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摘
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要"目的
"

探讨
$

型糖尿病及其糖尿病肾病患者血清中
'

种肿瘤标志物"

<Y0

&

%W<

&

%<!$4

和

%<!,,

#的水平变化$方法
"

收集
$

型糖尿病患者
$#6

例"

*$&Q

组#&

$

型糖尿病肾病患者
'4

例"

&2&

组#!选

取同期健康体检者
$"!

例作为对照组!采用雅培
8$###

全自动生化分析仪检测
'

种肿瘤标志物$比较
"

组
'

种

血清肿瘤标志物水平$根据糖化血红蛋白"

V><!D

#水平将
$

型糖尿病患者进行再分组!比较各组间
'

种肿瘤

标志物水平$同时利用
T

K

?E@JE:

秩相关法分析空腹血糖&

V><!D

和
'

种肿瘤标志物之间的相关性$结果
"

*$&Q

患者的血清
%W<

&

%<!$4

和
%<!,,

水平较对照组明显增高$与对照组和
*$&Q

组相比!

&2&

患者血

清中
%<!$4

和
%<!,,

水平均显著增高$不同
V><!D

水平组
%<!$4

和
%<!,,

水平比较!差异有统计学意义

"

!

$

#3#4

#$空腹血糖&

V><!D

与
%W<

&

%<!$4

&

%<!,,

之间呈正相关"

!

$

#3#4

#$结论
"

$

型糖尿病及其糖

尿病肾病患者部分血清肿瘤标志物水平升高$空腹血糖&

V><!D

与
%W<

&

%<!$4

&

%<!,,

之间呈正相关!且血

糖控制不理想时!

%<!,,

和
%<!$4

水平升高更明显$
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近年来'全球糖尿病的患病率在逐年升高'在发

展中国家尤为明显(

!

)

&中国的糖尿病患者以
$

型糖

尿病$

*$&Q

%为主'患病率从
!,,'

年的
$34X

上升到

$#!"

年的
!#3,X

(

$;"

)

&

$

型糖尿病是由胰岛素相对缺

乏所致'并与机体的氧化应激和炎症反应密切相

关(

';4

)

&

$

型糖尿病肾病$

&2&

%是
$

型糖尿病的主要

并发症'超过
$#X

的糖尿病会发生糖尿病肾病(

+

)

&血

清肿瘤标志物对肿瘤的诊断*治疗和预后评估具有重

要价值'并成为最常用的肿瘤筛查手段(

6

)

&以往研究

发现
*$&Q

患者发生恶性肿瘤的风险较健康人群

高(

);,

)

'因此对
*$&Q

患者进行肿瘤标志物筛查具有

一定的临床意义&国内外研究发现
*$&Q

和
&2&

患者中可见血清肿瘤标志物的水平良性升高'但具体

机制尚不明确(

!#;!!

)

&本文拟探讨
*$&Q

和
&2&

患

者血清中甲胎蛋白$

<Y0

%*癌胚抗原$

%W<

%*癌抗原

!$4

$

%<!$4

%*糖链抗原
!,,

$

%<!,,

%等
'

种肿瘤标志

物水平变化&

@

"

资料与方法

@3@

"

一般资料
"

收集
$#!6

年
!

月至
$#!)

年
!!

月就

诊于武汉市中心医院的患者资料&纳入标准如下'

$

!

%

*$&Q

诊断参考
-V5

$

!,,,

年%标准(

!$

)

!典型糖

尿病症状加上随机血糖
&

!!3! JJ=H

"

S

'或空腹

血糖
&

63#JJ=H

"

S

'或葡萄糖负荷后
$C

血糖
&

!!3!

JJ=H

"

S

-$

$

%

&2&

诊断参考糖尿病肾病防治专家共

识$

$#!'

年版%

(

!"

)

!

&2&

是指糖尿病引起的慢性肾

病'以持续性微量白蛋白尿为标志'尿白蛋白排

泄率
&

$#

#

F

"

J8:

或
&

"#J

F

"

$'C

&排除标准!$

!

%经

临床发现患有恶性肿瘤的患者-$

$

%急性发病'病情严

重或发生严重体液和电解质紊乱的患者&共纳入

*$&Q

患者
$#6

例作为
*$&Q

组'男
)6

例*女
!$#

例'年龄
"4

"

)$

岁'平均$

443"[!#3!

%岁-

&2&

患者

'4

例作为
&2&

组'男
$$

例*女
$"

例'年龄
"+

"

)!

岁'平均$

443"[,3)

%岁&选择同期在本院体检中心

进行体检的健康人群
$"!

