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摘  要 

目的：探讨2型糖尿病合并冠心病患者冠脉病变程度与超氧化物歧化酶(SOD)及心率变异性(HRV)的关

系。方法：回顾性分析我院住院行冠脉造影患者共219例，并根据冠脉造影结果、既往史及血糖情况分

为冠心病合并糖尿病组(CHD + T2DM组)77例、冠心病组(CHD组)89例及正常对照组(CK组)53例。对入

选对象的冠脉造影结果进行Gensini评分，测定糖化血红蛋白(HbA1c)、胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、低

密度脂蛋白(LDL)、高密度脂蛋白(HDL)、空腹血糖(FBG)、SOD等生化指标，记录各组患者24 h动态心

电图HRV指标，进行统计学分析。结果：CHD组和CHD + T2DM组年龄、男性比例、吸烟比例、合并高

血压比例明显增加，LDL、Gensini评分明显升高，CHD + T2DM组Gensini评分更高；HDL、SOD及HRV
明显降低，CHD + T2DM组更低。Gensini评分与FBG (R = 0.28)、HbA1c呈正相关(R = 0.15)，与SOD (R 
= −0.49)、SDNN (R = −0.46)、SDANN (R = −0.50)、RMSSD (R = −0.34)、PNN50 (R = −0.14)、LF (R = 
−0.15)呈负相关；SOD与SDNN (R = 0.29)、SDANN (R = 0.25)、RMSSD (R = 0.17)、LF (R = 0.17)呈正

相关，与FBG (R = −0.23)、HbA1c (R = −0.22)呈负相关。在CHD + T2DM组行多元线性回归研究构建线

性方程Y = 154.27 − 0.51(SOD) − 0.46(SDNN) + 5.17(TG)。ROC曲线分析：SOD/SDNN、SOD/SDANN、
SOD/PNN50均对诊断冠心病有意义，其中SOD/SDNN意义最大。结论：冠心病患者SOD及HRV均降低，

2型糖尿病使其进一步加重，联合检测血清SOD值及HRV变化尤其是SDNN变化对冠心病的诊断以及2型
糖尿病合并冠心病患者冠脉病变严重程度评估有重要意义。 
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Abstract 

Objective: To investigate the relationship between the severity of coronary artery disease and su-
peroxide dismutase (SOD) and heart rate variability (HRV) in patients with type 2 diabetes melli-
tus complicated with coronary heart disease. Methods: A total of 219 patients who underwent co-
ronary angiography in our hospital were retrospectively analyzed. According to the results of co-
ronary angiography, past history and blood glucose, they are divided into CHD + T2DM group (77 
cases), CHD group (89 cases) and normal control group (53 cases). Gensini score is used to eva-
luate the results of coronary angiography. Biochemical indexes such as glycosylated hemoglobin 
(HbA1c), cholesterol (TC), triglyceride (TG), low density lipoprotein (LDL), high density lipo-
protein (HDL), fasting blood glucose (FBG) and SOD are measured. 24 h Holter HRV indexes of pa-
tients in each group are recorded for statistical analysis. Results: In CHD and CHD + T2DM group, 
age, male proportion, smoking proportion and hypertension proportion are significantly in-
creased, LDL and Gensini scores are significantly increased, Gensini score is higher in CHD + T2DM 
group, HDL, SOD and HRV are significantly decreased, and lower in CHD + T2DM group. Gensini 
score is positively correlated with FBG and HbA1c, and negatively correlated with SOD and HRV; 
SOD is positively correlated with HRV, and negatively correlated with FBG and HbA1c. In CHD + 
T2DM group, all factors and Gensini score are analyzed by multiple linear regression, and the mul-
tiple linear regression equation Y = 154.27 − 0.51 (SOD) − 0.46 (SDNN) + 5.17 (TG) was con-
structed. ROC curve analysis: SOD/SDNN, SOD/SDANN, SOD/pNN50 are of significance in the diag-
nosis of coronary heart disease, and SOD/SDNN is the most significant. Conclusion: SOD and HRV 
decreased in patients with coronary heart disease, which is further aggravated by type 2 diabetes 
mellitus. Combined detection of serum SOD and HRV, especially SDNN, is of great significance in 
the diagnosis of coronary heart disease and the evaluation of coronary artery disease severity in 
patients with type 2 diabetes mellitus complicated with coronary heart disease. 
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1. 引言 

