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摘 要 目的：探讨氟伐他汀联合阿司匹林对糖尿病性下肢动脉硬化闭塞症（LEAOD）患者相关指标的影响。方法：80例糖尿病

性LEAOD患者随机分为对照组（40例）和观察组（40例）。在常规治疗基础上，对照组患者每晚口服瑞舒伐他汀钙片5 mg + 阿司

匹林肠溶片100 mg；观察组患者每晚口服氟伐他汀钠胶囊40 mg + 阿司匹林肠溶片100 mg。两组疗程均为3个月。观察两组患

者治疗前后纤维蛋白原、血浆D-二聚体、血液黏度、总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、糖化血红蛋白（HbA1c）、低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、颈动脉内膜厚度及TC、TG、HbA1c、LDL-C、HDL-C达标情况、颈动脉内膜增厚、斑块形

成、狭窄及闭塞患者例数，并记录不良反应发生情况。结果：治疗后，两组患者纤维蛋白原、血浆 D-二聚体、血液黏度、TC、TG、

HbA1c、LDL-C、颈动脉内膜厚度均显著低于同组治疗前，且观察组显著低于对照组；两组患者HDL-C水平均显著高于同组治疗

前，且观察组显著高于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。观察组患者TC、TG、LDL-C、HDL-C达标率均显著高于对照组，

颈动脉内膜增厚、斑块形成患者占比均显著少于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；两组患者HbA1c达标率、颈动脉狭窄及

闭塞患者占比、不良反应发生率比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。结论：氟伐他汀联合阿司匹林用于糖尿病性LEAOD，可显

著改善患者血液黏度、血脂和血管内皮功能，减少血栓疾病的发生风险，且未增加不良反应的发生。
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tremity Arteriosclerosis Occlusive Desease
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ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the effects of fluvastatin combined with aspirin on the related indicators of patients

with diabetic lower extremity arteriosclerosis occlusive desease（LEAOD）. METHODS：80 patients with diabetic LEAOD were ran-

domly divided into control group（40 cases）and observation group（40 cases）. Based on convertional treatment，control group was

given Rosuvastatin calcium tablet 5 mg+Aspirin enteric-coated tablet 100 mg every evening；observation group was given Fluvas-

tatin sodium capsule 40 mg+Aspirin enteric-coated tablet 100 mg. They were treated for 3 months. Fibrinogen，plasma D-dimer，

blood viscosity，cholesterol （TC），triglyceride （TG），glycosylated hemoglobin （HbAlc），low-density lipoprotein cholesterol

（LDL-C），high-density lipoprotein cholesterol （HDL-C），carotid intima-media thickness，compliance situation of TC，TG，

HbAlc，LDL-C and HDL-C，cases of carotid intima thickening，plaque formation，stenosis and occlusion before and after treat-

ment were observed，and the incidence of adverse reactions was recorded. RESULTS：After treatment，fibrinogen，plasma D-di-

mer，blood viscosity，TC，TG，HbAlc，LDL-C and carotid intima-media thickness in 2 groups were significantly lower than before

treatment，and observation group was significantly lower than control group；HDL-C in 2 groups was significantly higher than be-

fore，and observation group was significantly higher than control group，with statistical significance（P＜0.05）. Compliance rates

of TC，TG，LDL-C and HDL-C in observation group were significantly higher than control group，proportion of carotid intima
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下肢动脉硬化闭塞症（LEAOD）是一种常见的糖尿

