
tumor differentiation，TNM stages and vascular invasion ( P ＜ 0. 05 ) ． ＲOC curve analyses revealed that the area
under the curve ( AUC) of serum miＲ-106b was 0. 868 in discriminating HCC from healthy controls with a sensitiv-
ity of 87. 2% and a specificity of 74. 2%，while the AUC was 0. 791 in discriminating HCC from chronic hepatitis
or cirrhosis with a sensitivity of 72. 3% and a specificity of 77. 3% ． Conclusion The expression level of serum
miＲ-106b in HCC patients was significantly up-regulated，and it might be a useful diagnostic and prognostic bio-
marker for HCC．
Key words hepatocellular carcinoma; serum; miＲNA; diagnosis; prognosis

超敏 C 反应蛋白与维吾尔族老年单纯收缩期高血压患者
血管内皮功能的相关性

刘忠玉1，李 辰2，黄 榕3，周亚丽3，张艳君4，赵宗峰4

摘要 目的 探讨超敏 C 反应蛋白( hs-CＲP) 与维吾尔族老

年单纯收缩期高血压( ISH) 患者血管内皮功能之间的关系。

方法 选取维吾尔族老年 ISH 患者 100 例作为 ISH 组，维吾

尔族老年原发性高血压( EH) 患者 100 例作为 EH 组，并选

择年龄与之相匹配的维吾尔族血压正常人群 ( NT) 80 例作

为 NT 组。采 用 免 疫 透 射 比 浊 法 测 定 血 清 hs-CＲP 水 平、
ELISA 法测定血清内皮素 1 ( ET-1 ) 浓度，Griess 法测定血清

一氧化氮( NO) 含量; 运用超声技术测定血流介导的内皮依

赖性血管舒张功能( FMD) ，动脉硬化检测仪测定颈-股动脉

脉搏波传导速度( cfPWV) 。采用直线相关分析及多元线性

逐步回归分析法分析 hs-CＲP 与 ET-1、cfPWV、NO、FMD 的相

关性。结果 与 NT 组比较，ISH 组、EH 组 hs-CＲP、cfPWV、
ET-1 明显 升 高 ( P ＜ 0. 01 ) ，而 NO、FMD 明 显 降 低 ( P ＜
0. 01) ; ISH 组 hs-CＲP、cfPWV、ET-1 高于 EH 组( P ＜ 0. 01 ) ;

ISH、EH 两组间的 NO、FMD 差异无统计学意义。相关性分

析表明，hs-CＲP 与 ET-1、cfPWV 呈 正 相 关 ( P ＜ 0. 01 ) ，与

NO、FMD 呈负相关( P ＜ 0. 01 ) 。多元线性逐步回归分析显

示 hs-CＲP、NO、ET-1、cfPWV 是影响 FMD 的主要因素 ( P ＜
0. 05) 。结论 维吾尔族老年 ISH 患者血清 hs-CＲP 水平明

显升高，且与 FMD 呈负相关。
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超敏 C 反应蛋白( high-sensitivity C-reactive pro-
tein，hs-CＲP) 是白细胞介素 6 ( IL-6 ) 诱导肝脏合成

的急性时相蛋白，hs-CＲP 通过引起内皮功能损伤、
促进动脉硬化等形式，在心脑血管疾病的发生与发

展过程中发挥重要作用，是心脑血管疾病的独立危

险因素［1 － 4］。近年来研究［5 － 6］表明，老年原发性高

血压( essential hypertension，EH) 患者的血清 hs-CＲP
水平明显升高，提示 hs-CＲP 与老年 EH 的发病密切

相关。内皮细胞功能障碍和动脉硬化被认为是老年

单纯收 缩 期 高 血 压 ( isolated systolic hypertension，

ISH) 的重要发病机制，但 hs-CＲP 与维吾尔族老年

ISH 内皮细胞功能及动脉硬化之间的关系鲜有报

道。既往研究［7］证实，血流介导的内皮依赖性血管

舒张功能( flow-mediated endothelium-dependent vaso-
dilation function，FMD) 、内皮素 1 ( endothelin-1，ET-
1) 及一氧化氮( nitric oxide，NO) 是反映血管内皮功