大量国内外新近研究发现冠心病合并糖尿病患者(CHD + T2DM)心脏不良事件发生率及死亡率明显

增加[1]。心脏自主神经病变(DCAN)是糖尿病常见慢性并发症之一，显著增加患者心血管事件及死亡率

[2]，早期诊断对患者预后尤为重要。DCAN 诊断手段众多，其中利用 24 h 动态心电图评估心率变异性

(HRV)被认为是评估早期 DCAN 的敏感指标[3]。血清超氧化物歧化酶(SOD)是一类存在于生物体内的抗

氧化酶，其水平变化和糖尿病血管病变及神经病变程度及发生率的关系被逐渐重视[4] [5]。目前联合探讨

SOD、HRV 在冠心病，尤其是 2 型糖尿病合并冠心病患者中的水平变化的研究尚不多见。本研究通过对

冠脉病变程度和 SOD 及 HRV 变化关系，探讨两者水平变化在 2 型糖尿病合并冠心病及单纯冠心病患者

中的临床意义。 

2. 资料与方法 

2.1. 资料和分组 

收集 2020 年 1 月~2020 年 5 月在我院行冠状动脉造影的患者 219 例，根据冠脉造影结果、既往史及

血糖情况分为对照组、冠心病组(CHD 组)，及冠心病合并糖尿病组(CHD + T2DM 组)，其中 CHD 组 89
例，男 57 例，女 32 例；CHD + T2DM 组 77 例，男 53 例，女 24 例；对照组 53 例，其中男 25 例，女

28 例；记录所有患者的年龄、血压、有无吸烟史，测量身高、体重，用于计算 BMI，所有患者均排除严

重肝肾功能不全、重度心功能不全、急性脑血管意外、感染、肿瘤及甲状腺功能异常、高度房室传导阻

滞、病窦综合征等。本研究已取得本院医学伦理委员会批准。 

2.2. 方法 

2.2.1. 血清学检测 
所有患者均采集空腹静脉血由我院临床检验中心统一检测糖化血红蛋白(HbA1c)、胆固醇(TC)、甘油

三酯(TG)、低密度脂蛋白(LDL)、高密度脂蛋白(HDL)、空腹血糖(FBG)、超氧化物歧化酶(SOD)等生化指

标。 

2.2.2. HRV 测定 
所有患者均在术前行 24 h动态心电图检查，以心率变异性指标变异程度评估DCAN的神经损害特征，

数值由配套软件自动计算生成。频域分析指标包括低频功率(low frequency, LF)和高频功率(high frequency, 
HF)。时域分析指包括正常窦性心搏间期标准差(SD of all normal to normal intervals, SDNN)、正常 R-R 间

期均值标准差(SD of average NN intervals, SDANN)、相邻 R-R 间期变异 50 ms 以上百分数(percentage of 
adjacent RR intervals, PNN50)和全程相邻 N-N 间期之差均方根(root mean square successive difference of the 
RR interval, RMSSD) [6]。 

2.2.3. Gensini 评分和冠状动脉造影 
由 2~3 名专业的心内科介入医生采用 Judkins 法，经桡动脉或股动脉途径穿刺，多体位造影，并根据

Gensini 评分方法[7]分别对左主干、回旋支、前降支、右冠狭窄程度进行评分。狭窄 ≤ 25%评为 1 分、
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26%~50%评为 2 分、51%~75%评为 4 分、76%~90%评为 8 分、91%~99%评为 16 分、100%评为 32 分；

并根据分支血管不同分别乘以不同系数：左主干 × 5，回旋支近端及前降支近端 × 2.5，前降支中端 × 1.5，
前降支远端、左回旋支中远端、右冠 × 1，其余的小分支血管 × 0.5。上述各支血管累计得分为 Gensini
积分。 

