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理过程中，需要早期重点关注 ＴＧ 及 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平。
高水平 ＳＵＡ 与糖尿病发病风险的关系仍是一个具有争议

性的问题。 有研究认为高 ＳＵＡ 是糖尿病发病的独立危险因素，
是糖尿病前期至 Ｔ２ＤＭ 的进展指标［１１］ 。 最新一项前瞻性研究

显示糖尿病发病风险取决于高水平 ＳＵＡ 的长期暴露［１２］ 。 而国

外研究显示 ＳＵＡ 水平在糖代谢正常、糖尿病前期及糖尿病患者

中依次递减，且随着 ＳＵＡ 水平的升高糖尿病的患病率下降［１３］ 。
本研究中初诊 Ｔ２ＤＭ 组 ＳＵＡ 水平低于糖尿病前期组，ＳＵＡ 是初

诊 Ｔ２ＤＭ 发病的独立危险因素。 ＳＵＡ 水平取决于尿酸的合成、
分泌和排泄，初诊 Ｔ２ＤＭ 患者 ＳＵＡ 水平较低可能与高血糖抑制

尿酸在肾脏的重吸收有关［１４］ 。 ＳＵＡ 水平升高可使初诊 Ｔ２ＤＭ
患者的胰岛分泌代偿性增加，这可能是糖尿病起病初期更高的

ＳＵＡ 作为保护因素的原因；ＳＵＡ 与初诊糖尿病组 ＨＯＭＡ⁃ＩＲ 无

相关性，可能原因是较低水平的 ＳＵＡ 可能是体内的抗氧化剂。
ＳＵＡ 与糖尿病前期患者的胰岛素抵抗呈正相关［１５］ ，在糖尿病前

期阶段较高的 ＳＵＡ 水平抑制胰岛素信号通路关键蛋白，并降低

一氧化氮（ＮＯ）的浓度，干扰胰岛素介导的葡萄糖摄取，从而加

重胰岛素抵抗。
综上，糖尿病前期患者胰岛素抵抗水平已接近初诊 Ｔ２ＤＭ

患者，早期控制体重及 ＴＧ 水平有利于降低糖尿病前期及初诊

Ｔ２ＤＭ 患者胰岛素抵抗。 本研究创新在于提出 ＳＵＡ 对不同糖

代谢水平患者胰岛分泌及胰岛素抵抗的影响存在差异，在我国

人群中发现低水平 ＳＵＡ 可能是糖尿病发病的独立危险因素。

参 考 文 献

［１］ Ｓａｅｅｄｉ Ｐ，Ｐｅｔｅｒｓｏｈｎ Ｉ，Ｓａｌｐｅａ Ｐ，ｅｔ ａｌ． Ｇｌｏｂａｌ ａｎｄ ｒｅｇｉｏｎａｌ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｐｒｅｖ⁃
ａｌｅｎｃｅ ｅｓｔｉｍａｔｅｓ ｆｏｒ ２０１９ ａｎｄ ｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ２０３０ ａｎｄ ２０４５：Ｒｅｓｕｌｔｓ
ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｆｅｄｅｒａｔｉｏｎ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ａｔｌａｓ，９ ｅｄｉｔｉｏｎ［Ｊ］ ．

Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｒｅｓ Ｃｌｉｎ Ｐｒａｃｔ，２０１９，１５７（１）：１０７８４３．
［２］ Ｄｅｊｅｓｕｓ ＲＳ，Ｂｒｅｉｔｋｏｐｆ ＣＲ，Ｒｕｔｔｅｎ ＬＪ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ Ｒａｔｅ ｏｆ Ｐｒｅｄｉａｂｅ⁃

ｔｅｓ Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｔｏ Ｄｉａｂｅｔｅｓ：Ｍｏｄｅｌｉｎｇ ａｎ Ｏｐｔｉｍｕｍ Ｔａｒｇｅｔ Ｇｒｏｕｐ ｆｏｒ Ｉｎ⁃
ｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｐｏｐｕｌ Ｈｅａｌｔｈ Ｍａｎａｇ，２０１７，２０（３）：２１６⁃２２３．

