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摘 要:目的 探讨血清抵抗素(Resistin)水平与2型糖尿病患者大血管病变的相关性。方法 选择55例正常对照者、

50例单纯2型糖尿病患者、52例2型糖尿病合并大血管病变患者,测量其基本情况,即血压、体重、身高、腰围、臀围,计
算体重指数、腰臀比。测定血脂、空腹血糖、空腹血胰岛素,计算胰岛素抵抗指数(HOMA-IR),测定血清Resistin水平并

对血清Resistin水平与2型糖尿病大血管病变的相关性进行分析。结果 ①2型糖尿病组与2型糖尿病合并大血管病

变组Resistin、HOMA-IR均高于正常对照组(P<0.05);②2型糖尿病合并大血管病变组Resistin、HOMA-IR高于2型

糖尿病组(P<0.05)。结论 血清Resistin水平与2型糖尿病大血管病变的发生有关。
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  Abstract: Objective Toinvestigatethecorrelationbetweenserumresistinlevelsandmacroangiopathyin
patientswithtype2diabetes. Methods Fifty-fivenormalcontrols,50patientswithtype2diabetesaloneand
52patientswithtype2diabetescombinedwithmacroangiopathywereselected.Theirbasicinformation,name-
lybloodpressure,weight,height,waistcircumferenceandhipcircumferenceweremeasured,andtheirbody
massindexandwaist-hipratiowerecalculated.Theirbloodlipids,fastingbloodglucose,fastingbloodinsulin
werealsomeasured.Aftertheinsulinresistanceindex(HOMA-IR)wascalculatedandtheserumresistinlevel
wasmeasured,thecorrelationbetweentheserumresistinlevelandmacroangiopathyinpatientswithtype2di-
abeteswasanalyzed. Results ①TheresistinandHOMA-IRinthetype2diabetesgroupandthetype2dia-
betescombinedwithmacroangiopathygroupwerehigherthanthoseofthenormalcontrolgroup(P<0.05).
② ResistinandHOMA-IRinthetype2diabetescombinedwithmacroangiopathygroupweresignificantly
higherthanthoseinthetype2diabetesgroup(P <0.05). Conclusion Serumresistinlevelsareassociated
withthedevelopmentofmacroangiopathyinpatientswithtype2diabetes.
  Keywords: resistin;diabetes,type2;hypertension;atherosclerosis
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  抵抗素(Resistin)是SteppanCM 等[1]发现的一

种脂肪细胞激素,与胰岛素抵抗、2型糖尿病的发病密

切相关,亦被认为会导致血管病变[2]。而2型糖尿病

随着病情的进展,可发生高血压、冠心病、脑卒中、下肢

动脉粥样硬化等大血管病变。Resistin在2型糖尿病

大血管病变的发生和发展过程中,究竟扮演何种角色?
本研究拟通过检测泉州地区人群血清Resistin水平、
胰岛素水平、胰岛素抵抗指数等指标,观察Resistin与

2型糖尿病大血管病变的相关性。
1 资料与方法

1.1 一般资料 ⑴对照组:2014年10月—2017年

10月于福建医科大学附属第二医院体检中心体检的

健康者55例,男30例,女25例;年龄28~65岁,平均

(45.33±7.10)岁。⑵单纯2型糖尿病组:2014年10
月—2017年10月于福建医科大学附属第二医院门诊

就诊,符合世界卫生组织公布的糖尿病诊断标准,即符

合以下3条中的1条:①糖尿病症状加任意时间血浆

葡萄糖≥11.1mmol/L,②空腹血糖(fastingplasma
glucose,FPG)≥7.0mmol/L,③口服葡萄糖耐量试验

(OGTT)2h血糖≥11.1mmol/L。符合2型糖尿病

分型标准,并明确排除大血管病变患者50例,男29
例,女21例;年龄32~72岁,平均(45.54±8.67)岁。
⑶2型糖尿病合并大血管病变组:2014年10月—2017
年10月于福建医科大学附属第二医院内分泌科住院,
符合糖尿病诊断及分型标准,符合糖尿病合并大血管

