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氯沙坦对糖尿病心肌病患者的保护效应
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!摘要"

!

目的
!

为探讨氯沙坦对糖尿病心肌患者的保护效应%方法
!

收集
())A

年
%

月至
())F

年
%)

月住院

及门诊长期服用氯沙坦的糖尿病心肌病患者共
%(%

例%分为'

P

组"对照组
AF

人#!

>

组"治疗组
M(

人#!两组均采

用常规内科治疗!于治疗前后测定空腹血糖$口服葡萄糖耐量试验"

J"!!

#后
(+

血糖$血脂"总胆固醇$三酰甘油#

$凝血酶原时间"

C!

#$活化部分凝血活酶时间"

PC!!

#$心电图
i$!

离散度!超敏
'

反应蛋白$肿瘤坏死因子"

!T#$

$

#$血压$射血分数"

W#

#$左心室缩短分数"

#&

#!并比较治疗前后
9̂ 8K

"左室质量指数#和
B`!

"相对室壁厚度#%

结果
!

与治疗前比较!

>

组临床症状明显改善!血脂$血糖$

W#

和
#&

相比差异无统计学意义!而与
P

组比较!

>

组心

电图
i$!

离散度有所改善$

>

组
9̂ 8K

$

B`!

$超敏
'

反应蛋白$

!T#$

$

较
P

组降低"

!

$

)D)A

#%结论
!

氯沙坦可

辅助治疗糖尿病心肌病%

!关键词"

!

糖尿病心肌病&

!

氯沙坦&

!

超声心动图
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目前很多学者认为#氧化应激是引起胰岛素抵抗)糖尿病

和心血管疾病的0共同土壤1#糖尿病的心血管并发症与血管紧

张素
'

关系密切+

%

,

*糖尿病心肌病&

I/7:2=/*'7,4/-0

1

-

S

7=+

1

#

I'

'是一种独立于高血压)动脉粥样硬化之外的特异性心肌病

变#目前作为糖尿病的一种独特的心脏并发症已得到公认#与

糖尿病患者心血管疾病的高发生率和高病死率密切相关(多个

研究证明糖尿病患者心脏早期即可出现超声心动图的异常#且

发生心力衰竭的终生危险以及死于
i

波和无
i

波心肌梗死的

危险增加+

($L

,

*血管紧张素
'

受体拮抗剂
$

氯沙坦已广泛应用

于冠心病)心肌缺血等多种心脏疾病#可有效改善并防止晚期

心血管事件的发生+

L

,

*据此#用氯沙坦辅助治疗糖尿病心肌病

患者#可取得一定疗效#报道如下*
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!

临床资料

DDD

!

一般资料
!

收集
())A

年
%

月至
())F

年
%)

月在本院内

科住院的糖尿病心肌患者
%(%

例#年龄
GH

#

O)

岁#男
O(

例#女

GF

例#全部病例符合
%FFF

年世界卫生组织&

`]J

'糖尿病诊

断标准*

DDE

!

入选及排除标准
!

纳入标准#&

%

'入院均做肝肾功能检

查#符合正常标准者(&

(

'症状体征!就诊前半年内存在劳力性

呼吸困难)不典型胸闷胸痛#或发生过
%

次或数次心绞痛及梗

死后心绞痛#或出现端坐呼吸)夜间阵发性呼吸困难)踝部水

肿)颈静脉充盈等(&

L

'心电图!半年内心电图出现
&!

段下移

大于或等于
%00

#持续时间小于
()0/.

(&

G

'心脏彩超!体检心

脏彩超出现左室舒张功能或收缩功能下降*

G

项中除第
%

项

为必要条件外#后
L

项任意出现
%

项即考虑糖尿病心肌病*将

入选的
%(L

例患者随机分为治疗组与对照组#对照组
M)

例#治

疗组
ML

例#两组一般资料分布&年龄)性别)身高)体质量)血

压'经处理无统计学意义*

DDF

!

观察方法
!