［３］ Ｘｕ ＸＹ，Ｌｅｕｎｇ ＡＹＭ，Ｓｍｉｔｈ Ｒ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ ｔｙｐｅ
２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ａｍｏｎｇ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ ｐｒｅｄｉａｂｅｔｅｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ
ｗｉｔｈ ｎｏｒｍｏｇｌｙｃａｅｍｉａ： Ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ［ Ｊ ］ ． Ｊ Ａｄｖ
Ｎｕｒｓ，２０２０，７６（１２）：３３２９⁃３３４５．

［４］ Ｂｅｕｌｅｎｓ Ｊ，Ｒｕｔｔｅｒｓ Ｆ，Ｒｙｄéｎ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ｒｉｓｋ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｒｅ⁃ｄｉａｂｅ⁃
ｔｅｓ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｐｒｅｖ Ｃａｒｄｉｏｌ，２０１９，２６（２）：４７⁃５４．

［５］ Ａｌｂｅｒｔｉ ＫＧ，Ｚｉｍｍｅｔ ＰＺ． Ｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎ，ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉａｂｅ⁃
ｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ． Ｐａｒｔ １：ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ ｐｒｏｖｉｓｉｏｎａｌ ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ａ ＷＨＯ ｃｏｎｓｕｌｔａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｄｉａｂｅｔ
Ｍｅｄ，１９９８，１５（７）：５３９⁃５５３．

［６］ 邹彩艳，刘学奎，梁军，等．不同糖代谢状态下体重指数与胰岛 β 细胞功
能的相关性［Ｊ］．江苏大学学报（医学版），２０１８，２８（６）：４９４⁃４９８．

［７］ 郭庆妍，朱翠玲，卜乐，等．不同体质量指数糖尿病患者胰岛素分泌及胰
岛功能的特点［Ｊ］．同济大学学报（医学版），２０１８，３９（１）：８３⁃８８．

［８］ 曾婷婷，严励． 成人超重 ／ 肥胖合并糖尿病的综合管理［ Ｊ］ ． 临床内
科杂志，２０２０，３７（９）：６０７⁃６１０．

［９］ Ｇａｏ ＹＸ，Ｍａｎ Ｑ，Ｊｉａ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｆａｓｔｉｎｇ ｓｅｒｕｍ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｅｌｄ⁃
ｅｒｌｙ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｓｔａｇｅｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ ｉｎ
Ｃｈｉｎａ［Ｊ］ ． Ｊ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ，２０１７，３１（１２）：１６４１⁃１６４７．

［１０］郝一聪，李强，于萍． 脂毒性对胰岛素抵抗及胰岛 β 细胞功能的影
响研究进展［Ｊ］ ． 中国医药，２０２１，１６（８）：１２５８⁃１２６０．

［１１］Ｓｕ Ｈ，Ｌｉｕ Ｔ，Ｌｉ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ａｎｄ ｉｔｓ ｃｈａｎｇｅ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ
ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ：Ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ ｉｎ Ｃｈｉｎａ［ Ｊ］ ． Ｐｒｉｍ Ｃａｒｅ Ｄｉａｂｅｔｅｓ，
２０２１，１５（６）：１００２⁃１００６．

［１２］Ｔｉａｎ Ｘ，Ｗａｎｇ Ａ，Ｚｕｏ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｔｉｍｅ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ａｃｃｕｍｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ［Ｊ］． Ｎｕｔｒ Ｄｉａｂｅｔｅｓ，２０２２，１２（１）：１．

［１３］Ｈａｑｕｅ Ｔ，Ｒａｈｍａｎ Ｓ，Ｉｓｌａｍ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅ⁃
ｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ａｎｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ，ｐｒｅｄｉａｂｅｔｉｃ ａｎｄ ｄｉａ⁃
ｂｅｔｉｃ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ［Ｊ］ ． Ｄｉａｂｅｔｏｌ Ｍｅｔａｂ Ｓｙｎｄｒ，２０１９，１１：４９．

