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新诊断 2 型糖尿病患者糖化血红蛋白

与血清凝集素样氧化低密度脂蛋白受体 1 关系的研究

郑摇 徽,李雪松,张摇 钰,沈春芳,范玉娟,张摇 宁,范晓方,杨架林

[摘要]目的:检测新诊断 2 型糖尿病患者的血清凝集素样氧化低密度脂蛋白受体 1(LOX鄄1)水平,探索血糖升高与 LOX鄄1 表

达量之间的关系。 方法:选取新诊断 2 型糖尿病患者 68 例作为观察组,并选取年龄、性别、腰围、体质量指数等相匹配的无糖

尿病体检者 56 例作为对照组。 检测 2 组空腹血糖、糖化血红蛋白、血脂及血清 LOX鄄1 浓度,分析糖化血红蛋白与 LOX鄄1 之间

的相关性。 结果:观察组患者的空腹血糖、糖化血红蛋白、LOX鄄1 和低密度脂蛋白 - 胆固醇均显著高于对照组(P < 0. 01)。
LOX鄄1 与糖化血红蛋白呈正相关关系(P < 0. 01),血脂与 LOX鄄1 无相关关系(P > 0. 05)。 多元线性逐步回归分析发现糖化血

红蛋白的升高是 LOX鄄1 升高的独立危险因素(P < 0. 01)。 结论:血糖升高可能直接导致了 LOX鄄1 的表达上调,进而启动糖尿

病患者动脉粥样硬化的进程。
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The relationship between hemoglobin A1c and lectin鄄like oxidized low鄄density lipoprotein
receptor鄄1 in initial diagnosis type 2 diabetes patients

ZHENG Hui,LI Xue鄄song,ZHANG Yu,SHEN Chun鄄fang,FAN Yu鄄juan,ZHANG Ning,FAN Xiao鄄fang,YANG Jia鄄lin
(Department of Endocrinology,Shanghai Minhang District Central Hospital,Shanghai 201199,China)

[Abstract] Objective:To explore the relationship between lectin鄄like oxidized low鄄density lipoprotein receptor鄄1(LOX鄄1) and glucose
level in initial diagnosis type 2 diabetes patients(T2DM). Methods:Sixty鄄eight initial diagnosis T2DM patients were divided into the
observation group,and fifty鄄six non鄄diabetic healthy people with the same age,sex,waist circumference and BMI as the observation
group were set as the control group. The levels of fasting blood glucose(FBG),glycosylated hemoglobin A1c(HbA1c),serum lipid and
LOX鄄1 in two groups were tested. The relationship between LOX鄄1 and HbA1c was analyzed. Results:The levels of FBG,HbA1c,LOX鄄
1 and LDL鄄cholesterol in observation group were significantly higher than those in control group(P < 0. 01). The level of HbA1c was
positive correlation with LOX鄄1(P < 0. 01),and the level of lipids was not correlation with the LOX鄄1(P > 0. 05). Multivariate linear
stepwise regression analysis showed that the HbA1c level increasing was the independent risk factor of the LOX鄄1 level increasing(P <
0. 01). Conclusions:High blood glucose may directly lead to the expression of LOX鄄1 increasing,which can initiate the atherosclerosis
of diabetes.
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摇 摇 凝集素样氧化低密度脂蛋白受体 1(LOX鄄1)是
主要在血管内皮细胞上表达[1 - 2]、介导内皮细胞对

氧化低密度脂蛋白等促炎物质的摄取和降解的主要

清道夫受体,可诱导氧化应激、干扰内皮一氧化氮合

成,以致激活内皮细胞炎症反应[3 - 4]。 通常认为

LOX鄄1 可以被促炎因子、氧化应激、流体剪切应力、
血管紧张素域等多种刺激所诱导[5],但研究[6] 发

现,高血糖也能刺激 LOX鄄1 表达的上调。 本实验通

过对新诊断糖尿病患者和非糖尿病病例的血清

LOX鄄1 进行检测,探讨糖尿病发病初期是否就由血

糖升高引起 LOX鄄1 表达上调,从而诱发动脉粥样硬

化进程。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 随机选取 2012 年 12 月至 2013 年

