，涉及多基因和多因素。目前关
于 MS的确切发病机制尚不清楚，但 IR和中心性肥胖是被公认的重要致病因素。近期有临
床试验结果进一步揭示了 RAAS在 IR和MS时的病理生理学机制[22]

。 
从糖代谢角度讲，骨骼肌是葡萄糖氧化利用的主要器官，其通过毛细血管摄取和利用葡

萄糖。正常的骨骼肌断面被许多开放的毛细血管围绕，而高血压患者骨骼肌断面的毛细血管

开放明显减少，血供减少，使葡萄糖和 insulin 进入骨骼肌组织减少，葡萄糖的摄取和利用
减少，导致血糖升高，进而促使 insulin分泌增多，从而引起 IR。早在 23年前已有研究证实
交感神经系统兴奋增加，血管收缩可引起急性 IR[23]。 
此外，动脉僵硬度的增高和盐敏感性的增加对高血压和MS均有明显的影响[24，25]

。 

近期有研究报道：随年龄的增加，原发性高血压患者空腹血游离脂肪酸（FFA）组成的
改变程度降低，且存在性别的差异；同时原发性高血压患者 BMI、WC、WHR、SBP、DBP、
血浆 TC、LDL-C、insulin及锌的水平显著增高，insulin敏感指数显著下降。提示上述改变
与中心性肥胖、IR、锌缺乏、年龄及饮食相关[26]

。目前研究认为：腹内脂肪堆积，分解为

FFA，并进一步酯化为 TG，在 insulin敏感脏器异位沉积产生的“脂毒性”作用而导致 IR；
此外，涉及 IR的关键靶分子还有过氧化物增殖物激活受体族（PPARs）、脂联素（adiponectin）、
瘦素（Leptin）、抵抗素（Resistin）、insulin受体底物（IRS）和 11β羟化酶等[27]

。各种炎症

细胞因子（如 TNF-a、IL-6、CRP、TNFα等）和氧化应激（oxidative stress）在MS和高血
压的发生和进程中也起着重要的作用。 
转基因研究资料显示，IR 和高血压由共同的基因决定，例如 GLUT4 基因（参与胰岛素

调节 GLU 转运的表达）、IRS-2 基因（参与细胞内胰岛素信号蛋白的表达）。敲出 GLUT4 基因

和 IRS-2 基因的杂合子大鼠，表现为既有 IR，又有高血压
[28]
。携带 TC 基因型 I164T 多态性



者，adiponectin 浓度明显降低，其中大多数患高血压
[29]
。近 10 年来，通过全基因组或基

因组局部扫描研究已显示出 MS 和高血压遗传易感基因更精确的定位；此外，对 MS 和高血

压环境敏感基因变异位点的研究也更进一步增进了对 IR 发生机制以及二者间关系的了解。 

insulin影响钾（剂量依赖性血钾降低，同时伴 RAAS活性增加）、钠（高 insulin血症引
起排钠减少，并使血压调节呈盐敏感性）、钙（IR状态下胞浆内 Ca²﹢浓度增高，伴血管反
应性增加和 insulin介导的葡萄糖转运减少）的代谢。与高血压受饮食因素（钾、钠、钙代
谢异常）的影响一致

[30]
。流行病学和实验室研究表明：血镁可刺激前列环素和一氧化氮介导

的血管扩张，同时血镁还影响血糖和 insulin的恒定，低镁血症与高血压和MS的发病机制
相关。但镁用于治疗高血压和MS的价值还有待于更多的临床研究[31]

。  

四、治疗： 
近年一些大型临床研究（HOPE、MRFIT、CAPPP、INSIGHT、INVEST、CHARM、

ALLHAT、LIEF、COMET、VALUE、ASCOT 等）显示，降压治疗可以减少新发 DM的危
险性；而治疗 DM 则能降低新发高血压的发生率和总体血压水平（UKPDS、HOT、
STOP-NIDDM、MeRIA7荟萃分析等）。在降压治疗中，通过抑制 RAAS和交感神经兴奋性，
药物可能作用于 insulin 信号传导通路，使血管阻力恢复正常而增加组织血流量，通过使脂
肪细胞分化为 insulin敏感表型等提高 insulin敏感性，长期降压治疗效果更显著。此外，ARBs
可改善脂肪组织的代谢异常（如增加 adiponectin浓度等），对易于发生DM者可能有益。insulin
增敏剂可降低血压，肥胖是影响降压疗效的重要因素。血压正常的 DM 患者，病情进展相对

