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高尿酸血症与代谢综合征的相互影响及研究进展
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高尿酸血症$

9

8;
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#

Z_4

&是一种嘌呤代谢障碍

性疾病#迄今其定义仍未达成共识#但从临床上一般认为当血

清尿酸水平超过
!"

+

<.A

"

\

$男性&或者
,#"

+

<.A

"

\

$女性&时#

即可诊断为
Z_4

)

$

*

'而与
Z_4

同为心血管疾病$

=>?-/.C>13
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EcK

&危险因素)

!3,

*的代谢综合征$

<:6>B.A/=<

8
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#

XS

&已由国际糖尿病联盟$

PKH

&在
!""(

年提出了全

球统一的定义#即有下述情况者定为
XS

!中心性肥胖$欧洲男

性腰围大于或等于
'&=<

#女性腰围大于或等于
)"=<

#不同种

族腰围有各自的参考值&#加下述
&

项中的任意
!

项#$

$

&三酰

甘油$

5V

&水平升高大于
$("<

D

"

-\

$

$%*<<.A

"
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&#或已接受

相应治疗%$

!

&高密度脂蛋白
3

胆固醇$

ZK\3E

&水平降低#男性

小于
&" <

D

"

-\
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"%' <<.A
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&#女性小于
(" <

D

"

-\

$

$%$

<<.A
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&#或已接受相应治疗%$

,

&血压升高#收缩压大于或等

于
$,"<< Z

D

或舒张压大于或等于
)(<< Z

D

#或已接受相

应治疗或此前已诊断高血压%$

&

&空腹血糖$

HJV

&升高#

HJV

'
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&#或此前已诊断
!

型糖尿病或已接受

相应治疗'许多研究发现
Z_4

和
XS

往往聚集性的出现在

同一个体#因此两者之间的相互影响是近年来的研究热点

之一'

>

!

尿酸#

_4

%的代谢和生理作用

尿酸是人体细胞代谢和饮食中
RW4

嘌呤代谢的终产物'

RW4

分解为嘌呤核酸#然后再转化为次黄嘌呤核苷酸(腺嘌呤

核苷酸和鸟嘌呤核苷酸#它们部分被再利用作为合成新
RW4

的原料#剩余部分被代谢为尿酸'人体内缺乏尿酸酶#不能将

尿酸转化为无活性的尿囊素'人体每日产生的尿酸中
!

"

,

!

,

"

&

经尿液排泄#其余经肝胆排入肠腔被细菌分解'传统观念

认为#尿酸在人体内不参与生理功能'但是近年来的研究表

明#尿酸能通过一系列反应生成自由基(促进脂蛋白的氧化(介

导多种氧化前体对血管内皮的损伤%体内外研究发现尿酸可能

是通过抑制血管内膜修复#降低一氧化氮生成而损伤内皮功

能%可溶性尿酸还能导致血管平滑肌细胞增殖#尿酸还可通过

增加化学因子(细胞因子的表达#增加肾素血管紧张素系统活

性(增加血管壁
E

反应蛋白表达等多种机制导致高血压和动

脉粥样硬化的发生)

&

*

'因此
Z_4

不仅可引起痛风性急性关

节炎反复发作(痛风石沉积痛风石性慢性关节炎和关节畸形#

以及慢性间质性肾炎和尿酸肾结石#还可与血脂(血压(血糖相

互影响增加心血管病变的危险性'
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Z_4

与
XS

之间的相互影响

?%>
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Z_4

与肥胖和血脂异常
!

国内外文献均有报道
Z_4

与血脂增高呈正相关#与肥胖密切相关'邵继红等)

(

*通过对社

区人群抽样调查#共计
*))*

人#并进行血清学检查发现
Z_4

者#

5V

和体质量指数$

B.-

8

<>11/2-:]

#

MXP

&显著升高#总胆

固醇轻度升高#同时指出
Z_4

人群肥胖发生率的危险性是正

常尿酸者的
!%(#)

倍#控制体质量可能起到预防
Z_4

的作

用#进而减少其他肥胖相关并发症的发生'血尿酸增高与血脂

增高(肥胖体质量指数增加者的主要机制为肥胖伴脂质代谢异

常#因其摄入能量增加#嘌呤合成增加#使尿酸生成增加%进食

过多#消耗少#造成过多的脂肪在皮下(腹部或者内脏器官积

蓄#每当劳累(饥饿时#动用存积的脂肪可产生热量供机体活动

的需要#此时脂肪分解产生的胴体阻碍了血尿酸的排泄#间接

地使血尿酸增高%同时游离的脂肪酸代谢诱导
XS

转变为副产

物#降低了尿酸的排泄#使血尿酸增高'此外#中心性肥胖者常

合并有一定程度的胰岛素抵抗$

/217A/2?:1/16>2=:

#

PR

&#导致高

胰岛素血症#胰岛素不仅干扰脂质代谢#加重血脂代谢紊乱#还

可促进肾小管对尿酸的重吸收#从而造成
Z_4

)

#

*

'血清中升

高的脂蛋白脂酶可导致血尿酸的清除障碍#而升高的尿酸水平

促进低密度脂蛋白胆固醇的氧化和脂质的过氧化#导致脂蛋白

脂酶活性降低#胆固醇分解减少#导致血脂增高#伴随氧自由基

生成并参与炎症反应#后者在动脉粥样硬化性形成过程中起关

键性作用)

*3)

*

'另有报道血浆瘦素水平与尿酸水平明显相关#

提示血瘦素可能是肥胖患者中
Z_4

的致病因子)

'

*

'还有报

道指出
Z_4

与肥胖(血脂异常之间可能存在某些遗传或者获

得性遗传共同缺陷#使
Z_4

常伴血脂增高)
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Z_4

与高血压
!

