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高血压患者视网膜病变与血清脂蛋白相关磷脂酶A2的相关性
吴玉呈 1，张青青 2
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【摘要】 目的 检测高血压患者血清脂蛋白相关磷脂酶A2 (Lp-PLA2)水平，并探讨其与视网膜病变的相关

性。方法 选取2019年1月至2020年8月在南通大学附属泰州市人民医院心内科住院的116例高血压患者为研究

对象，根据是否合并视网膜病变分为单纯高血压64例(对照组)和高血压视网膜病变(HRP) 52例(观察组)。检测并

比较两组患者的血清Lp-PLA2、血糖、甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白

胆固醇(LDL-C)、载脂蛋白AI (ApoAI)、载脂蛋白B (ApoB)指标。采用Spearson相关性分析及二元Logistic回归分

析探讨Lp-PLA2与视网膜病变的相关性。结果 观察组患者的女性比例、高血压病程、糖尿病患病率、Lp-PLA2水

平分别为53.85%、(9.58±1.32)年、57.69%、(152.35±39.48) ng/mL，明显高于对照组的34.38%、(7.34±1.12)年、37.5%、

(112.18±28.86 ) ng/mL，差异均具有统计学意义(P<0.05)；经 Spearson 相关分析结果显示，Lp-PLA2 与 TG、脂蛋白

(a)、ApoAI/ApoB、HRP 呈正相关性 (r=0.077、0.139、0.051、0.165，P<0.05)，与 HDL-C 呈显著负相关 (r=-0.084，P<

0.05)；二元Logistic回归分析结果显示，在校正性别、高血压病程、糖尿病病史后，Lp-PLA2仍是HRP的独立危险因

素(P<0.05)。结论 Lp-PLA2与HRP具有相关性，是HRP的独立危险因素，提示早期检测Lp-PLA2水平对预测高

血压患者视网膜病变的发生具有一定的临床价值。

【关键词】 脂蛋白相关磷脂酶A2；高血压；视网膜病变；血脂；相关性分析；Logistic回归分析
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【Abstract】 Objective To investigate the lipoprotein associated phospholipase A2 (Lp-PLA2) level in hyperten-

sive patients and to explore the relationship between Lp-PLA2 and retinopathy in hypertensive patients. Methods The

subjects were selected from the Department of Cardiology, Taizhou People's Hospital Affiliated to Nantong Universi-

ty from January 2019 to August 2020, who were divided into hypertension without retinopathy group (control group,

64 cases) and hypertension with retinopathy group (observation group, 52 cases). Serum Lp-PLA2, blood glucose, tri-

glyceride (TG), total cholesterol (TC), high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C), low-density lipoprotein cholester-

ol (LDL-C), ApoAI, ApoB were detected and compared between the two groups. Spearson correlation analysis and bi-

nary logistic regression analysis were used to explore the correlation between Lp-PLA2 and retinopathy. Results The
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目前，高血压病已逐渐成为我国最严重的慢性病

之一[1]。高血压相关并发症已严重降低高血压患者的

生活质量。高血压性视网膜病变(hypertensive retinop-

athy，HRP)是高血压常见的并发症，是由长期高血压

所引发的眼底相关疾病，其患病时间越长，则视力受

损越严重，疾病越难以康复。高血压视网膜病变已成

为成人失明的最主要原因之一，但其发病机制仍未完

全阐释清楚[2-3]。

脂蛋白相关磷脂酶 A2 (Lp-PLA2)是一种具有血

管特异性的新型生物标志物。相关研究显示

Lp-PLA2水平与高血压肾病的发生发展具有一定的相关

性 [4-5]，而同属于高血压微血管病变的视网膜病变与

Lp-PLA2水平是否也存在关联，仍有待研究。本研究旨

在探讨高血压患者视网膜病变与Lp-PLA2的相关性。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2019年 1月至 2020年 8月

