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高血压合并高尿酸血症与心肾靶器官损害的相关性分析

张正燕

贵州省遵义市播州区乌江镇卫生院，贵州遵义，563000；

摘要：高血压与高尿酸血症是临床常见的共患病，二者通过复杂的病理生理机制相互促进，显著加剧心肾靶器

官损害。本综述系统探讨了二者间的相互作用，指出高尿酸血症通过激活 RAAS、诱导氧化应激与炎症反应、促

进内皮功能障碍及组织纤维化，不仅协同高血压导致左心室肥厚、动脉粥样硬化、心力衰竭和心律失常，还直

接损伤肾小管、加剧肾小球高灌注，从而加速高血压肾损害、慢性肾脏病的发生与进展，并增加急性肾损伤风

险。二者互为因果，形成损害的恶性循环。
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引言

高血压与高尿酸血症是现代社会中极为常见的两

种代谢性疾病，其患病率在全球范围内均呈持续上升趋

势，构成了重大的公共卫生挑战。大量流行病学数据显

示，这两种疾病常常在同一个体中并存，其共患现象远

非偶然。高血压作为心脑血管事件的首要危险因素，长

期控制不佳可导致心、脑、肾等靶器官的进行性损害；

而高尿酸血症过去常被视为仅引起痛风和肾结石的代

谢问题，但越来越多的证据表明，它本身就是一个独立

的、与心血管疾病和肾脏疾病密切相关的危险因素。当

高血压与高尿酸血症并存时，其协同作用所产生的病理

生理效应远超单一疾病，对心肾靶器官的损害呈现出

“1+1>2”的放大效应。

1 高血压与高尿酸血症的相互作用及共同病理

生理基础

1.1 高尿酸血症对血压的影响机制

高尿酸血症通过多种复杂的病理生理途径直接或

间接地促进血压升高。首先，尿酸能够激活肾脏的肾素

-血管紧张素-醛固酮系统（RAAS），导致血管紧张素 II

分泌增加，引起血管收缩和水钠潴留，从而直接升高血

压。其次，高尿酸水平会诱导血管内皮功能障碍，它通

过抑制内皮细胞中一氧化氮（NO）的合成与生物利用度，

削弱了血管的舒张能力，同时促进内皮素-1等缩血管物

质的释放，导致外周血管阻力增加。再者，尿酸作为一

种促氧化剂和炎症刺激物，能够激活 NADPH 氧化酶，产

生大量活性氧，引发氧化应激和低度炎症状态，这不仅

损伤血管壁，还促进血管平滑肌细胞的增殖与迁移，导

致血管重构和僵硬度增加。最后，尿酸盐结晶沉积于肾

小管间质，可引起局部炎症和纤维化，而在非结晶状态

下，尿酸亦能刺激肾小管对钠的重吸收，减少尿钠排泄，

进一步加剧容量负荷和血压升高。这些机制相互交织，

共同构成了高尿酸血症导致并维持高血压状态的生物

学基础。

1.2 高血压对尿酸代谢的影响机制

高血压本身也是导致高尿酸血症的重要推手，其影

响主要集中在肾脏对尿酸的排泄环节。长期高血压会引

起肾脏血流动力学的深刻改变，肾小球内出现“三高”

（高压力、高灌注、高滤过）状态，这会逐渐损害肾小

球滤过功能，导致尿酸的滤过减少。更重要的是，高血

压可导致肾小管，尤其是近端小管的缺血和缺氧。尿酸

的排泄依赖于肾小管的主动分泌过程，这一过程是耗能

的，对缺氧极为敏感。当肾小管缺血时，其能量代谢障

碍，主动分泌尿酸的能力显著下降，同时，为了代偿性

重吸收钠离子，尿酸的转运蛋白可能被激活，进一步增

加了尿酸的重吸收，导致血尿酸水平升高。此外，高血

压的治疗药物也对尿酸代谢有显著影响。例如，临床上

广泛使用的噻嗪类利尿剂，通过促进钠和水的排泄来降

压，但同时会竞争性地抑制肾小管对尿酸的分泌，减少

其排出，是继发性高尿酸血症的常见原因。

1.3 两者共同的危险因素与“共同土壤”学说

高血压与高尿酸血症常常相伴相生，其背后存在着

共同的危险因素和病理生理基础，即“共同土壤”学说。

该学说认为，胰岛素抵抗是连接这两种疾病的核心环节。

在胰岛素抵抗状态下，机体为了维持血糖稳定，会代偿

性地分泌高胰岛素血症。高水平的胰岛素不仅通过增加

肾小管对钠和水的重吸收来升高血压，还会直接促进肾

脏对尿酸的重吸收，减少其排泄，从而导致血尿酸水平

上升。这一代谢紊乱的背景通常与一系列相互关联的代

谢异常共同存在，构成了代谢综合征的核心表现，包括

中心性肥胖、血脂异常（如高甘油三酯血症）和糖耐量
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异常。这些因素共同作用，形成了一个促进高血压和高

