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老年2型糖尿病合并冠心病患者胰岛素抵抗与脂代谢及
脂联素的相关性分析*
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  [摘要] 目的 探讨老年2型糖尿病(T2DM)合并冠心病(CAD)患者的胰岛素抵抗与脂代谢指标及脂联

素的相关性。方法 选择2019年1月至2020年1月在该院治疗的T2MD合并CAD患者72例(T2DM 并

CAD组)、T2DM患者71例(T2DM组)、CAD患者36例(CAD组)及同期健康体检者35例(健康组),比较4
组胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)、三酰甘油(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋

白胆固醇(LDL-C)、游离脂肪酸(FFA)及脂联素水平,并分析各指标与HOMA-IR的相关性。结果 T2DM并

CAD组患者FBG、FINS、TG、FFA水平及HOMA-IR明显高于其他3组,HDL-C和脂联素水平明显低于其他

3组(P<0.05)。T2DM并CAD组中 HOMA-IR≥2.69者比例(81.94%)高于T2DM 组(71.83%)。T2DM
并CAD组和T2DM组中HOMA-IR≥2.69的患者FFA水平明显高于同组HOMA-IR<2.69者(P<0.05)。
T2DM并CAD组中HOMA-IR≥2.69的患者脂联素水平明显低于同组 HOMA-IR<2.69者(P<0.05)。HO-
MA-IR与TG(r=0.404,P<0.001)、FFA(r=0.480,P<0.001)水平呈正相关,与 HDL-C(r=-0.382,P<
0.001)、脂联素(r=-0.300,P<0.001)水平呈负相关。结论 老年T2DM合并CAD患者胰岛素抵抗与TG、
FFA、HDL-C及脂联素存在相关性,对了解患者病情、指导临床防治CAD有一定意义。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

correlation
 

between
 

insulin
 

resistance
 

with
 

lipid
 

metabolism
 

indexes
 

and
 

adiponectin
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

(T2DM)
 

complicating
 

coronary
 

arte-
rial

 

disease
 

(CAD).Methods Seventy-two
 

cases
 

of
 

T2MD
 

complicating
 

CAD
 

(T2DM
 

and
 

CAD
 

group),71
 

ca-
ses

 

of
 

T2DM
 

(T2DM
 

group)
 

and
 

36
 

cases
 

of
 

CAD
 

(CAD
 

group)
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2019
 

to
 

January
 

2020
 

and
 

contemporaneous
 

35
 

subjects
 

undergoing
 

the
 

healthy
 

physical
 

check-up
 

(healthy
 

group)
 

were
 

selected.The
 

insulin
 

resistance
 

(HOMA-IR),and
 

levels
 

of
 

triglyceride
 

(TG),total
 

cholesterol
 

(TC),
high-density

 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(HDL-C),low
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(LDL-C),free
 

fatty
 

acid
 

(FFA)
 

and
 

adiponectin
 

were
 

compared
 

among
 

the
 

four
 

groups.The
 

correlation
 

between
 

each
 

index
 

and
 

HO-
MA-IR

 

was
 

analyzed.Results The
 

levels
 

of
 

FBG,FINS,TG,FFA
 

and
 

HOMA-IR
 

in
 

the
 

T2DM
 

and
 

CAD
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

other
 

3
 

groups,and
 

the
 

levels
 

of
 

HDL-C
 

and
 

adiponectin
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

other
 

3
 

groups
 

(P<0.05).The
 

proportion
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

HOMA-
IR≥2.69

 

in
 

the
 

T2DM
 

and
 

CAD
 

group
 

was
 

81.94%,which
 

was
 

higher
 

than
 

71.83%
 

in
 

the
 

T2DM
 

group.The
 

FFA
 

level
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

HOMA-IR≥2.69
 

in
 

the
 

T2DM
 

and
 

CAD
 

group
 

and
 

T2DM
 

group
 

was
 

signifi-
cantly

 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

HOMA-IR<2.69
 

in
 

the
 

same
 

group
 

(P<0.05).The
 

adiponectin
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level
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

