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目的
!

探讨初诊
,

型糖尿病"

&,UO

#患者糖化血红蛋白"

Ĵ+"C

#与糖尿病并发血管病变和肾功能损

害的关系$方法
!

对
,,"

例初诊
&,UO

患者行颈动脉彩色多普勒超声波检查+颈动脉内膜至中膜厚度"

MO&

#

'

"1$HH

诊断为血管病变!纳入血管病变组!反之纳入血管正常组,!并检测尿微量清蛋白"

H+9J

#

'

,,1!H

@

%

N

诊断

为肾功能损害!为
'M

组'

H+9J#

!

,1,!H

@

%

N

为肾功能正常!纳入
R'

组$利用
3S8

曲线分析不同切点
Ĵ+"C

值!判断糖尿病并发血管病变和肾功能损害的敏感性和特异性$结果
!

Ĵ+"C

在不同切点
Ĵ+"C

&

/1%!2

&

Ĵ+"C

&

/1-!2

&

Ĵ+"C

&

%1$!2

!诊断初诊
&,UO

患者并发血管或肾功能损害&血管病变&肾功能损害的敏感度

和特异性分别是
0$1.2

和
%%1.2

"

3S83#10,0

#!

0"1%2

和
%/1-2

"

3S83#10"-

#!

-!1%2

和
0"1.2

"

3S83

#10.$

#$结论
!

Ĵ+"C

用于早期预测诊断
UO

并发血管病变和肾功能损害具有较高的敏感度和特异性!对防治糖

尿病并发血管病变和肾功能损害有重要意义$
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&

/1-!2<?=?B6AB>;>D>;

G

?A=B

8

6C>F>C>;

G

5F0"1%2?A=%/1-2

$

3S83#10"-

%#

:6B

8

6C;>D64

9

G

1)>H>9?:9

G

#

>A;<6C?B65F Ĵ+"C
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最新流行病学调查中国成人糖尿病$

UO

%例数为
0,.#

万

$患病率为
01%2

#其中男性
"#1!2

#女性
-1-2

%

*

"

+

#

0#2

以上

为
,

型糖尿病$

&,UO

%)

UO

患者比非
UO

同龄人群发生动

脉硬化的发病率高
,

!

/

倍#糖尿病肾病$

UR

%已成为
UO

最常

见的并发症之一)

UO

给社会和家庭带来巨大的经济负担#对

UO

及其并发症的防治显得尤为重要)

,#"#

年美国糖尿病学

会的糖尿病诊疗指南将糖化血红蛋白$

Ĵ+"C

%

&

/1!2

作为

UO

的诊断标准#但对
Ĵ+"C

与糖尿病并发症的相关性研究

比较少)本研究主要探讨
Ĵ+"C

用于
&,UO

并发症的防治#

利用
Ĵ+"C

的最佳切点了解并发症的发生#有利于临床对

&,UO

并发症的防治)

$

!

资料与方法

$1$

!

研究对象
!

,##0

年
/

月至
,#""

年
!

月#在广东省惠州市

第六人民医院初诊断为
&,UO

的患者$年龄大于或等于
$#

岁%#共
,,"

例初诊
&,UO

患者进入研究)所有患者经口服葡

萄糖耐量试验$

eSS&

%均符合
"000

年世界卫生组织糖尿病诊

断标准#临床均排除各种肾病和尿路感染)

$1/

!

标本采集
!

eSS&

!禁食
",<

后口服
%!

@

无水葡萄糖溶

解
,!#HN

水#

!H>A

内服完#测定空腹血糖及服糖后
#1!

-

"

-

,<

的血糖#每次用真空管抽取静脉血
$

!

!HN

(

Ĵ+9C

均用乙

二胺四乙酸二钾抗凝管抽取静脉血
,

!

$HN

)留取
#/

!

##

!

""

!

##

点新鲜尿液约
"#HN

#

-##:

"

H>A

离心
!H>A

#取上清液

约
!HN

备检)

$1'

!

检测方法及仪器
!

颈动脉内膜增厚与斑块!采用美国

N̂&4!###

型多功能彩色多普勒超声诊断仪#选择
!

