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2 型糖尿病病人血清趋化素水平与腹型肥胖及大血管病变的关系

贾笑迪,裴晓艳,汪摇 琼,于摇 磊,庄兰艮,金国玺

[摘要]目的:探讨 2 型糖尿病(T2DM)病人血清趋化素水平与动脉粥样硬化发生发展的关系。 方法:选取 T2DM 病人 117 例,
根据颈动脉内中膜厚度(CIMT)分组,分为 CIMT 正常组 55 例和 CIMT 增厚组 62 例;根据内脏脂肪面积(VFA)分组,分为腹型

肥胖组 49 例和非腹型肥胖组 68 例。 所有研究对象记录体质量指数(BMI)、收缩压(SBP)、舒张压(DBP);检测空腹血糖

(FBS)、空腹胰岛素(FINS)、糖化血红蛋白(HbA1c)、总胆固醇(TC)、三酰甘油(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL鄄C)、高密度

脂蛋白胆固醇(HDL鄄C)、C 反应蛋白(CRP)等;采用酶联免疫吸附法测定血清趋化素浓度,采用生物电阻抗测试法测量腹部内

脏脂肪面积(VFA)和腹部皮下脂肪面积(SFA)。 比较 2 组之间观察指标的差异,Pearson 相关分析血清趋化素水平与各观察

指标的相关性,二元 logistics 回归分析 VFA、CIMT 增厚的相关因素。 结果:与 CIMT 正常组比较,CIMT 增厚组 TC、TG、FINS、
HOMA鄄IR、DBP、SBP、VFA、趋化素、SFA 均升高(P < 0. 01);与非腹型肥胖组比较,腹型肥胖组 TC、TG、HOMA鄄IR、DBP、SBP、
SFA、趋化素、CIMT 均升高(P < 0. 05)。 相关分析结果显示,T2DM 病人血清趋化素与 SBP、DBP、TC、TG、BMI、FINS、HOMA鄄IR、
VFA、SFA、CIMT 均呈正相关关系( r = 0. 277、0. 303、0. 295、0. 299、0. 567、0. 317、0. 380、0. 795、0. 903、0. 565,P < 0. 01)。 二元

logistic 回归分析结果显示,VFA、趋化素、FINS、SFA 是 CIMT 的影响因素(P < 0. 05 ~ P < 0. 01);趋化素、SFA、HOMA鄄IR、CIMT
是 VFA 的独立影响因素(P < 0. 05)。 结论:趋化素能够促进 T2DM 病人 CIMT 增厚,是一种危险因素,参与 T2DM 病人动脉粥

样硬化的发生、发展。
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Relationship among serum chemerin level,abdominal obesity
and diabetic macroangiopathy in patients with type 2 diabetes mellitus

JIA Xiao鄄di,PEI Xiao鄄yan,WANG Qiong,YU Lei,ZHUANG Lan鄄gen,JIN Guo鄄xi
(Department of Endocrinology,Standardized Metabolic Disease Control Center,

The First Affiliated Hospital of Bengbu Medical College,Bengbu Anhui 233004,China)

[Abstract] Objective:To explore the relationship between serum chemerin level in patients with type 2 diabetes mellitus(T2DM) and
the development and progression of atherosclerosis. Methods:A total of 117 T2DM patients were selected. Based on carotid intima鄄
media thickness(CIMT),they were divided into CIMT normal group(n = 55) and CIMT thickening group(n = 62). Based on visceral

