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! 型糖尿病合并肥胖患者血清 "#$%$&

和 '()*+ 水平变化的研究

张灿,李宝新,郭淑芹,常文龙,王鄖,姚琪,张云良

,,!摘要",目的,探讨 ! 型糖尿病合并肥胖患者血清鸢尾素!"#$%$&"和分泌型卷曲相关蛋白 +

!'()*+"水平的变化# 方法,选取 !-.+ 年 .- 月至 !-./ 年 .! 月在保定市第一中心医院内分泌住院

的 .0+ 例 ! 型糖尿病患者$根据体重指数分为糖尿病正常体重组!! 12."%糖尿病超重组!! 12-"%

糖尿病肥胖组!! 1+3"$同期体检体重指数正常的健康受试者为对照组!! 1+-"$分别比较 3 组一般

资料%血清"#$%$&及 '()*+ 水平的差异$采用 "#$%&'%!相关性分析法分析血清"#$%$&和 '()*+ 与体重

指数%腰臀比%血脂%血糖的相关性$多元逐步回归分析血清 "#$%$& 和 '()*+ 与相关代谢指标的关系#

结果,与糖尿病正常体重组和糖尿病超重组相比$糖尿病肥胖组空腹胰岛素!("4'"%稳态模型评

估5胰岛素抵抗指数!67895")"明显增加!

!

!

1.2(:+%.0(/;$)均<-=-+"$血清 "#$%$&%'()*+ 水平明

显下降!*1+.=2-%.+=.;$)均<-=-+"# "#$%&'%!相关性分析显示$血清"#$%$&水平与体重指数%腰臀

比%总胆固醇%甘油三酯%("4'%67895")呈负相关!&1>-(22 ?>-(!;$)均<-=-+"$与高密度脂蛋

白5胆固醇!6@A5B"%'()*+ 呈正相关!&1-(!-%-(!!$)均 <-=-."&血清 '()*+ 水平与体重指数%腰

臀比%糖尿病病程%甘油三酯%低密度脂蛋白5胆固醇%6C9.D%("4'%67895")呈负相关!&1>-(;: ?

>-(.;$)均<-=-+"$与6@A5B%"#$%$&呈正相关!&1-(.2%-(!!$)均 <-=-+"# 多元逐步回归分析显

示体重指数%腰臀比%("4'与血清 "#$%$& 呈显著负相关!

"

1>-(-3% >!(2+% >!(!2$)均<-=-+"$体

重指数与血清 '()*+ 呈显著负相关!

"

1>.(.3$)<-=-+"# 结论,! 型糖尿病合并肥胖时血清"#$%$&

和 '()*+ 水平均显著降低$二者可能在糖尿病合并肥胖的发病中发挥一定作用#
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$&%SK$& #V%$%RH&DV$&TV\!67895")" ZV#V$&D#VH%VT !
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1.2=:+$.0=/;$HKK)<-=-+"$ZUV#VH%RUVKVYVK%

PL%V#SG"#$%$& H&T '()*+ ZV#VTVDK$&VT !*1+.=2-$.+=.;$HKK)<-=-+"$& T$HCVR$DPCV%$RNW#PSX=

"#$%&'%! DP##VKHR$P& H&HKN%$%%UPZVT RUHR%V#SG"#$%$& ZH%&VWHR$YVKNDP##VKHRVT Z$RU [8"$ ]6)$ RPRHK

DUPKV%RV#PK!QB"$ R#$WKNDV#$TV!Q̀ "$("4'$H&T 67895")!&1>-=225>-=!;$HKK)<-=-+"$CSRXP%$R$YVKN

DP##VKHRVT Z$RU U$WU TV&%$RNK$XPX#PRV$&5DUPKV%RV#PK!6@A5B" H&T '()*+!&1-=!-$ -=!!$HKK)<-=-."&

'()*+ ZH%&VWHR$YVKNDP##VKHRVT Z$RU [8"$]6)$RUVDPS#%VPLT$HCVRV%$ Q̀ $ KPZTV&%$RNK$XPX#PRV$& DUPKV%5

RV#PK!A@A5B"$ 6C9.D$ ("4'$ 67895")!&1>-=;:5>-=.;$ HKK)<-=-+"$H&T XP%$R$YVKNDP##VKHRVT

6@A5BH&T "#$%$&!&1-=.2$-=!!$HKK)<-=-+"=8SKR$XKV%RVXZ$%V#VW#V%%$P& H&HKN%$%%UPZVT RUHR[8"$

]6)H&T ("4' ZV#V%$W&$L$DH&RKN&VWHR$YVKNH%%PD$HRVT Z$RU %V#SG"#$%$& !

