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SGLT2抑制剂对老年T2DM合并高血压患者心率
变异性及亚临床心肌损伤的影响

余研,蔡峰榕,翁友飞,蔡累,冯茜

(中国人民解放军陆军第七十三集团军医院老年科,福建
 

厦门 361003)

【摘要】目的:探讨钠-葡萄糖协同转运蛋白2(SGLT2)抑制剂对老年2型糖尿病(T2DM)合并高血压患者心率变异性及

亚临床心肌损伤的影响。方法:选取102例老年T2DM合并高血压患者为研究对象,按照治疗方案不同分为观察组和对照

组,每组各51例。对照组予以常规基础治疗;观察组在对照组的基础上加用恩格列净。治疗6个月后,比较两组患者血压与

血糖水平、正常RR间期标准差(SDNN)、相邻正常RR间期之差的均方根(RMSSD)、低频功率(LF)、高频功率(HF)、LF/HF
比值、左室射血分数(LVEF)、左室质量指数(LVMI)、舒张早期与晚期二尖瓣血流峰值速度比值(E/A)、N末端B型利钠肽原

(NT-proBNP)、高敏肌钙蛋白I(hs-cTnI)、谷胱甘肽过氧化物酶(GSH-Px)、过氧化氢酶(CAT)、丙二醛(MDA)、TLR4/NF-κB
信号通路相关指标水平及不良事件发生情况。结果:治疗后,观察组收缩压、舒张压均低于对照组(P<0.05);空腹血糖、餐
后2

 

h血糖、糖化血红蛋白均低于对照组(P<0.05);SDNN、RMSSD、LF、HF均高于对照组(P<0.05),LF/HF值低于对照

组(P<0.05);两组患者LVEF比较,差异无统计学意义(P>0.05);观察组LVMI低于对照组(P<0.05),E/A高于对照组

(P<0.05);观察组血清hs-cTnI、NT-proBNP水平均低于对照组(P<0.05),血清 GSH-Px、CAT水平均高于对照组(P<
0.05),MDA水平低于对照组(P<0.05);观察组TLR4、NF-κB、IL-1β、IL-6、TNF-α的 mRNA表达水平均低于对照组(P<
0.05);两组不良事件发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论:联合应用SGLT2抑制剂恩格列净可改善老年

T2DM合并高血压患者血压血糖控制,优化心脏自主神经调节功能,减轻亚临床心肌损伤,抑制机体氧化应激反应,下调

TLR4/NF-κB通路介导的炎症反应。
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【Abstract】Objective:To
 

investigate
 

the
 

effects
 

of
 

sodium-glucose
 

cotransporter-2
 

(SGLT2)
 

inhibitors
 

on
 

heart
 

rate
 

variability
 

and
 

subclinical
 

myocardial
 

injury
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

(T2DM)
 

and
 

hypertension.
Methods:102

 

elderly
 

patients
 

with
 

T2DM
 

and
 

hypertension
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

an
 

observation
 

group
 

and
 

a
 

control
 

group
 

of
 

51
 

patients
 

each
 

according
 

to
 

different
 

treatment
 

regimens.The
 

control
 

group
 

received
 

routine
 

basic
 

treatment,while
 

the
 

observation
 

group
 

received
 

empagliflozin
 

in
 

addition
 

to
 

the
 

routine
 

basic
 

treatment.After
 

6
 

months
 

of
 

treatment,the
 

two
 

groups
 

were
 

compared
 

in
 

terms
 

of
 

blood
 

pressure
 

and
 

blood
 

glucose
 

levels,standard
 

deviation
 

of
 

normal
 

RR
 

intervals
 

(SDNN),

root
 

mean
 

square
 

of
 

successive
 

differences
 

of
 

adjacent
 

normal
 

RR
 

intervals
 

(RMSSD),low-frequency
 

power
 

(LF),high-frequency
 

power
 

(HF),LF/HF
 

ratio,left
 

ventricular
 

ejection
 

fraction
 

(LVEF),left
 

ventricular
 

mass
 

index
 

(LVMI),ratio
 

of
 

early
 

to
 

late
 

diastolic
 

mitral
 

inflow
 

velocity
 

(E/A),N-terminal
 

pro-B-type
 

natriuretic
 

peptide
 

(NT-proBNP),high-sensitivity
 

cardiac
 

tropo-
nin

 