摇 摇 摇 fat area(VFA),all the patients were divided into was divided
into the abdominal obesity group(n = 49),and non鄄abdominal
obesity group(n = 68). All study subjects had been recorded
including their body mass index(BMI),systolic blood pressure
( SBP), diastolic blood pressure ( DBP). Moreover, fasting
blood glucose ( FBS ), fasting insulin ( FINS ), triglycerides
( TG ), total cholesterol ( TC ), low鄄density lipoprotein鄄
cholesterol ( LDL鄄C ),
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(HDL鄄C),glycosylated hemoglobin(HbA1c),C鄄reactive protein(CRP) and other indicators were detected. Furthermore, the serum
chemerin concentrations were determined by the enzyme鄄linked immunosorbent assay, and the abdominal VFA and abdominal
subcutaneous fat area(SFA) were measured by the bio鄄electrical inpedance analysis method. The differences of observation indexes
between the two groups were compared. Pearson correlation analysis was conducted to explore the correlation between serum chemerin
levels and the observation indexes. Binary logistics regression analysis was performed on the related factors of VFA and CIMT
thickening. Results:Compared with the CIMT normal group,the TC,TG,FINS,HOMA鄄IR,DBP,SBP,VFA,chemerin and SFA were all
increased in the CIMT thickening group(P < 0. 01). Compared with the non鄄abdominal obesity group,TC,TG,HOMA鄄IR,DBP,SBP,
SFA,chemerin and CIMT was increased in the abdominal obesity group(P < 0. 05). The results of correlation analysis showed that
serum chemerin levels in patients with T2DM were positively correlated with SBP,DBP,TC,TG,BMI,FINS,HOMA鄄RI,VFA,SFA and
CIMT( r = 0. 277,0. 303,0. 295,0. 299,0. 567,0. 317,0. 380,0. 795,0. 903,0. 565,P < 0. 01). The results of binary logistic regression
analysis showed that VFA,chemerin,FINS and SFA were the related factors of CIMT(P < 0. 05 to P < 0. 01);chemerin,SFA,HOMA鄄
IR and CIMT were the related factors of VFA(P < 0. 05). Conclusions:Chemerin can promote the thickening of CIMT in patients with
T2DM,which is a risk factor participating in the occurrence and development of atherosclerosis for patients with T2DM.
[Key words] type 2 diabetes mellitus;chemerin;carotid intima鄄media thickness;visceral fat area

摇 摇 近年来我国糖尿病病人的数量位居世界第一。
超重和肥胖是糖尿病的发病原因之一,人群逐年上

升。 糖尿病大血管病变是 2 型糖尿病(T2DM)致残

致死的主要原因。 糖尿病大血管病变的发生和肥胖

密切相关,脂肪细胞分泌的脂肪细胞因子可能是二

者的纽带。 研究[1]显示,脂肪因子与糖尿病血管并

发症的发生、发展密切相关。 近年来发现的脂肪细

胞因子趋化素,可通过多种途径参与糖脂代谢,对脂

肪组织的形成具有调节功能。 因此,本研究观察

T2DM 病人血清趋化素水平与糖尿病大血管病变的

相关指标的相关性,为早期发现,早期诊断,早期治

疗糖尿病大血管病变提供思路。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 按照 1999 年 WHO 糖尿病诊断标

准选取我院 2020 年 6 月至 2020 年 9 月内分泌科住

院的 T2DM 病人 117 例。 根据《中国高血压防治指

南》(2018 年版),以颈动脉内中膜厚度(CIMT)逸
0. 9 mm为内膜增厚标准,进行分组:CIMT < 0. 9 mm
为 CIMT 正常组 55 例;CIMT逸0. 9 mm 为 CIMT 增

厚组 62 例。 本研究根据肥胖学会的指南,体质量指

数(BMI)逸25 kg / m2,内脏脂肪面积(VFA)逸100
cm2 即被诊断为内脏脂肪型肥胖,将 117 例分为腹

型肥胖组 49 例和非腹型肥胖组 68 例。 排除标准:
(1)其他类型的糖尿病病人;(2)处于妊娠、分娩及

哺乳期的女性糖尿病病人;(3)糖尿病酮症酸中毒、
乳酸性酸中毒及合并严重感染等糖尿病急性并发症

者;(4) 大量白蛋白尿(尿白蛋白肌酐比值 > 300
滋g / mg)的糖尿病肾病病人;(5)严重脑、心、肝、肾
功能损害或近 6 个月内有手术、创伤史者;(6)严重

的自身免疫性疾病、全身性疾病及恶性肿瘤者;(7)

各种其他肾脏疾病及甲状腺功能异常等其他常见的

内分泌疾病者。 该方案得到了蚌埠医学院第一附属

医院伦理委员会的批准,均获得病人知情的书面同

意书。
1. 2摇 方法及观察指标摇
1. 2. 1摇 一般资料 摇 所有入选对象均登记性别、年
龄、病程、吸烟史;测量身高、体质量,计算 BMI;测量

血压时,病人需安静休息 15 min 后测量,至少测量 2
次,间隔 1 ~ 2 min,取两次平均值。 若 2 次差别 >
5 mmHg,需再次测量,取 3 次测量的平均值。
1. 2. 2摇 生化指标检测摇 所有入选对象禁食 10 h 以