能的重要指标，而颈-股动脉脉搏波传导速度( carot-
id-femoral pulse wave conduction velocity，cfPWV) 则

是反映动脉硬化的敏感指标。该研究拟以维吾尔族

老年 ISH 为研究对象，探讨 hs-CＲP 与 FMD、cfPWV、
ET-1 及 NO 之间的关系。

1 材料与方法

1． 1 研究对象与分组 连续收集 2011 年 7 月 ～
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2012 年 7 月入住新疆维吾尔自治区人民医院干部

保健二科治疗的维吾尔族老年 ISH 患者 100 例作为

ISH 组，其 中 男 51 例，女 49 例，年 龄 65 ～ 95
( 74. 24 ± 7. 31) 岁; 维吾尔族老年 EH 患者 100 例作

为 EH 组( 排除 ISH) ，其中男 52 例，女 48 例，年龄

65 ～ 94( 72. 32 ± 7. 31) 岁; 并选择年龄配对的维吾

尔族血压正常人群( normotension，NT) 80 例作为 NT
组，其中男 45 例，女 35 例，年龄 65 ～ 92 ( 73. 31 ±
5. 47) 岁。根据《中国高血压防治指南 2010 年》诊

断标准［8］，研究对象入选标准: ① 年龄≥65 岁; ②
ISH 诊 断 标 准: 收 缩 压≥18. 62 kPa 且 舒 张 压 ＜
11. 97 kP; ③ EH 诊断标准: 收缩压≥18. 62 kPa 和

( 或) 舒张压≥11. 97 kPa; ④ 正常血压诊断标准: 收

缩压 ＜ 15. 96 kPa 且舒张压 ＜ 10. 64 kPa; ⑤ 近 2 个

月内未使用过降压药物。排除标准: ① 年龄 ＜ 65
岁; ② 近 2 个月内使用过降压药物; ③ 经询问病史、
体检和实验室检查，除外糖尿病、冠状动脉性心脏病

( 冠心病) 、急性脑血管病、继发性高血压、肿瘤、严

重肝肾疾病等。本研究经新疆维吾尔自治区人民医

院伦理委员会讨论通过，所有受试对象均签署知情

同意书。
1． 2 研究方法

1． 2． 1 测量血压 受试者休息 15 min 后，采用标

准袖带台式水银血压计测量右上臂坐位血压，收缩

压和舒张压分别取柯氏音第 1 和第 5 音时的血压读

数，间隔 1 min 测量 1 次，测 3 次取平均值。
1． 2． 2 收集血样 清晨在肘静脉处抽取空腹静脉

血 3 ml 置于含 EDTA 的抗凝试管中，2 h 内 3 500 r /
min 离心 10 min，吸取上清液，注入冻存管中，置于

－ 80 ℃冰箱冻存，待检。
1． 2． 3 测定血清 hs-CＲP、ET-1、NO 水平 运用免

疫透射比浊法检测 hs-CＲP 水平，试剂盒由上海科华

生物工程股份有限公司提供; 采用美国 Ｒ＆D 公司

ET-1 人 ELISA 试剂盒，测定 ET-1 浓度; 采用 Griess
法测定血清 NO 含量，试剂盒由上海碧云天公司提

供。
1． 2． 4 检测肱动脉血流介导的 FMD 所有受试者

检查前 1 d 及检查当天禁止饮酒、咖啡及浓茶，并禁

止吸烟，要求空腹。检查前患者取平卧位，安静状态

下休息 15 min 后开始检测。双臂置于身体两侧，选

择右侧上臂肱动脉为受检动脉，该侧手臂轻度外展

15°，手心向上( 前) ，保持该侧上臂肌肉放松。采用

日本东芝 350 超声仪，715 MHz 线阵探头，测量肱动

脉血管舒张末期内径( D1 ) 。给血压计充气使压力

﹥ 33. 25 kPa 阻断肱动脉血流，维持充气状态 5 min
后彻底 放 气。记 录 放 气 后 1 min 的 肱 动 脉 内 径

( D2) 。每次记录 3 个心动周期，取其平均值。FMD
计算方法: ΔD1 = ( D2-D1) /D1 × 100%。
1． 2． 5 测定 cfPWV 取仰卧位，休息 5 min 后，应

