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管病变患者血清
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水平与血清
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%&结论
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并发血管病

变患者外周血
2M:M29"

和
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水平升高可能在该病中发生发展过程中发挥重要作用&
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国内经济保持中高速增长#人们生活水平越来越

高#但随着国人饮食结构的改变#不良生活饮食习惯

的养成#我国糖尿病发病率也呈现逐年增加的趋势#

成年人糖尿病总体发病率约为
!!&(_

*

!

+

(糖尿病并

发症是患者致死)致残的主要原因#其中并发心血管

疾病是
"

型糖尿病$

*"ZL

&患者发病和死亡的主要原

因#而心血管疾病的病理基础是动脉粥样硬化*
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(脂

蛋白相关磷脂酶
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:M29"

&能水解低密度脂蛋白

胆固醇$

2Z2:J

&上的氧化卵磷脂#从而刺激内皮细胞

形成泡沫细胞#使血管粥样硬化形成*
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(血脂异常是
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糖尿病患者常见的并发症#也是导致动脉粥样硬化的

主要原因#糖尿病与血脂紊乱可互为因果*

$
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(高血

糖)高血脂可加速大)中动脉血管粥样硬化的进展*

%

+

(

2Z2:J

作用于动脉内膜形成动脉粥样硬化斑块#而低

密度脂蛋白$

2Z2

&被认为是糖尿病脂质代谢紊乱的

标志(本研究通过检测
*"ZL

并发血管病变患者血

清
2M:M29"

与
2Z2:J

水平#探讨其在
*"ZL

并发血

管病变患者发病过程中的作用(现报道如下(
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资料与方法
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年
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年
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本院内分泌科门诊和住院诊断为
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的患者
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例#诊断依据
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年世界卫生组织制定的
*"ZL

诊

断及分型标准(排除标准!

*"ZL

并发感染)酮症酸

中毒)冠心病)内分泌系统疾病)风湿性疾病及恶性肿

瘤等患者(所有患者通过彩色多普勒超声诊断仪检

测颈动脉内膜厚度$
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&#通过超声结果分为单纯

*"ZL

组
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例#
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并发血管病变组
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例(单纯
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例#平均年龄$
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并发血管病变组男
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例#女
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&岁(两组年龄)性别均差异无统计学
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仪器与试剂
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检测试剂盒购自上海
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酶标仪购自深

圳雷杜生命科学股份有限公司%
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洗板机购

自山东高密彩虹分析仪器有限公司%全自动生化分析
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等生化指标#生化试剂由上海执诚公司

提供%全自动糖化血红蛋白检测仪及配套试剂购自日

本东曹公司(
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!

采集患者清晨空腹静脉血#置肝

素抗凝 管(离心收集血清#检 测糖化血红蛋 白
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&)空腹葡萄糖)
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和
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水平(
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测定
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采集患者清晨空腹静脉血#

置肝素抗凝管(采用酶联免疫吸附试验$
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行检测#严格按照试剂说明书操作(

$&'&'

!
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收集患者年龄)性别)体

质量指数)吸烟史等一般资料(
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统计学处理
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采用
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统计软件进行统

计分析(计量资料采用
P.K

表示#组间比较采用
C

检

验%计数资料以率表示#组间比较采用
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" 检验%线性

相关性分析采用
M<B=643

相关%糖尿病各影响因素间

比较采用多因素
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回归分析%采用受试者工作

特征$

8VJ

&曲线分析
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的诊断效能(以
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结
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果
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两组各检测指标比较
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并发血管病变组

吸烟年限)空腹血糖)

2Z2:J

)

O;9!A

水平均高于单纯
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组#差异有统计学意义$
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&#两组体质量

指数)

*J

)

*b

)

OZ2:J
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组
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+相比#
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并发血管病变

组患者血清中
2M:M29"

水平*$
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并发血管病变患者血清
2M:M29"

水平

与
2Z2:J

相关性分析
!

*"ZL

并发血管病变患者血

清
2M:M29"

水平与
2Z2:J

呈正相关$
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#
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图
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血清
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水平与
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的相关性分析
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*"ZL

并发血管病变患者血清
2M:M29"

水平的
8VJ

曲线
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水平
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8VJ

曲线分析
!

血清
2M:M29"

水平诊断
*"ZL

并

发血管病变
8VJ

曲线下面积为
'&,#+!

#当截断值为

!+$&%

#

0

"

2

时#

2M:M29"

用于诊断
*"ZL

并发血管

病变的敏感度为
'&--%

#特异度为
'&-#"

(见图
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:M29"

与
*"ZL

并发血管病变影响因素的
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回归分析结果
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以颈动脉粥样硬化为因变

量#年龄)体质量指数)性别)吸烟史)空腹血糖)

*J

)

*b

)

OZ2:J

)

O;9!A

)

OZ2:J

和
2

/

:M29"

为协变量#

前进法筛选因素#发现
*"ZL

并发血管病变主要受

2

/

:M29"

和
O;9!A

水平影响$

"

$
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&(见表
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表
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与
*"ZL

并发血管病变的

!!!
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回归分析

变量
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=3 " &M
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动脉粥样硬化是
*"ZL

