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摘　 要　 目的:探讨丹参注射液联合常规治疗对高血压患者炎症水平及心室重构的影响。 方法:选择 2019 年 4 月至 2020 年 9 月

汕头潮南民生医院收治的 100 例高血压患者,采用随机数字表法分为对照组(常规降压治疗,50 例)和研究组(在对照组常规降压治

疗基础上接受丹参注射液治疗,50 例),对比两组患者炎症因子、血压、Toll 样受体 4(TLR4) / 髓样分化因子 88(MyD88) / 核因子 κB
(NF-κB)通路相关蛋白及心室重构指标水平变化情况。 结果:两组患者治疗结束后的收缩压、舒张压均较治疗前降低,且研究组

患者低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 两组患者治疗结束后的血清白细胞介素 6、C 反应蛋白和肿瘤坏死因子 α 水平

均较治疗前降低,且研究组患者低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 治疗结束后,研究组患者室间隔厚度、左心室后壁

厚度和左心室舒张末期内径均较治疗前降低,且低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05);对照组患者治疗前后上述指标水平

的差异无统计学意义(P>0. 05)。 两组患者治疗结束后的 TLR4、MyD88 和 NF-κB 蛋白表达水平均较治疗前降低,且研究组患者

低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 结论:丹参注射液联合常规治疗可有效降低高血压患者的血压,控制炎症因子水

平,缓解心室重构,可能与调控 TLR4 / MyD88 / NF-κB 通路有关。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

effects
 

of
 

Danshen
 

Injection
 

combined
 

with
 

routine
 

treatment
 

on
 

inflammatory
 

levels
 

and
 

ventricular
 

remodeling
 

in
 

patients
 

with
 

hypertension.
 

METHODS:
 

Totally
 

100
 

patients
 

with
 

hypertension
 

admitted
 

into
 

Shantou
 

Chaonan
 

Minsheng
 

Hospital
 

from
 

Apr.
 

2019
 

to
 

Sept.
 

2020
 

were
 

extracted
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

(routine
 

antihypertensive
 

treatment,50
 

cases)
 

and
 

the
 

study
 

group
 

(Danshen
 

injection
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

antihypertensive
 

treatment
 

in
 

the
 

control
 

group, 50
 

cases )
 

via
 

the
 

random
 

number
 

table.
 

The
 

inflammatory
 

factors,
 

blood
 

pressure
 

and
 

Toll
 

like
 

receptor
 

4
 

( TLR4) / myeloid
 

differentiation
 

protein
 

88
 

( MyD88) /
nuclear

 

factor-κB ( NF-κB )
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups.
 

RESULTS:
 

After
 

treatment,
 

the
 

systolic
 

blood
 

pressure
 

and
 

diastolic
 

blood
 

pressure
 

in
 

two
 

groups
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

the
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P< 0. 05).
 

The
 

levels
 

of
 

serum
 

interleukin-6,
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C-reactive
 

protein
 

and
 

tumor
 

necrosis
 

factor
 

α
 

in
 

two
 

groups
 

after
 

treatment
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

the
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05).
 

After
 

treatment,
 

the
 

ventricular
 

septal
 

thickness,
 

left
 

ventricular
 

posterior
 

wall
 

thickness
 

and
 

left
 

ventricular
 

end-diastolic
 

diameter
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

the
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05);there
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

levels
 

of
 

above
 

indicators
 

in
 

the
 

control
 

group
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(P>0. 05).
 

The
 

expression
 

levels
 

of
 

TLR4,
 

MyD88
 

and
 

NF-κB
 

proteins
 

in
 

two
 

groups
 

after
 

treatment
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

the
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

( P < 0. 05 ).
 

