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锌转运蛋白
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在
%

型糖尿病诊断中的敏感性和特异性研究"

赵鸿斌%

!祁
!
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!孙晓慧&

!李彦青%
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"河北省石家庄市第一医院*
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检验科#
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生殖医学科
!
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$

!!

摘
!

要"目的
!

探讨锌转运蛋白
)

"

a:7)*

$在
%

型糖尿病"

7%"S

$诊断中的敏感性和特异性%方法
!

选择

&(%$

年
&

月至
&(%-

年
%&

月该院诊治的
7%"S

患者
$)

例作为
7%"S

组!选择同期该院诊治的
&

型糖尿病

"

7&"S

$患者
4#

例作为
7&"S

组!同期在该院进行体检健康者
4#

例作为健康对照组!

,

组都进行
a:7)*

与常

规指标的检测与相关性分析%结果
!

健康对照组阳性阈值为
('(%%

!

a:7Y*

阳性率为
&'%5

!

7%"S

组
a:7Y*

阳性率为
,.'-5

!

7&"S

组
a:7Y*

阳性率为
$'&5

#

7%"S

组
a:7Y*

阳性率明显高于健康对照组与
7&"S

组

"

!

$

('(-

$!健康对照组与
7&"S

组
a:7Y*

阳性率比较!差异无统计学意义"

!

%

('(-

$%

7&"S

组与
7%"S

组的空腹血糖与餐后
&A

血糖都明显高于健康对照组"

!

$

('(-

$!

7&"S

组与
7%"S

组比较!差异无统计学意

义"

!

%

('(-

$!

,

组血清总胆固醇"

7!

$&三酰甘油"

7\

$&低密度脂蛋白胆固醇"

R"R6!

$&高密度脂蛋白胆固醇

"

/"R6!

$水平比较!差异无统计学意义"

!

%

('(-

$%选取
a:7Y*

阳性率大于或等于
%('(5

!空腹血糖大于或

等于
.'(KK8B

'

R

!餐后
&A

血糖大于或等于
%&'(KK8B

'

R

作为
7%"S

的诊断阈值!特异性和敏感性分别为

4.'#,5

和
4)'&&5

&

$-'#45

和
4$',$5

&

$)'&(5

和
4#'&(5

%

Y

G

<@HK@:

相关性分析显示
7%"S

组
a:7Y*

阳

性率与空腹血糖&餐后
&A

血糖呈显著正相关关系"

!

$

('(-

$!而与
7!

&

7\

&

R"R6!

&

/"R6!

无相关性"

!

%

('(-

$%结论
!

a:7)*

在
7%"S

中呈高表达!与空腹血糖和餐后
&A

血糖呈正相关性!可在维持
7%"S

诊断敏

感性的同时提高特异性!具有很好的临床应用价值%
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糖尿病作为目前继心血管疾病和肿瘤之后的非

传染性疾病与慢性病#已成为严重威胁健康的世界性

公共卫生问题*

%6&

+

)

%

型糖尿病$

7%"S

&在临床比较

少见#约占糖尿病患者的
-5

#但我国人口基数较大#

因此
7%"S

患者的绝对例数较多*

,6$

+

)

7%"S

是一种

器官特异性自身免疫疾病#由自身反应性
7

细胞介

导'以胰岛
)

细胞选择性破坏为特征的临床疾病)由

于其发病速度较快#血糖难以控制#因此常规指标对

7%"S

的诊断比较困难*

-

+

)现代研究表明
7%"S

患

者体内常存在多种自身抗体#现已明确的抗体包括谷

氨酸脱羧酶抗体$

\*"*

&'胰岛素自身抗体$

[**

&'

胰岛细胞抗体$

[!*

&'蛋白酪氨酸磷酸酶
6&

抗体$

[*6

&*

&等*

#6.

