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脂蛋白ａ在预测２型糖尿病并发心血管病风险中的作用

张宝华，陈　宇，江　艳

（南京军区福州总院第二住院部检验科，福建福州３５０００３）

　　摘　要：目的　探讨２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者脂蛋白ａ（ＬＰａ）与血脂浓度升高在预测Ｔ２ＤＭ并发心血管病风险中的作用。方

法　该院确诊为２型糖尿病患者６２例，并发心血管病者２４例为心血管病组，未并发心血管病者３８例为糖尿病对照组，健康体检

者４３例（排除高血压、冠心病、高脂血症、糖尿病及明显有炎性反应感染的个体），检测并对比各组ＬＰａ、三酰甘油（ＴＧ）、胆固醇

（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）、高密度脂蛋白（ＨＤＬ）、载脂蛋白Ａ（ＡｐｏＡ）、载脂蛋白Ｂ（ＡｐｏＢ）水平。结果　ＬＰａ浓度水平在Ｔ２ＤＭ

并发心血管病组（５８８．７５±２４７．５９）ｍｇ／Ｌ、糖尿病对照组（２０２．０５±９８．７３）ｍｇ／Ｌ与健康对照组（１２８．０５±６８．６０）ｍｇ／Ｌ组间比较，

差异有统计学意义（犉＝８９．９２０，犘＜０．０１）。２型糖尿病在并发心血管病组ＬＰａ增高２２例（９１．６７％），而未并发心血管病变组ＬＰａ

增高７例（１８．４２％），组间比较差异有统计学意义（χ
２＝３１．６９８，犘＜０．０１），血脂检测ＴＣ、ＴＧ组间比较差异有统计学意义（犉＝

１１．６９４，犉＝９．５７７，犘＜０．０１），ＬＤＬ、ＡｐｏＡ组间比较差异有统计学意义（犉＝３．９９６，犉＝３．７６０，犘＜０．０５），而 ＨＤＬ、ＡｐｏＢ组间比较

差异无统计学意义（犉＝０．６３５，犉＝１．６３５，犘＞０．０５）。结论　血清ＬＰａ可能预测Ｔ２ＤＭ并发心血管病的危险程度，监测ＬＰａ水平

对Ｔ２ＤＭ患者早期干预性治疗和预防心血管病并发症的发生发展有积极的指导意义。
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　　糖尿病是一组由遗传和环境因素相互作用而引起的临床

综合征。糖尿病患者多并发脂代谢紊乱和脂蛋白合成异常，两

者所导致的冠状动脉及脑血管等大、中血管的动脉硬化及视网

膜、肾小球等微血管的硬化是糖尿病主要致死因素。早在

１９８８年，Ｈｏｅｆｌｅｒ等
［１］就对脂蛋白ａ（ＬＰａ）与糖尿病并发心血管

病的关系进行研究表明，ＬＰａ与心脑血管疾病、动脉粥样硬化、

外周血管疾病、肾脏疾病等密切相关，是一个独立的危险因素。

随后相关研究表明，ＬＰａ是心脑血管疾病的独立危险因子，与

非糖尿病患者相比，２型糖尿病患者发生心血管并发症的危险

因素更大［２３］。据调查显示［４］７８．５１％的２型糖尿病患者伴有

血脂异常，患者知晓率仅５５．５％，而血脂异常的总体治疗率仅

４４．８％。ＬＰａ与糖尿病并发心血管病关系的研究正引起人们

的重视。本研究选择临床已确诊的２型糖尿病患者，分并发与

未并发心血管病组，通过分析检测血清ＬＰａ浓度水平，评估其

在预测心血管并发症中的作用，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料

１．１．１　健康对照组　选择来本院健康体检的中老年体检者

４３例（排除高血压、冠心病、高脂血症、糖尿病及明显有炎症反

应的个体），其中男 ２７ 例，女 １６ 例，平均年龄 （４４．０７±

１０．２６）岁。

１．１．２　疾病组　本院确诊为２型糖尿病患者６２例，均符合

ＷＨＯ的糖尿病诊断标准
［５］，根据心电图、心脏彩超、磁共振等

相关检查结果并结合临床体征作出诊断，依据是否并发心血管

疾病分为２组，并发心血管病组２４例，男１６例，女８例，年龄

（６６．８±１２．９）岁；未并发心血管病组３８例，男２０例，女１８例，

年龄（６０．５±１２．５）岁。

１．２　仪器与试剂　日本ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ６４０全自动生化分析仪
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及宁波美康生物有限公司生产的试剂盒，所有测试均由原公司

