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0   引言
2 型 糖 尿 病（2 Type Diabetes Mellitus，T2DM）是 主 要

以胰岛素分泌不足为特征的代谢与内分泌性疾病，胰岛素抵
抗是 T2DM 发生、发展的主要原因 [1]，血糖代谢紊乱和血脂
代谢异常都是胰岛素抵抗的表征 [2-3]。胰岛素抵抗（insulin 
resistance，IR）：由不同原因引起的胰岛分泌的胰岛素敏感
性及维持血糖水平恒定的能力下降，即生理剂量的胰岛素产
生低于正常的生物学效应，为维持血糖稳定，使胰岛素分泌
过量，产生高胰岛素血症。本研究旨在通过检测合并与不合
并大血管病变的 T2DM 患者 IR 水平，进一步深入研究 IR 与
糖尿病大血管病变的相关性。

1   对象与方法
1.1   研究对象

选 2017 年 11 月至 2018 年 4 月于华北理工大学附属医
院内分泌科住院的 T2DM 患者（对照组）43 例，男 20 例，女
23 例 , 年龄 17-75 岁。合并心血管病变的 T2DM 患者（观察组）
57 例，男 26 例，女 31 例，年 龄 38-82 岁。T2DM 符 合 1999
年 WHO 制定的诊断标准，合并心血管病变的 T2DM 诊断标
准：排除原发疾病后诊断为 T2DM 合并心血管并发症的患者。
排除标准：1 型糖尿病 (Type 1 Diabetes Mellitus, T1DM)、妊
娠期糖尿病（GDM）和其他特殊类型糖尿病；伴急性并发症
者：糖尿病酮症酸中毒、糖尿病高糖高渗昏迷者；近 3 月内有
手术、心脑血管事件、创伤等各种应激状态者；患有肿瘤等恶

性疾病者，近期体重变化明显、应用胰岛素者；合并免疫系统
疾病患者；甲状腺功能异常者；血糖数据记录不完整者。受
试者均知情并签署知情同意书。
1.2   研究方法

所有研究对象均晨起空腹采血测血糖、C 肽、TG、TC、
LDLC、HDLC、HbAlc、胰岛素。胰岛素、血糖、C 肽水平检测
均采用放免法和酶联免疫吸附法 (ELISA)。TG、TC、LDL-C、
HDL-C、HbAlc 水平均采用 Beckman curte LX-20 全自动生
化析仪测定。测量身高、体重、血压，体质指数 (BMI)= 体质
(kg)/ 身高 (m)2; 放免法和酶联免疫吸附法 (ELISA) 测空腹血
糖 (FPG)、胰岛素 (FINS)。HOMA-IR= 空腹胰岛素 × 空腹血
糖 /22.5(HOMA-IR=FINS×FPG/22.5)。
1.3   统计学方法

采用 SPSS 17.0 软件对数据进行统计学分析。主要统计
指标均进行正态性检验，正态分布的各统计指标中所有计量
资料采用 ±s 表示，非正态分布的计量资料采用四分位数表
示，计数资料采用 c2 检验，两组间变量比较采用独立样本 t
检验，应用 Spearman 相关性检验分析 IR 与各因素间的相关
性，多因素非条件 logist 回归分析合并心血管病变者的危险
因素，以 P<0.05 差异有统计学意义。

2   结果
2.1   两组间一般资料的比较

经 t 检验年龄，经 c2 检验性别构成比比较，差异无统计
学意义。经过非参数检验观察组病程长于对照组，差异有统
计学意义（P<0.05），说明病程越长，合并大血管病变的几率
越高。观察组年龄、BMI、HbAlc、Ｔ C、TG、IR、FPG 均高于
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对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。观察组 SBP 水平也
高于 T2DM 组（P<0.05），说明观察组合并高血压以 SBP 升
高为主。观察组 HDLC 水平低于对照组，差异有统计学意义

