
群等共 /- //. 人%!M#初筛阳性 3, 例"经自治区艾
滋病检测中心复检结果一致#%加上外地累计上报
病例 03 例%从艾滋病网络直报系统启用至截止的
.++,6+-6*+ 我市累计感染者V病人为 200 人%达到了
原定全市艾滋病病毒感染者控制在 *++ 例以内的目
标& 由于项目实施成效显著%我市卫九项目办公室
先后 / 次在自治区防艾工作相关会议或培训班上作
经验介绍%并代表广西赴北京参加国家卫生部举行

的,中国卫九项目总结大会-上作防艾经验介绍&
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. 型糖尿病脂联素水平与心脑血管病变
关系的研究

荀靖琼!’苏’珂!’龙’艳!’彭’鹰!’林’枫!’宁改君!’顾颖萍

作者单位! 1/2++2’广西%桂林医学院附属医院内分泌科

作者简介! 荀靖琼"23,1 4#%女%在读硕士研究生%研究方向!内分泌及代谢性疾病& 56789:!E<=?9=>[9(=>AB8;(()C(7)C=

通讯作者! 苏’珂"231, 4#%男%硕士研究生学历%教授%主任医师%硕士研究生导师%研究方向!糖尿病及其慢性并发症的基础与临床研

究& 56789:!W<q\@U.+++AB8;(()C(7

’’"摘要#’目的’探讨血清脂联素与 . 型糖尿病"J.$Q#心脑血管病变的关系& 方法’选健康体检者"&
组#*1 例%单纯糖尿病""组#/. 例%糖尿病合并心脑血管病变"H组#*, 例%测定各组血清脂联素水平及其血
糖’血脂’空腹胰岛素等指标%计算胰岛素抵抗数$测定反映心脑血管粥样硬化的早期指标6颈动脉内膜中层厚
度"HMQJ#%进行统计学分析& 结果’"2#"组脂联素水平低于 &组"!R+S+2#%H组脂联素水平低于 &组及
"组"!R+S+2#%"’H组患者均比&组存在明显的代谢紊乱和胰岛素抵抗& ".#脂联素与 HMQJ的变化呈显
著负相关"!R+S+2#& "*#多元线性逐步回归分析提示!脂联素及高密度脂蛋白胆固醇降低’甘油三酯增高是
J.Q$患者HMQJ增厚的危险因素& 结论’血清脂联素水平降低是 . 型糖尿病患者动脉粥样硬化的独立危险
因子之一%能够改善胰岛素抵抗’调节血糖血脂’降低血压’延缓J.$Q的大血管动脉粥样硬化等作用%对糖尿
病心脑血管病变起到保护作用&
’’"关键词#’. 型糖尿病$’脂联素$’动脉粥样硬化$’血管病变
’’"中图分类号#’T1,0S2’"文献标识码#’&’"文章编号#’2-0/ 4*,+-$.+2+%+, 4+02/ 4+1
’’U(9&2+)*3-3V?)9WW=)2-0/ 4*,+-).+2+)+,)+0

