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环氧化酶２水平和脂代谢指标在糖尿病心肌病患者
体内的变化特点及意义
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［摘要］　目的　研究环氧化酶２（ＣＯＸ２）水平和脂代谢指标在糖尿病心肌病患者体内变化特点及意义。
方法　选取４６例糖尿病心肌病患者设为观察组，选取同期单纯糖尿病患者４０例设为对照组。记录并比较两组
患者血脂指标、Ｂ型脑钠肽（ＢＮＰ）、ＣＯＸ２、血管紧张素转移酶 ２（ＡＣＥ２）、基质金属蛋白酶组织抑制剂２
（ＴＩＭＰ２）、基质金属蛋白酶１（ＭＭＰ１）水平及心功能指标。结果　观察组患者病程长于对照组，总胆固醇
（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、ＢＮＰ、ＣＯＸ２、ＡＣＥ２、ＴＩＭＰ２、肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）水
平高于对照组，高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、ＭＭＰ１、左室射血分数（ＬＶＥＦ）、Ｅ峰／Ａ峰比值水平低于对照组，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　糖尿病心肌病患者体内 ＢＮＰ、ＣＯＸ２、ＡＣＥ２、ＴＩＭＰ２水平显著上升，心功
能指标下降，且脂代谢指标改变较为明显，为临床诊断糖尿病心肌病提供参考。
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　　糖尿病是临床常见的内分泌疾病，也是引起心
血管疾病的独立危险因素之一。长期高血糖状态下

可导致靶器官损伤，引起糖尿病慢性并发症，进而影

响患者的生存质量和生命安全。心脏是糖尿病常见

的受累器官之一，心脏病变是糖尿病患者的主要死

亡原因之一［１］。冠心病、心脏自主神经病变、糖尿

病心肌病是糖尿病患者心脏并发症的三种表现形

式，前两者临床比较常见，但糖尿病心肌病却未引起

足够重视［２］。

糖尿病心肌病是由糖尿病直接引起心功能不
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全，病变早期表现为左室肥大、舒张功能不全，左室

射血分数正常。随病情进展，左室收缩功能不全、射

血分数下降，最终出现全心力衰竭。尽早干预有利

于改善患者的预后，但由于早期症状不明显，很难确

诊。因此寻找灵敏度高、特异性好的诊断指标具有重

要意义。环氧化酶２（ＣＯＸ２）广泛存在于内皮细胞、
血管平滑肌细胞和心肌细胞中，其水平变化与心肌损

伤有关［３４］。本研究旨在分析 ＣＯＸ２水平和脂代谢
指标在糖尿病心肌病患者体内的变化特点及意义。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取２０１６年１１月至２０１７年１１
月我院收治的糖尿病心肌病患者 ４６例，设为观察
组。其中男２６例，女２０例；年龄范围３４～６５岁，年
龄（４５．７±８．９）岁。糖尿病心肌病的纳入标准：（１）
符合糖尿病心肌病诊断标准：有明确糖尿病史和心

脏扩大、心律失常、心功能不全、心绞痛等症状中任

意一项；（２）年龄３２～６５岁。
选取同期单纯糖尿病患者４０例，设为对照组。

其中男２２例，女 １８例；年龄范围 ３３～６５岁，年龄
（４５．０±９．８）岁。对照组纳入标准：（１）符合《中国
糖尿病防治指南》［５］２００７年版中的糖尿病诊断标
准；（２）年龄３２～６５岁；（３）无糖尿病心肌病。

两组排除标准：（１）近１个月内未发生糖尿病
急性并发症；（２）合并心肝肾功能不全、心脑血管病
变及免疫缺陷性疾病者；（３）合并精神疾病及恶性
肿瘤者；（４）使用激素或免疫抑制剂者；（５）２周内
有炎症、感染性疾病者；（６）高血压性心脏病、冠状
动脉疾病、先天性心脏病、心包疾病等。两组患者年

