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三维斑点追踪技术评价2型糖尿病合并高尿酸血症患者左室整体收缩功能
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摘  要  目的  应用三维斑点追踪技术（3D-STI）技术评价2型糖尿病（T2DM）合并高尿酸血症（HU）患者左室整体收缩功能，分析T2DM患者左心室各方向整体各个方向应变值的影响因素。方法  招募健康体检者40例（对照组）， 选取62例T2DM患者（病例组），并根据是否合并HU高尿酸血症分为单纯T2DM组33例和 T2DM+HU组29例，另选健康体检者40例（对照组），所有研究对象，各组均进行常规及和三维超声心动图检测，存储图像并应用3D-STI分析软件在线分析，采用单因素方差分析比较各组间3D-STI各参数的差异，应用广义线性模型分析其可能的影响因素。结果  T2DM组左室整体纵向应变（GLS）GLS低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05），左室整体圆周应变（GCS）、面积应变（GAS）及径向应变（GRS）GAS、GCS及GRS与对照组相比较差异均无明显统计学意义（p>0.05）；。T2DM+HU组GLS、GAS、GCS及GRS均低于对照组和T2DM组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）；T2DM+HU组GLS、GAS、GCS及GRS低于T2DM组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。空腹血糖和血尿酸是左心室各方向整体应变值的独立影响因素。结论  在左室射血分数正常情况下，T2DM患者左室整体收缩功能已经受损，合并HU者高尿酸血症进一步加重这种损害，；3D-STI可以早期敏感地检测出左室收缩功能的改变，为临床提供可靠依据。 
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Evaluation of left ventricular global systolic function in patients with type 2 diabetes mellitus complicated with hyperuricemia by three- dimensional speckle tracking imaging
ZHAO Yang，JIANG Yanna，XU Sheng，etWANG Xinxian    al 
Department of Ultrasound，Liaoning Jinqiu Hospital，Shenyang 110016 ，China
[    ABSTRACT]   objective  To analyze the left ventricular global systolic function with 3D speckle tracking imaging （3D-STI） in patients with type 2 diabetes mellitus complicated with hyperuricemia，analyze the 
Influencing factors of left ventricular strain in all directions in T2DM patients.Methods  Sixty-two patients with T2DM （case group） were collected and divided into T2DM group （33 cases） and T2DM+HU group （29 cases） according to whether hyperuricemia was complicated，and healthy control group （40 cases）.All subjects were tested by conventional and three-dimensional echocardiography，stored images and analyzed online with 3D-STI analysis software，single factor analysis of variance was used to compare the differences of parameters，analysis of possible influencing factors with generalized linear model.Results  	compared with control group，GLS in T2DM group was lower（P＜0.05）.There was no significant difference in GAS，GCS and GRS between the two groups（p>0.05） compared with control group，GLS，GAS，GCS and GRS in T2DM+HU group were lower（P＜0.05）.compared with T2DM group，GLS，GAS，GCS and GRS in T2DM+HU group were lower（P＜0.05）.FPG and uric acid are independent