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!!摘!要"目的!探讨脂蛋白相关磷脂酶("#@M34@("$%-3!%%7蛋白水平联合检测在糖尿病周围神经病变
#F4E$中的诊断价值&方法!回顾性分析"%"!年!%月至"%""年/月在东莞市水乡中心医院接受治疗的&%
例F4E患者的临床资料!并将其作为神经病变组!按照!n!配对原则选择&%例单纯糖尿病患者作为糖尿病
组&另选取同期该院体检健康者&%例作为对照组&收集#组的临床资料!采用免疫定量法检测血清@M3
4@("%-3!%%7蛋白水平!@JQ<HN<K回归分析F4E发生的影响因素!受试者工作特征#'+6$曲线评估血清@M3
4@("%-3!%%7表达水平对F4E的诊断效能&结果!各组收缩压%糖尿病病程%糖化血红蛋白%总胆固醇%甘油
三酯%低密度脂蛋白胆固醇#@F@36$%空腹血糖%运动神经传导速度#BE6D$和感觉神经传导速度#-E6D$比
较!差异均有统计学意义#!'%$%&$&神经病变组的血清@M34@("%-3!%%7水平显著高于糖尿病组和对照组
#!'%$%&$!糖尿病组的血清@M34@("%-3!%%7水平显著高于对照组#!'%$%&$&BE6D%-E6D是影响F4E
发生的独立保护因素!而@M34@("%-3!%%7是影响F4E发生的独立危险因素#!'%$%&$&血清@M34@("%-3
!%%7单独及联合诊断F4E的曲线下面积分别为%$1.,%%$,1%和%$/%0!灵敏度分别为,"$/"\%01$,&\和
1#$##\!特异度分别为11$#,\%,/$%,\和1,$%"\!二者联合检测优于@M34@("%-3!%%7各自单独预测#!'
%$%&$&结论!血清@M34@("%-3!%%7在F4E患者中表达异常!二者联合可提高F4E的诊断效能&
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!!糖尿病患者若未有效控制血糖(可引起诸多并发
症(如酮症酸中毒-视网膜病变等(而由外周神经系统
损伤引起的糖尿病周围神经病变$F4E%是其常见并
发症之一)!3"*'据国际糖尿病联合会报告显示("%!/
年有.$0#亿成年人患有糖尿病(预计"%#%年将上升
到&$,1亿(且近半数患者存在周围神经病变)#3.*'近
年来F4E患者的发病率急剧增加(一旦出现神经病
变(就极难治疗(此外神经性疼痛还引起患者产生痛
觉过敏-疲劳增加和睡眠障碍等不良后果(严重影响
患者生活质量)&30*'由于F4E在病情的初始阶段通
常不会出现周围神经功能障碍(存在诊断延迟的现
象'因此寻找能辅助诊断F4E的指标(对临床诊治
F4E至关重要'研究发现(血管炎症在糖尿病发展进
程中扮演重要角色(而脂蛋白相关磷脂酶$@M34@("%
作为炎症标志物(其具有血管特异性'凌俊辉等),*研

究发现(@M34@("与糖尿病密切相关'-3!%%7蛋白
是一种钙结合蛋白(由神经胶质细胞分泌(在脑脊液-
血液及尿液等体液中表达异常(临床可用于诊断急性
脑梗死等多种疾病)1*'有研究显示(@M34@("--3
!%%7均与糖尿病病情有关(且-3!%%7可用于诊断
F4E(但单独应用的诊断效能不高),(/*'故本研究通
过检测F4E患者血清@M34@("--3!%%7水平(将二
者联合用于F4E诊断(旨在为临床早期筛查F4E(并
采取相应措施干预发生发展提供重要依据'
A!资料与方法
A$A!一般资料!选取"%"!年!%月至"%""年/月在
东莞市水乡中心医院接受治疗的&%例F4E患者作
为神经病变组'诊断标准)!%3!!*!$!%有糖尿病病史(且
确诊时有神经病变&$"%临床诊断为F4E&$#%神经传
导速度受损&$.%未合并视网膜和肾脏受累'按照!n
!配对原则选择&%例单纯糖尿病患者作为糖尿病组(
另取同期体检健康者&%例作为对照组$空腹血糖'
0$!VVJ>"@%'神经病变组男#%例(女"%例(年龄
.&',&岁(平均$&/$%#f1$%"%岁&糖尿病组男"1例(
女""例&年龄..',0岁(平均$&1$!.f,$,&%岁&对
照组男".例(女"0例&年龄.#',,岁(平均$&0$&,
f,$#1%岁'糖尿病组纳入标准!$!%临床确诊为"型
糖尿病)!%*&$"%患者临床及随访资料完整'排除标准!
$!%其他原因诱发的周围神经病变&$"%合并脏器严重

