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　　药源性高血压是由于药物自身的药理或毒副作用, 以及

药物 间的相互 作用或 用药方 法不当引 起的, 也是引 起抗药

性高血压的重要因素。 引起药源性高血压的药物甚 多,并且

发病 机制复杂。 可引 起药源性高 血压的主要 药物有 以下几

类: 交感神经 兴奋药; 抗 抑郁药; 肾上腺皮 质激素; 非甾 体抗

炎药; 口服 避孕 药; 某些抗微生物药; 甘草及其制 剂及免疫抑

制剂等。 引起升压的机制包括:水 钠潴 留, 细胞外液 量增多;

直接 或间接作用于 植物神经; 直接作用 于血管平 滑肌; 降压

药物的反常效应;停 药综 合征 及机 制不 清等。 大多数病情较

轻停 药后可逆转, 偶可出 现高血压脑 病、脑血 管意外 和肾功

能不全等严重并发症。 因此在应用下列药物的同时, 应重视

药源性高血压的发生。

1　激素类药物

1. 1　 盐皮 质激 素　 可促进远端小管对钠的重吸收和钾的排

泄, 致低钾性高血压。研究者发现, 如果人体内缺少11Β2羟化

类固醇脱氢酶来催化氢化可的松转化为可的松, 肾脏游离氢

化可的松亦可增高, 过多的氢化可的松结合到醛固酮受体产

生了高盐皮质激素状态, 导致低血钾、高血压 [1]。

1. 2　 糖皮 质激 素　 长期大剂量使用可使血压升高甚至导致

高血压危象。这主要是由于糖皮质激素类药物可使肾素- 血

管紧张素- 醛固酮系统的升压效应增强, 末梢血管对儿茶酚

胺的敏感性增强, 使水钠潴留,还能促进脂肪分解, 引起高脂

血症和动脉硬化等。糖皮质激素受体基因是高血压的一个潜

在候选基 因,目 前,至 少发现 5种该 受体基 因的多 态性与多

种疾病的发病有关 [2] ,糖皮质激素受体 基因多态性可能与原

发性 高血 压的 发病有 一定的 相关 性, 但尚未 得到 肯定 的结

果。临床使用时应严格掌握适应证, 避免长期大量使用,必要

时可加用利尿剂。

1. 3　口服避 孕药　长 期服用避孕 药的妇女, 有些人 的血压

呈不 同程度的升高, 其中 约半数合并 轻度高血 压,其 发生率

较非服 用的人 高2. 6倍,以 饮酒、吸烟、高血 压家族史、妊娠

高血压史和钠盐摄入量多者多见。研究证明复方口服避孕药

可使大多数妇女血压升高, 连续服药1年约4%～ 5%的妇女
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将发生轻度高血压,收缩压增加4. 5～ 9mm H g,舒张压增加