两组患者均给予降血糖治疗&口服药)胰岛

素')阿司匹林)他汀类或贝特类降脂药)钙拮抗剂等基础治疗#

强化血糖血脂血压控制*治疗组在此基础上加用盐酸氯沙坦

&默沙东公司提供'#每次
A)

#

%))0

@

#

%4%

次#口服
L

个月*

DDG

!

观测指标
!

测定治疗前后血糖&空腹及
J"!!

后
(+

')

血脂)凝血酶原时间&

C!

')活化部分凝血活酶时间&

PC!!

'等

指标*检查询问治疗前后症状和体征#主要终点为死亡)急性

心肌梗死)心力衰竭加重*记录治疗前后同步
%(

导联心电图

-

AOA(

-

检验医学与临床
()%)

年
%(

月第
O

卷第
(L

期
!
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i$!

离散度总和&采用
>7[2==

公式校正
i$!

间期#每份心电图

各个导联连续测量
L

个
i$!

间期#取其均值#所测导联数均为

%(

个#以避免错过最大和最小
i$!

间期的出现#从不同导联最

长的
i$!

间期&

i$!07R

'减去最短&

i$!0/.

'#即
i$!

离散

度&

i$!4

'#健康成人
i$!4

$

A)0<

(超敏
'

反应蛋白&

+<$'BC

'

测定采用美国
>7*607.

公司的双光径免疫浊度仪#试剂与参

数由
>7*607.

公司提供#正常参考值
)

#

H0

@

"

9

#测定上限为

())0

@

"

9

#采集各研究组治疗前后外周静脉血
L09

#分离血

清#以免疫散射比浊法定量测定
+<$'BC

水平*

!T#$

$

采用双

抗夹心#检测试剂盒由军事医学科学院提供*用
I"L)((

型酶

标仪&华东电子管厂生产'在
GF(.0

波长下测
JI

值*以标准

品绘制标准曲线查出样品含量*

DDM

!

超声心动图
!

采用美国百胜
IX$H

型彩色多普勒电脑超

声诊断仪#探头频率
(DA8][

#患者取左侧卧位平静呼吸#在

胸骨旁标准左室长轴二维图像指导下#采用美国超声心动图协

会推荐 的 方 法!测 量 左 室 长 轴 切 面 左 室 舒 张 末 期 内 径

&

9̂ WI4

'#室间隔舒张末期厚度&

K̂ &I

'#左室后壁舒张末期厚

度&

9̂ C̀ 4

'#以上数据均测量
L

#

A

个心动周期#取平均值*

根据
I2Q2,25R

公式!左室质量&

92?=Q2.=,/*537,07<<9̂ 8

'

E

2

)DHV

+

%D)GV

&

9̂ WI4_K̂ &I_9̂ C̀ 4

'

L

,

_)DM

3

@

(体表面

积&

>&P

'

E

+

)D))M(V

身高&

*0

'

_)D)%(HV

体质量&

6

@

'

d

)D%A(F

,

0

(

(左室质量指数&

92?=Q2.=,/*537,07<</.42R

#

9̂ $

8K

'

E9̂ 8

"

>&P

@

"

0

(

(相对室壁厚度&

,237=/Q2;733=+/*6$

.2<<

#

B`!

'

E

&

K̂ &I_9̂ C̀ 4

'"

9̂ WI4

*采用
())L

欧洲高

血压协会规定的男性
9̂ 8K

'

%(A

@

"

0

(

#女性
9̂ 8K

'

%%)

@

"

0

( 作为左心室肥厚的标准#

B`!

'

)DGG

提示向心性重构*左

室构型的判断!正常左室几何形态&

T"

'#

9̂ 8K

)

B`!

均正

常(向心性肥厚#

9̂ 8K

)

B`!

均增高(离心性肥厚#

9̂ 8K

增

高#

B`!

正常(向心性重构!

9̂ 8K

正常)

B`!

增高#监测药物

不良反应等指标*

DDO

!

统计学处理
!

