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叶酸辅助治疗对Ｈ型高血压患者同型半胱氨酸水平
及脑卒中发病率的影响
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摘要：目的探讨叶酸辅助治疗对Ｈ型高血压患者同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平及脑卒中发病率的影响。方法选取医院２０１２年４月至
２０１５年４月收治的Ｈ型高血压患者２０６例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各１０３例。两组患者均给予厄贝沙坦片牗每次１５０ ｍｇ，
每日１次牘或苯磺酸氨氯地平片牗每次５ ｍｇ，每日１次牘治疗，研究组患者同时给予叶酸片牗每次５ ｍｇ，每日１次牘辅助治疗。结果治疗
前，两组患者血浆Ｈｃｙ、白细胞介素６（ＩＬ － ６）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、舒张压及收缩压比较无显著差异（Ｐ ＞ ０． ０５）；治疗后，两组患者各项
指标均显著降低（Ｐ ＜ ０． ０５），且观察组显著低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；治疗后随访１２个月，对照组患者脑卒中和心肌梗死发生率分别为
１２． ６２％和２． ９１％，均显著高于观察组患者的１． ９４％和０． ９７％（Ｐ ＜ ０． ０５）。结论叶酸辅助治疗Ｈ型高血压可降低患者Ｈｃｙ水平，且
能有效降低脑卒中发病风险。
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Ｈ型高血压是指患者在血压异常升高时伴有血浆
同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平升高，从而增加脑卒中的发生
风险犤 １ 犦。目前，我国７５％以上的高血压患者属Ｈ型高血
压，严重威胁患者的生命健康和生活质量犤 ２ 犦。Ｈｃｙ是人
体内含量甚微的一种蛋氨酸代谢中间产物，被认为是脑
卒中最重要的危险因素之一，可通过参与多种途径损伤
血管内皮细胞和正常凝血机制，促使血栓生成，从而参
与动脉粥样硬化、心肌缺血、脑卒中等病理生理过程犤 ３ 犦。
因此，不少临床医生主张在常规降压治疗的同时，对Ｈ型
高血压还要进行降血浆Ｈｃｙ水平治疗，以降低脑卒中
的发生风险犤 ４ 犦。国外有研究指出，增加叶酸的摄入量

可直接或间接降低Ｈｃｙ水平，从而降低脑卒中的发生
率犤 ５ 犦。但目前临床关于叶酸补充治疗Ｈ型高血压尚未
形成统一治疗标准。本研究中探讨了Ｈ型高血压患者
接受叶酸补充治疗的临床效果及脑卒中和心肌梗死
的发病率，为叶酸辅助治疗提供可靠的临床支持。现
报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：经临床诊断确诊，符合《２０１０年中国高
血压防治指南》相关诊断标准犤 ６ 犦；血浆Ｈｃｙ水平大于
１０ μｍｏｌ ／ Ｌ；本研究方案经我院医学伦理委员会批准，所

·研究·
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有患者均签署知情同意书。
排除标准：脑卒中、心肌梗死病史；继发性高血压；

肝、肺、肾、心重要器官功能障碍。
病例选择与分组：选取我院２０１２年４月至２０１５年

４月收治的Ｈ型高血压患者２０６例，按随机数字表法分
为观察组和对照组，各１０３例。两组患者一般资料比较，
差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。
１． ２ 方法

所有患者均进行常规降压治疗，口服厄贝沙坦片
（扬子江药业集团北京海燕药业有限公司，国药准字
Ｈ２０１００１６４，规格为每片７５ ｍｇ），每次１５０ ｍｇ，每日１次；
或苯磺酸氨氯地平片（辉瑞制药有限公司，国药准字
Ｈ１０９５０２２４，规格为每片５ ｍｇ），每次５ ｍｇ，每日１次。观
察组患者在此基础上同时加用叶酸片（广东三才石岐
制药股份有限公司，国药准字Ｈ４４０２３２４０，规格为每片
５ ｍｇ），每次５ ｍｇ，每日１次。所有患者均进行生活方式、
运动及饮食习惯调整，常规健康宣教，疗程均为６个月。
１． ３ 观察指标

