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"摘要#

!

目的
!

探讨阿托伐他汀钙对扩张型心肌病内皮舒张功能的影响&方法
!

将
2,

例扩张型心肌病心力

衰竭患者随机分为阿托伐他汀钙组和对照组各
.,

例!分别于治疗前'治疗
.

个月'治疗
'(

个月检测血清
"

反应蛋

白"

"#!

%'血流介导的内皮依赖性血管舒张功能"

NP$

%&结果
!

两组患者在年龄'性别'病程'血压'心率及常规基

本治疗等方面差异无统计学意义"

!

$

,),+

%&在治疗
.

个月和
'(

个月后阿托伐他汀钙组和对照组
"#!

水平降低!

NP$

增强!但阿托伐他汀钙组在
"#!

水平的降低和
NP$

增强方面明显优于对照组!差异有统计学意义"

!

%

,),+

%&结论
!

扩张心肌病心力衰竭患者在常规治疗基础上加用阿托伐他汀钙!可显著改善内皮舒张功能!降低血

清
"#!

水平&

"关键词#

!

钙化合物$

!

降血脂药$

!

心肌病!扩张型$

!

"

反应蛋白质$

!

内皮!血管
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扩张型心肌病是由原因不明的心肌弥漫性坏死,凋亡,心

肌纤维化导致的心脏扩大#最终出现心功能逐渐恶化,心力衰

竭及严重心律失常#其预后不良#出现心力衰竭症状后
+

年生

存率小于
-,0

+因此#控制心力衰竭,提高左室射血功能,减

少病死率,提高生活质量是目前临床药物治疗的主要方向+而

心力衰竭作为心血管疾病的终末阶段#被视为心血管病防治的

最后一道防线+近年来#随着
$

受体阻滞剂,血管紧张素转换

酶抑制剂$

&"[S

&和$或&醛固酮受体拮抗剂为核心的神经
3

激

素抑制理论的逐渐确立#心力衰竭的治疗效果有所改善#但其

防治形势依然严峻+因此#进一步探讨防治心力衰竭的有效手

段仍是当前所面临的紧迫任务之一+他汀类药物是否能改善

内皮功能#从而用于治疗扩张型心肌病#目前国内外研究报道

尚少#缺乏足够的循证医学依据+本研究主要通过观察扩张型

心肌病患者治疗前后
"

反应蛋白$

"#!

&,内皮依赖性血管舒张

功能$

NP$

&变化#探讨阿托伐他汀钙治疗扩张型心肌病的有

效性#为临床应用提供更多依据+

$

!

资料与方法

$)$

!

研究对象
!

按照
(,,*

年中华医学会心血管病学分会心

肌病诊断与治疗建议#选取
(,,*

年以来本院诊断为扩张型心

肌病伴心力衰竭患者
2,

例#随机分为阿托伐他汀钙组和对照

组各
.,

例+全部病例均符合以下条件!$

'

&超声心动图检查左

心室舒张末期内径$

VY[$A

&女性大于
+,DB

#男性大于
++DB

#

左室射血分数$

VY[N

&

%

-+0

和$或&左心室缩短速率$

NJ

&

%

(+0

%$

(

&男性或非妊娠期,哺乳期女性%$

.

&慢性收缩性心力衰

竭#纽约心脏协会心功能分级$

%RU&

&

%!&

级%$

-

&

.

个月内

未使用他汀类药物+排除标准!$

'

&已知或怀疑有缺血性心肌

病%$

(

&瓣膜性心脏病,肥厚型心肌病,先天性心脏病,严重慢性

阻塞性呼吸道疾病%$

.

&合并严重感染,肿瘤,血液病#近期手术

或创伤,慢性结缔组织病等炎症病变,自身免疫病%$

-

&肝,肾功

能不全%$

+

&原发性高血压,糖尿病+

$)/

!

治疗方法
!

两组患者视具体情况给予常规治疗#阿托伐

他汀钙组加用阿托伐他汀钙
',B

C

"

A

+分别于治疗前,治疗
.

个月,治疗
'(

个月随访#检测
"#!

,

NP$

#观察分析治疗前后

各参数的变化+

$)'

!

检测指标测定

$)')$

!

血清
"#!

测定
!

所有病例均清晨抽取空腹静脉血

.BV

#不加抗凝剂#以
-,,,9

"

B@:

分离血清%

"#!

测定采用免

疫比浊法定量分析#仪器为日本东芝
4G&3-,N#

全自动生化

检测仪#试剂盒由上海申能
3

德赛诊断技术有限公司提供+

$)')/

!

血流介导的
NP$

测定
!

采用意大利佰盛公司提供的

-

(+,(

-

检验医学与临床
(,''

年
1

月第
/

卷第
'*

期
!
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!
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?

=7B;79(,''

!