使用
&C&&%%D)

统计软件#所有数据以
K

bF

标准差表示#组间变化用两样本
B

检验#计数资料用
&

( 检

验#

!

$

)D)A

为差异有统计学意义*

E

!

结
!!

果

EDD

!

两组血糖)血脂)

C!

)

PC!!

变化
!

两组治疗前后
C!

)

PC!!

差异无统计学意义#两组治疗后血糖)血脂均较治疗前

有所降低&

!

$

)D)A

'#其中治疗组血脂降低水平较对照组减低

水平大&

!

$

)D)A

'#见表
%

*

表
%

!

两组患者血糖$血脂$

C!

$

PC!!

变化比较%

KbF

&

组别
空腹血糖

&

00-3

"

9

'

J"!!

后
(+

血糖

&

00-3

"

9

'

总胆固醇

&

00-3

"

9

'

三酰甘油

&

00-3

"

9

'

C!

&

<

'

PC!!

&

<

'

对照组 治疗前
%)D(b(D% %AD(b(DL MDOb%DO (DHb%D% %(DGb%DA ()D(bGDM

治疗后
MDMb%D%

"

HDHb(D%

"

GDLb%D%

"

%D(b)DM

"

%LD%b(D( (%DLbAD(

治疗组 治疗前
%)DLbLD( %GDFb(D( MDHb%DG (DOb%D( %(DHb%D% ()DLbGDH

治疗后
MD(b%DG

"

HDGb%D%

"

GD(b%D%

"

j

%D(b)DA

"

j

%LD(b(D( (%D%bGDL

!!

注!组内与治疗前比较#

"

!

$

)D)A

(组间治疗后比较#

j

!

$

)D)A

*

表
(

!

两组心脏事件$

i$!

离散度结果%

KbF

&

组别 心脏事件
i$!

离散度

对照组
!

治疗前
) M)D%bADM

!!!!

治疗后
) GOD(bLD%

"

治疗组
!

治疗前
) M%DGbLDA

!!!!

治疗后
) L(D(b(DH

"

j

!!

注!组内与治疗前比较#

"

!

$

)D)A

(组间治疗后比较#

j

!

$

)D)A

*

EDE

!

两组心脏事件)

i$!

离散度结果
!

两组治疗前后均无心

脏事件发生#两组治疗后
i$!

离散度均较治疗前有所降低&

!

$

)D)A

'#其中治疗组降低程度较对照组减低程度大&

!

$

)D)A

'#见表
(

*

EDF

!

两组患者治疗前后
9̂ 8K

)

B`!

)

W#

)

#&

)

]<'BC

比较
!

两组治疗前后
W#

和
#&

变化不大#

9̂ 8K

和
B`!

在对照组和

治疗组治疗前均差异不明显#而在对照组和治疗组治疗后较治

疗前有减少&

!

$

)D)A

'#且治疗组较对照组治疗后差异有统计

学意义&

!

$

)D)A

'(两组治疗前的超敏
'

反应蛋白均较治疗后

下降明显&

!

$

)D)A

'#其中治疗组超敏
'

反应蛋白下降程度较

对照组明显&

!

$

)D)A

'&见表
L

'*

表
L

!

各组患者
9̂ WI4

$

K̂ &I

$

9̂ C̀ 4

$

9̂ 8K

$

B`!

比较%

KbF

&

组别
9̂ 8K B`! W#

&

00

'

#&

&

00

'

]<'BC

&

0

@

"

9

'

!T#$

$

&

.

@

"

9

'

对照组
!

治疗前
%GODOb%HDH% )DA%b)D)H MGD%b(DO) LLDFb%DOO GDGOb)DAO FFDLAbLDAL

!!!!

治疗后
%LAD%b%)DM(

"

)DGMb)D)F

"

MGDGbAD%A LADGb(D%) (D%Ab)DG)

"

M(D%LbGDF(

"

治疗组
!

治疗前
%A)DHb%MD(M )DA(b)D)O MADAbGDM( LGDAb%DML GDA%b)DFA

"

%)(DOFbADHG

"

!!!!