病大血管并发症，其发病机制复杂，除了与性别、年龄、

吸烟等因素相关外[1]，还与各种炎症因子和脂肪因子密

切相关[2]。糖尿病患者并发LEAOD不仅可加重患者的

经济负担，严重者还可引起肢体缺血甚至截肢[3]。药理

学研究显示，他汀类药物可保护血管壁，使内皮功能不

受损害，减轻血液湍流和血液黏稠度，在治疗外周动脉

疾病中应用广泛[4]。氟伐他汀能抗炎、降血脂，改善斑块

破裂情况，避免形成血栓[5]。为此，在本研究中笔者探讨

了氟伐他汀联合阿司匹林对糖尿病性LEAOD患者相关

指标的影响，旨在为临床提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

选择 2015年 2－12月河北工程大学附属医院收治

的80例糖尿病性LEAOD患者，按随机数字表法将所有

患者分为观察组（40例）和对照组（40例）。观察组男性

24例，女性 16例；年龄 43～77岁，平均年龄（54.2±4.4）

岁；糖尿病病程8～28年，平均病程（14.1±3.4）年。对照

组男性 22 例，女性 18 例；年龄 45～77 岁，平均年龄

（53.9±4.3）岁；糖尿病病程 8～29年，平均病程（14.6±

3.7）年。两组患者性别、年龄、病程等基本资料比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究方

案经医院医学伦理委员会审核通过，所有患者均签署了

知情同意书。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：①均符合糖尿病的诊断标准（空腹血糖

≥7.0 mmol/L或有糖尿病症状、随机血糖≥11.1 mmol/L

或口服葡萄糖耐量试验中餐后2 h血糖≥11.1mmol/L）；

②均符合LEAOD诊断标准——踝肱指数≤0.9；下肢动

脉B超显示明显狭窄（≥50％）或闭塞；CT或磁共振成

像（MRI）下肢动脉造影显示髂、股和小腿胫、腓动脉存

有单处或多阶段的重度狭窄（≥50％）和/或闭塞；符合上

述任意一项即可诊断为LEAOD。排除标准：①1型糖尿

病、妊娠期糖尿病、糖尿病急性并发症及其他疾病导致

的下肢血管病变等；②合并有恶性肿瘤、严重的肝肾功

能损伤、血液系统疾病。

1.3 治疗方法

两组患者均行饮食控制、胰岛素或口服降糖药控制

血糖等常规治疗，维持空腹血糖＜7.8 mmol/L，餐后 2 h

血糖＜11.1 mmol/L。在此基础上，对照组患者每晚口服

瑞舒伐他汀钙片（浙江京新药业股份有限公司，规格：10

mg/片，批准文号：国药准字H20080483）5 mg+阿司匹林

肠溶片（Bayer S.p.A，规格：100 mg，批准文号：国药准字

J20130078）100 mg；观察组患者每晚口服氟伐他汀钠胶

囊（海正辉瑞制药有限公司，规格：40 mg/粒，批准文号：

国药准字H20070168）40 mg+阿司匹林肠溶片 100 mg。

两组疗程均为3个月。

1.4 观察指标

1.4.1 治疗前后纤维蛋白原、血浆 D-二聚体和血液黏

度 采用MC-4000型血凝分析仪、LS300型血液流变仪

（深圳盛信康科技有限公司）测定纤维蛋白原、血浆D-二

聚体、血液黏度。

1.4.2 治疗前后总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、糖化血

红蛋白（HbA1c）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度

脂蛋白胆固醇（HDL-C）水平 采用 CS-6400型生化分

析仪（南京英诺华科技有限公司）测定 TC、TG、HbA1c、

LDL-C、HDL-C水平。

1.4.3 TC、TG、HbA1c 、LDL-C、HDL-C达标情况 达标

标准：TC＜4.5 mmol/L，TG＜1.5 mmol/L，HbA1c＜7.0％，

LDL-C＜2.6 mmol/L，HDL-C＞1.3 mmol/L（女性）或＞

1.0 mmol/L（男性）[6]。

1.4.4 颈动脉内膜增厚、斑块形成、狭窄及闭塞情况

采用DW-C8型血管彩超（徐州市大为电子设备有限公

司）检测颈动脉内膜增厚、斑块形成、狭窄及闭塞情况。

1.4.5 治疗前后颈动脉内膜厚度 采用 DCU2型彩色

多普勒超声（徐州市凯信电子设备有限公司）检测颈动

脉内膜厚度。

1.4.6 不良反应 两组患者治疗期间的不良反应发生

情况。

1.5 统计学方法

采用SPSS 19.0统计软件对数据进行分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2

检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者治疗前后纤维蛋白原、血浆D-二聚体、血

液黏度比较

治疗前，两组患者纤维蛋白原、血浆D-二聚体、血液

黏度比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两

thickening and carotid plaque formation were significantly less than control group，with statistical significance（P＜0.05），there

were no significant differences in the compliance rate of HbA1c，proportion of carotid stenosis and occlusion and the incidence of

adverse reactions in 2 groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Fluvastatin combined with aspirin can significantly improve the pa-

tients’blood viscosity，blood lipid，vascular endothelial function in the treatment of diabetic LEAOD，it can reduce the thrombotic

disease risk，and does not increase the incidence of adverse reactions.