HOMA-IR≥2.69
 

in
 

the
 

T2DM
 

and
 

CAD
 

group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

HOMA-IR<2.69
 

in
 

the
 

same
 

group
 

(P<0.05).HOMA-IR
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

levels
 

of
 

TG
 

(r=0.404,P<0.001)
 

and
 

FFA
 

(r=0.480,P<0.001),and
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

levels
 

of
 

HDL-C
 

(r=-0.382,P<0.001)
 

and
 

adiponectin
 

(r=-0.300,P<0.001).Conclusion The
 

insulin
 

resistance
 

is
 

correlated
 

with
 

TG,FFA,HDL-C
 

and
 

adiponectin
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

T2DM
 

complicating
 

CAD,which
 

has
 

a
 

certain
 

significance
 

for
 

understanding
 

the
 

patient'
 

s
 

disease
 

condition
 

and
 

guiding
 

the
 

clinical
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

CAD.
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  2型糖尿病(type
 

2
 

diabetes
 

mellitus,T2DM)是
导致人群死亡和卫生保健资源消耗的重要原因之一,
近年来其发病率在全世界范围内上升[1]。T2DM 的

病理生理复杂,主要是由于胰岛素抵抗和胰岛素缺乏

导致[2]。糖尿病的并发症多源于微血管和大血管病

变,其 中 冠 状 动 脉 疾 病 (coronary
 

artery
 

disease,

CAD)是最常见的并发症,亦是导致患者死亡的主要

原因[3]。老年T2DM患者更易并发心血管疾病,因此

防治老年 T2DM 患者心血管并发症的发生尤为重

要[4]。相关研究显示,脂代谢异常是促进血管内皮动

脉粥样硬化发展的主要原因,糖尿病患者胰岛素抵抗

导致大量富含三酰甘油(TG)的低密度脂蛋白不受抑

制的分泌,进而导致脂代谢异常[5]。脂联素是一种有

效的抗糖尿病、抗动脉粥样硬化、抗炎的脂肪因子,已
有相关研究显示与胰岛素抵抗具有相关性[6]。目前

有关胰岛素抵抗与老年T2DM合并冠心病发病、脂代

谢及脂 联 素 的 相 关 性 的 研 究 较 少。因 此,本 文 对

T2DM合并CAD、T2DM、CAD患者及健康体检者的

血清脂代谢指标及脂联素进行检测,分析其与胰岛素

抵抗的相关性,为相关疾病的诊治及预防提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2019年1月至2020年1月在本院治疗的

72例T2DM 合并CAD患者(T2DM 并CAD组),71
例 T2DM 患者(T2DM 组),36例 CAD患者(CAD
组)及同期35例健康体检者(健康组)作为研究对象

(海南省人民医院伦研[2021])。T2DM 并CAD组中

男43例,女29例;年龄60~85岁,平均(73.41±
8.34)岁。T2DM组中男40例,女31例;年龄60~86
岁,平均(72.66±8.54)岁。CAD组中男20例,女16
例;年龄61~84岁,平均(74.75±9.71)岁。健康组

中男20例,女16例;年龄60~83岁,平均(71.30±
9.38)岁。4组研究对象性别、年龄比较,差异无统计

学意义(P<0.05),具有可比性。T2DM 诊断标准符

合《中国2型糖尿病防治指南(2017年版)》中的诊断

标准[7]:
 

典型糖尿病症状(如多饮、多尿、多食、不明原

因体 重 下 降)加 上 随 机 血 糖 大 于 或 等 于 11.1
 

mmol/L,或加上空腹血糖(FBG)≥7.0
 

mmol/L,或
加上 葡 萄 糖 负 荷 后 2

 

h 血 糖 大 于 或 等 于 11.1
 

mmol/L(无典型糖尿病症状者,需改日复查确认)。

CAD诊断符合国际心脏病学会和协会及世界卫生组

织临床命名标准联合专题组在1979年制订的《缺血性

心脏病的命名及诊断标准》中的冠心病诊断标准[8]:(1)
有明确的冠心病史,如心绞痛发作史,心肌梗死6个月

以上,冠状动脉造影结果阳性等;(2)心脏明显扩大;(3)
心力衰竭反复发作;(4)排除其他心脏病或其他原因引

起的心脏扩大和心力衰竭,如风湿性心脏病、扩张型心

肌病、高血压性心肌病等。排除标准:(1)患者伴有其他

大血管并发症,如脑血管、外周血管病变等;(2)患者伴

有心脑血管、肝、肾等疾病;(3)在本研究开始前1个月

患者发生过糖尿病危急重症,如糖尿病酮症酸中毒、糖
尿病高渗状态等;(4)有精神系统疾病者。所有研究对

象及其家属签署知情同意书,同意参与本次研究。

1.2 方法

1.2.1 生化指标测定

受试者于清晨空腹抽取5
 

mL静脉血液,2
 

500
 

r/min离心5
 

min(SC2542型离心机),分离血清,置
于-20

 

℃条件下待检。使用 AU680型全自动生化

分析仪(美国Beckman
 

Coulter公司)进行血清FBG、

TG、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、
低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、游离脂肪酸(FFA)水
平的检测,试剂均为配套试剂,严格遵循操作说明。

