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胰岛素抵抗与高血压关系的研究进展
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摘　要：胰岛素抵抗与高血压往往并发存在，相互影响，大多种慢性疾病中共同发挥作用。大多数学者认为胰岛素
抵抗与高血压之间密切相关。本文仅从肾Ｎａ＋重吸收、交感神经活性增强、阳离子流动异常、血管平滑肌增厚、血
管活性物质异常和脂代谢紊乱六个方面对胰岛素抵抗与高血压关系进行综合阐述。
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　　２０１３年中国心血管报告指出中国高血压患者
达到２７亿［１］。《２０１２年世界卫生统计》表明，全世
界约有三分之一的成年人患有高血压，如果不采取

措施，２０２５年前，全世界将有１５６亿高血压患者，
高血压已经成为全世界一个巨大的公共卫生问题。

高血压常伴能量代谢紊乱，以及重要器官功能性或

器质性改变。高血压是多种心脑血管疾病的危险因

素，如不及时有效的控制血压，长期高血压可能并发

脑卒中、心肌梗死、慢性肾脏疾病等。其并发症致残

率、死亡率高，严重危及人们的生命健康。

１　胰岛素抵抗与高血压密切相关

在近几年高血压的研究中发现，胰岛素抵抗与

高血压往往并发存在，相互影响，在多种慢性疾病中

共同发挥作用。Ｘｕｎ等［２］对３４１３名美国青年人２０
年随访研究中证实了在调整其他因素的影响后，空

腹血糖水平与美国青年人的高血压的发病率呈正相

关。Ａｋａｎｄｅ等［３］在３５名原发性高血压成年人和３５
名正常血压的成年人的对照试验中，也证实了胰岛

素抵抗与高血压的发病率相关。更有研究发现，胰

岛素抵抗病人中高血压的患病率明显增高，约为非

胰岛素抵抗人群的２倍［４］。

２　胰岛素抵抗与高血压的机制

胰岛素抵抗是指各种原因使机体代偿性的分泌

过多胰岛素产生高胰岛素血症，以维持血糖的稳定。

产生胰岛素抵抗的病因很多，如胰岛素的结构异常、

体内存在胰岛素抗体、胰岛素受体或胰岛素受体后

的基因突变，还有许多环境因素也参与或导致胰岛

素抵抗［５］。高血压与胰岛素抵抗有关的机制尚未

阐明，本文仅从以下六个方面对胰岛素抵抗与高血

压关系进行综合阐述。

２１　肾钠重吸收

盐的敏感性以及肾小管Ｎａ＋的重吸收都会受到
胰岛素调控作用，在正常情况下，胰岛素对近曲小管

和远曲小管的生理作用不同。胰岛素促进远曲小管

对Ｎａ＋的重吸收，而抑制近曲小管对Ｎａ＋的重吸收，
且使肾小球滤过率增加。胰岛素抵抗时，胰岛素可

以直接作为抗利尿剂激活作用于肾脏的近曲小管和

远曲小管的上皮细胞使 Ｎａ＋重吸收，或通过增强肾
素－血管紧张素－醛固酮系统活性间接促进Ｎａ＋－
Ｋ＋－ＡＴＰ酶的表达和激活作用，使Ｎａ＋重吸收增加
导致钠水潴留，致使外周循环容量扩大，血管通透性

增加进而引起血压增高［６］。

２２　交感神经活性增强
通常认为持续兴奋的交感神经系统是高血压发

生和发展机制的原因之一。在动物实验中表明，去

肾交感神经术能够降低高血压动物模型的血压［７］。

胰岛素抵抗时，高胰岛素血症时胰岛素可增加交感
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神经系统的兴奋性［８］，临床研究表明高胰岛素血症

时，胰岛素可激活交感神经系统，肾上腺释放大量甲

状腺素、去甲肾上腺素，使循环中甲状腺素、去甲肾

上腺素水平增高［９］。循环中大量的去甲肾上腺素

可激活 α肾上腺素能受体，使血管收缩，血压增高。
有学者在实验中发现双肾去神经术能耗去储存的儿

茶酚胺，进而减缓或阻止高胰岛素血症产生的高血

压的发展。高血压患者经过双肾去神经术后收缩压

在２周时间左右恢复正常，说明胰岛素血症产生的
高血压也需要肾神经的参与。Ｖｅｒｍａ等［１０］的实验

也证明，交感神经切除术可减缓或阻止高胰岛素血

症产生高血压。

２３　阳离子流动异常
胰岛素对钠、钾具双向调节作用，正常人适当的

胰岛素可激活Ｎａ＋－Ｋ＋－ＡＴＰ通道，减少胞内Ｎａ＋

与Ｇａ２＋，但在高胰岛素血症时作用恰恰相反，大量
研究指出，血糖浓度在一个较高的水平，胰岛素分泌

增加，Ｎａ＋－Ｋ＋ －ＡＴＰ通道将关闭，细胞电压门控
的Ｇａ２＋通道开放，Ｇａ２＋内流增加，而机体又对胰岛
素耐受，少量的胰岛素无法把血糖降到正常水平，导

致细胞内Ｎａ＋与 Ｇａ２＋增高，并激活 Ｎａ＋ －Ｈ＋泵活
性和Ｃａ２＋与Ｎａ＋的转运，并同时直接作用于血管平
滑肌细胞，使细胞内 Ｃａ２＋聚集，且降低 Ｍｇ２＋水平，
使血管收缩血管阻力增加［１１］。

