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2型糖尿病患者血清脂联素水平
与胰岛素抵抗及中医证型的关系※

●陈学勤1 邱明山2 陈进春2 陈锦凤3 王 智4

摘要目的：探讨2型糖尿病(T2DM)患者血清脂联素(APN)水平、胰岛素抵抗(IR)与中医证型

的关系，为T2DM的临床辨证提供参考指标，并为中西医结合防治T2DM提供理论依据。方法：根据

WH0糖尿病诊断标准，选择初诊的T2DM患者150例为研究对象。中医辨证阴虚热盛证、湿热因脾证、

气阴两虚证、阴阳两虚证、血瘀阻络证，每证型组各选择30例。正常对照组30例。分别测脂联素、空腹

血糖(FPG)、空腹胰岛素(FINS)、胆固醇(CHO)、甘油三脂(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL—C)、高密

度脂蛋白胆固醇(HDL—C)等，计算胰岛素抵抗指数(HOMA．IR)。结果：l、'12DM组与正常对照组比较

APN显著下降(P<0．01)。HOMA—IR显著升高(P<0．叭)；血脂联素与HOMA—IR呈负相关。2、

'12DM中医各证型APN均低于正常对照组(P<0．01)：3、T2DM中医各讧型IR指标均高于正常对照组

(P<0．01)，其中湿热困脾证组、血瘀阻络证明显高于其它三个证型组和正常对照组(P<0．05或P<

0．叭)。结论：1、T2DM患者血清脂联素与胰岛素抵抗呈自相关。2、1"2DM湿热困脾证患者的脂联素、胰

岛紊抵抗与中医其他证型之间存在显著差异。3、T2DM中医证型在血脂联素水平方面的差异，为T2DM

中医证型研究提供了新的物质基础，为中医证型的实验室诊断提供了客观的参考依据。

关键词2型糖尿病 中医辨证分型脂联素胰岛素抵抗

脂联素(APN)是新近发现的一种脂肪细胞分泌

的特异性蛋白，近期研究表明，脂联素与肥胖、2型糖

尿病、胰岛素抵抗、动脉粥样硬化及糖尿病血管病变

密切相关，并日认为脂联素是联系肥胖与胰岛素抵抗

的一个蘑要分子，在代谢综台征的发病过程中可能起

着重要的作用。本研究通过对新诊断为2型糖尿病

患者血清脂联素的测定，分析其与糖尿病中医辨证分

型、胰岛素抵抗、高脂血症各凼素的关系，为进一步探

讨T2DM中医证型之间的术质提供依据。

1 材料与方法

1．1研究对象

1．1．1研究对象来源 (1)’12DM组150例，来自门
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诊及住院的初诊T2DM患者。其中男85例，女65

例：年龄32～55岁，平均43．3±9．7岁。(2)正常对

照组(健康志愿者)30例，其巾男16例．女14例；年

龄32～55岁，平均42．7±9．0岁。

经齐同性检验，正常对照组和T2DM组中各中医

证型在性别比例与年龄分布上无显著性差异(P>0

05)，具有可比性。

1 1 2病例纳入原则凡符合1999年WHO糖尿病

诊断标准、分型标准”和中医辨证标准，可纳入试验

病例。

T2DM中医辨证标准：根据(2002年中药新药治

疗糖尿病的临床研究指导原则》”。，分为五型：

(1)湿热困脾证：主症：胸脘腹胀，或食后饱满，头

身困重。次症：体形肥胖，心胸烦闷，四肢倦怠，小便

黄赤，人便不爽。舌脉：舌红苔黄腻，脉滑数。

(2)阴虚热盛证：主症：咽干口燥，心烦畏热。次

症：渴喜冷饮，多食易饥，溲赤便秘。舌脉：舌红苔黄，

脉细滑数，或细弦数。
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(3)气阴两虚证：主症：咽干口燥，倦息乏力。次