龄和性别构成比具有可比性（Ｐ＞０．０５）。两组患者
均签署知情同意书，且研究方案经宜昌市第一人民

医院医学伦理委员会批准。

１．２　检测方法　所有患者均于入院后抽取空腹静
脉血，采用日本日立株式会社７６００型全自动生化分
析仪检测总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、低密度脂
蛋白胆固醇 （ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇

（ＨＤＬＣ）等血脂指标水平。另取一份血标本，３０００
ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ分离血清，采用双抗体夹心酶联免
疫吸附法检测脑钠肽（ＢＮＰ）、环氧化酶２（ＣＯＸ２）、血
管紧张素转移酶２（ＡＣＥ２）、基质金属蛋白酶组织抑
制剂２（ＴＩＭＰ２）、基质金属蛋白酶１（ＭＭＰ１）、肌酸
激酶同工酶（ＣＫＭＢ）水平。检测仪器为美国伯乐公
司ＲＴ６８００多功能酶标仪，试剂盒购自南京建成生物
工程研究所，严格按照试剂盒说明书操作。

采用飞利浦彩色多普勒超声诊断仪进行心脏彩

色多普勒超声检查，测定左室射血分数（ＬＶＥＦ）、Ｅ
峰／Ａ峰等指标。
１．３　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１９．０对数据进行处
理。计量指标采用ｘ±ｓ进行描述，组间比较采用独
立样本 ｔ检验。计数资料组间比较采用 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组患者病程比较　观察组患者病程
［（９．８６±２．１２）年］长于对照组［（５．１４±１．８８）
年］，差异有统计学意义（χ２＝１０．８５０，Ｐ＜０．００１）。
２．２　两组患者血脂指标水平比较　观察组患者
ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ水平高于对照组，ＨＤＬＣ水平低于对
照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表１。

表１　两组患者血脂指标水平比较（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

组别 例数 ＴＣ ＴＧ ＬＤＬＣ ＨＤＬＣ

对照组 ４０ ２．７２±０．８０２．００±１．１０２．３０±０．３６１．３９±０．５９

观察组 ４６ ５．３２±０．３９２．４８±１．０４２．８０±０．３５１．１７±０．５０

ｔ值 １８．７１２ ２．０７８ ６．５２１ １．８７２
Ｐ值 ＜０．００１ ０．０４１ ＜０．００１ ０．０３２

　　注：ＴＣ为总胆固醇，ＴＧ为三酰甘油，ＬＤＬＣ为低密度脂蛋白胆
固醇，ＨＤＬＣ为高密度脂蛋白胆固醇

２．３　两组患者 ＢＮＰ、ＣＯＸ２、ＭＭＰ１、ＡＣＥ２、ＴＩＭＰ２
水平比较　观察组患者 ＢＮＰ、ＣＯＸ２、ＡＣＥ２、ＴＩＭＰ２
水平高于对照组，ＭＭＰ１水平低于对照组，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　两组患者ＢＮＰ、ＣＯＸ２、ＭＭＰ１、ＡＣＥ２、ＴＩＭＰ２水平比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 ＢＮＰ（ｎｇ／Ｌ） ＣＯＸ２（ｇ／Ｌ） ＭＭＰ１（μｇ／Ｌ） ＡＣＥ２（μｇ／Ｌ） ＴＩＭＰ２（μｇ／Ｌ）
对照组 ４０ ５３．３３±１２．５８ ７．１２±１．０２ ３１．２１±５．２４ ２４．５２±２．１２ ２３５．２１±２０．２５
观察组 ４６ ２０２．３３±２４．８７ １０．５５±２．６７ ２６．４０±４．１１ ３３．２１±３．０２ ５３３．６５±２５．８７
ｔ值 ３５．７１８ ７．６４９ ４．７６５ １５．２２２ ５８．９２０
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：ＢＮＰ为Ｂ型脑钠肽，ＣＯＸ２为环氧化酶２，ＭＭＰ１为基质金属蛋白酶１，ＡＣＥ２为血管紧张素转移酶２，ＴＩＭＰ２为基质
金属蛋白酶组织抑制剂２
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２．４　两组患者心肌酶、ＬＶＥＦ、Ｅ峰／Ａ峰比值水平
比较　观察组患者ＣＫＭＢ水平高于对照组，ＬＶＥＦ、
Ｅ峰／Ａ峰比值水平低于对照组，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　两组患者心肌酶、ＬＶＥＦ、Ｅ峰／Ａ峰比值水平比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 ＣＫＭＢ（ｕ／Ｌ） ＬＶＥＦ（％） Ｅ峰／Ａ峰
对照组 ４０ １５．８９±４．２２ ６８．９８±７．２２ １．０１±０．１２
观察组 ４６ ２８．２１±５．３８ ６２．１２±６．２２ ０．８２±０．２１
ｔ值 １１．６８７ ４．７３４ ５．０４８
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：ＣＫＭＢ为肌酸激酶同工酶，ＬＶＥＦ为左室射血分数，Ｅ峰为
左心室舒张早期最大血流，Ａ峰为二尖瓣心房收缩期最大血流