用法国 Complior 自动脉搏波传导速度分析仪进行测

量，将相应压力感受器探头置于右侧颈动脉、股动脉

搏动的最明显部位，测量这两点间的体表距离并输

入计算机，PWV 根据两个脉搏波之间的距离比脉搏

波传导的时间计算。连续记录 16 个压力波形，去除

3 个最大值和 3 个最小值，取剩余 10 个数值的平均

值为 cfPWV 的测定值。
1． 3 统计学处理 采用 SPSS 17. 0 统计软件进行

分析。经正态性检验主要观察指标均符合正态分

布，计量资料以 珋x ± s 表示，计数资料采用 χ2 检验，

多组间均数比较采用单因素方差分析法，组间比较

采用 Bonferroni 方法，因素间相关性采用直线相关

以及多元线性逐步回归分析。

2 结果

2． 1 一般临床资料 ISH 组、EH 组收缩压、舒张压

均高于 NT 组( P ＜ 0. 05) ，EH 组舒张压高于 ISH 组

( P ＜ 0. 01) ; 而 3 组间的年龄、心率、总胆固醇、三酰

甘油、肌酐、高密度脂蛋白胆固醇 ( HDL-C) 及低密

度脂蛋白胆固醇( LDL-C) 比较差异无统计学意义，

见表 1。
2． 2 3 组间 hs-CＲP、ET-1、NO、FMD、cfPWV 比较

ISH 组、EH 组 hs-CＲP、ET-1、cfPWV 均高于 NT 组

( P ＜ 0. 01) ，NO、FMD 均低于 NT 组( P ＜ 0. 01) ; ISH
组 hs-CＲP、ET-1 及 cfPWV 均 高 于 EH 组 ( P ＜
0. 01) ; ISH、EH 两组间的 NO、FMD 差异无统计学意

义，见表 2。
2． 3 hs-CＲP 与 ET-1、cfPWV、NO 及 FMD 的相关

性分析 hs-CＲP 与 ET-1、cfPWV 呈正相关 ( r 分别

为 0. 899、0. 901，P ＜ 0. 01 ) ; hs-CＲP 与 NO、FMD 呈

负相关( r 分别为 － 0. 740、－ 0. 602，P ＜ 0. 01) ，见图

1。
2． 4 FMD 与 hs-CＲP、ET-1、cfPWV 及 NO 的多元

线性逐步回归分析 以 FMD 为因变量，以年龄、收
缩压、舒张压、LDL-C、HDL-C、hs-CＲP、ET-1、cfPWV
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表 1 3 组间一般临床资料( 珋x ± s)

项目 ISH 组 EH 组 NT 组 F /χ2 值 P 值

n( 男 /女) 100( 51 /49) 100( 52 /48) 80( 45 /35) 0． 339 0． 529
年龄( 岁) 74． 24 ± 7． 31 72． 32 ± 7． 31 73． 31 ± 5． 47 2． 140 0． 119
收缩压( kPa) 22． 13 ± 1． 81＊＊ 21． 96 ± 1． 80＊＊## 15． 89 ± 0． 82 432． 720 0． 000
舒张压( kPa) 10． 77 ± 0． 80＊＊ 13． 20 ± 0． 98 8． 95 ± 0． 89 536． 550 0． 000
心率( 次 /min) 74． 3 ± 8． 23 74． 1 ± 7． 81 74． 6 ± 8． 15 0． 140 0． 868
总胆固醇( mmol /L) 5． 23 ± 1． 37 5． 24 ± 1． 08 5． 48 ± 1． 190 1． 190 0． 305
三酰甘油( mmol /L) 1． 31 ± 0． 76 1． 29 ± 0． 93 1． 37 ± 0． 81 0． 203 0． 817
肌酐( μmol /L) 0． 67 ± 0． 06 0． 67 ± 0． 61 0． 67 ± 0． 06 0． 451 0． 637
HDL-C( mmol /L) 1． 88 ± 1． 62 1． 65 ± 0． 45 1． 78 ± 1． 41 0． 929 0． 396
LDL-C( mmol /L) 3． 13 ± 1． 02 3． 02 ± 0． 93 3． 21 ± 0． 91 1． 403 0． 354

与 NT 组比较: ＊＊P ＜ 0. 01; 与 ISH 组比较: ##P ＜ 0. 01

表 2 3 组间的 hs-CＲP、ET-1、NO、FMD、cfPWV 比较( 珋x ± s)