I
 

(hs-cTnI),glutathione
 

peroxidase
 

(GSH-Px),catalase
 

(CAT),malondialdehyde
 

(MDA),levels
 

of
 

TLR4/NF-κB
 

signaling
 

pathway-related
 

indicators,and
 

the
 

occurrence
 

of
 

adverse
 

events.Results:After
 

treatment,systolic
 

and
 

diastolic
 

blood
 

pressure
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),fasting
 

blood
 

glucose,2-hour
 

postprandial
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blood
 

glucose,and
 

glycated
 

hemoglobin
 

were
 

all
 

lower
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).SDNN,

RMSSD,LF,and
 

HF
 

were
 

all
 

higher
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

LF/HF
 

ratio
 

was
 

lower
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

LVEF
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

after
 

treatment
 

(P>0.05).LVMI
 

was
 

lower
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05),and

 

E/A
 

was
 

higher
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).Serum
 

hs-cTnI
 

and
 

NT-proBNP
 

levels
 

were
 

lower
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),serum
 

GSH-Px
 

and
 

CAT
 

levels
 

were
 

higher
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),and
 

MDA
 

levels
 

were
 

lower
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

mRNA
 

expression
 

levels
 

of
 

TLR4,NF-κB,IL-1β,IL-6,and
 

TNF-α
 

were
 

all
 

lower
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

events
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).Conclusion:The
 

combined
 

use
 

of
 

the
 

SGLT2
 

inhibitor
 

empagliflozin
 

can
 

improve
 

blood
 

pressure
 

and
 

blood
 

glucose
 

control
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

T2DM
 

and
 

hypertension,optimize
 

cardiac
 

autonomic
 

nerve
 

regulation,reduce
 

subclinical
 

myocardial
 

injury,inhibit
 

oxidative
 

stress
 

response,and
 

downregulate
 

TLR4/NF-κB
 

pathway-mediated
 

inflammatory
 

response.
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  合并高血压的2型糖尿病(type
 

2
 

diabetes
 

mellitus,T2DM)患者罹患心血管疾病的风险约为

血压正常糖尿病患者的4倍[1]。因此,针对老年

T2DM合并高血压患者制定兼具血糖控制、血压管

理及心血管保护作用的治疗策略已成为临床管理的

关键课题[2]。亚临床心肌损伤表现为在缺乏典型心

肌缺血临床症状的情况下,心肌细胞已出现微观层

面的损害。自主神经功能失调是糖尿病常见并发

症,心率变异性作为评估心脏自主神经功能的无创、
量化且高度敏感的指标,其水平下降提示交感神经

与迷走神经平衡被打破,与严重心律失常及心源性

猝死密切相关[3]。常规降糖降压治疗对逆转上述亚

临床心脏病变作用有限。钠-葡萄糖协同转运蛋白

2抑制剂(sodium-glucose
 

cotransporter
 

2
 

inhibi-
tor,SGLT2i)既可通过促进尿糖排泄达到降糖目

的,还具 有 心 血 管 保 护 作 用[4]。但 临 床 尚 缺 乏

SGLT2i对老年 T2DM 合并高血压患者心率变异

性、亚临床心肌损伤调节作用的研究。因此,本研究

系统性评估SGLT2i疗效,分析其对心脏自主神经

功能的影响,为高危人群心血管风险防控提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2020年5月至2024年11月中国人民解

