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  摘 要:目的 探讨血清可溶性P-选择素(sP-selectin)、可溶性E-选择素(sE-selectin)对原发性高血压

(EH)伴2型糖尿病(T2DM)的诊断价值及其与胰岛素抵抗的关系。方法 选取2019年9月至2021年9月该

院收治的124例EH患者作为研究对象,根据是否伴有T2DM将其分为非T2DM组66例和T2DM组58例;
另选取同期在该院体检的50例健康志愿者作为对照组。收集研究对象的收缩压、舒张压、脉压及甘油三酯、胆

固醇、空腹血糖水平等临床资料;采用酶联免疫吸附试验检测血清sP-selectin、sE-selectin水平;采用电化学发

光法测定空腹胰岛素水平,并计算胰岛素抵抗指数。采用Pearson相关分析T2DM 患者血清sP-selectin、sE-
selectin水平与空腹胰岛素水平、胰岛素抵抗指数的相关性;绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血清sP-se-
lectin、sE-selectin对EH伴T2DM的诊断价值。结果 与对照组比较,非T2DM组、T2DM组收缩压、舒张压、
脉压及甘油三酯、胆固醇、空腹血糖水平均明显升高(P<0.05);与非T2DM 组比较,T2DM 组甘油三酯、胆固

醇、空腹血糖水平均明显升高(P<0.05)。血清sP-selectin、sE-selectin水平及空腹胰岛素水平、胰岛素抵抗指

数在对照组<非T2DM组<T2DM组,且两两比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。Pearson相关分析结果

显示,T2DM 患者血清sP-selectin、sE-selectin水平与空腹胰岛素水平、胰岛 素 抵 抗 指 数 均 呈 正 相 关(P<
0.05)。ROC曲线分析结果显示,血清sP-selectin、sE-selectin联合诊断EH伴T2DM 的曲线下面积优于各指

标单独诊断(Z二者联合-sP-selectin=2.099、P=0.036;Z二者联合-sE-selectin=2.998、P=0.003)。结论 EH伴T2DM 患者

血清sP-selectin、sE-selectin水平升高,且与空腹胰岛素水平、胰岛素抵抗指数呈正相关,二者联合检测对EH
伴T2DM具有较高的诊断价值。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

soluble
 

P-selectin
 

(sP-selectin)
 

and
 

soluble
 

E-selectin
 

(sE-selectin)
 

in
 

essential
 

hypertension
 

(EH)
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

(T2DM)
 

and
 

their
 

relationship
 

with
 

insulin
 

resistance.Methods A
 

total
 

of
 

124
 

EH
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

September
 

2019
 

to
 

September
 

2021
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects,which
 

were
 

divided
 

into
 

non-T2DM
 

group
 

with
 

66
 

ca-
ses

 

and
 

T2DM
 

group
 

with
 

58
 

cases
 

based
 

on
 

whether
 

they
 

were
 

accompanied
 

by
 

T2DM
 

or
 

not,meanwhile
 

50
 

healthy
 

volunteers
 

who
 

had
 

medical
 

checkups
 

in
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

con-
trol

 

group.Clinical
 

data
 

including
 

systolic
 

blood
 

pressure,diastolic
 

blood
 

pressure,pulse
 

pressure,as
 

well
 

as
 

triglycerides,cholesterol,fasting
 

blood
 

glucose
 

levels,of
 

the
 

research
 

subjects
 

were
 

collected.Enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

sP-selectin
 

and
 

sE-selectin.Electrochemilumines-
cence

 

was
 

used
 

to
 

measure
 

fasting
 

insulin
 

level,and
 

insulin
 

resistance
 

index
 

was
 

calculated.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

investigate
 

the
 

correlation
 

of
 

serum
 

sP-selectin
 

and
 

sE-selectin
 

levels
 

with
 

fasting
 

insulin
 

level
 

and
 

insulin
 

resistance
 

index
 

in
 

T2DM
 

patients.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

sP-selectin
 

and
 

sE-selectin
 

in
 

EH
 

with
 

T2DM.Results Compared
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with
 

the
 

control
 

group,the
 

systolic
 

blood
 

pressure,diastolic
 

blood
 

pressure,pulse
 

pressure,and
 

serum
 

triglyc-
erides,cholesterol,fasting

 