２４　血管平滑肌增厚
研究发现高浓度的胰岛素可以通过增加细胞繁

殖，减少细胞凋亡，来增加葡萄糖的利用率［１２］。高

浓度的胰岛素还可以激活蛋白激酶（ＭＡＰＫ）信号转
导通路，促进内皮细胞释放炎症因子，如血小板衍生

生长因子（ＰＤＧＦ）和胰岛素样生长因子（ＩＧＦ－Ｉ）。
ＩＧＦ－Ｉ是一种活性蛋白多肽物质，与胰岛素有一定
同源的氨基酸序列，并且二者的细胞膜受体相似，二

者往往相互竞争彼此的细胞膜受体结合发挥生物学

效应。Ｍａ等［１３］研究表明 ＩＧＦ－Ｉ比胰岛素有较高
的促进细胞增殖分化的能力，ＩＧＦ－Ｉ刺激血管平滑
肌细胞（ＶＳＭＣ）增殖和向内膜下的迁移。可能机制
为ＩＧＦ－Ｉ作为促进因子，刺激细胞从Ｇ１期进入ＧＳ
期，从而促进血管平滑肌细胞、内皮细胞增殖，增加

动脉壁厚度使内膜增厚，管壁僵硬度增加，血管阻力

增加。Ｔａｋａｇｉ等［１４］研究提示胰岛素抵抗时，引起交

感神经系统兴奋，血液中的儿茶酚胺增多，也可以直

接或间接的刺激血管壁平滑肌增厚，使血压升高。

２５　血管活性物质异常
高胰岛素血症可抑制扩血管活性物质前列腺环

素（ＰＧＩ２）和前列腺素 Ｅ２（ＰＧＥ２），这些血管活性物
质同时是内皮素升高的主要决定因素。其机理是高

胰岛素血症损害血管内皮细胞，使ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ通路活
性减低，磷酸化的内皮型 ＮＯ合酶减少，导致 ＮＯ合
成或利用度降低，促进内皮素的合成和释放，致血管

紧张性增高，血压升高。Ｖｅｃｃｈｉｏｎｅ等［１５］认为，内皮

细胞及平滑肌细胞系统产生ＮＯ的部件可能受到损
害，ＩＧＦ－１可诱发 ＮＯ失衡，促进氧自由基的产生，
导致血管内皮功能障碍，使血管的 ＮＯ舒血管作用
丧失，引发高血压。

２６　脂质代谢紊
抗胰岛素抵抗时状态下，机体代偿性产生过多

的胰岛素，并抑制脂肪组织的脂解作用，使游离脂肪

酸（ＦＦＡ）释放的作用减弱，导致 ＦＦＡ增多，甘油三
酯合成增加以及高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ－Ｃ）减
少。ＦＦＡ水平增高可降低肝胰岛素受体的结合及受
体介导的胰岛素降解加速而引起外周高胰岛素血症

及胰岛素抵抗，形成恶性循环加重胰岛素抵抗，并且

脂蛋白脂肪酶（ＬＰＬ）对胰岛素的调节作用产生抵
抗，使低密度脂蛋白合成增多，清除减少，导致高甘

油三酯血症，促使胆固醇沉积，进而血压升高［１６－１７］。

３　治疗策略

高血压和胰岛素抵抗均是多种心脑血管疾病的

危险因素。有研究表明，单独胰岛素抵抗或高血压

患者使其发生心脑血管疾病的风险增加近２倍，胰
岛素合并高血压患者发生心脑血管疾病的风险较正

常人提高了４～８倍。高血压合并胰岛素抵抗的治
疗需要从药物和非药物治疗两个方面同时入手，单

纯的药物治疗高血压合并胰岛素抵抗，往往需要降

压药物和降糖药物联合使用才能取得较好的效果。

短期药物治疗能够取得不错的效果，但是长期使用

药物治疗，不仅加重患者的家庭负担，而且会产生耐

药性。非药物治疗是通过限制病人饮食习惯如严格

控制病人热量及蛋白质等的摄入，改变病人的生活

习惯如戒烟、戒酒、适当锻炼来改善高血压合并胰岛

素抵抗的病情［１８］。控制和治疗高血压合并胰岛素抵

抗的病情需要药物治疗和非药物治疗联合采用，这样

才能更好的控制血压、血糖、预防心脑血管疾病。
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