L1"0"2,#%&’51%/3"#:""’,+%/&’"$#%’,’+$,0+%,$,’+$"0"30,2,’.%&/,#14 %’#1"/,#%"’#5:%#1#4/"F +%,3"#"5
-"22%#A5;/#%’()7*6(1)7% P#T,%FK%&Q0)%,<0:8M,N0D<+,)<1?.)B1;D()1:172% <=,$??(:(0<,B "1EN(<0:1?&3(:()
A,B(;0:>1::,7,%&30)7@(1/2++2%>=()0
’’(*35#0,$#)’<3="$#%>"’J(8=8:BD@K;@N@:8K9(=W;9X Y@KF@@= 8U9X(=@CK9= 8=U K;@C8NU98C8=U C@N@YN8:8=>9(X86
K;B9= K;@X8K9@=KWF9K; KBX@. U98Y@K@W7@::9K<W"J.$Q#)?"#1&+5’J;@N@F8WK;N@@>N(<XW!*1 @E879=@U ;@8:K;B
X@NW(=WF@N@@=N(::@U 9= K;9WWK<UB8WC(=KN(:>N(<X ">N(<X &#$ K;@>N(<X "F8WC(7X(W@U (ZK;@U98Y@K9CX8K9@=KW
F9K;(<K78CN(8=>9(X8K;B") h/.#$K;@>N(<X HF8WC(7X(W@U (ZK;@U98Y@K9CX8K9@=KWF9K; K;@C8NU98C8=U C@N@YN8:
P8WC<:8NC(7X:9C8K9(=")h*,#)J;@9NW@N<78U9X(=@CK9="&$b#%Y:((U >:<C(W@%Y:((U :9X9U%Z8WK9=>9=:<W9= F@N@U@K@N6
79=@U)J;@9=W<:9= N@W9WK8=C@9=U@E"MTM# F8WC8:C<:8K@U)J;@C8N(K9U 9=K97867@U98K;9C\=@WW"HMQJ# F8W7@8W6
<N@U)J;@N@W<:KWF@N@8=8:BD@U)@"5A2#5’"2#J;@:@P@:(ZW@N<78U9X(=@CK9= (Z>N(<X "F8W:(F@NK;8= K;8K(Z
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>N(<X &"!R+S+2#% IN(<X H;8U K;@:(F@WK:@P@:(Z8U9X(=@CK9= 87(=>* >N(<XW"!R+S+2#)J;@X8K9@=KW9= >N(<X
"8=U H;8U 7(N@@P9U@=K7@K8Y(:9CU9WK<NY8=C@8=U 9=W<:9= N@W9WK8=C@K;8= >N(<X &)".# &$bF8W=@>8K9P@:BC(NN@6
:8K@U F9K; HMQJ"!R+S+2#)"*# Q<:K9X:@:9=@8NWK@XF9W@N@>N@WW9(= 8=8:BW9WW<>>@WK@U K;8KU@CN@8W@(Z8U9X(=@CK9=
8=U ;9>;6U@=W9KB:9X(XN(K@9= C;(:@WK@N(:8=U K;@9=CN@8W@(ZKN9>:BC@N9U@WF@N@K;@U8=>@N(<WZ8CK(NW(ZHMQJK;9C\@=6
9=>)B&’$2A5%&’’_(F@N8U9X(=@CK9= C(=C@=KN8K9(= 9W(=@(ZK;@9=U@X@=U@=KU8=>@N(<WZ8CK(NWZ(N8K;@N(WC:@N(W9W9=
K;@KBX@. U98Y@K@WX8K9@=KW)MKC8= 97XN(P@9=W<:9= N@W9W9K@=K%N@><:8K@Y:((U >:<C(W@8=U Y:((U :9X9U%:(F@NY:((U XN@W6
W<N@%W:(FU(F= K;@8K;@N(WC:@N(W9W(ZU98Y@K@W%XN(K@CKK;@X8K9@=KWF9K; KBX@. U98Y@K@W8>89=WKK;@C8NU98C8=U C@N@6
YN8:P8WC<:8NU9W@8W@)
’’(C"4 :&0+5)’JBX@. U98Y@K@W7@::9K<W$’&U9X(=@CK9=$’&K;@N(WC:@N(W9W$’#8WC<:8NU9W@8W@

