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T2DM 合并 NAFLD 病人 FC鄄P、FINS、
血糖指标表达及其与肝纤维化的关系

张菊香,赵晓慧,史艳春

[摘要]目的:探究 2 型糖尿病(T2DM)合并非酒精性脂肪肝(NAFLD)病人空腹 C 肽(FC鄄P)、空腹胰岛素(FINS)、血糖指标

[空腹血糖(FPG)、糖化血红蛋白(HbA1c)]表达情况及各指标与肝纤维化的关系。 方法:选取 T2DM 并 NAFLD 病人 126 例为

研究组,随机选取同期 126 例单纯 T2DM 病人为对照 A 组,126 名健康体检者为对照 B 组。 比较 3 组血清 FC鄄P、FINS、FPG、
HbA1c 水平,并比较研究组不同 NAFLD 肝纤维化评分(NAFLDFS)病人上述指标水平,探讨血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 对

T2DM 并 NAFLD 的预测价值,探究各指标与 T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS 分值的关系,并分析 T2DM 并 NAFLD 病人

NAFLDFS > 0. 676的影响因素。 结果:血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 水平研究组 > 对照 A 组 > 对照 B 组(P < 0. 01);血清 FC鄄
P、FINS、FPG、HbA1c 联合预测 T2DM 并 NAFLD 的受试者基本工作特征曲线下面积(AUC)为 0. 839,大于各指标单一预测的

AUC(0. 764、0. 801、0. 757、0. 729),联合预测的最佳敏感度、特异度分别为 75. 40% 、84. 13% ;随研究组病人 NAFLDFS 分值增

高,其体质量指数(BMI)、病程、腰臀比、血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 水平均逐渐增高(P < 0. 01);研究组病人血清 FC鄄P、
FINS、FPG、HbA1c 表达水平与 NAFLDFS 分值间均呈正相关关系(P < 0. 01);经 logistic 回归分析发现,随着 T2DM 并 NAFLD
病人病程增加,血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 水平升高,NAFLDFS > 0. 676 的发生风险逐渐升高(P < 0. 01)。 结论:T2DM 并

NAFLD 病人 FC鄄P、FINS、血糖指标高表达与肝纤维化评分呈正相关关系,联合检测可为预测 T2DM 病人并发 NAFLD 的风险、
评估肝纤维化程度、抑制病情进展提供指导性参考。
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Relationship between the expression levels of FC鄄P,FINS
and blood glucose indexes,and liver fibrosis in T2DM patients complicated with NAFLD

ZHANG Ju鄄xiang,ZHAO Xiao鄄hui,SHI Yan鄄chun
(Department of Clinical Laboratory,Shunyi Hospital,Beijing Hospital of Traditional Chinese Medicine,Beijing 101300,China)

[Abstract] Objective:To explore the serum levels of fasting C鄄peptide(FC鄄P),fasting insulin(FINS),blood glucose indexes[ fasting
plasma glucose(FPG),glycosylated hemoglobin(HbA1c)] in patients with type 2 diabetes mellitus(T2DM) complicated with non鄄
alcoholic fatty liver disease(NAFLD),and relationship between each index and liver fibrosis. Methods:One hundred and twenty鄄six
patients with T2DM complicated with NAFLD were set as the study group. One hundred and twenty鄄six patients with T2DM and 126
healthy medical examinees during the same period were divided into the control group A and control group B,respectively. The serum
levels of FC鄄P,FINS,FPG and HbA1c among three groups were compared,and the above index levels of patients with different NAFLD
fibrosis scores(NAFLDFS) in the study group were compared. The predictive value of serum levels of FC鄄P,FINS,FPG and HbA1c to
T2DM patients complicated with NAFLD were investigated,the relationship between each index and NAFLDFS score in T2DM patients
complicated with NAFLD were explored,and the influencing factors of T2DM patients complicated with NAFLDFS more than 0. 676
were analyzed. Results:The serum levels of FC鄄P,FINS,FPG and HbA1c in the study group,control group A and control group B
gradually decreased(P < 0. 01). The area under the curve(AUC) predicted by the serum levels combination of FC鄄P,FINS,FPG and
HbA1c in T2DM patients complicated with NAFLD was 0. 839,which was greater than the AUC predicted by each indicator alone
(0. 764,0. 801,0. 757 and 0. 729,respectively). The best sensitivity and specificity of the combined prediction were 75. 40% and
84. 13% ,respectively. With the increasing of NAFLDFS score, the body mass index,disease duration,waist鄄to鄄hip ratio,and serum
levels of FC鄄P,FINS,FPG,and HbA1c gradually increased in the study group(P < 0. 01). There was a positive correlation between
the expression levels of serum FC鄄P,FINS,FPG and HbA1c,and NAFLDFS score in the study group(P < 0. 01). The results of logistic

