
　　基金项目：中央高校基本科研业务费专项资金资助项目（３３３２０１８０３７）

作者单位：１００７３０　中国医学科学院／北京协和医学院北京协和医院中医科（张倩、梁晓春、杨丹、吴群励、孙青、屈岭、史晓虎），心内科（赖晋智）

通讯作者：梁晓春，电子信箱：ｘｃｌｉａｎｇ＠ｖｉｐ．ｓｉｎａ．ｃｏｍ

糖尿病患者的血糖波动与早期心功能

改变的相关性研究
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摘　要　目的　观察血糖波动对糖尿病患者早期心功能的影响。方法　用动态血糖监测系统（ＣＧＭＳ）以及经胸壁超声心动

图（ＴＴＥ）分别对糖尿病患者血糖波动和心脏结构功能进行评估，运用 Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关比较血糖波动与心功能参数的相关性，非

条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型筛选影响左心室松弛功能的因素。结果　研究纳入 ６９例纽约心功能分级（ＮＹＨＡ）１级的糖尿病患者，以

平均血糖波动幅度（ＭＡＧＥ）≥４．５ｍｍｏｌ／Ｌ设定为血糖波动较大组，＜４．５ｍｍｏｌ／Ｌ为血糖波动较小组，血糖波动较大组患者的糖化

血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）（８．８９％ ±１．５２％ ｖｓ７．９３％ ±１．１２％，Ｐ＝０．０２９）、糖化血清白蛋白（ＧＡ）（２６．４９％ ±７．０９％ ｖｓ１８．３９％ ±

８５４％，Ｐ＝０．００１）显著高于血糖波动较小组，体重指数（ＢＭＩ）（２３．９８±４．０４ｋｇ／ｍ２ｖｓ２７．３２±４．２５ｋｇ／ｍ２，Ｐ＝０．０１２）显著低于

血糖波动较小组。两组间性别构成比、糖尿病分型构成比差异均无统计学意义。Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关显示，ＭＡＧＥ与二尖瓣口舒张

早期最大流速（Ｅ）与心房收缩期最大流速（Ａ）的比值（Ｅ／Ａ）呈显著负相关（ｒ＝－０．３２２，Ｐ＝０．０３３），与左心室射血分数（ＬＶＥＦ）

无显著相关性；平均血糖（ＭＢＧ）与超声心动图各项参数无显著相关性。二分类非条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果提示，对轻度左心室

松弛功能下降有统计学意义的影响因素为年龄（ＯＲ＝１．１２４，Ｐ＝０．０２６）、血糖标准差（ＯＲ＝２．６３８，Ｐ＝０．０２３）。结论　糖尿病患

者的血糖波动与心脏舒张功能下降有关，血糖波动增大可能是早期心脏舒张功能异常的危险因素。
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ｔｕｄｅｏｆｇｌｙｃｅｍｉｃｅｘｃｕｒｓｉｏｎ（ＭＡＧＥ）≥４．５ｍｍｏｌ／Ｌ，ｎｏｎ－ＧＶｇｒｏｕｐｗｉｔｈＭＡＧＥ＜４．５ｍｍｏｌ／Ｌ．ＨｅｍｏｇｌｏｂｉｎＡ１ｃ（ＨｂＡ１ｃ）（８．８９％ ±

１．５２％ ｖｓ７．９３％ ±１．１２％，Ｐ＝０．０２９），ｓｅｒｕｍｇｌｙｃａｔｅｄａｌｂｕｍｉｎ（ＧＡ）（２６．４９％ ±７．０９％ ｖｓ１８．３９％ ±８．５４％，Ｐ＝０．００１）ｌｅｖｅｌｓ
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　　糖尿病是心力衰竭的独立危险因素。无论是 １
型还是２型糖尿病患者，其发生心力衰竭的风险均远
远高于正常人群，而且血糖控制越差、心力衰竭风险

