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!!!摘要"!目的!观察苯扎贝特对老年糖尿病患者餐后三酰甘油"'k#&血管活性因子及血管内皮功能的影响% 方法!+;

例老年糖尿病患者苯扎贝特治疗前后均行 * A脂肪餐试验$观测血清'k&一氧化氮"F9#&内皮素"#"('"##&纤溶酶原激活物

抑制剂"#":-X"##&组织型纤溶酶原激活物"8":-#等血管活性因子的动态变化$采用高分辨超声检测空腹颈动脉内中膜厚度

"%"X$'#及脂餐前后血管内皮依赖性舒张功能"\$e#% 结果!老年糖尿病患者治疗后餐前&餐后 ) A&+ A及 * A时血清'k水

平明显低于治疗前"!J<I<;#% 餐前&餐后 )&+&* A血清F9&8":-表达水平明显高于治疗前"!J<I<;#$而血清('"#&:-X"X表

达水平明显低于治疗前"!J<I<;#% %"X$'及
2

\$e明显低于治疗前"!J<I<;#$餐前&餐后 + A \$e明显高于治疗前"!J

<I<;#% 结论!苯扎贝特可降低老年糖尿病患者餐后高'k血症$改善血管活性因子及血管内皮功能%
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!!老年糖尿病合并心血管疾病的风险较高$给患

者家庭及社会造成严重影响(#"&)

% 有研究认为高三

酰甘油"'k#血症是导致糖尿病患者合并心血管疾

病的风险性升高的重要因素之一(+)

% 在调查中发

现$血清'k水平增高是动脉粥样硬化和冠心病的

独立危险因素$是导致血管内皮功能受到严重损伤

的起始诱导因素(;"*)

% 苯扎贝特是目前较为常用的

贝特类降脂药物$本研究观察其对老年糖尿病患者

餐后'k&血管活性因子及血管内皮功能的作用%

@A对象与方法

@I@A研究对象A+; 例老年糖尿病患者均为本院内

分泌科 )<## 年 ) 月 j)<#+ 年 ) 月住院或门诊治疗

的患者$根据临床症状体征&实验室检查等确诊(@)

%

入选标准*

"

血糖水平控制在稳定范围内$糖化血红

蛋白小于 @I;f'

#

未合并心&脑&肾等重要脏器功

能障碍'

$

胃肠吸收功能无严重障碍'

&

未合并消耗

性疾病及恶性肿瘤'

'

研究前 & 个月未使用调脂药$

女性未使用雌激素治疗% 其中男 )@ 例$女 #M 例$年

龄"*@I) [*I+#岁$病程 ; d#) 年% 所有患者均签

署知情同意书$研究方案经本院伦理委员会审批%

@IBA治疗方法A所有患者入院后均给予常规对症

支持治疗$在此基础上加用苯扎贝特"江苏天士力

贝特制药有限公司$ m)<<#<<#& # 口服$剂量为

<I) =$&次>N$疗程 & 个月%

作者单位# +<<<&< 重庆$第三军医大学新桥医院内分泌科

@ICA观察指标A所有患者均于治疗前及治疗后行

* A脂肪餐试验$检测血清'k及血管活性因子一氧

化氮"F9#&内皮素"#"('"##&纤溶酶原激活物抑制

剂"#":-X"##&组织型纤溶酶原激活物"8":-#的动态

表达水平$采用高分辨超声检测空腹颈动脉内中膜

厚度"27038,N ,68,47"41N,78A,2B61DD$%"X$'#及脂肪

餐前后血管内皮依赖性舒张功能"W.3S41N,781N,.7"

8,36$\$e#% \$e下降程度"

2

\$e# o("空腹状态

时\$ej餐后 + A 时 \$e#>空腹状态时 \$e) h

#<<f%

@IDA统计学处理A选择 L:LL #&I< 软件包进行分

析和处理$计量资料用均数[标准差"G[A#表示$治

疗前后比较采用配对 5检验$以 !J<I<; 表示差异

有统计学意义%

BA结A果

BI@A治疗前后患者脂肪餐试验的血清 'k水平比

较A治疗后餐前&餐后 )&+&* A血清'k水平明显低

于治疗前"!J<I<;#$见表 #%

BIBA治疗前后患者血管活性因子比较A治疗后餐

前&餐后 )&+&* A 血清 F9&8":-水平明显高于治疗

前"!J<I<;#$而血清 ('"#&:-X"X水平明显低于治

疗前"!J<I<;#$见表 )%

BICA治疗前后患者血管内皮功能变化比较A老年

糖尿病患者治疗后 %"X$'及
2

\$e明显低于治疗

前"!J<I<;#$而餐前&餐后 + A \$e明显高于治疗

前"!J<I<;#$见表 &%
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表 #!治疗前后患者脂肪餐试验的血清'k表达水平比较$443.>?(G[A%

时间 + 餐前 餐后 ) A 餐后 + A 餐后 * A

治疗前 +; #I<@ [<I&; )I); [<I)M )IM+ [<I+@ #IO) [<I);

治疗后 +;

<IO< [<I&#

!

#I@M [<I&+

!

)I<* [<I&O

!

#I@) [<I)#

!

!注*与治疗前比较$

!

!J<I<;

表 )!治疗前后血管活性因子比较$G[A%

血管活性因子 + 餐前 餐后 ) A 餐后 + A 餐后 * A

F9"

!

43.>?#

!治疗前 +; ;#I&< [*IM@ +;IO# [*I#* +)I@) [;IO& &MI+< [;I;)

!治疗后 +;

;*IM) [*I+;

!

+OI@# [;IO+

!