摇 摇 摇 regression analysis showed that with the disease course of
T2DM patients complicated with NAFLD prolonging, the
serum levels of FC鄄P,FINS,FPG and HbA1c increased,and
the risk of NAFLDFS > 0. 676 gradually increased ( P <
0. 01). Conclusions: The high levels of FC鄄P, FINS and
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blood glucose indexes in T2DM patients complicated with NAFLD is positively correlated with the liver fibrosis score. The combined
detection can predict the risk of NAFLD in T2DM patients,and provide the guiding reference in evaluating the degree of liver fibrosis,
and inhibiting the progression of the disease.
[Key words] type 2 diabetes mellitus;non鄄alcoholic fatty liver disease;fasting C鄄peptide;fasting insulin;blood glucose index;liver
摇 摇 摇 摇 摇 摇 fibrosis

摇 摇 2 型糖尿病(T2DM)为糖尿病最常见类型,发病

率占全部糖尿病病人的 90% 以上[1]。 且有研

究[2 - 3] 显 示, T2DM 病 人 中 非 酒 精 性 脂 肪 肝

(NAFLD) 发生率高达 80% 左右,40% ~ 50% 的

NAFLD 病人伴有不同程度的糖代谢异常。 NAFLD
的发生可增加肝纤维化、肝硬化发生风险,严重影响

病人预后。 相关研究[4] 指出,血糖波动是 T2DM 病

人并发 NAFLD 的独立危险因素。 而 T2DM 作为一

种以胰岛 B 细胞功能受损、胰岛素抵抗为主要发病

机制的疾病,空腹胰岛素(FINS)水平变化与血糖指

标密切相关[5]。 C 肽(CP)由胰岛 B 细胞合成、分
泌,能准确反映胰岛 B 细胞的功能[6]。 故本研究通

过探究 T2DM 并 NAFLD 病人空腹 C 肽 ( FC鄄P)、
FINS、血糖指标表达及其与肝纤维化的关系,旨在为

临床治疗本病提供参考。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2018 年 2 月至 2019 年 12 月

我院 T2DM 并 NAFLD 病人 126 例为研究组,随机选

取同期 126 例单纯 T2DM 病人为对照 A 组,均符合

T2DM 的诊断标准[7],NAFLD 诊断参照《非酒精性

脂肪肝中医诊疗专家共识意见(2017)》 [8]。 126 名

健康体检者为对照 B 组。 3 组性别、年龄、体质量指

数(BMI)、合并症、居住地、吸烟情况差异均无统计

学意义(P > 0. 05)(见表 1)。
1. 2摇 纳入和排除标准摇 纳入标准:(1)认知功能良

好,无沟通交流障碍;(2)无乙型肝炎、肝癌等其他

肝脏疾病;(3)具有良好行为能力,能配合完成研

究;(4)病人知晓本研究,已签署同意书。 排除标

准:(1)凝血功能障碍者;(2)恶性肿瘤病人;(3)严
重心脑血管疾病病人;(4)NAFLD 确诊先于 T2DM
者;(5)严重贫血、营养不良者;(6)严重感染性疾病