放军陆军第七十三集团军医院收治的102例老年

T2DM合并高血压患者为研究对象,按照治疗方案

不同分为观察组(n=51)和对照组(n=51)。纳入

标准:(1)符合《中国2型糖尿病防治指南》[5]诊断标

准,病程持续>1年;(2)符合《中国高血压防治指

南》[6]高血压诊断标准;(3)年龄≥65岁;(4)临床资

料完整。排除标准:(1)其他类型糖尿病;(2)继发性

高血压患者;(3)伴有严重心脑血管疾病史,例如近

6个月内出现急性心肌梗死、不稳定性心绞痛,及存

在重度心脏瓣膜病变、严重心律失常等;(4)存在严

重肝脏或肾脏损害。本研究符合《赫尔辛基宣言》要
求。两组患者一般资料比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。见表1。

表1 两组患者一般资料比较[n(%),x-±s]

组别
性别

男 女

年龄

(岁)

高血压病程

(年)

糖尿病病程

(年)

体质量指数

(kg/m2)

观察组(n=51) 28(54.90) 23(45.10) 73.45±4.39 13.31±3.06 10.20±2.94 25.08±1.85
对照组(n=51) 29(56.86) 22(43.14) 73.11±4.24 14.02±2.91 10.76±2.82 24.83±1.91

t/χ2 值 0.040 0.498 1.504 1.230 0.841

P 值 0.842 0.619 0.135 0.221 0.402

1.2 方法
 

两组患者均接受标准化基础降糖、降压治疗。
对照组在基础治疗同时加用恩格列净模拟剂(安慰

剂),用法为1次/d,每次口服模拟10
 

mg片剂一

片,服药时间为早餐前30
 

min。观察组则在基础治

疗基础上联合应用SGLT2抑制剂恩格列净(江苏

奥赛康药业有限公司),用法为10
 

mg/次,1次/d,早
餐前30

 

min口服,并维持该剂量直至研究结束。治疗

期间严密监测血糖水平,如空腹血糖<3.9
 

mmol/L,则
相应下调常规降糖药剂量(以磺脲类药物为首选减
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量对象)。此外,每4周进行一次尿常规检测,密切

关注尿路及生殖器感染征象。如发生感染,立即予

以针对性抗感染处理。

1.3 观察指标

1.3.1 血压与血糖指标 在入组当日清晨进行基

线指标测定,并于干预阶段每4周的随访中复测相

关指标。使用便携式血糖仪测每周两次空腹血糖监

测,每周一次餐后2
 

h血糖监测。全自动糖化血红蛋

白分析系统(美国伯乐,D-10型)检测糖化血红蛋白。
汞柱血压计测量右上臂血压,连续测量3次(每次间

隔60
 

s),最终结果取3次读数的算术平均值。

1.3.2 心率变异性 治疗前及治疗6个月后,采用

24
 

h动态心电图系统(美敦力9
 

800型)连续监测心

率变异性,记录时域指标:正常 RR间期的标准差

(standard
 

deviation
 

of
 

normal
 

to
 

normal
 

intervals,

SDNN)、相邻正 常 RR 间 期 差 值 的 均 方 根(root
 

mean
 

square
 

of
 

successive
 

differences,RMSSD);频
域指标则包括低频功率(low

 

frequency,LF)、高频

功率(high
 

frequency,HF)及其比值(LF/HF)。

1.3.3 心脏超声 治疗前及治疗6个月后,采用彩

色多普勒超声心动仪,依次获取左室长轴观、短轴观

及心尖四腔心观等标准切面图像。记录左室射血分

数(left
 

ventricular
 

ejection
 

fraction,LVEF)、左室

质量指数(left
 

ventricular
 

mass
 

index,LVMI)、舒
张早期与晚期(或心房收缩期)二尖瓣血流速度比值

[early
 

to
 

late
 

(or
 

atrial)
 

diastolic
 

filling
 

velocity
 

ra-
tio,E/A]。

1.3.4 亚临床心肌损伤标志物 治疗前及治疗6
个月后,分别采集受试者肘静脉血5

 

mL。样本经离

心处理(3
 

000
 

r/min,10
 

min),分离血清,采用化学

发光免疫分析法检测高敏肌钙蛋白I(high-sensitiv-
ity

 