+

)锌转运蛋白
)

$

a:7)

&是
7%"S

的关键抗

原#

a:7)

定位于胰岛
)

细胞分泌囊膜#

a:7)

能使锌

渗入到胰岛素囊泡中#参与调节胰岛素的旁分泌和自

分泌*

)

+

)锌转运蛋白
)

抗体$

a:7)*

&是糖尿病自身

抗体中的新成员之一#

a:7)*

在
7%"S

患者中常晚

于
\*"*

和
[**

抗体出现#但在
7%"S

的临床应用

尚有待于进一步研究#特别是诊断效果还有待研

究*

46%(

+

)现探讨
a:7)*

在
7%"S

诊断的敏感性和特

异性#报道如下)

$

!

资料与方法

$'$

!

一般资料
!

$

%

&

7%"S

组!

&(%$

年
&

月至
&(%-

年
%&

月该院诊治的
7%"S

患者
$)

例)纳入标准!符

合
7%"S

的诊断标准%自发酮症起病#依赖胰岛素治

疗%患者无肿瘤及其他严重并发症)其中男
&)

例#女

&(

例%年龄
%)

#

#.

岁#平均年龄$

,$'&&]$'&4

&岁%病

程
%$E

至
$

年#平均病程$

&'$4]%'&&

&个月%平均体

质量指数$

&&'$)]&'$4

&

O

?

"

K

&

)$

&

&

&

型糖尿病

$

7&"S

&组!选择同期该院诊治的
7&"S

患者
4#

例)

纳入标准!符合
7&"S

的诊断标准%无酮症或酮症酸

中毒病史%排除继发糖尿病和其他自身免疫疾病)其

中男
#(

例#女
,#

例%年龄
%4

#

#)

岁#平均年龄

$

,$'%%],')4

&岁%病程
&

个月至
)

年#平均病程

$

&'#$]%',,

&年%平均体质量指数$

&&',&]&'$,

&

O

?

"

K

&

)$

,

&健康对照组!选择同期该院进行体检的健康

者
4#

例)纳入标准!均无糖尿病家族史及其他自身

免疫疾病史#空腹及餐后
&A

血糖正常)其中男
-)

例#女
,)

例%年龄
&%

#

#.

岁#平均年龄$

,-'%,]

,'%4

&岁%平均体质量指数为$

&&'%%]%'4$

&

O

?

"

K

&

)

,

组研究对象的性别'年龄等一般资料比较#差异无统

计学意义$

!

%

('(-

&#具有可比性)本研究获得入选

者知情同意和医院伦理委员会批准)

$'/

!

a:7)*

检测
!

空腹抽取
,

组研究对象的肘静脉

血
,

#

-KR

#

&A

内分离血清$

,(((H

"

K9K

离心
&(

K9:

#离心半径
%(MK

&#

!

)(e

冰箱保存备用)采用

放射配体检测法测定与计算
a:7)*

指数#

a:7)*

指

数
3

$标本放射性计数
d

阴性标准血清放射性计数&"

$阳性标准血清放射性计数
d

阴性标准血清放射性计

数&)阳性判定标准!使用对照组
a:7)*

指数的
445

百分位点作为阳性阈值)

$''

!

常规指标检测
!

葡萄糖$空腹血糖与餐后
&A

血

糖&检测采用葡萄糖纯酶法#使用中生北控生物科技

股份有限公司提供的葡萄糖试剂盒)应用日立
.(.(

全自动生化分析仪检测血清总胆固醇$

7!

&'三酰甘

油$

7\

&'高密度脂蛋白胆固醇$

/"R6!

&'低密度脂蛋

白胆固醇$

R"R6!

&等指标)同时记录与调查
,

组研

究对象的一般资料#包括性别'年龄'体质量指数'病

程等#要求当场完成登记表的填写#且至少有
&

位研

究者同时进行
%

份登记表的填写和审核工作)

$'1

!

统计学处理
!

采用
Y+YY%4'((

统计软件进行数

据分析#计量资料以
F]@

表示#组间比较使用
;

检验#

计数资料以百分比'阳性例数'构成比表示#应用卡方

分析'非参数检验等#运用
Y

G

<@HK@:

相关性分析#

!

$

('(-

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/'$

!

,

组研究对象
a:7Y*

阳性率结果比较
!

