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糖化血红蛋白联合Ｄ二聚体和纤维蛋白原在

２型糖尿病微血管病变中的应用

李　华，李思江，冯振东，叶树新

（首都医科大学丰台教学医院，北京１０００７０）

　　摘　要：目的　探讨糖化血红蛋白Ａ１ｃ（ＨｂＡ１ｃ）联合Ｄ二聚体（ＤＤ）和纤维蛋白原（ＦＩＢ）在２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）微血管病变

诊断中的应用。方法　分别检测１３４例 Ｔ２ＤＭ 患者 ＨｂＡ１ｃ、ＤＤ及ＦＩＢ水平，并以６０例健康对照人群作比较分析。结果　

Ｔ２ＤＭ患者 ＨｂＡ１ｃ、ＤＤ和ＦＩＢ明显高于健康对照人群，两组比较有统计学差异（犘＜０．０５）；Ｔ２ＤＭ 合并微血管病变组中血浆

ＨｂＡ１ｃ、ＤＤ及ＦＩＢ三者呈正相关关系（犘＜０．０５），且均明显高于无微血管病变组（犘＜０．０５）。ＨｂＡ１ｃ单项检测Ｔ２ＤＭ 合并微血

管病变（或Ｔ２ＤＭ无微血管病变）的阳性率低于 ＨｂＡ１ｃ联合ＤＤ（或ＦＩＢ），ＨｂＡ１ｃ联合ＤＤ和ＦＩＢ检测的阳性率高于两项联合检

测，比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＨｂＡ１ｃ联合ＤＤ和ＦＩＢ检测有助于Ｔ２ＤＭ合并微血管病变的早期诊断和治疗。
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　　糖尿病（ＤＭ）患病率在逐年迅速增加，它已成为继癌症、

心血管疾病后的第三大威胁人类健康的疾病。ＤＭ 慢性病变

可引起多系统损害，不仅发生微血管病变及微循环障碍，而且

也出现大、中血管病变。因此，加强ＤＭ 并发症的预防及诊断

显得尤为重要。近年来发现，凝血功能障碍在ＤＭ 微血管并

发症的发生、发展中起着重要作用［１］。因此，本文检测了２型

糖尿病（Ｔ２ＤＭ）合并微血管病变者的糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、

Ｄ二聚体（ＤＤ）和纤维蛋白原（ＦＩＢ）的含量变化，以探讨它们在

Ｔ２ＤＭ合并微血管病变的早期诊断和治疗中的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　根据１９９９年 ＷＨＯ关于ＤＭ 的诊断标准
［２］

选取２０１１年１月至２０１２年１２月在本院住院的 Ｔ２ＤＭ 患者

１３４例为研究对象。参照２００２年国际临床分级标准
［３］，ＤＭ视

网膜病变、ＤＭ 肾病等微血管病变者５６例（男３２例，女２４

例），年龄３２～７８岁，空腹血糖（１２．４６±２．３２）ｍｍｏｌ／Ｌ；无微血

管病 变 ７８ 例 （男 ４７ 例，女 ３１ 例），空 腹 血 糖 （８．７５±

２．６４）ｍｍｏｌ／Ｌ。健康对照组６０例为健康体检者（男３０例，女

３０例），年龄２４～６０岁，空腹血糖（４．５７±１．２４）ｍｍｏｌ／Ｌ，排除

有高血压、ＤＭ等代谢性疾病。

１．２　仪器与试剂　全自动生化分析仪（Ｈｉｔａｃｈｉ７６００）；全自动

凝血分析仪（ＡＣＬ９０００）；全自动糖化血红蛋白分析仪（ＡＤ

ＡＭＳＴＭＡ１ｃＨＡ８１６０）。真空采集待检者空腹静脉血，第１

支用１０９ｍｍｏｌ／Ｌ枸橼酸钠抗凝（抗凝比例为１∶９），３０００ｒ／

ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离出乏血小板血浆，用于ＤＤ和ＦＩＢ测定；

第２支用ＥＤＴＡ抗凝，进行 ＨｂＡ１ｃ测定；第３支不含抗凝剂

的空腹静脉血，分离血清后检测空腹血糖。

１．３　方法　按照临床检测中心操作规程，应用全自动生化分

析仪及配套试剂检测空腹血糖；ＡＣＬ９０００全自动凝血分析仪

及配套试剂测定ＤＤ和ＦＩＢ；ＡＤＡＭＳＴＭＡ１ｃＨＡ８１６０全自动

糖化血红蛋白分析仪及配套试剂检测 ＨｂＡ１ｃ。参考区间：

ＨｂＡ１ｃ４％～６％，ＤＤ＜０．５５ｍｇ／Ｌ，ＦＩＢ２．０～４．０ｇ／Ｌ。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．５软件处理数据，ＲＯＣ曲线