"

1>-=-3$ >!=2+$ >!=!2$HKK

)<-=-+"$ H&T [8"ZH%%$W&$L$DH&RKN&VWHR$YVKNH%%PD$HRVT Z$RU %V#SG'()*+ !

"

1>.=.3$ )<-=-+"=

C)&$6,(/)&,'V#SG"#$%$& H&T '()*+ KVYVK%H#VTVD#VH%VT $& T$HCVR$DXHR$V&R%Z$RU PCV%$RN$H&T GHNXKHN

$GXP#RH&R#PKV%$& RUVPDDS##V&DVH&T TVYVKPXGV&RPLT$HCVRV%HDDPGXH&$VT Z$RU PCV%$RN=
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2,&09+)'+%-'4HR$P&HK4HRS#HK'D$V&DV(PS&THR$P& PLBU$&H!:.+--/33"& 6VCV$8VT$DHK'D$V&DV

)V%VH#DU *#PIVDR! !-./-!:! "& [HPT$&W'D$V&DVH&T QVDU&PKPWN)V%VH#DU H&T @VYVKPXGV&R*#PIVDR
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,,近些年随着饮食结构和生活方式的改变$! 型

糖尿病与肥胖已成为常见的内分泌代谢性疾病# 肥

胖可加重胰岛素抵抗$增加糖尿病的发病风险和血

糖控制难度$同时糖尿病患者的体重也不易管理#

鸢尾素!"#$%$&"和分泌型卷曲相关蛋白 + !'()*+"

是最近发现的由脂肪细胞分泌的$与糖%脂代谢相关

的因子+.5!,

# 二者都参与能量代谢$但在 ! 型糖尿病

合并肥胖患者体内的表达尚不明确# 本研究旨在以

不同体重指数的 ! 型糖尿病患者为研究对象$探讨

血清"#$%$&和 '()*+ 水平的变化$并分析二者与体

重指数%血糖%血脂的关系#

E>对象与方法

.=.,研究对象与分组,选取 !-.+ 年 .- 月至 !-./

年 .! 月在保定市第一中心医院内分泌住院的 ! 型

糖尿病患者 .0+ 例$其中男性 0/ 例$女性 00 例$均

符合 .000 年 ]67糖尿病的诊断标准+;,

# 同时要

求年龄在 3- ?2- 岁$无严重急%慢性并发症$无严重

肝%肾功能不全# 对照组为同期在医院体检的+- 名

体重指数正常的健康受试者# 分组标准'所有受试

者依次进行身高%体重的测定$计算体重指数$根据

]67对肥胖的诊断标准+3,将受试者分为对照组

!.0 aWFG

!

"

体重指数 <!+ aWFG

!

"$男性 !+ 名$女

性 !+名&糖尿病正常体重组!.0 aWFG

!

"

体重指数<

!+ aWFG

!

"2. 例$男性 ;+ 例$女性 ;/ 例&糖尿病超

重组!!+ aWFG

!

"

体重指数 <;- aWFG

!

"2- 例$男性

;; 例$女性 ;2 例&糖尿病肥胖组 !体重指数
#

;- aWFG

!