例作为对照组'男
!#"

例*

女
!$)

例'年龄
"+

"

)$

岁'平均$

4"3'[)3"

%岁&以

上三组$

*$&Q

组*

&2&

组及对照组%年龄 $

Ld

$3'6

'

!d#3#,

%和性别$

!

$

d#36,

'

!d#3+6

%差异无

统计学意义&根据血糖控制情况对
*$&Q

组进行再

分组&血糖控制情况分为控制理想$

V><!D

$

6X

%和

控制不理想$

V><!D

&

6X

%两组(

!'

)

&

@3A

"

方法
"

所有患者入院后第
!

天'体检人群体检

前
!

天晚饭后均禁食'于次日早晨空腹采集静脉血
"

管&促凝管$绿色'规格
4JS

'武汉致远医疗科技有

限公司%用来检测空腹血糖'

W&*<

抗凝管$紫色'规

格
$JS

'武汉致远医疗科技有限公司%用来检测

V><!D

'促凝管$黄色'规格
'JS

'广州阳普医疗科技

股份有限公司%用来检测肿瘤标志物&采用雅培

%8!+$##

全自动生化分析仪通过葡萄糖氧化酶法检测

空腹血糖$

Y0c

%-采用伯乐
&;!#

测定仪通过高效液

相色谱法检测
V><!D

-采用雅培
8$###

全自动生化分

析仪通过化学发光免疫分析法检测
'

种肿瘤标志物

$

<Y0

*

%W<

*

%<!$4

和
%<!,,

%&检测者严格按照操

作规范和试剂盒说明书进行操作&

@3B

"

统计学处理
"

本研究中采用
T<T,3'

软件进行

数据处理和分析&采用
TCE

K

8@=;-8Hf

检验$

1

检验%

对计量资料进行正态性检验&正态分布数据表示为

0[D

'非正态分布数据表示为中位数$四分位间距%

(

K

$

!

$4

"

!

64

%)&正态分布数据多组间比较采用方

差分析&非正态分布数据两组比较采用
-8HD=O=:

秩

和检验'多组间比较采用
2@L9fEH;-EHH89.

检验'组

间两两比较采用
1?J?:

I

8

检验&采用
T

K

?E@JE:

秩

相关法探索
Y0c

*

<Y0

*

%W<

*

%<!$4

和
%<!,,

之间

的相关性&

!

$

#3#4

表示差异具有统计学意义&

A

"

结
""

果

A3@

"

各组肿瘤指标水平的比较
"

三组间
<Y0

水平

比较'差异无统计学意义$

!

%

#3#4

%&与对照组比较'

*$&Q

组
%W<

*

%<!$4

和
%<!,,

水平均增高$

!

$

#3#4

%'

&2&

组
%<!$4

和
%<!,,

水平增高 $

!

$

#3#!

%&与
*$&Q

组相比'

&2&

组
%<!$4

和
%<!,,

水平增高$

!

$

#3#4

%&

&2&

组与对照组和
*$&Q

组

相比
%W<

水平差异均无统计学意义$

!

%

#3#4

%&

见表
!

&

A3A

"

按
V><!D

水平分组的血清肿瘤标志物水平比

较
"

V><!D

&

6X

组
%<!$4

和
%<!,,

水平高于

V><!D

$

6X

组'差异有统计学意义$

!

$

#3#4

%&两

组间
<Y0

和
%W<

水平比较差异无统计学意义$

!

%

#3#4

%&见表
$

&

A3B

"

所观察指标间相关性分析
"

Y0c

*

V><!D

及
'

种肿瘤标志物两两间的
T

K

?E@JE:

相关性分析结果显

示'

Y0c

与
V><!D

*

%W<

*

%<!$4

*

%<!,,

之间均呈正

相关$

;

9

分别为
#3+!

*

#3!4

*

#3$$

*

#3!4

'

!

$

#3#!

%'

V><!D

和
%W<

*

%<!$4

*

%<!,,

之间均呈正相关

$

;

9

分别为
#3!)

*

#3$4

*

#3$#

'

!

$

#3#!

%'

<Y0

与

%W<

*

%<!$4

均呈正相关$

;

9

分别为
#3"+

*

#3$$

'

!

$

#3#!

%'

%W<

与
%<!$4

*

%<!,,

均呈正相关$

;

9

分别

为
#3!+

*

#3!"

'

!

$

#3#!

%'

%<!$4

与
%<!,,

呈正相关

#

"'$$

#

国际检验医学杂志
$#!,

年
,

月第
'#

卷第
!)

期
"

P:BRSE>Q?M

!

T?

K

B?J>?@$#!,

!

U=H3'#

!

1=3!)



$

;

9

d#3#,

'

!

$

#3#4

%&见表
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表
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各组
<Y0

%

%W<

%

%<!$4

%

%<!,,

水平的比较'

K

#

!