cardiac
 

troponin
 

I,hs-cTnI);酶联免疫吸附试验

测定N末端B型利钠肽原(N-terminal
 

pro-B-type
 

natriuretic
 

peptide,NT-proBNP),试剂盒由上海酶

联生物科技提供。

1.3.5 氧化应激指标 取上述血清样本,采用全自

动生化分析仪(日立7600)检测谷胱甘肽过氧化物

酶(glutathione
 

peroxidase,GSH-Px)、过氧化氢酶

(catalase,CAT)、丙二醛(malondialdehyde,MDA)。

1.3.6 TLR4/NF-κB信号通路 治疗前及治疗6
个月后,分别采集受试者肘静脉血4

 

mL,分离外周

血单核细胞,TRIzol试剂提取总RNA,逆转录。采

用实时荧光定量PCR技术检测Toll样受体4(toll-
like

 

receptor
 

4,TLR4)、核因子κB(nuclear
 

factor
 

kappa-B,NF-κB)、白细胞介素1β(interleukin,IL-
1β)、IL-6、肿瘤坏死因子α(tumor

 

necrosis
 

factor-α,

TNF-α)的mRNA表达水平。所有引物序列由上海

生工生物工程有限公司设计合成,以β-actin为内参

基因,采用2-ΔΔCt 法计算各目的基因 mRNA的相对

表达量。

1.3.7 不良事件 每4周1次随访,并监测不良

事件。

1.4 统计学分析

采用SPSS27.0软件进行数据分析。计量资料

通过(x-±s)表示,组间比较采用独立样本t检验,组
内比较采用配对样本t检验;计数资料以[n(%)]表
示,组间比较采用独立样本χ2 检验。P<0.05为

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者血压指标水平比较

治疗前,两组患者收缩压和舒张压比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。治疗后,观察组收缩压、
舒张压均降低(P<0.05),且均低于对照组(P<
0.05);治疗前后对照组收缩压、舒张压比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。见表2。

表2 两组患者血压指标水平比较(x-±s,mmHg)

组别
收缩压

治疗前 治疗后

舒张压

治疗前 治疗后

观察组(n=51) 149.75±9.02 130.36±7.26① 91.64±7.65 80.22±5.22①

对照组(n=51) 148.96±10.33 145.43±9.14 90.93±6.40 88.95±5.97

t值 0.411 9.220 0.508 7.862

P 值 0.682 <0.001 0.612 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前比较。

2.2 两组患者血糖指标比较

治疗前,两组患者血糖指标比较,差异均没有统

计学意义(P>0.05)。治疗后,观察组患者空腹血

糖、餐后2
 

h血糖、糖化血红蛋白水平均降低(P<
0.05),且均低于对照组(P<0.05);对照组各血糖

指标治疗前后比较,差异均无统计学意义(P>
0.05)。见表3。

2.3 两组患者心率变异性参数比较

治疗前,两组患者心率变异性参数比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。治疗后,观察组心率变

异性参数时域指标 SDNN、RMSSD 时间均延长

(P<0.05),且均长于对照组(P<0.05),频域指标

LF、HF值 均 增 加(P<0.05),且 均 高 于 对 照 组

(P<0.05),LF/HF值降低(P<0.05),且低于对

照组(P<0.05);对照组心率变异性参数治疗前后

比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见表4。
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表3 两组患者血糖指标水平比较(x-±s)

组别
空腹血糖(mmol/L)

治疗前 治疗后

餐后2小时血糖(mmol/L)

治疗前 治疗后

糖化血红蛋白(%)

治疗前 治疗后

观察组(n=51) 8.90±1.32 6.89±0.91① 13.60±1.84 9.83±1.49① 8.39±1.14 7.28±0.64①

对照组(n=51) 8.84±1.22 8.33±1.06 13.84±2.02 12.65±1.97 8.42±1.07 8.21±0.83
t值 0.238 7.361 0.627 8.153 0.137 6.337
P 值 0.812 <0.001 0.532 <0.001 0.891 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前比较。

表4 两组患者心率变异性参数比较(x-±s)

组别

时域指标

SDNN(ms)