KEYWORDS Fluvastatin；Aspirin；Diabetic lower extremity arteriosclerosis occlusive disease；Blood lipid；Endothelial function
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组患者纤维蛋白原、血浆D-二聚体、血液黏度均显著低

于同组治疗前，且观察组显著低于对照组，差异均有统

计学意义（P＜0.05），详见表1。

表1 两组患者治疗前后纤维蛋白原、血浆D-二聚体、血

液黏度比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of fibrinogen，plasma D-dimer an-

d plasma viscosity between 2 groups before and

after treatment（x±±s）

组别

观察组
对照组

n

40

40

纤维蛋白原，g/L

治疗前
4.12±0.71

4.10±0.73

治疗后
3.47±0.61＊#

3.87±0.68＊

血浆D-二聚体，μg/L

治疗前
246.5±38.4

248.0±48.2

治疗后
124.6±21.3＊#

212.0±30.7＊

血液黏度，mPa·s

治疗前
1.83±0.34

1.85±0.33

治疗后
1.06±0.21＊#

1.24±0.25＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.2 两组患者治疗前后 TC、TG、HbA1c、LDL-C、

HDL-C水平比较

治疗前，两组患者 TC、TG、HbA1c 、LDL-C、HDL-C

水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两

组患者 TC、TG、HbA1c、LDL-C 水平均显著低于同组治

疗前，且观察组显著低于对照组；两组患者HDL-C水平

均显著高于同组治疗前，且观察组显著高于对照组，差

异均有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

2.3 两组患者TC、TG、HbA1c、LDL-C、HDL-C达标情

况比较

观察组患者TC、TG、LDL-C、HDL-C达标率均显著

高于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；但两组

患者 HbA1c 达标率比较，差异无统计学意义（P＞

0.05），详见表 3。

表2 两组患者治疗前后TC、TG、HbA1c、LDL-C、HDL-C水平比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of TC，TG，HbA1c，LDL-C and HDL-C between 2 groups before and after treatment（x±±s）

组别

观察组
对照组

n

40

40

TC，mmol/L

治疗前
5.80±0.60

5.90±0.50

治疗后
4.60±0.40＊#

5.01±0.60＊

TG，mmol/L

治疗前
1.61±0.40

1.60±0.30

治疗后
1.20±0.30＊#

1.40±0.40＊

HbA1c，％
治疗前

9.20±0.50

9.00±0.50

治疗后
7.60±0.30＊#

8.60±0.40＊

LDL-C，mmol/L

治疗前
2.90±0.60

3.01±0.50

治疗后
2.60±0.40＊#

2.80±0.50＊

HDL-C，mmol/L

治疗前
0.50±0.20

0.60±0.20

治疗后
1.30±0.60＊#

1.01±0.50＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

表 3 两组患者TC、TG、HbA1c 、LDL-C、HDL-C达标

情况比较[例（％）]

Tab 3 Comparison of the compliance rates of TC，

TG，HbA1c，LDL-C and HDL-C between 2

groups [case（％）]

组别
观察组
对照组

n

40

40

TC

35（87.50）＊

26（65.00）

TG

32（80.00）＊

22（55.00）

HbA1c

30（75.00）

25（62.50）

LDL-C

36（90.00）＊

26（65.00）

HDL-C

31（77.50）＊

20（50.00）

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

2.4 两组患者颈动脉内膜增厚、斑块形成、狭窄及闭塞

情况比较

观察组颈动脉内膜增厚、斑块形成患者占比均显著

少于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；两组患者

颈动脉狭窄及闭塞患者占比比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05），详见表4。

表4 两组患者颈动脉内膜增厚、斑块形成、狭窄及闭塞

情况比较[例（％）]

Tab 4 Comparison of carotid intima thickening，ca-

rotid plaque formation，carotid stenosis and

carotid stenosis occlusion between 2 groups

[case（％）]