5 月在我科门诊就诊的 75 例初诊高血糖患者,口服

葡萄糖耐量试验(OGTT)明确诊断为 2 型糖尿病患

者 68 例作为观察组。 其中男 31 例,女 37 例;年龄

34 ~ 67 岁。 糖尿病诊断标准参考美国糖尿病协会

(ADA)2010 年的推荐标准。 另从我院体检中心随

机选取与观察组年龄、性别、腰围、体质量指数

(BMI)等相匹配的病例,行 OGTT 试验排除糖尿病
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后共 56 例作为对照组。 其中男 29 例,女 27 例;年
龄 33 ~ 65 岁。 排除标准:(1)肝功能检测水平高

(超过正常上限 3 倍);(2)育龄或哺乳期妇女;(3)
血肌酐 > 144 滋mol / L;(4)尿酮体阳性;(5)正在应

用糖皮质激素;(6)有其他正在治疗的急性疾病。
1. 2摇 方法摇 分别收集 2 组患者性别、年龄、腰围、血
压、是否吸烟、是否合并高血压、是否合并脂肪肝等

信息。 使用 TOSOH HLC鄄723G7 型全自动糖化血红

蛋白分析仪检测糖化血红蛋白;使用日立 7600鄄110
型全自动生化仪检测血脂、空腹血糖;使用 BIO鄄
RAD Model 550 型酶标仪及 Life Science 公司 LOX鄄1
检测试剂盒 (购自上海邦律生物科技有限公司,
E91859Hu 96T),酶联免疫吸附法成批检测 LOX鄄1
水平,操作步骤严格按照说明书进行。
1. 3摇 统计学方法 摇 采用 t(或 t忆)检验、字2 检验、直
线相关分析和多元线性逐步回归分析。

2摇 结果

摇 摇 观察组患者的空腹血糖、糖化血红蛋白、LOX鄄1
和低密度脂蛋白(LDL) -胆固醇均显著高于对照组

(P < 0. 01)(见表 1)。 LOX鄄1 与空腹血糖和糖化血

红蛋白均呈正相关关系(P < 0. 05 和 P < 0. 01),但
血脂与 LOX鄄1 无相关关系(见表 2)。 多元线性逐步

回归分析发现,糖化血红蛋白升高是 LOX鄄1 升高的

独立危险因素(R2 = 0. 111,P < 0. 01)。

表 1摇 2 组患者一般资料及生化指标比较

分组 n 男 女 年龄 / 岁 腰围 / cm摇 BMI / (kg / m2)摇 吸烟 高血压

对照组 56 29 27 49. 5 依 6. 3 82. 4 依 8. 6 22. 3 依 5. 8 6 2

观察组 68 31 37 51. 3 依 7. 3 83. 2 依 9. 3 23. 8 依 4. 7 8 3

t — 0. 47吟 1. 45 0. 49 1. 59 0. 03吟摇 0. 05吟

P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05摇 > 0. 05

分组 n 脂肪肝
收缩压 /
mmHg

舒张压 /
mmHg

总胆固醇 /
(mmol / L)

三酰甘油 /
(mmol / L)

LDL鄄胆固醇 /
(mmol / L)

对照组 56 3 113 依 16 76 依 9 5. 08 依 0. 67 1. 24 依 0. 45 1. 41 依 0. 39

观察组 68 5 117 依 19 77 依 10 5. 31 依 0. 99 1. 27 依 0. 52 1. 39 依 0. 33

t — 0. 01吟 1. 25 0. 58 1. 54* 0. 34 0. 31

P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

分组 n
LDL鄄胆固醇 /
(mmol / L)

糖化摇
血红蛋白 / %

空腹血糖 /
(mmol / L)

LOX鄄1 /
(ng / mL)

对照组 56 2. 24 依 0. 48 5. 30 依 0. 47 4. 73 依 0. 77 0. 33 依 0. 15

观察组 68 2. 85 依 0. 52* 8. 72 依 1. 61* 8. 54 依 2. 15* 0. 83 依 0. 30*

t — 6. 73 16. 68* 13. 59* 12. 04*

P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

摇 摇 *示 t忆值;吟示 字2 值

摇 表 2摇 糖尿病患者体内 LOX鄄1 与各血清学指标间的关系

(n = 68)