［１４］Ｍａｔｈｅｒ Ａ，Ｐｏｌｌｏｃｋ Ｃ． Ｇｌｕｃｏｓｅ ｈａｎｄｌｉｎｇ ｂｙ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ［ Ｊ］ ． Ｋｉｄｎｅｙ Ｉｎｔ
Ｓｕｐｐｌ，２０１１，１２０：Ｓ１⁃Ｓ６．

［１５］Ｗｕ Ｙ，Ｈｅ Ｈ，Ｙｕ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｓｅｒｕｍ Ｕｒｉｃ Ａｃｉｄ
Ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ Ｉｎｓｕｌｉｎ Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｎｄ Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ｉｎ Ｐｒｅｄｉａｂｅｔｅｓ Ｍｅｌｌｉｔｕｓ：Ａ
Ｃｒｏｓｓ⁃Ｓｅｃｔｉｏｎａｌ Ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｃｌｉｎ Ｌａｂ Ｓｃｉ，２０１９，４９（２）：２１８⁃２２３．

（收稿时间：２０２１⁃１１⁃１０）

（本文编辑：高婷）

［关键词］ 　 非布司他；　 高尿酸血症；　 高血压前期

［中图分类号］ 　 Ｒ５８９　 　 　 　 ［文献标识码］ 　 Ｂ

　 　 随着我国老龄化社会的发展及人们生活方式和饮食习惯

的改变，高血压患者日益增多。 有研究显示，约 ９０％ 的高尿酸

青少年患者合并有高血压［１］ 。 同时目前已有大量研究显示，高
尿酸水平与高血压发生发展明确相关［２⁃５］ 。 尿酸作为高血压的

独立危险因素，引起越来越多的关注，但目前高血压前期血压

与尿酸水平的相关研究较少。 非布司他是一种黄嘌呤氧化酶

抑制剂，可通过抑制尿酸盐合成并损害次黄嘌呤和黄嘌呤向尿

酸的转化来有效降低尿酸，而对参与嘌呤和嘧啶代谢的其他酶

的影响最小，是目前高尿酸血症 （ＨＵＡ） 患者常用降尿酸药

·６０７· 临床内科杂志 ２０２２ 年 １０ 月第 ３９ 卷第 １０ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０２２，Ｖｏｌ． ３９，Ｎｏ． １０



物［１，６］ 。 对于合并 ＨＵＡ 的高血压前期患者，通过非布司他降尿

酸治疗是否能使其在延缓高血压进展、减少靶器官损伤等方面

获益，目前国内尚无前瞻性临床研究。 本研究通过对伴发 ＨＵＡ
的高血压前期患者行降尿酸治疗，探讨其对血压的影响。

对象与方法

１． 对象：选取 ２０１８ 年 ５ 月 ～ ２０２０ 年 ７ 月就诊于我科的高

血压前期合并 ＨＵＡ 患者 ２６０ 例。 高血压前期诊断根据 ２００３
ＪＮＣ７ 诊断标准［７］ 。 ＨＵＡ 诊断标准：血尿酸（ＳＵＡ） ＞ ７ ｍｇ ／ ｍｌ。
纳入标准：（１）年龄 １８ ～ ８０ 岁；（２）既往有痛风发作；（３）未进行

过降价治疗。 排除标准：（１）既往有高血压及肝功能不全（肝酶

升高）、肾功能衰竭［估算的肾小球滤过率（ ｅＧＦＲ） ＜ ６０ ｍｌ·
ｍｉｎ － １·（１． ７３ ｍ２） － １］、心功能不全［纽约心脏病学会（ＮＹＨＡ）
心功能Ⅲ ～ Ⅳ级）等靶器官严重损害证据；（２）有下列疾病之