健康

对照组阳性阈值为
('(%%

#

&

例
a:7Y*

阳性#阳性率

&'%5

%

7%"S

组
a:7Y*

阳性
%)

例#阳性率
,.'-5

%

7&"S

组
a:7Y*

阳性
$

例#阳性率
$'&5

)

7%"S

组
a:7Y*

阳性率明显高于健康对照组和
7&"S

组

$

!

&

3%$'&4&

#

!

$

('(-

&#健康对照组与
7&"S

组

a:7Y*

阳性率比较#差异无统计学意义$

!

%

('(-

&)

/'/

!

,

组研究对象常规指标结果比较
!

7&"S

组与

7%"S

组空腹血糖'餐后
&A

血糖都明显高于健康对

照组$

!

$

('(-

&#但
7&"S

组与
7%"S

组比较#差异

无统计学意义$

!

%

('(-

&)

,

组
7!

'

7\

'

R"R6!

'

/"R6!

等水平比较#差异无统计学意义$

!

%

('(-

&)

见表
%

)

/''

!

诊断指标的敏感性与特异性结果比较
!

选取

a:7Y*

阳性率大于或等于
%('(5

#空腹血糖大于或

等于
.'(KK8B

"

R

#餐后
&A

血糖大于或等于
%&'(

KK8B

"

R

作为
7%"S

的诊断阈值#其特异性和敏感性

分别为
4.'#,5

和
4)'&&5

'

$-'#45

和
4$',$5

'

$)'&(5

和
4#'&(5

#

a:7Y*

对
7%"S

诊断的特异性

明显高于空腹血糖与餐后
&A

血糖$

!

&

3-'4),

#

!

$

('(-

&%敏感性与其他
&

个指标比较#差异无统计学意

义$

!

&

3('(4)

#

!

%

('(-

&)

/'1

!

相关性分析
!

Y

G

<@HK@:

相关性分析显示

7%"S

患者
a:7Y*

阳性率与空腹血糖'餐后
&A

血

糖呈显著正相关关系$

!

$

('(-

&#而与
7!

'

7\

'

R"R6

!

'

/"R6!

无相关性$

!

%

('(-

&)见表
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$#$
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检验医学与临床
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年
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月第
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卷第
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期
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表
%

!!

,

组研究对象常规指标结果比较#

F]@

%

KK8B

&

R

$

组别 例数$

-

& 空腹血糖 餐后
&A

血糖
7! 7\ R"R6! /"R6!

健康对照组
4# $'-4](')& #'$-]%'%% $',)]('$$ %'(-]('&, %'&%](',& &'-)]('$-

7%"S

组
$) )'#-]%'%% %$'-,]&'$$ $'&)]('.% %'%%]('$% %'&,]('&4 &'-#]('$%

7&"S

组
4# )'$-]&'%4 %$'.)]&',& $'$%]('#& %'()](',- %'&)](',# &'-4]('-&

J )'&&$ 4'%,$ ('&&$ (',%, ('&44 ('&#%

!

$

('(-

$

('(-

%

('(-

%

('(-

%

('(-

%

('(-

表
&

!!

7%"S

患者
a:7Y*

阳性率与常规指标的相关性

统计指标 空腹血糖 餐后
&A

血糖
7! 7\ R"R6! /"R6!

" ('-&& (',4& ('(.) ('%%, ('(.% ('(-#

!

$

('(-

$

('(-

%

('(-

%

('(-

%

('(-

%

('(-

'

!

讨
!!

论

!!

糖尿病是一种由环境因素'多种遗传因子共同作

用引起的'以慢性高血糖为特征的代谢紊乱性疾病#

包括
7%"S

和
7&"S

*

%%

+

)

7%"S

是在遗传易感的基

础上由于免疫功能紊乱破坏胰岛中分泌胰岛素的
)

细胞导致的器官特异性自身免疫性疾病#机体常存在

多种自身抗体#其是自身免疫反应的重要检测指

标*

%&

+

)

7&"S

的发病机制主要是胰岛素抵抗和胰岛

)

细胞功能下降*

%,

+

)

目前已证实
7%"S

自身抗原包括胰岛素'

\*"

'

[*6&

'锌转运蛋白等)锌在胰岛
)

细胞的水平最高#

包括
#

个胰岛素和
&

个锌离子结合的六聚物#存在形

式为锌胰岛素结晶*

%$6%-

+

)锌离子与糖尿病发病具有

复杂的关系#低锌血症是糖尿病患者的普遍症状#锌

离子转运需要大量高效的锌转运蛋白抗体#锌转运蛋

白抗体高表达说明锌离子含量增强#同时胰岛素分泌

功能增强*

%#

+

)

a:7)

属于阳离子扩散易化家族#含

,#4

个氨基酸#为
#

次跨膜蛋白#在进化过程中比较保

守*

%.

