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要#目的
!

研究瑞舒伐他汀对高血脂伴糖尿病患者血管内皮的保护作用'方法
!

将
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例高血脂伴糖尿病患者随机分为

阿卡波糖组#

$b)(

!口服阿卡波糖
%**C

@

!

)

次(
3

%和瑞舒伐他汀组#

$b)(

!在阿卡波糖组治疗基础上加服瑞舒伐他汀
&*C

@
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%

次(
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%!疗程
+

周'检测治疗前后
&

组患者体内血糖&血脂&内皮素#

V-

%&一氧化氮#

ZR

%&

N

反应蛋白#

NX-

%和循环内皮细胞

#

NVN

%水平'以
)(

名健康者作为
V-

&

ZR

&

NX-

和
NVN

检测的对照'结果
!

阿卡波糖组治疗前后血脂&

V-

&

ZR

&

NX-

和
NVN

水

平差异无统计学意义#

!

&

*'*2

%'与治疗前比较!瑞舒伐他汀组治疗后总胆固醇#

-N

%&低密度脂蛋白#

OTO

%&三酰甘油#

-W

%&

V-

&

NX-

和
NVN

水平显著降低#

!

$

*'*%

%!高密度脂蛋白#

#TO

%&

ZR

水平显著升高#

!

$

*'*%

%!且与阿卡波糖组比较!差异有统

计学意义#

!

$

*'*%

%'结论
!

瑞舒伐他汀可能通过调节血脂&

ZR

&

V-

水平及其抗炎机制而发挥对血管内皮细胞的保护作用'

关键词#内皮细胞$

N

反应蛋白$糖尿病$高血脂$瑞舒伐他汀
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血管内皮在心血管生物学中扮演着重要角色#它在维持正

常血管张力和预防血栓形成中发挥重要作用*

%1&

+

(血管内皮功

能障碍是发生多种心血管疾病共同的病理生理改变#也是动脉

粥样硬化早期的特征之一*

)

+

(高血糖和高血脂是诱发血管内

皮细胞损伤和功能紊乱的重要原因#早期有效防治血管内皮损

伤对避免高血脂伴糖尿病患者的血管并发症具有积极意义(

瑞舒伐他汀为他汀类药物#研究显示其除了具有调脂作用外#

尚具有改善内皮细胞功能)抑制炎症反应及抗氧化等多重作

用#可有效治疗心血管疾病及非血管疾病*

+

+

(本试验对瑞舒伐

他汀在高血脂伴糖尿病患者中对血管内皮的保护作用及其可

能机制进行研究#现报道如下(

B

!

资料与方法

B'B

!

一般资料
!

将本院心内科
&**5

年
%

月至
&*%*

年
%&

月

就诊的高血脂伴糖尿病患者
:6

例纳入本研究(纳入标准!%

%

'

确诊为
&

型糖尿病&%

&

'确诊为高脂血症&%

)

'患者年龄不低于

%(

岁(排除严重心)肝)肾功能障碍的患者(同时选取年龄相

当的
)(

名健康者作为对照组(所有受试者入组前均签署知情

同意书(

B'C

!

方法
!

将纳入研究的
:6

例高血脂伴糖尿病患者随机分

为
&

组!阿卡波糖组%

$b)(

'和瑞舒伐他汀组%

$b)(

'(所有患

者均常规控制饮食#进行体育锻炼(阿卡波糖组患者仅口服阿

卡波糖
%**C

@

#

)

次"
3

(瑞舒伐他汀组在阿卡波糖组治疗基

础上加服瑞舒伐他汀
&*C

@

#

%

次"
3

(

&

组疗程均为
+

周(治

疗前及治疗期间抽取餐前及餐后
&A

肘静脉血(采用血糖测

定仪测定空腹血糖及餐后
&A

血糖水平#全自动生化仪测定血

脂水平#放射免疫法测定内皮素%

>934?A>0"9

#

V-

'#比色法测定

一氧化氮%

9"?F"/4K"3>

#

ZR

'#免疫比浊法测定
N

反应蛋白%

N1

F>$/?"=>

E

F4?>"9

#

NX-

'#循环内皮细胞%

/"F/G0$?"9

@

>934?A>0"$0

/>008

#

NVN

'采用
S>F/400

非连续性密度梯度离心法分离#简洁

免疫荧光法标记#显微镜计数(除测定血糖外#其他测定均取

餐前肘静脉血#并按说明书进行操作(健康者的
V-

)

ZR

)

NX-

和
NVN

检查相同(

B'D

!

