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［摘要］　目的　探讨骨化三醇对冠心病患者血管内皮功能及踝臂指数（ＡＢＩ）的影响。方法　选择１００例
确诊为冠心病患者按随机数字表分为骨化三醇治疗组（ｎ＝５０）及常规治疗组（ｎ＝５０）。常规治疗组给予规范的
冠心病药物治疗及安慰剂治疗，骨化三醇治疗组给予规范的冠心病药物治疗 ＋骨化三醇治疗。骨化三醇每日
０．２５μｇ。两组患者治疗后，根据病情加用其他药物。随访期１年，所有研究对象在研究初始及随访结束时两次
行血清Ｃａ２＋、肱动脉对反应性充血的内皮依赖血管扩张反应（ＦＭＤ）及ＡＢＩ水平检测，并记录两研究组患者心血
管事件发生率及不良反应的发生率。结果　两组患者接受治疗前 ＦＭＤ、ＡＢＩ、血清 Ｃａ２＋水平均差异无统计学意
义。研究结束时，骨化三醇治疗组 ＦＭＤ、ＡＢＩ分别是（１１．０２±２．０８）、（０．８６±０．１０），与常规治疗组［ＦＭＤ＝
（９６８±３．８７）、ＡＢＩ＝（０．８０±０．０７）］比较均显著升高，Ｐ＜０．０５；两组间血清 Ｃａ２＋水平差异无统计学意义，Ｐ＞
０．０５；骨化三醇治疗组心血管事件发生率６．４％，常规治疗组２．１％，两组差异无统计学意义。结论　骨化三醇
可改善冠心病患者血管内皮功能及ＡＢＩ水平。
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［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　Ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ；Ｃａｌｃｉｔｒｉｏｌ；Ａｒｔｅｒｉａｌｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ；Ａｎｋｌｅａｒｍｉｎｄｅｘ

　　冠心病和骨质疏松这两种疾病都是老年人的常
见病，过去认为上述两种疾病无必然的联系，仅与年

龄有关。但近几年的研究指出，这两种疾病的病理

生理机制极为相似。研究显示，心血管事件发生的

危险性随着跟骨骨密度的下降，可增加１．３１倍，骨
质疏松与冠状动脉钙化密切相关，骨量减少或骨质
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疏松性脊椎骨折与冠心病死亡率存在相关性［１］；维

生素Ｄ缺乏，将加剧血管钙化［２］，并与稳定性心绞

痛患者外周血循环内皮祖细胞水平正相关［３］；但到

目前为止，还没有证据表明，使用维生素Ｄ能预防或
治疗冠心病［４］，以及能否改善冠心病患者血管内皮功

能及动脉粥样硬化。

踝臂指数（ＡＢＩ）是反映动脉粥样硬化的一项重
要指标。本研究对近年来我院接收的１００例冠心病
患者的资料进行分析总结，探讨骨化三醇对冠心病

患者血管内皮功能及ＡＢＩ的影响。
１　对象与方法
１．１　研究对象　选择２０１２年９月至２０１５年１０月
期间我院接收的确诊为冠心病的１００例患者。其中
男６７例，女 ３３例；年龄 ４２～７６岁，平均（６１．５±
６６）岁。按随机数字表方法将患者分为骨化三醇
治疗组和常规治疗组。常规治疗组５０例，男３５例，
女１５例；年龄４２～７５岁，平均（６１．７±６．７）岁；骨化
三醇治疗组５０例，男３２例，女１８例，年龄４９～７６
岁，平均（６１．４±６．７）岁。两组性别、血压、心率、血
糖等资料比较，差异无统计学意义，具有可比性。