blood
 

glucose
 

levels
 

significantly
 

increased
 

in
 

the
 

non-T2DM
 

group
 

and
 

T2DM
 

group(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

non-T2DM
 

group,serum
 

triglycerides,cholesterol
 

and
 

fasting
 

blood
 

glu-
cose

 

levels
 

significantly
 

increased
 

in
 

the
 

T2DM
 

group
 

(P<0.05).The
 

serum
 

sP-selectin
 

and
 

sE-selectin
 

lev-
els,fasting

 

insulin
 

level,and
 

insulin
 

resistance
 

index
   

in
 

the
 

control
 

group<non-T2DM
 

group<T2DM
 

group,
and

 

the
 

comparison
 

between
 

any
 

two
 

groups
 

showed
 

significantly
 

significant
 

differences(P<0.05).The
 

Pear-
son

 

correlation
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

sP-selectin
 

and
 

sE-selectin
 

in
 

T2DM
 

patients
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

fasting
 

insulin
 

level
 

and
 

insulin
 

resistance
 

index
 

(P<0.05).The
 

ROC
 

curve
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

combined
 

diagnosis
 

of
 

serum
 

sP-selectin
 

and
 

sE-selectin
 

for
 

EH
 

with
 

T2DM
 

had
 

a
 

bet-
ter

 

area
 

under
 

the
 

curve
 

compared
 

to
 

their
 

individual
 

diagnosis
 

(Zcombination-sP-selectin=2.099,P =0.036;
Zcombination-sE-selectin=2.998,P=0.003).Conclusion The

 

serum
 

levels
 

of
 

sP-selectin
 

and
 

sE-selectin
 

are
 

upregu-
lated

 

in
 

patients
 

with
 

EH
 

and
 

T2DM,and
 

they
 

are
 

positively
 

correlated
 

with
 

fasting
 

insulin
 

level
 

and
 

insulin
 

resistance
 

index.The
 

combination
 

of
 

the
 

two
 

indicators
 

has
 

high
 

diagnostic
 

value
 

for
 

EH
 

with
 

T2DM.
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  原发性高血压(EH)是一种慢性疾病,是引发心

脑血管疾病的1个重要危险因素,长期血压升高会导

致心力衰竭[1]。EH 常伴有2型糖尿病(T2DM),二
者发病特征均包括代谢综合征,发病机制均存在胰岛

素抵抗[2]。有研究发现,高血压和糖尿病常同时出

现,高血压合并脑卒中或心肌梗死患者中,糖尿病比

例比单纯高血压患者高,提示糖尿病可能是影响高血

压并发症发生的重要因素[3]。胰岛素抵抗是高血压、
糖尿病、冠心病等的重要危险因素,糖尿病患者中普

遍存在胰岛素抵抗,是引发糖尿病血管病变的重要环

节[4]。可溶性P-选择素(sP-selectin)和可溶性E-选
择素(sE-selectin)为细胞黏附分子中的一员,主要功

能是介导活化血小板、白细胞、内皮细胞、肿瘤细胞等

的黏附作用,并参与炎症反应、免疫损伤、血栓的形成

及肿瘤转移[5]。有研究发现,T2DM 患者体内血清

sP-selectin水平与胰岛素抵抗程度呈正相关,血清

sP-selectin水平越高,胰岛素抵抗越严重[6]。有研究

表明,sE-selectin参与了多种免疫紊乱性疾病,如系

统性红斑狼疮、特应性皮炎、系统性硬皮病等[7],但其

在EH中的作用机制尚不清楚。因此,本研究通过检

测EH患者血清sP-selectin、sE-selectin水平,进一步

分 析 血 清 sP-selectin、sE-selectin 水 平 对 EH 伴

T2DM的诊断价值及其与胰岛素抵抗的关系,以期为

后续诊断治疗提供参考。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性选取2019年9月至2021年

9月本院收治的124例确诊EH患者作为研究对象,
根据是否伴有 T2DM 分为非 T2DM 组(66例)和
T2DM组(58例)。非T2DM组男38例、女28例,年
龄45~64岁、平均(57.25±6.13)岁,平均体质量指

数(BMI)为(23.52±2.63)kg/m2;T2DM组男31例、
女27例,年龄48~66岁、平均(59.25±6.65)岁,平
均BMI为(23.47±2.51)kg/m2。另选取50例同期