３　讨论
糖尿病是全球范围内的严重公共卫生问题，具

有发病率高、并发症多等特点，不仅给患者造成巨

大的身心痛苦，也给社会医疗资源造成沉重的负

担［６］。糖尿病性心肌病是糖尿病患者特有的心肌

功能损害，属于糖尿病的慢性微血管并发症。糖尿

病心肌病患者的心肌细胞发生损伤，引起心脏结构

异常、左心室肥厚、舒缩功能障碍等病理改变［７］。

临床表现为心绞痛、进行性心功能不全，由此引起

的心力衰竭、心源性猝死等是引起糖尿病患者死亡

的原因之一［８］。

糖尿病心肌病的发生机制比较复杂，有研究认

为心肌增肥增厚、心肌纤维化、心肌脂肪沉积等参

与病变的发展［９］。但由于糖尿病心肌病的早期症

状并不明显，往往不能及时发现。目前临床上对于

糖尿病心肌病尚无统一的诊断方法，心肌组织病理

改变是诊断糖尿病心肌病的直接证据，但心肌活检

属于有创操作，目前尚不能普及开展［１０］。超声心动

图、血清学标志物检查是应用前景较好的无创诊断

方法。寻找特异性、敏感性均较好的血清学标志物

是目前糖尿病心肌病的研究热点［１１］。

有研究认为，心肌脂肪沉积参与糖尿病心肌病

的发生和进展，这与糖尿病患者往往伴随脂质代谢

紊乱状态有关［１２］。本研究中糖尿病心肌病患者的

糖尿病病程长于单纯糖尿病患者，ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ水
平高于单纯糖尿病患者，ＨＤＬＣ低于单纯糖尿病患
者；ＬＶＥＦ、Ｅ峰／Ａ峰比值水平低于单纯糖尿病患
者；ＣＫＭＢ水平高于单纯糖尿病患者。这一结果提
示，糖尿病心肌病患者的心功能明显下降，脂质代

谢紊乱程度更加严重，糖尿病病程长者更易发生糖

尿病心肌病。这是由于随着糖尿病病程的延长，机

体糖脂代谢紊乱持续加重，使心肌局部沉积大量的

脂肪，进而引起心肌细胞损伤、心功能下降。

ＢＮＰ是由心室肌细胞分泌的一种血管活性多
肽类物质，在心室压力、室壁张力增加时大量合成，

并释放入血，是临床常用的心肌损伤敏感指标之

一［１３］。有研究认为，局部炎性损伤可能是引起心功

能损伤的原因之一，ＣＯＸ２是花生四烯酸合成前列
腺素过程中的限速酶，广泛存在于内皮细胞、血管

平滑肌细胞、心肌细胞，可引起炎性刺激，进而引起

或加重炎性反应［１４］。胶原网络增生、重建是引起心

肌纤维化的组织学基础。ＭＭＰ１可降解细胞外基
质，抑制胶原沉积。ＴＩＭＰ２是 ＭＭＰ１的天然拮抗
剂，可抑制ＭＭＰ１作用［１５］。ＡＣＥ２是血管紧张素转
化酶同源物，可降低胰岛素受体酪氨酸激酶活性，