采用ＳＰＳＳ诊断试验评价，计数资料采用狓±狊表示，组间比较

采用狋检验；两变量间的相关程度采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析；各项

测定结果以大于对应各项生物参考区间为阳性，阳性率比较采

用χ
２ 检验，以犘＜０．０５表示有统计学差异。

２　结　　果

２．１　不同组ＤＤ、ＦＩＢ及 ＨｂＡ１ｃ检测结果比较　Ｔ２ＤＭ 患者

ＨｂＡ１ｃ、ＤＤ和ＦＩＢ明显高于健康对照组，两组比较差异有统

计学意义（犘＜０．０５）；Ｔ２ＤＭ 合并微血管病变者 ＤＤ、ＦＩＢ及

ＨｂＡ１Ｃ均高于Ｔ２ＤＭ无微血管病变者，差异均具有统计学意

义（犘＜０．０５），见表１。
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表１　　不同组ＤＤ、ＦＩＢ及 ＨｂＡ１ｃ水平的比较（狓±狊）

指标
健康对照组

（狀＝６０）

Ｔ２ＤＭ无微血管

病变组（狀＝５６）

Ｔ２ＤＭ合并微血管

病变组（狀＝７８）

ＨｂＡ１ｃ（％） ４．６５±１．５４ ６．７２±２．０５ ８．２６±１．８９＃

ＤＤ（ｍｇ／Ｌ） ０．２４±０．１４ ０．６３±０．２３ １．５６±０．４２＃

ＦＩＢ（ｇ／Ｌ） ２．５８±０．３２ ４．１６±０．６４ ５．４７±１．０７＃

　　：犘＜０．０５，与健康对照组；＃：犘＜０．０５，与Ｔ２ＤＭ无微血管病变

组比较。

２．２　ＨｂＡ１ｃ、ＤＤ与ＦＩＢ的相关性分析　对Ｔ２ＤＭ 微血管病

变的患者进行相关性分析显示，ＨｂＡ１ｃ与ＤＤ、ＦＩＢ呈正相关

（狉＝０．４８４，狉＝０．３６２，犘＜０．０５）；ＤＤ与ＦＩＢ也呈正相关（狉＝

０．７６１，犘＜０．０５）。

２．３　单项或联合诊断价值分析　单项 ＨｂＡ１ｃ检测在Ｔ２ＤＭ

合并微血管病变及 Ｔ２ＤＭ 无微血管病变中的阳性率低于

ＨｂＡ１ｃ联合ＤＤ（或ＦＩＢ）检测，联合ＨｂＡ１ｃ、ＤＤ、ＦＩＢ检测的阳

性率高于ＨｂＡ１ｃ联合ＤＤ（或ＦＩＢ）检测，差异有统计学意义（犘

＜０．０５），见表２。

表２　　单项 ＨｂＡ１ｃ或联合检测对Ｔ２ＤＭ合并微血管

　　　病变的诊断价值［狀（％）］

检测方式
Ｔ２ＤＭ无微血管

病变组（狀＝５６）

Ｔ２ＤＭ合并微血管

病变组（狀＝７８）

单项ＨｂＡ１ｃ ３０（５３．６） ５６（７１．８）

联合ＨｂＡ１ｃ＋ＤＤ ４４（７８．５）＃ ６５（８３．３）＃

联合ＨｂＡ１ｃ＋ＦＩＢ ４１（７３．２） ６３（８０．３）＃

联合ＨｂＡ１ｃ＋ＤＤ＋ＦＩＢ ５３（９４．６）＃ ７６（９７．４）＃

　　：犘＜０．０１，与单项 ＨｂＡ１ｃ比较；＃：犘＜０．０５，与联合 ＨｂＡ１ｃ＋

ＤＤ＋ＦＩＢ检测相比较。

３　讨　　论

ＤＭ并发症与控制试验（ＤＣＣＴ）及英国前瞻性糖尿病研究

（ＵＫＰＤＳ）显示，严格的血糖控制可以预防或延缓ＤＭ 慢性并

发症的发生，全血中的 ＨｂＡ１ｃ含量是目前国际上公认的监测

血糖的金指标［４］，ＨｂＡ１ｃ是红细胞内的血红蛋白在高糖作用

下发生缓慢连续的非酶促糖化反应的产物，在ＤＭ 器官损害