１．２　纳入和排除标准　冠心病诊断标准：存在心绞
痛、心肌梗死等疾病，经检查证实前降支、右冠、回旋

支有≥１支血管狭窄不低于５０％。排除标准：冠心
病合并结构性心脏病所致的充血性心力衰竭患者，

结构性心脏病包括重度瓣膜反流、室间隔缺损等，维

生素Ｄ相关代谢疾病患者，已诊断明确的慢性炎
症、血管炎、肝病、肺部疾病、有其他部位感染、甲状

腺疾病、脑卒中、自身免疫性疾病、肾衰竭、肿瘤或

其他严重疾病，预期寿命≤１年患者。
１．３　方法　常规治疗组给予规范的冠心病药物治
疗及安慰剂治疗。骨化三醇治疗组给予规范的冠心

病药物治疗和骨化三醇治疗（上海罗氏制药有限公

司生产，批号：Ｂ４１４６／／ＳＨ０２３４）每日０２５μｇ。两组
患者治疗后，根据病情加用其他药物。随访期１年，
检测两组研究前后血压、心率及体质量指数，每３月
检测１次血清Ｃａ２＋水平，记录两研究组患者高钙血
症、消化道症状、神经系统症状的发生率。随访结束

时，常规治疗治疗组失访３例，骨化三醇治疗组失访
２例，在随访期间，常规治疗组出现１例腔隙性脑梗
死，２例心绞痛，均再次入院治疗，骨化三醇组仅１
例心绞痛发作，再次入院治疗。所有患者均签署知

情同意书，该研究方案通过广州市番禺区何贤纪念

医院医学伦理委员会审批通过。

１．４　实验室检测　所有研究对象治疗前、后采用自
动生化分析仪（ＨＩＩＡＣＨＩ，７１７ＯＡ，ＡｕｔｏｍａｔｉｃＡｎａｌｙ
ｚｅｒ）检测血清Ｃａ２＋、血脂、尿酸、糖化血红蛋白水平。
１．５　观察指标测定　肱动脉内皮依赖血管舒张功
能测定：在动脉弹性功能测定后嘱受试者休息 １５
ｍｉｎ，然后检测肱动脉对反应性充血的内皮依赖血管
扩张反应（ＦＭＤ）。受试者取仰卧位，测量血压和心
率。采用 ＨＰｓｏｎｏｓ２５００超声心动图仪，超声探头频
率为７．５ＭＨｚ，置于肘窝上方３～７ｃｍ处，显示肱动
脉长轴二维图像。在随后的检查过程中，仪器超声

探头频率仍为７．５ＭＨｚ。脉冲多普勒取样点置于血
管腔中央，门距１．５ｍｍ；入射角保持６０°，探取最大层
流频谱图像。记录肱动脉多普勒血流频谱及基础肱

动脉二维图像，然后给袖带充气至３００ｍｍＨｇ，血流
完全阻断５ｍｉｎ后立即放气，记录放气后１ｍｉｎ内肱
动脉二维图像及即刻血流频谱。用百分率表示以血

流介导的血管舒张功能，即：内皮依赖的舒张功能＝
充血后内径与基础内径之差值／基础内径的百分比。

应用全自动动脉硬化检测仪ＶＰ２１０００（日本克
林公司）对患者进行ＡＢＩ测量。
１．６　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１１．０进行数据分析，
计量资料用ｘ±ｓ表示，组间数据比较采用ｔ检验；计
数资料用率（％）表示，组间数据比较采用 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　入院时两组间基本资料的比较　两组在随访
期间使用药物方面比较见表１。
２．２　患者药物不良反应发生情况及心血管事件发
生情况　见表２。
２．３　研究前后两组间血清 Ｃａ２＋、肱动脉内皮依赖
血管舒张功能及踝臂指数水平的比较　研究结束
时，与常规治疗组比较，骨化三醇治疗组 ＦＭＤ及
ＡＢＩ水平明显升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；
与研究开始时比较，骨化三醇治疗组研究结束时

ＦＭＤ及 ＡＢＩ水平无明显升高，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；研究前后，两研究组间血清Ｃａ２＋水平差
异无统计学意义。见表３。
３　讨论

冠心病患者的病理学特点是血管内皮的损伤及

炎症性改变。ＦＭＤ可直接反映出血管内皮功能状
况。血管内皮功能、ＡＢＩ与及动脉粥样硬化程度关
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表１　两组间药物使用情况的比较［例（％）］