提供的校准品，并进行有效的室内质控。

１．３　方法　入院后次日晨于前臂抽取空腹１０ｈ以上静脉血，

凝固血分离血清用于测定 ＬＰａ（胶乳浊度法参考值：０～

３００ｍｇ／Ｌ），空腹血糖（己糖激酶法参考值：３．９～６．１ｍｍｏｌ／

Ｌ），胆固醇（ＴＣ）（酶比色法参考值：＜５．２ｍｍｏｌ／Ｌ），三酰甘油

（ＴＧ）（酶比色法参考值：＜１．７ｍｍｏｌ／Ｌ），低密度脂蛋白

（ＬＤＬ）（选择性清除法参考值：＜３．１ｍｍｏｌ／Ｌ），高密度脂蛋白

（ＨＤＬ）（选择性抑制法参考值：１．０４～１．７４ｍｍｏｌ／Ｌ），载脂蛋

白Ａ（ＡｐｏＡ）（免疫浊度法参考值：１．２０～１．６０ｇ／Ｌ），载脂蛋白

Ｂ（ＡｐｏＢ）（免疫浊度法参考值：０．６０～１．２０ｇ／Ｌ）。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分析处理，

所有计量指标均以狓±狊表示，组间比较采用单因素方差分析，

均数间两两比较用ＳＮＫ狇检验；计数指标采用相对数表示，组

间比较采用卡方检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　２型糖尿病并发心血管病组、未并发心血管病与健康对

照组测定结果比较见表１。

２．２　ＬＰａ浓度水平在２型糖尿病并发心血管病变组与未并发

心血管病变组异常率比较见表２。

表１　　２型糖尿病并发心血管病组、未并发心血管病组与健康对照组测定结果比较

组别 ＬＰａ（ｍｇ／Ｌ） ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＡｐｏＡ（ｇ／Ｌ） ＡｐｏＢ（ｇ／Ｌ）

健康对照组（狀＝４３） １２８．０５±６８．６０ａｂ ４．５２±０．５３ １．２６±０．６０ａｂ １．１１±０．３０ ２．６０±０．５４ １．４５±０．３３ａｂ １．２０±０．２８

未并发心血管病组（狀＝３８） ２０２．０５±９８．７３ａ ５．０３±１．１３ａ １．９７±１．１７ａ １．０９±０．２０ ２．７５±０．８６ａ １．１４±０．２０ １．０９±０．２４

并发心血管病组（狀＝２４） ５８８．７５±２４７．５９ｂ ６．０９±２．１５ｂ ２．３１±１．３３ １．０２±０．５０ ３．２６±１．４８ｂ １．２２±０．９４ １．２１±０．５２

