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　　【摘要】　微量白蛋白尿（ＭＡＵ）既是亚临床肾损害的早期标记，又与原发性高血压

的其他危险因素及靶器官损害存在密切联系。ＭＡＵ检测方便，花费少，不仅对于高血压

患者心血管事件发生有较好的预测作用，也是对高血压患者进行治疗管理的理想工具。
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　　微量白蛋白尿（ｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎｕｒｉａ，ＭＡＵ）是

指尿中白蛋白排泄率高于正常范围，但又低于常规

实验室方法所能检测到的白蛋白尿水平。随着对

ＭＡＵ研究的不断深入，大量研究结果显示 ＭＡＵ

不仅是公认的亚临床肾损害的早期标记，而且是心

血管疾病的重要危险因素，与高血压患者靶器官损

害及心血管并发症有着密切联系，对高血压患者的

治疗管理有重要意义。本文主要介绍 ＭＡＵ对原发

性高血压风险评估及治疗管理的意义。

１　犕犃犝的检测方法及界定标准

ＭＡＵ常用的检测方法及界定标准为：（１）晨尿

白蛋白浓度３０～３００ｍｇ／Ｌ；（２）２４ｈ尿白蛋白排泄率

（ｕｒｉｎａｒｙａｌｂｕｍｉｎｅｘｃｒｅｔｉｏｎ，ＵＡＥ）３０～３００ｍｇ／２４ｈ

（或２０～２００μｇ／ｍｉｎ）；（３）随机尿白蛋白／肌酐比率

（ａｌｂｕｍｉｎｔｏｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｒａｔｉｏ，ＡＣＲ）男性＞２．５～

２５ｍｇ／ｍｍｏｌ或者女性＞３．５～２５ｍｇ／ｍｍｏｌ。这３种

方法各有优缺点，其中ＵＡＥ检测法相对准确、可靠，

但检测方法也相对繁琐；ＡＣＲ测定法由于检测方便、

可靠，且具有很高的敏感性和阴性预测价值，目前被

认为是 ＭＡＵ有效可信的检测方法
［１］；晨尿白蛋白浓

度检测法较 ＡＣＲ测定法花费低且效率高，更适合

ＭＡＵ的初筛。

近年来多项研究发现，即使 ＭＡＵ低于传统界

定标准，对于高血压患者未来血压增加及心血管事

件发生也具有明显的预测价值［２３］。Ｗａｈａｂ等
［４］研

究发现，高血压患者在传统标准定义的 ＭＡＵ及左

室扩张出现之前，动脉血管内膜中层厚度就已经开

始发生变化，这可导致血管扩张能力下降，动脉硬

度增加。因此，有必要进一步降低传统 ＭＡＵ的界

定标准。Ａｌｈａｒｆ等
［５］的研究认为应考虑将 ＭＡＵ的

ＡＣＲ检 测 法 界 定 标 准 下 调 至 男 性 ＞１．２５～

２．５ｍｇ／ｍｍｏｌ，女性＞１．７～３．５ｍｇ／ｍｍｏｌ。该研

究发现，对同一非糖尿病原发性高血压患者人群，

按新界定标准筛选的 ＭＡＵ患者人数是传统标准筛

选的２倍左右，而这２种标准筛选的患者的心血管

事件发生率大致相同（约２４％），都明显高于不合并

白蛋白尿的高血压患者（约１４％）。

２　犕犃犝的发生率

ＭＡＵ广泛存在于普通人群中。我国一项对

１０３１３名年龄在３５～６４岁的普通中年人群的调查显

示，ＭＡＵ 的 发 生 率 男 性 为 １５．０４％，女 性 为

１０．０９％
［６］。作为高血压患者的早期肾损害标志物，

ＭＡＵ 在 高 血 压 患 者 人 群 中 的 发 生 率 更 高。

Ｔｅｎｅｋｅｃｉｏｇｌｕ等
［７］的研究显示，高血压患者中合并

ＭＡＵ者占３３．９％，高血压前期人群中合并 ＭＡＵ者

占２５．９％，血压正常人群中，有 ＭＡＵ者占１０％，这

提示高血压患者中 ＭＡＵ的发生率要明显高于高血

压前期及血压正常的人群。Ｈａｒａ等
［８］的研究发现，

在高血压患者中，ＭＡＵ的发生率会随着年龄、血压

水平等发生较大变化，波动于２６．６％～５８．４％。该研

究通过多中心的横断面调查，对１２５８例平均年龄为

７０岁、收缩压为（１３０．９±２１．７）ｍｍＨｇ的高血压患者

进行研究，结果显示ＭＡＵ的发生率为４２．８％。

３　原发性高血压患者 犕犃犝的发生机制

原发性高血压患者 ＭＡＵ 的发生机制较为复
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杂，近年来的观点认为主要包括以下几个方面：