Y56)/

!

%5)'*

"

基金项目$泸州市科技局科研基金资助项目)

(,,/3J3'2

*+

!

#

!

通讯作者#
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!

C
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c

@<

#
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+



&a+[!SP4

彩色超声诊断仪#

*)+PU\

线阵探头#技术要求

参照国际肱动脉工作组的指南+患者仰卧#右上肢外展
'+d

#掌

心向上#探测右臂肘上
(

!

'+DB

处#对肱动脉进行纵向扫描#

优化图像后以心电图
#

波起始点为触发#固定探头位置#于血

管舒张末期测量前后内膜之间的垂直距离为肱动脉内径+每

次分别测量
.

个心动周期#取平均值+每例受试者分别测量休

息时$基础状态&,反应性充血后肱动脉内径+受试者休息

',B@:

测量基础值$

$

,

&#然后在同一部位进行反应性充血试

验!将血压计袖带置于右侧肘窝上方#充气加压至超过收缩压

+,BBU

C

#持续
+B@:

后放气#使肱动脉处于短暂的高血流状

态$即反应性充血&

'+

!

2,F

内测肱动脉内径$

$

'

&+反应性充

血后血管内径的变化即血流介导的
NP$

#

NP$

$

0

&

X

$

$

'

`

$

,

&"

$

,

e',,0

+

$)1

!

统计学处理
!

计量资料以
GbF

表示#组内治疗前后比较

采用单因素方差分析#同一时间两组组间比较用两独立样本
>

检验#计数资料比较用
!

( 检验+用
J!JJ',),

统计软件进行

数据处理#以
!

%

,),+

为差异有统计学意义+

/

!

结
!!

果

/)$

!

两组患者一般资料比较
!

两组患者在年龄,性别,病程,

血压,心率,常规药物应用等方面差异无统计学意义$

!

$

,),+

&#见表
'

+

表
'

!

两组患者一般资料比较

组别 年龄$岁& 男"女 病程$年& 收缩压$

BBU

C

& 舒张压$

BBU

C

& 心率$次"分&

阿托伐他汀钙组
+')(,b1)', '/

"

'( -)',b')., ''2).'b(')(- *+)+*b',)(' */)-,b'()+'

对照组
+.)',b/)-, '1

"

'' .)/,b')', ''1)+,b(().' *2)'-b',)+- *2).,b'')1(

/)/

!

两组患者使用其他药物情况
!

见表
(

+

/)'

!

两组患者治疗前后各指标水平比较
!

治疗
.

个月和
'(

个月后#两组
"#!

水平均降低#

NP$

均增强#但阿托伐他汀钙

组明显优于对照组#差异有统计学意义$

!

%

,),+

&#见表
.

+

表
(

!

两组患者使用其他药物比率'

0

(

组别
&"[S

$

受体阻滞剂 利尿剂 洋地黄

阿托伐他汀钙组
//)2+ 2+).* /1)*- */),2

对照组
/+)*. 2.)/1 /2)+( /,)-*

表
.

!

两组患者治疗前后各指标水平比较'

GbF

(

组别
"#!

$

B

C

"

V

&

治疗前 治疗
.

个月 治疗
'(

个月

NP$

$

0

&

治疗前 治疗
.

个月 治疗
'(

个月

阿托伐他汀钙组
+)./b')/( .)+(b')'(

"'

(),(b')..

"'

-).(b,)+* +)'+b,)/2

"'

*),'b')+,

"#'

对照组
+)22b(),( +)(2b')1( -)+'b')(2 -)+2b,)2- -)2,b,)+/ -)2(b,)2-

!!

注!与治疗前比较#

"

!

%

,),+

%与治疗
.

个月比较#

#

!

%

,),+

%与对照组组比较#

'

!

%

,),+

+

/)1

!

两组患者病死率和再入院率比较
!

阿托伐他汀钙组病死

率为
.).0

#对照组为
2)20

%再入院率阿托伐他汀钙组为

',),0

#对照组为
'2),0

+两组差异无统计学意义$

!

$

,),+

&+

/)2

!

不良反应
!

两组患者治疗
.

个月及
'(

个月后#尿素氮,

肌酐,丙氨酸氨基转移酶,天门冬氨酸氨基转移酶和磷酸肌酸

激酶等均无明显变化#阿托伐他汀钙组在治疗过程中有
'

例患

者出现上腹不适#经对症处理后症状消失#未影响继续服药+

'

!

讨
!!