功能障碍&$#%合并恶性肿瘤&$.%免疫系统疾病&$&%
合并脑部疾病'本研究经医院伦理委员会批准$审批
号!"%"!(!3%-!%'
A$B!方法
A$B$A!临床资料收集!收集并记录各组研究对象的
性别-年龄-体重指数$7B5%-舒张压-收缩压-糖尿病
病程等基线资料'
A$B$B!标本采集及各血清指标水平的测定!采集入
组受试者空腹时静脉血&V@(以#&%%:"V<I的转速
高速离心!%V<I后取上层血清(保存备用'检测糖
化血红蛋白$氰化高铁血红蛋白法%(总胆固醇-甘油
三酯-低密度脂蛋白胆固醇$@F@36%-高密度脂蛋白
胆固醇$?F@36%-尿素氮-血肌酐$日立全自动生化分
析仪%(空腹血糖$氧化酶法%水平'采用免疫定量法
检测血清@M34@("--3!%%7蛋白水平'
A$B$C!神经电生理检查!采用 D<U<IQ#型神经电
生理诊断系统$E<KJ>>LN公司%对患者进行电生理参数
测定(包括患者正中神经的运动神经传导速度
$BE6D%和感觉神经传导速度$-E6D%'
A$C!统计学处理!应用-4--"#$%统计软件进行数
据分析(计数资料以率或构成比表示(组间比较采用
!" 检验&计量资料以Pf;表示(两组比较采用独立
样本)检验(#组间比较采用单因素方差分析(进一步
比较采用-E23M检验&采用@JQ<HN<K回归分析F4E
发生的影响因素&绘制受试者工作特征$'+6%曲线分
析血清@M34@("--3!%%7对F4E的诊断价值'!'
%$%&表示差异有统计学意义'
B!结!!果
B$A!#组临床资料比较!#组性别-年龄-7B5-舒张
压-?F@36-尿素氮-血肌酐比较(差异均无统计学意
义$!&%$%&%&#组收缩压-糖尿病病程-糖化血红蛋
白-总胆固醇-甘油三酯-@F@36-空腹血糖-BE6D及
-E6D比较(差异均有统计学意义$!'%$%&%&两两比
较显示(神经病变组糖化血红蛋白高于糖尿病组(差
异有统计学意义'见表!'
B$B!#组血清@M34@("--3!%%7蛋白水平比较!神
经病变组的血清@M34@("--3!%%7水平显著高于糖尿
病组和对照组$!'%$%&%(糖尿病组的血清@M34@("-
-3!%%7水平显著高于对照组$!'%$%&%'见表"'
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表!!!#组临床资料比较%+#\$或Pf;'

临床资料 对照组$+ &̂%% 糖尿病组$+ &̂%% 神经病变组$+ &̂%% !""E") !

性别 !$%"% %$#!!

!男 ".$.1$%%% "1$&0$%%% #%$0%$%%%

!女 "0$&"$%%% ""$..$%%% "%$.%$%%%

年龄$岁% &0$&,f,$#1 &1$!.f,$,& &/$%#f1$%" !$#%! %$",&

7B5$UQ"V"% ""$#.f.$1& "!$&.f#$#. "!$!0f"$,& !$"11 %$",/

舒张压$VV?Q% 1!$"&f!%$#& 1#$./f!%$"1 1&$!0f/$.& !$/!! %$!&"

收缩压$VV?Q% !"&$&!f!#$./ !#&$.,f!.$"!= !#/$"/f!#$&.= !#$#1. '%$%%!

糖尿病病程$年% a 0$0,f"$!. /$&%f#$%, &$#., '%$%%!