一：①甲亢等严重内分泌疾病；②严重贫血；③精神病；（３）近

２ 个月内规律服用降压药物。 本研究经我院伦理委员会审核批

准，所有患者均签署知情同意书。
２． 方法

（１）分组与治疗：采用电脑分层随机将 ２６０ 例患者分为对

照组及非布司他组。 对照组予以常规低嘌呤饮食 ＋ 安慰剂治

疗，非布司他组在低嘌呤饮食基础上加用非布司他（４０ ｍｇ 每日

１ 次）。 治疗过程中如有痛风发作，临床医师可自由选择缓解症

状药物，如小剂量的非甾体抗炎药或秋水仙碱。 研究中，未能

按照要求完成 ３ 次动态血压等相应检查及失访患者计为脱落

病例，如有严重不良事件发生则立即终止试验。 本研究入组

２６０ 例高血压前期合并 ＨＵＡ 患者，最终完成 ２２６ 例（其中非布

司他组 １１４ 例，对照组 １１２ 例）。
（２）观测指标：采用自制调查表，对所有患者进行一对一面

对面调查。 调查内容主要包括一般资料［年龄、性别、ＢＭＩ、饮酒

史、吸烟史、糖尿病及高脂血症病史、收缩压 （ ＳＢＰ）、舒张压

（ＤＢＰ）、心率］及实验室检查结果（血红蛋白、ＷＢＣ 计数、肌酐

和 ＳＵＡ）。 所有患者在入组时即完成 １ 次 ２４ ｈ 动态血压监测，
记录 ２４ ｈ 平均 ＳＢＰ、２４ ｈ 平均 ＤＢＰ；第 ３、６ 个月再分别完成 １ 次

２４ ｈ 动态血压监测及肾功能检查。 比较两组患者治疗前及治

疗 ３ 个月、６ 个月时随机血压及动态血压、ＳＵＡ 水平。 记录所有

患者治疗期间相关不良反应发生情况。
３． 统计学方法：应用 ＳＰＳＳ ２１． ０ 软件进行统计分析。 符合

正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组内比较采用配对 ｔ 检验，
组间比较采用独立样本 ｔ 检验，重复测量资料采用方差分析。
计数资料以例和百分比表示。 以 Ｐ ＜０． ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１． 两组患者入组时一般资料与临床资料比较：两组患者性

别、年龄、ＢＭＩ、糖尿病及高脂血症病史、吸烟史、饮酒史、ＳＢＰ、
ＤＢＰ、心率、血红蛋白、肌酐、ＳＵＡ 水平及 ＷＢＣ 计数比较差异均

无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 １。
　 　 ２． 两组患者治疗前后血压比较：两组患者治疗前 ＳＢＰ、
ＤＢＰ、２４ ｈ 平均 ＳＢＰ、２４ ｈ 平均 ＤＢＰ 比较差异均无统计学意义

（Ｐ ＞ ０． ０５）。 治疗 ３ 个月后，非布司他组 ２４ ｈ 平均 ＤＢＰ 低于同

期对照组，ＤＢＰ 高于同组治疗前，２４ ｈ 平均 ＳＢＰ 低于同组治疗

前（Ｐ ＜ ０． ０５）；对照组 ＳＢＰ、ＤＢＰ、２４ ｈ 平均 ＤＢＰ 均高于同组治

疗前（Ｐ ＜ ０． ０５）。 治疗 ６ 个月后，非布司他组 ＳＢＰ、ＤＢＰ、２４ ｈ 平

均 ＳＢＰ、２４ ｈ 平均 ＤＢＰ 均明显低于同期对照组，２４ ｈ 平均 ＳＢＰ
低于同组治疗前，ＤＢＰ 及 ２４ ｈ 平均 ＳＢＰ 均低于同组治疗 ３ 个月

（Ｐ ＜ ０． ０５）；对照组 ＳＢＰ、ＤＢＰ、２４ ｈ 平均 ＤＢＰ 均高于同组治疗

前，ＳＢＰ 及 ＤＢＰ 均高于同组治疗 ３ 个月（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ２。

表 １　 两组患者入组时一般资料与临床资料比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数 性别（男 ／ 女） 年龄（岁） ＢＭＩ 糖尿病［例，（％ ）］ 高脂血症［例，（％ ）］ 吸烟史［例，（％ ）］ 饮酒史［例，（％ ）］

