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血栓前体蛋白与糖尿病微血管病变关系的研究
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　　摘　要：目的　检测糖尿病微血管病变患者体内血栓前体蛋白（ＴｐＰ）浓度，探讨ＴｐＰ浓度变化与糖尿病微血管病变之间的

关系以及与糖尿病伴发脑梗死之间的关系。方法　研究对象为２０１３年７～１２月该院内分泌科和神经内科住院的１３６例糖尿病

微血管病变患者，并选取体检中心５８例健康体检者作为对照组。分别检测血清中的ＴｐＰ、纤维蛋白原（Ｆｉｂ）、Ｄ二聚体浓度和血

浆凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血酶原时间（ＡＰＴＴ）。采用ＳＰＳＳ１４．０软件包进行统计学处理，分析各项指标浓度变化在各组

间差异有无统计学意义。结果　（１）ＴｐＰ浓度在糖尿病微血管病变组明显升高，与对照组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

而两组之间Ｆｉｂ、Ｄ二聚体、ＰＴ、ＡＰＴＴ比较差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。（２）根据是否合并脑梗死将糖尿病微血管病变组分

为２个亚组，ＴｐＰ浓度在糖尿病微血管病变合并脑梗死组明显高于未合并脑梗组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＴｐＰ浓

度在糖尿病微血管病变组明显高于对照组，说明机体处于高凝状态，有血栓形成的潜在危险。糖尿病患者检测血浆ＴｐＰ浓度的

改变有助于血栓性疾病的早期发现和及时治疗。
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　　糖尿病（ＤＭ）是由遗传和环境因素共同引起的一组糖代

谢紊乱的临床综合征，已成为我国临床上的主要内分泌代谢

病。随着病情发展，糖尿病可产生各种并发症，糖尿病微血管

病变是最常见的并发症，其中糖尿病合并血栓及血栓栓塞性疾

病急剧增加。

血栓前体蛋白（ＴｐＰ）是一种可溶性纤维蛋白的多聚体，是

血栓中不溶性纤维蛋白的直接前体，它在血浆中的浓度反映循

环中凝血酶的活性［１］。人体血浆中ＴｐＰ水平的升高表明有急

性血栓形成的危险。因此，血浆ＴｐＰ被认为是凝血因子被激

活的分子标志物［２］，对诊断与治疗血栓性疾病具有重要的参考

价值。本文通过对血栓前状态的分子标志物ＴｐＰ的检测，探

讨糖尿病微血管病变患者的血栓前状态，为糖尿病患者合并血

栓并发症的早期发现和早期治疗提供有效依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１３年７～１２月本院内分泌科和神经

内科住院的１３６例糖尿病微血管病变患者作为研究对象。另

选取本院体检中心５８例健康体检者作为对照组。（１）对照组

５８例，其中男３５例，女２３例。年龄４０～７８岁。排除糖尿病、

高血压、脂代谢紊乱、肝肾疾病、肿瘤性疾病、血栓及血栓栓塞

性疾病史。（２）糖尿病微血管病变组１３６例，其中男７９例，女

５７例，年龄３７～８３岁。（３）按是否合并脑梗死将１３６例糖尿

病微血管病变患者分成糖尿病微血管病变合并脑梗死组与糖

尿病微血管病变未合并脑梗死组２个亚组，糖尿病微血管病变

合并脑梗死组５４例（占总人数３９．７１％），糖尿病微血管病变

未合并脑梗死组８２例（占总人数４０．２９％）。所有测试者１周

内均未使用抗凝药物或抗血小板药物。糖尿病诊断标准严格

遵照中华医学会糖尿病学分会制定的《中国２型糖尿病防治指

南》［３］。
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１．２　仪器与试剂　全自动血凝分析仪ｓｙｓｍｅｘＣＡ７０００，日本

ＯｌｙｍｐｕｓＡＵＮ２７００全自动生化分析仪，深圳雷杜生命科学股

份有限公司的 ＲＴ３０００洗板机，热电上海仪器有限公司的

ＷｅｌｌｓｃａｎＭＫ３酶标仪。ＴｐＰ试剂盒由上海西唐生物科技有限

公司提供。

１．３　方法　所有入选对象均于空腹１２～１４ｈ后抽取外周静

脉血，其中２ｍＬ置入预冷的含枸橼酸钠抗凝试管中，以３０００

ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，分离血浆存放于－８０℃低温冰箱待测，其

他检测Ｆｉｂ、Ｄ二聚体、ＰＴ、ＡＰＴＴ。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１４．０统计软件包进行分析，结

果均以狓±狊表示，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　Ｔｐ浓度在糖尿病微血管病变组明显高于对照组，差异有