与其特异性受体结合后可参与胰岛素抵抗、炎性反

应、细胞增生、血管内皮损伤等过程［１６］。

本研究中糖尿病心肌病患者的血清 ＢＮＰ、
ＣＯＸ２、ＡＣＥ２、ＴＩＭＰ２水平高于单纯糖尿病患者，
ＭＭＰ１水平低于单纯糖尿病患者。这一结果提示，
糖尿病心肌病患者ＴＩＭＰ２、ＭＭＰ１比例失衡引起心
肌结构、功能发生改变，引起心肌肥大、胶原沉积、

心肌纤维化等病理改变，进而引起心功能异常，心

室压力、室壁张力增加，导致血中 ＢＮＰ水平升高。
ＣＯＸ２、ＡＣＥ２可通过血管内皮损伤参与心室重构
过程。因此可将上述指标联合检测作为糖尿病心

肌病的辅助诊断指标。

综上所述，糖尿病心肌病患者体内 ＢＮＰ、ＣＯＸ
２、ＡＣＥ２、ＴＩＭＰ２水平显著上升，心功能指标下降，
且脂代谢指标改变较为明显。在今后的临床工作

中可将上述指标联合检测用于糖尿病心肌病的诊

断。

参考文献

［１］　刘婷婷．自噬与糖尿病心肌病关系的研究进展［Ｊ］．山
东医药，２０１８，５８（１）：１０２１０５．

［２］　蔡欢，何玉秀．运动对 ＰＰＡＲｓ及糖尿病心肌病糖代谢
和脂肪代谢紊乱的影响［Ｊ］．中国运动医学杂志，
２０１６，３５（１１）：１０５６１０６０．

［３］　郑妩媚，初海平，王燕，等．力竭运动后不同时相大鼠
心肌ｐｐ３８ＭＡＰＫ、ＮＦｋＢ、ＣＯＸ２表达的动态变化［Ｊ］．
中国应用生理学杂志，２０１６，３２（１）：８８９１．

［４］　李伟，吴智勇，贾杰，等．糖尿病心肌病的研究进展
［Ｊ］．海南医学，２００２，１３（４）：８１８２．

［５］　中华医学会糖尿病学分会．中国２型糖尿病防治指南

·６６７· 中国临床保健杂志　２０１８年１２月第２１卷第６期　ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＨｅａｌｔｈｃ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１８，Ｖｏｌ．２１，ＮＯ．６



（２００７年版）［Ｊ］．中华医学杂志，２００８，８８（１８）：１２２７
１２４５．

［６］　赵航，冯景辉，吴秀萍，等．糖尿病心肌病发病机制的
研究进展［Ｊ］．国际心血管病杂志，２０１６，４３（１）：１６
１８．

［７］　邹晓荣，陶剑，殷然，等．糖尿病心肌细胞离子通道改
变研究进展［Ｊ］．第二军医大学学报，２０１６，３７（２）：
２１４２１９．

［８］　ＮＥＧＩＳＨＩＫ．Ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｉｃｆｅａｔｕｒｅｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｃａｒｄｉｏ
ｍｙｏｐａｔｈｙ：ｗｈｅｒｅａｒｅｗｅｎｏｗ？［Ｊ］．ＣＤＴ，２０１８，８（１）：４７
５６．

［９］　王成绩．运动干预糖尿病心肌病的分子机制研究［Ｊ］．
中国病理生理杂志，２０１７，３３（７）：１２４４１２５０．

［１０］张明，马卫成，徐锦龙，等．包载碱性成纤维细胞生长
因子纳米粒结合超声微泡爆破技术预防糖尿病心肌

病［Ｊ］．中华糖尿病杂志，２０１６，８（３）：１４２１４６．
［１１］杨梅．磁共振成像在糖尿病心肌病心肌评价中的进展

［Ｊ］．中国医学影像技术，２０１７，３３（７）：１１０４１１０８．
［１２］ＢＡＣＣＩＬ，ＢＡＲＢＡＴＩＳＡ，ＣＯＬＵＳＳＩＣ，ｅｔａｌ．Ｓｉｌｄｅｎａｆｉｌ

ｎｏｒｍａｌｉｚｅｓＭＡＬＡＴ１ｌｅｖｅｌｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ
［Ｊ］．Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ，２０１８，１１（２０）：１４．