糖化血红蛋白$\% &$!#f%$," 1$1,f!$0/= /$/"f"$%#=S !"0$1&1 '%$%%!

总胆固醇$VVJ>"@% .$",f%$,& .$/1f%$1,= &$#!f!$%&= !,$./" '%$%%!

甘油三酯$VVJ>"@% !$".f%$#1 "$!&f%$&.= "$##f%$,!= &.$.,1 '%$%%!

@F@36$VVJ>"@% "$%!f%$&/ "$0.f%$,&= "$,/f%$10= !&$&,! '%$%%!

?F@36$VVJ>"@% !$.#f%$#% !$#1f%$#.= !$#!f%$"1= !$/!/ %$!&%

空腹血糖$VVJ>"@% &$!"f%$/. 1$0.f!$!,= 1$1"f!$##= !0"$##0 '%$%%!

尿素氮$VVJ>"@% &$./f%$1, &$,,f!$%! &$/.f!$"" "$#," %$%/,

血肌酐$*VJ>"@% .1$"&f0$"1 &%$#/f,$1! &!$&.f1$&0 "$.%, %$%/.

BE6D$V"H% a &#$",f.$"# .,$1.f.$&! 0$"!% '%$%%!

-E6D$V"H% a &"$%/f&$!0 .#$&1f0$%" ,$&1/ '%$%%!

!!注!a表示此项无数据&与对照组比较(=!'%$%&&与糖尿病组比较(S!'%$%&'

表"!!#组血清@M34@("(-3!%%7蛋白水平比较#Pf;$

组别 + @M34@("$*Q"@% -3!%%7$IQ"@%

对照组 &% !!&$.1f".$&, 0#$/1f!.$&1

糖尿病组 &% !.1$.0f"1$&"= !..$"0f"#$!0=

神经病变组 &% !1"$0"f#1$!.=S !,!$#!f#%$&.=S

E &1$1,% "",$/.&

! '%$%%! '%$%%!

!!注!与对照组比较(=!'%$%&&与糖尿病组比较(S!'%$%&'

B$C!@JQ<HN<K回归分析F4E的影响因素!以F4E
是否发生作为因变量(以糖尿病病程-糖化血红蛋白-
BE6D--E6D-@M34@("--3!%%7作为自变量$均为

实测值%进行多因素 @JQ<HN<K回归分析(结果发现(
BE6D--E6D是影响F4E发生的独立保护因素(而
@M34@("--3!%%7是影响F4E发生的独立危险因素
$!'%$%&%'见表#'
B$D!血清@M34@("--3!%%7对F4E的诊断价值!
血清@M34@("--3!%%7单独及联合诊断F4E的曲线
下面积$(A6%分别是%$1.,-%$,1%和%$/%0(灵敏度
分别为,"$/"\-01$,&\和1#$##\(特异度分别为
11$#,\-,/$%,\和1&$%"\&二者联合检测价值优于
@M34@("--3!%%7各自单独预测$!'%$%&%'见表.-
图!'

表#!!多因素@JQ<HN<K回归分析F4E发生影响因素

指标 " FI S0<B!" ! $D /&\/>

糖尿病病程 %$.%# %$""% #$#0# %$%0, !$./, %$/,#'"$#%.

糖化血红蛋白 %$#%" %$!/1 "$#"% %$!"1 !$#&" %$/!,'!$//#

BE6D a%$#!# %$!.% &$%%/ %$%"& %$,#! %$&&0'%$/0"

-E6D a%$!/. %$%/# .$### %$%#, %$1". %$01,'%$/1/

@M34@(" !$!%% %$#"! !!$,./ %$%%! #$%%& !$0%"'&$0#,

-3!%%7 !$%&& %$"// !"$.&1 '%$%%! "$1,# !$&//'&$!0"

表.!!血清@M34@("(-3!%%7对F4E的诊断价值

指标 (A6 /&\/> K9N3JRR值 灵敏度$\% 特异度$\% bJ9PLI指数

@M34@(" %$1., %$,&,'%$/!. !,.$1#*Q"@ ,"$/" 11$#, %$0!"/

-3!%%7 %$,1% %$01!'%$10% !&1$,#%IQ"@ 01$,& ,/$%, %$.,1"