CONCLUSIONS:
 

Danshen
 

injection
 

combined
 

with
 

conventional
 

treatment
 

can
 

effectively
 

reduce
 

the
 

blood
 

pressure,
 

control
 

the
 

level
 

of
 

inflammatory
 

factors,
 

and
 

relieve
 

ventricular
 

remodeling
 

in
 

patients
 

with
 

hypertension,
 

which
 

may
 

be
 

related
 

to
 

the
 

regulation
 

of
 

TLR4 / MyD88 / NF-κB
 

pathway.
KEYWORDS 　 Danshen

 

injection;
 

Toll
 

like
 

receptor
 

4 / myeloid
 

differentiation
 

protein
 

88 / nuclear
 

factor-κB;
 

Hypertension;
 

Inflammation;
 

Vntricular
 

remodeling

　 　 高血压是一种以动脉压升高为特征,并伴有器官功能性

或器质性改变的全身性疾病;此外,高血压也是一个慢性炎

症过程,主要特征表现为免疫系统的过度激活[1] 。 血液中升

高的炎症因子除了会升高机体血压外,还会进一步促进血管

内皮细胞损伤,诱导心肌细胞肥大、凋亡和心肌纤维化等,从
而导致心脏发生肥厚、重塑及心力衰竭[2] 。 丹参注射液是由

丹参制成的中药注射剂,功效为通脉养心、活血化瘀,既往常

被用于治疗胸闷、冠心病和心绞痛等疾病[3] 。 研究结果发

现,丹参可以通过抑制炎症因子的释放使机体产生抗炎作

用[4] 。 考虑到这一药理作用,本课题组分析丹参可能可以通

过抗炎作用改善高血压疾病。 Toll 样受体 4( TLR4) / 髓样分

化因子 88( MyD88) / 核因子 κB( NF-κB) 通路可调节多种炎

症因子的表达。 本研究通过观察丹参注射液联合常规治疗

对高血压患者炎症水平及心室重构的影响,以期为临床治疗

提供参考。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

 

选取 2019 年 4 月至 2020 年 9 月汕头潮南民生医院(以下

简称“我院”)收治的 100 例高血压患者。 纳入标准:(1)高血

压的诊断标准参考 《 中国高血压防治指南 ( 2018 年修订

版)》 [5] ,即收缩压(SBP)≥140
 

mm
 

Hg 和(或)舒张压(DBP)≥
90

 

mm
 

Hg(1
 

mm
 

Hg = 0. 133
 

kPa);(2)签署治疗同意书者。 排

除标准:(1)继发性高血压患者;(2)有冠心病、心肌病、先天性

心脏病和糖尿病等可引起心脏病变的疾病者;(3)正在参加其

他研究,或既往曾参与过相似研究者;(4)合并严重肝肾功能

不全者;(5)近 1 个月内服用过相关药物治疗者;(6)合并精神

疾病者;(7)存在痴呆、认知功能障碍者;(8)存在免疫缺陷、感
染性疾病者;(9)伴有恶性肿瘤者。 本研究已通过我院伦理委

员会批准进行。 采用随机数字表法将患者分为对照组

(50 例)和研究组(50 例),两组患者的一般资料具有一致性,
见表 1。
1. 2　 方法

两组患者入院后均给予常规治疗,包括指导患者培养良

好的生活方式、低盐饮食、将体重控制在适中范围以及适量运

动;并口服苯磺酸氨氯地平片(规格:按 C20 H25 ClN2 O5 计 5 mg)

　 　 　 　 表 1　 两组患者一般资料比较
Tab

 

1　 Comparison
 

of
 

general
 

data
 

between
 

two
 

groups

组别
性别(男性 /
女性) / 例

年龄 /
( 􀭰x±s,岁)

体重指数 /
( 􀭰x±s,kg / m2)

病程 /
( 􀭰x±s,年)

研究组(n= 50) 21 / 29 61. 37±3. 27 25. 31±1. 49 3. 21±0. 36
对照组(n= 50) 22 / 28 60. 93±2. 86 25. 69±1. 37 3. 16±0. 42
χ2 / t 0. 041 -0. 716 1. 328 -0. 639
P 0. 840 0. 476 0. 187 0. 524

