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Abstract
High	blood	pressure	is	a	leading	cause	of	premature	death	worldwide,	is	a	serious	disease	that	significantly	increases	the	risk	of	heart,	
brain, kidney diseases and other diseases. However, we know that hypertension is closely related to obesity, which increases the risk 
of	hypertension;	according	to	the	World	Health	Organization	（WHO）, an estimated 1.28 billion adults aged 30-79 years worldwide 
have	hypertension;	hypertension	reaches	245	million,	which	is	a	significant	health	and	economic	burden.	The	mechanisms	involved	
include sympathetic nervous system activation, renin-angiotensin-aldosterone system activation, brain neural mechanism, kidney 
damage,	vascular	changes,	adipose	tissue	lesions,	 immune	and	inflammatory	mechanisms,	this	review	focuses	on	the	influence	of	
adipose tissue derived.
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摘 要

高血压是世界范围内导致过早死亡的主要原因，是一种严重疾患，会显著加剧罹患心脏、大脑、肾脏疾病以及其他疾病的
风险。然而，我们已知高血压与肥胖密切相关，肥胖会增加高血压的患病风险；世界卫生组织（World	Health	Organization，
WHO）统计，全世界估计有12.8亿30~79岁成年人患有高血压，中国高血压患病人群达2.45亿，这是一个重大的健康和经
济负担。肥胖相关性高血压可能涉及的机制包括交感神经系统激活、肾素-血管紧张素-醛固酮系统激活、大脑神经机制、
肾脏损伤、血管改变、脂肪组织病变、免疫和炎症机制等，本综述重点探讨脂肪组织衍生分泌因子在肥胖期间对血压的影
响，旨在通过改善脂肪组织功能、减少脂肪组织来更好地控制血压。
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1 脂肪组织的类型

肥 胖 反 应 为 脂 肪 组 织 的 增 加。 脂 肪 组 织（adipose 

tissue，AT）是指由大量群集的脂肪细胞构成，它们影响血

压水平、胰岛素敏感性、内皮功能、纤溶活动及炎症反应，

参与多种重要病理生理过程。AT 已由过去单纯作为能量储

存的器官而成为一个极其重要的内分泌系统。有两种主要的

脂肪组织，分别为白色脂肪组织和棕色脂肪组织。

第一，白色脂肪组织（white adipose tissue，WAT）在

全身脂肪组织中所占比例最大，在成年人中占脂肪的 90%

以上，在瘦的男性中约占总体重的 15%~25%，在瘦的女性

中约占总体重的 30%~40%，在肥胖的受试者中，WAT 的数

量增加了总体重的 40%~70%[1] 它们可以在腹腔和皮下的主

要器官和血管周围发现 [2]，WAT 以甘油三酯的形式储存多余

的能量，腹部脂肪有两个主要的隔层：内脏脂肪组织和皮下

脂肪组织。越来越多的数据表明，内脏脂肪与心血管疾病有

关，WAT 的增加，尤其是在内脏脂肪组织中，是高血压相对

风险的关键决定因素 [3]，与内脏 AT 较少和皮下脂肪较多的

同样肥胖的个体相比 [4]，内脏 AT 较多的个体具有更高的高

血压患病率 [5]，而皮下脂肪在这方面可能具有保护作用 [6]。

第二，与 WAT 相比，棕色脂肪组织（brown adipose tis- 

sue，BAT）在成年人中只占了 4.3%[7]，见于颈静脉、锁骨

上、腋窝、椎旁、纵隔和腹部静脉 [8]。新生儿肩胛间也存在

BAT，随着时间的推移，它的大小会减小，成年人不再被检

测到 [9]。BAT 通过一种称为非颤抖生热的过程将能量作为
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热量耗散，从而保护动物免受体温过低的影响。解偶联蛋白