越高
［１，２］
。高血糖可引起糖尿病性心肌病变（ｄｉａｂｅｔｉｃ

ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＤＣＭ）。ＤＣＭ是一种心脏慢性微血管
病变，长期高血糖致心肌损害、间质纤维化，从而引起

左心室重构，导致左心室舒张功能不全或收缩功能障

碍，最终发展为难以控制的心力衰竭。目前，经胸壁

超声心动图（ｔｒａｎｓｔｈｏｒａｃｉｃｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ，ＴＴＥ）是评
估心脏结构及功能检查的非侵入性方法中的金标准，

可评估心脏的结构，还可反应左心室舒张、收缩等功

能。动态血糖监测系统（ＣＧＭＳ）可以获取全天连续
的血糖值，是检测短期血糖波动的最有效的工具。有

研究发现，对于因急性心力衰竭需要收入心脏重症监

护病房的患者而言，血糖波动与远期病死率增加有

关
［３］
。而对于心力衰竭症状不明显的心功能 ＮＹＨＡ

１级的糖尿病患者，尚无研究观察血糖波动与 ＴＴＥ反
应的心功能参数变化之间的关系。因此，本研究运用

ＴＴＥ和 ＣＧＭＳ分别评估心脏结构功能以及血糖波动
情况，探讨血糖波动与糖尿病患者早期心功能改变之

间的关系。

对象与方法

１．受试人群：（１）纳入标准：年龄 ２０～８０岁，性
别不限，自愿参加并配合研究，根据纽约心脏病学会

（ＮＹＨＡ）心功能分级为 １级，符合世界卫生组织
（ＷＨＯ）１９９９年糖尿病诊断标准（分型可为 １型或 ２
型），近３个月的降糖方案稳定的患者。（２）排除标
准：严重糖尿病急性并发症如酮症酸中毒、非酮症性

高渗性昏迷、低血糖昏迷、严重感染、创伤、应激、脑血

管病急性期、急性冠脉综合征、心力衰竭急性加重期、

严重肝功能异常、严重肾功能不全（肾小球滤过率估

算值 ＜３０ｍｌ／ｍｉｎ）、特殊状态如妊娠。本研究经北京
协和医院伦理学委员会批准，实施期间获得患者知情

同意。

２．研究实施过程：所有患者入组后即进行糖尿病
知识宣传教育、医学营养指导，在医院营养中心统一

订餐，热量按 ２５ｋｃａｌ／（ｋｇ·ｄ），其中淀粉类主食占
５５％ ～６０％、蛋白质１５％ ～２０％，脂肪类食物 １５％ ～
２０％，三餐后步行 ３０～４０ｍｉｎ。基础治疗稳定 １周
后，进行７２ｈ连续动态血糖检测（动态血糖检测仪，
美国，美敦力公司），期间不调整原来的降糖治疗方

案。动态血糖监测结束后，由心内科完成超声心动图

检查，各参数测量方法依据美国超声协会制定的指南

完成
［４］
。住院期间全面了解患者病史并评估一般情

况、体格检查，检测空腹及餐后 Ｃ肽、ＨｂＡ１ｃ、ＧＡ、超
敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、血脂、肝肾功能、肌酸激酶 －
ＭＢ型同工酶（ＣＫ－ＭＢ）、肌钙蛋白 Ｉ（ｃＴｎＩ）、Ｎ末端
Ｂ型利钠肽原（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）、心电图、眼底、动脉 Ｂ超、
肌电图、８ｈ尿微量白蛋白排泄率。