项目 ISH 组 EH 组 NT 组 F /χ2 值 P 值

n( 男 /女) 100( 51 /49) 100( 52 /48) 80( 45 /35) 0． 339 0． 529
hs-CＲP ( mg /L) 6． 21 ± 0． 47＊＊ 4． 70 ± 0． 47＊＊## 1． 79 ± 0． 85 1 270． 850 0． 000
ET-1( pg /L) 22． 90 ± 2． 61＊＊ 14． 71 ± 1． 95＊＊## 5． 12 ± 1． 90 1 512． 850 0． 000
NO( μmol /L) 7． 30 ± 1． 78＊＊ 8． 45 ± 2． 75＊＊ 16． 04 ± 2． 70 337． 000 0． 000
FMD( % ) 11． 95 ± 5． 07＊＊ 12． 25 ± 3． 34＊＊ 21． 40 ± 6． 32 104． 810 0． 000
cfPWV( cm /s) 1 798． 26 ± 58． 40＊＊ 1 548． 78 ± 105． 24＊＊## 975． 45 ± 101． 55 1 985． 990 0． 000

与 NT 组比较: ＊＊P ＜ 0. 01; 与 ISH 组比较: ##P ＜ 0. 01

图 1 hs-CＲP 与 ET-1、cfPWV、NO 及 FMD 的相关性

及 NO 为自变量，对回归方程进行检验时，若 P ＜
0. 05 则该变量被选入方程，若 P≥0. 10 则该变量被

剔除出方程。结果显示 hs-CＲP、NO、ET-1 及 cfPWV
对 FMD 均有明显影响，多元逐步回归方程为: FMD
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= 11. 05 － 0. 773 × hs-CＲP + 0. 761 × NO － 0. 673 ×
ET-1 － 0. 004 × cfPWV; 见表 3。

表 3 FMD 与相关指标的多元线性逐步回归

相关因素 B 值 标准误 β 值 t 值 P 值
B( 95% CI)

Lower Upper
hs-CＲP －0． 773 0． 402 － 0． 223 － 1． 921 0． 036 － 1． 565 0． 019
NO 0． 761 0． 107 0． 520 7． 104 0． 000 0． 550 0． 971
ET-1 －0． 673 0． 293 － 0． 782 － 1． 726 0． 027 － 0． 073 0． 285
cfPWV －0． 004 0． 002 － 0． 186 － 2． 097 0． 037 － 0． 006 0． 003