2.3. 统计学方法 

用 SPSS19.0 统计软件进行数据分析。对资料各组连续性变量行正态检验，符合正态分布的计量资料

以均数 ± 标准差( x  ± s)表示，组间定量数据采用单因素方差分析，符合正态分布的资料两相关变量相

关性采用 Pearson 直线相关分析；各因素与 Gensini 评分之间关系采用多元线性回归；各因素对疾病诊断

的价值采用 ROC 曲线分析。 

3. 结果 

3.1. 一般临床资料组间比较 

由表 1 可见，三组患者 BMI、SBP、DBP、TC、TG 水平比较，差异无统计学意义(P > 0.05)；与正

常组比较，CHD 组和 CHD + T2DM 组年龄、男性比例、吸烟比例、合并高血压比例、LDL 水平明显增

加，差异具有统计学意义(P < 0.05)，HDL 水平明显降低，差异有统计学意义(P < 0.05)；与 CHD 组比较，

CHD + T2DM 组 HDL 水平更低，差异有统计学意义(P < 0.05)。 
 
Table 1. Comparison of general clinical data of patients in each group 
表 1. 各组患者一般临床资料比较 

组别 CHD + T2DM CHD CK F 值 P 值 

例数/例 77 89 53 - - 

年龄/岁 63.84 ± 7.50 a 65.09 ± 7.79 a 60.64 ± 8.76 5.28 <0.05 

男性/例(%) 53 (68.83)a 57 (64.04)a 25 (47.17) 4.47 <0.05 

BMI/kg∙m2 25.22 ± 2.87 24.89 ± 3.27 24.48 ± 2.99 0.89 >0.05 

吸烟史/例(%) 30 (38.96)a 42 (47.19) a 13 (24.53) 3.36 <0.05 

合并 HBP/例(%) 60 (77.92)a 64 (71.91) a 20 (37.74) 3.41 <0.05 

SBP/mmHg 134.17 ± 20.12 132.92 ± 15.08 134.21 ± 14.21 0.15 >0.05 

DBP/mmHg 77.05 ± 11.53 75.43 ± 8.61 79.08 ± 8.96 2.29 >0.05 

FBG /mmol∙L−1 7.91 ± 2.41a),b) 5.45 ± 1.09 5.44 ± 1.00 53.91 <0.05 

HbA1c 7.52 ± 1.64a),b) 5.83 ± 0.62 5.82 ± 0.72 58.01 <0.05 

TC/mmol∙L−1 4.33 ± 0.91 4.23 ± 1.20 4.19 ± 0.68 0.37 >0.05 

TG/mmol∙L−1 1.95 ± 1.19 1.86 ± 1.33 1.78 ± 1.16 0.32 >0.05 

LDL/mmol∙L−1 2.67 ± 0.76 a),b) 2.39 ± 0.80 2.37 ± 0.56 3.91 <0.05 

HDL/mmol∙L−1 0.91 ± 0.16a),b) 1.05 ± 0.25a) 1.16 ± 0.27 19.70 <0.05 

注：a) 表示与 CK 组相比，差异具有统计学意义；b) 表示与 CHD 组比较，差异具有统计学意义。 

3.2. 各组 SOD、HRV 指标、Gensini 评分组间比较 

由表 2 可见，与正常组比较，CHD 组和 CHD + T2DM 组 SOD、HRV 指标水平均降低，Gensini 评
分增高，差异有统计学意义(P < 0.05)。与 CHD 组比较，CHD + T2DM 组 Gensini 评分、SOD、SDNN、
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SDANN、RMSSD、LF、HF 水平明显降低，差异具有统计学意义(P < 0.05)，PNN50 水平降低，差异无

统计学意义(P > 0.05)。 
 
Table 2. Comparison of SOD, HRV and Gensini score in each group 
表 2. 各组 SOD、HRV 指标、Gensini 评分比较 