病人;(7)近期持续服用糖皮质激素等药物者。
1. 3摇 方法摇 实验室指标检测方法:研究对象入组第

2 天清晨,采集空腹静脉血 5 mL,分成两份,取血液

标本以 3 500 r / min 转速、10 cm 半径离心处理 5
min,取血清,置于 - 70 益冷冻室内待检,由专业检

测师采用电化学发光法测定血清 FC鄄P 水平,试剂

盒购自上海信帆生物科技有限公司,采用固相免疫

放射测定法测定血清 FINS 水平,试剂盒购自上海酶

联生物科技有限公司。 取血液标本,采用日本奥林

巴斯公司 AU2700 型全自动生化分析仪检测空腹血

糖(FPG)、糖化血红蛋白(HbA1c)水平。

表 1摇 3 组一般资料比较[n;百分率(% )]

分组 n 男 女 年龄 / 岁
BMI /

(kg / m2)

合并症

高血压摇 冠心病摇 高血脂摇
居住地

城镇摇 农村摇
吸烟

摇 是摇 否摇

研究组 126 67 59 53. 98 依 5. 48 26. 21 依 1. 34 31 22 26 81 45 46 80

对照 A 组 126 71 55 53. 26 依 6. 62 25. 94 依 1. 08 28 19 22 77 49 50 76

对照 B 组 126 64 62 52. 81 依 6. 40 25. 87 依 1. 21 26 20 20 75 51 52 74

字2 — 0. 79 1. 15* 2. 75* 0. 58 0. 27 1. 00 0. 63 0. 62

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

摇 摇 *示 F 值;吸烟定义:每日吸烟 1 支以上,持续时间逸6 个月

摇 摇 肝纤维化评定方法[9]:采用非酒精性脂肪肝纤

维化评分(NAFLDFS)评估,NAFLDFS = - 1. 675 +
0. 037 伊年龄(岁) + 0. 094 伊 BMI(kg / m2) + 1. 13 伊
糖调节受损或糖尿病(是 = 1,否 = 0) + 0. 99 伊 丙氨

酸氨基转移酶 /天冬氨酸氨基转移酶 - 0. 013 伊 血小

板计数(109 / L) - 0. 66 伊白蛋白(g / L),NAFLDFS >
0. 676 即可诊断为肝纤维化, - 1. 455臆NAFLDFS臆
0. 676 为不确定肝纤维化,NAFLDFS < - 1. 455 可排

除肝纤维化。
1. 4 摇 观察指标 摇 (1)比较 3 组血清 FC鄄P、FINS、
FPG、HbA1c 水平。 (2)探讨血清 FC鄄P、FINS、FPG、
HbA1c 对 T2DM 并 NAFLD 的预测价值。 (3)研究

组不同 NAFLDFS 病人一般资料(年龄、性别、BMI、
病程、腰围)及血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 水平。
(4)探究血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 水平与 T2DM
并 NAFLD 病人 NAFLDFS 分值的关系。 (5) 分析
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T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS > 0. 676 的影响

因素。
1. 5摇 统计学方法摇 采用方差分析、q 检验、Spearman
相关分析、 字2 检验和 logistic 回归分析,采用受试者

工作(ROC)曲线分析预测价值。

2摇 结果

2. 1摇 3 组血清 FC鄄P、FINS、血糖指标水平比较 摇 3
组血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 水平:研究组 > 对

照 A 组 >对照 B 组(P < 0. 01)(见表 2)。

表 2摇 3 组血清 FC鄄P、FINS、血糖指标水平比较(x 依 s)

分组 n FC鄄P / (ng / mL) FINS / (mU / L) FPG / (mmol / L) HbA1c / %

研究组 126 2. 79 依 0. 34摇 摇 摇 12. 49 依 2. 72摇 摇 摇 9. 63 依 1. 97摇 摇 9. 81 依 1. 84摇 摇

对照 A 组 126 2. 53 依 0. 29** 10. 64 依 2. 30** 8. 42 依 1. 69** 8. 59 依 1. 62**

对照 B 组 126 1. 32 依 0. 21**## 7. 57 依 2. 12**## 5. 27 依 1. 31**## 5. 46 依 1. 15**##