（１）血压的不断增高可引起肾血管外周阻力增加以

及肾血流脉动波幅增大，使肾血流动力学发生改

变，造成肾微血管损害［９］；（２）血压的不断增高可引

起肾小球毛细血管内皮功能失调，使肾小球滤过功

能发生改变，造成白蛋白的漏出［７］；（３）原发性高血

压患者随着病程的进展肾近曲小管可出现受体介

导的胞吞障碍，造成肾近曲小管重吸收白蛋白减

少［１０］；（４）炎性反应作为致病因子也参与了原发性

高血 压 患 者 早 期 血 管 损 害 及 ＭＡＵ 的 形 成

过程［１１１２］。

４　犕犃犝与原发性高血压患者靶器官损害的相关性

大量研究证实，ＭＡＵ与高血压靶器官损害有

着密切联系，是高血压患者发生心血管事件危险性

增加的重要标志。Ｒａｔｔｏ等
［１３］和Ｎａｂｂａａｌｅ等

［１４］的

研究显示，尿白蛋白排泄率及 ＭＡＵ的发生率与原

发性高血压患者左室肥大程度呈正相关。Ｒｏｄｉｌｌａ

等［１５］的研究显示，ＭＡＵ没有得到很好控制的高血

压患者，即使血压得以控制，也很难逆转左室肥厚。

Ｋｏｎｇ等
［１６］的研究发现，合并 ＭＡＵ的老年高血压

患者颈动脉内膜中层厚度明显高于不合并 ＭＡＵ

者，提示 ＭＡＵ与亚临床动脉粥样硬化关系密切。

Ｎａｈ等
［１７］对未接受治疗的原发性高血压患者进行

调查，结果显示估计肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）的减少

以及尿白蛋白排泄率的增加与动脉硬化程度独立

相关，ＭＡＵ水平对于高血压患者发生动脉硬化有

重要的预测价值。Ｎａｈａ等
［１８］的研究发现，非糖尿

病患者ＭＡＵ水平达到１２．６ｍｇ／ｇ以上即对缺血性

心脏病有预测价值。ＡｌＳａｆｆａｒ等
［１９］的研究也发现，

非糖尿病患者的 ＭＡＵ与不稳定型心绞痛或非ＳＴ

段抬高型心肌梗塞的发生有明显相关性。Ｒｉｂａ

Ｌｌｅｎａ等
［２０］对有轻度认知障碍的高血压患者进行调

查，结果发现能够引起轻度认知障碍的基底节血管

周 间 隙 扩 大 与 ＭＡＵ 的 发 生 有 相 关 性。

Ｎｉｄｈｉｎａｎｄａｎａ等
［２１］的研究则提示，缺血性卒中与

ＭＡＵ有密切关系。黄秋霞等
［２２］的研究显示，原发

性高血压患者视网膜中心动脉直径减少与尿白蛋

白／肌酐比率增高密切相关，所以 ＭＡＵ水平可用于

评估视网膜中心动脉的损伤情况。

５　影响 犕犃犝的相关危险因素

作为 ＭＡＵ最重要的两个危险因素，高血压、高

血糖对 ＭＡＵ的影响已得到广泛证实。近年来，大

量研究发现还有许多危险因素与 ＭＡＵ密切相关。

一项韩国的研究显示，心率≥７６次／分的患者

ＭＡＵ的发生率较心率≤６４次／分的患者明显升高

（ＯＲ＝１．５，９５％ＣＩ：１．１５～１．９６）
［２３］。Ｐａｌａｔｉｎｉ等

［２４］

的研究显示，心率是高血压早期阶段 ＭＡＵ的独立

危险因素，原因可能是由于有长期心动过速的高血

压患者持续存在肾动脉高压。睡眠时心率对 ＭＡＵ

水平的影响更为明显。Ｂｈｍ等
［２５］的研究显示，平

均静息心率可预测 ＭＡＵ的发生。

近年来血压变异性与 ＭＡＵ的关系也引起了密

切关注。Ｍｕｌè等
［２６２７］的研究发现，原发性高血压患

者的短时血压变异性与 ＭＡＵ独立相关。Ｙｉｎ等
［２８］

的研究显示，高血压患者的血压变异性，尤其是白天

收缩压变异性或者夜间舒张压变异性，与包括 ＭＡＵ

在内的早期肾损害指标紧密相关。ＤｅｌａＳｉｅｒｒａ等