中起重要作用［５］。人体内 ＨｂＡ１ｃ水平取决于血糖浓度、血糖

与血红蛋白的接触时间和红细胞的存活时间，血糖浓度越高，

接触时间越长，ＨｂＡ１ｃ水平就越高
［６］。本研究显示Ｔ２ＤＭ 患

者血浆 ＨｂＡ１ｃ水平明显高于健康对照组，且Ｔ２ＤＭ 合并微血

管病变组中血浆 ＨｂＡ１ｃ高于Ｔ２ＤＭ 无微血管病变组。其机

制可能与糖代谢异常有关［７］。国外Ｓｔｒａｔｔｏｎ等
［８］报道，ＨｂＡ１ｃ

每下降１％，微血管病变发生的概率就下降３７％。国内李岚岚

等［９］报道，ＨｂＡ１ｃ水平的异常增高不但提示ＤＭ 的发生，也可

以预期ＤＭ 风险。上述结果表明 ＨｂＡ１ｃ在ＤＭ 病情进展中

起着促进作用，ＨｂＡ１ｃ显著性升高往往提示有急性并发症发

生的可能性，因此，要减少微血管并发症，首先要将患者

ＨｂＡ１ｃ控制在较低水平。

患者机体持续的高血糖已经损伤了血管内皮细胞，导致糖

脂代谢紊乱，血液处于高凝和高黏状态。ＤＤ是血浆中交联的

纤维蛋白在凝血酶作用下形成的降解产物，它的生成和增高反

映了凝血和纤溶系统的激活，是血液高凝状态和激发纤溶亢进

的特异性指标［１０］。本研究结果显示，Ｔ２ＤＭ 合并微血管病变

者血浆 ＤＤ 水 平 明 显 高 于 Ｔ２ＤＭ 无 微 血 管 病 变 者。对

ＨｂＡ１ｃ、ＤＤ和ＦＩＢ作相关性分析表明，三者之间呈正相关关

系，由于 ＨｂＡ１ｃ主要反映患者近８～１２周的血糖水平
［１］，这说

明Ｔ２ＤＭ 患者伴随机体微血管病变的发生和发展，体内纤溶

和凝血功能发生着一系列变化。

ＦＩＢ作为凝血因子可诱导红细胞及血小板凝集并导致纤

溶抑制，ＦＩＢ水平升高可导致血液中蛋白含量增加，血液黏度

增加，进而改变血管内皮细胞，同时其降解产物还可以直接损

害血管壁，因此，患者血浆 ＦＩＢ浓度升高越明显，疾病越严

重［１１］。本研究发现，Ｔ２ＤＭ 合并微血管病变者与未合并微血

管病变者两组间的ＦＩＢ水平差异有统计学意义，这可能与ＤＭ

慢性炎症反应和胰岛素抵抗等有关。慢性炎症反应、凝血机制

异常、血管内皮的损伤均可导致微血管病变的发生，而胰岛素

抵抗进一步加剧ＤＭ 患者的微血管病变的进展，增加了并发

症发生的危险因素，使得ＤＭ 患者致残、致死率增高。研究报

道［１２］，对Ｔ２ＤＭ患者进行ＦＩＢ的检测，为临床医生提供进展期

疾病抗凝治疗的依据、监测Ｔ２ＤＭ 患者应用降糖药物改善凝

血活性的情况，从而降低微血管病变带来的危险因素。

为提高诊断的敏感性与阴性预测值，可采用平行试验［１３］。

本研究中单项 ＨｂＡ１ｃ检测Ｔ２ＤＭ合并微血管病变（或Ｔ２ＤＭ

无微血管病变）的阳性率低于 ＨｂＡ１ｃ联合 ＤＤ（或 ＦＩＢ），

ＨｂＡ１ｃ联合ＤＤ和ＦＩＢ检测的阳性率高于两项联合检测。

综上所述，ＨｂＡ１ｃ联合 ＤＤ和ＦＩＢ检测，能早期监控血

糖、及时发现机体内的高凝状态及血液流变学的改变，将有助

于Ｔ２ＤＭ合并微血管病变的早期诊断、治疗及预后判断。
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