!

%O V̂

探头扫描双侧颈动脉)采用日本奥林巴斯公司生产
+(4,%##

全自动生化分析仪#用葡萄糖氧化酶法测定血清葡萄糖#试剂

为奥林巴斯公司生产诊断试剂盒(西门子
Ĵ+"C

免疫法专用

仪器
UP,###b

测定
Ĵ+9C

#试剂为德国西门子诊断公司产品(

尿微量蛋白$

H+9J

%采用免疫发光法测定#试剂由美国贝克曼

,

,/#"

,

检验医学与临床
,#",

年
!

月第
0

卷第
0

期
!

N?JO6=P9>A

!

O?

G

,#",

!

Q5910

!

R510



公司提供#检测仪器为
[6CKH?A+CC6BB,

免疫发光仪(均严格

按标准操作程序文件进行操作)

$11

!

判断标准
!

在颈内-颈外动脉分叉下
9

!

"1!CH

处#测双

侧颈总动脉和颈内动脉内膜至中层厚度$

MO&

%后取均值作为

颈动脉
MO&

值)以
MO&

'

"1#HH

诊断为颈动脉内膜增厚#

内膜局限性突出管腔大于
"1$HH

诊断为颈动脉硬化斑块纳

入血管病变组#反之纳入血管正常组)纳入血管病变组

H+9J

'

,,1! H

@

"

N

为肾功能损害$

'M

%组#

H+9J#

!

,,1!

H

@

"

N

为肾功能正常组$

R'

%)

$12

!

统计学方法
!

采用
)*))"%1#

统计软件包进行统计分

析#计量资料均用
-c>

表示#计数资料以百分率表示)两组计

量资料间比较采用
?

检验#

!

"

#1#!

为差异有统计学意义)简

单相关采用
*6?:B5A

相关分析)应用受试者特征工作$

3S8

%

曲线分析不同切点
Ĵ+"C

值#判断糖尿病并发血管病变和肾

功能损害的敏感性和特异性)

/

!

结
!!!

果

/1$

!

一般资料
!

,,"

例初诊
&,UO

中#男
""%

例#年龄
$$

!

%$

岁#平均$

!!c"#

%岁#女
"#.

例#年龄
$.

!

%!

岁#平均$

!/c

0

%岁#男女组年龄差异无统计学意义$

!

'

#1#!

%)

H+9J

为

$

"%1"c%10

%

H

@

"

N

#肾功能损害共
%#

例$

$"1%2

%#血管病变组

0/

例$

.$1.2

%#颈动脉内膜增厚
!0

例和颈动脉内膜增厚
$%

例%)

'M

组的
Ĵ+"C

-

f*S

-

#1!<f*S

-

"<f*S

-

,<f*S

的

水平显著高于
R'

组$

!

"

#1#"

%#血管病变组的
Ĵ+"C

-

f*S

-

#1!<f*S

-

"<f*S

-

,<f*S

的水平显著高于血管正常组

$

!

"

#1#"

%)血管病变组
Ĵ+"C

明显高于
M'f

组$

!

"

#1#"

%)

见表
"

)

!!

注!

?

为肾功能损害
3S8

曲线敏感度和特异性分别为
-!1%2

和

0"1.2

#

3S83#10.$

(

J

为血管病变
3S8

曲线敏感度和特异性分别为

0"1%2

和
%/1-2

#

3S83#10"-

#

C

为肾功能或血管病变
3S8

曲线敏感

度和特异性分别为
0$1.2

和
%%1.2

#

3S83#10,0

)

图
"

!

不同
Ĵ+9C

切点用于观察诊断
&,UO

肾功能

损害和血管病变组的
3S8

曲线

/1/

!

不同
Ĵ+"C

切点用于观察初诊
&,UO

肾功能损害和血

管病变
!

分别以
H+9J

和颈动脉彩超检查结果为标准绘制

3S8

曲线)以
Ĵ+"C

&

%1$!2

为切点对肾功能损害有较高的

早期预测价值#敏感度和特异性分别为
-!1%2

和
0"1.2

#

3S83#10.$

$

0!28#

为
#10",

!