症：多食易饥，口渴喜饮，气短懒青，五心烦热，心悸失

眠，溲赤便秘。厅脉：舌红少津液，苔薄或花剥，脉细

数无力，或细而弦。

(4)阴阳两虚证：主症：神疲乏力，咽干口燥，腰膝

酸冷，或手足畏寒冷，夜尿频多。次症：头晕眼花，心

悸失眠，自汗易感，气短懒言，头面肢体浮肿，尿多浊

沫，或小便量少，男子阳痿，女子性欲淡漠，大便干稀

不调。舌脉：舌体胖大，有出痕，脉沉细无力。

(5)血瘀阻络证：主症：胸痛，胁痛，腰痛，背痛，部

位固定，或为刺痛，肢体麻木．疼痛夜甚。次症：肌肤

甲错，口唇紫暗，而部瘀斑，健忘心悸，心烦失眠。舌

脉：舌质暗，有瘀斑，舌F脉络青紫纡曲，脉弦或沉而

涩。

1 1．3排除病例标准排除感染、肿瘤、急性心脑血

管病、心肺肝肾功能不全、糖尿病急性并发症、糖耐量

异常干预治疗过者、自身免疫性疾病、精神病等，年龄

在30岁以下或70岁以上，妊娠或哺乳期妇女、其它

类型糖尿病、服用过ACE抑制剂、噻唑烷二酮类、阿

斯匹林、B肾上腺素能受体激动剂、糖皮质激素、胰岛

素、雌性和雄性激素等药物。中医辨证两型并见无主

次之分或三型并见，证型复杂者。

1．1．4正常对照组选择标准经详细体检，心电图、

超声、X线、生化、血尿常规检查，心、腩、肝、肺、肾未

见明显病变者。

l 2方法
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1．2 l 标本采集清晨空腹(空腹lo小时)取静脉

血，离心分离出血清。部分血清即用于二肝肾功能、血

糖、心肌酶、HbAI c、GAD—Ab、ICA、IAA、hsCRP测

定，其余分装保存于一20℃冰箱中，标本累积至40～

50份后，成批取出检测胰岛素、脂联素等。
2．2 血清脂联素测定 采用双抗夹心EI．ISA法测

定，试剂盒来自美国DSL．inc．，由大连泛邦化_T技术

开发有限公司分装。灵敏度0 05mg／L，批间和批内

变异系数分别为7 4％和3．3％。严格按照说明书进

行实验操作，．

1．2．3 IR程度指标采用HOMA模型评价IR程

度，HOMA—IR=空腹血糖(mmol／L)×守腹胰岛素

(ulU／m1)／22 5。

其他指标的测定根摒临床常规检测。

1．2．4统计方法所有资料建屯数据库，并用

sPSsl 1．5统汁软件进行统训‘。所有测定数据均以均

数±标准差(x±s)表示，若数据不符合正态分布，则

取自然对数进行分析。组间做方差分析和两两间t检

验，双变量问关系采用Pearson相关分析。

2结果

2．1 T2DM组和对照组的比较12DM组空腹血糖

(FIoG)、空腹胰岛素(FINS)、HOMA—IR、CHO、TG、

LDI．一C均显著高1r对照组(P<0 01)，而脂联素、

HDL—C则显著低于对照组(P<0．01)。见表l。

表1 T21)M组和对照组实验室检查资料的比较

组别 1"／

f【2DM组

对ji《{组

15【】

60

5 82±1．67’

4．85±0 79

2 42±2 07

1 07±0 49

4 36±1．25

3 ll±0 68

1．17±0 47

1．47±0 41

注：与对照组比较，m{P<0．01。

2．2 T2DM中医证型与脂联素的关系T2DM中医 脾证组明显低于其它四个证型组(P<0．05)。血瘀

各证型血脂联素均明鼎低于正常对照组(P<0．01)， 阻络证、气阴两虚证、阴虚热盛证及阴阳两虚证血脂

其血脂联素水平依次为：湿热困脾证<【1Ⅱ瘀阻络证< 联素组间比较无届著差别(P>0 05)，见表2。

气阴两虚证<阴虚热盛证<阴阳两虚证；其巾泓热困
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表2 T2DM中医各证型的脂联素水平比较