"+3 例$男性 !: 例$女性 !/ 例# 本研究获

得保定市第一中心医院伦理委员会批准$所有受试

者均签署知情同意书#

.=!,方法

.=!=.,病史采集和体格检查,记录受试者的年龄%

糖尿病病程等一般资料$测量身高%体重%腰围%臀

围$并计算体重指数以及腰臀比#

.=!=!,生化指标检测,所有受试者均于前夜禁食

.- U$次日晨起%空腹%安静状态下采集外周血 .- GK

!避免溶血"$置入真空非抗凝玻璃试管中# 标本

置于室温下 ;- ?/- G$&$待血液凝固后用离心机

!3 --- #FG$&$#1!- DG" 离心 + G$&# 将离心血清

分为两份$一份测定血糖%血脂等生化指标$另一份

保存于 >:-b冰箱中冰冻保存# 空腹血糖%谷丙转

氨酶!9AQ"%总胆固醇%甘油三酯%高密度脂蛋白5胆

固醇!6@A5B"%低密度脂蛋白5胆固醇!A@A5B"%肌

酐采用日立全自动 2/-- 生化分析仪进行检测&

6C9.D用全自动 69:.:- 糖化分析仪测定&空腹胰

岛素!("4'"采用电化学发光法!德国 BPCH%/---5

J/-."测定$计算稳态模型评估5胰岛素抵抗指数

!67895")" 1空腹血糖!GGPKFA" c空腹胰岛素

!GdFA"F!!=+#

.=!=;,血清"#$%$&%'()*+ 检测,血清 "#$%$&%'()*+

用JA"'9进行检测$试剂盒购自上海酶联生物科技

有限公司!JKHC%D$V&"$均严格按照试剂盒说明书步

骤进行$"#$%$& 的有效检测范围为 / ?!:- &WFA$
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'()*+ 的有效检测范围为 ; ?:- &WFA$批内差异 <

/e$批间差异<.-e#

.=;,统计学处理,采用 '*''.0=- 软件进行统计学

分析$正态分布的计量数据用 3fC表示&非正态分

布的数据以用中位数或四分位间距+=!)MN$)BN",

表示$组间比较采用单因素方差分析$组间计量资料

均数比较采用多因素方差分析$"#$%&'%! 相关性分

析法分析血清"#$%$&和 '()*+ 与体重指数%腰臀比%

血脂%血糖%年龄之间的相关性$多元逐步回归分析

血清"#$%$&和 '()*+ 与相关代谢指标的关系# )<

-=-+ 为差异有统计学意义#

=>结果

!=.,各组一般资料及血糖控制情况的比较,与对

照组相比$糖尿病正常体重组年龄%体重指数和腰臀

比差异均无统计学意义!)均 g-=-+"$具有可比

性# 糖尿病正常体重组%糖尿病超重组%糖尿病肥胖

组之间年龄%糖尿病病程匹配$体重指数%腰臀比逐

渐增加!)均 <-=-+"# 与糖尿病正常体重组和超

重组相比$糖尿病肥胖组 ("4'%67895")明显增加

!)均<-=-+"$见表 .#

!=!,各组血脂%肌酐%9AQ%血清"#$%$& 和 '()*+ 水平

比较,与糖尿病正常体重组%糖尿病超重组相比$糖尿

病肥胖组总胆固醇%甘油三酯水平升高$6@A5B水平降

低!)均<-=-+"# 糖尿病正常体重组%糖尿病超重组

及糖尿病肥胖组血清"#$%$&水平依次降低!)<-=-+"#

与糖尿病正常体重组相比$糖尿病肥胖组和糖尿病

超重组血清 '()*+ 水平均下降$其中$糖尿病肥胖组

'()*+ 水平更低!)<-=-+"$见表 !#

表 E>对照组及糖尿病各组一般资料及血糖控制情况的比较+3fC$=!)MN$)BN",

组别 例数 年龄!岁" 体重指数!aWFG

!

"

腰臀比 糖尿病病程!年"

对照组 +- +/=+! f/=-- !!=+/ f.=3! -=:; f-=-3 >

糖尿病正常体重组 2. +:=;0 f:=;. !!=0. f.=;2 -=:3 f-=-3 /=2- f;=..

糖尿病超重组 2- +/=0. f2=02

!2=33 f.=++

HC

-=:2 f-=-;

HC

2=.3 f;=-+

糖尿病肥胖组 +3 +/=;; f2=+-

;.=+! f.=:+

HCD

-=0. f-=-3

HCD

/=;2 f;=3!

, ,,*值 -(0: 3!/(;3 2;(-. 2/(33

, ,,)值 -=3. -=-- -=-- -=--

组别 例数 (*̀ !GGPKFA" 6C9.D!e" ("4'!GdFA" 67895")

对照组 +- +=!: f-=;/ +=!! f-=/3 .-=32!+=3!$.+=2:" !=+0!.=!/$;=2-"

糖尿病正常体重组 2.

