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摘 要:目的 探讨美托洛尔治疗风湿性心脏病的临床疗效及对患者外周血中细胞因子及调节性T细胞(Treg细胞,

CD4+CD25+T细胞)的影响及其临床意义。方法 将96例风湿性心脏病患者随机分为观察组和对照组,每组48例。
对照组给予强心、扩血管等常规治疗,观察组在此基础上给予美托洛尔口服治疗,观察两组治疗后的心功能改善情况,比
较两组外周血中细胞因子及调节性T细胞变化。结果 两组治疗后心功能、LVEDD、LVESD及LVEF等各项指标较治

疗前均有显著改善(P<0.05);且治疗后与对照组相比,观察组临床疗效更为显著,差异具有统计学意义(P<0.05)。
结论 美托洛尔治疗风湿性心脏病可显著改善患者心功能,提高风湿性心脏病患者TGF-β1、IL-10及调节性T细胞

水平,降低TNF-α、IL-6水平。
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  由于风湿热活动,累及心脏瓣膜而造成的心脏瓣

膜病变称为风湿性心脏病[1],严重威胁着患者的身体

健康及生活质量[2-3]。美托洛尔为心脏选择性肾上腺

素受体阻断剂,临床广泛应用于心血管疾病的治疗[4]。
本研究以2014年2月~2015年2月期间我院收治的

96例风湿性心脏病患者为研究对象,观察美托洛尔治

疗风湿性心脏病的临床效果及患者外周血中细胞因子

及调节性T细胞的变化,现整理报道如下:

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2014年2月~2015年2月期间

我院收治并确诊的风湿性心脏病患者96例,随机分为

观察组和对照组,每组48例,观察组男23例,女25
例,平均年龄(38.3±6.5)岁,其中单独二尖瓣狭窄26
例,二尖瓣狭窄合并关闭不全22例,阵发性房颤16
例,持续性房颤20例,窦性心律12例。对照组男22
例,女26例,平均年龄(37.3±6.8)岁,其中单独二尖

瓣狭窄23例,二尖瓣狭窄合并关闭不全25例,阵发性

房颤18例,持续性房颤19例,窦性心律11例。比较

两组年龄、性别、疾病类型等方面差异无统计学意义

(P>0.05)。
1.2 方法 对照组给予硝酸异山梨酯常规扩血管治

疗,硝酸异山梨酯片(上海复旦复华药业有限公司;国
药准字 H31021370),剂量:10毫克/次,3次/日;观察

组在此基础上给予空腹口服酒石酸美托洛尔(阿斯利

康制药有限公司,国药准字 H32025391),初始剂量

12.5mg,每日2次,2周内未出现不良反应则可加大

服用剂量至100mg。

1.3 观察指标及检测方法 通过ASU3000型彩色多

普勒超声心动图测定左心室舒张末内径(LVEDD)和
左心室收缩末内径(LVESD),并计算左心室射血分数

(LVEF)(%);采用双抗体夹心酶联免疫吸附法测定

TGF-β1、IL-10、TNF-α、IL-6等细胞因子浓度水

平,严格按照说明书进行操作;采用流式细胞仪检查门

内CD4+CD25+Foxp3+ 细胞亚群,计算CD4+CD25+

Foxp3+Treg细胞/CD4+T淋巴细胞的比值。

1.4 统计学方法 使用SPSS17.0统计软件进行数

据处理分析,计量数据以(췍x±s)表示,计量资料的比较

采用t检验,计数资料的比较采用χ2 检验,P <0.05
为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组心功能 NYHA分级、6min步行距离比较

 两组治疗后心功能、6min步行距离较治疗前均有

显著改善,差异有统计学意义(P <0.05);治疗后观

察组心功能与对照组相比有所下降,6min步行距离

与对照组相比,差异均具有统计学意义(P <0.05),
见表1。

表1 两组治疗前后心功能NYHA分级、6min
步行距离变化比较

组别 n

NYHA分级

改善2级以上

(n,% )

6min距离步行(췍x±s,m)

治疗前 治疗后

观察组 48 43(89.58) 302.6±148.7 513.9±62.8a

对照组 48 35(72.92) 301.5±151.8 426.5±77.3a

t/χ2 5.389 0.036 6.080
P 0.020 0.971 0.000

 注:与治疗前相比,a:P<0.05
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2.2 两组LVEDD、LVESD及LVEF比较 两组治

