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２型糖尿病患者载脂蛋白Ｂ和载脂蛋白Ａ１比值与

胰岛素抵抗的相关分析

叶健频１，陈晓燕２

（１．厦门航空有限公司门诊部检验科，福建厦门３６１００５；２．福建医科大学附属

南平第一医院检验科，福建南平３５３０００）

　　摘　要：目的　探讨２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者载脂蛋白Ｂ（ＡｐｏＢ）／载脂蛋白 Ａ１（ＡｐｏＡ１）比值与血清胰岛素抵抗（ＩＲ）的关

系。方法　南平市第一医院２００９年４月至２０１２年１２月住院并已确诊为Ｔ２ＤＭ 的患者１８０例，检测三酰甘油（ＴＧ）、胆固醇

（ＴＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、ＡｐｏＡ１、ＡｐｏＢ、空腹血清葡萄糖（ＧＬＵ）、空腹血清胰岛素

（ＦＩＮＳ）、空腹血清ｃ肽（Ｃｐ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）水平，计算 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值及ＩＲ指数（ＨｏｍａＩＲ）。根据 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１

的四分位值将患者分为Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ４组，比较４组患者 ＨｏｍａＩＲ差异。结果　与血糖控制良好患者相比，血糖控制不良患者的

ＴＣ、ＬＤＬＣ、ＡｐｏＢ、ＧＬＵ、ＨｏｍａＩＲ及ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值均明显增高，比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值

较高的组 ＨｏｍａＩＲ明显高于ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值较低的组，比较差异有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　在Ｔ２ＤＭ 患者中 ＡｐｏＢ／

ＡｐｏＡ１比值与ＩＲ密切相关，ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值增高是ＩＲ发生的重要标志。
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　　胰岛素抵抗（ＩＲ）是胰岛素作用的靶器官及组织对胰岛素

的生物学效应减低或丧失而产生的一系列病理和临床表现。２

型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者多发生ＩＲ以及血脂紊乱，如三酰甘油

（ＴＧ）增高，高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）下降，低密度脂蛋白

胆固醇（ＬＤＬＣ）升高等变化，这些异常改变与糖尿病并发症有

密切的关系［１］。近期研究报道发现，载脂蛋白Ｂ（ＡｐｏＢ）／载脂

蛋白Ａ１（ＡｐｏＡ１）比值能有效预测动脉粥样硬化
［２］，然而在

Ｔ２ＤＭ患者中ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值与ＩＲ的相关研究较少。本

研究通过探讨Ｔ２ＤＭ 患者 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值与ＩＲ的关系，

进一步分析血糖控制不良对发生动脉粥样硬化的风险性，现将

结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　南平市第一医院２００９年４月至２０１２年１２

月住院并已确诊为 Ｔ２ＤＭ 的患者１８０例，所有患者均符合

１９９９年世界卫生组织的诊断标准。年龄１１～９３岁，其中男

１０３例，平均（５２．９５±１６．００）岁；女７７例，平均（５５．４８±

１３．８５）岁。按ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１参考上限值０．９
［３］，分为 ＡｐｏＢ／

ＡｐｏＡ１≥０．９组与 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１＜０．９组，分别进行血管硬

化预测风险性比较分析。以糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）７．０％分

组［４］，以 ＨｂＡ１ｃ＜７．０％为血糖控制良好组，ＨｂＡ１ｃ≥７．０％为

血糖控制不良组。以 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值的四分位值将患者

分为Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ４组。

１．２　方法　采集空腹静脉血３．０ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ

（离心半径１４．５ｃｍ），采用ＧＰＯＰＡＰ终点法检测血清ＴＧ；氧

化酶法检测血清葡萄糖（ＧＬＵ）；终点法检测胆固醇（ＴＣ）；比浊

法检测 ＨＤＬＣ、ＡｐｏＡ１、ＡｐｏＢ；高效液相色谱法检测 ＨｂＡ１ｃ；

化学发光法检测血清Ｃ肽（Ｃｐ）及血清空腹胰岛素（ＦＩＮＳ）。通

过公式 ＧＬＵ×ＦＩＮＳ／２２．５计算ＩＲ指数（ＨｏｍａＩＲ），评估ＩＲ

程度［５］，计算 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１的比值。使用 ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ２７００

全自动生化分析仪检测 ＴＧ、ＧＬＵ、ＴＣ、ＨＤＬ、ＡｐｏＡ１、ＡｐｏＢ
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水平，ＴＧ、ＧＬＵ、ＴＣ试剂采用北京利德曼生化股份有限公司