注：与对照组比较，}。P(0 01。与湿热困脾证组比较#

P<0．05

2．3 T2DM中医证型与IR的关系T2DM中医各

证型logHOMA—IR均高于正常对照组(P<0．01)，

其IogHOMA—IR程度依次为湿热困脾证>血瘀阻

络证>气阴两虚证>阴阳两虚证>阴虚热盛证；其

巾湿热困脾证、血瘀阻络证组明显高于其它三个证

型组(P<0．05)。FPG程度依次为湿热困脾证>

阴阳两虚证>J血L瘀阻络证>阴虚热盛证>气阴两虚

证；其中湿热困脾证明显高于其它四个证型组(P<

0．01)。logFINS程度依次为湿热困脾证>血瘀阻络

证>阴阳两虚证>阴虚热盛证>气阴两虚证；其中

湿热困脾证明显高于其它四个证型组(P<0．05或

P<0．01)。气阴两虚证、阴阳两虚证及阴虚热盛汪

logHOMA—IR、FPG、logFINS组间比较无显著差别

(P>0．05)。见表3。

表3 T2DM中医各证型的空腹血糖、空腹胰岛素、HOMA—IR比较

注：与对照组比较，+P<0 05，++P<0 01；与湿热用脾证组比较，#P<0 05，##P<0．01；与血瘀阻络证组比较，P<0 05

2．4 T2DM中医证型与血脂的关系T'2DM中医各

证型CHO、TG、LDI．均高于正常对照组(P<0．05或P

<0 01)，但HDL均低于正常组。其中湿热困脾证组

TG、LDL—C明屁高于其它四个证型组(P<0．05或

P<0．01)。T2DM中医各证型HDL、CHO组间差异

不显著。表略3 5 T2DM患者各种参数的相关性分析

T2DM中logHOMA—IR与脂联素呈负相关(尸<0．

01)。与FPG、IogFINS呈TF相关(P<0．01)。FPG、log—

FINS与脂联素呈负相关(P<0．叭)。见表4。

表4各种参数的相关·|生

3 讨论

脂联素是新近发现的由apMl编码的脂肪细胞因

子，足由脂肪组织特异分泌的一种激素蛋白，在健康
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人群血浆中含晕丰富，其含量占人体血浆总蛋白的0．

ol％，是其他激素的3倍”。。1995年Scherer等从鼠

脂肪细胞中首次发现”，其分子量为30000，结构上

与补体C1q相似，遂命名为脂肪细胞补体相关蛋白，

称Acrp30。人脂联素基因位于3q27染色体上(系胰

岛素敏感位点)，其基因结构高度保守，为单拷贝基

因，基因全长17kb[5]；全基冈组扫描显示该区域存

在糖尿病及代谢综合征的易感位点。Hidehilko等”

首先证明脂联素基因编码区的错位突变伴有低水平

血浆脂联素是T2DM的发病原因。1164T和R112C

突变可能影响脂联素的合成与分泌，产生低活性脂联

素蛋白，作用于糖和脂代谢，从而导致T2DM发生。

Clandia等推测脂联素的遗传变异也许在IR中起决定

性作用“。法国家庭中发现，脂联素和早年起病的

T2DM基因位点连接在|一一位点上。“。

Hu∽o等发现，在ob／ob小鼠白色脂肪组织中脂联

素的转录水平低J。野生型小鼠。在脂联素基因缺乏

的杂合子小鼠(adipo+／一)血浆脂联素水平较野生

型小鼠F降60％，表现出明显的胰岛素抵抗，而纯合

子小鼠(adipo一／一)表现出更严重的胰岛素抵抗和

糖耐量减低。由此说明脂联素与胰岛素抵抗存在着
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密切联系。在db／db小鼠及严重脂质营养不良性小