组别 CHD + T2DM CHD CK F 值 P 值 

SOD/u∙ml−1 144.77 ± 28.13a),b) 160.11 ± 25.55 a) 174.62 ± 23.96 20.77 <0.05 

SDNN/ms 96.51 ± 37.81a),b) 121.71 ± 43.84 a) 141.37 ± 40.85 19.46 <0.05 

SDANN/ms 74.06 ± 29.62 a),b) 93.46 ± 35.46 a) 118.11 ± 29.40 29.64 <0.05 

RMSSD/ms 30.03 ± 11.99 a),b) 35.7 ± 13.31 a) 48.77 ± 23.7 21.73 <0.05 

PNN50 8.92 ± 11.53 a) 13.31 ± 16.93 a) 18.56 ± 17.64 6.14 <0.05 

LF 1335.71 ± 940.42 a),b)) 1896.52 ± 1121.38 a) 2426.45 ± 1478.30 14.1 <0.05 

HF 1277.29 ± 811.29 a),b) 1838.12 ± 1002.40 a) 2271.96 ± 1043.30 17.91 <0.05 

Gensini 评分 46.89 ± 37.13 a),b) 32.98 ± 28.74 a) 1.01 ± 1.78 40.90 <0.05 

注：a) 表示与 CK 组相比，差异具有统计学意义；b) 表示与 CHD 组比较，差异具有统计学意义。 

3.3. Person 相关性分析 

分析结果由表 3 可见，在控制性别、年龄、血压、BMI、吸烟比例、合并高血压比例、TC、TG、LDL、
HDL 变量的情况下，分析 Gensini 评分、SOD 与 HRV 各指标、FBG、HbA1c 之间的相关性，结果提示

Gensini评分与FBG (R = 0.28, P < 0.05)、HbA1c呈正相关(R = 0.15, P < 0.05)，与SOD (R = −0.49, P < 0.05)、
SDNN (R = −0.46, P < 0.05)、SDANN (R = −0.50, P < 0.05)、RMSSD (R = −0.34, P < 0.05)、PNN50 (R = 
−0.14, P < 0.05)、LF (R = −0.15, P < 0.05)呈负相关,与HF无明显相关性(R = −0.13, P > 0.05)；SOD与 SDNN 
(R = 0.29, P < 0.05)、SDANN (R = 0.25, P < 0.05)、RMSSD (R = 0.17, P < 0.05)、LF (R = 0.17, P < 0.05)呈
正相关，与 FBG (R = −0.23, P < 0.05)、HbA1c (R = −0.22, P < 0.05)呈负相关，与 PNN50 (R = 0.11, P > 0.05)、
HF (R = 0.00, P > 0.05)无明显相关性。其中 SOD、SDNN、SDANN 与 Gensini 评分的相关性较大，分别

做三者与 Gensini 评分的线性回归方程见图 1、图 2、图 3。 
 
Table 3. Person correlation analysis 
表 3. Person 相关性分析 

指标 
Gensini 评分 SOD 

R P R P 

Gensini 1 - −0.49 0.00 

SOD −0.49 0.00 1 - 

FBG 0.28 0.00 −0.23 0.00 

HbA1c 0.15 0.03 −0.22 0.00 

SDNN −0.46 0.00 0.29 0.00 

SDANN −0.50 0.00 0.25 0.00 

RMSSD −0.34 0.00 0.17 0.01 

PNN50 −0.14 0.04 0.11 >0.05 

LF −0.15 0.02 0.17 0.01 

HF −0.13 >0.05 0.00 >0.05 
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Figure 1. Correlation analysis between SDNN and Gensini score 
图 1. SDNN 与 Gensini 评分相关性分析 

 

 
Figure 2. Correlation analysis between SDANN and Gensini score 
图 2. SDANN 与 Gensini 评分相关性分析 
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Figure 3. Correlation analysis between SOD and Gensini score 
图 3. SOD 与 Gensini 评分相关性分析 

3.4. 多元线性回归研究 

由表 4、图 4 可见，在 CHD + T2DM 组，Genisini 评分与 SOD、SDNN 呈负相关，与 TG 呈正相关。

以 Gensini 评分为因变量(Y)，用逐步回归法筛选变量，引入性别、年龄、血压、BMI、FBG、HbA1c、
TC、TG、LDL、HDL、吸烟史、高血压病史、HRV 为自变量(X)做多元线性回归，构建多元线性回归方