３．血糖波动参数：（１）平均血糖波动幅度（ｍｅａｎ
ａｍｐｌｉｔｕｄｅｏｆｇｌｙｃｅｍｉｃｅｘｃｕｒｓｉｏｎ，ＭＡＧＥ）：２４ｈＣＧＭＳ数
据有效血糖波动（血糖波动幅度 ＞１个标准差（ｓｔａｎｄ
ａｒｄｄｅｖｉａｔｉｏｎ，ＳＤ，ＳＤ为有效波动），以波动峰值到谷
值或谷值的方向计算（取决于开始方向），ＭＡＧＥ为
有效波动幅度的算术平均值，３天的 ＭＡＧＥ再取平均
值得出 ＭＡＧＥ，反应日内血糖波动。（２）连续整体净
血糖作用（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｏｖｅｒａｌｌｎｅｔｇｌｙｃｅｍｉｃａｃｔｉｏｎ１，
ＣＯＮＧＡ１）在观察了第１个１ｈ后每一个观测值，计算
当前观测和 Ｎ小时前数值的差异，ＣＯＮＧＡ１被定义
为其差异的标准差，反应日内血糖变化。（３）２４ｈ血
糖 ＳＤ，反应全天平均血糖离散程度，亦反应日内血糖
波动。（４）日间血糖平均绝对差（ｍｅａｎｏｆｄａｉｌｙｄｉｆｆｅｒ
ｅｎｃｅｓ，ＭＯＤＤ）：连续 ２个 ２４ｈ检测期间的血糖数据，
取其测定值之间的绝对差，所有的匹配的血糖值的绝

对差的平均数为 ＭＯＤＤ。其他参数包括 ２４ｈ平均血
糖（ｍｅａｎｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，ＭＢＧ）、高血糖比例、低血糖比
例、低血糖指数、高血糖指数等。

４．统计学方法：运用 ＳＰＳＳ２３．０统计学软件进行
统计分析，定量指标的描述采用均数 ±标准差
（ｘ±ｓ），分类指标的描述采用频数及构成比。构成比
和率的比较用 χ２检验，组间均数比较采用单因素方
差分析（Ｏｎｅ－ＷａｙＡＮＯＶＡ），方差分析前对数据进行
方差齐性检验，如果数据方差不齐，先进行对数变换

使数据符合方差齐性后再分析。运用非参数检验

Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关分析血糖波动参数与 ＴＴＥ心功能参
数之间的相关性，运用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型筛选对心脏
舒张功能（以 Ｅ／Ａ比值为因变量）有影响的因素，以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．一般资料：研究纳入 ２０１５年 １月 ～２０１８年 ６

月在北京协和医院中医科住院患者共 ７４例，其中 ５
例因监测期间探头频繁报警，获取数据不连续故剔除

实验，报警原因分析可能与探头批次质量差异、指尖

血糖数值不匹配有关。７２ｈ动态血糖监测数据完整
的６９例纳入最后统计分析，其中男性 ３６例，女性 ３３
例，患者年龄２９～８０岁，平均年龄 ５８．３４±１３．０８岁，
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平均 ＤＭ病程 １３．３４±８．８９年，２型糖尿病 ４９例、１
型糖尿病 ２０例。平均体重指数 （ＢＭＩ）２５２８±
４４３ｋｇ／ｍ２。ＨｂＡ１ｃ８５１％ ±１４５％。合并高血压
３７例（３７／６９，５３．６２％）、高脂血症 ３７例（３７／６９，
５３６２％），动脉粥样硬化症 ５１例（５１／６９，７３．９１％），
并发糖尿病周围神经病变 ３３例（３３／６９，４７．８３％），
糖尿病视网膜病变３０例（３０／６９，４３．４８％），糖尿病肾
病２１例（２１／６９，３０．４３％）。纳入患者心肌酶谱、ＮＴ
ｐｒｏＢＮＰ均在正常范围，心电图未见心律失常、ＳＴ段抬
高，其中１９例Ⅰ、Ⅱ、Ｖ４～Ｖ６导联 Ｔ波低平或双向，其余
无明显异常。