尿酸血症发生的“土壤”。肥胖，特别是内脏脂肪堆积，

会释放大量炎性因子和脂肪因子，加剧全身的炎症反应

和氧化应激，进一步损害血管内皮功能和肾脏排泄功能。

不良的生活方式，如高嘌呤、高果糖饮食，缺乏体力活

动等，既是这些代谢异常的诱因，也是加剧疾病进展的

关键。

2 高血压合并高尿酸血症与心脏靶器官损害的

相关性

2.1 与左心室肥厚和心脏重构的相关性

高血压合并高尿酸血症显著增加了左心室肥厚

（LVH）和不良心脏重构的风险，其机制是多因素协同

作用的结果。高血压本身作为压力负荷，是导致心肌细

胞肥大和心肌间质纤维化的主要驱动力。而高尿酸血症

则在此过程中扮演了“催化剂”和“加速器”的角色。

尿酸作为一种前炎症因子和促氧化剂，能够直接刺激心

肌成纤维细胞的增殖和胶原合成，从而加剧心肌间质的

纤维化过程。它通过激活细胞内的信号转导通路，如丝

裂原活化蛋白激酶和转化生长因子-β1（TGF-β1）通

路，促进心肌细胞肥大和细胞外基质沉积。此外，高尿

酸血症诱导的全身性炎症反应和内皮功能障碍，会进一

步加重心脏后负荷，并损害冠状动脉微循环，导致心肌

缺血缺氧，这种慢性缺血状态同样是刺激心肌重构的重

要因素。临床研究也提供了有力证据，多项横断面和纵

向研究发现，在高血压患者中，血尿酸水平与左心室质

量指数（LVMI）和室壁厚度呈显著正相关，且高尿酸是

预测 LVH 发生和发展的独立危险因素。

2.2 与动脉粥样硬化和血管功能障碍的相关性

高血压合并高尿酸血症是加速动脉粥样硬化进程

和导致血管功能障碍的“双重打击”。高血压通过其对

血管壁的机械剪切力损伤，直接破坏血管内皮的完整性，

为脂质沉积和斑块形成创造了条件。高尿酸血症则从代

谢和炎症层面加剧了这一病理过程。首先，尿酸能直接

损伤血管内皮细胞，抑制一氧化氮（NO）的合成与生物

利用度，削弱了血管的自我舒张和抗血栓形成能力，导

致内皮功能障碍。其次，尿酸作为一种促炎介质，能激

活白细胞，促进炎症因子（如 IL-6、TNF-α）的释放，

并刺激血管平滑肌细胞（VSMC）的增殖和向内膜下迁移，

这是动脉粥样硬化斑块形成的核心步骤。再者，尿酸在

体内可被氧化，产生大量活性氧，引发氧化应激，氧化

低密度脂蛋白（ox-LDL），后者是启动和维持动脉粥样

硬化斑块的关键分子。临床证据也充分支持这一关联，

研究发现高血压合并高尿酸血症患者的颈动脉内膜中

层厚度（IMT）显著高于单纯高血压患者，且动脉僵硬

度更高，提示血管弹性更差。超声和血管造影技术也证

实，高尿酸水平与冠状动脉粥样硬化斑块的严重程度和

不稳定性呈正相关。

2.3 与心律失常（尤其是心房颤动）的相关性

高血压与高尿酸血症的共存显著增加了心房颤动

（房颤）的发生风险，其机制涉及心房的电重构与结构

重构。高血压是导致左心室舒张功能不全和左心房压力

增高的最常见原因，长期的压力负荷会引起左心房扩大

和心房肌的牵张，这是房颤发生的结构基础。高尿酸血

症在这一基础上进一步“添砖加瓦”。尿酸及其介导的

氧化应激和炎症反应，能够直接作用于心房肌细胞，引

起离子通道功能紊乱，导致动作电位时程缩短和不均一

性增加，从而诱发心房的电重构，为房颤的产生和维持

提供了电生理基础。在结构层面，高尿酸血症促进的心

肌纤维化不仅局限于心室，同样也会累及心房，导致心

房间质纤维化增加。这种纤维化会破坏心肌细胞间电传

导的连续性，形成缓慢传导区或传导阻滞区，为折返激

动的形成创造了条件，这是房颤得以持续的关键。大量

的流行病学研究证实，在高血压人群中，血尿酸水平是

预测新发房颤的独立危险因素，且随着尿酸水平的升高，

房颤的发生率呈梯度增加。

2.4 与心力衰竭的相关性

高血压合并高尿酸血症与心力衰竭的发生、发展及

不良预后密切相关，其关系复杂且双向。一方面，高血

压是导致心力衰竭最主要的危险因素之一，它通过引起

左心室肥厚和心肌纤维化，最终导致舒张性心力衰竭；

长期压力超负荷还可使心脏泵功能衰竭，发展为收缩性

心力衰竭。高尿酸血症在这一过程中扮演了重要的角色，

它通过前述的促进心肌肥厚、纤维化和内皮功能障碍等

机制，直接加速了从高血压到心力衰竭的疾病进程。另

一方面，在已发生心力衰竭的患者中，高尿酸血症非常

普遍，并且是判断预后的重要指标。这源于心衰状态下，

组织缺氧、血流动力学障碍和神经内分泌系统（如交感

神经、RAAS）的过度激活，都会导致黄嘌呤氧化酶活性