统计学处理
!

用
!S!!%*'*

软件进行统计学分析#计量

数据用
Ha?

表示#采用
.

检验#计数资料采用
&

& 检验(以
!

$

*'*2

为差异有统计学意义(

C

!

结
!!

果

C'B

!

对照组)阿卡波糖组及瑞舒伐他汀组一般情况的比较
!

)

组患者的年龄)性别)身高和体质量两两比较#差异无统计学意

2%(%

重庆医学
&*%%

年
6

月第
+*

卷第
%(

期



义%

!
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*'*2

'(见表
%

(

表
%

!!

对照组"阿卡波糖组及瑞舒伐他汀组

!!!

一般情况的比较$

Ha?

&

组别
$

年龄%岁' 男"女%

$

' 身高%

/C

' 体质量%

P

@

'

对照组
)( 2%'(a6'5 &+

"

%+ %:*a6'2 6)'+a6'&

阿卡波糖组
)( 2&')a(': &%

"

%: %:&a('& 6&'+a6'5

瑞舒伐他汀组
)( 2)'+a:'2 &&

"

%6 %:%a:'6 6%'(a:')

C'C

!

阿卡波糖组及瑞舒伐他汀组血糖和血脂的比较
!

阿卡波

糖组和瑞舒伐他汀组血糖和血脂结果见表
&

(阿卡波糖组和

瑞舒伐他汀组患者治疗后空腹血糖和餐后
&A

血糖较治疗前

均显著降低%

!

$

*'*%

'(阿卡波糖组治疗前后患者血脂无明

显变化%

!

&

*'*2

'(而瑞舒伐他汀组治疗后血脂检查指标总

胆固醇%

?4?$0/A40>8?>F40

#

-N

')低密度脂蛋白%

04J3>98"?

M

0"

E

41

E

F4?>"9

#

OTO

'和三酰甘油%

?F"

@

0

M

/>F"3>

#

-W

'水平较治疗前显著

降低%

!

$

*'*%

'#而高密度脂蛋白%

A"

@

A3>98"?

M

0"

E

4

E

F4?>"9

#

#TO

'水平显著升高%

!

$

*'*%

'&与阿卡波糖组患者血脂检查

指标比较#差异有统计学意义%

!

$

*'*%

'(

表
&
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阿卡波糖组和瑞舒伐他汀组治疗前"后血糖和血脂的变化$

Ha?

%

CC40

(

O

&

组别
血糖

空腹血糖 餐后
&A

血糖

血脂

-N #TO OTO -W

阿卡波糖组

!

治疗前
6'*a%'* ('*a%'6 6'&a%'2 %':a*'6 2'2a%') &'6a*':

!

治疗后
+'2a%'+

"

6'&a%')

"

2':a*'5 %'6a*'( +'5a%'% &'+a%'&

瑞舒伐他汀组

!

治疗前
6'&a*'5 :'5a%'2 6'2a%') %'(a*': 2')a%'+ &'+a*'5

!

治疗后
+'&a%')

"

6'&a%'2

"

+'6a%'%

"'

)'*a*'6

"'

)'2a*'5

"'

%'2a*'5

"'

!!

"

!

!

$

*'*%

#与同组治疗前比较&

'

!

!

$

*'*%

#与阿卡波糖组治疗后比较(

C'D

!

对照组)阿卡波糖组及瑞舒伐他汀组
V-

)

ZR

)

NX-

及

NVN

水平的比较
!

)

组
V-

)

ZR

)

NX-

和
NVN

结果见表
)

(治

疗前阿卡波糖组及瑞舒伐他汀组
V-

)

NXS

和
NVN

水平均显

著高于对照组%

!

$

*'*%

'#而
ZR

水平显著低于对照组%

!

$

*'*%

'(阿卡波糖组治疗前)后血浆
V-

)

ZR

)

NX-

及
NVN

的

差异均无统计学意义%

!

&

*'*2

'(瑞舒伐他汀组患者治疗后

血浆
V-

)

NX-

和
NVN

水平较治疗前显著降低%

!

$

*'*%

'#

ZR

水平较治疗前显著升高%

!

$

*'*%

'&且与阿卡波糖组比较#各

项指标的差异有统计学意义%

!

$

*'*%

'(

表
)

!!