1 次 5
 

mg、1 日 1 次,卡托普利片(规格:25
 

mg) 1 次 12. 5
 

mg、
1 日 3 次等常规抗高血压药治疗。 在此基础上,研究组患者联

合应用丹参注射液(规格:每支装 10
 

mL),1 次 20
 

mL,用 5%
葡萄糖注射液 100

 

mL 稀释后静脉滴注,1 日 1 次。 两组患者

均连续治疗 2 周。
1. 3　 观察指标

(1)观察两组患者治疗前、治疗结束后的血压水平,包括

DBP、SBP。 测量前静坐休息,采用水银柱血压计进行测量,均
检测 3 次,取平均值。 (2)抽取两组患者治疗前、治疗结束后

的静脉血 8
 

mL,分为 2 管。 ①一管血液标本于室温(25
 

℃ )下

静置 0. 5
 

h,经 3
 

600
 

r / min 的速率离心 12
 

min (离心半径

10
 

cm),取上清液。 采用酶联免疫吸附试验检测血清白细胞

介素 6(IL-6)、C 反应蛋白( CRP)和肿瘤坏死因子 α( TNF-α)
水平,检测过程参考试剂盒(武汉伊莱瑞特生物科技股份有

限公司)说明书步骤进行。 ②另一管血液标本进行抗凝处

理,分离提取白细胞,采用蛋白质印迹法检测白细胞中

TLR4、MyD88 和 NF-κB 的蛋白表达水平。 将提取的白细胞

采用半干法电泳转移至聚偏二氟乙烯膜,经 10%脱脂奶粉封

闭 2
 

h; 依 次 加 入 特 异 性 TLR4、 MyD88 和 NF-κB 一 抗

(1 ∶1
 

000) ,采用化学发光法显色、定影;以 β-actin 作为内

参,用 UVP 软件扫描测定蛋白条带灰度值,以目的蛋白与

β-actin 灰度值比值表示目的蛋白相对表达水平。 ( 3) 治疗

前、治疗结束后采用 SSD-710 型超声心动图诊断仪 ( 日本

ALoka 公司) 评价患者的心室重构指标,包括室间隔厚度

(IVST) 、左心室后壁厚度( LVPWT) 和左心室舒张末期内径

( LVEDD) 。 (4)观察两组患者的用药安全性。
1. 4　 统计学方法

采用 SPSS
 

20. 0 软件进行统计分析。 正态性检验采用单
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样本 K-S 拟合优度法,符合正态分布的计量资料用 􀭰x±s 表示,
组间比较采用成组 t 检验,组内比较采用配对 t 检验。 计数资

料采用率(%)进行统计描述,采用 χ2 检验。 统计分析取双侧

检验,显著性检验水准取 α = 0. 05,P< 0. 05 为差异有统计学

意义。
2　 结果
2. 1　 两组患者血压水平比较

两组患者治疗结束后的 SBP、DBP 水平均较治疗前降低,
且研究组低于对照组,差异均有统计学意义(P< 0. 05),见

表 2。
2. 2　 两组患者炎症因子水平比较

两组患者治疗结束后的血清 IL-6、CRP 和 TNF-α 水平均

较治疗前降低,且研究组低于对照组,差异均有统计学意义

(P<0. 05),见表 3。

表 2　 两组患者治疗前后血压水平比较(􀭵x±s,mm
 

Hg)
Tab

 

2　 Comparison
 

of
 

blood
 

pressure
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment(􀭵x±s,mm
 

Hg)

组别
SBP DBP

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 50) 160. 19±13. 97 110. 64±10. 52∗ 97. 35±9. 08 73. 51±7. 92∗

对照组(n= 50) 160. 28±14. 54 129. 05±11. 36∗ 97. 92±8. 47 86. 48±8. 46∗

t 0. 032 8. 408 0. 325 7. 914
P 0. 975 0. 000 0. 746 0. 000
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05

Note:vs.
 

before
 

treatment,
 ∗P<0. 05

2. 3　 两组患者心室重构指标水平比较

研究组治疗结束后的 IVST、LVPWT 和 LVEDD 水平均较

治疗前降低,且低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05);
对照组治疗前后的 IVST、LVPWT 和 LVEDD 水平无明显变化,
差异均无统计学意义(P>0. 05),见表 4。