程 Y = 154.27 − 0.51(SOD) − 0.46(SDNN) + 5.17(TG)，可认为在 2 型糖尿病患者中，SOD、SDNN、TG 是

Gensini 评分的独立预测因子，有助于冠心病的诊断。 

3.5. ROC 曲线分析 

由表5、图5可见，SOD/SDNN、SOD/SDANN、SOD/PNN50均对诊断冠心病有一定意义，以SOD/SDNN
意义最大。分别以 SOD/SDNN、SOD/SDANN、SOD/PNN50 为自变量做 ROC 曲线，计算曲线下面积，

分析其对诊断冠心病的价值，结果显示 SOD/SDNN (曲线下面积 = 0.72)、SOD/SDANN (曲线下面积 = 
0.63)、SOD/PNN50 (曲线下面积 = 0.60)均对诊断冠心病有意义，其中 SOD/SDNN 意义最大，因此可将

SOD/SDNN 比值作为冠心病诊断的指标。 
 
Table 4. Multiple linear regression study in T2DM + CHD group 
表 4. T2DM + CHD 组多元线性回归研究 

自变量 β t P 

常量 154.27 9.99 0.00 

SOD −0.51 −5.55 0.00 

SDNN −0.46 −4.67 0.00 

TG 5.17 2.25 0.02 

相关系数 R = 0.78，决定系数 R2 = 0.61，F = 38.26，P < 0.05。 
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Figure 4. Histogram of standardized residuals is close to normal distribution, so 
linear regression analysis is feasible for this data 
图 4. 标准化残差直方图接近正态分布，所以此资料可行线性回归分析 

 

 
Figure 5. ROC curve 
图 5. ROC 曲线 
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Table 5. Area under curve 
表 5. 曲线下面积 

检验结果变量 面积 P 
渐近 95%置信区间 

下限 上限 

Genisini 评分 0.99 0.00 0.99 1.00 

SOD/SDNN 0.72 0.00 0.64 0.79 

SOD/SDANN 0.63 0.00 0.55 0.71 

SOD/PNN50 0.60 0.00 0.52 0.68 

4. 讨论 

众所周知，糖尿病是一种全身代谢紊乱性疾病，随着现代生活行为方式的改变，近年来糖尿病合并

冠心病的患者发病率逐年增长。在美国胆固醇教育第 4 次指南(NCEPATP Ⅲ)成人治疗组当中，特别强调

了糖尿病作为冠心病的风险分层，认为糖尿病是冠心病的等位症[8]。两者发病危险因素众多，本研究发

现 2 型糖尿病合并冠心病及单纯冠心病患者年龄、男性比例、吸烟人数所占比例及合并高血压人数比例

及 HDL 水平均明显高于正常对照组，而 LDL 明显低于对照组。其中年龄、性别是不可改变的危险因素，

随着年龄的增加，血管逐渐硬化，对葡萄糖的摄取、储存、利用能力均下降，对胰岛素刺激因子反应性

降低，增加了糖尿病及冠心病患病率；男性比女性较早及较易患上冠心病，由于雌激素对脂质代谢、凝

血过程和冠状动脉内皮的有益作用，女性发病高峰通常比男性晚 10~20 年，在危险因素作用消解了雌激

素保护机制后，才会导致冠状动脉粥样硬化的发生[9] [10] [11]，本研究发现糖尿病及冠心病组男性比例

明显大于正常对照组，差异具有统计学意义，但在本研究中未将家族史、女性是否绝经等列入讨论中，

我们应在临床实践中尽量全面评估整体的危险因素，避免过度重视个别危险因素而造成临床判断。而吸

烟、血压、血脂等是我们可改变的因素，香烟烟雾中的尼古丁和一氧化碳等成分可影响机体的血液动力

学和血凝机制，促使心肌缺氧，诱发冠脉痉挛，从而加速动脉粥样硬化的发病，此外吸烟还能使人体 HDL
降低，促进脂质紊乱状态发生，从而导致糖尿病发生[12] [13]；高血压可损伤动脉内皮，进而引发动脉硬