#10%.

%(以
Ĵ+"C

&

/1-!2

为切点对
UO

并发血管病变有较高的早期预测价值#敏感度

和特异性分别为
0"1%2

和
%/1-2

#

3S83#10"-

$

0!28#

为

#1--$

!

#10!$

%(以
Ĵ+"C

&

/1%!2

为切点对有
UO

并发肾功能

损害或血管病变有较高的早期预测价值#敏感度和特异性分别

为
0$1.2

和
%%1.2

#

3S83#10,0

$

0!28#

为
#1-0%

!

#10/"

%)

/1'

!

Ĵ+"C

与
H+9J

及
e&SS

中
f*S

和
,<f*S*6?:B5A

相

关分析
!

见图
"

)图
"

显示#

Ĵ+"C

与
H+9J

$

73#1--

%以及

f*S

$

73#1%-

%和
,<f*S

$

73#1%,

%均呈正相关$

!

"

#1#"

%)

表
"

!

肾功能损害及血管病变不同情况各组
Ĵ+"C

!!!

和
eS&&

结果 &

-c>

'

组别
Ĵ+"C

$

2

%

f*S

$

HH59

"

N

%

#1!<f*S

$

HH59

"

N

%

"<f*S

$

HH59

"

N

%

,<f*S

$

HH59

"

N

%

R' /1/c#1! %1-c"1" "#10c"1- ".1,c"10 "!1,c"10

'M -1,c#10 "#1,c,1, "$1-c,1$ "%1.c$1# "-1.c$1#

血管病变组
/1/c#1/ %1-c"1, "#10c"10 ".1"c,1# "!1"c,1#

血管正常组
%10c#10 01/c,1" "$1#c,1. "/1%c"10 "%1/c,10

'

!

讨
!!

论

&,UO

是由多因素引起#遗传-个人生活习惯及环境等多

因素综合所致#肥胖造成的脂毒性和胰岛素抵抗是
&,UO

发

病及流行的另一个重要诱因*

,

+

)由于其起病相对隐匿#在出现

明显的
UO

临床症状前#部分患者已发生
UO

慢性并发症#现

已证实甚至在
UO

前期就已存在微血管-大血管-视网膜病变

及肾功能损害并发症*

$

+

)

Ĵ+"C

是葡萄糖通过非酶促反应特

异性地与血红蛋白
[

链
R4

端缬氨酸稳固结合而形成的#可以

反映外周血
$

!

.

个月的葡萄糖平均浓度#不受随机血糖波动

的影响*

.

+

)

Ĵ+"C

不仅可用于
UO

的诊断#还可用于预测获

得
UO

的风险和心血管疾病及心血管事件死亡的风险*

!

+

#对

慢性肾病的肾功能检测同样具有重要意义*

/

+

)

Ĵ+"C

可用于临床
UO

诊断标准#其原因之一是
Ĵ+"C

与
f*S

有较好的相关性#同时作者发现
Ĵ+"C

与
,<f*S

同

样具有较好的相关性#但相关性比与
f*S

差)

Ĵ+"C

与

H+9J

的相关性分析显示二者具有显著的相关性#依此推论其

与肾功能损害有一定的相关性)经
3S8

曲线分析#

Ĵ+"C

&

/1%!2

有
%%1.2

的初诊
&,UO

并发血管或肾功能损害#

Ĵ+"C

&

/1-!2

并发血管病变的患者达
%/1-2

#

Ĵ+"C

&

%1$!2

更有
0"1.2

的患者有肾功能损害#不同切点均具有较

高的敏感度)以上分析可以证明不同切点的
Ĵ+"C

可以用来

对
UO

并发血管病或肾功能损进行预测性诊断)

UO

并发血

管病变和肾功能损害涉及多种机制#高血糖毒性-脂代谢紊乱

的脂毒性及高血压对
'+)

系统的激活等#各种因素又相互作

用*

%4-

+

)控制
Ĵ+"C

"

/1%!2

可以减少
UO

的并发症#合适的

调整脂代谢和降压同样使
UO

患者获益*

0

+

)血管病变时

Ĵ+"C

水平明显比肾功能损害时低#提示
UO

患者血管病变

发生比肾功能损害早#证实部分患者已经有冠状动脉病变但肾

功能仍可以代偿#其可能原因是肾脏具有强大的代偿能力#掩

盖了高血糖早期对肾功能的损害)

总之#

Ĵ+"C

用于早期预测诊断
UO

并发血管病变和肾

功能损害具有较高的敏感度和特异性#对早$下转第
"#//
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血清中的
_

-

R?