增强，尿酸生成急剧增多。同时，心衰导致的肾灌注下

降和肾功能损害，使得尿酸排泄减少，进一步推高血尿

酸水平。因此，高尿酸血症既是心衰的“因”，也是心

衰的“果”。大量临床研究一致表明，无论射血分数如

何，心力衰竭患者的血尿酸水平与其全因死亡率、心源

性再住院率和心功能恶化程度呈显著正相关。它反映了

心衰患者体内氧化应激、炎症和能量代谢紊乱的严重程

度，是疾病状态的综合体现。故而，监测和管理尿酸水

平，对于高血压患者预防心衰，以及心衰患者的风险评
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估和综合管理，均具有重要的临床意义。

3 高血压合并高尿酸血症与肾脏靶器官损害的

相关性

3.1 与高血压肾损害的相关性

高血压合并高尿酸血症对肾脏的损害具有显著的

协同效应，其病理过程远超于单纯高血压所致的良性小

动脉性肾硬化。高血压本身通过引起肾小球前动脉的玻

璃样变和肌层增厚，导致肾小球缺血性损伤，是高血压

肾损害的经典病理基础。而高尿酸血症则在此基础上，

通过多重机制直接攻击肾脏组织。首先，尿酸能够激活

肾脏局部的肾素-血管紧张素-醛固酮系统（RAAS），导

致出球小动脉收缩更为显著，加剧肾小球内的高压力、

高灌注和高滤过状态，即“三高”现象，从而加速肾小

球硬化的进程。其次，尿酸盐结晶可直接沉积于肾小管

及间质，引发炎症反应，即“尿酸性肾病”，而在非结

晶状态下，高浓度的尿酸也能通过诱导氧化应激和促纤

维化因子（如 TGF-β1）的表达，直接刺激肾小管上皮

细胞转分化为肌成纤维细胞，促进肾间质纤维化。

3.2 与慢性肾脏病（CKD）发生和进展的相关性

高血压合并高尿酸血症是慢性肾脏病发生和进展

的两个核心驱动因素，二者相互促进，形成加速肾功能

衰退的恶性循环。高血压作为CKD的常见病因和并发症，

通过血流动力学和 RAAS 激活等机制持续损伤肾单位。

高尿酸血症则在此过程中扮演了更为直接和主动的角

色。越来越多的证据表明，高尿酸血症并非仅仅是肾功

能下降的结果，更是 CKD 进展的独立危险因素。其核心

机制在于尿酸对肾脏的促纤维化和促炎作用。长期高尿

酸状态会持续刺激肾小管间质，导致广泛的纤维化和肾

小管萎缩，这是 CKD 进展至终末期肾病（ESRD）的共同

病理通路。高尿酸血症加剧的肾小球内高压和系统性内

皮功能障碍，进一步加速了肾小球硬化的速度。流行病

学研究和队列分析一致显示，在高血压人群中，基线血

尿酸水平较高者，其肾功能下降速率更快，进展至终末

期肾病的风险显著增加。

3.3 与急性肾损伤（AKI）风险的相关性

高血压合并高尿酸血症的患者面临着更高的急性

肾损伤风险，这一关联在多种临床情境下尤为突出。高

血压本身导致肾脏血管结构和功能异常，使其对缺血性

损伤的易感性增加，肾脏的自身调节能力下降，在血容

量波动或血压剧烈变化时更容易发生 AKI。高尿酸血症

则通过两种主要途径增加了 AKI 的风险。一方面，高尿

酸血症是慢性肾脏病的独立危险因素，而 CKD 患者本身

肾功能储备低下，是发生 AKI的极高危人群，任何额外

的打击（如感染、脱水、肾毒性药物）都可能轻易地诱

发 AKI。另一方面，尿酸在急性应激状态下可能扮演着

直接的致病角色。例如，在肿瘤溶解综合征或横纹肌溶

解等情况下，体内尿酸急剧生成，大量尿酸盐结晶堵塞

肾小管，可导致急性梗阻性肾病，即“急性尿酸性肾病”。

4 结论

高血压与高尿酸血症并非孤立存在，而是通过共同

的病理生理基础相互交织，形成协同效应，显著加剧了

对心肾靶器官的损害。高尿酸血症不仅是高血压的常见

并发症，更是一个独立的危险因素，它通过激活 RAAS、

诱导氧化应激与炎症、促进内皮功能障碍和纤维化等机

制，直接参与了左心室肥厚、动脉粥样硬化、心房颤动、

心力衰竭以及高血压肾损害、慢性肾脏病的发生与发展。

这种“双重打击”构成了心肾损害恶性循环的核心环节，

导致患者心血管事件和肾功能衰竭的风险急剧增加。因

此，临床实践中必须将高血压合并高尿酸血症视为一个

整体，实施一体化的综合管理策略，早期筛查、积极干

预，将有效控制血压与合理管理尿酸水平并重，这对于

延缓或逆转心肾靶器官损害、改善患者远期预后具有至

关重要的临床意义。
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