’’脂联素"&U9X(=@CK9=%&$b#是新发现的由脂肪
细胞分泌的一种内源性生物活性多肽或蛋白质& 脂
联素的功能还不甚明了%但其在糖尿病和心血管疾
病中的作用已备受关注%已有研究表明它参与糖尿
病的病程发展%并直接参与炎症’动脉粥样硬化过
程%是肥胖’胰岛素抵抗和心血管疾病的重要调节因
子(2) & 颈动脉内膜中层厚度 "C8N(K9U 9=K97867@U98
K;9C\=@WW%HMQJ#作为一个反映全身动脉粥样硬化的
早期指标已经逐渐用于临床& 目前国内外尚少有血
清脂联素水平与HMQJ变化之间关系的研究& 本研
究主要通过测定 . 型糖尿病及合并心脑血管病变患
者血清&$b水平’HMQJ%了解脂联素与 J.$Q心脑
血管病变的关系%为脂联素的临床应用奠定理论基
础&
D;对象与方法
DED;研究对象及分组;随机选择 .++,6+, ].++36
+1 桂林医学院附属医院内分泌科住院的糖尿病患
者"糖尿病诊断及分型依据 2333 年d!O制定的标
准#%其中单纯J.$Q组""组#/. 例%男 .. 例%女 .+
例%年龄"-. e*#岁$J.$Q合并心脑血管病变组"H
组#*, 例%男 23 例%女 23 例%年龄"-* e1#岁%该组
患者均有明确的脑梗死"依据既往病史或头颅 HJ’
QTM检查结果#’冠心病(依据患者曾有心绞痛’心
肌梗死病史%心电图和"或#放射性核素检查异常和
"或#经冠状动脉造影证实的至少有一支血管病变
狭窄程度"1+L)等心脑血管病变的表现& 以同期
间我院体检科进行健康体检者为对照组"&组#*1
例%男 20 例%女 2, 例%年龄"-+ e/#岁%均口服 01 >
葡萄糖粉行OIJJ排除糖耐量异常& 以上各组研究
对象经临床检查均排除有家族性高脂血症史’严重
感染’风湿病’血液病’肿瘤及外伤性肝肾疾患%并且
&’"’H三组间的性别构成比较%差异无统计学意义
"!. h+S221%!均i+S+1#%具有可比性&
DEF;研究方法
2S.S2’一般指标检测’"2#所有研究对象均免冠

脱鞋%穿单衣裤由专人准确测量身高’体重’腰围及
臀围%计算"QM(体重"\>#V身高平方"7.#)& 静息
21 79=后坐位测量右肱动脉血压"77!>#%连测 * U
清晨血压取均值%由专人负责测量’记录基础收缩压
"G"b#’舒张压"$"b#& ".#禁食过夜后于次日清晨
抽取空腹静脉血 1 7:离心后分离血清%用全自动生
化分析仪测定胆固醇"JH#’甘油三酯"JI#’高密度
脂蛋白胆固醇 "!$_6H#’低密度脂蛋白胆固醇
"_$_6H#$葡萄糖氧化酶法测定空腹血糖"l"I#%餐
后 . ; 血糖"b"I#$放射免疫法测定空腹胰岛素
"lM%G#$采用酶比色法测定血尿酸"f&#& "*#采用
稳态模型法"!OQ&#计算胰岛素抵抗数!!(786MT
h"lM%G albI#V..S1&
2S.S.’血清脂连素水平测定’所有研究对象受试
日隔夜禁食%于清晨 , 时空腹静脉采血 1 7:%室温静
置 *+ 79=%* +++ NV79=离心 21 79=%分离血清%于 4
0+ ‘冰箱保存备测%一次性测定血清脂联素含量
"采用酶免疫法试剂盒%美国&$_生产#& 实验各步
骤严格按照说明书进行&
2S.S*’颈动脉内膜中层厚度"HMQJ#测定’由诊断
经验丰富的同一专科 "超医师使用德国 5G&OJ56
$f- 彩色多普勒超声诊断仪 "探头频率 1 ]2.
Q!D#以管腔6内膜界面前缘至中层6外膜膜界面前
缘的垂直距离作为HMQJ%同时观察颈动脉壁是否光
滑’有无斑块形成"斑块定义为局部 MQJ值 i2S1
77#取左右两侧颈动脉内膜中层厚度的平均值作为
研究对象最终的HMQJ值&
DEG;统计学方法;应用 GbGG2*S+ 软件进行统计学
处理%计量资料以 !@eE表示%组间比较符合正态分
布的采用<检验%非正态分布的数据采用秩和检验%
各指标间关系用直线回归分析%多因素分析采用多
元线性回归法&
F;结果
FED;三组临床资料及检测指标比较;. 型糖尿病
合并心脑血管病组血清脂联素水平低于单纯 . 型糖
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尿病组及正常对照组"<分别h*S++13%3S0*02%!均
R+S+2#%单纯 . 型糖尿病组血清脂联素水平低于正
常对照组"<h0S0303%!R+S+2#%且各组内男女脂联
素差异无统计学意义"<h+S/130%!i+S+1#%男’女
血清脂联素水平分别为"-S-0 e*S2.+#和"-S32 e
.S/*+#%各检测指标间的比较见表 2& 将 . 型糖尿