疗后LVEDD、LVEF较治疗前均有显著改善,差异有

统计学意义(P<0.05);治疗后观察组LVEDD与对

照组相比下降更为显著,LVEF与对照组相比提高更

为显著,差异均具有统计学意义(P <0.05),但治疗

后两组LVESD比较差异无统计学意义(P >0.05),

见表2。

2.3 两组细胞因子及调节性T细胞比较 治疗后观

察组TGF-β1、IL-10及调节性T细胞显著高于对

照组各指标,差异有统计学意义(P <0.05),TNF-
α、IL-6均显著低于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05),见表3。

表2 两组治疗前后LVEDD、LVESD及LVEF变化比较 (췍x±s)

组别 n
LVEDD(mm)

治疗前 治疗后

LVESD(mm)

治疗前 治疗后

LVEF(%)

治疗前 治疗后

观察组 48 60.31±12.94 53.64±9.85a 50.15±11.62 48.65±10.58a 33.54±4.65 48.61±9.86a

对照组 48 60.58±11.59 57.82±10.36a 49.94±10.97 47.73±11.24a 34.18±5.15 42.19±10.34a

t -0.108 -2.026 0.091 0.413 -0.639 3.113
P 0.914 0.046 0.928 0.681 0.524 0.002

 注:与治疗前相比,a:P<0.05

表3 两组治疗后细胞因子及调节性T细胞比较 (췍x±s)

组别 n
TGF-β1
(pg/ml)

IL-10
(pg/ml)

TNF-α
(ng/L)

IL-6
(ng/L)

CD4+CD25+T/

lymphocyte

CD4+CD25+Foxp3+

Treg/CD4+T
观察组 48 31.6±0.4 12.8±2.3 31.2±18.6 8.9±3.8 5.1±0.5 2.6±0.4
对照组 48 27.5±2.5 11.3±3.5 38.7±17.2 10.5±4.1 4.8±0.5 2.3±0.5
t 11.219 2.481 -2.051 -2.355 2.939 3.246
P 0.000 0.015 0.043 0.021 0.004 0.002

3 讨论

美托洛尔可有效增强风湿性心脏病患者心肌收缩

能力,提高左室射血分数,降低心脏性事件发生率,在
风湿性心脏病治疗中具有较高的应用价值[5-8],本研

究结果显示,治疗后观察组心功能NYHA分级、6min
步行 距 离 较 对 照 组 相 比 有 显 著 改 善;LVEDD 及

LVEF与对照组相比亦有显著改善,表明美托洛尔对

改善风湿性心脏病的心功能有积极促进作用。
调节性T细胞是机体维持免疫系统周围耐受的

重要调控者,可通过辅助自身抗体构建良好的身体耐

受状态,从而发挥其免疫抑制作用[9-11]。TNF-a和

IL-6均属于炎性因子,而炎症在风湿性心脏病患者

发病过程中起重要作用[12]。曾静等[13]研究表明,风湿

性心脏病患者体内促炎因子显著增多,与正常健康人

相比风湿性心脏病患者的TNF-α、IL-6浓度水平有

所升高,CD4+CD25+Foxp3+Treg细胞水平有所降

低,根据上述观点可得出TNF-α、IL-6水平监测应

用于风湿性心脏病患者的诊断及治疗,可有效反映出

患者的病情[14]。本研究治疗后观察组TGF-β1、IL-
10及调节性T细胞显著高于对照组各指标,TNF-α、

IL-6均显著低于对照组,提示美托洛尔对改善风湿

性心脏病患者细胞因子及调节性T细胞水平有重要

意义。

综上所述,美托洛尔可显著改善风湿性心脏病患

者的心功能,对提高风湿性心脏病患者TGF-β1、IL
-10及调节性T细胞水平,降低TNF-α、IL-6水平

有重要意义。进一步证实美托洛尔治疗风湿性心脏病

临床疗效的显著性。
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活肌纤蛋白-肌凝蛋白-ATP系统所致[7]。肾上腺

素抑制小肠收缩活动的原理有二,一是其与小肠的α
受体结合,使外流的钾离子增多,细胞膜发生超极化兴

奋性降低;二是其与小肠β受体结合,激活细胞膜的腺

苷酸环化酶,使肌浆中的钙离子浓度降低,促使小肠舒

张所致[10]。本研究发现,核桃叶增强小肠收缩幅度的

功能与乙酰胆碱的效果相当,核桃叶既能与乙酰胆碱

联合增强小肠收缩幅度有协同作用,也能在一定程度

上对抗肾上腺素抑制小肠收缩幅度的拮抗作用,核桃

叶的这些作用机制是通过受体系统(M受体、α受体、β
受体)发挥效应,还是通过影响第二信使系统发挥作

用? 待于今后的进一步研究。
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