influencing factors of left ventricular strain in all directions.Conclusions    Under the condition of normal ejection fraction，the overall systolic function of the left ventricle in patients with type 2 diabetes mellitus has been damaged，which is further aggravated by hyperuricemia.3D-STI can sensitively detect the changes of the systolic function of the left ventricle at an early stage，provide basis for clinic.
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2型糖尿病（type 2 diabetes mellitus，T2DM）常常伴发多种并发症，近年来，其合并高尿酸血症的发病率明显增高，，研究[1]显示，非T2DM人群中高尿酸血症发病率约0.5%-4.3%，而T2DM患者中高尿酸血症（hyperuricemia，HU）高尿酸血症发病率达到5.5%-~10.3%[1]。高尿酸血症（hyperuricemia，HU）是嘌呤代谢障碍引起的疾病，它不仅可引起痛风、肾病等代谢性疾病，也对心脏也有一定损害。三维斑点追踪成像（three-dimensional speckle tracking imaging，3D-STI）技术在三维空间内追踪心肌斑点运动，获取左心室纵向、面积、径向及圆周方向的心肌时间-应变-曲线，可以早期地评价左心室收缩功能的改变。本研究应用3D-STI技术测量并比较单纯T2DM与及T2DM合并HU患者左室心肌各个方向的应变改变整体收缩功能，并探讨分析影响左心室心肌应变值的独立危险因素，探讨其临床应用价值。。
资料与方法
1.1  一般资料
一、研究对象
招募选取2019年3月份-至2020年3月份就诊于我院内分泌科就诊的T2DM患者62例纳入病例组，。纳入标准：①（其诊断标准符合WHO糖尿病诊断标准），患者长期使用药物将血糖控制在正常范围内，；②无标准降尿酸治疗史，且在正常的嘌呤饮食中，非同日两次空腹血尿酸测值男＞420 μmol/L，女＞360 μmol/L。并排除先天性心脏病、心脏瓣膜病、心肌病、冠心病冠状动脉粥样硬化性心脏病、心率失常等心血管疾病及肾脏疾病；无标准降尿酸治疗史，且符合以下标准：。根据是否合并HU在正常的嘌呤饮食中，两个空腹SUA测量值男性大于420μmol/l，女性大于360μmol/l（不是同一天）。将病例组按是否合并高尿酸血症分为组：单纯T2DM组33例，男23例，女10例，年龄43-~68岁，平均年龄（52.4±7.2）岁；和 T2DM+HU组29例，男21例，女8例，年龄41~-69岁，平均年龄（54.1±8.3）岁。另；选同期择年龄与性别相匹配的健康体检者40例，男24例，女16例，年龄40~-70岁，平均年龄（54.6±8.2）岁，经体格检查、常规心电图、胸片、超声心动图、血液常规生化指标均正常者。本研究是否经我院医学伦理委员会批准？入选者是否知情同意？
	纳入标准里T2DM患者血尿酸均升高，为何分组时还有不合并高尿酸血症的患者呢？
1.2      二、仪器与方法
1.超声检查：仪器选用使用GE Vivid E9彩色多普勒超声诊断仪，配备有4V和M5S 探头，频率分别为（1.7～3.5 MHz）；M5S探头和（1.7～3.3 MHz；配备）及3D-STI分析软件。嘱患者受检者左侧卧位，平静呼吸，同步连接心电图，采用M5S探头于左室长轴切面测量左室舒张末内径（LVEDD），、左室收缩末内径（LVESD），采用Simpson双平面法测量左心室舒张末期容积（LVEDV），左心室收缩末期容积（LVESV），左心室射血分数（LVEF）。然后采用4V探头于心尖四腔切面，启动4D模式，调节帧频，连续采集四4个心动周期三维图像，导入EchoPAC工作站，选择4D AUTO LVQ功能键，系统自动描绘左心室心内膜及心外膜界线，得出LVEF左心室射血分数以及和左室整体纵向应变（GLS）、圆周应变（GCS）、面积应变（GAS）及径向应变（GRS）数值。 （所有操作测量几次？如何确定最终确值？操作是固定人员操作还是怎样？）
2.请补一般资料获取
1.3      三、统计学处理
     应分析方法采用SPSS 20.0统计学分析软件进行，计量资料采用（（以x±s）表示，组间比较采用单因素方差分析，。采用广义线性模型分析T2DM患者左心室各个方向整体峰值应变参数的独立预测因子，。以P＜0.05为差异有统计学意义。
2   结    果
2.1      一、一般资料比较各组一般资料和常规超声心动图参数比较 
     T2DM+HU组SUA数值血尿酸水平均高于高于对照组和单纯T2DM组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）；单纯 T2DM组及和T2DM+HU组患者的空腹血糖、总胆固醇、甘油三酯均高于对照组，差异均有统计学意义（均P＜＜0.05）；T2DM组及T2DM+HU组间差异无统计学意义（p>0.05）；其余临床指标组间差异无统计学意义（p>0.05）（。见表1。）