非布司他组 １１４ ９０ ／ ２４ ６１ ± １１ ２６． ３ ± ３． ３ ４１（３５． ９） ７１（６２． ２） ２４（２１． １） ３４（２９． ８）
对照组 １１２ ８６ ／ ２６ ６０ ± １１ ２６． ２ ± ３． ４ ４４（３９． ３） ７２（６４． ３） ３５（３１． ２） ２８（２５． ０） 　
ｔ 值 ０． １５３ １． ２４１ ０． ３２５ ０． ２６６ ０． ０９８ ３． ０４５ ０． ６６１
Ｐ 值 ０． ６９５ ０． ３７４ ０． ９１６ ０． ６０６ ０． ７５５ ０． ０８１ ０． ４１６

组别 例数 ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） 心率（次 ／ 分） 血红蛋白 （ｇ ／ Ｌ） ＷＢＣ 计数（ × １０９ ／ Ｌ） 肌酐（μｍｏｌ ／ Ｌ） 尿酸（μｍｏｌ ／ Ｌ）

非布司他组 １１４ １３０ ± ６ ７３ ± １５ ７２ ± １８ １３８ ± １６ ７． ６０ ± ３． ０５ ９３ ± ８９ ４８７ ± ３６
对照组 １１２ １３０ ± ７ ７２ ± １７ ７４ ± １４ １３７ ± １８ ７． ２３ ± １． ９０ ８９ ± ３６ ４９２ ± ５１
ｔ 值 ０． ３１２ ０． １２１ ０． ２２１ ０． ３８３ １． ４５２ ０． ６２０ １． １５７
Ｐ 值 ０． ９５４ ０． ６４２ ０． １７９ ０． ４７４ ０． ２１５ ０． ５７２ ０． ３２６

表 ２　 两组患者治疗前后血压比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数 ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ２４ ｈ 平均 ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ２４ ｈ 平均 ＤＢＰ（ｍｍＨｇ）

非布司他组

治疗前 １１４ １３０． ２１ ± ６． ０４ ７３． ２９ ± １５． ３２ １２３． ８１ ± ４． ５８ ６７． ５７ ± ８． ７９
治疗 ３ 个月 １１４ １３０． ０８ ± ６． ５５ ７５． ２３ ± ９． ６４ｂ １２３． ２４ ± ４． ８５ｂ ６７． ３９ ± ８． ３５ａ

治疗 ６ 个月 １１４ １２９． ９３ ± ６． ０９ａ ７４． ２４ ± ８． ９８ａｃ １２０． ６３ ± ６． ０８ａｂｃ ６７． ４９ ± ６． ７９ａ

对照组

治疗前 １１２ １３０． １７ ± ６． ８９ ７２． ２６ ± １７． ７８ １２３． ９１ ± ５． ４３ ６８． ３５ ± ７． ８１
治疗 ３ 个月 １１２ １３１． ０２ ± ６． ５５ｂ ７５． ５３ ± ８． ７３ｂ １２４． ０９ ± ５． ４０ ６９． ４３ ± ７． ０６ｂ

治疗 ６ 个月 １１２ １３３． ０２ ± ７． １０ｂｃ ７６． ６３ ± ８． ４１ｂｃ １２４． ０１ ± ７． ０８ ７０． ０６ ± ７． ２８ｂ

　 　 注：与同期对照组比较，ａＰ ＜ ０． ０５；与同组治疗前比较，ｂＰ ＜ ０． ０５；与同组治疗 ３ 个月比较，ｃＰ ＜ ０． ０５
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　 　 ３． 两组患者治疗前后 ＳＵＡ 水平比较：治疗前两组患者 ＳＵＡ
水平比较差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 治疗 ３ 个月及 ６ 个月

后，非布司他组患者 ＳＵＡ 水平持续降低且均低于同期对照组，
对照组 ＳＵＡ 水平持续升高（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ３。

表 ３　 两组患者治疗前后 ＳＵＡ 水平比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数 ＳＵＡ（μｍｏｌ ／ ｌ）

