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２型糖尿病患者血清同型半胱氨酸水平分析
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　　摘　要：目的　探讨血清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平与２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）的相互作用关系。方法　选择该院内分泌科２０１１

年７～１２月住院的Ｔ２ＤＭ患者（Ｔ２ＤＭ组），以及相同数量同期健康体检者（健康对照组）作为研究对象，采用循环酶法检测血清

Ｈｃｙ，同时检测糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、血脂、血糖、叶酸、维生素Ｂ１２。结果　Ｔ２ＤＭ组血清 Ｈｃｙ水平［（１８．４±４．５）μｍｏｌ／Ｌ］明显

高于健康对照组［（１１．２±２．５）μｍｏｌ／Ｌ］，差异有统计学意义（犘＜０．０１），２组! Ｈｃｙ血症的发生率分别为３３．７０％与９．７０％。以

血清 Ｈｃｙ＞１５μｍｏｌ／Ｌ为标准，将Ｔ２ＤＭ组分成高 Ｈｃｙ组和正常 Ｈｃｙ组，２组慢性并发症的发生率分别为６４．２９％、３４．５５％，差

异具有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　Ｔ２ＤＭ 患者血清 Ｈｃｙ水平明显高于健康对照组，高 Ｈｃｙ与 Ｔ２ＤＭ 慢性并发症的发生

有关。
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　　同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）是蛋氨酸代谢过程中的一个重要中

间产物，其血清水平受遗传、营养、年龄、性别、种族、药物等多

因素的影响。近年来研究表明，Ｈｃｙ水平升高是心脑血管病重

要的、独立的危险因素［１３］。Ｆａｎａｐｏｕｒ等
［４］研究发现，高 Ｈｃｙ

血症是２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）血管并发症独立的相关因素。

Ｔ２ＤＭ患者易出现早期大血管和微血管并发症
［５８］，在伴有糖

脂代谢紊乱的过程中是否同时存在 Ｈｃｙ的代谢异常，糖尿病

对 Ｈｃｙ水平的影响以及高 Ｈｃｙ水平对糖尿病并发症的作用还

有待进一步探讨。本研究旨在探讨血清 Ｈｃｙ水平与Ｔ２ＤＭ的

相互作用关系。

１　资料与方法

１．１　一般资料　研究对象为２０１１年７～１２月入住本院内分

泌科的Ｔ２ＤＭ患者１６６例，其中男８５例，女８１例，平均年龄

（５８．５±１４．３）岁，病程（５．４±２．２）年，４４．６％的Ｔ２ＤＭ 患者有

糖尿病并发症。健康对照组１６６例为同期本院体检中心的健

康体检者，男８５例，女８１例，平均年龄（５８．５±１４．３）岁，与

Ｔ２ＤＭ组相匹配，除外有妊娠、甲状腺功能减退症、硬皮病、恶

性肿瘤、骨关节病和肝功能不全的患者。排除近３个月服用叶

酸、维生素Ｂ１２和噻嗪类利尿剂、二甲双胍等影响 Ｈｃｙ代谢药

物者。

１．２　方法　晨起空腹采静脉血３ｍＬ，３６００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ

后分离血清备用。同时用ＥＤＴＡ抗凝管收集患者血液标本

２ｍＬ。血清 Ｈｃｙ、血脂、血糖及血肌酐水平测定采用Ｏｌｙｍｐｕｓ

２７００型全自动生化分析仪以及配套试剂测定。血清叶酸和维

生素Ｂ１２采用ＤＰＣ２０００全自动化学发光免疫分析仪及配套试

剂测定，试剂盒批内和批间变异小于４％。糖化血红蛋白

（ＨｂＡ１ｃ）采用 ＨＬＣ７２３Ｇ７全自动糖化血红蛋白分析仪测定，

批内和批间变异小于３％。血清 Ｈｃｙ采用循环酶法测定，试剂

盒测定批内和批间变异小于４％，正常值为５～１５μｍｏｌ／Ｌ。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０和 ＭｅｄＣａｌｃ１０．４统计软件