+

)基础研究表明
a:7)

定位于胰岛
)

细胞分泌

囊膜上#能刺激胰岛素分泌#造成电压敏感性钙离子

通道开放#钙离子流出和钙离子含量增加*

%)

+

)本研究

结果显示#健康对照组阳性阈值为
('(%%

#

a:7Y*

阳

性
&

例#阳性率
&'%5

%

7%"S

组
a:7Y*

阳性
%)

例#

阳性率
,.'-5

%

7&"S

组
a:7Y*

阳性
$

例#阳性率

$'&5

)

7%"S

组
a:7Y*

阳性率明显高于健康对照

组和
7&"S

组$

!

$

('(-

&#健康对照组和
7&"S

组

a:7Y*

阳性率比较#差异无统计学意义$

!

%

('(-

&)

相关研究表明
#(5

#

)(5

的新发
7%"S

患者
a:7)*

阳性#而健康对照者小于
&5

#

7%"S

患者小于
,5

#

不过
a:7)*

尚存在于
&#5

其他抗体阴性的
7%"S

患者)

血糖增加是糖尿病发病的重要过程#血糖升高糖

尿病发病增加#同时相关血管疾病的并发症也相应增

加*

%4

+

)目前主要的血糖筛查手段为血糖筛查试验#本

研究结果表明#

7&"S

组和
7%"S

组空腹血糖'餐后

&A

血糖都明显高于健康对照组$

!

$

('(-

&#但
7&"S

组与
7%"S

组比较#差异无统计学意义$

!

%

('(-

&#

,

组研究对象
7!

'

7\

'

R"R6!

'

/"R6!

水平比较#差异

无统计学意义$

!

%

('(-

&)多次验血检测#实施较困

难#患者依从性也较差#诊断的特异性不高*

&(

+

)

a:7)*

被认为是继
\*"*

'

[!*

'

[*&*

后的第
$

种

主要胰岛自身抗体#且在
7%"S

发生时其水平逐渐升

高#联合检测
a:7)*

'

\*"*

'

[*6&*

'

[**

能使疾病

初期自身免疫检测阳性率得到提高*

&%

+

)本研究选取

a:7Y*

阳性率大于或等于
%('(5

#空腹血糖大于或

等于
.'(KK8B

"

R

#餐后
&A

血糖大于或等于
%&'(

KK8B

"

R

作为
7%"S

的诊断阈值#其诊断的特异性和

敏感性分别为
4.'#,5

和
4)'&&5

'

$-'#45

和
4$',$5

'

$)'&(5

和
4#'&(5

#因此
a:7Y*

对
7%"S

诊断的特异

性明显高于空腹血糖与餐后
&A

血糖$

!

$

('(-

&)随

着研究的进展#对免疫反应破坏胰岛
)

细胞机制'自

身免疫性抗体产生机制的研究越来越深入#有利于利

用自身免疫抗体进行糖尿病早期诊断*

&&

+

)本研究

Y

G

<@HK@:

相关性分析显示#

7%"S

组
a:7Y*

阳性率

与空腹血糖'餐后
&A

血糖呈显著正相关关系$

!

$

('(-

&#而与
7!

'

7\

'

R"R6!

'

/"R6!

无明显的相关

性$

!

%

('(-

&)说明
a:7)*

检测可提高糖尿病诊断

的特异性#是
7%"S

早期发现'早期诊断的特异性

指标)

综上所述#

a:7)*

在
7%"S

呈高表达#与空腹血

糖与餐后
&A

血糖呈显著的正相关关系#可在维持

7%"S

诊断敏感性的同时提高特异性#具有很好的临

床应用价值)
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