治疗前 治疗后

RMSSD(ms)

治疗前 治疗后

LF(ms2)

治疗前 治疗后

HF(ms2)

治疗前 治疗后

LF/HF
治疗前 治疗后

观察组(n=51) 98.63±16.26 125.75±20.33① 22.45±5.26 32.30±6.22① 359.14±94.75 501.86±89.29① 186.48±32.35 297.73±41.27① 1.93±0.30 1.69±0.28①

对照组(n=51) 99.84±15.17 103.39±19.85 22.77±4.94 23.65±5.31 361.97±86.26 380.49±90.33 183.39±40.24 192.10±38.39 1.97±0.32 1.98±0.25
t值 0.389 5.620 0.317 7.553 0.158 6.824 0.427 13.393 0.651 5.517
P 值 0.698 <0.001 0.752 <0.001 0.875 <0.001 0.670 <0.001 0.516 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前比较。

2.4 两组患者心脏超声指标水平比较

治疗前,两组患者心脏超声指标比较,差异均无

统计学意义(P>0.05)。治疗后,两组患者LVEF
水平比较,差异无统计学意义(P>0.05);观察组

LVMI水平降低(P<0.05),且观察组低于对照组

(P<0.05);E/A值升高(P<0.05),且观察组高于

对照组(P<0.05);对照组心脏超声指标水平治疗前

后比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见表5。

表5 两组心脏超声指标水平比较(x-±s)

组别
LVEF(%)

治疗前 治疗后
LVMI(g/m2)

治疗前 治疗后

E/A值

治疗前 治疗后

观察组(n=51) 61.19±5.83 63.26±5.46 115.70±15.70 105.10±13.62① 0.76±0.14 0.89±0.11①

对照组(n=51) 62.37±4.72 62.91±4.91 116.88±16.44 115.28±15.71 0.77±0.13 0.79±0.15
t值 1.123 0.340 0.371 3.497 0.374 3.839
P 值 0.264 0.734 0.712 0.001 0.709 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前比较。

2.5 两组患者亚临床心肌损伤标志物比较

治疗前,两组患者亚临床心肌损伤标志物比较,
差异均无统计学意义(P>0.05)。治疗后,观察组

血清hs-cTnI、NT-proBNP水平均降低(P<0.05),
且均低于对照组(P<0.05);对照组亚临床心肌损

伤标志物水平治疗前后比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。见表6。

2.6 两组患者血清氧化应激指标比较

治疗前,两组患者血清氧化应激指标比较,差异

均无统计学意义(P>0.05)。治疗后,观察组血清

氧化应激指标 GSH-Px、CAT 水平均升高(P<
0.05),且均高于对照组(P<0.05),MDA水平降低

(P<0.05),且低于对照组(P<0.05);对照组血清

氧化应激指标治疗前后比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。见表7。

表6 两组患者亚临床心肌损伤标志物水平比较(x-±s,pg/mL)

组别
hs-cTnI

治疗前 治疗后

NT-proBNP

治疗前 治疗后

观察组(n=51) 12.62±3.20 8.20±1.86① 282.72±71.14193.96±39.12①

对照组(n=51) 12.79±2.89 11.93±2.21 280.35±63.49272.41±55.40

t值 0.282 9.222 0.178 8.261

P 值 0.779 <0.001 0.860 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前比较。

表7 两组患者血清氧化应激指标水平比较(x-±s)

组别
GSH-Px[U/(g·Hb)]

治疗前 治疗后

CAT(U/L)

治疗前 治疗后

MDA(mmol/L)

治疗前 治疗后

观察组(n=51) 85.71±11.46 109.13±14.30① 30.46±5.21 45.12±7.23① 5.81±1.09 3.94±0.89①

对照组(n=51) 84.86±12.27 87.23±13.09 31.17±4.88 32.93±6.44 5.90±1.12 5.67±1.02
t值 0.362 8.067 0.710 8.991 0.411 9.127
P 值 0.719 <0.001 0.479 <0.001 0.682 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前比较。
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2.7 两组患者TLR4/NF-κB信号通路相关指标比较