组别 例数
骨化

三醇

阿司

匹林

氯吡

格雷

β受体
阻滞剂

ＡＣＥＩ／
ＡＲＢ

Ｃａ２＋

拮抗剂

硝酸酯

类药物
螺内酯 地高辛 利尿剂 曲美他嗪

常规治疗

　组
４７

０
（０）

３２
（６８．１）

２８
（５９．６）

４０
（８５．１）

４４
（９３．６）

３０
（６３．８）

１２
（２５．５）

１５
（３１．９）

８
（１７．０）

９
（１９．２）

４２
（８９．４）

骨化三醇

　治疗组
４８

４８
（１００）

３５
（７２．９）

３０
（６２．５）

４２
（８７．５）

４７
（９７．９）

２５
（５２．１）

９
（１８．８）

１０
（２０．８）

７
（１４．６）

１０
（２０．８）

４５
（９３．８）

Ｚ值 ０．２６７ ０．０８５ ０．１１５ １．０８８ １．３４４ ０．６３４ １．５０４ ０．１０６ ０．０４２ ０．５９３
Ｐ值 ０．３８５ ０．４６７ ０．４８３ ０．３０１ ０．１７１ ０．２９２ ０．１６０ ０．４８２ ０．５２１ ０．３４５

表２　两组间心血管事件及药物不良反应
发生率的比较［例（％）］

组别 例数
心血管

事件

高钙

血症

消化道

症状

神经系统

症状

常规治疗组 ４７ ３（６．４）０（０） ３（６．４） ２（４．３）
骨化三醇治疗组 ４８ １（２．１）０（０）６（１２．５）４（８．３）
Ｚ值 １．０８８ １．０３６ ０．６６７
Ｐ值 ０．２９７ ０．３０９ ０．４１４

系密切，ＡＢＩ是体现血管内皮功能受损及动脉病变程
度的重要指标，ＡＢＩ异常也显示心血管事件或死亡的
风险将明显的增高［５７］。研究［８］显示，ＡＢＩ＜０．９是心
血管死亡率和全因死亡率的预测因子。本研究显示，

与常规治疗组比较，骨化三醇治疗组ＦＭＤ及ＡＢＩ水
平明显升高，差异有统计学意义；骨化三醇治疗组前

后比较，在 ＦＭＤ及 ＡＢＩ水平方面，差异无统计学意
义；提示对冠心病患者，骨化三醇可延缓冠心病患者

病情进一步恶化，通过抑制动脉粥样硬化及血管内皮

功能损伤，而达到治疗效果。其机制可能是骨化三醇

促进肠道Ｃａ２＋的吸收及增加骨密度，改善Ｃａ２＋组织
分布；本研究入选的冠心病患者平均年龄６１．５４岁，
均不同程度存在骨质疏松，骨化三醇可能增加患者骨

密度，同时减少Ｃａ２＋继续向血管壁沉积。研究显示，
骨质疏松与冠状动脉钙化密切相关，骨保护素能减少

冠脉钙化程度［９１０］，骨化三醇还能抑制血管平滑肌的

增殖［１１］，提示骨化三醇可能延缓冠心病患者动脉粥

样硬化的发展。

本研究显示，两组患者在随访期间不良反应及血

清Ｃａ２＋浓度比较差异无统计学意义，提示与常规治
疗比较，加用骨化三醇在延缓血管内皮功能降低及动

脉硬化继续发展的同时，没有明显增加药物不良反

应。本研究随访时间只有１年时间，两组间心血管事
件发生率差异无统计学意义。

总之，在冠心病规范药物治疗基础上，加用骨化

三醇可能延缓血管内皮功能及ＡＢＩ水平降低。
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表３　两研究组间血清Ｃａ２＋、ＦＭＤ及ＡＢＩ比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｃａ２＋（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＦＭＤ
治疗前 治疗后

ＡＢＩ
治疗前 治疗后

常规治疗组 ４７ ２．２３±０．２８ ２．２０±０．２６ ９．８１±３．０７ ９．６８±３．８７ ０．８５±０．１０ ０．８０±０．０７
骨化三醇治疗组 ４８ ２．２１±０．３５ ２．３１±０．２９ １０．００±２．８６ １１．０２±２．０８ ０．８６±０．１０ ０．８６±０．１０
ｔ值 ０．３９ －１．９８ ０．６１ －３．２４ ０．４３１ －３．４１
Ｐ值 ０．７０ ０．０５ ０．５５ ０．０１ ０．６７ ０．０１

　　注：ＦＭＤ为肱动脉内皮依赖血管舒张功能，ＡＢＩ为踝臂指数

·３１５·