在本院体检健康的志愿者作为对照组,其中男27例、
女23例,年龄45~65岁、平均(58.44±6.26)岁,平
均BMI为(22.69±2.35)kg/m2。纳入标准:(1)EH
符合相关诊断标准[8];(2)T2DM符合《中国2型糖尿

病防治指南(2020版)》[9]中的相关诊断标准;(3)临床

资料完整。排除标准:(1)患有恶性肿瘤等疾病;(2)
患有有慢性肺阻塞、心脏病、脑梗死等疾病;(3)患有

精神类疾病;(4)患有免疫系统疾病。3组研究对象性

别、年 龄、BMI比 较,差 异 均 无 统 计 学 意 义(P >
0.05),具有可比性。本研究经患者及家属知情同意

并签署知情同意书。本研究经过本院医学伦理委员

会批准(批号:K2022018)。
1.2 主要仪器与试剂 离心机、酶标仪购自深圳市

瑞沃德生命科技有限公司;化学发光检测仪购自上海

雅酶生物医药科技有限公司;电化学发光试剂盒购自

北京凯诗源生物科技有限公司;sP-selectin试剂盒购

自上海雅吉生物科技有限公司;sE-selectin试剂盒购

自北京百奥莱博科技有限公司。
1.3 方法

1.3.1 临床资料收集 通过医院电子病历系统收集

所有研究对象的临床资料,包括有无吸烟史、有无饮

酒史、收缩压、舒张压、脉压及甘油三酯、胆固醇、空腹

血糖水平等。
1.3.2 血液标本采集 采集EH 患者确诊当天、健
康志愿者体检当天的空腹静脉血5

 

mL,以3
 

000
 

r/
min离心10

 

min,分离血清并在-80
 

℃条件下保存

待测。
1.3.3 血清sP-selectin、sE-selectin水平检测 采用

酶联免疫吸附试验(ELISA)检测各组血清sP-selec-
tin、sE-selectin水平,具体步骤严格按照试剂盒说明

书进行。
1.3.4 胰岛素抵抗指数评估[10] 采用电化学发光法

测定空腹胰岛素水平。胰岛素抵抗程度评估采用英
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国牛津大学改良后的稳态模型软件进行计算,胰岛素

抵抗指数=空腹血糖(mmol/L)×空腹胰岛素(μIU/
mL)/22.5。

 

1.4 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据处理与分析。计数资料以例数或百分率表示,组间

比较采用χ2 检验;符合正态分布的计量资料x±s表

示,2组间比较采用独立样本t检验,多组间比较采用

单因素方差分析,进一步两两比较采用SNK-q 检验;
采用Pearson相关分析T2DM 患者血清sP-selectin、
sE-selectin水平与空腹胰岛素水平、胰岛素抵抗指数

的相关性;绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血清

sP-selectin、sE-selectin对EH伴T2DM的诊断价值。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组临床资料比较 3组有吸烟史、有饮酒史占

比比较,差异均无统计学意义(P>0.05);与对照组比

较,非T2DM组和T2DM 组收缩压、舒张压、脉压及

甘油三酯、胆固醇、空腹血糖水平均明显升高(P<
0.05);与非T2DM组比较,T2DM 组甘油三酯、胆固

醇、空腹血糖水平明显升高(P<0.05)。见表1。

表1  3组临床资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
有无吸烟史

有 无

有无饮酒史

有 无
收缩压(mm

 

Hg) 舒张压(mm
 

Hg)

对照组 50 19(38.00) 31(62.00) 18(36.00) 32(64.00) 125.41±13.52 78.34±8.56

非T2DM组 66 23(34.85) 43(65.15) 25(37.88) 41(62.12) 149.32±15.87* 84.43±9.21*

T2DM组 58 25(43.10) 33(56.90) 23(39.66) 35(60.34) 153.69±16.36* 86.73±9.45*

χ2/F 0.896 0.153 51.809 12.005

P 0.639 0.927 <0.001 <0.001

组别 n 脉压(mm
 

Hg) 甘油三酯(mmol/L) 胆固醇(mmol/L) 空腹血糖(mmol/L)