论

血管内皮细胞是一个重要的内分泌和旁分泌器官#由调节

血管舒缩状态的细胞组成#血管内皮不仅是覆盖血管腔内表面

保护血管平滑肌的屏障#而且也是重要的内分泌器官和效应器

官#内皮细胞最重要的功能之一就是通过释放内皮衍生因子调

节血管平滑肌细胞以维持血管张力#内皮功能紊乱所导致的血

管扩张和收缩,生长抑制和促进,抗血栓和促血栓,抗炎症和促

炎症,抗氧化和促氧化之间的平衡失调%内皮功能异常与多种

心血管病的发生和发展密切相关+一系列实验研究证实#他汀

类有改善血管内皮功能的作用#其机制可能为)

'32

*

!$

'

&增加血

管舒张因子一氧化氮$

%T

&的释放#减少血管收缩因子内皮素

的合成%$

(

&增加低密度脂蛋白胆固醇氧化阻力%$

.

&抑制炎症

反应%$

-

&促进斑块稳定作用%$

+

&抑制血管平滑肌细胞的增殖

和迁移%$

2

&降低血管性假性血友病因子水平+已有较多研究

表明#扩张型心脏病的内皮功能失调与心肌损伤程度相关#是

继发于心功能不全的结果)

*

*

#但心力衰竭患者内皮功能不全与

心力衰竭的病因无关)

/

*

+他汀类药物可以抑制
%T

合酶
%

基

因的表达#增加内皮细胞
%T

合成#抑制超氧阴离子形成+抑

制内膜巨噬细胞浸润,单核细胞诱导物蛋白
3'

的生成#减少内

膜损害+

G55A>K8:@

等)

1

*发现阿托伐他汀钙可以抑制血管内

皮生长因子的表达+阿托伐他汀可以减少炎症介质如白细胞

介素
32

$

SV32

&,肿瘤坏死因子
3

'

$

4%N3

'

&,细胞黏附分子
3'

等#

从而减轻血管内皮损伤#改善血管内皮功能+本研究采用无创

性的彩色多普勒超声技术检测
N$P

的变化来评价血管内皮

功能#这一方法由
"7679B8

c

89

等)

',

*首创+反应性充血通过提

高切应力#刺激内皮细胞释放
%T

#导致血管扩张#可反映内皮

依赖性舒张功能+

"#!

是一种典型的急性时相蛋白#是应急状态时肝脏在

4%N3

'

以及
SV3'

,

SV32

等细胞因子的作用下合成的+由于

"#!

的合成与致炎性细胞因子有着密切的关系#在一定程度

上可以代表这类细胞因子的变化+大量研究显示#各种原因所

致的心功能不全均伴有血清
4%N3

'

水平升高#持续性
4%N3

'

水平升高对心肌细胞产生炎症负性肌力作用#高浓度
"#!

直

接参与局部和全身炎症反应#损伤血管内皮细胞#使血管对内

皮依赖性扩血管物质反应性降低#致血管阻力增加#引起心脏

后负荷增加+同时#内皮细胞释放的
%T

和前列腺素降低致血

管扩张#抗血栓,抗病原体等功能丧失#促使心功能不全进一步

发展和恶化+在炎症反应中#白细胞氧化应激增加#超氧阴离

子释放增多#它能降低
%T

#钝化其血管舒张功能#炎性介质可

-

.+,(

-

检验医学与临床
(,''

年
1

月第
/

卷第
'*

期
!

V8;P7A"6@:

!

J7

?

=7B;79(,''

!

Y56)/

!
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激活内皮细胞,巨噬细胞和多形核白细胞释放内皮素
3'

及内

皮素
3'

样免疫激活物#致血管收缩,痉挛#外周阻力增加#心肌

缺血,缺氧进一步加重#加重心功能不全+研究表明#他汀类药

物具有抗炎作用#能明显降低
"#!

的含量#可能与诱导内皮

%T

合成作用有关#对血管平滑肌细胞和巨噬细胞的增殖会产

生抑制作用#从而影响和改善内皮功能)

''3'.

*

+

随着对他汀类药物的基础与临床研究的不断深入#学者们

对该类药物的作用有了更多认识#特别是在保护血管内皮功能

方面+本研究正是着眼于此#为他汀类药物用于扩张型心肌病

提供了更多的临床依据#期待这类.万能/药物能发挥其.多效

性/#更好地服务于临床+
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#

J5:

C

SJ

#

7=86)$7=79B@:8=@5:5E=K5

UP_3"5&97A<D=8F7@:>@;@=59F

#

?

98I8F=8=@:8:A

?

@=8I8F3

=8=@:

#

@:

?

68FB8F8B

?

67F<F@:

C

6@

H

<@AD>95B8=5

C

98

?

>

M

3=8:3

A7BB8FFF

?

7D=95B7=9

M

E59

?

>89B8D7<=@D86F=<A

M

)

]

*

)G@3

5B7A">95B8=5

C

9

#

(,,/

#

((

$

(

&!