病患者按血浆脂联素水平的 .1L’1+L和 01L百分
位数作为分界点分为四组后发现%随着 . 型糖尿病
患者血浆脂联素水平的降低%HMQJ逐步增高%四组
间 HMQJ值两两比较差异具有统计学意义 "!R
+S+++#& 见表 .&

表 2’三组检测指标比较"!@eE#

组’别 例数 G"b"77!># $"b"77!># "QM"\>V7. # &$b"=7(:V7:# lM%G"7fV_# l"I"77(:V_# b"I"77(:V_#

& *1 22.S. e2+S2 0.S*+ e,S/ ..S-3 e2S/* 3S01 e*S*. ,S-+ e+S3, /S0, e+S02 -S-, e+S-1

" /. 2*0S++ e2+S*# ,2S/2 e3S2 .*S// e2S1- -S2* e2S01# 3S.2 e+S-- ,S-0 e+S0/# 2.S00 e+S0-#

H *, 21.S, e2+S0#$ ,+S0+ e3S1 ./S0, e2S*,% /S,3 e2S+/#$ 2/S0* e+S3.% 3S0/ e+S,1#$ 2/S,- e+S,.#$

组’别 例数 MTM HMQJ"77# JI"77(:V_# JH"77(:V_# !$_6H"77(:V_# _$_6H"77(:V_# f&"!7(:V_#

& *1 2S,0 e+S21 +S-* e+S+0 2S+2 e+S.2 /S22 e+S*/ 2S*/ e+S*. .S2/ e+S/1 .0+S,, e2,S3*

" /. *S/0 e+S*0# +S,. e+S2.# 2S,1 e+S23# 1S2. e+S3- 2S.- e+S*3# *S2+ e+S*0% **1S./ e21S02#

H *, /S1, e+S2-#$ 2S./ e+S/3#$ .S./ e+S.2#$ 1S10 e2S+3 2S+2 e+S*/#$ *S*. e+S.3% *,3S/1 e.*S**#$

’注!与&组比较%%!R+S+1%#!R+S+2$与"组比较%$!R+S+2

表 .’血浆脂联素水平 / 分位法分组后HMQJ的比较

脂联素分位值 例数 HMQJ

&&$b"01L分位值 2/ +S-2 e+S.2

01L分位值"&$b"1+L分位值 2, +S,* e+S+3

11+L分位值"&$b".1L分位值 2/ 2S23 e+S*0

&&$b".1L分位值 2- 2S.1 e+S.*

’注!任意两组间HMQJ值比较差异均有统计学意义"!R+S++2#

FEF;脂联素的相关因素分析;. 型糖尿病组患者
血清脂联素分别与 G"b’lM%G’HMQJ呈显著负相关
"!R+S+2#%与 l"I’MTM’JI呈负相关"!R+S+1#%
与 !$_呈显著正相关"!R+S+2# "表 *#& 以脂联
素为应变量%其他参数为自变量%进一步做多元线性
回归分析%进入回归方程的有 HMQJ"9h42S032%!
R+S+2#’!$_6H"9h+S3,,%!R+S+2#’MTM"9h4
+S*+,%!R+S+2#及JI"9h4+S.0/%!R+S+1#&

表 *’脂联素的相关因素分析

相关因素 D !