对照组 50 47.07±5.67 1.11±0.18 4.34±0.72 5.16±0.56

非T2DM组 66 64.89±7.85* 1.58±0.35* 4.88±0.94* 5.22±0.58*

T2DM组 58 66.96±7.88* 2.03±0.64*# 5.27±1.26*# 8.79±1.14*#

χ2/F 119.158 59.130 11.489 384.119

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,*P<0.05;与非T2DM组比较,#P<0.05。

2.2 3组血清sP-selectin、sE-selectin水平比较 血

清sP-selectin、sE-selectin水平在对照组<非T2DM
组<T2DM 组,且两两比较,差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表2。
表2  3组血清sP-selectin、sE-selectin水平比较(x±s)

组别 n sP-selectin(ng/mL) sE-selectin(pg/mL)

对照组 50 58.79±6.25 556.21±55.28

非T2DM组 66 65.33±6.84* 689.37±69.52*

T2DM组 58 77.24±8.05*# 714.33±74.26*#

F 94.954 84.234

P <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,*P<0.05;与非T2DM组比较,#P<0.05。

2.3 3组空腹胰岛素水平和胰岛素抵抗指数比较 空

腹胰 岛 素 水 平 和 胰 岛 素 抵 抗 指 数 在 对 照 组<非

T2DM组<T2DM 组,且两两比较,差异均有统计学

意义(P<0.05)。见表3。

2.4 T2DM组患者血清sP-selectin、sE-selectin水平

与空腹胰岛素水平、胰岛素抵抗指数的相关性分析 
Pearson相关分析结果显示,T2DM 组患者血清sP-
selectin、sE-selectin水平与空腹胰岛素水平、胰岛素

抵抗指数均呈正相关(P<0.05)。见表4。
表3  3组空腹胰岛素水平和胰岛素抵抗指数比较(x±s)

组别 n 空腹胰岛素(mmol/L) 胰岛素抵抗指数(%)

对照组 50 5.32±1.65 2.12±0.34

非T2DM组 66 8.65±1.88* 3.45±0.78*

T2DM组 58 9.84±2.17*# 4.37±1.21*#

F 78.788 90.736

P <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,*P<0.05;与非T2DM组比较,#P<0.05。

表4  T2DM组患者血清sP-selectin、sE-selectin水平与

 空腹胰岛素水平、胰岛素抵抗指数的相关性分析

项目
血清sP-selectin

r P

血清sE-selectin

r P

空腹胰岛素 0.648 <0.001 0.669 <0.001

胰岛素抵抗指数 0.677 <0.001 0.660 <0.001

2.5 血清sP-selectin、sE-selectin单独及联合诊断

EH伴T2DM的价值分析 以对照组和非T2DM 组

为阴性对照,以 T2DM 组为阳性对照绘制 ROC曲

线。结果显示,血清sP-selectin、sE-selectin单独诊断
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EH伴T2DM 的曲线下面积(AUC)分别为0.812、
0.687,二 者 联 合 诊 断 EH 伴 T2DM 的 AUC 为