犉 ８９．９２０ １１．６９４ ９．５７７４ ０．６３５ ３．９９６ ３．７６０ １．１６５

犘 ０．００１ ０．００１ ０．００１ ０．５３２ ０．０２１ ０．０２７ ０．３１６

　　ａ：犘＜０．０５，与健康对照组比较；ｂ：犘＜０．０５，与并发心血管病组比较。

表２　　２型糖尿病患者血清ＬＰａ与血脂异常率比较［狀（％）］

组别 ＬＰａ ＴＣ ＴＧ ＨＤＬ ＬＤＬ ＡｐｏＡ ＡｐｏＢ

未并发心血管病组（狀＝３８） ７（１８．４２） １５（３９．４７） １５（３９．４７） ３（７．８９） １２（３１．５８） ９（２３．６８） ４（１０．５２）

并发心血管病组（狀＝２４） ２２（９１．６７） １５（６２．５） １４（５８．３３） ７（２９．１７） １４（５８．３３） １０（４１．６７） ２（８．３３）

χ
２ ３１．６９８ ３．１２３ ２．１０２ ３．４７６ ４．３２４ ２．２３８ ０．０２５

犘 ０．０００ ０．０７８ ０．１４７ ０．０６２ ０．０３８ ０．１３５ ０．８７６

３　讨　　论

ＬＰａ是异质大分子物质，由球蛋白和 ＡｐｏＡ组成，通过一

个二硫键与载脂蛋白Ｂ１００连接，位于ＬＤＬＣ核心。ＡｐｏＡ具

有多态性，与ＬＰａ的密度和浓聚物密切相关，其在临床上的重

要性体现在它的浓聚物是由遗传特性决定的，与动脉粥样硬化

疾病有关，几乎不能通过生活方式和药物影响［６］。１９８８年国

际脂蛋白专题会议上公认ＬＰａ升高是冠心病的危险因素，血

清ＬＰａ浓度高的人群，其心脑血管病的发生率比健康人群高２

倍。ＬＰａ与其他血脂的关系目前仍在研究中，有研究认为无相

关性［７］，也有认为与ＬＤＬＣ呈正相关
［８］，与ＴＧ、ＨＤＬＣ无相

关性［９］。本组资料显示，ＬＰａ与２型糖尿病并发心血管病有相

关性，随着ＬＰａ浓度增高，并发心血管病的危险性增高，呈正

相关；与ＴＣ、ＴＧ及ＬＤＬ正相关，与 ＨＤＬ负相关；２型糖尿病

患者血浆ＬＰａ水平升高可能是预测心血管疾病的独立危险因

子。有研究表明［１０１１］，２型糖尿病ＬＰａ含量升高直接影响大血

管病变的发生发展，与冠心病发生密切相关，是心血管疾病的

独立危险因素。因为ＬＰａ与溶酶原结构高度同源，可抑制内

源性纤溶功能，干扰纤溶系统，促进血栓形成，而平滑肌增生与

血管内同类的胶原蛋白、黏蛋白结合又形成动脉粥样硬化斑

块。研究发现［１］，ＬＰａ通过促进内皮细胞和平滑肌细胞对它的

氧化修饰及巨噬细胞对氧化型ＬＰａ结合、摄取，促进泡沫细胞

形成等多种机制，促进动脉硬化的发生、发展。

血清ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ与 ＨＤＬ异常也是心血管疾病的危险

因素之一，在预测２型糖尿病并发心血管病中具有重要作用。

ＴＧ的增高引起游离脂肪酸的增加，可造成血管病变的发生或

加重。ＨＤＬ水平降低，机体摄取胆固醇的能力降低，使动脉平

滑肌细胞中的胆固醇移出减少，加速动脉粥样硬化的发生［１２］。

ＴＣ的增高引起内皮细胞脂质沉积及血管病变，进而导致组织

缺血或血栓形成；尤其是ＬＤＬ含量升高时可进入血管内皮细

胞，氧化生成氧化型ＬＤＬ，被吞噬后导致细胞变为泡沫细胞，

融合堆积进而发展成粥样斑块。本组资料与相关研究［７９］稍有

不同，显示 ＴＣ和 ＴＧ 组间比较有统计学差异（犘＜０．０１），

ＬＤＬ、ＡｐｏＡ组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），ＨＤＬ和

ＡｐｏＢ组间比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。这可能与病例

数偏少有关，有待于今后进一步观察。

综上所述，ＬＰａ水平的升高可能与２型糖尿病并发心血管

病有密切关系，是预测心血管并发症风险的独立危险因素，在

判断糖尿病患者的病情轻重和血糖控制方面是一项有参考价

值的指标。定期检测ＬＰａ与血脂浓度水平有助于对２型糖尿

病患者进行早期干预性治疗从而预防心血管病并发症的发生

发展。
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同外伤患者均存在一定差异，同时ＰＣＴ的检测结果亦存在个

体差异是异质性的来源。ＰＣＴ的检测结果易出现极值，对于

用均值及方差来作为判定标准值有较大偏差，Ｈｅｎｓｌｅｒ等
［１２］则

采用中位数及２５％～７５％来作为判定标准值。中文文献中３

篇的诊断标准为１９９５年全国急救学术会的 ＭＯＤＳ评估标准，

而吴建国等采用的是 Ｋｎａｕｓ等
［１３］的标准。外文文献中

Ｈａａｓｐｅｒａ等
［３］采用的是 Ｍａｒｓｈａｌｌ等

［１４］的评分标准，Ｇｉａｍａｒｅｌ

ｌｏｓＢｏｕｒｂｏｕｌｉｓ等
［４］采用的是美国胸内科医师学会评分标准，

Ｌｅｎｄｅｍａｎｓ等
［５］采用的是ＳＯＦＡ（１９９６）评分标准，单独进行

Ｍｅｔａ分析犐２＝３８％，异质性明显减小。

综上所述，本 Ｍｅｔａ分析对未来研究有以下启示：纳入文

献发表偏倚较大，期待更多来自不同国家的相关研究；纳入研

究样本量较小，且存在各种潜在偏倚，建议以后研究严格按照

ＣＯＮＳＯＲＴ标准 ，期待更多大样本随机盲法研究的出现，以及

国际一致认证的 ＭＯＤＳ诊断标准的应用；纳入研究仅体现创

伤后 ＭＯＤＳ组与非 ＭＯＤＳ组的血清ＰＣＴ有显著差异性。但

未给出相应临界值（ｃｕｔｏｆｆ值），故无法提取四格表进行ＯＲ或

者 ＲＲ 分析及对其灵敏度、特异度评价。本文为 ＰＣＴ 对

ＭＯＤＳ的早期诊断评价系统分析研究，而现有临床研究大都

针对严重创伤后患者；对于其他疾病引起的 ＭＯＤＳ在诊断上

尚有不足，值得广大医务工作者进一步研究。
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［７］ 孙霞，郑建方．糖尿病患者颈动脉粥样硬化与脂蛋白ａ关系探讨

［Ｊ］．浙江临床医学，２００７，９（６）：７４１７４２．

［８］ 欧宁江．脂蛋白ａ与其他血脂指标的相关性分析［Ｊ］．检验医学与
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［１１］ＣｌａｒｋｅＲ，ＰｅｄｅｎＪＦ，ＨｏｐｅｗｅｌｌＪＣ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｅｔｉｃｖａｒｉａｎｔｓａｓｓｏｃｉａｔ
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