$4

"

!

64

$(

分组
* <Y0

$

:

F

"

JS

%

%W<

$

:

F

"

JS

%

%<!$4

$

a

"

JS

%

%<!,,

$

a

"

JS

%

对照组
$"! $366

$

!3'!

"

"3)#

%

!3')

$

#3),

"

$3"$

%

63'#

$

$3!6

"

!#3##

%

)3'+

$

'3$$

"

!'36"

%

*$&Q

组
$#6 $36'

$

!3$6

"

'3#+

%

!3)'

$

!3!6

"

$36,

%

E

,3$#

$

+34#

"

!'3##

%

E

,3+)

$

43)4

"

!43''

%

E

&2&

组
'4 $3+#

$

!3"6

"

"3'!

%

!3++

$

!3#6

"

"3$#

%

!"3##

$

)3'#

"

!63##

%

E>

!'3!'

$

!!3"!

"

!)3##

%

E>

. #3,4 634, 4'3,) $+34'

! #3+$ #3#$

$

#3#!

$

#3#!

""

注!与对照组比较'

E

!

$

#3#4

-与
*$&Q

组比较'

>

!

$

#3#4

表
$

""

按
V><!D

分组的血清肿瘤标志物水平比较'

K

#

!

$4

"

!
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$(

分组
<Y0

$

:

F

"

JS

%

%W<

$

:

F

"

JS

%

%<!$4

$

a

"

JS

%

%<!,,

$

a

"

JS

%

V><!D

$

6X

组
"3$$

$

!3,#

"

'3+$

%

!3)$

$

!3!6

"

$36,

%

)36#

$

43,#

"

!"3+#

%

63$+

$

43##

"

!'3##

%

V><!D

&

6X

组
$36'

$

!3,+

"

"3+"

%

$3#6

$

!3"+

"

"3#"

%

!#3+#

$

63+#

"

!43##

%

!"36!

$

,3##

"

!,34+

%

4 \!3) !3"' $34 "36$

! #3#6 #3!) #3#!

$

#3#!

表
"

""

各观察指标间的相关性分析

指标
Y0c V><!D <Y0 %W< %<!$4 %<!,,

Y0c \ #3+!

!!

\#3#! #3!4

!!

#3$$

!!

#3!4

!!

V><!D #3+!

!!

\ #3#" #3!)

!!

#3$4

!!

#3$#

!!

<Y0 \#3#! #3#" \ #3"+

!!

#3$$

!!

\#3#"

%W< #3!4

!!

#3!)

!!

#3"+

!!

\ #3!+

!!

#3!"

!!

%<!$4 #3$$

!!

#3$4

!!

#3$$

!!

#3!+

!!

\ #3#,

!

%<!,, #3!4

!!

#3$#

!!

\#3#" #3!"

!!

#3#,

!

\

""

注!

!表示
!

$

#3#4

'

!!表示
!

$

#3#!

-

\

表示该项无数据

B

"

讨
""

论

""

有研究发现
*$&Q

患者肝癌*结肠直肠癌*卵巢

癌*胰 腺 癌 等 恶 性 肿 瘤 的 发 生 风 险 正 逐 渐 增

高(

);,

'

!4;!+

)

&

<Y0

*

%W<

*

%<!$4

和
%<!,,

为临床上常

用的肿瘤标志物'但这
'

种肿瘤标志物的特异度并不

高&本研究发现
*$&Q

患者的血清
%W<

*

%<!$4

和

%<!,,

水平较对照组明显增高&与对照组和
*$&Q

组相比'

&2&

患者血清中
%<!$4

和
%<!,,

水平显著

增高&另外'空腹血糖*

V><!D

与
%W<

*

%<!$4

*

%<!,,

之间呈正相关'且血糖控制不理想时'

%<!,,

和
%<!$4

水平升高更明显&

%W<

是一种广谱肿瘤标记物'在临床上主要用

于恶性 肿瘤的筛查*诊断和预后评价&有学 者

用
"#!,

例研究对象的横断面研究发现
*$&Q

患者

%W<

水平增高且与
Y0c

*

V><!D

水平呈正相关'这

与本研究中的结果一致(

!6

)

&

*$&Q

患者
%W<

水平

增高可能是由于胰腺功能损伤'使正常胰腺组织被纤

维结缔组织代替(

!)