对照组、单纯T2DM组及T2DM+HU组间常规超声测量指标LVEDD、LVESD、LVEDV、LVESV及LVEF在对照组、T2DM组及T2DM+HU组间比较，差异均无统计学意义（p>0.05）（，见表2。）
2.2      二、各组3D-STI技术各参数测值比较 
    单纯 T2DM组GLS低于对照组，差异有统计学意义（P＜＜0.05），GAS、GCS及GRS与对照组相比较比差异均无明显统计学意义（p>0.05）；；T2DM+HU组GLS、GAS、GCS及GRS均低于对照组，差异均有统计学意义（均P＜＜0.05）；T2DM+HU组GLS、GAS、GCS及GRS均低于单纯T2DM组，差异均有统计学意义（均P＜＜0.05）（，见表3，和图11、2、~3）。
2.3      三、3D-STI应变参数的预测因素分析
     将三维应变值以绝对值的形式表示，分别将空腹血糖、血尿酸、收缩压（为何有该参数？上述比较差异无统计学意义呀？），、甘油三酯和总胆固醇作为影响三维应变值的影响因子进行分析，研究结果显示，空腹血糖与和血尿酸与T2DM患者左室各个方向的应变值独立相关 （，见表4）。
讨    论
T2DM是一种以胰岛素抵抗为主伴胰岛素缺乏的糖代谢紊乱疾病，长期高血糖及病程的增加常引发多种并发症，其中心血管危险事件的发生率逐年增高[2-3]。高尿酸血症HU是一种嘌呤代谢障碍性疾病，与饮食习惯、年龄、遗传等因素有关、，同时受胰岛素抵抗、高血压、肥胖等影响，BRAGA等研究[4]指出，HU是心血管事件发生、发展以及死亡的危险因素。本研究旨在应用3D-STI技术，探讨T2DM和HU二者共存对心肌损伤是否进一步加重。
本研究单纯T2DM组、T2DM+HU组和对照组常规超声指标心动图参数LVEDD，、LVESD，、LVEDV，、LVESV，、LVEF在三组中比较差异均无统计学意义，说明常规超声心动图传统超声并不能对T2DM患者早期心脏功能改变提供有价值的参考依据。3D-STI 技术通过对连续的心脏全容积图像进行处理、分析，能够早期发现心肌的受损情况 [5]，其中本研究中单纯与T2DM组GLS较对照组比较，T2DM组GLS降低（P＜0.05），提示在心功能正常情况下，受高血糖影响，患者心肌收缩功能已经受损，与既往研究结果一致。考虑原因可能是胰岛素抵抗可直接诱导心肌细胞功能发生障碍；血糖升高可导致血管内皮细胞功能受损，炎症反应的发生和加重，进而引起心肌细胞缺血缺氧、心室重构以及心功能不全[6-7]。而本研究单纯T2DM组GAS、GRS、GCS与对照组比较虽有所降低，但差异均无统计学意义，究其原因，GLS主要检测表现纵向心肌纤维的收缩能力，这种心肌纤维主要位于心内膜下，在心脏收缩和舒张中起主导作用。心内膜下分布大量的细小冠状动脉，一旦受到高血糖的刺激，这些微血管可能首先受损，因此，当GAS、GRS、GCS仅表现为其他三个应变值只有轻微下降趋势时，单纯T2DM组患者的GLS就已经显著下降。
 本研究结果显示，与对照组和单纯T2DM组相比比较，T2DM合并+HU组GLS、GAS、GRS、GCS均下降（均P＜0.05），说明T2DM+HU组此时患者的左心心功能已经明显收缩，。既往研究[8]报道了中，高尿酸血症HU对左心室结构的影响已有报道，认为结果显示高尿酸是冠心病冠状动脉粥样硬化性心脏病患者左心室增大、心力衰竭的独立危险因素[8]，。T2DM糖尿病患者的胰岛素抵抗及胰岛素分泌不足，可直接诱导心肌细胞发生功能障碍，增加心室重构的风险，而高尿酸血症HU与T2DM糖尿病同为代谢性疾病，高尿酸与胰岛素抵抗互为因果关系，高尿酸可损伤胰岛β细胞并导致其功能异常，诱发或加重T2DM糖尿病。；反之，T2DM糖尿病可抑制肾脏对尿酸的排泄，进而导致高尿酸血症HU的发生，二者相互作用。高尿酸和高血糖都均会损伤对心脏的结构和功能有损伤，当二者共存时，这种不利因素进一步表现出来展现，所以故本研究中T2DM合并+HU组患者左室各个方向的应变值进一步下降。
本研究回归分析显示，空腹血糖与和血尿酸均与左心室各方向应变值（这个名称未全文统一）独立相关，。Wang[9]等在研究中发现，调整校正血压、血脂、年龄等相关因素后，空腹血糖和血尿酸仍是左室重构的显著危险因素，与本研究结论与其一致。血尿酸对左室功能的影响机制尚不明确，可能是通过减少血管内皮型一氧化氮合酶合成、引发炎症反应、增强血小板粘附、聚集功能等方面直接或间接与心肌细胞损伤发生联系[10-11]。一项研究[12]对超过40万人的血尿酸水平追踪随访7-~17年后，发现该人群中发生急性心肌梗死、心力衰竭的几率与其血尿酸水平呈正相关；而且血尿酸水平是急性心肌梗死患者并发左心室功能降低、心力衰竭预后差的重要指标[12]。因此在临床上要注意T2DM 患者血尿酸水平的监测，并尽早进行干预和治疗，减少心血管并发症对 T2DM 患者心肌的进一步损害。
局限性：本研究存在一定的局限性，作为回顾性病例分析研究，旨在判断T2DM糖尿病合并高尿酸血症HU对心肌的影响，纳入的样本量较小，后期仍需要大样本前瞻性队列来进一步验证现有结论。另外，3D-STI对心内、外膜边界清晰度要求较高，手动调节可能会产生误差。
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图1：  对照组三维全容积纵向应变牛眼图，GLS：21%；
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图2：  T2DM组三维全容积纵向应变牛眼图，GLS：16%；
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图3：  T2DM+HU组三维全容积纵向应变牛眼图，GLS：11%