统计学意义（犘＜０．０５）；而Ｆｉｂ、Ｄ二聚体、ＰＴ、ＡＰＴＴ两组差

异均无统计学意义（犘＞０．０５），见表１。

表１　　各项凝血指标在糖尿病微血管病变组与对照组的比较（狓±狊）

组别 Ｆｉｂ（ｇ／Ｌ） Ｄ二聚体（μｍｏｌ／Ｌ） ＰＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＴｐＰ（ｍｇ／Ｌ）

糖尿病微血管病变组 ３．３６±０．９６ １．６８±２．２９ １１．４０±１．２２ ２４．３５±５．６４ ５．４３±２．５７

对照组 ３．４９±１．３２ １．５２±１．４８ １１．６２±１．０１ ２６．８２±６．３　 ２．３２±０．５６　

犘 ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

２．２　对照组与糖尿病微血管病变合并脑梗死组及糖尿病微血

管未合并脑梗死组２个亚组之间的比较结果显示ＴｐＰ浓度变

化在各组间的差异有统计学意义（犘＜０．０５），与对照组相比，

ＴｐＰ浓度在糖尿病微血管病变组升高，且在糖尿病微血管病

变合并脑梗死组更高，见表２。

表２　　两组ＴｐＰ浓度比较

组别 狀 ＴｐＰ（狓±狊，ｍｇ／Ｌ）

合并脑梗死组 ５４ ６．０２±３．６８▲△

未合并脑梗死组 ８２ ４．８６±３．０４△　

对照组 ５８ ２．３２±０．５６　　

　　△：犘＜０．０５，与对照组比较；▲：犘＜０．０５，与未合并脑梗死组相比。

３　讨　　论

糖尿病是临床上常见的一种疾病。随着社会的不断发展，

人民生活水平的提高，以及相应的体力活动的减少，糖尿病发

病率和患病率在全球范围内呈上升趋势。不仅糖尿病患者越

来越多，而且糖尿病可致很多并发症，如大血管、微血管、周围

神经、植物神经严重病变，导致机体多器官损害。糖尿病患者

体内，在糖基化修饰、氧化应激等作用下，凝血酶、抗凝血酶、组

织因子等发生异常，机体长期处于这一病理状态下，很容易发

生血栓性疾病。

ＴｐＰ是由凝血酶作用于Ｆｉｂ，在Ｆｉｂ的ａ链上切掉纤维蛋

白肽Ａ，形成ｄｅｓＡＡ纤维蛋白单体单位。ｄｅｓＡＡ纤维蛋白单

体可以彼此聚合形成二聚体三聚体，直至多聚体，在聚合过程

中，凝血酶又从ｅ链上切掉纤维蛋白肽Ｂ，最终形成ｄｅｓＡＡＢＢ

聚合体［４］。随着聚合的进行，可溶性的纤维蛋白多聚体逐渐变

成血栓中的不溶性纤维蛋白多聚体。ＴｐＰ最后交联成不可溶

性纤维蛋白，形成血栓［５］。ＴｐＰ有特异的抗原决定簇，ＴｐＰ浓

度的高低能直接、特异性地反映出血栓的形成水平［６］。

本研究发现在糖尿病微血管病变组ＴｐＰ浓度与对照组相

比明显升高；而在糖尿病微血管病变合并脑梗死组，ＴｐＰ浓度

升高更加明显，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＴｐＰ浓度的升

高说明糖尿病微血管病变患者机体处于高凝状态，有血栓形成

的潜在危险。本研究与国内外许多研究结果一致，如文献

［７８］发现急性脑梗死中ＴｐＰ浓度显著增高，脑梗死不同发病

时间ＴｐＰ水平不同。

本研究中，ＴｐＰ浓度变化在糖尿病微血管病变组与对照

组之间差异有统计学意义（犘＜０．０５），而其他血栓相关性指标

（Ｆｉｂ、Ｄ二聚体、ＰＴ、ＡＰＴＴ、）差异均无统计学意义（犘＞

０．０５），与赵进等
［９］报道一致。由此可见ＴｐＰ浓度与其他血栓

相关性指标相比，敏感度更高。但是也有研究报道，糖尿病中

Ｄ二聚体、Ｆｉｂ、ＰＴ、ＡＰＴＴ的改变与对照组相比差异有统计学

意义（犘＜０．０５）
［１０］，因此需做更多的研究去验证。

综上所述，糖尿病微血管病变组ＴｐＰ浓度明显升高，与对

照组相比，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＴｐＰ浓度在糖尿病

微血管病患者体内明显升高，说明机体处于高凝状态，是血栓

形成的潜在危险。检测糖尿病患者血浆ＴｐＰ浓度的改变可早

期发现血栓性疾病并发症，以便患者得到早期治疗。
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