1（uncoupling protein 1，UCP1）是棕色脂肪细胞非颤抖产

热的关键因子，参与热的产生和能量的分散。

第三，除了发育中预先形成的棕色脂肪细胞，还有可

诱导的棕色脂肪细胞，称为米色脂肪细胞，它们往往穿插在

WAT 中，但也表达 UCP1[10]。在冷刺激或激活脂肪细胞上的

交感神经肾上腺素能受体的条件下，白色脂肪细胞可分化为

棕色脂肪细胞 [11]，这种现象被称为褐变。这些冷诱导的棕

色样脂肪细胞的发育起源、分子性质和生理作用最近才得到

研究，虽然最近的研究显著增加了对小鼠白色脂肪组织褐变

的了解，在小鼠中，米色脂肪细胞在皮下脂肪库中富集，在

内脏脂肪库中很少检测到，但对人类白色脂肪组织褐变的了

解有限，仍有待进一步研究。

2 脂肪组织对血压的影响

脂肪细胞可以分泌多种细胞因子，称为脂肪细胞因子。

在生理条件下，脂肪细胞释放脂联素、瘦素、抵抗素等脂肪

因子，脂肪因子可以通过旁分泌功能调节血管张力 [12]，在

肥胖人群中，脂肪细胞过度增殖脂肪因子分泌的不平衡导致

血管舒缩功能障碍促进血压的升高。

2.1 肾 素 - 血 管 紧 张 素 - 醛 固 酮 系 统（renin-

angiotensin-aldosterone system，RAAS）
肾 素、 血 管 紧 张 素 系 统（renin-angiotensin system，