化，加速动脉硬化进程，加速冠心病及糖尿病发生发展；HDL 是一种抗动脉粥样硬化的血浆脂蛋白，是

冠心病的保护因子，含量越高，对心血管保护越好，而其含量下降通常预示着冠心病的出现，而 LDL 则

相反，因其含量增多能引起动脉硬化及心脑血管疾病而被称为“坏的胆固醇”[14] [15]，本研究与以上所

述一致。 
在机体进行各项生理活动时，自主神经都发挥着重要功能[16] [17]。研究发现心脏自主神经病变主要

是由对心脏及血管起支配作用的自主神经纤维受到损害，从而引起血管及心率异常所致[18]，是导致糖尿

病心源性猝死的主要原因之一。因此了解并掌握糖尿病患者心脏自主神经病变，对防治糖尿病心源性猝

死等心脑血管并发症有着积极的意义。HRV 作为人体心率变化的重要指标，能够反映受检者窦性心律在

一定时期和一定周期内的心跳差异变化，由于这些细小的差异和变化与人体神经体液与心脑血管状况具

有很高的相关性，因此 HRV 能有效反映受检者心脏自主神经功能的健全状况和耐受情况[6] [19]。我们借

助 24 h 动态心电图，以心率变异性指标变异程度评估 CAN 的神经损害特征。本研究所选择的六种指标

中，时域分析指标的 SDNN、SDANN 主要反映交感—副交感神经在心脏神经调节中的平衡，SDNN 和

SDANN 值降低提示交感系统亢进；RMSSD 和 PNN50%是反映迷走神经张力的敏感指标。频域分析指标

的 HF 反映迷走神经张力水平；LF 与压力感受器反射系统的活动度有关，反映交感与副交感总体功能[6]。
本研究显示冠心病患者，尤其是 2 型糖尿病合并冠心病患者 HRV 下降更明显，证明 2 型糖尿病加重了冠

心病患者的心脏自主神经病变，同时本研究分析发现部分指标与 Gensini 评分呈负相关，说明冠脉病变程
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度越重，对心脏自主神经损害越重，其中 SDNN 及 SDANN 相关性更高，提示 2 型糖尿病可能对心脏交

感神经影响更大。其原因可能与心肌长期慢性缺血、氧自由基水平升高、胰岛素抵抗导致的交感神经张

力增加，迷走神经受损对心脏的保护作用减弱等有关[20]。 
血清超氧化物歧化酶(SOD)是一类广泛存在于生物体内的抗氧化酶，能彻底清除耗氧过程中产生的

O2 和 H2O2 等有害物质，在生命活动中扮演着极其重要的角色，常用于自身免疫性疾病及心肌缺血与缺

血再灌注综合症等多种疾病的治疗[21]。它是生物体内清除自由基的首要物质，能维持机体代谢平衡，对

抗与阻断氧自由基对细胞造成的损害，并及时修复受损细胞，是反映体内氧化应激的主要指标[22]，有学

者提出了糖尿病及其并发症的统一机制学说，核心是血糖升高引起超氧阴离子生成过多，组织发生氧化

应激，导致糖尿病的各种慢性并发症[23]。氧化应激导致抗氧化活性下降，直接表现为血清 SOD 活性下

降。本研究发现 SOD 值在冠心病患者，尤其是合并 2 型糖尿病的冠心病患者中明显降低，且与 Gensini
评分呈负相关，与 HRV 部分指标呈正相关，证明冠脉病变程度越重，组织抗氧化活性下降越明显，心脏

自主神经受损越严重。本研究将 2 型糖尿病合并冠心病患者各种指标进行多因素逐步回归分析构建多元

线性回归方程 Y = 154.27 − 0.51(SOD) − 0.46(SDNN) + 5.17(TG)，可认为 SDNN、SOD 及 TG 是 Gensini
值的独立预测因子。同时采用 ROC 曲线分析指标对冠心病的诊断价值，结果提示 SOD/SDNN 价值更高，

更有意义。 
综上所述，联合检测 SOD 值及 HRV 指标尤其是 SDNN 水平可对 2 型糖尿病患者进行冠心病初步早

期筛查，便于对高风险人群行早期干预，同时也为冠心病患者提供一种早期诊断的较为安全的方法，降

低糖尿病患者心血管事件发生率及死亡率。 
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