+*I*; [;I@@

!

+)I;+ [;I+*

!

('"#"6=>?#

!治疗前 +; #<#I&< [#MIM@ #<@I*# [#OIO) ##)IOM [)<I)+ #)#I@* [)#I#<

!治疗后 +;

O;I@+ [#*I<;

!

#<#I+@ [#*I+#

!

#<;I*< [#@I@M

!

##<I;@ [#MI))

!

:-X"X"

!

=>?#

!治疗前 +; +)I+* [#)I;O +;I@; [#)I@& +OI&* [#&I<M ;&I#; [#&I+M

!治疗后 +;

&;IM+ [##I@+

!

&MI#+ [##IMM

!

+<I*+ [#)I)*

!

++I;) [#)I*&

!

8":-"

!

=>?#

!治疗前 +; @I); [&I;+ *I&) [&I#) ;I)& [)IO# +I@+ [)I*@

!治疗后 +;

OIM@ [&I&#

!

MI+; [&I<)

!

@I<+ [)I+<

!

*I;; [)I##

!

!注*与治疗前比较$

!

!J<I<;

表 &!治疗前后血管内皮功能变化比较$G[A%

时间 + %"X$'"44#

\$e"f#

餐前 餐后 + A

2

\$e

治疗前 +; #I+< [<I#+ +I;) [<I*; )I+; [<IO# <I;# [<I#@

治疗后 +;

#I&# [<I#)

!

+IOO [<I*#

!

&I<M [<IM)

!

<I&+ [<I#&

!

!注*与治疗前比较$

!

!J<I<;

CA讨A论

苯扎贝特是人工合成的过氧化体增殖物激活型

受体-的激活物$是临床常用的调脂药物$可显著

降低血'k$中度降低总胆固醇和低密度脂蛋白胆固

醇"?e?"%#$还可以明显提高高密度脂蛋白胆固醇

"me?"%#水平$主要用于治疗高胆固醇血症&高三

酰甘油血症&混合型高脂血症等疾病$此药物通过口

服吸收$吸收率可接近 #<<f$口服后 ) A 即可达到

高峰值$经肾脏排出体外$与血浆蛋白的结合率大约

为 O;f$其半衰期为 #I; d)I< A$对于改善糖的生

理代谢强度$如 XGX$特别是餐后血糖&\XFL 和

Xk'G$苯扎贝特均优于其他降脂药(M)

%

老年糖尿病患者血脂水平异常与血管内皮功能

严重损伤之间存在密切相关(O)

% 故早期采取药物

治疗老年糖尿病患者餐后 'k代谢紊乱可有效保护

血管内皮功能免受进一步损伤$从而明显降低心血

管事件发生的风险性% 本研究结果显示$苯扎贝特

可明显提高 F9&8":-&\$e$降低 ('"#&:-X"X$从而

明显降低心血管疾病的风险$其作用机制主要为*

"

通过激活过氧化物酶增殖体$刺激作用于脂蛋白酯

酶和各种载脂蛋白基因的表达水平$增强脂蛋白酯

酶的生理学活性功能$清除血清中含有丰富 'k的

脂蛋白$显著降低 'k水平$升高 me?"%水平(#<"##)

'

#

具有抗炎症反应$降低纤维蛋白原表达水平$改善

血管内皮功能$改善胰岛素敏感性等调脂作用以外

的抗动脉粥样硬化药理作用(#<)

'

$

通过激活 ::-G"

3

增强胰岛素的敏感性$延缓胰岛素抵抗现象$促进

糖的生理代谢作用(#&)

'

&

通过激活活化::-G"

%

$可

有效促进血管内皮细胞的增殖生长$提高机体内一

氧化氮合酶的生成而增强 F9的生物学活性功能$

拮抗血管壁的氧化应激反应$明显改善血管内皮

功能(#+)

%

本研究结果显示$糖尿病患者应用苯扎贝特治

疗后餐前&餐后 )&+&* A 血清 'k&('"#&:-X"X水平

明显降低$而血清 F9&8":-水平明显升高% 糖尿病

患者治疗后%"X$'及
2

\$e明显低于治疗前$而
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内皮增厚$管腔狭窄$血管收缩痉挛$从而使脑血流

量下降$引起或加重脑缺血%

#

高血糖可引起细胞

内酸中毒$加速自由基的产生$降低 Cm值'干扰细

胞内的信号传导$改变基因表达和蛋白质合成$活化

核酸内切酶导致 eF-破坏%

$

高血糖可使超氧化

合物和F9产生过多$从而形成过亚硝酸盐$对神经

细胞造成损害(+)

%

&

高血糖能促进非酶促糖基化

反应$使?e?生成更多的k.T"?e?$后者具有细胞毒

性$不能与特异性受体结合$造成胆固醇在血管壁堆

积% k.T"?e?被巨噬细胞摄取后形成泡沫细胞$进

一步促进动脉粥样硬化形成%

'

高血糖能加重?e?

糖基化$使自氧化糖基化过程加强$自由基产生过

多$促进?e?脂质过氧化生成 eQ"?e?$eQ"?e?具

有较强的致动脉硬化形成作用(;)

%

本研究证实$血糖水平与缺血性脑卒中患者的

病情严重程度相关并严重影响治疗的预后% 对于有

缺血性脑卒中风险的人群$应定期监测及严格控制

血糖$以减少缺血性脑卒中的危险因素(*"@)

%
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餐前&餐后 + A \$e明显高于治疗前% 由此可知$苯

扎贝特可降低糖尿病患者餐后血清中升高的 'k水

平$改善血管活性因子及血管内皮功能$具有临床应

用价值%
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