缓慢；当高血压病和 DM 同时存在时，二者的 IR 呈叠加；高血压病程越长，IR 越严重。因

而控制血压和降糖治疗同等重要
[32]
。他汀类降脂药在非糖尿病的原发性高血压患者能改善

insulin敏感性[33]
。 

值得注意的是：不同的降压药物及其应用对 MS，尤其是对 DM 的发展有利有弊
[34]
。IR

的存在可削弱某些降压药物的作用，而生理性干预如控制饮食和调节体力运动等，则可减弱

IR，使血浆 insulin水平和血压降低；某些降压药物可能对葡萄糖耐受性和 insulin敏感性呈
负性作用，尤其是利尿剂（大剂量噻嗪类）和非选择性β受体阻滞剂可使隐匿性葡萄糖不耐

受性暴露出来，并使 DM患者的代谢状况恶化，故推荐使用不影响葡萄糖、insullin和脂代
谢的降压药物，如 ACEI、ARB、CCB、高选择性β1受体阻滞剂和α受体阻滞剂。 
实践证明：MS治疗的核心为多重心血管危险因素的干预，改善 IR，减少或逆转靶器官

损害。具体措施为降压、调脂、减肥和降糖治疗。血压<140/90mmHg，对于非 DM 者为正
常；但对于有高血压家族史、DM史以及有MA长期持续的患者，则血压应<130/80mmHg，
即对于MS患者的降压治疗应认真对待。 
近年研究发现：adiponectin 能改善 insulin 敏感性，减轻 IR；同时具有抗炎、抗 AS 作

用；并能抑制内皮细胞黏附分子的表达以及血管平滑肌细胞的增殖和迁移，从而抑制内皮-
依赖血管舒张不良，调节血压

[35]
。Insulin 激活血管平滑肌细胞和内皮细胞的 RAAS，还可能

通过 insulin 样生长因子 1（IGF1）受体影响血管功能。目前已克隆出 adiponectin受体、PPAR
γ配体和 TNF-a 等细胞因子以及β肾上腺素能受体激动剂等因素参与 adiponectin 表达和分
泌
[36, 37]
。有各种炎症细胞因子参与的慢性炎症反应在高血压和MS的发生发展过程中具有重

要影响。上述发现为进一步研究高血压和 MS的防治提供了一条崭新的思路。 
最近有实验数据表明：羟化酶 1（HSD1）在脂肪组织的过度表达可导致肥胖、IR、高

血压和 MS。选择性 HSD1抑制剂能否使用将有待进一步研究[27]
。 

五、存在的争议： 
尽管 IDF公布MS定义以统一认识，但学术界仍存在对MS认识上的分歧。美国心脏病



学会（AHA）与国家心肺、血液研究所（NHLBI）在 IDF 新定义公布后声明不用此标准，并对

“NCEP-ATPⅢ定义”进行修订，理由是认为 ATPⅢ临床使用方便，不强调某一特定因子的作

用。ADA与欧洲糖尿病研究学会（EASD）也于 2005年 9月发表联合声明，认为MS定义
模糊，应用混乱，在其被彻底了解之前，不应诊断MS，而需进一步研究。声明指出，其每
项诊断指标都是心血管疾病的危险因素，都应同等地被治疗。以此同时，首先提出 MS 的
Reaven GM 教授宣称该综合征已不存在，他认为各诊断标准均大同小异，对 MS 诊断的争
议无论是在教学上还是在临床运用中都无意义，建议应强调对每一心血管危险因素的治疗，

而不必去强调病人符合了MS的哪几条[38]
。国内潘长玉教授也认为MS不宜作为疾病来诊断，

而应针对各个危险因子进行治疗。上海瑞金医院陈名道教授则认为：诊断MS是符合 Dorland
图解医学辞典（第 30版）对“综合征”的定义的；同样，临床上不应将其作为一个疾病而
应作为一个综合征来对待。 

尽管争论存在，目前 IR和中心性肥胖仍被公认为 MS重要的致病因素，其他危险因子
还有缺乏体力活动、老龄化、内分泌失调、遗传基因等。对 MS 的全面认识以及深入了解 MS

与各心血管危险因素之间的相互关系还需做大量的研究。 
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