组别
观察组
对照组

n

40

40

内膜增厚
25（62.50）＊

34（85.00）

斑块形成
23（57.50）＊

32（80.00）

狭窄
8（20.00）

12（30.00）

闭塞
3（7.50）

5（12.50）

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

2.5 两组患者治疗前后颈动脉内膜厚度比较

治疗前，两组患者颈动脉内膜厚度比较，差异无统

计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者颈动脉内膜厚

度均显著低于同组治疗前，且观察组显著低于对照组，

差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表5。

表 5 两组患者治疗前后颈动脉内膜厚度比较（x±±s，

mm）

Tab 5 Comparison of carotid intima thickness be-

tween 2 groups before and after treatment

（x±±s，mm）

组别
观察组
对照组

n

40

40

治疗前
1.66±0.72

1.68±0.71

治疗后
1.14±0.56＊#

1.43±0.67＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.6 不良反应

观察组有2例患者出现头晕，7例恶心呕吐，不良反

应发生率为22.50％；对照组有5例患者出现头晕，5例恶

心呕吐，不良反应发生率为25.00％；两组患者不良反应

发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

3 讨论
随着糖尿病发病率的逐年升高，糖尿病性LEAOD

的发病率也随之增长，这使得越来越多的人关注和预防

LEAOD的发生[7]。LEAOD等外周动脉疾病的发病机制

与动脉粥样硬化的病理生理有着密切联系，主要包括血

小板的激活、血管内皮功能障碍、血栓形成、氧化应激反

应、炎症反应、平滑肌细胞活化等[8-9]。他汀类药物除了

具有降低TC、LDL-C等水平作用外，还具有抗炎、抗氧
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化、修复损伤内皮并促进生成新生血管、稳定斑块等作

用。氟伐他汀不仅具有与瑞舒伐他汀相同的促进LDL

分解代谢与吸收、抑制极低密度脂蛋白（VLDL）合成的

作用，还可改善斑块破裂情况，促进斑块稳定与缩小，避

免形成血栓。阿司匹林在临床抗血栓领域应用较为广

泛，故他汀类药物联合抗血小板药物可用于外周动脉疾

病的早期治疗[10-11]。

本研究结果显示，治疗后，两组患者纤维蛋白原、血

浆D-二聚体、血浆黏度均显著低于同组治疗前，且观察

组显著低于对照组，差异均有统计学意义。这提示，氟

伐他汀联合阿司匹林可降低血液黏度、改善血液高凝状

态，该结果与相关研究一致 [12]。治疗后，两组患者 TC、

TG、HbA1c、LDL-C水平均显著低于同组治疗前，且观察

组显著低于对照组；两组患者HDL-C水平均显著高于同

组治疗前，且观察组显著高于对照组，差异均有统计学

意义。观察组患者TC、TG、LDL-C、HDL-C达标率均显

著高于对照组，差异均有统计学意义。这提示，该结果

与氟伐他汀具有明显的降脂作用有关，且与相关研究一

致[13]。观察组颈动脉内膜增厚、斑块形成患者占比均显

著少于对照组，差异均有统计学意义。治疗后，两组患

者颈动脉内膜厚度均显著低于同组治疗前，且观察组显

著低于对照组，差异均有统计学意义。该结果可能与氟

伐他汀的非调脂作用有关：（1）氟伐他汀能够抑制血管

的平滑肌细胞增殖，减少单核-巨噬细胞的分泌与黏附

作用，降低血液湍流的流速，从而避免内皮细胞受损；

（2）能够降低血浆中C反应蛋白水平，抑制炎性作用，减

轻内皮细胞受损程度；（3）可以通过提高一氧化氮的生

物活性来改善血管内皮功能，促进血管内皮整合修复；

（4）减少动脉壁泡沫细胞与巨噬细胞生成，稳定和缩小

动脉硬化斑块；（5）抑制血小板黏附、聚集，提高纤溶活

性，降低形成血栓的风险[14-15]。安全性方面，两组患者不

良反应发生率比较，差异无统计学意义。这提示，氟伐

他汀联合阿司匹林不会增加不良反应的发生。

综上所述，氟伐他汀联合阿司匹林用于糖尿病性

LEAOD，可显著改善患者血液黏度、血脂及血管内皮功

能，减少血栓疾病的发生风险，且未增加不良反应的发

生。由于本研究纳入的样本量较小，对于他汀类药物与

阿司匹林在临床中的作用机制未进行探讨，故此结论有

待大样本、多中心研究进一步证实。
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