［１３］吕亚辉，李洁．联合检测 ＢＮＰ、心肌核素、眼底照相及
尿ＵＡＥＲ对糖尿病心肌病患者的早期诊断的临床意
义［Ｊ］．中国医药导刊，２０１６，１８（２）：１１１１１３．

［１４］孙小婷，姜曦，庞磊，等．抑制 ＣＯＸ２表达通过 Ａｋｔ／ｉＮ
ＯＳ／ＮＯ信号通路发挥抗凋亡作用机制的研究［Ｊ］．中
国实验诊断学，２０１７，２１（２）：２９０２９４．

［１５］阮妙华，王凯，王丹，等．病毒性心肌炎小鼠心肌中
ＭＭＰ２和 ＮＦκＢ的表达［Ｊ］．中国病理生理杂志，
２０１６，３２（９）：１７０４１７０７，１７１２．

［１６］伊琳，曲强，纪禄风，等．当归挥发油对自发性高血压
大鼠ＡＣＥ２基因表达的影响［Ｊ］．中国老年学杂志，
２０１７，３７（２２）：５５０７５５０９．

（收稿日期：２０１８０６２７）

·论著·

基金项目：广东省医学科研基金（Ａ２０１７０１４）
作者简介：李长风，主治医师，Ｅｍａｉｌ：３４３５５３６８８＠ｑｑ．ｃｏｍ
通信作者：周彬，主治医师，Ｅｍａｉｌ：ｚｂ４２８０＠１６３．ｃｏｍ

并发恶性心律失常的急性心肌梗死患者
血清２５羟维生素 Ｄ３、中性粒细胞／淋巴细胞比值
及心肌酶学指标的变化

李长风１，周彬２，石光耀２，柯世业２，温仁辉２

（１．上海市宝山区罗店医院急诊内科，２０１９０８；２．中山大学附属第三医院心血管内科）

［摘要］　目的　探讨并发恶性心律失常的急性心肌梗死（ＡＭＩ）患者血清２５羟维生素 Ｄ３［２５（ＯＨ）Ｄ３］、
中性粒细胞／淋巴细胞比值（ＮＬＲ）及心肌酶学指标的变化特点。方法　选取２３０例ＡＭＩ患者，入院后７２ｈ内接
受标准１２导联心电图、心电监护监测。根据监测结果是否出现恶性心律失常分为恶性组３９例、非恶性组１９１
例，对比两组入院２４ｈ内的血清２５（ＯＨ）Ｄ３、ＮＬＲ、肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）、肌钙蛋白 Ｉ（ｃＴｎＩ）、超敏 Ｃ反应
蛋白（ｈｓＣＲＰ）、左室射血分数（ＬＶＥＦ）、左室短轴缩短率（ＦＳ）。结果　恶性组患者的血清２５（ＯＨ）Ｄ３水平低于
非恶性组（Ｐ＜０．０５），恶性组的ＮＬＲ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ水平高于非恶性组（Ｐ＜０．０５）；恶性组患者的 ＬＶＥＦ、ＦＳ低于
非恶性组（Ｐ＜０．０５），恶性组的血清 ｈｓＣＲＰ水平高于非恶性组（Ｐ＜０．０５）；ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示：血清
２５（ＯＨ）Ｄ３降低，ＮＬＲ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ水平升高是ＡＭＩ患者并发恶性心律失常的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。结论
并发恶性心律失常的ＡＭＩ患者血清２５（ＯＨ）Ｄ３水平降低，ＮＬＲ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ水平升高，血清２５（ＯＨ）Ｄ３降低，
ＮＬＲ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ水平升高是ＡＭＩ患者并发恶性心律失常的独立危险因素。

［关键词］　心肌梗死；心律失常，心性；骨化二醇；淋巴细胞；中性白细胞；危险因素
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