进行分析。正态分布数据以狓±狊表示。计量资料采用独立样

本狋检验处理，相关性采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析，计数资料组间比

较采用χ
２ 检验，有统计学意义时进一步计算比值比（犗犚）。

犘＜０．０５为差异具有统计学意义。

２　结　　果

２．１　Ｔ２ＤＭ组与健康对照组% Ｈｃｙ血症（Ｈｃｙ＞１５μｍｏｌ／Ｌ）

的发生率分别为３３．７０％与９．７０％，差异有统计学意义（犘＜

０．０１）。２组各项指标具体检测结果见表１。

表１　　Ｔ２ＤＭ组与健康对照组各项指标结果比较

指标 Ｔ２ＤＭ组 健康对照组

Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ） １８．４０±４．５０△ １１．２０±２．５０

叶酸（ｎｇ／ｍＬ） ９．７０±３．１０＊ １２．８０±３．５０

维生素Ｂ１２（ｐｇ／ｍＬ） ７９３．５０±２１０．４ ８１０．２０±２１６．７

血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） ８．６８±２．４△ ４．５９±０．６０

ＨｂＡ１ｃ（％） ７．２９±１．９△ ４．７５±０．５０

胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．９２±０．６３ ５．０１±０．６４

三酰甘油（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．７５±０．５４ １．７２±０．６１

ＨＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．９４±０．３２＊ １．２６±０．３８

ＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．９６±０．６２ ３．０２±０．６２

　　△：犘＜０．０１；＊：犘＜０．０５，与健康对照组比较。

２．２　以血清 Ｈｃｙ＞１５μｍｏｌ／Ｌ为标准，将 Ｔ２ＤＭ 组分成高

Ｈｃｙ组［狀＝５６，Ｈｃｙ水平为（２５．７±６．９）μｍｏｌ／Ｌ］和正常 Ｈｃｙ

组［狀＝１１０，Ｈｃｙ水平为（１１．８±２．２）μｍｏｌ／Ｌ］。２组各项参数

比较见表２。

表２　　Ｔ２ＤＭ患者高 Ｈｃｙ组与正常 Ｈｃｙ组各项参数比较

项目 高 Ｈｃｙ组 正常 Ｈｃｙ组

女／男（ｎ／ｎ） ３１／２５ ５４／５６

年龄（岁） ６３．２０±１５．４０ ５５．７０±１１．３０

病程（年） ５．６０±２．１０ ５．３０±２．１０

家族史（％） ２８．６ ２６．４

·４９３２· 国际检验医学杂志２０１２年１０月第３３卷第１９期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．１９