相关因素 r P

年龄 - 0. 125 > 0. 05

BMI - 0. 166 > 0. 05

腰围 - 0. 122 > 0. 05

收缩压 0. 101 > 0. 05

舒张压 0. 046 > 0. 05

糖化血红蛋白 0. 333 < 0. 01

空腹血糖 0. 298 < 0. 05

总胆固醇 - 0. 224 > 0. 05

三酰甘油 - 0. 113 > 0. 05

高密度脂蛋白鄄胆固醇 0. 101 > 0. 05

LDL鄄胆固醇 0. 017 > 0. 05

3摇 讨论

摇 摇 LOX鄄1 属于 C 型血凝素家族,是一种域型跨膜

蛋白,主要分布于血管内皮细胞、巨噬细胞、血管平

滑肌细胞和血小板的细胞膜上[7 - 8]。 LOX鄄1 可促进

单核细胞黏附内皮细胞、内皮细胞功能受损[9]、泡
沫细胞形成[10],最终导致动脉粥样硬化[11]。 LOX鄄1
在细胞膜外近膜处水解可形成可溶性 LOX鄄1,相对

分子质量约 35 000,但生理作用尚未明确[12]。 LOX鄄
1 的表达量,可预示糖尿病患者发生动脉粥样硬化

的风险程度。
TAN 等[13]在体外用含有不同葡萄糖浓度的培

养基培养内皮细胞后,他们发现 LOX鄄1 的表达量和

培养基的葡萄糖浓度呈线性相关;而且在平均病程

> 10 年的糖尿病患者体内测得的 LOX鄄1 浓度显著

升高,与血糖的变化密切相关。 本研究发现空腹血

糖与血清 LOX鄄1 有相关性,与基础研究[14]一致。 病

程较长的糖尿病患者往往合并多种慢性疾病,包括

高血压、冠心病、脑血管疾病、肾脏疾病等,这些慢性

疾病和动脉粥样硬化都有着密切的联系[15 - 17];选择

新诊断的 2 型糖尿病患者作为研究对象,往往较少

合并上述慢性疾病的影响,能更有力地说明血糖升

高和 LOX鄄1 表达量之间的相关性。 本实验中并未

发现血压、血脂与 LOX鄄1 表达有相关性,而糖化血

红蛋白与血清 LOX鄄1 明显正相关;糖化血红蛋白反

应患者的平均血糖水平,结合该指标与空腹血糖的

相关性,能进一步说明血糖升高与 LOX鄄1 升高密切

相关。 本实验进一步通过多元线性逐步回归分析,
校正了其他危险因素后,发现糖化血红蛋白的升高

是 LOX鄄1 升高的独立危险因素,这一结果提示血糖
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升高可能直接上调了 LOX鄄1 在血管内皮的表达,进
而启动了糖尿病患者动脉粥样硬化的进程。

综上所述,动脉粥样硬化与糖尿病患者体内的

LOX鄄1 表达水平密切相关,而高血糖能直接导致

LOX鄄1 的表达水平上调。 对糖尿病患者来说,早期

控制血糖能延缓动脉粥样硬化的进程,减少各种心

脑血管并发症。
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)

医学论文实验分组的方法(二)

2摇 小样本分组法

小样本时人为加随机的分组法。 主要有:
2. 1摇 配对法

是把各方面条件相似的或在主要影响因素方面相似的对象配成对子或配成仨,而后再按随

机化原则把各个“对冶中的两对象一入实验组,一入对照组,如为“仨冶,则将每三个对象按随机

化原则分到三个组中去。
2. 2摇 分层(stratify)法

就是按非被试因素中的几个主要影响因素(即层次,如性别、病情等)先将对象分为若干群,
然后再按随机化原则把每群的对象分到各组中去。 分层越细则组间一致越能保证,但过细是不

可能的,一般以二或三个层次也就够了。
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