0=;3 f;=+3

H

0=;; f!=-2

H

.-=3:!:=//$.+=3:" 3=;/!;=..$+=/;"

糖尿病超重组 2-

0=-. f!=2:

H

:=+: f.=:3

H

.;=+;!:=.2$!.=2+"

H

+=32!!=0/$:=3+"

糖尿病肥胖组 +3

0=.2 f;=;.

H

0=.! f.=02

H

.0=2.!.!=/-$!0=0;"

HCD

:=.:!3=2;$..=;-"

HCD

,*值!或
!

! 值"

!3=;0 /!=+0 .2=:+ .0=/;

)值 -=-- -=-- -=-- -=--

,,注' (*̀ '空腹血糖&("4''空腹胰岛素&67895")'稳态模型评估5胰岛素抵抗指数&与对照组相比$

H

)<-=-+&与糖尿病正常体重组相比$

C

)<-=-+& 与糖尿病超重组相比$

D

)<-=-+

表 =>对照组及糖尿病各组血脂%肌酐%9AQ%血清"#$%$&和 '()*+ 水平比较+3fC$=!)MN$)BN",

组别 例数 QB!GGPKFA" Q̀ !GGPKFA" 6@A5B!GGPKFA" A@A5B!GGPKFA"

对照组 +- 3=// f-=2! .=!+ f-=;2 .=.0 f-=.: !=/! f-=+.

糖尿病正常体重组 2. 3=0. f-=:3 .=;2 f-=3!

.=-: f-=./

H

!=0- f-=32

H

糖尿病超重组 2-

+=!/ f-=22

HC

!=.! f-=+-

HC

.=-/ f-=.0 H

;=!+ f-=/2

HC

糖尿病肥胖组 +3

+=/. f-=2:

HCD

;=2; f.=/0

HCD

-=00 f-=.3

HCD

;=.: f-=:;

HC

*值 .+(;- 0;(32 .!(02 ..(0-

)值 -=-- -=-- -=-- -=--

组别 例数 肌酐!

!

GPKFA" 9AQ!dFA" "#$%$&!&WFA" '()*+!&WFA"

对照组 +- 2-=./ f.;=++ !;=:. f3=0; /.=33!;;=2;$:.=/3",, ;2=2! f..=::

糖尿病正常体重组 2. /0=++ f.;=/; !!=-2 f/=!0 /-=-!!!/=/2$2:=!;",, ;+=:+ f..=23

糖尿病超重组 2- 2!=:. f.3=/3 !3=-. f/=0!

!0=:3!.!=:.$+!=-0"

HC

, ;.=!2 f0=30

HC

糖尿病肥胖组 +3 2-=.- f.-=/- !!=:/ f/=!!

.2=3:!0=0!$!2=;;"

HCD

!+=+; f2=2-

HCD

*值!或
!

! 值"

-(:; .(;: +.(2- .+(.;

)值 -=3: -=!+ -=-- -=--

,,注' QB'总胆固醇&Q̀ '甘油三酯&6@A5B'高密度脂蛋白5胆固醇&A@A5B'低密度脂蛋白5胆固醇&9AQ'谷丙转氨酶&"#$%$&'鸢尾素&'()*+'分

泌型卷曲相关蛋白 +&与对照组相比$

H

)<-=-+&与糖尿病正常体重组相比$

C

)<-=-+& 与糖尿病超重组相比$

D

)<-=-+
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!=;,血清 "#$%$& 和 '()*+ 水平与各因素 "#$%&'%!