病变的判定标准者52例,男30例,女22例;年龄36
~75岁,平均(47.60±6.27)岁。糖尿病合并大血管

病变的判定标准:①高血压:非同日3次测量,收缩压

≥18.62kPa和(或)舒张压≥11.97kPa;②脑血管

病:包括脑缺血、脑出血,通过询问病史或脑CT、脑
MRI证实;③冠心病:有典型心绞痛症状并排除主动

脉瓣病变,或有明确的心肌梗死病史,或经冠脉造影

(狭窄≥70%)证实;④下肢动脉粥样硬化:经彩色多普

勒超声检查证实动脉内膜增厚或有粥样斑块;⑤颈动

脉内膜中层厚度≥1.0mm,动脉内膜增厚、斑块、狭
窄。三组间年龄、性别比较差异无统计学意义(P >
0.05)。
1.2 方法

1.2.1 检测方法 受试者脱鞋、免冠,由专人测量其

身高(H)、体重(W)、腰围(WC)、臀围(HC)、血压

(BP)。体重精确到0.1kg,身高、腰围、臀围精确到

0.1cm。计算体重指数(BMI)、腰臀比(WHR)。测量

血压采用水银血压计。脑CT、脑 MRI、心电图、冠脉

造影、血管彩超结果均由相关科室专人审阅。
1.2.2 采集标本 所有受试对象均隔夜禁食禁饮8
~10h,次晨抽取静脉血,分离血清,1份血清由专人

直接在BECKMAN生化分析仪上测定FPG、总胆固

醇(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-
c)、低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 (LDL-c)、载 脂 蛋 白 A
(ApoA)、载脂蛋白B(ApoB),另1份血清样本测空腹

血胰岛素(FINS)、Resistin。FINS采用放射免疫法测

定,Resistin采用酶联免疫吸附法测定。胰岛素抵抗

指数(HOMA-IR)=FPG×FINS/22.5。
1.3 统计学方法 采用SPSS23.0软件包进行统计

学处理。服从正态分布的数据以(췍x±s)表示,多组间

比较采用单因素方差分析,两两比较采用LSD-t检

验,相关性分析采用多重线性回归分析。以P<0.05
为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 3组基本情况对比 与对照组比较,单纯2型糖

尿病组与2型糖尿病合并大血管病变组的BMI、WC、
HC、WHR均明显升高,差异均有统计学意义(P <
0.05);与单纯2型糖尿病组比较,2型糖尿病合并大

血管病变组的BMI、WC、HC、WHR无明显变化(P
>0.05)。见表1。

表1 3组基本情况比较

组别 n 年龄/岁 BMI/(kg·m-2) WC/cm HC/cm WHR

对照组 55 45.33±7.10 21.58±1.63 76.52±3.88 87.83±4.15 0.87±0.02
单纯2型糖尿病组 50 45.54±8.67 26.81±1.10a 89.32±3.40a 95.87±3.54a 0.93±0.01a

2型糖尿病并大血管病变组 52 47.60±6.27 27.00±0.85a 89.95±2.30a 96.06±3.06a 0.94±0.02a

F 1.506 326.728 287.732 90.423 205.146
P 0.225 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