表1    各组临床资料参数比较（x±s）
	组别
	尿酸（单位）
	收缩压（单位）
	总胆固醇（单位）
	甘油三酯（单位）
	空腹血糖（单位）

	对照组
	334.36±41.5
	125.34±11.25
	4.67±0.58
	1.41±0.35
	5.3±0.71

	单纯T2DM组
	349.24±39.8*
	129.02±9.76
	5.59±0.66*
	1.66±0.31*
	6.5±1.21*

	T2DM+HU组
	523.79±84.3*▲
	127.18±12.21
	5.58±0.65*
	1.65±0.38*
	6.6±0.97*


注：*：与对照组比较，*P＜＜0.05; ▲：；与T2DM组比较，▲P＜0.05

表2   各组常规超声心动图参数测量指标比较（x±s）
	组别
	LVEDD
	LVESD
	LVEDV
	LVESV
	LVEF（%）

	对照组
	44.35±5.76
	34.41±4.11
	93.29±8.86
	40.38±6.87
	63.38±5.52%

	单纯T2DM组
	45.72±4.78
	35.38±4.23
	95.20±8.19
	41.20±7.35
	62.29±4.64%

	T2DM+HU组
	45.87±5.11
	35.68±4.60
	94.01±9.41
	41.74±7.42
	61.18±5.91%


请补单位注：*：与对照组比较，P＜0.05; ▲：与T2DM组比较，P＜0.05


                   表3   各组3D-STI技术各参数比较（x±s）                %
	组别
	GLS
	GAS
	GCS
	GRS

	对照组
	23.42±4.51
	34.76±5.01
	20.38±3.64
	35.64±5.14

	单纯T2DM组
	15.54±3.47*
	32.91±4.32
	19.60±3.41
	35.49±4.73

	T2DM+HU组
	11.73±3.86*▲
	24.43±3.63*▲
	15.25±2.90*▲
	30.21±5.18*▲


与对照组比较，*P＜0.05；与T2DM组比较，▲P＜0.05
注：*：与对照组比较，P＜0.05; ▲：与T2DM组比较，P＜0.05

表4  左室整体收缩期应变影响因素的多元回归分析
	影响因素
	GLS
	GAS
	GCS
	GRS

	
	（
	P值P
	（
	P值P
	（
	P值P
	（
	P值

	空腹血糖
	-0.527
	0.000
	-0.558
	0.000
	-0.472
	0.000
	0.401
	0.000

	收缩压
	-0.039
	0.742
	-0.045
	0.694
	-0.035
	0.751
	-0.040
	0.713

	总胆固醇
	-0.048
	0.682
	-0.053
	0.609
	-0.059
	0.601
	-0.062
	0.593

	甘油三酯
	-0.035
	0.752
	-0.038
	0.746
	-0.016
	0.974
	-0.012
	0.980

	尿酸
	-0.631
	0.000
	-0.652
	0.000
	-0.584
	0.000
	-0.575
	0.000


是否是显示的问题？
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