试剂，ＨＤＬ、ＡｐｏＡ１、ＡｐｏＢ试剂采用ＲＡＮＤＯＸ公司试剂；使

用ＢｉｏＲａｄＤ１０进行 ＨｂＡ１ｃ检测，试剂采用伯乐公司试剂；使

用东曹ＡＩＡ１８００酶免荧光分析仪进行Ｃｐ、ＦＩＮＳ检测，试剂采

用日本东曹公司试剂。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行数据处理及

统计学分析。计量资料以狓±狊表示，两组间比较用独立样本狋

检验，两项目间相关性分析采用双变量分析。以α＝０．０５为检

验水准，犘＜０．０５或犘＜０．０１为比较差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各项目与 ＨｏｍａＩＲ间的相关性分析　在１８０例糖尿病

患者检测的指标中，ＧＬＵ、ＦＩＮＳ、ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值与 Ｈｏｍａ

ＩＲ显著相关（犘＝０．００１），ＨｂＡ１ｃ与 ＨｏｍａＩＲ显著相关（犘＝

０．０３７），而年龄、ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ、ＡｐｏＡ１、ＡｐｏＢ、Ｃｐ

与 ＨｏｍａＩＲ无显著相关（犘＞０．０５）。见表１。

表１　　各项目与 ＨＯＭＡＩＲ相关性（狀＝１８０）

项目 相关系数（狉） 犘

年龄（年） ０．００９ ０．９０６

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．０４１ ０．５８２

ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．０３７ ０．６２０

ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０．１０２ ０．１７０

ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） －０．００８ ０．９１９

ＡｐｏＡ１（ｇ／Ｌ） －０．１２８ ０．０８５

ＡｐｏＢ（ｇ／Ｌ） ０．１７６ ０．０１７

ＧＬＵ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．３３２ ０．００１

ＦＩＮＳ（μＵ／ｍＬ） ０．８３７ ０．００１

Ｃｐ（ｎｇ／ｍＬ） ０．０８８ ０．２４０

ＨｂＡ１ｃ（％） ０．１５５ ０．０３７

ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１ ０．２５５ ０．００１

２．２　各项目以 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１分组进行比较　ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ

１≥０．９组与 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１＜０．９组相比，ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ、

ＡｐｏＢ、ＨｂＡ１ｃ明显升高，ＧＬＵ、ＨｏｍａＩＲ明显升高，比较差异

有统计学意义（犘＜０．０１），ＨＤＬ、ＡｐｏＡ１明显降低，比较差异

均有统计学意义（犘＜０．０１）；而年龄、ＦＩＮＳ、Ｃｐ比较差异无统

计学意义（犘＞０．０５）。见表２。

表２　　ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１＜０．９组与ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１≥０．９组

　　　各指标的比较（狓±狊）

项目
ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１

＜０．９（狀＝１０９）

ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１

≥０．９（狀＝７２）
狋 犘

年龄（岁） ５４．８７±１５．５９ ５２．７８±１４．４２ ０．９０８ ＞０．０５

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．４５±１．２０ ２．６４±２．０４ －４．８９４ ＜０．０１

ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．６７±１．０８ ５．９２±１．４６ －６．５９２ ＜０．０１

ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．２０±０．３０ １．０４±０．２４ ３．６８３ ＜０．０１

ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．８０±０．８７ ３．７５±１．０７ －６．３７７ ＜０．０１

ＡｐｏＡ１（ｇ／Ｌ） １．２６±０．２０ １．０９±０．２０ ５．６３１ ＜０．０１

ＡｐｏＢ（ｇ／Ｌ） ０．８４±０．１７ １．２２±０．２４ －１２．２１６ ＜０．０１

ＧＬＵ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ８．７９±３．７１ １０．４１±３．７０ －２．８７１ ＜０．０１

ＦＩＮＳ（μＵ／ｍＬ） ７．３２±６．９６ ８．５０±５．９８ －１．１７７ ＞０．０５

Ｃｐ（ｎｇ／ｍＬ） １．９４±２．６７ ２．４０±１．９６ －１．２５９ ＞０．０５

ＨｂＡ１ｃ（％） ９．０８±２．６９ １１．３３±５．３２ －３．７３６ ＜０．０１

ＨｏｍａＩＲ ２．７５±２．３６ ３．７６±２．７１ －２．６４６ ＜０．０１

２．３　血糖控制良好组与血糖控制不良组指标分析　与血糖控

制良好组相比，ＴＣ、ＬＤＬＣ、ＡｐｏＢ、ＧＬＵ、ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值

及 ＨｏｍａＩＲ均明显升高，比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），

而ＴＧ、ＨＤＬ、ＡｐｏＡ１、ＦＩＮＳ、Ｃｐ水平比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。见表３。