-

P9

-

P?

-

O

@

-

*

及
NÛ

-

P_

-

P_4O[

-

[̂Û

-

O

G

5

无显著相关性#而唾液与血液样本中
+)&

-

C&AM

-

P:

-

(:64

?

-

(+

相关性较密切)唾液与血液样本中
P:

-

(:6?

-

(+

相关

与国内文献*

/

+研究结果相似#

+)&

-

C&AM

浓度相关性研究尚

少见报道)

进一步对心功能异常患者
+)&

-

NÛ

-

P_

-

P_4O[

-

[̂4

Û

-

C&AM

-

O

G

5

#肾功能衰竭患者
P:

-

(:6?

的研究中发现#心功

能异常的患者唾液中的
+)&

-

P_

-

P_4O[

明显高于健康对照

组#差异有统计学意义$

!

"

#1#"

%#而
C&AM

明显低于健康对照

组#差异也有统计学意义$

!

"

#1#"

%#肾功能异常的患者唾液

中
P:

-

(:6?

也明显高于健康对照组#差异有统计学意义$

!

"

#1#"

%)

急性心肌梗死$

+OM

%是全球发病率和病死率较高的疾病

之一)而
+)&

-

P_

-

P_4O[

-

C&AM

是
+OM

常用的心肌损伤标

志物#在诊断
+OM

时有较高灵敏度和特异度)

+OM

发生后#

血液中
+)&

-

P_

-

P_4O[

-

C&AM

相继升高#及时监测其变化是

患者能否得到及时救治的前提)如能在唾液中及时检测到

+)&

-

P_

-

P_4O[

-

C&AM

的变化#减少抽血等中间环节#也许能

为
+OM

患者多赢得一份生存的希望)

血清
P:

-

(:6?

作为判断肾脏功能的生化指标已无需质疑#

但以唾液中二者的水平来评估肾功能状况报道少)本试验中

唾液与血清
(:6?

-

P:

无论在肾功能正常抑或是肾功能不全患

者中均有显著相关性#且肾功能异常的患者唾液中
P:

-

(:6?

也

明显高于健康对照组#可能是因为尿素为蛋白质代谢的主要产

物)当肾功能损害时#尿素及其代谢产物不能有效清除#在体

内堆积(

P:

是肌肉组织中肌酸或磷酸代谢的最终产物#是体内

的一种废物#在患尿毒症时进行性潴留#

P:

可以经血流分布到

胃肠道#经过细菌代谢产生甲基胍等多种胍类#这些胍类被吸

收入血#正常时这些胍类物质由肾脏排泄#尿毒症时也在体内

潴留*

%

+

)二者都是小分子#都能够透过细胞膜#引起唾液中含

量的变化#因此可以以唾液中二者的水平来评估肾功能状

况*

$

+

#唾液中
+)&

-

P_

-

P_4O[

-

C&AM

的变化机制还有待进步

探索)

值得关注的是目前血液的检测是判断疾病病情-预后及考

核疗效的金标准#但由于其取材的条件要求#从而限制了其在

特殊情况下的应用)本研究显示#心功能异常患者唾液
+)&

-

P_

-

P_4O[

-

C&AM

与疾病具有较好的相关性#肾功能异常患者

的唾液
P:

-

(:6?

也与疾病具有较良好的相关性#加之唾液取材

方便#不受时间和条件限制且不会给患者带来刺激和痛苦#且

易普及-方法简单易行#因此#唾液
+)&

-

C&AM

-

P_

-

P_4O[

-

P:

-

(:6?

测定有望成为新的检测项目)
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