表 3　 两组患者治疗前后炎症因子水平比较(􀭵x±s)
Tab

 

3　 Comparison
 

of
 

inflammatory
 

factors
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment(􀭵x±s)

组别
IL-6 / (pg / mL) CRP / (mg / L) TNF-α / (ng / mL)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 50) 89. 94±6. 18 70. 39±5. 26∗ 20. 84±4. 32 12. 67±2. 21∗ 3. 21±. 0. 64 1. 97±0. 37∗

对照组(n= 50) 90. 12±7. 26 73. 17±6. 18∗ 21. 27±4. 25 14. 24±3. 37∗ 3. 36±0. 71 2. 29±0. 65∗

t 0. 138 2. 422 0. 502 2. 755 1. 110 3. 025
P 0. 894 0. 017 0. 617 0. 007 0. 270 0. 003
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05

Note:vs.
 

before
 

treatment,
 ∗P<0. 05

表 4　 两组患者治疗前后心室重构指标水平比较(􀭵x±s,mm)
Tab

 

4　 Comparison
 

of
 

ventricular
 

remodeling
 

indicators
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment(􀭵x±s,mm)

组别
IVST LVPWT LVEDD

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 50) 12. 46±2. 71 10. 65±2. 28∗ 13. 11±3. 37 11. 33±2. 35∗ 57. 03±5. 27 53. 15±4. 72∗

对照组(n= 50) 12. 37±2. 62 11. 96±2. 34 13. 28±3. 19 12. 56±2. 42 56. 58±6. 34 55. 42±5. 65
t 0. 168 2. 853 0. 259 2. 578 0. 386 2. 180
P 0. 866 0. 006 0. 796 0. 011 0. 700 0. 032
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05

Note:vs.
 

before
 

treatment,
 ∗P<0. 05

2. 4　 两组患者 TLR4、MyD88 和 NF-κB 的蛋白表达水平比较

两组患者治疗结束后 TLR4、MyD88 和 NF-κB 的蛋白表达

水平均较治疗前降低,且研究组低于对照组,差异均有统计学

意义(P<0. 05),见表 5。
表 5　 两组患者治疗前后 TLR4、MyD88 和 NF-κB 蛋白表达水平比较(􀭵x±s)

Tab
 

5　 Comparison
 

of
 

expression
 

levels
 

of
 

TLR4,
 

MyD88
 

and
 

NF-κB
 

proteins
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment(􀭵x±s)

组别
TLR4 MyD88 NF-κB

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 50) 7. 31±1. 09 4. 76±1. 04∗ 12. 64±2. 47 7. 56±1. 35∗ 6. 49±0. 75 3. 96±0. 81∗

对照组(n= 50) 7. 20±1. 35 5. 33±1. 27∗ 12. 31±2. 38 8. 18±1. 66∗ 6. 41±0. 89 4. 39±0. 92∗

t -0. 448 2. 455 -0. 680 2. 049 -0. 486 2. 481
P 0. 655 0. 016 0. 498 0. 043 0. 628 0. 015
　 　 注:与治疗前比较,∗P<0. 05

Note:vs.
 

before
 

treatment,
 ∗P<0. 05

2. 5　 两组患者不良反应发生情况比较

两组患者在治疗期间均为发生明显的不良反应。
3　 讨论

近年来的流行病学调查数据显示,我国高血压的患病率达

27. 9%,治疗率为 45. 8%,但控制率却不容乐观,仅为 16. 8%,
可见高血压的预防、控制与治疗是目前临床上亟待解决的一大

难题[5] 。 高血压的发病机制复杂,是多种因素综合作用的结

果。 但普遍的研究均认可,血管内皮损伤是重要的始动因子,

而血管内皮损伤介导炎症反应加强则贯穿着整个高血压发病

的始终[6-7] 。 以往的研究结果证实,高血压患者体内存在多种

炎症因子,这些炎症因子在多种因素的刺激下,使得细胞因子

表达失衡,逐渐产生慢性炎症反应[8-9] 。 某些炎症因子存在因

果关系,共同组成一条或多条通路,促进疾病发生或发展。
MyD88 依赖性途径是 Toll 样受体家族信号转导通路的主要途

径;NF-κB 具有强大的转录调节功能,可诱导特定基因的表达,
激活多个炎症性基因[10] 。 TLR4 是最早发现的 Toll 样受体家
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族成员,以往的基础研究结果显示,TLR4 介导的 MyD88 胞内