F — 954. 20 135. 86 226. 54 259. 54

P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01
MS组内 — 0. 081 5. 728 2. 818 2. 444

摇 摇 q 检验:与研究组比较**P < 0. 01;与对照 A 组比较##P < 0. 01

2. 2摇 各指标对 T2DM 并 NAFLD 的预测 ROC 曲线

摇 绘制血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 预测 T2DM 并

NAFLD 的 ROC 曲线显示:血清 FC鄄P 预测的曲线下

面积(AUC)为 0. 764,95% CI 为 0. 707 ~ 0. 815,截
断值 > 2. 56 ng / mL,对应预测敏感度为 78. 57% ,特
异度为 64. 29% ;血清 FINS 预测的 AUC 为 0. 801,
95%CI 为 0. 747 ~ 0. 849,截断值 > 11. 02 mU / L,对
应预测敏感度为 71. 43% ,特异度为 76. 19% ;FPG
预测的 AUC 为 0. 757,95% CI 为 0. 699 ~ 0. 809,截
断值 > 8. 34 mmol / L,对应预测敏感度为 85. 71% ,
特异度为 53. 97% ;HbA1c 预测的 AUC 为 0. 729,
95% CI 为 0. 669 ~ 0. 782,截断值 > 8. 94% ,对应预

测敏感度为 67. 46% ,特异度为 69. 46% ;各指标联

合预测的 AUC 为 0. 839,95% CI 为 0. 788 ~ 0. 882,
Z统计 = 13. 136,最佳预测敏感度为 75. 40% ,特异度

为84. 13% (见图 1)。
2. 3摇 研究组不同 NAFLDFS 分值病人一般资料摇 研

究组不同 NAFLDFS 分值病人年龄、性别差异均无

统计学意义(P > 0. 05);随研究组病人 NAFLDFS 分

值增高其 BMI、病程、腰臀比逐渐增高(P < 0. 01)
(见表 3)。

表 3摇 研究组不同 NAFLDFS 分值病人一般资料比较(x 依 s)

分组 n 年龄 / 岁 男 女 BMI / (kg / m2) 病程 / 年 腰围 / cm

NAFLDFS > 0. 676 42 61. 72 依 8. 94 22 20 27. 38 依 2. 62 8. 19 依 2. 38 96. 41 依 8. 57

- 1. 455臆NAFLDFS臆0. 676 49 59. 96 依 7. 26 26 23 25. 42 依 2. 25** 4. 87 依 2. 14** 89. 06 依 7. 39**

NAFLDFS < - 1. 455 35 58. 31 依 7. 68 19 16 23. 85 依 2. 08**## 2. 95 依 0. 86**## 84. 79 依 2. 15**##

摇 摇 F — 1. 76 0. 03吟 22. 13 70. 95 28. 74

摇 摇 P — >0. 05 > 0. 05 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01
摇 摇 MS组内 — 63. 514 — 5. 460 3. 880 47. 071

摇 摇 吟示 字2 值。 q 检验:与 NAFLDFS > 0. 676 组比较**P < 0. 01;与 - 1. 455臆NAFLDFS臆0. 676 组比较##P < 0. 01

2. 4摇 研究组不同 NAFLDFS 分值病人各指标水平摇
随研究组病人 NAFLDFS 分值增高其血清 FC鄄P、
FINS、FPG、HbA1c 水平逐渐增高(P < 0. 05 ~ P <
0. 01)(见表 4)。
2. 5摇 各指标与 T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS 分

值的关系摇 Spearman 相关分析发现,血清 FC鄄P( r =

0. 639、P < 0. 01)、FINS( r = 0. 593、P < 0. 01)、FPG( r
= 0. 604、P < 0. 01)、HbA1c( r = 0. 582、P < 0. 01)与
T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS 分值均呈明显正相