续表２　　Ｔ２ＤＭ患者高 Ｈｃｙ组与正常 Ｈｃｙ组各项参数比较

项目 高 Ｈｃｙ组 正常 Ｈｃｙ组

血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） ８．７２±２．３６ ８．６５±２．２５

ＨｂＡ１ｃ（％） ７．３２±１．９２ ７．２６±１．８３

胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．８７±０．５９ ４．９５±０．６３

三酰甘油（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．７０±０．４９ １．７６±０．５６

ＨＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．９２±０．２８ ０．９５±０．２７

ＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．９１±０．５９ ３．０１±０．６２

叶酸（ｎｇ／ｍＬ） ７．２０±２．４０△ １１．４０±３．３０

维生素Ｂ１２（ｐｇ／ｍＬ） ７７５．２０±１９８．４０ ８０３．１０±２１２．６０

Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ） ２５．７０±６．９０△ １１．８０±２．２０

慢性并发症（％） ６４．２９ ３４．５５

肌酐清除率（ｍＬ／Ｌ） ６６．００±１９．００ ７９．００±２３．００

　　△：犘＜０．０１；：犘＜０．０５，与正常 Ｈｃｙ组比较。

２．３　相关分析显示，Ｔ２ＤＭ患者血清 Ｈｃｙ水平与年龄呈正相

关（狉＝０．２８０），与叶酸、肌酐清除率呈负相关，狉分别为－０．３６、

－０．４２，且均有统计学意义（犘＜０．０５），与血脂、血糖、ＨｂＡ１ｃ

无明显相关性。

３　讨　　论

Ｈｃｙ作为心脑血管疾病发生的独立危险因素已引起广泛

关注。本研究表明，高 Ｈｃｙ与Ｔ２ＤＭ之间存在相互作用关系。

Ｔ２ＤＭ组患者血清 Ｈｃｙ水平明显高于健康对照组（犘＜０．０１），

出现高 Ｈｃｙ血症者占３３．７％，与智喜梅等
［９］报道的３７．３％接

近。Ｔ２ＤＭ患者中高 Ｈｃｙ组发生慢性并发症的比率是正常

Ｈｃｙ组的３．４１倍，与 Ｋｕｓｗａｒｄｈａｎｉ和Ｓｕａｓｔｉｋａ
［７］报道结果接

近。提示 Ｔ２ＤＭ 可以引起血清 Ｈｃｙ升高，高 Ｈｃｙ可以促进

Ｔ２ＤＭ慢性并发症的发生、发展。

由于胰岛素对氨基酸代谢有重要作用，因此推测胰岛素抵

抗或缺乏可能是糖尿病患者 Ｈｃｙ代谢获得性障碍的原因之

一［１０１２］。但也有研究表明 Ｈｃｙ水平与胰岛素抵抗无明显相关

性［１３］。Ｔ２ＤＭ引起血清 Ｈｃｙ升高的具体机制还有待进一步

研究。

高 Ｈｃｙ引起Ｔ２ＤＭ慢性并发症（大血管以及微小血管病

变等）的机制还不是很明确［１４１６］。此外相关分析表明 Ｈｃｙ水

平与血糖、ＨｂＡ１ｃ无明显相关性。以往的临床经验证实长期

的高血糖与升高是 Ｔ２ＤＭ 慢性并发症的重要危险因素
［１７］。

Ｈｃｙ是Ｔ２ＤＭ慢性并发症的独立危险因素，与血糖、ＨｂＡ１ｃ无

相互作用关系。本研究还表明血清 Ｈｃｙ与叶酸水平呈负相

关，与其他文献报道一致［９，１８］。国外已将补充饮食中叶酸、维

生素Ｂ１２作为降低血清 Ｈｃｙ、预防动脉硬化的一种手段
［１８］，但

也算和维生素Ｂ１２作用的具体机制尚不明确。

本研究还存在以下不足之处：（１）样本来源于本院，只是单

中心小样本分析，结果可靠性还有待进一步大样本多中心分析

验证。（２）本结果只是实验室指标分析，Ｈｃｙ与Ｔ２ＤＭ之间的

相互作用关系还有待下一步的临床随机对照试验验证。
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ｍｅｌｌｉｔｕｓ［Ｊ］．ＡｃｔａＭｅｄＩｎｄｏｎｅｓ，２０１０，４２（２）：９４９９．

［８］ ＨａｓａｎＮ，ＭｃＣｏｌｇａｎＰ，ＢｅｎｔｌｅｙＰ，ｅｔａｌ．Ｔｏｗａｒｄｓｔｈｅｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ

ｏｆｂｌｏｏｄｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｆｏｒａｃｕｔｅｓｔｒｏｋｅｉｎｈｕｍａｎｓ：ａｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ

ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＢｒＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ，２０１２，７４（２）：２３０２４０．