相关性分析,"#$%&'%!相关性分析显示$血清"#$%$&

水平与体重指数%腰臀比%总胆固醇%甘油三酯%

("4'%67895")呈负相关!)均 <-=-+"$与 6@A5B%

'()*+ 呈正相关!)均<-=-."&血清 '()*+ 水平与

体重指数%腰臀比%糖尿病病程%甘油三酯%A@A5B%

6C9.D%("4'%67895")呈负相关!)均 <-=-+"$与

6@A5B%"#$%$&呈正相关!)均<-=-."$见表 ;#

!=3,多元逐步回归分析,分别以血清"#$%$&%'()*+

为因变量$体重指数%腰臀比%糖尿病病程%血脂%

("4'%67895")为自变量$进行多元逐步回归分析$

结果显示'体重指数%腰臀比%("4' 与血清 "#$%$& 呈

显著负相关$体重指数与血清 '()*+ 呈显著负相

关$见表 3#

=>讨论

近些年 ! 型糖尿病和肥胖的患病率显著升高$

并且两者相互影响$相互促进# 在糖尿病和肥胖患

者体内均易出现脂代谢异常$脂肪组织除参与能量

代谢调节外$还具有一定的分泌功能$可以分泌

"#$%$&%'()*+等因子$进而参与内分泌的调节# 本研

究主要探讨糖尿病合并肥胖患者体内 "#$%$&%'()*+

的水平变化$以及它们与体重指数%血脂%血糖相关

指标的关系#

表 F>血清"#$%$&和 '()*+ 与各因素 "#$%&'%!相关性分析

指标
"#$%$&

&值 )值

'()*+

&值 )值

年龄 -=-/ g-=-+ - g-=-+

体重指数 >-=++ <-=-. >-=;: <-=-.

腰臀比 >-=+- <-=-. >-=!0 <-=-.

糖尿病病程 >-=-/ g-=-+ >-=.+ <-=-+

QB >-=!; <-=-. >-=0! g-=-+

Q̀ >-=+3 <-=-. >-=;. <-=-.

6@A5B -=!- <-=-. -=.2 <-=-.

A@A5B >-=.- g-=-+ >-=.; <-=-.

(*̀ >-=.! g-=-+ >-=-+ g-=-+

6C9.D >-=.! g-=-+ >-=.+ <-=-+

A&!("4'" >-=22 <-=-. >-=!. <-=-.

A&!67895")" >-=/: <-=-. >-=!. <-=-.

A&!"#$%$&" > > -=!! <-=-.

'()*+ -=!! <-=-. > >

,,注' QB'总胆固醇&Q̀ '甘油三酯&6@A5B&高密度脂蛋白5胆固

醇&A@A5B'低密度脂蛋白5胆固醇&(*̀ '空腹血糖& 67895")'稳态

模型评估5胰岛素抵抗指数&"#$%$&'鸢尾素&'()*+'分泌型卷曲相关

蛋白 +&血清"#$%$&%("4'%67895")进行对数转换

,,由脂肪组织分泌的-肌因子.///血清"#$%$&$是

"

型纤连蛋白域蛋白 + 基因编码的
#

型膜蛋白$运

动诱导骨骼肌产生过氧化物酶体增殖物活化受体
$

协同刺激因子5.

%

!*̀B5.

%

"$促进血清"#$%$&的表达$

提高解耦联蛋白5. 的生物活性$进而使白色脂肪棕

色化$增加产热$加快能量代谢++,

# h#$%RV&%V& 等+/,

研究发现$存在胰岛素抵抗的肥胖者骨骼肌内 *̀B5

.