上,次日清晨采肘静脉血, 分别测定空腹血糖

(FBS)、空腹胰岛素(FINS)、三酰甘油(TG)、总胆固

醇(TC)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL鄄C)、高密度脂

蛋白胆固醇(HDL鄄C)、糖化血红蛋白(HbA1c)、C 反

应蛋白(CRP)等。 计算胰岛素抵抗指数(HOMA鄄
IR),公式为 HOMA鄄IR = (FBS 伊 FINS) / 22. 5。
1. 2. 3摇 血清趋化素浓度测定摇 使用干管抽取 3 mL
静脉血,立即以 4 000 r / min( r = 10 cm)离心 10 min,
将分离的血清置于 - 70 益保存,待测定时将所有标

本置于 37 益恒温水槽中复融,使用趋化素试剂盒,
采用 ELISA 法检测。
1. 2. 4摇 腹部 VFA、皮下脂肪面积(SFA)测定摇 由同

一位医师使用 OMRON HDS鄄2000 型检测仪采用生

物电阻抗测试法测量腹部 VFA 和 SFA,要求病人空

腹 8 h 以上,检查前需要排便排尿。
1. 2. 5摇 CIMT 测量摇 由同一名医师操作,使用美国

PHILPS鄄IU22 型彩色超声诊断仪进行动脉检测,探
头频率 10 MHz。 分别检测颈总动脉、分叉部、颈内

动脉 3 个部位动脉内膜厚度,共测量 6 个点,取平均

值为 CIMT 值。
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1. 3摇 统计学方法 摇 采用 t 检验、Pearson 相关分析

和二元 logistic 回归分析。

2摇 结果

2. 1摇 CIMT 增厚组与 CIMT 正常组的脂代谢、胰岛

素及肥胖等指标的比较 摇 CIMT 增厚组与 CIMT 正

常组 的 年 龄、 TC、 TG、 FINS、 HOMA鄄IR、 舒 张 压

(DBP)、收缩压(SBP)、VFA、趋化素、SFA 差异均有

统计学意义(P < 0. 01)(见表 1)。
2. 2摇 腹型肥胖组和非腹型肥胖组比较摇 腹型肥胖

组 TC、TG、HOMA鄄IR、DBP、SBP、SFA、趋化素、CIMT
高于非腹型肥胖组,差异均有统计学意义 ( P <
0. 05)(见表 2)。
2. 3摇 趋化素与各观察指标的相关性摇 相关性分析

结果显示:2 型糖尿病病人血清趋化素与 SBP、DBP、
TC、TG、BMI、FINS、HOMA鄄IR、VFA、SFA、CIMT 均呈

正相关关系( r = 0. 277、0. 303、0. 295、0. 299、0. 567、
0. 317、0. 380、0. 795、0. 903、0. 565,P < 0. 01) (见
表 3)。
2. 4摇 二元 logistic 回归分析相关因素摇
2. 4. 1摇 CIMT 的影响因素 摇 以 CIMT 为因变量,以
各指标为自变量,进行 logistic 回归分析,结果显示,
VFA、趋化素、SFA、FINS 是 CIMT 的可能影响因素

(P < 0. 05 ~ P < 0. 01)(见表 4)。

表 1摇 CIMT 正常组与 CIMT 增厚组观察指标比较(x 依 s)

分组 n
趋化素 /
(pg / mL)

VFA / cm2 HOMA鄄IR
TG /

(mmol / L)
TC /

(mmol / L)

CIMT 正常组 55 48. 35 依 6. 25 79. 89 依 19. 35 7. 80 依 2. 77 1. 49 依 0. 98 3. 47 依 0. 82