S72-16?.<

等)

$$

*的一项历时
&

年的前

瞻性研究显示血尿酸水平每增加
$%,<

D

#高血压发生率增加

$%$*

倍#即血尿酸与血压变化呈正相关#认为尿酸是原发性高

血压及长期血压变化的独立预测因素#另有研究指出无症状

Z_4

的治疗#在调节血压和肾功能方面是有益的)

$!

*

#均提示

血尿酸与高血压的发生(发展和预后密切相关'尿酸引起血压

升高的可能机制是与其抑制了肾素血管紧张素系统的兴奋和

下调神经型一氧化氮合成酶表达有关)

$,

*

%亦可能为尿酸达到

一定浓度时即析出结晶#一方面损伤动脉内膜#另一方面刺激

血管内皮细胞增生使脂类在内壁沉积#进一步诱发和加重动脉

硬化#再者升高的尿酸促进血小板的聚集#促进血管内血栓形

成%另外#升高的尿酸伴随氧自由基生成增加并参与炎症反应#

更加快动脉硬化)

$&3$(

*

'而随高血压临床分级的逐级升高#血

尿酸水平及
Z_4

的检出率均有明显升高)

$#

*

#且在高血压人

群中#约
!(+

的未经治疗的患者存在
Z_4

#在使用噻嗪类降

压药物的患者中#有
("+

的患者存在
Z_4

#而
*(+

恶性高血

压患者均有
Z_4

#其机制可能为!$

$

&高血压可造成肾脏微血

管损害#导致局部组织缺氧#一方面可以增加乳酸盐的产生#乳

酸竞争性抑制尿酸排泄#肾脏清除尿酸减少#导致血尿酸增高%

另一方面#缺氧时
45J

将生成腺嘌呤和黄嘌呤#同时黄嘌呤氧

化酶产生增加#从而使尿酸的生成增加'$

!

&高血压状态常伴

PR

#高胰岛素血症导致肾脏血流减少#尿酸清除率下降而引起

血尿酸升高'$

,

&部分高血压患者在长期使用利尿剂后造成血

容量减少#尿酸重吸收增加#引起
Z_4

'

?%@

!

Z_4

与糖代谢异常
!

糖代谢异常可分为葡萄糖调节异

!&($

重庆医学
!"$$

年
(

月第
&"

卷第
$(

期



常和糖尿病#前者往往是后者的一个阶段'在
XS

各组分中#

PR

是
!

型糖尿病的发病机制之一#也是
XS

发生的核心因

素)

$*

*

'

PR

是指组织对胰岛素敏感性降低#代偿性引起胰岛
*

细胞分泌胰岛素增加#从而产生高胰岛素血症'在
PR

状态下

由于糖酵解中间产物向
(3

磷酸核糖及磷酸核糖焦磷酸转移#

可促进血尿酸生成'

PR

还可以增加肝脏脂肪的合成#导致嘌

呤代谢紊乱#血尿酸升高)

$)3$'

*

'前面已提到过胰岛素还可促

进肾小管对尿酸的重吸收#此外
!

型糖尿病患者肾糖阈下降#

肾小管
W>NZ

离子交换增加#从而导致包括尿酸盐在内的阴

离子重吸收增加#也可使血尿酸升高'另外#内脏脂肪增加使

门脉系统游离脂肪酸增多#肝脏脂肪酸合成亢进时#烟酰胺腺

嘌呤二核苷酸磷酸$

2/=.6/2></-:>-:2/2:-/27=A:.6/-:

;

9.13

;

9>6:

#

W4KJ

&

3

烟酰胺腺嘌呤二核苷酸$

2/=.6/2>2/-:>-:2/2:

-/27=A:.6/-:

#

W4K

&

;

Z

介导的合成系统亢进#导致
5V

的合成

与血尿酸的增加#同时游离脂肪酸的异位沉积将导致
PR

)

!"

*

'

血尿酸沉积于胰岛可导致
*

细胞受损#功能下降#引起血糖代

谢紊乱'蒋升和李素华)

!"

*的研究结果提示#

Z_4

与胰岛素抵

抗关系密切#

Z_4

患者易合并空腹血糖受损和$或&糖耐量异

常'但
Z_4

不改变胰岛素敏感性#因此有人提出尿酸是有糖

尿病危险因素者发展为
!

型糖尿病的一个预测因子'此外在

高
5V

症和
Z_4

#还存在
5V

与葡萄糖竞争进入细胞内#引发

葡萄糖氧化和利用障碍%

5V

分泌游离脂肪酸#在周围组织干

扰胰岛素与受体的结合%脂肪细胞肥大(增生使胰岛素受体数

目和活性下降#导致
PR

进一步加强%其相互作用形成恶性循

环#从而加剧糖脂代谢的紊乱和血尿酸的进一步升高)

!$

*

'有

学者进一步发现
Z_4

患者中
#"+

以上合并存在
XS

#并与

XS

的各项指标呈正相关$

TDg$%$'!

#

L

$

"%""$

&%腹型肥胖

和
PR

的增加超过
&"+

#糖耐量异常
*&+

#糖尿病
!"+

!

("+

#

5V

升高者
*(+

!

)&+

#高血压
!!+

!

,)+

%当血尿酸水平明

显降低以后#

XS

的各项指标也呈下降趋势%一旦血尿酸再次

上升#则
XS

的各项指标也会相应波动)

!!

*

'

综上所述#

Z_4

与
XS

同为心血管疾病危险因素#它们

相互作用(相互影响#与
EcK

的发生(发展及预后都密切相关#

因此#应进一步加强和重视
Z_4

和
XS

的基础和临床干预研

究#从而为
EcK

的预防提供新的途径'
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