非布司他组

治疗前 １１４ ４８７． ０１ ± ３６． ４３
治疗 ３ 个月 １１４ ４２８． ４８ ± ３９． ４２ａｂ

治疗 ６ 个月 １１４ ３７４． ７２ ± ３４． ０８ａｂｃ

对照组

治疗前 １１２ ４９２． ０９ ± ３６． ４３
治疗 ３ 个月 １１２ ４９５． ５９ ± ５０． ０９ｂ

治疗 ６ 个月 １１２ ５０２． ９０ ± ５１． １５ｂｃ

　 　 注：与同期对照组比较，ａＰ ＜ ０． ０５；与同组治疗前比较，ｂＰ ＜ ０． ０５；
与同组治疗 ３ 个月比较，ｃＰ ＜ ０． ０５

　 　 ４． 两组患者不良反应发生情况：治疗过程中，两组患者中

各有 ２ 例出现轻微胃肠道反应，但均可耐受且未影响治疗进

程，未出现其他不良反应。

讨　 　 论

本研究为一项小型、随机、对照的临床研究，用以确定在高

血压前期合并 ＨＵＡ 患者中，非布司他降低尿酸的同时能否延

缓高血压的进展，甚至是降低高血压，以便为高血压前期合并

ＨＵＡ 患者寻找一条新的控制血压的途径。 因高血压是一种临

床常见疾病，会影响 ３０％ ～ ３５％ 的成年人，在心血管疾病高风

险人群中尤其常见。 尽管有大量安全有效的降压药和有效的

生活方式改变措施，但仍不到 ４０％接受治疗的患者获得了最佳

的血压控制［８⁃９］ 。 在本研究中，所有患者均未进行过降压治疗。
治疗 ６ 个月后，非布司他组患者 ＳＢＰ、ＤＢＰ、２４ｈ 平均 ＳＢＰ 及 ２４ｈ
平均 ＤＢＰ 均显著低于对照组，研究结果显示非布司他在降低