G"b 4+S/2/ +S+++

lM%G 4+S*+* +S++/

HMQJ 4+S/*2 +S+++

l"I 4+S.-0 +S+22

MTM 4+S./, +S+23

JI 4+S.13 +S+2/

!$_ +S*0/ +S+++

’注!D!回归系数$!!概率

FEG;HMQJ的相关因素分析’相关性分析显示!HM6
QJ与 G"b’JI呈显著正相关%与 l"I’"I.;’lM%G’
MTM亦呈正相关%与 &$b’!$_6H呈显著负相关"表
/#& 以HMQJ为应变量%其他参数为自变量%进行多
元线性回归分析%提示 !$_6H’&b%及 JI’ G"b’
MTM’f&为 HMQJ的主要危险因素%回归系数分别
是!4+S*1.’ 4+S2+/’+S+0+ "!R+S+2#及 +S++0’
+S+.2’+S++2"!R+S+1#&

表 /’HMQJ的相关因素分析

相关因素 D !

G"b +S12, +S+++

lM%G +S*.- +S++*

b"I +S.// +S+2*

l"I +S.*0 +S++-

MTM +S.*, +S+./

JI +S.01 +S++3

f& +S.1, +S+21

!$_ 4+S111 +S+++

&$b 4+S/*2 +S+++

’注!D!回归系数$!!概率

G;讨论
GED;长期以来%人们都认为肥胖是导致胰岛素抵
抗’高血压和心脑血管疾病的主要因素%但是对于其
中的机理一直知之甚少%脂联素的发现则给我们提
供了一个新的突破口& 脂联素是由成熟脂肪组织特
异性分泌的一种胶原样蛋白%其功能还不十分明确%
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新近研究指出%在脂肪与血管之间可能存在一个脂
肪细胞6血管调节轴%参与动脉粥样硬化的形成%脂
联素在这一调节中起着桥梁作用%并且与糖耐量减
退和糖尿病的发生具有独立相关性(.) & 本研究发
现健康体检组’单纯J.$Q组’J.$Q合并心脑血管
病变组的脂联素水平逐渐减低%且各组之间存在统
计学差异%说明脂联素参与了 J.$Q及其心脑血管
并发症的发展过程%与国外的研究(*)结论一致& 王
遂军(/)等的研究显示女性血清脂联素水平显著高

于男性%本研究未发现各组内男女脂联素差异无统
计学意义%可能与研究对象的例数有关&
GEF;有实验证据表明将由人脂联素产生的腺病毒
注射给载脂蛋白 5"8X(5#缺陷的小鼠%可以降低
8X(5缺乏大鼠动脉板块中脂质的沉积%延缓动脉硬
化的发展& 在脂联素基因敲除小鼠%外伤导致股动
脉损伤时%血管新生内膜明显增厚%而且这种情况与
葡萄糖耐受下降无关%相反%脂联素的过度表达可抑
制这些小鼠新生内膜层的增生(2) & 大量实验表明
脂联素与动脉硬化具有明显相关性%心脑血管病患
者血浆脂联素水平明显降低%糖尿病伴心脑血管病
变者脂联素更低& 脂联素可以通过多种途径作用于
&G灶的三要素!内皮细胞’巨噬细胞和血管平滑肌
细胞%发挥其抗动脉硬化作用& 本研究显示衡量早
期动脉粥样硬化的指标HMQJ与血清脂联素水平显
著负相关%血清脂联素水平下降是 . 型糖尿病动脉
粥样硬化的独立危险因素%脂联素具有抗动脉硬化
的作用%与郭立新(1)等的报道一致& 多元线性回归
分析表明 HMQJ的变化与收缩压’lM%G’lbI’MTM’
JI有线性回归关系& 且本研究将 . 型糖尿病患者
按血浆脂联素水平的 .1L’1+L和 01L百分位数作
为分界点分为四组后发现%随着 . 型糖尿病患者血
浆脂联素水平的降低%HMQJ逐步增高%四组间HMQJ
值两两比较差异有统计学意义%提示颈动脉内膜中
层厚度与脂联素的水平密切相关%脂联素水平降低
可能与其他致动脉硬化因素共同作用%导致 J.$Q
动脉粥样硬化的发生& 提示脂联素水平降低可能与
其他致动脉硬化因素共同作用%导致 J.$Q动脉粥
样硬化的发生&
GEG;目前普遍认为%糖尿病’心脑血管病变为胰岛
素抵抗综合征%,胰岛素抵抗-是引发糖尿病及心脑
血管病变的根本原因%是其发生发展的 ,共同土
壤-& 在动物实验模型中%脂联素缺乏的脂肪萎缩
和肥胖小鼠的胰岛素抵抗可以被外源性脂联素部分