［９］ 智喜梅，粱奕铨，肖亦斌，等．同型半胱氨酸与２型糖尿病合并早

期肾病的关系［Ｊ］．中国糖尿病杂志，２００２，１０（１）：１８２１．

［１０］ＦｏｎｓｅｃａＶＡ，ＭｕｄａｌｉａｒＳ，ＳｃｈｍｉｄｔＢ，ｅｔａｌ．Ｐｌａｓｍａｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ
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ｔｅｉｎｅｌｅｖｅｌｓｉｎｔｈｅｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｓｙｎｄｒｏｍｅ：ｔｈｅｆｒａｍｉｎｇｈａｍ

ｏｆｆｓｐｒｉｎｇｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＣａｒｅ，２００１，２４（８）：１４０３１４１０．

［１２］ＡｂｕＬｅｂｄｅｈＨＳ，ＢａｒａｚｚｏｎｉＲ，ＭｅｅｋＳＥ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｓｕｌｉｎ

ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｎｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｔｙｐｅｌｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２００６，９１（９）：

３３４４３３４８．

［１３］Ｓｈｅｕ ＷＨ，ＬｅｅＷＪ，ＣｈｅｎＹＴ．Ｐｌａｓｍａｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｃｏｎｃｅｎｔｒａ

ｔｉｏｎｓａｎｄｉｎｓｕｌｉｎｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｉｎｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｓｕｂｊｅｃｔｓ［Ｊ］．ＡｍＪ

Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓ，２０００，１３（Ｐｔ１）：１４２０．

［１４］ＯｋａｄａＥ，ＯｉｄａＫ，ＴａｄａＨ，ｅｔａｌ．Ｈｙｐｅｒｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｍｉａｉｓａｒｉｓｋ

ｆａｃｔｏｒｆｏｒｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓｉｎＪａｐａｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ

２ｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＣａｒｅ，１９９９，２２（３）：４８４４９０．

［１５］ＤｏｕｐｉｓＪ，ＥｌｅｆｔｈｅｒｉａｄｏｕＩ，ＫｏｋｋｉｎｏｓＡ，ｅｔａｌ．Ａｃｕｔｅｈｙｐｅｒｈｏｍｏ

ｃｙｓｔｅｉｎｅｍｉａｉｍｐａｉｒｓｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｓｕｂｊｅｃｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２

ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ［Ｊ］．ＥｘｐＣｌｉｎＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＤｉａｂｅｔｅｓ，２０１０，１１８

（７）：４５３４５８．

［１６］ＳｈｉｍａｄａＡ，ＭａｒｕｙａｍａＴ，ＳｕｚｕｋｉＲ，ｅｔａｌ．ＡｎｔｉＧＡＤ６５ａｎｔｉｂｏｄｙ

ｔｉｔｅｒｍａｙｂｅｉｍｐｏｒｔａｎｔｉｎａｓｓｅｓｓｉｎｇ Ｔｃｅｌｌｒｅｓｐｏｎｓｅｉｎａｎｔｉ

ＧＡＤ６５＋ ｄｉａｂｅｔｅｓｗｉｔｈｒｅｓｉｄｕａｌｂｅｔａｃｅｌｌｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｄｉａｂｅｔｅｓ

Ｃａｒｅ，１９９９，２２（１０）：１７５９．

［１７］ＦｏｎｓｅｃａＶＡ，ＦｉｎｋＬＭ，ＫｅｒｎＰＡ．Ｉｎｓｕｌｉｎｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｐｌａｓｍａ

ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｉｎｎｏｎｄｉａｂｅｔｉｃｏｂｅｓｅａｎｄｎｏｒｍａｌ

ｗｅｉｇｈｔｓｕｂｊｅｃｔｓ［Ｊ］．Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，２００３，１６７（１）：１０５１０９．

［１８］陆宏红，李明珍，华江．高同型半胱氨酸血症与２型糖尿病慢性并

发症的关系［Ｊ］．中国糖尿病杂志，２００３，１１（５）：３５７３６０．

（收稿日期：２０１２０８１０）
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