 注:①表内计量资料数据以(췍x±s)表示;②与对照组比较,a:P<0.05。

2.2 3组血脂情况对比 与对照组比较,单纯2型糖

尿病组与2型糖尿病合并大血管病变组的 TG、TC、

LDL-c均明显升高(P <0.05),HDL-c明显下降(P
<0.05),ApoA与ApoB无明显变化(P >0.05);与

单纯2型糖尿病组比较,2型糖尿病合并大血管病变

组的TG、TC、HDL-c、LDL-c、ApoA、ApoB无明显变

化(P>0.05)。见表2。
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表2 3组血脂检测结果

组别 n
TG/

(mmol·L-1)
TC/

(mmol·L-1)
HDL-c/

(mmol·L-1)
LDL-c/

(mmol·L-1)
ApoA/

(g·L-1)
ApoB/

(g·L-1)
对照组 55 1.29±0.43 5.08±0.58 1.56±0.21 3.29±0.28 1.52±0.13 0.93±0.10
单纯2型糖尿病组 50 1.96±0.34a 5.42±0.41a 1.45±0.09a 3.52±0.38a 1.55±0.12 0.95±0.09
2型糖尿病并大血管病变组 52 2.07±0.59a 5.49±0.47a 1.41±0.15a 3.55±0.45a 1.58±0.14 0.97±0.10
F 43.315 10.444 11.931 7.800 3.061 2.619
P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.050 0.076

 注:①表内计量资料数据以(췍x±s)表示;②与对照组比较,a:P<0.05。

2.3 3组FPG、FINS、Resistin、HOMA-IR情况对比

 与对照组比较,单纯2型糖尿病组与2型糖尿病合

并大血管病变组的FPG、Resistin、FINS、HOMA-IR
均明显升高(P<0.05);与单纯2型糖尿病组比较,2

型糖尿病合并大血管病变组的Resistin明显升高(P
<0.05),FPG、FINS、HOMA-IR无明显变化(P >
0.05)。见表3。

表3 3组FPG、FINS、Resistin、HOMA-IR结果

组别 n FPG/(mmol·L-1)Resistin/(ng·ml-1)FINS/(mIU·L-1) HOMA-IR

对照组 55 4.17±0.32 2.25±0.47 5.32±0.70 0.98±0.13
单纯2型糖尿病组 50 8.89±1.15a 3.33±0.73a 8.99±1.43a 3.57±0.75a

2型糖尿病并大血管病变组 52 9.17±1.51a 4.42±0.67ab 9.27±1.35a 3.80±1.01a

F 349.987 158.211 182.091 249.488
P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

 注:①表内计量资料数据以(췍x±s)表示;②与对照组比较,a:P<0.05;与单纯2型糖尿病组相比,b:P<0.05。

2.4 Resistin与各种影响因素的多元逐步回归分析

 为了进一步了解Resistin与BMI、胰岛素抵抗、空腹

胰岛素水平、空腹血糖水平等因素的相关性,以Resis-
tin(Y)为 因 变 量,FPG(X1)、BMI(X2)、Homa-IR
(X3)、TG(X4)、TC(X5)、ApoA(X6)、ApoB(X7)、

FINS(X8)为自变量,按照入选变量的显著性水准为

0.05,剔除变量的显著性水准为0.10,采用进入方法

进行多重线性回归分析,得出回归方程:Y =-1.294+
0.273X1,表明:血清Resistin水平与FPG呈显著正

相关。见表4。

表4 多重线性回归分析结果

自变量 B P

常量 -1.294 0.416
BMI 0.075 0.106
TG -0.043 0.787
TC 0.105 0.456
HDL-c -0.423 0.303
LDL-c 0.121 0.470
ApoA 0.039 0.939
ApoB 0.292 0.667
FPG 0.273 0.021
FINS 0.089 0.476
HOMA-IR -0.213 0.503

3 讨论

2型糖尿病患者往往合并代谢综合征中的一种或

多种临床表现,如高血压、高血脂、肥胖症等。伴随血

压、血脂、血糖水平的升高,糖尿病并发症发生的风险、
速度及危害将显著增加[3]。Resistin是一种炎症因子,
属于富含半胱氨酸的血清Resistin样分子家族,是由