)

'而血糖水平的增高会加重胰腺功

能的损伤'这与本研究中
%W<

水平与
Y0c

*

V><!D

水平呈正相关一致&此外'有研究发现
*$&Q

患者中

血糖水平升高会影响谷氨酰胺果糖
;+;

磷酸酰胺转移

酶代谢'导致己糖胺生物合成途径活性增加同时加快

细胞的增殖*侵袭以及肿瘤的进展'从而引起
%W<

水

平的增高'这可能是
*$&Q

患者
%W<

水平增高的另

一个原因(

!6

'

!,

)

&但
*$&Q

患者
%W<

水平增高的内

在机制仍需进一步研究&

%<!$4

常用于卵巢癌的筛查*诊断以及预后评

价'但是在其他的恶性肿瘤和良性疾病中也会增

高(

$#

)

&与以往的研究一致'研究者发现
*$&Q

和

&2&

患者血清中
%<!$4

水平增高(

!!

'

$!;$$

)

&有关

*$&Q

和
&2&

患者血清中
%<!$4

增高的机制尚不

明确'可能与
*$&Q

患者体内炎症状态有关&

*$&Q

主要病因是胰岛素相对缺乏'从而导致体内血糖水平

增高'而胰岛素的相对缺乏与机体的氧化应激反应和

炎症状态密切相关(

';4

)

&有研究发现
%<!$4

在胰腺

炎*结直肠炎等炎症状态下会明显增加'且与
*1Y;

+

'

PS;+

'和
PS;!#

等炎性因子密切相关(

$";$'

)

&这表明

%<!$4

可能是反映
*$&Q

患者炎症状态的潜在炎症

#

''$$

#

国际检验医学杂志
$#!,

年
,

月第
'#

卷第
!)

期
"

P:BRSE>Q?M

!

T?

K

B?J>?@$#!,

!

U=H3'#

!

1=3!)



分子&同时'血糖水平的升高会增加
*$&Q

患者的炎

症状态'这与本研究中
%<!$4

和
Y0c

*

V><!D

呈正

相关的结果一致&虽然本研究中
Y0c

*

V><!D

与

%W<

*

%<!$4

*

%<!,,

之间呈正相关'但是相关程度并

不高'这可能与本研究样本量较小*其他潜在混杂因

素的存在有关&慢性肾病患者的肾小球滤过率降低

影响
%<!$4

的代谢'可能与
&2&

患者血清中
%<!$4

水平增高有关(

$$

)

&

%<!,,

常用于胰腺癌的诊断和预后评价'但也会

在胰腺炎*肝炎和胆道炎等良性疾病中发现增高(

$4

)

&

本研究中发现
*$&Q

和
&2&

患者血清中
%<!,,

水

平增高'这与国内外的研究结果一致(

!!

'

$$

'

$+

)

&

*$&Q

和
&2&

患者血清
%<!,,

水平增高可能与胰腺组织

功能损伤有关&

*$&Q

进展过程中'胰腺中正常细胞

不断被脂肪细胞和结缔组织取代'导致胰岛内大量淀

粉样物质发生玻璃样变'进而引起组织破坏和细胞变

性坏死'而在高血糖状态下可能进一步加重'致使有

核细胞内的
%<!,,

释放入血'血清中
%<!,,

随之增

高(

$+

)

&本研究中也发现
V><!D

&

6X

组$血糖控制不

理想%血清
%<!,,

的水平增高'且通过
T

K

?E@JE:

关

联性分析'发现
%<!,,

和
Y0c

*

V><!D

呈正相关'这

说明血糖水平增高或控制不理想可能会通过加重胰

岛组织的破坏和细胞坏死引起血清中
%<!,,

的增

高&本研究中'发现
&2&

组的
%<!,,

水平较
*$&Q

增高'这 可 能 与
&2&

患 者 肾 小 球 滤 过 功 能 降

低有关(

$$

)

&

*$&Q

和
&2&

患者发生恶性肿瘤的风险远高于

普通人群'因此对
*$&Q

和
&2&

患者进行肿瘤标志

物的筛查显得尤为重要&但是
*$&Q

和
&2&

患者

血清中的肿瘤标志物$

<Y0

*

%W<

*

%<!$4

和
%<!,,

%

出现轻度增高时'并不一定是罹患肿瘤'临床工作者

在分析这一类患者的肿瘤标志物指标时应综合考虑

各因素的影响并动态观察'避免误诊和漏诊&另外'

血糖水平的增高可能会促进肿瘤标志物高表达'因此

对
*$&Q

和
&2&

患者进行控制血糖的宣教'可以降

低恶性肿瘤的发生风险'且具有一定的公共卫

生意义&

C

"

结
""

论

""

本研究发现
$

型糖尿病及其糖尿病肾病患者部

分血清肿瘤标志物水平升高&空腹血糖*

V><!D

与

%W<

*

%<!$4

*

%<!,,

之间呈正相关'而且血糖控制不

理想时'

%<!,,

和
%<!$4

水平升高更明显'但内在机

制仍需进一步研究&
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