在南通大学附属泰州市人民医院心内科住院的116例

高血压患者为研究对象，所有患者均符合1999年世界

卫生组织/国际高血压学会(WHO/ISH)高血压诊断标

准 [6]，所有患者均行免散瞳眼底照相 ( 德国蔡司

VISUCAM 200无散瞳眼底照相机)，根据免散瞳眼底

照相结果分为高血压合并视网膜病变52例(观察组)和

单纯高血压64例(对照组)。排除标准：(1)继发性高血

压患者；(2)合并脑血管意外等急性并发症；(3)急、慢性

感染者；(4)不能配合研究者；(5)合并严重肝、肾功能不

全或其他相关眼部疾病。本研究获得南通大学附属

泰州市人民医院医学伦理委员会批准，所有研究对象

均签署知情同意书。

1.2 研究方法 收集入选者的一般情况，包括性

别、年龄、既往史、个人史等，由专业护士测量其空腹

状态下的身高、体质量，并计算身体质量指数(BMI)=

体质量/身高 2，同时测量入院时收缩压(SBP)、舒张压

(DBP)。研究对象需空腹10~12 h，于次日清晨抽取静

脉血检测下列指标：采用全自动生化分析仪(上海德赛

日立 7600)检测总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇

(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇 (LDL-C)、甘油三酯

(TG)、载脂蛋白AI (Apo-AI)、载脂蛋白(Apo-B)、ApoAI/

ApoB、脂蛋白(a)、载脂蛋白E (ApoE)，采用高压液相色

谱法检测糖化血红蛋白(HbA1c)，采用双抗体夹心免疫

层析法检测Lp-PLA2 (北京热景生物技术有限公司)。

所有患者均行免散瞳眼底照相(德国蔡司 VISUCAM

200无散瞳眼底照相机)，由经过培训的内分泌科医生

查看眼底。观察组患者视网膜病变程度按照WONG

等[7]提出的HRP 4级分类法进行分级。

1.3 统计学方法 应用SPSS18.0软件进行数据

统计学分析。计量资料以均值±标准差(x-±s)表示，两

组间比较采用 t检验。定性资料采用率表示，两组间

比较用χ2检验。Lp-PLA2 与各检测指标相关性采用

Spearman法分析，视网膜病变与各指标的相关性采用

二元Logistic回归法分析。检验水准=0.05，以P<0.05

表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的临床资料比较 116例高血压患者

中，HRP共计52例，其患病率为44.83%，其中男性患病率

为36.36%，女性患病率为56.00%。观察组患者的女性比

例、高血压病程、糖尿病患病率、Lp-PLA2水平明显高于

对照组，差异均具有统计学意义(P<0.05)，见表1。

表1 两组患者的临床资料比较

观察指标

女性[例(%)]

年龄(岁，x-±s)
高血压病程(年，x-±s)
糖尿病患病情况[例(%)]

BMI (kg/m2，x-±s)
DBP (mmHg，x-±s)
SBP (mmHg，x-±s)
HbA1c (%，x-±s)
TC (mmol/L，x-±s)
TG (mmol/L，x-±s)
HDL-C (mmol/L，x-±s)
LDL-C (mmol/L，x-±s)
Apo-AI (mmol/L，x-±s)
Apo-B (mmol/L，x-±s)
ApoAI/ApoB (x-±s)
脂蛋白(a) (mmol/L，x-±s)
ApoE (mmol/L，x-±s)
Lp-PLA2 (ng/mL，x-±s)

对照组(n=64)

22 (34.38)

57.92±13.09

7.34±1.12

24 (37.50)

24.77±3.31

93.96±23.33

149.34±25.33

5.96±0.87

4.39±1.15

2.09±0.21

1.06±0.26

2.78±0.43

1.20±0.35

0.89±0.23

1.42±0.12

148.16±18.24

41.09±9.12

112.18±28.86

观察组(n=52)

28 (53.85)

58.26±10.96

9.58±1.32

30 (57.69)

25.29±3.22

99.36±25.36

154.23±28.36

6.30±0.98

4.51±1.27

2.29±0.31

1.14±0.30

2.92±0.56

1.26±0.34

0.91±0.22

1.53±0.21

182.55±23.32

44.80±8.36

152.35±39.48

t (χ2)值

9.246

0.199

2.896

7.569

0.661

1.65

1.364

0.915

0.228

0.23

0.455

0.252

0.538

0.094

0.043

0.243

0.149

2.77

P值

0.002

0.843

0.015

0.026

0.252

0.101

0.174

0.361

0.45

0.412

0.163

0.263

0.206

0.514

0.123

0.228

0.127

0.006

注：1 mmHg=0.133 kPa。

female ratio, duration of hypertension, diabetes prevalence, and Lp-PLA2 level in observation group were 53.85% ,

(9.58 ± 1.32) years, 57.69% , (152.35 ± 39.48) ng/mL, significantly higher than 34.38% , (7.34 ± 1.12) years, 37.5% ,

(112.18±28.86) ng/mL in the control group. Spearson correlation analysis showed Lp-PLA2 was positively correlated

with TG, lipoprotein (a), ApoAI/ApoB, and retinopathy (r=0.077, 0.139, 0.051, 0.165, P<0.05), and negatively correlat-

ed with HDL-C (r=-0.084, P<0.05). Logistic regression analysis showed that Lp-PLA2 was an independent risk factor

for retinopathy (P<0.05) after adjusting for gender, duration of hypertension, and diabetes. Conclusion Lp-PLA2 is

positively correlated with retinopathy, which is an independent risk factor for retinopathy in hypertensive patients. It is

suggested that early detection of Lp-PLA2 contribute to predicting the occurrence of retinopathy.