血浆Ｈｃｙ水平：采集患者清晨空腹静脉血３ ｍＬ，置

入四乙酸乙二胺牗 ＥＤＴＡ牘抗凝管中离心１０ ｍｉｎ，离心速
率为３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ，然后将其放入－ ７０ ℃冰箱保存，采用
酶联免疫吸附法牗 ＥＬＩＳＡ牘测定。

白细胞介素６（ＩＬ － ６）及血清Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）水
平：采用ＥＬＩＳＡ法检测。ＥＬＩＳＡ试剂盒购自上海江莱生
物科技有限公司，操作严格按照试剂盒说明书进行。

血压水平：所有受试者于上午８：００ ～ ９：００测量３次
坐位血压，取平均值，统计两组患者治疗前后的舒张压
和收缩压。

脑卒中、心肌梗死发生率：治疗后随访１２个月，统
计两组患者脑卒中及心肌梗死发生情况。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １９． ０统计学软件包分析数据。计量资料
以均数±标准差（Ｘ ± ｓ）表示，采用配对样本ｔ检验或
独立样本ｔ检验；计数资料以百分比表示，采用χ２检
验。以α ＝ ０． ０５为检验水准，Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学
意义。
２ 结果

结果见表２和表３。

表２ 两组患者血浆Ｈｃｙ，ＩＬ － ６，ＣＲＰ水平及血压变化比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ １０３）
组别
对照组

观察组

时间
治疗前
治疗后
ｔ值
Ｐ值
治疗前
治疗后
ｔ值
Ｐ值

Ｈｃｙ（μｍｏｌ ／ Ｌ）
２０． ４ ± ３． １
１８． ５ ± ３． ８
３． ９３２
０． ０００

２１． ２ ± ３． ３
１０． ３ ± １． ２

３１． ５０４
０． ０００

ＩＬ － ６ 牗 ｎｇ ／ Ｌ 牘

１５． ４ ± １． ８
１０． ６ ± ０． ８
２４． ７３１
０． ０００

１５． ５ ± １． ９
８． １ ± ０． ９

３５． ７２２
０． ０００

ＣＲＰ牗ｍｇ ／ Ｌ 牘

６． ５ ± ２． ８
４． ９ ± ０． ９
５． ５２１
０． ０００
６． ４ ± ２． ７
３． １ ± ０． ８

１１． ８９３
０． ０００

舒张压牗ｍｍＨｇ 牘
９８． ９ ± １０． ５
８３． ４ ± ３． ７
１４． １３０
０． ０００

９８． ８ ± １１． １
８１． １ ± ２． ８

１５． ６９２
０． ０００

收缩压牗ｍｍＨｇ 牘
１５３． ４ ± １１． ５
１３５． ６ ± ７． ９
１２． ９４８
０． ０００

１５３． ８ ± １１． ７
１３２． １ ± ８． ２

１５． ４１４
０． ０００

注：与对照组治疗后比较， Ｐ ＜ ０． ０５。
表３ 两组患者脑卒中及心肌梗死发生情况比较犤例牗％ 牘，ｎ ＝ １０３犦
组别
对照组
观察组
χ２值
Ｐ值

脑卒中
１３ 牗１２． ６２ 牘

２ 牗１． ９４ 牘

８． ７０５
０． ００３

心肌梗死
３（２． ９１）
１（０． ９７）
０． ２５９
０． ６１４

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ ＝ １０３）
组别
观察组
对照组
ｔ ／ χ２值
Ｐ值

性别（男／女，例）
６７ ／ ３６
６５ ／ ３８
０． ０８４
０． ７７２

年龄（Ｘ ± ｓ，岁）
６５． ８ ± ５． ７
６４． ５ ± ５． ５
１． ６６６
０． ０９７

病程（Ｘ ± ｓ，年）
６． ７ ± ２． ０
６． ５ ± ２． １
０． ７００
０． ４８５

Ｈｃｙ（Ｘ ± ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ）
２０． ４ ± ３． １
２１． ２ ± ３． ３
１． ７９３
０． ０７４