治疗后
%%LD%bODAO

"

j

)DG%b)D)M

"

j

MMDLbGDOL LGDLb%DLG %D)(b)DOO

"

j

L)DM(bHDL%

"

j

!!

注!组内与治疗前比较#

"

!

$

)D)A

(组间治疗后比较#

j

!

$

)D)A

*

F

!

讨
!!

论

根据英国糖尿病前瞻性研究的调查显示#糖尿病患者存在

多重心血管危险因素#包括高血糖)高血脂)高血压等#单纯的

强化血糖控制对占糖尿病患者大多数的
(

型糖尿患者死亡率

-

MOA(

-

检验医学与临床
()%)

年
%(

月第
O

卷第
(L

期
!

97:824'3/.

!
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!
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!
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无显著影响#这主要是由于强化血糖控制不能有效预防心血管

并发症+

G

,

*由于糖尿病心肌病起病后较长一段时期在临床上

仅表现为舒张功能障碍#难以在发病早期作出诊断#因此其研

究进展较缓慢*研究发现糖尿病心肌病临床主要以左心室肥

厚和舒张功能缺陷为主#随病情进展逐渐出现心脏收缩功能不

全+

%$(

,

#其机制可能是氧化应激和多种炎性反应因子导致活性

氧族&

BJ&

'增高#导致心肌细胞的坏死凋亡#并进一步影响心

功能+

A

,

*很多研究显示超声心动图可在糖尿病患者无任何症

状时期发现心脏舒张功能异常+

M

,

*在临床上#这也是糖尿病心

肌病重要的临床诊断参考标准#很多方法因不能准确反映糖尿

病患者心脏的几何结构而受到限制*因此#通过心脏彩超借鉴

早期病变同为舒张功能障碍的高血压心脏病的几何描述方

法+

O

,

#对参与实验的糖尿病患者的心脏几何结构进行评价*在

作者的实验中发现#两组患者治疗前后凝血功能差异无统计学

意义#两组治疗后血糖)血脂均较治疗前有所降低&

!

$

)D)A

'#

其中治疗组血脂降低水平较对照组减低水平大&

!

$

)D)A

'(两

组治疗前后均无心脏事件发生#两组治疗后
i$!

离散度均较

治疗前有所降低&

!

$

)D)A

'#其中治疗组降低程度较对照组减

低程度大&

!

$

)D)A

'(两组治疗前后
W#

和
#&

变化不大#

9̂ $

8K

和
B`!

在对照组和治疗组治疗前均无明显差异#而在对

照组和治疗组治疗后较治疗前有减少&

!

$

)D)A

'#且治疗组较

对照组治疗后有差异&

!

$

)D)A

'#说明氯沙坦可有效改善糖尿

病心肌病患者的心肌肥厚和心脏重构(两组治疗前的超敏
'

反应蛋白和
!T#$

$

均较治疗后下降明显&

!

$

)D)A

'#其中治疗

组超敏
'

反应蛋白和
!T#$

$

下降程度较对照组明显&

!

$

)D)A

'#说明氯沙坦治疗糖尿病心肌病患者的可能机制在于其

降低了患者的氧化应激程度*

9K#W

研究组发现#用氯沙坦治疗伴有左心室肥厚和糖尿

病的患者#可使所有原因死亡率#尤其是心血管死亡率显著下

降+

H

,

*据文献报道#氯沙坦有抑制心肌重构的作用#其机制可

能与氯沙坦激活脂联素途径有关+

F

,

#氯沙坦可使体内高分子质

量脂联素增高#激活脂联素信号途径#从而经蛋白激酶途径#进

一步激活过氧化物酶体增殖物激活受体
$

#通过增加脂肪酸
!

氧化#改善心肌能量代谢#降低氧化应激#从而减少心肌细胞坏

死与凋亡#改善心脏结构与心功能+

%)$%(

,

*

综合以上结果#作者认为氯沙坦对于糖尿病心肌病可起到

辅助治疗的作用#且无明显的不良反应*
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