２．不同血糖波动患者组间资料比较：对于糖尿病

患者而言，目前尚无公认统一的根据 ＣＧＭＳ监测数据
计算出的血糖波动参数的参考范围，本研究参考既往

文献报道并结合研究中数据资料分布情况，以反应日

内血糖波动金标准 ＭＡＧＥ≥４．５ｍｍｏｌ／Ｌ设定为血糖
波动较大组，＜４．５ｍｍｏｌ／Ｌ设为血糖波动较小组，将
不同血糖波动患者分成两组进行组间资料比较如表

１，其中 ＢＭＩ、ＨｂＡ１ｃ、ＧＡ的组间均数差异有统计学意
义（Ｐ值分别为 ０．０１２、０．０２９、０．００１）。两组间性别
构成比比较，差异无统计学意义（χ２＝０．１３２，Ｐ ＝
０．７６７），两组间糖尿病分型构成比较，差异无统计学
意义（χ２＝１．９１０，Ｐ＝０．２０８）。

表 １　不同血糖波动组间资料比较

项目 血糖波动较小组 血糖波动较大组 Ｆ Ｐ
年龄（岁） ５６．２２±１２．７５ ５９．８０±１３．３４ ０．８０ ０．３７８
病程（年） １４．８３±１０．１８ １２．１９±８．０１ ０．９３ ０．３４１

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２７．３２±４．２５ ２３．９８±４．０４ ６．８７ ０．０１２
ＨｂＡ１ｃ（％） ７．９３±１．１２ ８．８９±１．５２ ５．０９ ０．０２９
ＧＡ（％） １８．３９±８．５４ ２６．４９±７．０９ １１．７３ ０．００１

ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） １３４．００±１４．２３ １３６．５０±２０．２２ ０．２０ ０．６５４
ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ７４．６１±８．６１ ７７．３０±１３．２２ ０．５８ ０．４５２
ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．３４±１．１４ ４．６０±１．３１ ０．４６ ０．５０３
ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．７５±１．２１ １．７８±１．４０ ０．００ ０．９４５

ＬＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．４０±０．９９ ２．４６±０．９０ ０．０３ ０．８５７
ＨＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．１２±０．３９５ １．２２±０．４２２ ０．６１ ０．４３８
游离脂肪酸（ｍｇ／ｄｌ） ５２４．７６±２８２．８７ ７１２．９１±３３７．３８ ３．４２ ０．０７２

超敏 Ｃ反应蛋白（ｍｇ／ｄｌ） １．５３±３．１３ １．６９±１．６５ ０．０５ ０．８２１
平均颈动脉内中膜厚度（ｍｍ） ０．０８±０．０４ ０．０９±０．０２ ０．８９ ０．３５２

胰岛素日剂量（Ｕ） ２６．００±２０．９１ ３０．１１±１７．１８ ０．５１ ０．４７９
空腹 Ｃ肽（ｎｇ／ｄｌ） １．２５±１．０６ ０．７８±０．６４ ３．３０ ０．０７６
餐后２ｈＣ肽（ｎｇ／ｄｌ） ２．９３±２．４５ ２．２１±３．１５ ０．６５ ０．４２５

　　ＢＭＩ．体重指数；ＨｂＡ１ｃ．糖化血红蛋白；ＧＡ．糖化白蛋白，ＳＢＰ．收缩压；ＤＢＰ．舒张压；ＴＣ．血清总胆固醇；ＴＧ．甘油三酯；ＬＤＬ－Ｃ．低密度脂蛋白

胆固醇；ＨＤＬ－Ｃ．高密度脂蛋白胆固醇

　　３．血糖波动参数与 ＴＴＥ心功能参数相关性：反
应日内血糖波动参数 ＭＡＧＥ与 ＴＴＥ心脏结构及功能
参数的双变量 Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关结果如表２，反应日间
血糖波动参数 ＭＯＤＤ与 ＴＴＥ心功能参数的双变量
Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关结果如表３，反应平均血糖控制参数
ＭＢＧ与心功能参数的双变量 Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关结果
如表４。其中差异有统计学意义的是，ＭＡＧＥ与 Ｅ／Ａ
呈显著负相关（相关系数 ｒ＝－０．３２２，Ｐ＝０．０３３），
ＭＡＧＥ与左心室舒张末期内径呈显著负相关（ｒ＝
－０．４０４，Ｐ＝０．００７）。ＭＯＤＤ与左心室舒张末期内
径呈显著负相关（ｒ＝－０．３６１，Ｐ＝０．０１６）。ＭＢＧ与
ＴＴＥ各项参数无显著相关性。其他血糖波动参数与
ＴＴＥ参数无显著相关，结果未报告。