RAS）基因在人体脂肪组织中广泛表达，RASS 通过调节血

管张力、血管结构和肾功能在血压调节中起着核心作用。

作为血管紧张素 I 的前体，血管紧张素原在 RAS 中起着至

关重要的作用，RAAS 的所有成分可由人 WAT 分泌表达，

WAT 是仅次于肝脏的最丰富的血管紧张素原来源，研究表

明血管紧张素原在肥胖个体 AT 中的表达显著升高 [13]，血管

周围脂肪细胞、心外膜或肾周脂肪局部分泌血管紧张素原可

能在不改变循环血管紧张素原水平的情况下增加这些组织

的肾素、血管紧张素系统活性 [14]。脂肪组织还表达血管紧

张素Ⅱ产生所必需的组分和介导其作用的受体。也有研究表

明，脂肪细胞分泌的醛固酮量与 BMI 呈正相关、血浆醛固

酮水平与内脏脂肪组织的数量呈正相关，而与血浆肾素活性

无关，脂肪细胞产生盐皮质激素释放因子，直接刺激肾上腺

皮质细胞分泌醛固酮，体重减轻可降低血清醛固酮水平，从

而降低高血压 [15]。

2.2 瘦素
瘦素是一种由脂肪细胞分泌的激素，其主要功能是调

节食物摄入和能量消耗，与肥胖有关，在肥胖个体中瘦素水

平显著升高 [16]，并伴随着心率和血压的增加 [17]，瘦素是将

体重增加与血压变化联系起来的外周信号，通过激活交感神

经系统而导致心率、血压的急剧增加。有确切证据表明瘦素

对血压的作用是通过背内侧下丘脑（dorsalmedial thalamus，

DMH）的神经元回路介导的，如果用特异性抗体、拮抗剂

阻断瘦素或抑制 DMH 中表达瘦素受体的神经元的活性，可

使饮食诱导的肥胖小鼠血压迅速降低，而与体重的变化无

关。此外，高瘦素血症可能引起全身氧化应激，降低生物活

性 NO 水平，这可能是由于活性氧降解 NO 所致，是肥胖患

者高血压发生的最重要机制之一 [18]。抑制瘦素信号转导可

降低血压升高。

2.3 抵抗素
抵抗素是一种脂肪因子，在内脏 AT、包括表皮 AT 和

血管周围 AT 中富集，并在肥胖期间显著增加 [19]。在小鼠体

内，抵抗素通过上调血管紧张素原的表达激活肾素 - 血管紧

张素系统 [20]，从而导致血压升高。与小鼠不同，抵抗素在

人体内主要产生于巨噬细胞而不是脂肪细胞，抵抗素与人体

血压的关系还没有完全证实，其机制有待进一步研究。

2.4 脂联素
脂联素是一种脂肪细胞特异性脂肪细胞因子，有扩张

血管的作用 [21]，在肥胖时有减少的趋势，低脂联素血症本

身不足以导致高血压的发展，但在胰岛素抵抗和或盐超载的

情况下有助于高血压的发展，需要进一步的研究来确定不同

剂量脂联素对血压的反应 [22]。在人类中，内脏肥胖与脂联

素的分泌呈负相关，而脂联素的分泌不受皮下 AT 肥胖的影

响 [23]，生活方式干预或抗高血压治疗，会使脂联素水平升

高从而改善血压 [24]，补充脂联素是治疗高血压的潜在有效

方法。 

2.5 Omentin
Omentin-1 是一种新型的脂肪因子，并与肥胖和肥胖相

关的疾病有关，主要由内脏脂肪组织和皮下脂肪组织联合产

生，它与脂联素一样，在肥胖条件下降低，并通过减轻体重

而被诱导增加 [25]。实验证实，在大鼠中 Omentin 通过刺激

内皮型一氧化氮（NO）的产生而诱导大鼠离体血管扩张，

Omentin 可以用于治疗 Ang Ⅱ或去甲肾上腺素诱导的高血

压，此外，Omentin 还可以降低正常血压大鼠的血压 [26]。

3 肥胖相关性高血压的治疗

减肥是解决肥胖相关性疾病的首要措施，目前，专门

针对肥胖相关高血压患者的临床试验很少，大多数关于肥胖

相关高血压患者的数据来自临床试验的亚组分析。饮食和生

活方式的改变、药物和减肥手术是肥胖相关高血压的主要治

疗方法。通过治疗肥胖来更好地控制血压。

3.1 饮食疗法
地中海饮食在降低收缩压和舒张压方面已经取得了成

功，传统地中海饮食的特点是大量摄入橄榄油、水果、坚果、

蔬菜和谷类；适度摄入鱼和家禽；奶制品、红肉、加工肉类

和甜食摄入量低 [27]。另一种被提出的肥胖管理策略是极低

热量生酮饮食，该饮食的特点是低碳水化合物含量（＜ 50g/

天），蛋白质 1~1.5g/kg 理想体重，脂肪 15~30g/ 天，每天

摄入约 500~800 卡路里 [28]。我们可以使用地中海饮食、生

酮饮食和卡路里限制的方法，来降低体重从而减少心血管事

件的发生率。
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3.2 运动疗法
在达到目标体重和维持良好的血压的过程中，增加体

育活动是正确饮食的重要辅助手段。缺乏运动是肥胖发生的

原因之一，运动对心血管危险因素有许多有利的影响，其中

有利的影响包括降低体重指数、血压和腹部肥胖等。目前对

于肥胖患者的建议是在绝大多数日子里进行 30min 或更多

时间的有氧运动，同时每周至少进行 3 次 30~45min 的力量

训练，即使在没有减肥的情况下，有规律地锻炼已被证明能

显著减少内脏、腹部、全身和骨骼肌脂肪 [29]。 

3.3 药物疗法
事实表明，由于依从性差等很多原因，很少有患者仅

仅通过饮食和运动来维持永久的体重减轻，想要得到令人满

意的血压值，往往需配合一些药物。

目前最有前途的药物是肠促胰岛素类似物，如葡萄糖

依赖的促胰岛素多肽（glucose-dependentinsulinotropicpolyp

eptideorgastricinhibitorypeptide，GIP）和胰高血糖素样肽 1

（GLP-1）是肠道对摄入的营养物质做出反应时释放的因子，

它们在代谢中扮演重要角色，因为它们可以调节食欲和体

重，刺激 GLP-1 受体可降低食欲和食物摄入量，以及胃肠

动力和胃排空。这些作用使得 GLP-1 受体激动剂不仅可以

治疗糖尿病，而且可以降低脂肪组织质量和用于减肥 [30]。

在饮食、运动和肥胖药物未能达到目标血压或肥胖患

者存在多种并发症风险因素的情况下，应考虑典型的降压

药。有五类一线药物几乎普遍用于联合治疗高血压：血管

紧张素转化酶抑制剂（ACEI）、血管紧张素 II 受体阻滞剂

（ARB）、钙通道阻滞剂（CCB）、噻嗪类利尿剂和 β- 阻

滞剂。超重高血压患者的一线治疗应包括以下其中之一：长

效钙通道阻滞剂、血管紧张素转换酶抑制剂或血管紧张素受

体阻滞剂，因为其对体重的影响是中性的。

3.4 手术治疗
对于肥胖和高血压控制不良的患者，减重代谢手术

（metabolic and bariatric surgery，MBS）应作为降压治疗的

一部分，减肥手术仍然是迄今为止的实现持续减肥最可靠的

方法。目前最常用的手术主要为 Roux-en-Y 胃旁路手术和腹

腔镜袖状胃切除术。MBS 术后内脏脂肪分数下降、血浆瘦

素水平下降、血清脂联素水平升高、脂肪细胞形态和功能障

碍显著改善等均有助于血压下降。

4 结语

肥胖相关性高血压是一个重大的公共卫生问题，它的

机制尚未完全被阐明，对肥胖相关性高血压的治疗可以先从

减肥入手，减少脂肪组织，尤其是白色脂肪组织，来改善脂

肪组织的功能，使脂肪组织生成和分泌的脂肪因子在生理学

上达到动态平衡，最终改善血压，从而减轻肥胖相关性高血

压带来的社会经济负担。
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