'.'3'.+)

)

2

*

G86A8FF8997$

#

!59=8G

#

"8B798P

#

7=86)P89L79F5E@:3

E68BB8=@5:

#

=>95B;5F@F8:A7:A5=>76@868D=@I8=@5:D59973

68=7K@=>D895=@ASP497

C

97FF@5:@:F=8;67D595:89

M

A@F3

78F78E=798=59I8F=8=@:=978=B7:=

)

]

*

)%<=9P7=8;"89A@53

I8FD$@F

#

(,,1

#

'1

$

*

&!

-/'3-1,)

)

*

*

P89=@Y

#

&

M

B8=#

#

G8667F=79P

#

7=86)"595:89

M

7:A5=>76@3

86A

M

FE<:D=@5:8:AB

M

5D89A@86D766A8B8

C

7@:D>95:@DF=83

;67@A@5

?

8=>@DA@68=7AD893A@5B

M

5

?

8=>

M

)

]

*

)S:=]"89A@56

#

(,,(

#

/(

$

.

&!

(.*3(-+)

)

/

* 张晖#邓南伟#戚秀卿#等
)

内皮功能不全在心衰中的作用

)

]

*

)

同济大学学报!医学版#

(,,'

#

((

$

-

&!

((3(+)

)

1

*

G55A>K8:@P

#

%8L8@R

#

Y5F@F:7!

#

7=86)&=59I8F=8=@:863

=79FB

M

5D89A@867Q

?

97FF@5:5EY[_N8:A7:A5F=8=@:@:>

M

3

?

79D>5677F=79567B@DFK@:7

!

@B

?

6@D8=@5:FE598:

C

@5

C

7:7F@F

)

]

*

)]&B"566J<9

C

#

(,,+

#

(,'

$

.

&!

J(23J(*)

)

',

*

"7679B8

c

89$J

#

J597:F7: [̂

#

_55D>YP

#

7=86)%5:@:I83

F@I7A7=7D=@5:5E7:A5=>76@86A

M

FE<:D=@5:@:D>@6A97:8:A83

A<6=F8=9@FL5E8=>795FD6795F@F

)

]

*

)V8:D7=

#

'11(

#

.-,

$

//(/

&!

''''3'''+)

)

''

*

&B897:D5!

#

G5

C

5<FF68IFL

M

]

#

"8668>8:&

#

7=86)U@

C

>3

A5F78=59I8F=8@:8E=79F=95L759=98:F@7:=@FD>7B@D8==8DL

)

]

*

)%[:

C

6]P7A

#

(,,2

#

.++

$

2

&!

+-13++1)

)

'(

*

&B897:D5!

#

V8I86677!

#

45<;5<6!])J=95L7

?

97I7:=@5:

#

;655AD>567F=7956

#

8:AF=8=@:F

)

]

*

)V8:D7=

#

(,,-

#

.2.

$

1-,+

&!

(*'3(*/)

)

'.

*

"566@:F#

#

&9B@=8

C

7]

#

!89@F>J

#

7=86)[EE7D=F5ED>567F=793

56365K79@:

C

K@=>F@BI8F=8=@:5:F=95L78:A5=>79B8

c

59

I8FD<6897I7:=F@:(,+.2

?

75

?

67K@=>D797;95I8FD<689A@F3

78F7595=>79>@

C

>39@FLD5:A@=@5:F

)

]

*

)V8:D7=

#

(,,-

#

.2.

$

1-''

&!

*+*3*2*)

$收稿日期!

(,''3,.3('

&

$上接第
(,+'

页&

沙眼衣原体感染是常见的
J4$

#不仅感染女性泌尿生殖

道#同时也感染男性泌尿生殖道#导致男性不育)

-

*

+沙眼衣原

体寄存在男性尿道和前列腺上皮细胞内#进而污染精液#使精

子质量降低#继而上行感染引起附睾梗阻#激发巨噬细胞吞噬

精子#也可损害男性曲精管系统和输精管#影响生精和输精功

能#导致男性不育)

+

*

+

沙眼衣原体是细胞内寄生的微生物#传统的细胞培养法因

具有高度特异性#一直被认为是检测衣原体的.金标准/

)

2

*

+但

由于该方法设备要求高#操作难度大#不太适合临床常规检测+

另外#使用荧光定量聚合酶链反应技术定量检测沙眼衣原体#

不但可以诊断疾病#还可以进行流行病学调查和监控#建立病

原体的诊断标准#为临床考评疗效提供依据#并能指导临床用

药和预测疾病的发展等)

*3/

*

+本文用
.

种方法检测沙眼衣原

体#并将其取样方法作了改良#将传统的沙眼衣原体标本留取

方法加上精液沉淀物#其中可能有被衣原体感染的细胞+因

此#可以通过标本留取方法的改良提高沙眼衣原体感染的检出

率#为临床治疗提供更加快速,准确的依据+
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