信号转导导致 NF-κB 激活,使效应细胞分泌单核细胞趋化蛋

白-1,致使血管内皮损伤,最终导致高血压的发生[11] 。 同时,
在高血压患者体内,过度释放的炎症因子又会共同参与心室重

构的发生和发展[12] 。 丹参注射液的有效成分为丹参,有研究

结果发现,丹参可以抑制 TNF-α 和白细胞介素 1β 的表达[13] 。
丹参的有效成分丹参酮还可以使 CRP 水平降低,从而抑制炎

症反应[14] 。 有关丹参注射液治疗高血压的相关报道并不少

见,且均有不错的疗效。 但有关丹参注射液作用于高血压患者

的具体机制尚不十分明确,因此,本次研究对 TLR4 / MyD88 /
NF-κB 信号通路的表达水平进行探索,从分子层面观察丹参注

射液治疗方案的有效性。
本研究结果显示,在常规降压治疗的基础上联合丹参注射

液治疗高血压患者,可获得更好的降压效果。 丹参注射液可有

效增加机体抗氧化物酶的活性,有效清除体内的自由基,同时

可有效缓解血管内皮损伤,恢复内皮细胞功能,从而控制机体

血压水平[15] 。 TNF-α 是一种具有广泛生物学活性的细胞因

子,参与机体的免疫调节和炎症反应[16] ;CRP 是急性时相反应

蛋白,可直接参与炎症与动脉粥样硬化等心血管疾病[17] ;IL-6
是一种功能广泛的多效性细胞因子,可调节多种细胞的生长与

分化,可扩大炎症反应[18] 。 本研究结果显示,联合应用丹参注

射液治疗高血压患者,可控制炎症因子水平,缓解心室重构,且
可有效降低 TLR4、MyD88 和 NF-κB 的蛋白表达水平。 提示丹

参注射液治疗高血压的主要作用机制可能与下调 TLR4 /
MyD88 / NF-κB 信号通路的相关蛋白表达水平有关。 TLR4 是

联系天然免疫与获得性免疫的桥梁,TLR4 被激活后信号通路

传递至下游的途径主要有 MyD88 依赖性和非依赖性转导途

径;NF-κB 是 MyD88 非依赖性转导途径的关键信号,NF-κB 激

活后可刺激 IL-6、CRP 和 TNF-α 等多种炎症因子基因的转录

与表达,并激活获得性免疫,最终引起全身或局部炎症反应综

合征,以致血管内皮持续性损伤而发生心血管事件,造成心室

重构[19] 。 动物实验研究亦发现,丹参的抗心肌重构可能与降

低 TNF-α、IL-6 及转化生长因子-β1 等炎症因子表达水平有

关[20] 。 丹参注射液的药理作用包括改善心肌缺血、抗炎和改善

微循环等[3] 。 侯道荣等[21] 经研究发现,丹参酮可有效阻断

TLR4 识别。 也有研究结果证实,丹参所含的丹参酮ⅡA 可明显

抑制 NF-κB 的表达[22] 。 TLR4、NF-κB 的表达降低,可明显减少

对炎症因子的刺激,从而有效控制炎症因子水平,缓解心室重构。
综上所述,在常规治疗基础上联合应用丹参注射液治疗高

血压患者,可有效降低血压,控制炎症因子水平,缓解心室重

构,可能与下调 TLR4 / MyD88 / NF-κB 信号通路的相关蛋白表

达水平有关。 当然,中药的效应往往是多方面、多靶点综合作

用的结果,有关丹参注射液在治疗高血压中其他信号通路的变

化情况仍有待进一步的研究论证。
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