表 ２　ＭＡＧＥ与 ＴＴＥ部分参数 Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关结果

ＴＴＥ参数 ｒ Ｐ
Ｅ／Ａ －０．３２２ ０．０３３
ＬＶＥＦ ０．１４９ ０．３３４

左心室舒张末期内径 －０．４０４ ０．００７
左心房前后径 －０．１８１ ０．２３９
右心室前后径 －０．０２４ ０．８７６

表 ３　ＭＯＤＤ与 ＴＴＥ部分参数 Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关结果

ＴＴＥ参数 ｒ Ｐ
Ｅ／Ａ －０．１８７ ０．２２４
ＬＶＥＦ ０．１９０ ０．２１７

左心室舒张末期内径 －０．３６１ ０．０１６
左心房前后径 －０．０６４ ０．６７８
右心室前后径 －０．１２５ ０．３８７
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表 ４　ＭＢＧ与 ＴＴＥ心脏结构及功能部分主要

参数 Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关结果

ＴＴＥ参数 ｒ Ｐ
Ｅ／Ａ －０．１５３ ０．３２２
ＬＶＥＦ ０．２３４ ０．２１７

左心室舒张末期内径 －０．１２４ ０．４２１
左心房前后径 ０．１３５ ０．３８２
右心室前后径 －０．０３４ ０．８９４

　　４．条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析筛选影响心脏舒张功能
的危险因素：以是否具有左心室松弛功能下降（Ｅ／Ａ
正常或减低）为二分类反应变量，对自变量行非条件

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。纳入初筛的自变量包括性别、年
龄、糖尿病分型、糖尿病病程、肌电图、糖尿病眼底病

变（ＤＲ）分期、蛋白尿分级、ＢＭＩ、高血压分级、ＴＣ、
ＴＧ、ＨＤＬ－Ｃ、ＬＤＬ－Ｃ、血清游离脂肪酸（ＦＦＡ）、ＮＴ
ｐｒｏＢＮＰ、ｈｓＣＲＰ、空腹 Ｃ肽、餐后２ｈＣ肽、ＨｂＡ１ｃ、ＧＡ、
ＭＡＧＥ、ＭＯＤＤ、ＳＤ、ＣＯＮＧＡ１、ＭＢＧ、高血糖比例、低血
糖比例、胰岛素日剂量；其中数值变量年龄、病程、

ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬ－Ｃ、ＬＤＬ－Ｃ、ＦＦＡ、ｈｓＣＰＲ、空腹 Ｃ肽、餐
后２ｈＣ肽、ＨｂＡ１ｃ、ＧＡ、ＭＡＧＥ、ＭＯＤＤ、ＳＤ、ＣＯＮＧＡ、
ＭＢＧ、高血糖比例、低血糖比例、胰岛素日剂量，其余
为二分类或多分类有序变量。首先，运用单因素分析

筛选出在对左心室松弛功能下降具有统计学意义的

因素（初筛 Ｐ值设定为≤０．１）为年龄、ＢＭＩ、ＭＡＧＥ、
ＳＤ、高血糖比例、ＧＡ、ＴＣ、空腹 Ｃ肽、ＦＦＡ、ｈｓＣＲＰ。另
外，考虑到 ＨｂＡ１ｃ的临床意义较大，虽单因素分析时
Ｐ＝０．１８８，仍将其纳入回归模型。将上述 １１项因素
作为混杂因素，纳入 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归中进行分析。