CIMT 增厚组 62 57. 77 依 5. 54136. 51 依 25. 0113. 85 依 5. 11 2. 32 依 1. 84 4. 14 依 1. 15

t — 8. 64 13. 78 8. 04 3. 11 3. 68

P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

分组 n 年龄 / 岁 DBP / mmHg SBP / mmHg摇 FINS / (mIL / L) SFA / cm2

CIMT 正常组 55 53. 45 依 13. 11 73. 23 依 8. 42122. 64 依 14. 72 9. 73 依 4. 83 175. 59 依 28. 93

CIMT 增厚组 62 60. 37 依 11. 63 80. 03 依 9. 63137. 22 依 16. 7217. 70 依 7. 91209. 04 依 28. 69

t — 3. 03 4. 05 4. 98 6. 66 6. 27

P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

表 2摇 腹型肥胖组与非腹型肥胖组观察指标比较(x 依 s)

分组 n HOMA鄄IR 趋化素 / (pg / mL) SFA / cm2 CIMT / mm

非腹型肥胖组 68 9. 28 依 4. 71 48. 54 依 5. 28 170. 66 依 20. 51 0. 87 依 0. 53

腹型肥胖组 49 13. 36 依 4. 80 60. 00 依 4. 50 224. 75 依 18. 56 1. 21 依 0. 53

t — 4. 58 12. 30 14. 64 3. 45

P — <0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

续表 2

分组 n TG / (mmol / L) TC / (mmol / L) SBP / mmHg DBP / mmHg

非腹型肥胖组 68 1. 51 依 1. 00 3. 64 依 0. 92 127. 17 依 15. 34 73. 95 依 8. 59

腹型肥胖组 49 2. 51 依 1. 95 4. 09 依 1. 18 134. 80 依 19. 12 80. 84 依 9. 73

t — 3. 30 2. 26 2. 39 4. 05

P — <0. 01 < 0. 05 < 0. 05 < 0. 01

表 3摇 趋化素与各观察指标的相关性

相关系数 CIMT VFA HOMA鄄IR TC TG SBP DBP FINS SFA BMI

r 0. 565 0. 795 0. 380 0. 295 0. 299 0. 277 0. 303 0. 317 0. 903 0. 567

P < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

表 4摇 CIMT 影响因素的 logistic 回归分析

变量 B SE P OR 95% CI

VFA / cm2 0. 076 0. 028 0. 007 1. 076 1. 022 ~ 1. 140

FINS / (mIL / L) 0. 167 0. 080 0. 036 1. 182 1. 011 ~ 1. 382

趋化素 / (pg / mL) 0. 259 0. 118 0. 028 1. 295 1. 028 ~ 1. 633

SFA / cm2 - 0. 053 0. 024 0. 026 0. 948 0. 904 ~ 0. 994

2. 4. 2摇 VFA 的影响因素摇 以 VFA 为因变量,以各

指标为自变量,进行 logistic 回归分析,结果显示,趋
化素、SFA、HOMA鄄IR、CIMT 是 VFA 的可能影响因

素(P < 0. 05)(见表 5)。

表 5摇 VFA 影响因素的 logistic 二元回归分析

变量 B SE P OR 95% CI

趋化素 / (pg / mL) 0. 341 0. 154 0. 027 1. 407 1. 040 ~ 1. 903

SFA / cm2 0. 094 0. 030 0. 002 1. 098 1. 035 ~ 1. 165

HOMA鄄IR 0. 326 0. 136 0. 017 1. 385 1. 060 ~ 1. 809

CIMT / mm -2. 950 1. 496 0. 049 0. 052 0. 003 ~ 0. 981

3摇 讨论

摇 摇 趋化素是一种脂肪因子,是介导肥胖和 T2DM
之间的一种潜在内分泌联系[2]。 肥胖及 T2DM 等

多种代谢性疾病发病的共同的病理生理基础是胰岛

素抵抗(IR),IR 的发生机制复杂多样,虽然有趋化

素影响葡萄糖稳态的证据存在,但是目前其确切的

作用和意义尚不清楚,因为在体内和体外研究结果

存在冲突。 在 3T3鄄L1 脂肪细胞中,趋化素通过增强

胰岛素刺激引起的葡萄糖摄取,同时增强胰岛素样

受体底物鄄1 酪氨酸的磷酸化水平,增强胰岛素刺激

信号,从而改善脂肪组织的 IR[3]。 研究[4] 发现,血
清趋化素水平与 IR 关系密切,趋化素可降低组织对
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胰岛素的敏感性和抑制外周组织摄取和利用葡萄