【Key words】 Lipoprotein associated phospholipase A2; Hypertension; Retinopathy; Blood lipids; Correlation

analysis; Logistic regression analysis
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2.2 Lp-PLA2 与各检测指标的相关性 根据

Spearman相关分析结果显示：Lp-PLA2与TG、脂蛋白

(a)、ApoAI/ApoB、HRP呈正相关，与HDL-C呈显著负

相关，见表2。

2.3 HRP 的危险因素 将 HRP 作为因变量，将

性别、高血压病程、糖尿病、Lp-PLA2 纳入自变量，进

行二元Logistic回归分析。结果显示，性别、糖尿病病

史、Lp-PLA2均为HRP的危险因素，且校正性别、糖尿

病病史、高血压病程后，Lp-PLA2仍是HRP的独立危

险因素(P<0.05)，见表3。

3 讨论

高血压患者例数逐年增加，已成为危害人类健

康、加重经济负担的最主要慢性病之一。HRP 作为

高血压病最常见的并发症之一，已成为导致成人失

明的最主要原因之一，而如何预防及治疗 HRP 仍困

难重重[8-9]。本研究首次探讨Lp-PLA2水平与HRP关

系，共纳入 116 例高血压患者，HRP 共计 52 例，其患

病率为 44.83%。国外研究显示，高血压患者中 HRP

患病率可达 20.5%~46.9% [10]。本研究HRP患病率与上

述研究结果相符合。

本研究结果显示女性HRP发生率显著高于男性，

考虑与性激素参与调节有关。已有大规模临床研究

证实雌激素对女性血管内皮有保护作用[11]。本研究平

均年龄在 58岁，多数为绝经后女性，雌激素对血管内

皮的保护作用明显减弱，故可能引起HRP发生率显著

高于男性。

本研究结果显示观察组 Lp-PLA2 水平显著高于

对照组，且相关性分析结果显示 Lp-PLA2 水平与

HRP呈正相关。HRP的主要病理基础为视网膜微血

管损伤，包括视网膜缺血、内皮损伤、玻璃体机化等

一系列发生发展过程。目前关于HRP的具体发病机

制仍不清楚，一些细胞因子(VEGF，Ang2，NP1，RSR)

可能参与其中 [12-13]。此外，有研究发现炎症因子与

HRP的发生发展密切相关，其中，TNF-α能激活中性

粒细胞和淋巴细胞，使血管内皮细胞通透性增加，刺

激柔软和未硬化的视网膜动脉血管，经自调节作用

使其张力增高、血管迂曲、动静脉压陷；IL-8 能刺激

中性粒细胞、T 淋巴细胞和嗜酸性粒细胞的趋化，促

进中性粒细胞脱颗粒，释放弹性蛋白酶，损伤内皮细

胞，使微循环血流淤滞，引起视网膜神经纤维的微小

梗塞，导致了血-视网膜屏障破坏，血管壁破损和血

流异常 [14-15]。新近研究显示 Lp-PLA2 是具有血管特

异性的炎症标志物[16-17]，Lp-PLA2可水解氧化低密度

脂蛋白中的氧化磷脂，从而生成脂类促炎物质，进而

产生内皮细胞死亡，导致内皮功能异常，最终促进黏

附因子和细胞因子的产生。通过趋化炎症细胞，这

些因子进一步反馈循环，从而最终生成更多的促炎

物质[18-19]。

本研究结果显示Lp-PLA2是HRP的独立危险因

素，原因可能为血浆Lp-PLA2作为一种炎性因子参与

了HRP的发生发展。既往有基础研究显示高血压肾

病小鼠Lp-PLA2活性明显升高，提示Lp-PLA2作为炎

性因子参与高血压微血管病变的发生发展[20]。此外，

本研究存在一些不足，包括纳入人数较少，未进行相

关的机制研究等。大样本的随机对照研究以及探讨

相关机制的动物试验研究需要进一步开展。

综上所述，Lp-PLA2与HRP具有相关性，是HRP

的独立危险因素，提示早期检测 Lp-PLA2 水平对预

测高血压患者视网膜病变的发生具有一定的临床

价值。
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表3 二元Logistic回归分析HRP危险因素

项目

性别

糖尿病病史

高血压病程

Lp-PLA2

OR

0.427

1.768

1.042

1.006

β
-0.852

0.570

0.041

0.006

Wald

8.701

4.797

3.857

2.250

SE

0.289

0.260

0.021

0.004

95%CI

0.242~0.751

1.062~2.943

1.000~1.085

1.002~1.009

P值

0.003

0.029

0.050

0.002

表2 Lp-PLA2与各检测指标的相关性

项目

性别

年龄

高血压病程

糖尿病病史

BMI

DBP

SBP

HbA1c

TC

TG

HDL-C

LDL-C

Apo-AI

Apo-B

ApoAI/ApoB

脂蛋白(a)

ApoE

HRP

r值
-0.064

0.053

0.052

0.000

0.021

-0.018

-0.023

-0.004

-0.111

0.077

-0.084

-0.082
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-0.012

0.165

P值

0.290
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0.722

0.769

0.706

0.953

0.068

0.020

0.015

0.175

0.117

0.076

0.048
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0.849

0.006
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