1. 5～ 5mm H g, 但可在停药后3～ 6个月恢复正常[ 3]。有报道

表明[425] ,使 用口服避孕 药妇女 血压升高 主要是 其中雌激 素

成分所致: 雌激 素可使血管内液体向组 织间隙转移, 使循环

血量下降,肾素 - 血管紧张素- 醛固酮 系统功能增强, 并能

直接使肾小球滤过率降低和肾小管钠重吸收增强,导致 水钠

潴留,外周阻力增大, 血压升高。

在对长期使用口服避孕药妇女的研究中,随着使用 时间

的延长, 血压也有相应增高的趋势, 血压每升高10mm Hg,

心血管疾病的发生率上升30% , 且长期使用避孕药会使高血

压妇女舒张压发生明显增高。这些研究结果表明口服避孕药

中所致血压升高并不是单纯雌激素的作用,孕激素的种 类和

剂量或雌、孕激素的相对含量也发挥一定作用 [627]。

另外雌激素还有抗胰岛素作用等。因此对血压高者应尽

量避免口服 避孕药, 必用时加 用安体舒通, 无效 者可合 用其

他利尿剂、Β阻滞剂或A CE I等。

1. 4　 性激素和蛋 白同化剂　 可引起水 钠潴留, 心搏出 量增

加,血压升高。 亦有研究表明血清性激素水平的变化 可能是

一个高血压独立的危险因子,可作为原发性高血压病部 分病

因的推测和提示[8 ]。

2　非甾体抗炎药物

这类药物如长期或大量应用,有引起或加重高血压 的危

险。其机制是可抑制环氧化酶活性,阻碍前列腺素的合成, 抑

制前列腺素直接扩张血管的作用; 促进近端肾小管的钠重 吸

收; 另外尚有拮抗 Β阻滞 剂、利尿剂和ACE I的降压作用。 目

前认为肾素2血 管紧张素2醛固酮 系统是体内的升 压系统, 激

肽2前列腺素系统是体内的 降压系统,二 者相互制约, 共同调

节机体的血 压平衡, 所以当前 列腺素合成 受到抑制 时, 机体

的血压平衡 便会失调, 引起血 压升高, 当长期大 量使用 非甾

体抗炎药物期间,必须监测血压, 且不可骤停药。另外尚有拮

抗Β阻滞剂、利尿 药、ACE I等药的降压作用, 故不宜联用。但

也有研究表明 [9210] ,小剂 量阿司匹林能减 少血小板中 血栓素

的生成和纤维蛋白的合成,可有效地预防妊娠高血压。

3　影响植物神经的药物

3 　三环类 抗抑 郁药 (T )　T (如 丙咪嗪、阿 米替
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林、去甲替林、氯 丙咪嗪等) 与高血压的关系比较 复杂,可兴