（P<0.05）。（表 1）。

表 1  两组间一般资料比较（ ±s）

单纯糖尿病组

（n=43）

合并心血管病变组

（n=57）
t/c2 P

性别
女性（n=54） 23（23.22） 31（30.78）

0.008 0.929
男性（n=46） 20（19.78） 26（26.22）

年龄（岁） 52.88±13.05 59.28±10.78 2.66 0.09

BMI（kg/m2） 25.39±1.86 26.45±2.80 -2.563 0.012

FPG（mmol/l） 8.09±1.56 9.23±2.36 2.873 0.050

FIN(uIU/mL) 8.03±4.41 10.22±6.33 -1.66 0.096

C- 肽 (g/mL） 2.45±1.18 2.54±1.13 4.02 0.688

HOMA-IR 2.91±1.70 4.14±2.68 -2.17 0.03

TG（mmol/l） 1.54±0.48 2.15±0.92 -3.392 0.01

TC(mmol/l) 3.39±0.88 5.36±1.16 4.557 0.00

HbAlc（%） 7.40±1.19 8.30±1.92 94.757 0.005

SBP（mmHg） 130.48±13.48 143.16±13.77 98.000 0.00

LDLC(mmol/l） 3.25±0.83 3.24±0.67 -0.700 0.944

HDLC（mmol/l） 1.28±0.24 1.15±0.32 -2.360 0.020

病程 ( 年 ) 6.59±3.82 10.39±7.42 -2.33 0.02

注 ：P<0.05 差异有统计学意义

2.2   IR水平与其他因素的相关性分析结果
IR 水平与年龄、FPG、FIN、空腹 C- 肽、TG、TC、HbAlc、

LDLC 呈 正 相 关（r 分 别 为 0.222，0.388，0.911，0.549，0.359，
0.436，0.265，1.179，P 均 <0.05)，与 HDLC 呈负相关（r 为 -0.454，
P<0.01）（表 2）。

表 2  IR 与其他因素的相关性分析

指标 相关系数 P

年龄 0.222 <0.005

BMI 0.267 >0.005

FPG 0.388 <0.001

FIN 0.911 <0.001

C- 肽 0.549 <0.001

TG 0.359 <0.001

TC 0.436 <0.001

HbAlc 0.265 <0.001

SBP 0.140 >0.005

LDLC 0.179 <0.001

HDLC -0.454 <0.001

病程 0.180 >0.005

注 ：P<0.05 差异有统计学意义，P<0.01 有显著性差异

2.3   合并心血管病变的 T2DM相关因素的 Logistic回归分析
以是否合并心血管病变为因变量，以各临床指标为自变

量，行 T2DM 患者多因素非条件 Logistic 回归分析，结果显示
合并心血管病变的 T2DM 与 BMI、SBP、CHO、LDLC、IR 呈
正相关 ( 表 3)。

表 3  合并心血管病变的相关因素的 Logistic 回归分析

自变量 β Waldx2 P OR 95%CI

年龄 0.52 2.449 0.118 1.053 0.987~1.124

BMI 0.457 8.132 0.004 1.58 1.154~2.164

FPG 0.763 2.781 0.095 2.145 0.875~5.261

FIN 0.601 2.563 0.109 1.874 0.874~3.810

C- 肽 -0.506 1.666 0.197 0.603 0.279~1.30

HOMA-IR 0.260 6.005 0.014 1.297 1.053~1.596

TG 0.836 0.600 0.163 2.307 0.712~7.478

TC 2.691 1.942 0.001 14.75 3.215~67.68

HbAlc 0.276 1.373 0.241 1.318 0.83~2.093

SBP 0.105 10.461 0.001 1.111 1.042~1.183

LDLC -2.266 7.945 0.005 0.104 0.021~0.501

HDLC -0.728 0.300 0.584 0.483 0.036~6.538

病程 0.096 2.141 0.143 1.101 0.968~1.251

注 ：P<0.05 差异有统计学意义，P<0.01 有显著性差异

3   讨论
胰岛素是由胰岛 β 细胞受一些特定物质的刺激而释放的

激素，是体内唯一能同时促进三大物质合成，也是唯一可使
血糖降低的激素。通常体内的胰岛素可以抑制肝糖原的输
出，促进肝糖原的合成，从而使体内的葡萄糖在生理范围内
波动，但是 T2DM 患者 IR 水平过高，导致葡萄糖的利用和糖
原合成受阻 [4]。