尿酸的同时可降低血压。 此外，非布司他组患者在治疗期间耐

受性良好，无严重不良事件发生。
ＨＵＡ 是高血压的独立危险因素，同时其还可与高血压相

互作用，共同加剧心血管事件等不良事件的发生［１０⁃１１］ 。 我国

《高尿酸血症和痛风治疗中国专家共识》建议，对于合并心血管

危险因素和心血管疾病的 ＨＵＡ 患者，ＳＵＡ 水平控制目标应更

低［１２⁃１３］ 。 因此，ＨＵＡ 的早期治疗可能会延迟原发性高血压的

发展，其原因可能归因于高血压和 ＨＵＡ 与血管损伤的关

系［１，１４］ 。 首先，尿酸可通过对肾素⁃血管紧张素⁃醛固酮系统的

活化诱导急性血管收缩。 其次，尿酸吸收到血管平滑肌细胞中

会导致细胞增殖和继发性动脉硬化，从而损害阻力血管的顺应

性和血压诱导的利尿作用［１１］ 。 尽管有必要进行更多研究来证

明，但现有数据表明，在某些情况下，ＨＵＡ 可能是早发性高血压

的原因［１５⁃１６］ 。 既往的一些小样本研究表明降低尿酸可能对血

压控制有一定的影响［１１，１５⁃１７］ ，但这些研究的入组对象血压往往

较高，提示高血压时间较长，同时长期服用多种降压药物对降

尿酸药物的作用影响较大。 而本研究选取的是合并有 ＨＵＡ 的

高血压前期患者，所有人群均未进行过降压治疗，从而得到了

相似的结果。 通过本研究也证明，在高血压前期合并 ＨＵＡ 的

患者中，降低尿酸可降低血压，延缓高血压的发展。

同时，本研究有一定的局限性，首先样本量不大，且仅限于

高血压前期患者。 对于血压更高的患者，非布司他降低尿酸来

控制血压是否有效，我们将进一步进行研究。 其次，本研究排

除尿酸水平极高及合并有严重痛风发作的患者，对此类患者需

要更多的尝试。 最后，无症状 ＨＵＡ 患者是否需要使用降尿酸

治疗尚有一定争议，文献推荐无症状 ＨＵＡ 患者应进行降尿酸

治疗，我国指南暂不推荐，目前我们使用小剂量非布司他

（４０ ｍｇ每日 １ 次）来确保研究的安全性［１８］ 。
总之，本随机对照研究显示，对于高血压前期合并 ＨＵＡ 的

患者，非布司他在降低尿酸的同时，可使随机血压及 ２４ ｈ 平均

血压降低。 本研究的结果代表了一种潜在的新治疗方法，尤其

是对于高血压前期合并有 ＨＵＡ 的患者，但仍需更多的临床试

验来确定数据的可重复性及可推广性。

参 考 文 献

［１］ Ｓｔｅｗａｒｔ ＤＪ， Ｌａｎｇｌｏｉｓ Ｖ，Ｎｏｏｎｅ Ｄ． Ｈｙｐｅｒｕｒｉｃｅｍｉａ ａｎｄ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：
Ｌｉｎｋｓ ａｎｄ Ｒｉｓｋｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｇｒ Ｂｌｏｏｄ Ｐｒｅｓｓ Ｃｏｎｔｒｏｌ，２０１９，１２：４３⁃６２．

［２］ Ｌｉｕ Ｌ，Ｇｕ Ｙ，Ｌｉ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ｉｓ ａｎ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ ｆｏｒ
ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ ｐｒｅｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：ａ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ⁃ｂａｓｅｄ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄ⁃
ｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｈｕｍ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓ，２０１７，３１（２）：１１６⁃１２０．

［３］ Ｋｕｗａｂａｒａ Ｍ，Ｈｉｓａｔｏｍｅ Ｉ，Ｎｉｗａ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｕｒｉｃ Ａｃｉｄ Ｉｓ ａ Ｓｔｒｏｎｇ Ｒｉｓｋ
Ｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ Ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ Ｆｒｏｍ Ｐｒｅｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：Ａ ５⁃Ｙｅａｒ
Ｊａｐａｎｅｓｅ Ｃｏｈｏｒｔ Ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２０１８，７１（１）：７８⁃８６．

［４］ 刘甜，王禹川，刘梅林． 高尿酸血症与高血压关系的研究进展［ Ｊ］ ．
中国医药，２０２１，１６（６）：９３５⁃９３８．

［５］ 李青娥，刘林杰，徐焱成． ２ 型糖尿病合并高血压患者尿酸水平及
其影响因素分析［Ｊ］ ． 临床内科杂志，２０２１，３８（４）：２６７⁃２６８．

［６］ Ｂｅｃｋｅｒ ＭＡ，Ｓｃｈｕｍａｃｈｅｒ ＨＲ，Ｗｏｒｔｍａｎｎ ＲＬ，ｅｔ ａｌ． Ｆｅｂｕｘｏｓｔａｔ ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈ ａｌｌｏｐｕｒｉｎｏｌ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｙｐｅｒｕｒｉｃｅｍｉａ ａｎｄ ｇｏｕｔ［ Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ
Ｍｅｄ，２００５，３５３（２３）：２４５０⁃２４６１．

［７］ Ｃｈｏｂａｎｉａｎ ＡＶ，Ｂａｋｒｉｓ ＧＬ，Ｂｌａｃｋ ＨＲ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｖｅｎｔｈ ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｊｏｉｎｔ
Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ，Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ，ａｎｄ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ Ｈｉｇｈ Ｂｌｏｏｄ Ｐｒｅｓｓｕｒｅ［Ｊ］． Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２００３，４２（６）：１２０６⁃１２５２．

［８］ Ｆｅｉｇ ＤＩ，Ｓｏｌｅｔｓｋｙ Ｂ，Ｊｏｈｎｓｏｎ ＲＪ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｌｌｏｐｕｒｉｎｏｌ ｏｎ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ
ｏｆ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｅｗｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：ａ ｒａｎｄｏｍ⁃
ｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ［Ｊ］ ． ＪＡＭＡ，２００８，３００（８）：９２４⁃９３２．