%

所诱导的线粒体氧化磷酸化减少# 有研究报道$

在肥胖人群中血清 "#$%$& 水平较健康人群明显下

降+2,

# 在本研究中$糖尿病肥胖组和糖尿病超重组

的体重指数%腰臀比和血清 "#$%$& 水平显著低于糖

尿病正常体重组$血清 "#$%$& 水平与体重指数%腰臀

比%总胆固醇%甘油三酯呈负相关$可以推测血清

"#$%$&水平下降可能参与肥胖F超重的发生$并且可

能具有一定的保护作用# 当发生 ! 型糖尿病时$血

清"#$%$&水平降低$说明 ! 型糖尿病与 "#$%$& 的分泌

有关$目的是代偿在 ! 型糖尿病患者骨骼肌中出现

的胰岛素抵抗$"#$%$& 通过调控糖代谢$进而改善胰

岛素抵抗+:,

# EUH&W等+0,研究发现$! 型糖尿病患

者"#$%$&水平低于健康对照组# 血清 "#$%$& 水平的

升高可以在一定程度上保护胰岛
&

细胞功能+.-,

#

本研究中 "#$%&'%! 相关性分析显示$血清 "#$%$& 与

糖尿病病程%("4'%67895")呈负相关$说明血清

"#$%$&可能通过降低血清胰岛素水平$改善胰岛素抵

抗$进而参与 ! 型糖尿病患者血糖的调节# 多元逐

步回归分析显示$体重指数%腰臀比%("4' 与血清

"#$%$&呈显著负相关$进一步说明 ! 型糖尿病合并肥

胖时$血清"#$%$&含量的变化可能与两者密切相关$

可能由于两者的协同作用$血清 "#$%$& 显著下降$从

而调节糖%脂代谢#

'()*+ 是一种主要由白色脂肪组织分泌的抗炎

型脂肪因子$属于 '()*家族中的一员# QH& 等+..,

通过对肥胖儿童的横断面研究和生活方式干预$发

现肥胖儿童 '()*+ 水平显著降低$与体重指数%腰

围%67895")呈负相关# 在纵向研究中$生活方式

干预后$体重显著减轻$同时 '()*+ 水平显著升高#

进一步研究显示$体重指数下降与 '()*+ 水平升高

显著相关$表明血清 '()*+ 水平受体重指数的影

表 G>多元逐步回归分析血清"#$%$&%'()*+ 的影响因素

因变量 自变量
"

值 "E值
"

O值 D值 )值 0+P.Q

A&!"#$%$&"

体重指数 >-=-3 -=-! >-=./ >!=;/ <-=-+ >!=+3 ?>.=00

腰臀比, >!=2+ .=.3 >-=./ >!=3. <-=-+ >3=00 ?>-=+-

("4',, >!=!2 -=.3 >-=// >./=;. <-=-. >-=-2 ?>-=-.

'()*+,, 体重指数 >.=.3 -=.2 >-=;0 >/=/. <-=-. >.=3: ?>-=:-

,,注'("4''空腹胰岛素&"#$%$&'鸢尾素&'()*+'分泌型卷曲相关蛋白 +&血清"#$%$&进行对数转换

*3* 国际内分泌代谢杂志 !-.: 年 . 月第 ;: 卷第 . 期,"&R̂ J&TPD#$&PK8VRHC$ Ĥ&SH#N!-.:$_PK=;:$4P=.,



响# 在本研究中$糖尿病肥胖组 '()*+ 水平较糖尿

病其他两组显著降低$血清 '()*+ 水平与体重指

数%腰臀比%甘油三酯%A@A5B呈负相关$提示血清

'()*+ 可能是一种与肥胖对立的脂肪因子$其可作

为肥胖的预测指标之一# 肥胖可以引起促炎因子表

达增强$抗炎因子表达能力下降$逐渐发展成为一种

慢性%低度炎性反应状态$从而促进全身代谢紊乱和

心血管疾病的发生+.!,

# '(*)+ 作为 ]&R信号通路

的抑制剂$与具有促炎作用的]&R的跨膜受体]&R+

竞争拮抗]&R信号通路的转导$从而抑制其下游的

非经典信号途径$由此抑制 D5̂S& 氨基末端激酶途

径$从而增加胰岛素敏感性$减轻胰岛素抵抗+.;5.3,

#

也有研究显示$葡萄糖通过磷脂酰肌醇 ; 激酶F蛋白

激酶[信号转导通路抑制 '()*+ 的表达$从而促进

胰岛
&

细胞增殖+.+,

# 本研究中$不同体重指数的糖

尿病患者之间血清胰岛素和血脂水平不同$'()*+

与6C9.D%空腹胰岛素%67895")呈负相关$提示

'()*+ 可能通过负性调节血清胰岛素水平$从而参

与糖%脂代谢#

综上所述$血清 "#$%$& 和 '()*+ 在糖尿病合并

肥胖患者中显著下降$并与体重指数%血清胰岛素相

关$表明血清 "#$%$& 和 '()*+ 可能参与 ! 型糖尿病

及肥胖的代谢$并与血脂%血清胰岛素相关$同时这

两个因子很可能成为人类防治糖尿病及肥胖的靶点

药物# 后续研究可以通过干预糖尿病合并肥胖患者

的生活方式$减轻体重$降低体重指数$继续观察血

清"#$%$&以及 '()*+ 的表达变化# 但是$血清 "#$%$&

以及 '()*+ 在肥胖以及 ! 型糖尿病患者中的表达

情况需要大样本人群的证实$并且其参与糖%脂代谢

的具体机制还需要进一步的研究#
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