鼠动物模型中，注射外源性脂联素可通过抑制肝脏葡

萄糖产生而使血糖显著下降，而前后血浆胰岛素水平

没有变化，说明外源性脂联素不通过刺激胰岛素分泌

而改善糖代谢异常，证实脂联素具有改善胰岛素敏感

性的作用。且脂联素血浆水平没有明显的昼夜节律，

而是受长期代谢改变的影响，这与胰岛素抵抗及糖尿

病的发病病程特点及影响因素存在一致性。本研究

结果提示T2DM患者血清脂联素水平与胰岛素抵抗

指数呈负相关，脂联素水平的下降‘j IR柑平行，IR越

严莆，脂联素水平越低，脂联素可反映1R的严首程

度，足2型糖尿病的独立预测因子。

糖尿病属于中医“消渴病”范畴，足一种涉及多个

脏腑、气血津液的病汪。其病凼比较复杂，五脏柔弱，

禀赋不足、饮食失节，过食肥甘沓辣、情忐失调，郁怒

竭虑、劳欲过度等原冈均可导致消渴。《素问·奇病

论》日，“此肥美之所发也。此人必数食肥美而多肥

也，肥者令人中满，故其气上溢，转为消渴”。说明过

食肥H‘，损伤脾胃，滋生痰湿，痰湿内阻，阻碍中气，中

气失运导致消渴病的发生。现代研究发现，痰湿证大

多见于T2DM肥胖患者，同时表现为血脂、血液流变

学等指标的异常。

T2DM中医证刊与ff【L清脂联素水平的关系，目前

国内外尚未有相关文献报道。

本研究表明，T2DM中医各证型血脂联素均明显

低于正常对照组(P<0 01)，其血脂联素水平依次

为：湿热网脾证<血瘀阻络证<气阴两虚证<阴虚热

盛证<阴阳两虚证；其中湿热困脾证组明显低r其它

四个证型组，有显著性差异(P<0 05)，瘀阻络证、气

阴两虚证、阴虚热盛证及阴阳两虚证m脂联素组问比

较无显著差别(P>0．05)。T2DM胰岛素抵抗(IR)均

高于正常对照组(P<0 01)，中医各证型IR程度依次

为湿热困脾证>血瘀阻络证>阴阳两虚证>阴虚热

盛证>气阴两虚证；其中湿热团脾证、血瘀阻络证组

明显高于其它二个证型组，有显著性差异(P<0．

05)，但在湿热困脾证、血瘀阻络证两组间差异不显

著，在阴阳两虚证、阴虚热盛证和气阴两虚证三组问

差异也不显著。FPG程度依次为湿热困脾证>阴阳

两虚让>血瘀阻络证>阴虚热盛证>气阴两虚证；其

中湿热同脾证明显高j二其它四个证型绀(P<0．01)。

logFINS程度依次为湿热困脾证>血瘀阻络证>阴阳

两虚让>阴虚热盛证>气阴两虚证；其中湿热网脾证

明硅高于其它四个证犁组(P<0．05或P<0．01)。

本研究亦发现湿热困脾证组TG、LDL—C明艋高于其

它四个证型组(P<0．05或P<0．01)，因此血清脂联

素、RI、高脂血症可能是反映T2DM湿热困脾证的重

要病理基础。

T2DM中医证型在血脂联素水平等方面的差异，

为T2DM巾医证型研究提供了新的物质基础，为中医

证型的实验窒诊断提供了客观的参考依据，并为中西

医结合治疗提供参考依据。这可能与水液代谢产物

如痰湿等病理产物在湿热困脾证组病人中明显增加，

f=|_1于湿邪久羁脾胃，使其升降失度，气化功能障碍，导

致清阳不升，浊阴不降，不能及时疏导、转输、运化水

湿及代谢产物，因而形成痰湿等病理产物。提示湿热

留恋可能是导致胰岛素抵抗的一个重要启动因素，即

现代医学研究rrI所指的能够导致胰岛素抵抗的胰岛

素拮抗物、炎症介质增多有关。因此，在糖尿病防治

上，应注重清除留滞不去的湿热和瘀血，防止由实转

虚而致病情缠绵。
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