改善%若同时给予瘦素和脂联素%胰岛素抵抗可完全

消除%提示低脂联素血症与MT存在相关性& 补充脂
联素可能成为改善MT’治疗 J.$Q心脑血管并发症
的新手段& 本研究显示糖尿病患者的脂联素低于正
常对照者%且脂联素与空腹血糖’胰岛素及胰岛素抵
抗指数呈负相关%表明脂联素是影响胰岛素抵抗的
重要因素%其分子机理还不甚清楚%但肯定是由多因
素参与的复杂过程&
GEH;. 型糖尿病患者长期的高血糖状态和胰岛素
抵抗对脂质代谢紊乱有重要影响& 高脂血症可使血
管内皮细胞受损%血小板聚集%同时还可使纤溶蛋白
酶活性下降%血栓更易形成%心脑血管并发症更易发
生& 而&b%具有强烈的调节脂质代谢的作用%它可
抑制J%l."的促脂解作用%减少游离脂肪酸"ll&#
入血%并通过激活 &Qbk途径%加强脂肪去路途径
中各种转运体及酶的基因表达进而发挥调节血脂代

谢的作用(-) & 本研究发现脂联素与体内高密度脂
蛋白有很强的独立正相关性%与甘油三酯负相关%而
与胆固醇和低密度脂蛋白之间没有明显的相关性%
与I8PN9:8等(0)的报道一致%表明除糖尿病和胰岛素
抵抗外%脂联素与心脑血管病变的另一重要危险因
素0血脂异常密切相关(,) &
GEI;. 型糖尿病患者约 /+L ]-+L伴有高血压%高
血压亦是 . 型糖尿病患者发生大血管病变的独立危
险因素& 本研究还提示%脂联素与收缩压显著负相
关%说明脂联素与高血压也有一定的相关性%提示脂
联素可能通过降低血糖和调节血脂水平来调控血

压%但其确切机理尚有待于进一步研究& 本研究提
示在实际治疗 J.$Q时除了严格控制血糖外%纠正
血脂代谢的紊乱和保持血压的平稳是控制J.$Q心
脑血管并发症发生发展的必要条件&
GEU;研究表明血清脂联素能够改善胰岛素抵抗’调
节血糖血脂’降低血压’延缓J.$Q的大血管动脉粥
样硬化等作用%对糖尿病心脑血管病变起到保护作
用& 因此补充外源性的脂联素%或增加内源性的表
达%或设计其受体的激动剂从理论上讲都有助于上
述病变的临床治疗%虽然最新的研究已给我们带来
了一丝曙光%但仍需要进行大量而严格的临床前实
验& 总之%本研究表明脂联素与 J.$Q心脑血管病
变密切相关%脂联素及其受体激动剂可能成为防治
. 型糖尿病胰岛素抵抗以及合并心脑血管病变的有
效新手段&
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’’"摘要#’目的’探讨胰岛素强化治疗对糖尿病"$Q#家兔脑细胞凋亡及炎症反应的影响& 方法’将 /+
只雄性实验家兔随机分为糖尿病多次胰岛素"M=W#治疗组"&组%) h,#’1+T预混 M=W治疗组""组%) h,#’
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+S033%!R+S++2#& 未治组绝大多数神经元变性凋亡率".-S-0 e+S33#L%与各组比较存在统计学差异"!R
+S++2#& 结论’糖尿病可导致脑炎症因子表达增加%促进脑细胞凋亡%胰岛素可减轻糖尿病兔脑细胞凋亡和
炎性反应& 三种胰岛素治疗方案中 *+T预混胰岛素方案是最佳的强化治疗方案&
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