最终的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型结果及部分参数估计见
表５，对左心室松弛功能下降有统计学意义的影响因
素为年龄、ＳＤ。结果显示，年龄每增加 １岁，患者左
心室松弛功能下降的风险为 １１２４倍；ＳＤ每增加 １
个单位，引起左心室松弛功能下降风险增加 ２．６３８
倍。另外，表中 ＭＡＧＥ虽然纳入最后回归模型中，在
去除了混杂因素影响后其 Ｐ＝０．０７６，但 Ｐ值接近
００５，ＯＲ＞１（ＯＲ＝１．２９５），可能有增加左心室松弛

表 ５　左心室松弛功能下降影响因素的二分类

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归结果及参数估计

项目 Ｐ β Ｗａｌｄ ＯＲ ９５％ ＣＩ
ＭＡＧＥ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．０７６ ０．２５９ ３．１４４ １．２９５ ０．９７３～１．７２４
ＳＤ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．０２３ ０．９７０ ５．１４４ ２．６３８ １．１４１～６．１００
年龄（岁） ０．０２６ ０．１１７ ４．９７２ １．１２４ １．０１４～１．２５３

空腹 Ｃ肽（ｎｇ／ｄｌ） ０．０７５－０．７５３ ３．１７６ ０．４７１ ０．２０６～１．０７８

功能下降风险的趋势。空腹 Ｃ肽 ＯＲ＜１（ＯＲ＝
０４７１），差异无统计学意义。其余纳入的因素对左心
室松弛功能下降的影响差异均无统计学意义。

讨　　论
２０１５年一项纳入了 ３３４０４例的 １型糖尿病患者

的队列研究结果显示，平均血糖控制良好（ＨｂＡ１ｃ≤
６．９％）的患者心力衰竭风险仍明显升高（ＨＲ＝
２１６）［５］。在平均血糖之外，还有其他参与影响糖尿
病患者心功能的因素。近年来血糖波动受到广泛关

注，血糖波动可引起比持续性高糖更严重的慢性并发

症
［６］
，也可对心肌细胞产生氧化应激损伤，使得凋亡

增加、心肌纤维化加剧
［７］
。有研究观察到２型糖尿病

合并心功能不全患者的血糖波动参数较单纯 ２型糖
尿病患者显著升高，糖尿病心肌病患者的 ＭＡＧＥ亦
较单纯糖尿病患者升高

［８］
。本研究结果亦显示，血

糖波动与左心室舒张功能下降密切相关。

动态血糖监测系统数据计算出的 ＭＡＧＥ去除了
连续血糖变化本身一些小的细微波动，计算主要波

动，是公认的反应血糖波动的金标准。ＭＡＧＥ与反应
心脏舒张功能障碍的 Ｅ／Ａ比值呈显著负相关，即血
糖波动越大的糖尿病患者 Ｅ／Ａ越低，提示对于糖尿
病患者而言，左心室松弛功能下降与血糖波动大有

关。通过进一步的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，在考虑了其他
可能影响左心功能的混杂因素后，反应日内血糖波动

的参数血糖标准差（ＳＤ）亦是心脏舒张功能下降的危
险因素。虽然心脏舒张功能的评估不能仅依据 Ｅ／Ａ
来判断，比如进一步舒张功能障碍，可能出现 Ｅ／Ａ的
假性正常化、甚至限制性心肌病变可以表现为 Ｅ／Ａ
增加，但本研究入组的患者心力衰竭症状不明显，而

且无限制性心肌病变，对左心室舒张功能轻度下降的

患者而言，Ｅ／Ａ仍然是一项敏感的指标，具有较大临
床意义。本研究结果未发现平均血糖，包括反映近 ３
个月平均血糖水平的 ＨｂＡ１ｃ、短期平均血糖如７２ｈ动
态血糖监测的 ＭＢＧ与心脏早期舒张功能改变的相关
性，亦并未发现血糖波动与左心室收缩功能参数的明