３ 讨论
Ｈｃｙ是机体中蛋氨酸代谢中的中间产物，若Ｈｃｙ的

代谢途径受阻，即会出现高Ｈｃｙ血症。正常人体中的血
浆Ｈｃｙ水平低于１０ μｍｏｌ ／ Ｌ，如血浆Ｈｃｙ水平高于此界
值则属高Ｈｃｙ血症。临床将伴高Ｈｃｙ血症的原发性高
血压患者定义为Ｈ型高血压。高Ｈｃｙ水平可引发多种
疾病，关于Ｈｃｙ水平与多种疾病的相关性研究也越来
越受到关注。大量研究结果表明，Ｈｃｙ与肾功能疾病、妊
娠并发症、神经和血管退行性疾病、癌症等多种疾病的
发生和发展密切相关犤 ７ 犦。Ｈ型高血压患者发生脑卒中的
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风险远远大于单纯原发性高血压患者，高Ｈｃｙ水平是
引发脑卒中的重要因素犤８ － ９ 犦。

本研究结果显示，观察组Ｈｃｙ水平显著下降，明显低
于治疗前且显著低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；随访１２个月期
间，观察组脑卒中的发生率明显低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），
提示降血浆Ｈｃｙ治疗可显著降低脑卒中的发生率。其
作用机制可能为：１）Ｈｃｙ能产生氧化应激作用，并通过
该作用机制引发血管内皮细胞受损，从而激活致炎因
子，诱导细胞加速凋亡，同时Ｈｃｙ还能诱导血管内皮
细胞分泌活性物质，从而增加血管紧张度、改变血流
动力学的稳定性。因此可推断高Ｈｃｙ是导致动脉内皮
细胞紊乱、血流动力学不稳定及不稳定斑块和血栓形
成的病理生理基础。２）Ｈｃｙ能刺激单核细胞释放大量血
浆ＩＬ － ６，而ＩＬ － ６能诱导肝细胞产生ＣＲＰ及纤维蛋白
原，其是机体中凝血机制和促炎性反应的重要因子。有
研究显示，高血浆Ｈｃｙ水平患者的ＩＬ － ６和ＣＲＰ显著
升高犤 １０ － １１ 犦。同时，Ｈｃｙ能增加内皮细胞促凝血物质的活
性，从而导致抗凝活性下降，血小板黏附和聚集加强，促
进血栓形成。Ｈｃｙ通过抑制抗凝、激活血小板黏附等作
用而加速了血栓及动脉粥样硬化的形成。本研究结果显
示，观察组患者治疗后的ＩＬ － ６和ＣＲＰ水平显著下降，
明显低于对照组，说明降血浆Ｈｃｙ治疗在显著降低血
浆Ｈｃｙ水平的同时，也有效抑制了机体的炎性反应及
凝血功能，进一步证实了上述推断的合理性。

对于Ｈ型高血压患者，常规降压药物治疗均可取
得确切的降压效果犤 １２ － １３ 犦，如同时应用叶酸进行降血浆
Ｈｃｙ治疗，并辅以规范的饮食习惯及生活方式，则可大
大降低脑卒中的发生风险犤 １４ 犦。本研究结果显示，两组患
者治疗后随访期间心肌梗死的发生率基本相当，差异无
统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），说明降血浆Ｈｃｙ治疗对预防心
血管意外事件的发生并无显著作用。还有研究显示，对
Ｈ型高血压患者进行降Ｈｃｙ治疗，不但对预防脑卒中
有重要作用，而且对防止出现短暂性脑缺血、进展性脑
梗死再梗死、血流动力学改变、侧支循环缺乏等有积极
意义犤 １５ － １６ 犦。

本研究旨在探讨降血浆Ｈｃｙ对Ｈ型高血压患者脑
卒中的预防机制，故在病例选择上仅限于原发性高血压
伴高Ｈｃｙ且无脑卒中史者。因此，关于降血浆Ｈｃｙ治疗
对Ｈ型高血压患者发生短暂性脑缺血和进展性脑梗死

再梗死等的预
防作用，还需加
大样本试验。

综上所述，
降血浆Ｈｃｙ治
疗对有效降低

Ｈ型高血压患者的Ｈｃｙ水平和减小脑卒中风险有重要
作用，值得临床推广。
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