0.852,明 显 优 于 各 指 标 单 独 诊 断 的 AUC

(Z二者联合-sP-selectin=2.099、P=0.036;Z二者联合-sE-selectin=
2.998、P=0.003)。见表5、图1。

表5  血清sP-selectin、sE-selectin单独及联合诊断对EH伴T2DM的价值分析

变量 最佳截断值 AUC AUC的95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数 P

sP-selectin 68.83
 

ng/mL 0.812 0.732~0.877 77.59 75.76 0.533 <0.05

sE-selectin 695.89
 

pg/mL 0.687 0.598~0.767 70.69 69.70 0.404 <0.05

二者联合 - 0.852 0.777~0.909 89.66 66.67 0.563 <0.05

  注:-表示无数据。

图1  血清sP-selectin、sE-selectin单独及联合

诊断EH伴T2DM的ROC曲线

3 讨  论

  EH作为最常见的慢性病之一,不仅致死率高,而
且严重消耗医疗资源,给患者家庭和社会造成沉重的

经济负担[11]。近几年,随着社会经济不断发展,高血

压患病人数不断增加,经统计,我国18岁以上人群高

血压患病率为25.2%[12]。研究表明,EH是动脉硬化

的危险因素,多发于老年群体,但是近年来逐渐呈年

轻化,中青年发病率逐年上升[13]。研究发现,EH 伴

T2DM患者存在胰岛素抵抗的概率大于二者单独患

病。尿酸是诊断胰岛素抵抗的指标,通过刺激产生大

量超氧化物阴离子自由基和炎症因子,导致体内糖代

谢产生紊乱,进而导致EH伴T2DM患者发生胰岛素

抵抗[14]。研究表明,胰岛素抵抗在糖尿病患者中发病

率较高,同时,胰岛素抵抗对T2DM 的发展有一定的

促进作用,防止胰岛素抵抗对改善糖尿病患者病情发

展有一定的帮助[15]。基于此,本研究通过检测EH伴

T2DM患者血清sP-selectin、sE-selectin水平,进一步

分析其与胰岛素抵抗的关系,深入探讨血清sP-selec-
tin、sE-selectin对EH伴T2DM 的诊断价值,并为临

床诊断胰岛素抵抗提供一定依据,对后续治疗方案的

制订有一定的帮助。
sP-selectin是一种高糖基化的糖蛋白,广泛存在

于凝血酶活化的血小板及血管内的内皮细胞上,又称

为跨膜单链糖蛋白[16]。研究表明,胰岛素抵抗患者胰

岛素水平增加,sP-selectin水平升高,并且sP-selectin
可作为T2DM 患者病情的预测指标[17]。另外,研究

发现,sP-selectin高表达会加重胰岛素抵抗,加快血小

板活化,血糖上升同时伴有高甘油三酯血症、高胆固

醇血症,因此,又会引起sP-selectin水平升高,形成恶

性循环[18]。本研究结果显示,T2DM 组血清sP-se-
lectin水平显著高于对照组和非T2DM 组,且EH伴

T2DM患者血清sP-selectin水平与空腹胰岛素水平、
胰岛素抵抗指数均呈正相关,说明sP-selectin水平升

高与发生 T2DM 并发症有一定联系,并且与EH 伴

T2DM患者发生胰岛素抵抗密切相关,sP-selectin水

平升高对胰岛素抵抗有促进作用,研究结果与前人研

究结果一致[17],可作为潜在的治疗靶点用于临床治

疗,有利于及时掌握病情并采取有效措施。
sE-selectin是选择素家族中的一员,由白细胞介

素-1、脂多糖及肿瘤坏死因子-α激活的内皮细胞产

生,对sE-selectin的生成有促进作用[19]。研究发现,
sE-selectin常参与免疫紊乱性疾病过程,对体内炎症

反应有促进作用,另外,在冠状动脉粥样硬化中的作

用也十分重要[20]。有研究结果表明,sE-selectin是炎

症反应最初出现的黏附因子,可减缓血流中白细胞流

动,使其停留在血管内皮表面,并与整合素结合,介导

白细胞渗出,向血管内皮迁移黏附,最终导致心脑血

管疾病的发生[21]。本研究结果显示,T2DM 组血清

sE-selectin水平明显高于对照组和非T2DM 组,且相

关性分析结果发现,EH伴T2DM 患者血清sE-selec-
tin水平与空腹胰岛素水平、胰岛素抵抗指数均呈正

相关,说明sE-selectin水平与EH患者发生T2DM具

有一定联系,推测其对T2DM及胰岛素抵抗具有促进

作用,对临床诊断T2DM及胰岛素抵抗有重要意义。
另外,本研究ROC曲线分析结果发现,血清sP-

selectin、sE-selectin单独诊断EH 伴T2DM 的 AUC
分别为0.812、0.687,二者联合诊断EH伴T2DM 的

AUC 为 0.852,灵 敏 度 为 89.66%,特 异 度 为

66.67%,说明血清sP-selectin、sE-selectin对EH 伴

T2DM具有一定的诊断价值,且二者联合诊断效果优

于血清sP-selectin、sE-selectin单独诊断。当血清sP-
selectin水平高于68.83

 

ng/mL或sE-selectin水平高

于695.89
 

pg/mL 时,提 示 EH 患 者 可 能 发 生

T2DM,应及时进行诊断治疗。
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综上所述,EH 伴 T2DM 患者血清sP-selectin、
sE-selectin水平升高,且与空腹胰岛素水平、胰岛素

抵抗指数均呈正相关,二者联合诊断EH伴T2DM具

有较高价值。但本研究尚存在不足之处,未对血清

sP-selectin、sE-selectin及胰岛素抵抗的作用机制进

一步分析,后续应增加样本量进行深入研究。
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