奋末梢Α受体和抑制胺泵功能 ,使去甲肾 上腺素作用增强和

延长而引起血压增高;这 类药 物可 增加 交感 神经 兴奋药物的

升压 作用; 使嗜 铬细胞瘤病 人血压升高; 此外 还可抑制 可乐

宁、甲基多巴和胍乙啶等药物进入神经末梢,减弱降 压作用。

因此, 高血压患者伴有抑郁状态时应慎用TCA s类药物。

3. 2　单胺 氧化酶 抑制剂 (M AO I)　MAO I 类药 物 (如苯 乙

肼、反苯环丙胺、托洛沙酮等) 抑制单胺氧化酶 (M AO) 的活

性, 升高突触间儿茶酚胺和52羟色胺的浓度。服用MAO I 后,

儿茶酚胺的分解代谢会 因MAO 活性受抑制而 受阻,使体内

儿茶酚胺类物质堆积, 引起血压增高[11]。食用含酪胺的食物

能与MAO I产生协同作用, 使血压进一步升高。MAO I 不宜

与利血平、胍乙啶等药联用。 一般也不用于高血压患者抑郁

症的治疗。

3. 3　 麻醉 药物　氯胺酮、Χ2羟丁酸钠等, 可阻断迷走神经和

兴奋交感神经而使血压升高。大剂量应用可卡因可使血压一

过性升高。

3. 4　其他　 胃复安和顺 铂合用可引 起一过性 高血压, 嗜铬

细胞瘤病人静注胃复安有明显升高血压作用;利 他林与安非

他明有时可引起血压升高和心动过速; 左旋 多巴 偶可致突发

性高血压; 胰高 血糖 素可 使嗜 铬细 胞瘤 释放 大量 儿茶酚胺使

血压急剧升高; 大量 使用 甲状 腺素 制剂 也可 使血 压升 高。

4　甘草及其制剂

甘草内所含的甘草甜素 [12213]可进一步水解 为甘草次酸,

甘草 次酸在化学结 构上类似皮 质酮, 可引起醛 固酮样作 用,

即水 钠潴留, 同时增加钾 的排出, 它还能使健 康人血 中的游

离型氢化可的松作用增加 8倍,长期大量 使用这类药物可出

现血压升高, 一般停药后可自行恢复。故用药时应监测血压,

必要时加用安体舒通。 目前这类制剂常用的有强力 宁、甘利

欣[ 14 ]、美能等。

5　免疫抑制剂

国内外 研究报道发 现肝移植术 后患者高 血压发 病率高

达 51. 54% [15], 高 血压 类 型以 收缩 压 和舒 张压 同 时升 高为

主, 单纯收缩压或舒张压升高少见。 目前普遍认为造成高血

压的主要原 因是免疫抑制剂 [16], 使用环 孢菌素、左旋咪唑等

免疫抑制剂的部分病人可在用药数周内出现血压升高, 其发

生机制可能 是水钠潴留、交感神经兴奋 增强[ 17 ], 停药后血 压

可逐渐恢复正常。环孢菌素A 所致的血压升高用钙拮抗剂和

利尿剂治疗效果良好 (但硫氮卓酮可影响环孢菌素A 的肝内

代谢, 应避免使用)。

6　直接作用于血管平滑肌的药物

凡能兴奋末梢 Α受体或Β受体的药物 均可使血压 升高。

如为 改善局部黏膜 充血使用的 血管收缩剂 丁苄 唑啉、羟甲

唑啉等, 如果浓度过高或使用时间过长可致血压升高。 麦角

胺和麦角新硷等也可直接使血管平滑收缩而使血压升高。

7　抗微生物药物

近年来抗微生物药物引起的高血压不断增多。可引起高

血压的抗微生物药较多,主要有青霉素类、头孢类、喹 诺酮类

等抗生素 [18 ], 鱼腥草 和双黄 连注射 剂[19] 等中药 制剂也 有报

道引起血压升高,故在应用这些药物时应注意监测血压。

8　促红细胞生长素

部分患者使用此药后出现血压增高,其机制可能是 与红

细胞生长过 快、血 粘度增加、致外周小 血管阻力 增大而 引起

高血压,强调在使用本品过程中应注意患者血压变化 [20]。

9　停药综合征

有报道Β2受体阻滞剂停药后出现反 跳性高血压, 与其他

降压药特别是可乐宁合用时增加了停药综合征的危险。其机

制: 长期服用 Β2受体阻滞剂可使效应细胞上Β受 体数 目上 调,

而与儿 茶酚 胺受体 结合 减少, 突然 停药可 发生 或加 重心 绞

痛。Β2受体阻滞剂应用1个月后出现,多在停药2～ 7日内发

生撤药综合征, 其发生率为 5%～ 10% [21 ]。 撤药综合 征可表

现为反跳性高血压、心绞痛等, 故停药时应缓慢减量。 另外,

可乐宁、胍乙啶、甲基多巴和钙拮抗剂也可致停药反应, 但发

生率较低。

10　其　他

还有一些可致血压短暂升高的药物: 呋喃唑酮、丙米嗪、

红霉素、胺碘酮、利福平、甲硝 唑、普 鲁卡因、雷尼 替丁、庆大

霉素、链霉素、镇痛新、溴隐停等。 使用这些药物出 现血压升

高时,应停药或调整药物, 大多数人的血压可于停药后恢复。

由于药源性高血压的客观存在,因此应用上述药物 时应

注意监测血 压,如 未被重视仍 继续用药, 有可能 转为不 可逆

高血压。 因此,临床上充分认识和积极预防药源性高 血压十

分必要。
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(上接 第429页)可减 少切瘤时出血。 第四脑室 底部的肿瘤,

多数 与延 髓闩 部有粘 连或侵 润, 特别 是质地 较硬 的室 管膜

瘤, 手术全切除难度较大,即使全切除, 容易拉伤脑桥延髓神

经核 团和延髓闩部, 导致 术后严重的 吞咽困难、消化 道出血

和难以恢复的呼吸功能障碍 [2 ]。 因此, 术中要特别注意第四

脑室 底的保护, 如果术中 见肿瘤与第 四脑室底 分界不清, 说

明部 分肿瘤已侵入 脑干, 不宜勉强行 肿瘤全切 术,可 在第四

脑室 底部留下一薄 层组织, 以免脑干 损伤,术 后辅以 放疗或

化疗 [6]。本组17例肿瘤基底附着第四脑室底, 13例获得全切

除。肿瘤能否获得全切除, 主要与术前M R I分 析判 断和 术中

应用显微手术技术有密切关系。 肿瘤附着于第四脑 室,侵润

范围小, 也是决定肿瘤全切除的先决条件。 第四脑室肿瘤切

除后 瘤床的彻底止 血非常重要, 止血 必须确切 可靠, 以免由

于术 后血压升高, 或麻醉 结束时患者 躁动,呛 咳导致 血压升

高发生出血, 形成血肿。 对残留肿瘤包膜在高倍显微镜下用

低电 压双极电凝烧 灼,对 第四脑室底 部延髓处 出血, 采用止

血纱布止血, 效果尚好。术后常规每日腰穿放出血性脑脊液,

直至脑脊液清亮, 有利于减少术后发热,促进脑脊液循环。我

们主 张, 第四 脑室肿瘤切 除后,除 肿瘤恶性程 度较高 和肿瘤

部分切除外, 均应将硬脑膜严密缝合。 我们采用脑膜补片修

补硬 膜, 严密 缝合,有 效防止了切 口脑脊液漏 及枕部 积液的

发生。

第四 脑室 肿瘤 的预后 受诸 多因 素影 响, 包括 肿瘤 的性

质、起源、大小、手术时间的早晚、手术是否肿瘤全 切除,以及

术前患者的体质,而显微外科技术操作质量最为主要。熟练、

轻柔、耐心 准确的 显微 外科技 术操 作是提 高手 术质 量的 基

础。 最大限度地切除肿瘤,最小程度地影响脑干解剖 生理功

能,并 始终注意保 护第四脑室 底部免受损 害,术 后严密 生命

体征监测, 加强护 理,避免 高热反应及 重要生命 器官的 并发

症。术后应根据肿瘤的病理性质,辅以放射治疗、化学治疗等

措施,利于延长复发时间和生存时间。
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