关关系。
2. 6摇 T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS > 0. 676 的影

响因素摇 以 T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS > 0. 676
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的为因变量,将病人单因素分析有意义因素 BMI、病
程、腰臀比、血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 为自变

量,纳入 logistic 回归分析模型,结果发现,病程、血

清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c 为 T2DM 并 NAFLD 病

人 NAFLDFS > 0. 676 的独立危险因素(P < 0. 01)
(见表 5)。

表 4摇 研究组不同 NAFLDFS 分值病人各指标水平比较(x 依 s)

分组 n FC鄄P / (ng / mL) FINS / (mU / L) FPG / (mmol / L) HbA1c / %

NAFLDFS > 0. 676 42 3. 14 依 0. 39 13. 74 依 2. 95 10. 64 依 2. 02 10. 68 依 2. 06

- 1. 455臆NAFLDFS臆0. 676 49 2. 68 依 0. 31** 12. 36 依 2. 63* 9. 47 依 1. 86** 9. 74 依 1. 82*

NAFLDFS < - 1. 455 35 2. 52 依 0. 28**# 11. 17 依 2. 29**# 8. 64 依 1. 61**# 8. 86 依 1. 75**#

摇 摇 F — 37. 72 9. 04 11. 44 8. 95

摇 摇 P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01
摇 摇 MS组内 — 0. 110 7. 050 3. 427 3. 554

摇 摇 q 检验:与 NAFLDFS > 0. 676 组比较**P < 0. 01;与 - 1. 455臆NAFLDFS臆0. 676 组比较#P < 0. 05