糖,从而促进胰岛素抵抗的发展,其机制可能与趋化

素下调葡萄糖转运体 2 的表达和活性相关[5]。 本研

究结果显示,在 CIMT 增厚组中趋化素、VFA、SFA,
胰岛素抵抗相关指标 FINS、HOMA鄄IR 及 DBP、SBP、
TG、TC 均高于 CIMT 正常组,且趋化素与 HOMA鄄IR
呈正相关关系,与 SELL 等[4] 研究结果一致。 因此,
趋化素发挥不同的作用,可能是通过内分泌和旁分

泌或自分泌方式。
肥胖以体内过多的白色脂肪组织堆积为特征。

肥胖病人的脂肪组织中趋化素 mRNA 表达明显增

加,循环中趋化素水平也相应增加[6],白色脂肪组

织是趋化素的动态来源。 PARLEE 等[7]研究结果显

示,趋化素的有效调节者是与肥胖相关的炎症介质

肿瘤坏死因子鄄琢(TNF鄄琢),在瘦素和瘦素受体缺乏

的肥胖小鼠模型脂肪组织中,TNF鄄琢 mRNA 表达增

加,血清总趋化素的水平也增高,且与昼夜节律有

关。 TNF鄄琢 可激活核转录因子鄄B 并诱导氧化应激,
从而导致血脂异常、糖耐量异常、胰岛素抵抗、高血

压、内皮功能障碍和动脉粥样硬化[8]。 BOZAOGLU
等[9]发现正常的 Psammomys obesus(一种 T2DM 和

肥胖的模型动物)腹内脂肪组织的趋化素基因和

CMKLR1 基因表达显著高于皮下脂肪组织。 研

究[10]发现,血清趋化素水平与肥胖密切相关,内脏

脂肪组织及皮下脂肪组织趋化素 mRNA 的表达量

均与血清趋化素水平呈正相关。 超重肥胖组中网膜

脂肪组织与皮下脂肪组织的趋化素 mRNA 水平则

未见差异。 本研究结果显示,腹型肥胖组趋化素水

平高于非腹型肥胖组。 趋化素与 SBP、DBP、TC、
TG、BMI、FINS、HOMA鄄RI、VFA、SFA、CIMT 呈正相

关关系,趋化素、SFA 是 VFA 的相关因素。 因此,本
研究的结果揭示了,趋化素水平的升高与脂肪组织

密切相关,可能是内脏脂肪组织和皮下脂肪组织协

同介导的过程,具体调节的机制目前还不是很明确,
需要进一步深入研究。

动脉粥样硬化(AS)是糖尿病血管并发症的病

理特征,CIMT 是 AS 的标志,可评价糖尿病病人是

否合并大血管病变的主要指标。 趋化素可能参与动

脉粥样硬化的发生发展过程。 本研究结果显示

VFA、趋化素、FINS 是 CIMT 增厚的危险因素。 一方

面,内膜泡沫细胞的形成是早期 AS 的特征性病理

改变。 研究显示,趋化素增加巨噬细胞对胆固醇的

摄取显著,并且巨噬细胞中胆固醇过度积聚形成泡

沫细胞,可导致粥样硬化斑块形成[7]。 另一方面,

趋化素趋化巨噬细胞和树突状淋巴细胞跨过血管内

皮向炎症部位聚集,释放 TNF鄄倩、IL鄄6 等多种炎性因

子[7],损伤血管内皮细胞,使血管通透性增加,诱发

血栓形成,从而引起 AS[11]。 本研究为横断面研究,
而且研究样本量较少,有待于进一步的大样本前瞻

性研究来证实。
综上所述,2 型糖尿病病人血清趋化素水平与

VFA、CIMT 密切相关,趋化素、VFA 是 CIMT 的相关

因素,趋化素、VFA 能够促进 T2DM 病人 CIMT 增

厚,是一种危险因素,参与 T2DM 病人 AS 的发生、
发展。 深入研究趋化素与 VFA 含量的变化关系以

及具体的分子机制,可为 T2DM 大血管病变的防治

提供新思路,具有重要价值。
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