［２９］

的研究也证实，中心血压变异性加大与血压依赖的靶

器官损害以及 ＭＡＵ 的出现密切相关。Ｋａｒａｄａｇ

等［３０］的研究显示，非勺型血压的高血压患者ＭＡＵ水

平较勺型血压患者明显升高，这一结果提示动态血压

曲线类型与ＭＡＵ有关，２４ｈ血压曲线可用于评估高

血压患者出现ＭＡＵ的危险性。

国内一项对９４４例高血压患者进行的横断面调

查显示，体质量指数（ＢＭＩ）与 ＭＡＵ 关系密切
［３１］。

该研究发现，肥胖者（ＢＭＩ≥２８ｋｇ／ｍ
２）的ＭＡＵ水

平明显高于体质量正常者（ＢＭＩ＜２４ｋｇ／ｍ
２）或超重

者（２４ｋｇ／ｍ
２
≤ＢＭＩ＜２８ｋｇ／ｍ

２），ＢＭＩ而不是腰围

与高血压患者的 ＭＡＵ水平独立相关。

一项韩国的研究通过５年的随访观察发现，尿酸

水平与 ＭＡＵ的发生关系密切，是 ＭＡＵ的独立危险

因素［３２］。Ｓｅｏ等
［３３］的研究显示，升高的臂踝脉搏波

速度与ＭＡＵ水平独立相关，这间接反映了动脉僵硬

度与ＭＡＵ密切相关。Ｈａｓｈｉｍｏｔｏ等
［３４］的研究显示，

高血压患者 ＭＡＵ水平会随着血浆脑钠肽（ＢＮＰ）的

升高而升高，其原因可能与中心动脉压及大动脉脉搏

波速度增加有关，这一现象提示中心动脉血流动力学

变化可同时使心脏和肾脏受损，导致心肾综合征。

Ｙａｎｇ等
［３５］的研究显示，高敏Ｃ反应蛋白的增加会促

使有心血管疾病危险因素的患者出现 ＭＡＵ，提示炎

性反应与 ＭＡＵ密切相关。Ｋｕａｎｇ等
［３６］的研究显示，

同型半胱氨酸可以增加高血压患者发生 ＭＡＵ的易

感性，也是ＭＡＵ的危险因素之一。

６　犕犃犝作为原发性高血压患者治疗筛查工具的

意义

近年来，随着对 ＭＡＵ在高血压病程中所扮演
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角色的深入认识，越来越多的学者认为应该强化对

原发性高血压患者 ＭＡＵ的筛查和干预。Ｏｌｉｖｅｒａｓ

等［３７］的研究发现，在血压水平相同的状态下，合并

ＭＡＵ的高血压患者不能有效控制血压的比例较不

合并 ＭＡＵ者明显升高。国内一项对上海北部社区

居住的老年人的调查显示，包括以 ＭＡＵ为标志的

亚临床肾损害在内的某些临床前期靶器官损害会

加速血管的老化，ＭＡＵ可作为一个潜在的治疗管

理目标，用于监测心或肾脏靶器官损害的逆转情

况［３８］。Ｐａｓｃｕａｌ等
［３９］和 Ｖｉａｚｚｉ等

［４０］的研究表明，

ＭＡＵ对于高血压患者心血管事件的发生有重要预

测价值，ＭＡＵ可以成为高血压患者一个独立的中

间治疗目标。ＭＡＵ的检测方便，花费少，是高血压

患者 风 险 评 估 以 及 治 疗 管 理 的 理 想 工 具。

Ｍｅｃｃａｒｉｅｌｌｏ等
［４１］的研究认为，对于发生过心血管事

件的原发性高血压患者，ＭＡＵ水平还有助于预测

心血管事件复发，因此，ＭＡＵ的检测对于心血管疾

病二级预防具有重要意义。

７　总结与展望

ＭＡＵ在原发性高血压患者中广泛存在，既是

亚临床肾损害的早期标记，又与高血压的其他危险

因素及靶器官损害关系密切。低于传统标准的

ＭＡＵ对于高血压患者心血管事件的发生已具有明

显的预测价值，有必要进一步降低 ＭＡＵ的界定标

准。对高血压患者应该积极进行 ＭＡＵ的筛查及干

预，充分利用这一有效工具，减少心血管损害，改善

预后。
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