显相关性。

根据文献报道，糖尿病患者的血糖波动参数与

血、尿液中的氧化应激标志物呈线性相关，血糖波动

越大、氧化应激越重
［９］
，而心功能受损与心肌氧化应

激损伤有关，因此血糖波动可能通过加剧心肌细胞的

氧化应激损伤加速心力衰竭进展。有研究亦发现糖

尿病大鼠血糖波动可以通过增加心脏活性氧簇（ｒｅ
ａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）加速心脏纤维化形成［１０］

。

·８８·
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目前已有一些研究观察到了慢性血糖波动增加了糖

尿病患者的慢性微血管并发症风险，而糖尿病性心肌

病变亦属于慢性心脏微血管病变，因此血糖波动可能

会促进心肌微血管氧化应激、加速 ＤＣＭ的病情进展。
目前研究对 ＤＣＭ的认识较少，认为其病理机制主要
与线粒体功能异常、氧化应激等有关，其过程较为复

杂，包括一些代谢途径如脂毒性、胰岛素和葡萄糖通

路异常导致心肌细胞凋亡增加、纤维化等。血糖波动

在其中所起到的作用值得进一步研究关注。在一项

纳入了 ２４７例的观察急性心力衰竭和血糖波动关系
的回顾性研究中，发现急性心力衰竭患者的血糖波动

参数（包括血糖标准差和每小时血糖绝对变化幅度）

与预后密切有关，经 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析提示血糖波动
是长期病死率增加的独立预测因子，而平均血糖与生

存和预后无显著关系
［３］
。从临床角度而言，尽管影

响心力衰竭及预后的因素不是单一的，但血糖波动所

导致的心肌损伤不容忽视。血糖精细化管理、减少血

糖波动的治疗措施可能对于延缓心力衰竭、改善预后

可能具有重要的临床意义。

不同血糖波动患者组间对比发现，血糖波动较大

的患者 ＨｂＡ１ｃ、ＧＡ高于血糖波动较小的患者，提示
临床上平均血糖控制差的患者，同样存在血糖波动大

的问题。这部分患者对于糖尿病知识了解不足，对病

情的控制、血糖的管理缺乏重视，往往饮食不规律、较

随意，不能坚持进行有效的自我血糖管理，长期平均

血糖控制较差、血糖波动也较大。因此，糖尿病血糖

管理中应重视培训患者自我管理意识，医护人员加强

宣传教育，提高患者依从性、主动性，积极参与管理血

糖，有利于血糖控制。另外，研究还发现血糖波动较

大的患者 ＢＭＩ较低，提示体形偏瘦的患者血糖波动
较大。对于该类患者，在降糖治疗的过程中需要更加

严密监测血糖，注意避免血糖波动过大。

本研究结果提示，对于无明显心力衰竭症状的糖

尿病患者，部分已存在了左心室轻度舒张功能下降，

血糖波动与左心室松弛有关，血糖波动增大可能是早

期心脏舒张功能异常的危险因素。因此，在糖尿病患

者中应重视对心功能情况以及危险因素等评估，尤其

注意控制血糖波动。对于早期心力衰竭症状不明显

的患者而言，早期评估、干预，可能对于逆转或减缓心

功能恶化具有重要临床意义。本研究尚存在以下局

限性，即观察性研究不能推论因果关系，受动态血糖

监测成本限制，入组病例数有限，存在一定选择性偏

倚。今后进一步的研究可以扩大样本量，针对心功能

的评估可应用更全面的检查手段，包括磁共振、核素

心肌显像等。另外，可以增加研究观察对象的范围，

包括不同心功能分级情况的亚组分析；血糖波动方

面，可长期观察并监测慢性血糖波动情况。全面和更

深入了解血糖波动与心功能不全的不同时期和分级

之间的关系。
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