在 T2DM 早期，仅有部分胰岛 β 细胞处于分泌功能受损
状态，然而随着血糖的升高，胰岛 β 细胞处于“葡萄糖脱敏
性”状态，从而形成了恶性循环，进一步导致了胰岛素分泌不
足。IR 不仅是 2 型糖尿病发病的基础，还贯穿于多种代谢性
疾病，一方面 IR 加速了 T2DM 的发生和发展，另一方面也增
加了 T2DM 患者患心脑血管疾病的风险，本研究观察组较对
照组 IR 水平升高，差异有统计学意义（P<0.05）证实了这一
点。当机体出现 IR 时，血糖不能从循环中被及时清除，反而
刺激更多的胰岛素释放，引起高胰岛素血症。由高胰岛素血
症引发的胰岛素抵抗综合征：高胰岛素血症；糖耐量减低；凝
血功能异常；血脂紊乱：IR 的加重会使 TG 升高、HDLC 降低，
与本研究结果相一致的是，HDLC 与 IR 及高胰岛素血症具
有明确的负相关性 [5]；肥胖：本研究通过分析 IR 与 BMI 的相
关性发现，BMI 与 IR 呈正相关（P<0.05），肥胖患者较非肥胖
患者具有更高的 IR 性；高尿酸血症及动脉粥样硬化是患者
罹患心脑血管性疾病的独立危险因素。此观点与本研究通
过多因素非条件 Logistic 回归分析结果，IR 是 T2DM 患者心
血管并发症发生的独立危险因素（OR=1.297）相一致。综上
所述 IR 不仅可以导致 T2DM 的发生、发展及心血管性的出
现，甚至可以加速上述情况的进展 [6]。

IR 影响大血管病变的机制主要存在以下 6 个方面：（1）
糖代谢异常：IR 使患者对胰岛素灵敏性下降，引起血浆葡萄
糖升高，高血糖可直接刺激血管内皮。（2）脂酯代谢异常：IR
存在时，脂蛋白脂肪酶对胰岛素产生抵抗作用，使 VLDL 的
合成多于清除量，致高脂血症，促使脂肪沉积于血管壁 [7-9]。

（3）纤溶系统：脑梗死出现的重要原因之一是纤溶酶原激活
物抑制物 -1 浓度升高。（4）高胰岛素血症可刺激交感神经
系统，加速脂质沉积于动脉壁，并通过降低细胞膜上的 Na+，
K+-ATPase 的活性，升高细胞内 Ca+ 浓度，从而收缩血管。（5）
诱导血管壁细胞成分的生长与繁殖：胰岛素是正性生长因
子，以增加有丝分裂来诱导血管壁细胞因子的复制，还可增
加肌细胞内胆固醇含量。（6）心血管胰岛素抵抗 [7，10-12]：血管
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IR 主要表现为胰岛素刺激下血管内皮细胞蛋白激酶及内皮
型一氧化氮合酶磷酸化减弱、内皮细胞一氧化氮 (nitricoxide，
NO）合生成减少以及胰岛素所致的血管舒张作用降低。体
内大量合成内源性内皮素是诱发动脉病变和导致血管内皮
致病性损害的重要病理原因 [13]。

本研究采用改良 Homa 公式来计算胰岛素抵抗指数，并
根据 WHO 定义，胰岛素抵抗取背景人群的 HOMA-IR 值（稳
态模式评估法的胰岛素抵抗指数）的上 1/4 位点 [14]。根据定
义计算出本研究的 HOMA-IR 的上 1/4 位点为 1.94。

综上所述，本研究认为，IR 可以作为合并大血管病变的
T2DM 患者有意义的动态监测指标之一。但胰岛素抵抗程
度与疾病发生、发展之间缺乏明确的分界线，且胰岛素敏感
程度因人而异，若要进一步明确需要进行更大数据的临床研
究。但 IR 对 T2DM 患者治疗的意义不容置喙，因此，减轻胰
岛素抵抗、维持胰岛素敏感性，是治疗、预防 T2DM 和减慢糖
尿病并发症进程的关键。
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