治疗前,两组患者TLR4/NF-κB信号通路相关

指标比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。治疗

后,观 察 组 TLR4
 

mRNA、NF-κB
 

mRNA、IL-1β
 

mRNA、IL-6
 

mRNA、TNF-α
 

mRNA表达水平均降

低(P<0.05),且均低于对照组(P<0.05);对照组

TLR4/NF-κB信号通路相关指标水平治疗前后比

较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见表8。

表8 两组患者TLR4/NF-κB信号通路相关指标水平比较(x-±s)

组别
TLR4

 

mRNA

治疗前 治疗后

NF-κB
 

mRNA

治疗前 治疗后

IL-1β
 

mRNA

治疗前 治疗后

IL-6
 

mRNA

治疗前 治疗后

TNF-α
 

mRNA

治疗前 治疗后

观察组(n=51) 1.02±0.21 0.68±0.13① 0.94±0.15 0.60±0.11① 1.05±0.19 0.71±0.12① 1.10±0.25 0.76±0.16① 1.05±0.22 0.68±0.13①

对照组(n=51) 1.04±0.19 0.97±0.18 0.92±0.17 0.89±0.14 1.04±0.20 1.02±0.17 1.14±0.23 1.07±0.21 1.01±0.20 0.97±0.15

t值 0.504 9.327 0.630 11.632 0.259 10.639 0.841 8.386 0.961 10.434

P 值 0.615 <0.001 0.530 <0.001 0.796 <0.001 0.402 <0.001 0.339 <0.001

  ①P<0.05,与同组治疗前比较。

2.8 两组患者不良事件发生情况比较

观察组不良事件发生率为15.69%,与对照组

的9.80%比较,差异无统计学意义(χ2=0.793,

P=0.373)。

3 讨论
  

近年 多 项 大 型 心 血 管 结 局 研 究[7-9]指 出,

SGLT2抑制剂在有效控制血糖的同时,还能 为

T2DM患者带来显著的心血管获益。本研究发现,
加用恩格列净的患者空腹血糖、餐后血糖及糖化血

红蛋白降幅均大于对照组,降压机制涉及渗透性利

尿、排钠减少循环血容量、调节血管张力及改善内皮

功能等多个方面[10-12]。
  

本研究以老年T2DM合并高血压人群为对象,
治疗6个月后,观察组SDNN、RMSSD及 HF升

高,LF/HF比值降低,表明迷走神经活性增强,交感

神经过度活跃状态得到调控[13-14]。恩格列净通过

渗透性利尿减轻心脏前负荷、改善胰岛素敏感性、调
节氧化应激及炎症因子等多重机制改善自主神经功

能。在亚临床心肌损伤方面,观察组LVMI降低,

E/A比值提高,表明恩格列净延缓左心室重构,改
善舒张功能[15-17]。血清hs-cTnI水平下降,提示药

物减轻心肌微损伤,NT-proBNP水平下降反映心室

壁应力缓解[18]。
  

为探讨内在机制,本研究考察了恩格列净对氧

化应激与炎症信号通路的影响。实验数据显示,患
者血清 GSH-Px和CAT活性升高,MDA 水平降

低,外周血 TLR4、NF-κB及下游炎症因子IL-1β、

IL-6和TNF-α的mRNA表达均受到抑制。恩格列

净通过改善血糖控制与胰岛素敏感性,从代谢层面

减少损伤相关分子产生,其血流动力学调节作用有

助于减轻内皮机械应力,共同促使氧化应激程度缓

解,抑制心肌细胞凋亡及纤维化进程[19-20]。安全性

方面,恩格列净治疗组与对照组不良事件发生率无

统计学差异,表明该药物临床应用安全性良好。
  

综上,SGLT2抑制剂恩格列净通过多重机制改

善血压血糖、优化心脏自主神经功能、减轻亚临床心

肌损伤,为老年T2DM合并高血压患者心血管保护

提供新的治疗选择。
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