脂肪细胞分泌的多肽类激素。Resistin高水平表达会

引起血脂和血糖的代谢异常,从而形成胰岛素抵抗,最
终发展成2型糖尿病。国内外多项研究均证实,2型

糖尿病患者血清Resistin水平明显升高,Resistin在2
型糖尿病发生发展的病理过程中起到关键作用[4-6]。
本研究中,2型糖尿病组和2型糖尿病合并大血管病

变组的血脂全套指标(除 HDL-c外,HDL-c值是下

降)、FPG、FINS、Resistin、HOMA-IR均明显高于对

照组,结果与之相符,提示随着2型糖尿病的发生发

展,血脂水平(除HDL-c外,HDL-c值是下降)、胰岛素

抵抗水平、血清Resistin水平将升高。随着糖尿病的

病程发展,大约在糖尿病史10~15年时出现大血管病

变,主要病理改变为大中动脉粥样硬化。糖尿病患者

动脉粥样硬化非常普遍,例如:冠状动脉粥样硬化的发

生率是正常人的2~4倍[7],可以发生病变的大血管主

要包括肾动脉、冠状动脉、脑动脉、主动脉、外周动脉如

下肢动脉和颈动脉等,可引起肾动脉硬化、冠心病、脑
卒中、外周动脉硬化等。糖尿病是心、脑、血管疾患的
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独立危险因素。2型糖尿病患者为何会发生大血管病

变,目前认为可能与胰岛素抵抗、Resistin的高表达有

关。有学者对2型糖尿病大血管并发症的影响因素进

行了分析,认为BMI、血脂等因素与2型糖尿病大血管

并发症相关[8]。而胰岛素作为一种促细胞增殖因子,
会促进动脉壁的平滑肌细胞增殖以及脂质沉积,增加

胰岛素样生长因子的释放,从而形成胰岛素抵抗,促进

动脉粥样硬化的发生和发展。Resistin可作用于血管

内皮细胞,导致内皮细胞分泌内皮素(ET)等,扰乱其

细胞功能;亦可通过激活某种信号途径促进血管平滑

肌细胞增殖,提示 Resistin也可能参与了血管病变。
因此,胰岛素抵抗、Resistin高水平表达可能是糖尿病

大血管病变发生的危险因素。对此,国内外不少学者

也进行了多项研究。朱彦萍[9]研究认为,Resistin可能

是肥胖和急性脑梗死合并2型糖尿病联系所在。王立

坤等[10]研究认为,血清Resistin水平是2型糖尿病患

者颈动脉斑块形成的独立危险因素。陈建平等[11]研

究提示,发生下肢血管病变的2型糖尿病患者,血清

Resistin升高,Resistin是糖尿病下肢血管病变的独立

危险因素。MarougaA等[12]研究表明,Resistin是高

血糖、冠状动脉硬化发展中的重要联系分子。李伟芳

等[13]研究认为,Resistin是老年2型糖尿病患者发生

心血管并发症的独立危险因素,可以为病人心血管病

的危险分层提供依据。李玉等[14]的研究提示,血清

Resistin水平与2型糖尿病并高血压患者的血压水平

成显著正相关。这些研究均表明Resistin在2型糖尿

病大血管病变的发生发展过程中,起了至关重要的作

用。本研究把发生了心、脑、外周动脉病变的患者综合

起来成为2型糖尿病合并大血管病变组,该组患者的

胰岛素抵抗情况与血清Resistin的水平均高于未发生

大血管病变的单纯糖尿病患者,与以上学者的研究结

果一致,Resistin水平的升高可能提示了大血管病变

的发生及发展。Resistin导致2型糖尿病大血管病变

的机制可能与胰岛素抵抗的严重程度有关,也可能与

其导致的血管内皮功能紊乱有关。总之,并发症已经

是严重影响2型糖尿病患者生存质量的重要因素[15]。
因此,继续研究Resistin与2型糖尿病大血管病变的

相关性,可以为2型糖尿病大血管并发症的预防和治

疗、提高患者生存质量提供新的理论依据。
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