表３　　各指标在血糖控制良好组与血糖控制

　　　不良组间的比较（狓±狊）

项目
血糖控制良好组

（狀＝４８）

血糖控制不良组

（狀＝１３２）
狋 犘

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．６３±１．３１ ２．０３±１．８０ －１．４２３ ＞０．０５

ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．７５±１．４５ ５．３３±１．３４ －２．５１４ ＜０．０５

ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．１１±０．２９ １．１５±０．２８ －０．７３６ ＞０．０５

ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．９０±１．０２ ３．２９±１．０６ －２．２１０ ＜０．０５

ＡｐｏＡ１（ｇ／Ｌ） １．１８±０．２１ １．２０±０．２２ －０．４５４ ＞０．０５

ＡｐｏＢ（ｇ／Ｌ） ０．８９±０．２７ １．０３±０．２７ －２．９７９ ＜０．０５

ＧＬＵ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ６．４９±１．５１ １０．５１±３．７８ －７．１５７ ＜０．０１

ＦＩＮＳ（μＵ／ｍＬ） ８．３１±８．９６ ７．６０±５．５３ ０．６３８ ＞０．０５

Ｃｐ（ｎｇ／ｍＬ） ２．０７±１．４６ ２．１５±２．６９ －０．１８１ ＞０．０５

ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１ ０．７７±０．２２ ０．８９±０．２９ －２．７４７ ＜０．０５

ＨｏｍａＩＲ ２．４０±２．６１ ３．４３±２．４８ －２．４３５ ＜０．０５

２．４　Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ４组患者 ＨｏｍａＩＲ比较　Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ４组患者

ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值分别为０．５５±０．０７、０．７２±０．０５、０．９４±

０．０７、１．２２±０．２０，随着 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值增加，ＨｏｍａＩＲ也

逐渐增高。见表４。

表４　　 Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ４组患者 ＨｏｍａＩＲ比较（狓±狊）

组别 狀 ＨｏｍａＩＲ

Ａ组 ４５ ２．３９±２．３０

Ｂ组 ４５ ２．６４±２．０６

Ｃ组 ４５ ３．３０±２．４７

Ｄ组 ４５ ４．２８±２．９４△＃

　　：犘＜０．０５，与Ａ组比较；△：犘＜０．０５，与Ｂ组比较；＃：犘＜０．０５，

与Ｃ组比较。

３　讨　　论

Ｔ２ＤＭ患者由于发生ＩＲ，脂肪细胞膜上胰岛素受体不敏

感，对脂肪分解的抑制作用减弱，增多的游离脂肪酸进入肝脏

可导致ＴＧ生成增多。ＨＤＬＣ颗粒从周围组织摄取胆固醇的

能力降低，导致ＴＣ在周围组织大量积聚，ＨＤＬＣ水平降低；

ＬＤＬＣ水平升高且易穿过动脉内膜，是血浆脂蛋白中首要的

致动脉粥样硬化性脂蛋白，且易氧化，有较强的致动脉粥样硬

化作用，这些都可能是Ｔ２ＤＭ患者动脉硬化发生的重要因素。

ＡｐｏＡ１和ＡｐｏＢ分别是 ＨＤＬＣ和ＬＤＬＣ的主要结构蛋白。

ＡｐｏＡ１反映了 ＨＤＬＣ的颗粒数，体现了抗动脉粥样硬化的

能力，代表抗动脉硬化因素，参与ＴＣ的逆转运。ＡｐｏＢ与脂质

结合进入血液后，是 ＨＤＬＣ的主要载脂蛋白，运输内源性ＴＣ

和ＴＧ，其作用正好和 ＡｐｏＡ１相反，能加速动脉粥样硬化
［６］，

比ＬＤＬＣ更具有临床研究价值。因而 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值反

映了ＴＣ转运的平衡。Ｂｒｕｎｏ等
［７］以地中海地区１５６５例糖尿

病患者为研究对象，研究结果显示，ＡｐｏＢ和 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比

值是糖尿病患者心血管疾病死亡的独立危险因素，应将 ＡｐｏＢ
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和ＡｐｏＡ１作为糖尿病患者常规检查项目。