［９］ Ｋｈｅｒａ Ｒ，Ｌｕ Ｙ，Ｌｕ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ２０１７ ＡＣＣ ／ ＡＨＡ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｏｎ
ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ａｎｄ ｅｌｉｇｉｂｉｌｉｔｙ ｆｏｒ ａｎｔｉｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｉｎ Ｕｎｉｔｅｄ Ｓｔａｔｅｓ ａｎｄ Ｃｈｉｎａ： ｎａｔｉｏｎａｌｌｙ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｖｅ ｃｒｏｓｓ ｓｅｃｔｉｏｎａｌ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． ＢＭＪ，２０１８，３６２：ｋ２３５７．

［１０］Ｇｒｏｓｓｍａｎ Ｃ，Ｇｒｏｓｓｍａｎ Ｅ，Ｇｏｌｄｂｏｕｒｔ Ｕ． Ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ ａｔ ｍｉｄｌｉｆｅ
ａｓ ａｎ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ａｌｌ⁃ｃａｕｓｅ
ｍｏｒｔａｌｉｔｙ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ，２０１９，１４（８）：ｅ０２２０５３２．

［１１］史进，耿猛． 苯溴马隆在伴有高尿酸血症的老年高血压患者中的疗
效及安全性［Ｊ］ ． 中西医结合心血管病电子杂志，２０１７，５（２０）：７４⁃
７５．

［１２］Ｂｏｒｇｈｉ Ｃ，Ｔｙｋａｒｓｋｉ Ａ，Ｗｉｄｅｃｋａ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇ⁃
ｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｈｙｐｅｒｕｒｉｃｅｍｉａ ａｎｄ ｈｉｇｈ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕ⁃
ｌａｒ ｒｉｓｋ［Ｊ］ ． Ｃａｒｄｉｏｌ Ｊ，２０１８，２５（５）：５４５⁃５６３．

［１３］林淑芃． 《中国高尿酸血症与痛风诊疗指南（２０１９）》解读［ Ｊ］ ． 临床
内科杂志，２０２０，３７（６）：４６０⁃４６２．

［１４］Ｍａｚｚａｌｉ Ｍ，Ｋａｎｂａｙ Ｍ，Ｓｅｇａｌ ＭＳ， ｅｔ ａｌ． Ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ａｎｄ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：
ｃａｕｓｅ ｏｒ ｅｆｆｅｃｔ？ ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｒｈｅｕｍａｔｏｌ Ｒｅｐ，２０１０，１２（２）：１０８⁃１１７．

［１５］Ｆｅｉｇ ＤＩ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ
ｙｏｕｎｇ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓ （Ｇｒｅｅｎｗｉｃｈ），２０１２，１４（６）：３４６⁃３５２．

［１６］ Ｓｏｌｅｔｓｋｙ Ｂ， Ｆｅｉｇ ＤＩ． Ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｒｅｃｔｉｆｉｅｓ ｐｒｅｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ｉｎ
ｏｂｅｓｅ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２０１２，６０（５）：１１４８⁃１１５６．

［１７］杜海彬，杨贤炜，刘森林． 苯溴马隆治疗高尿酸血症 ４３ 例临床观察
［Ｊ］ ． 中外医学研究，２０１９，１７（４）：１６⁃１７．

［１８］Ｋｏｔｏ Ｒ，Ｎａｋａｊｉｍａ Ａ，Ｈｏｒｉｕｃｈｉ Ｈ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｆｏｒ ｐｒｅ⁃
ｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｇｏｕｔ ｆｌａｒｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｈｙｐｅｒｕｒｉｃａｅｍｉａ： ａ
ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｈｅａｌｔｈ ｉｎｓｕｒａｎｃｅ ｃｌａｉｍｓ ａｎｄ ｍｅｄｉｃａｌ
ｃｈｅｃｋ⁃ｕｐ ｄａｔａ ｉｎ Ｊａｐａｎ［Ｊ］． Ａｎｎ Ｒｈｅｕｍ Ｄｉｓ，２０２１，８０（１１）：１４８３⁃１４９０．

（收稿时间：２０２１⁃０６⁃２９）

（本文编辑：高婷）

·８０７· 临床内科杂志 ２０２２ 年 １０ 月第 ３９ 卷第 １０ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０２２，Ｖｏｌ． ３９，Ｎｏ． １０