表 5摇 T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS > 0. 676 的影响因素

变量 B SE Wald字2 P OR 95%CI

病程 1. 599 0. 489 10. 69 < 0. 01 4. 949 2. 741 ~ 8. 935

FC鄄P 1. 728 0. 564 9. 38 < 0. 01 5. 627 3. 587 ~ 8. 826

FINS 1. 461 0. 508 8. 27 < 0. 01 4. 311 2. 419 ~ 7. 684

FPG 1. 210 0. 412 8. 63 < 0. 01 3. 354 1. 924 ~ 5. 847

HbA1c 0. 995 0. 358 7. 72 < 0. 01 2. 704 1. 716 ~ 4. 260

3摇 讨论

摇 摇 近年来我国 T2DM 患病人数逐渐增加,T2DM
与 NAFLD 存在明显关联性,增加与肝脏相关疾病的

死亡率,应高度重视 T2DM 并 NAFLD 病人肝病的进

展情况[10 - 11]。
NAFLD 的发生被认为与糖代谢异常、胰岛素抵

抗等密切相关[12]。 本研究发现,T2DM 并 NAFLD
病人 FPG、HbA1c 水平明显高于单纯 T2DM 病人及

健康人群,与李昊翔等[13 - 14] 研究结果一致,充分证

明血糖指标异常可增加 T2DM 病人并发 NAFLD 风

险。 FPG、HbA1c 水平越高,提示病人糖尿病控制情

况越差,糖代谢异常程度越高。 高血糖被认为是肝

脏损害的危险因素之一,导致肝细胞功能受损,且糖

代谢异常引发脂肪动员,当大量脂肪积蓄于肝脏时,
可引发脂肪肝[15]。 且肝脏作为机体代谢的主要器

官,其代偿能力较强,肝脏损伤早期一般无明显症

状,一旦出现相关症状后肝损伤往往发展至较严重

阶段[16]。 因此,早期发现 T2DM 并 NAFLD 并及时

治疗,对改善病人预后至关重要。 本研究结果还显

示,FPG、HbA1c 在预测 T2DM 并 NAFLD 方面均具

有一定临床价值,提示二者可能作为预测 T2DM 并

NAFLD 风险的生物学指标。 张广清等[17] 研究指

出,胰岛素也可能是糖尿病病人并发肝脏损害的原

因之一。 本研究发现,T2DM 并 NAFLD 病人血清

FINS 呈异常高表达状态,可能参与 T2DM 并 NAFLD
的发生,与上述研究结论相符。 血清 FINS 表达升高

可导致肝脏脂肪变性及外周组织胰岛素抵抗,增加

NAFLD 发生风险[18]。 有研究[19] 表明,当肝脏有病

变产生时,肝功能受损可能导致胰岛素等代谢受到

影响。 NAFLD 病人脂肪在肝脏内积蓄增加,可导致

脂肪组织功能失调及脂毒性增强,从而加重胰岛素

抵抗及胰岛 B 细胞功能受损,引起血清 FINS 表达

升高。 但糖尿病病人胰岛素水平也可能降低,仅从

血清 FINS 变化情况推测肝损伤可能存在明显偏差。
CP 是一个具有 31 个氨基酸的内源性多肽,由胰岛

素原在胰岛细胞中断裂形成。 冯伟广等[20] 研究发

现,胰岛素和 CP、CP 与胰岛素比值可在很大程度上

反映出肝病病人的肝细胞受损的情况,并且和病人

的预后紧密相连。 本研究发现,T2DM 并 NAFLD 病

人血清 FC鄄P 表达明显升高,与彭扬洋等[21] 研究结

果一致。 CP 和胰岛素来源于同一前体即胰岛素原,
一个分子的胰岛素原的酶切产物为一个分子的 CP
以及一个分子的胰岛素。 T2DM 并 NAFLD 导致胰

岛 B 细胞功能受损加重,其分泌的 CP 增加,且通过

肝脏代谢的 CP 量减少,最终导致血清 FC鄄P 水平升

高。 本研究发现血清 FC鄄P、FINS 在预测 T2DM 并

NAFLD 同样具有一定价值, 尤其是血清 FC鄄P、
FINS、FPG、HbA1c 联合对 T2DM 并 NAFLD 进行预

测,AUC 高达 0. 839,预测效能优于各指标单一预

测,有助于临床评估 T2DM 病人并发 NAFLD 的风

险,或将对临床早期发现 T2DM 并 NAFLD 提供参

考,有待后续研究中进一步深入探究。
NAFLDFS 是一种与 NAFLD 病人肝脏纤维化程
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度相关的非侵入性评价系统,2012 年被美国胃肠病

协会 指 南 推 荐 使 用, 其 分 值 高 于 高 诊 断 阈 值

(0. 676)基本可以确定为肝纤维化,在评估 NAFLD
病人肝脏纤维化程度方面的应用十分广泛[22 - 23]。
本研究显示, T2DM 并 NAFLD 病人血清 FC鄄P、
FINS、FPG、HbA1c 表达水平与 NAFLDFS 分值间均

呈明显正相关关系,可在一定程度上反映病人肝纤

维化程度,且本研究经 logistic 回归分析发现,随着

T2DM 并 NAFLD 病人血清 FC鄄P、FINS、FPG、HbA1c
水平升高,NAFLDFS > 0. 676 的发生风险逐渐升高。
因此,通过相关措施抑制病人血清 FC鄄P、 FINS、
FPG、HbA1c 表达,可能有助于降低肝纤维化发生风

险,从而改善病人预后情况。 本研究还发现,病程增

加也是 T2DM 并 NAFLD 病人 NAFLDFS > 0. 676 危

险因素,因此尽早检出并积极开展早期治疗,对控制

肝脏损伤进展具有重要意义。
综上可知,T2DM 并 NAFLD 病人 FC鄄P、FINS、

血糖指标表达明显升高,且与病人肝纤维化评分呈

正相关关系,检测各指标表达水平将有助于临床预

测 T2DM 病人并发 NAFLD 的风险、评估肝纤维化程

度,可为临床防止病人病情进展提供指导性参考。
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