ＳｉｅｒｒａＪｏｈｎｓｏｎ等
［８］对美国成年人的 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值

和代谢指标进行了分析，结果提示 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值与ＩＲ

密切相关，优于传统风险因子、代谢综合征组分及炎症风险因

子，ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值是ＩＲ 的独立预测因子。本研究以

Ｔ２ＤＭ患者为研究对象，发现 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值与 ＨｏｍａＩＲ

呈正相关（犘＜０．０５），进一步按 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１值的四分位值

将患者分为４组，发现随 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值增高，ＨｏｍａＩＲ

值也逐渐增高。鲁炳怀等［９］对北京Ｔ２ＤＭ及糖耐量受损人群

的研究发现 ＨｏｍａＩＲ与 ＡｐｏＡ１呈负相关，与 ＡｐｏＢ呈正相

关；且随ＩＲ 趋于严重，ＡｐｏＡ１显著降低，ＡｐｏＢ及 ＡｐｏＢ／

ＡｐｏＡ１则显著增高。多元线性回归显示，ＡｐｏＡ１、ＡｐｏＢ对于

ＨｏｍａＩＲ水平的影响大于 ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ，ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１对

于 ＨｏｍａＩＲ的贡献大于 ＨＤＬＣ／ＴＣ。本研究各项目与 Ｈｏ

ｍａＩＲ的相关性分析中，常规脂类项目和 ＡｐｏＡ１与 ＨｏｍａＩＲ

的相关性不强，但 ＨｏｍａＩＲ与ＡｐｏＢ、ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１均有明显

的正相关，尤其与 ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１紧密相关（犘＜０．０５）。据此

可认为ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１是脂代谢指标中反映ＩＲ的灵敏指标。

Ｔ２ＤＭ患者的 ＨｂＡ１ｃ值小于７％时，血糖得到良好的控

制，ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值相对处于较低水平，说明血糖控制良好

对动脉粥样硬化发生的风险减少有很好的正面作用。血糖控

制不好的糖尿病患者血脂异常率高，这是由于Ｔ２ＤＭ 患者长

期处于高血糖状态，各类血浆脂蛋白可发生不同程度的糖化，

糖化又加速脂蛋白氧化，影响脂蛋白在体内的代谢。ＬＤＬＣ

和 ＨＤＬＣ的糖化及氧化，可促进动脉粥样硬化的发生。以

ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值参考上限值０．９分组进行比较可知，Ｈｏｍａ

ＩＲ的变化对预测血管硬化的风险具有重要意义。

综上所述，ＡｐｏＢ／ＡｐｏＡ１比值与ＩＲ密切相关，是ＩＲ发生

的重要标志，对Ｔ２ＤＭ 患者动脉粥样硬化的发生起着很好的

监测作用，也将为ＩＲ诊断、防治及相关并发症的评估提供新的

线索与思路。
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调及其诱导的ＣＸＣ趋化因子配体１０（ＣＸＣＬ１０）有关，并且其

促炎效应需要Ｔ细胞激活
［１］。然而，也有观点认为ＦＳＴＬ１可

能在免疫和炎性反应中扮演免疫抑制剂的角色而降低炎性反

应，ＦＳＴＬ１在心脏移植中发挥了免疫调节作用
［５］，也可改善小

鼠模型的关节炎症［６７］。因此，ＦＳＴＬ１在炎性反应中的作用机

制还不是很明确。

与传统的一些ＲＡ指标相比，ＦＳＴＬ１不仅在血清中有表

达，而且在关节液、关节组织都有表达，所以在反映炎症部位、

损伤程度上更精确。此外，有些患者尽管有广泛关节炎，但

ＥＳＲ或ＣＲＰ水平却正常或偏低，因而这些患者的血清ＦＳＴＬ１

水平可能是一个有用的炎性反应标志物。

ＲＡ患者中血清ＦＳＴＬ１水平与其他血清学指标及ＤＡＳ２８

存在正相关关系，临床治疗对ＦＳＴＬ１水平的影响表明，ＦＳＴＬ１

可作为ＲＡ病情活动的新观察指标，ＦＳＴＬ１水平可能成为ＲＡ

的潜在治疗靶点。
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３０７３１０．

［５］ ＬｕｄｕｅｃＪＢ，ＣｏｎｄａｍｉｎｅＴ，ＬｏｕｖｅｔＣ，ｅｔａｌ．Ａｎｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙ
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