对照组"阿卡波糖组及瑞舒伐他汀组
V-

"

ZR

"

!!!

NX-

及
NVN

变化$

Ha?

&

组别
V-

%

9

@

"

O

'

ZR

%

"

C40

"

O

'

NXS

%

C

@

"

O

'

NVN

%个"
*'5

"

O

'

对照组
6)'(a%&'2

!

&6'+a6':

!

&'*a*'+

!

+'2a%')

阿卡波糖组

!

治疗前
5(':a%2'6

#

%2'(a6'+

#

+'5a%')

#

('&a%'5

#

!

治疗后
56'5a%('% %6')a('+ +'2a%': ('*a&'%

瑞舒伐他汀组

!

治疗前
52'6a%('6

#

%6'2a:')

#

2'&a%'(

#

('*a%':

#

!

治疗后
:)'&a%+'2

"'

&&')a(':

"'

)'+a%'6

"'

2')a*'5

"'

!!

#

!

!

$

*'*%

#与对照组比较&

"

!

!

$

*'*%

#与同组治疗前比较&

'

!

!

$

*'*%

#与阿卡波糖组治疗后比较(

D

!

讨
!!

论

糖尿病可加速动脉粥样硬化的发生与发展#增加心肌梗死

和脑卒中的发生*

2

+

(血管内皮损伤是糖尿病早期发生器官功

能障碍的重要原因#已有研究表明在高糖环境下#血管内皮细

胞可发生不同程度的代谢及结构改变#从而导致血管功能紊

乱*

615

+

(因此#高血脂伴糖尿病患者接受降糖)调脂治疗的同

时#还需重视血管内皮细胞的保护(

高血脂伴糖尿病患者血管内皮细胞受损#体内由内皮细胞

分泌的缩血管物质%如
V-

'与扩张血管物质%如
ZR

'水平失

衡#

V-

分泌增加#而
ZR

分泌减少#

V-

和
ZR

在一定程度上反

应血管内皮的损伤程度*

%*

+

(随着糖尿病研究的深入#发现炎

症机制也参与了胰岛素抵抗和内皮细胞功能紊乱*

%%

+

(高血脂

伴糖尿病的发展与患者体内炎症反应相关#体内
NX-

水平显

著升高(

NVN

为外周血所检测到的血管内皮细胞#

NVN

数量

表明血管损伤程度#是目前活体组织中惟一反映血管内皮细胞

损伤程度的直接)特异标志物*

%&

+

(本试验主要通过检测血浆

V-

)

ZR

)

NX-

和
NVN

水平来研究血管的受损情况(

瑞舒伐他汀为新一代羟甲基戊二酸单酰辅酶
;

%

A

M

3F4K

M

1

C>?A

M

0

@

0G?$F

M

0N4;

#

#,W1N4;

'还原酶抑制剂#其药理作用主

要为降低血浆
-N

)

OTO

和
-W

#升高
#TO

#抑制血栓形成#抑

制平滑肌细胞增殖)迁移#对抗动脉粥样硬化等(与同类药物

相比#瑞舒伐他汀作用显著*

%)

+

(在临床上广泛用于动脉粥样

硬化)血脂异常及心肌缺血等疾病(

本研究中#高血脂伴糖尿病的患者在常规降糖的基础上加

服瑞舒伐他汀可显著改善血脂水平#瑞舒伐他汀的升
#OT

作

用尤为明显(有报道表明
#TO

可能通过
.

族
*

型清道夫受

体和磷脂酰肌醇
1)

激酶"蛋白激酶
;

信号途径而促内皮细胞

增殖)迁移以及与细胞外基质黏附#以维护外周血管内皮层的

完整性(

本研究检测治疗前后患者血中
V-

)

ZR

)

NX-

和
NVN

的水

平#以观察瑞舒伐他汀对患者内皮的保护作用(两组患者治疗

前血浆
V-

)

NX-

和
NVN

显著高于对照组水平#而
ZR

水平显著

低于对照组%

!

$

*'*%

'(瑞舒伐他汀和阿卡波糖联合治疗可以

显著降低患者血浆中
V-

)

NX-

和
NVN

水平而升高
ZR

水平#但

单独采用阿卡波糖治疗的患者#血浆中
V-

)

NX-

)

NVN

及
ZR

水

平无明显改变(此结果表明瑞舒伐他汀对高血脂伴糖尿病患者

的内皮功能有改善作用(
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