并发血管病变的病理基

础#脂代谢紊乱是形成动脉粥样硬化的重要原因#而

*"ZL

患者多伴有脂代谢紊乱#

2Z2:J

水平升高是动

脉粥样硬化最重要原因(研究发现
2Z2:J

在巨噬细

胞)血管内皮细胞和平滑肌细胞氧化作用下#成为氧

化型低密度脂蛋白$

V[:2Z2

&#通过清道夫受体被巨

噬细胞吞噬形成泡沫细胞#泡沫细胞不断聚集形成动

脉粥样硬化(有研究报道冠心病与小而密的
2Z2

水

平呈正相关#与
2Z2

和高密度脂蛋白的比值密切相

关#比值的高低是风险评估和降脂的靶标#并且发现

比值增高与颈动脉粥样硬化斑块的不稳定也密切相

关*

(:+

+

(本研究发现#

*"ZL

并发血管病变组患者

2Z2:J

水平较单纯
*"ZL

患者明显增高#差异有统

计学意义$

"

$

'&'%
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2M:M29"

又称血小板活化因子乙酰水解酶#它

是一种钙独立脂肪酶#主要由单核细胞"巨噬细胞分

泌#是一类能催化脂蛋白和水解细胞膜上的甘油磷脂

二位酰基酯键#形成溶血磷脂和非酯化脂肪的酶

族*

-:,

+

(研究表明
2

/

:M29"

和心血管疾病密切相关#

在动脉粥样硬化形成过程中起特定作用#并且是动脉

粥样硬化斑块不稳定的生物学指标*

!':!!

+

(

*"ZL

并

发血管病变的病理基础是动脉粥样硬化#而氧化应激

和炎性反应在动脉粥样硬化中起着重要作用*

!"

+

(研

究表明#人体循环中的
-'_2

/

:M29"

通过载脂蛋白
d

与
2Z2

结合*

,

+

(动脉壁上的
2Z2

在氧化应激的作

用下转化为
V[:2Z2

#

2

/

:M29"

通过水解
V[:2Z2

表面氧化磷脂#生成溶血卵磷脂和氧化型游离脂肪

酸#这两种致炎)致粥样硬化因子能够刺激细胞因子

和黏附因子#在血管内膜促进单核细胞"巨噬细胞聚

集#并吞噬
V[:2Z2

成为泡沫细胞#泡沫细胞聚集形

成动脉粥样硬化*

!#

+

(同时活化的巨噬细胞和泡沫细

胞也会产生
2

/

:M29"

#重复上述过程会有更多的
2

/

:

M29"

释放入血#在动物和人类粥样硬化模型中#

2M:

M29"

水平明显增加*

!$

+

(

本研究发现#

*"ZL

并发血管病变组
2M:M29"

水平明显高于单纯
*"ZL

组#差异有统计学意义

$

"

$

'&'%

&#

*"ZL

并发血管病变患者血清
2M:M29"

水平
8VJ

曲线分析显示#当血清
2M:M29"

截断值为

!+$&%

#

0

"

2

时#

2M:M29"

用于诊断
*"ZL

并发血管

病变的敏感度为
'&--%

#特异度为
'&-#"

(说明高
2M:

M29"

水平可能是
*"ZL

并发血管病变的危险因素(

此外#本研究还发现
*"ZL

并发血管病变组
2M:

M29"

水平与
2Z2:J

呈正相关$

!7'&$+#%

#

"7

'&'#$,

&#提示
*"ZL

患者血管的炎性反应水平与其

血管并发症的发生)发展密切相关(

24

0

C6?CA

回归分

析结果提示
2

/

:M29"

可能是
*"ZL

并发血管病变的

独立危险因素#可能与长期高血糖刺激内皮细胞#释

放炎症介质#使
2

/

:M29"

水平增加有关(

综上所述#

2

/

:M29"

和
2Z2:J

与
*"ZL

并发大

血管病变密切相关#并且
2

/

:M29"

在诊断
*"ZL

并

发大血管病变方面有较高特异度和敏感度(通过监

测
*"ZL

患者外周
2

/

:M29"

和
2Z2

水平的改变#对

预防和治疗糖尿病血管并发症有重要的临床意义(
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测序诊断腹中胎儿在测序位点范围内为
"#%G<5J

杂合突变(在测序研究过程中有许多受检者还发现

!',b

&

9

突变#由于临床意义不明确*

!%

+

#不进行产前

诊断(另外还发现
+,b

&

9

#

#$!9

&

b

多态#在人群

中检出率较高#不纳入产前诊断(

U2J"(9$

基因定位于
+

K

"":#!&!

#属于常染色体

隐性遗传#含有
"!

个外显子#编码含有
+-'

个氨基酸

的蛋白质
M<3G=C3

(

M<3G=C3

是一种跨膜蛋白#属于离

子转运体
"(9

家族#主要在甲状腺)肾脏和内耳中高

表达(研究表明
M<3G=C3

主要与
J5

T

)

^

T

)

OJV

#

T和

蔗糖转运有关*

!(

+

(此次发现有
!

例孕妇生育第一胎

为听力障碍患者#经过
UB3

0

<=

测序确诊是
U2J"(9$

基因
#-+G<5J

"

+%$*

&

J

复合杂合突变$父方
+%$*

&

J

杂合突变#母方
#-+G<5J

杂合突变&导致听力障碍#经

过家属同意#进行羊水穿刺诊断#经过测序诊断腹中

胎儿为
#-+G<5J

单杂合突变#预测胎儿听力正常(另

外一对夫妇是父方为
"!(-9

&

b

杂合#母方为
ŴU+:"

9

&

b

杂合#经过测序诊断腹中胎儿在测序位点范围

内为野生型#预测听力正常(

对于耳聋发生的高危人群#应明确耳聋病因#实

现出生缺陷的一级预防*

!#

+

#从而减少耳聋出生缺陷#

提高人口素质#这对我国妇幼保健工作具有重要的临

床意义和研究价值(
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