B( 95%CI) : B 值的 95%置信区间; Lower: 下限; Upper: 上限

3 讨论

老年 ISH 具有收缩压升高、舒张压不升高甚而

降低、脉压差增大的显著特点，血管内皮功能障碍以

及动脉硬化被认为在其发生发展过程中起重要作

用。hs-CＲP 是一个明确的炎性反应标记物，通过诱

导内皮功能不全、促进动脉硬化等，在高血压等心脑

血管疾病的发生、发展过程中发挥重要作用［9］。本

研究显示: 维吾尔族老年 ISH、EH 患者血清 hs-CＲP
浓度明显高于 NT 组，与既往研究［5 － 6］结果一致; 老

年 ISH 患者的 hs-CＲP 水平显著高于老年 EH 患者，

说明 hs-CＲP 在维吾尔族老年 ISH 的发生和发展中

具有重要意义。通过相关性分析显示 hs-CＲP 与 cf-
PWV 呈正相关，从而证实了 hs-CＲP 与动脉硬化之

间的密切关系，同时也说明了 hs-CＲP 可能通过导致

动脉硬化从而在维吾尔族老年 ISH 的发生发展过程

中发挥重要作用。
血管内皮功能失调是动脉粥样硬化病理过程的

早期改变［10］，EH 患者内皮依赖性舒张功能障碍是

早期动脉粥样硬化的一个标志［11］。NO 是血管内皮

细胞产生和释放的血管舒张因子，是血管内皮舒张

功能的重要决定因子。当血管内皮损伤，NO 的合

成和释放便减少，内皮收缩因子如 ET-1 增多，引起

血管舒张功能受损，血管痉挛，促进动脉粥样硬化的

发展［12-13］。本研究显示维吾尔族老年 ISH、EH 患者

FMD、NO 水平明显低于老年 NT 组，而 ET-1 水平则

明显高于老年 NT 组，说明随着血压水平的升高，血

管内皮功能逐渐减退。相关分析显示: hs-CＲP 与

FMD、NO 呈负相关，与 ET-1 呈正相关，说明随着 hs-
CＲP 水平的逐渐升高，血管内皮舒张功能损伤更明

显。多元线性逐步回归方程亦显示以 FMD 为因变

量，自变量贡献率依次为 hs-CＲP、NO、ET-1、cfPWV
等，更证实了 hs-CＲP 通过损伤血管内皮功能而在高

血压的发病机制中发挥重要作用。
研究［14 － 15］表明，hs-CＲP 作为一种防御性抗损

伤因子可以增强炎症反应，hs-CＲP 通过内皮细胞抑

制 NO 的生成，反过来促进血管收缩、白细胞黏附、
血小板激活氧化作用和血栓形成，而且，高水平的

hs-CＲP 可上调血管紧张素受体并通过内皮细胞促

进纤溶酶原激活抑制剂 1 的表达，后两者的变化可

升高血压并促进动脉粥样硬化形成。另一方面，老

年 ISH 患者大动脉顺应性和弹性降低，血管内皮功

能失调，在高循环动力、高剪切力状态下，内皮受损，

NO 合成释放不能相应增多，甚至减少，血管收缩与

舒张的动态平衡被打破。而炎症细胞因子则可能通

过以下作用影响 ISH 的发生发展［7］: ① 血管平滑肌

细胞内 Ca2 + 浓度快速升高引起血管收缩，导致血压

升高; ② 白细胞流变学特性发生改变使其易黏附于

血管内皮细胞，增加血管阻力，并造成血管损伤; ③
促进平滑肌细胞和成纤维细胞增殖，导致产生大量

的血小板源生长因子，造成周围血管阻力增高; ④
上调血管紧张素Ⅱ受体，增强血管紧张素Ⅱ的作用

引起外周血管收缩。
综上所述，hs-CＲP 可能通过引起内皮功能损

伤，NO 合成释放不能相应增多，甚至减少，ET-1 的

合成相应增加，导致血管收缩与舒张的动态平衡被

打破，以及促进动脉粥样硬化形成等而促进维吾尔

族老年 ISH 的发生发展。
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Correlation between high-sensitivity C-reactive protein and
vascular endothelial function in Uygur elderly patients

with isolated systolic hypertension
Liu Zhongyu1，Li Chen2，Huang Ｒong3，et al

( 1Xinjiang Clinical College of Anhui Medical University，Urumqi 830001; 2Medical College of Shihezi
University，Shihezi 832000; 3Cadre Health Care Department 2 of People's Hospital of Xinjiang

Uygur Autonomous Ｒegion，Urumqi 830001)

Abstract Objective To investigate the relationship between high-sensitivity C-reactive protein ( hs-CＲP) and
vascular endothelial function of Uygur elderly patients with isolated systolic hypertension ( ISH) ． Methods 100
Uygur old patients with isolated systolic hypertension ( ISH) were enrolled as ISH group，recrutied pairs of essential
hypertension ( EH) 100 cases as the EH group，another 80 age-matched normotension( NT) people were chosen as
NT group． Serum high-sensitivity C-reactive protein ( hs-CＲP) and endothelin-1 ( ET-1) concentration were meas-
ured by turbidimetric immunoassay and ELISA method respectively． Nitric oxide ( NO) was determined by Griess
method，the flow-mediated endothelium-dependent vasodilation function ( FMD) was detected through ultrasound
technology，and carotid-femoral pulse wave conduction velocity ( cfPWV) was measured by automatic arteriosclero-
sis detector． The association between hs-CＲP and ET-1，cf-PWV，NO，FMD was described by linear correlation a-
nalysis and multiple linear stepwise regression analysis． Ｒesults Compared with those of NT group，hs-CＲP，cfP-
WV，ET-1 in ISH and EH groups were higher ( P ＜ 0. 01) ，while the NO，FMD were lower( P ＜ 0. 01) ; hs-CＲP，cf-
PWV，ET-1 in ISH groups were higher than EH group ( P ＜ 0. 01 ) ; the difference of NO，FMD between ISH and
EH groups was not significant statistically． hs-CＲP was positively correlated with ET-1 and cfPWV ( P ＜ 0. 01 ) ，

but was negatively correlated with NO and FMD ( P ＜ 0. 01 ) ． Multiple linear stepwise regression analysis showed
that hs-CＲP，NO，ET-1，cfPWV were the main influencing factors of FMD( P ＜ 0. 05) ． Conclusion hs-CＲP level
is significantly elevated in Uygur elderly patients with isolated systolic hypertension and negatively correlated with
FMD．
Key words Uygur; isolated systolic hypertension; high-sensitivity C-reactive protein; flow-mediated endothelium-
dependent vasodilation function; pulse wave velocity
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