二者联合 %$/%0 %$1",'%$/&, a 1#$## 1,$%" %$,0#0

!!注!a表示此项无数据'
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图!!!血清@M34@("(-3!%%7水平诊断F4E的'+6曲线

C!讨!!论

!!F4E通常可影响多个神经系统的正常功能(患者
早期会出现疼痛-蚁行感-肢体麻木等症状(发展至晚
期会出现溃疡-糖尿病足(严重者会导致截肢(具有疾
病病程长-治疗费用高-预后较差-致残率高等特点)!"*'
目前筛查评估F4E的方法包括音叉震动觉检查-腱反
射-传统!%Q尼龙丝检查等(此外(还可以通过联合一
些神经功能量表提高F4E的检出率-准确率)!#*(但对
具有诊断价值的血清学指标尚未形成共识'

@M34@("来源于淋巴细胞-巨噬细胞等(由位于
染色体0M!"3"!的4@("),基因编码(属于特异性血
管炎症因子)!.*'研究发现(血清@M34@("水平有作
为量化心脏代谢风险-肾损伤和氧化应激炎症标志物
的潜力(氧化应激反应刺激机体中促炎细胞因子的累
积(加大心脏代谢环境的严峻性)!&*'@M34@("也被
用于预测糖尿病视网膜病变的发生率和进展情况'
糖尿病的发展进程中会有血管炎症的发生(@M34@("
是具有血管特异性的炎症标志物'因此(糖尿病患者
的炎症反应可导致@M34@("水平升高'在"型糖尿
病患者中(较高的血清@M34@("水平患者下肢动脉
疾病发病率相应升高)!0*'本研究结果发现(神经病变
组的血清 @M34@("水平显著高于糖尿病组和对照
组(且糖尿病组患者血清@M34@("水平较对照组高(
提示@M34@("可能参与F4E发病'分析原因!@M3
4@("可能通过促进机体的炎症反应和氧化应激反
应(从而在F4E发病过程中发挥作用'@JQ<HN<K回归
分析发现(@M34@("是影响F4E发生的独立危险因
素(且血清 @M34@(" 水平诊断 F4E 的 (A6 为

%$1.,(提示@M34@("对F4E是否发病有一定的诊
断作用(与赵俊玲)!,*研究中@M34@("对无症状"型
糖尿病周围神经病变诊断价值较好结果类似'但@M3
4@("诊断F4E的灵敏度不高(临床中需要联合其他
指标进行使用'

-3!%%7蛋白来源于星形胶质细胞$中枢神经系
统%和垂体前叶细胞(属于酸性钙结合蛋白(具有广泛
的生物活性(被认为是反映神经损伤程度的标志
物)!13!/*'唐忠等)"%*研究发现(-3!%%7水平随着颅脑
损伤程度的加深而升高(可作为判断颅脑损伤严重程
度较为客观的指标'付鹏等)"!*研究发现(老年"型糖

尿病患者血清-3!%%7水平升高(可用于患者早期认
知障碍的诊断'柳诗雅等)""*也认为"型糖尿病患者
中-3!%%7水平能较好地反映血糖控制情况'本研究
发现(神经病变组的血清-3!%%7水平显著高于糖尿
病组和对照组(且糖尿病组血清-3!%%7水平较对照
组高(提示-3!%%7可能在 F4E 发病过程中发挥作
用'@JQ<HN<K回归分析显示(BE6D--E6D 是影响
F4E发生的独立保护因素(而血清-3!%%7是影响
F4E发生的独立危险因素(提示临床除关注 BE6D-
-E6D外(还应关注-3!%%7在 F4E 中的作用'另
外('+6曲线分析发现(血清-3!%%7用于诊断F4E
有一定价值(但诊断灵敏度有待提高'因此(本研究
将血清@M34@("--3!%%7水平联合绘制 '+6曲线(
结果发现血清@M34@("--3!%%7联合检测对F4E的
诊断效能较高(可提高灵敏度'

综上所述(血清@M34@("--3!%%7在 F4E中表
达异常(两指标均有一定的辅助诊断价值(临床应用
价值较大'但本研究样本量较小(结果具有局限性(
未来需要以大样本的前瞻性研究来验证所得结论(为
血清@M34@("--3!%%7联合应用判断F4E提供科学
依据'
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