1.2.2 脂联素水平检测

取2
 

mL 空 腹 静 脉 血,以3
 

600
 

r/min离 心5
 

min,置于-80
 

℃条件下待检。使用ELISA试剂盒

(南京生物世界科技有限公司)进行同批测定,根据说

明书操作。

1.2.3 空腹胰岛素(FINS)水平测定

使用 Magkumi2000型全自动化学发光仪(深圳

新产业公司)进行血清FINS水平检测,试剂均为配套

试剂,严格遵循操作说明。

1.2.4 胰岛素功能评价

胰岛素功能采用胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)进
行评价:HOMA-IR=FBG×FINS/22.5。
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1.3 统计学处理

采用GraphPad
 

Prism5.0进行统计分析,计量资

料采用x±s表示,两组间比较采用t检验,多组间比

较采用方差分析,组间两两比较采用最小显著性差异

法,检验水准α=0.05。计数资料以例数或百分比表

示,比较采用χ2 检验。各指标参数与胰岛素抵抗之

间的相关性分析采用Spearman相关分析。以P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 各组患者血糖、脂代谢指标及脂联素水平比较

T2DM并CAD组患者FBG、FINS、TG、FFA水

平明显高于其他3组(P<0.05);而 HDL-C和脂联

素水平明显低于另外3组(P<0.05);且 T2DM 并

CAD组患 者 FBG 水 平 明 显 高 于 T2DM 组(P>
0.05),脂联素水平明显低于T2DM组(P<0.05),可
排除血糖对组间脂联素水平的影响。T2DM 并CAD
组患者 HOMA-IR明显高于其他3组(P<0.05)。
T2DM并CAD组与T2DM 组患者 HOMA-IR均大

于2.69,见表1。

2.2 T2DM并CAD组与T2DM 组伴或不伴胰岛素

抵抗患者脂代谢指标比较
  

以2.69作为切割点,T2DM 并CAD组中 HO-
MA-IR≥2.69的患者比例[81.94%(59/72)]高于

T2DM组[71.83%(51/71)]。HOMA-IR≥2.69的

T2DM并CAD组和T2DM组患者TG水平高于同组

HOMA-IR<2.69者,HDL-C水平低于同组HOMA-
IR<2.69者,差异无统计学意义(P>0.05)。HO-
MA-IR≥2.69的T2DM并CAD组和T2DM 组患者

FFA水平均高于同组 HOMA-IR<2.69者,差异有

统计学意义(P<0.05)。HOMA-IR≥2.69的T2DM
并CAD组患者脂联素水平低于同组 HOMA-IR<
2.69 者,差 异 有 统 计 学 意 义 (P <0.05),但

HOMA-IR≥2.69的T2DM组患者脂联素水平与同组

HOMA-IR<2.69者无明显差异(P<0.05),见表2。

2.3 HOMA-IR与脂代谢变量的相关性分析

在所有受试者中,分析 HOMA-IR与 TG、TC、

HDL-C、LDL-C、FFA、脂联素的相关性,发现 HO-
MA-IR与 TC(r=0.063,

 

P=0.356)、LDL-C(r=
-0.021,P=0.759)无 明 显 相 关 性,与 TG(r=
0.404,P<0.001)、FFA(r=0.480,P<0.001)呈正

相关,与 HDL-C(r=-0.382,P<0.001)、脂联素

(r=-0.300,P<0.001)呈负相关,见图1。

表1  各组血糖、脂代谢指标及脂联素水平比较(x±s)

组别 n FBG(mmol/L) FINS(μIU/mL) TG(mmol/L) TC(mmol/L)

T2DM并CAD组 72 11.67±2.04 9.96±3.23 3.46±0.89 5.52±1.28

T2DM组 71 10.58±1.98a 8.39±2.61a 2.48±0.78a 5.33±1.05

CAD组 36 5.74±0.85a 6.13±1.34a 2.79±0.64a 5.11±1.84

健康组 35 4.65±0.97a 6.11±1.03a 1.21±0.34a 4.82±0.91

F 193.10 28.31 73.27 2.62

P <0.001 <0.001 <0.001 0.051

组别 n HDL-C(mmol/L) LDL-C(mmol/L) FFA(mmol/L) 脂联素(μg/mL) HOMA-IR

T2DM并CAD组 72 0.93±0.34 3.15±1.17 0.79±0.30 2.88±1.32 5.23±2.06

T2DM组 71 1.52±0.25a 3.05±1.20 0.62±0.30a 5.42±1.65a 3.96±1.57a

CAD组 36 1.37±0.31a 3.28±1.49 0.43±0.15a 3.66±1.87a 1.57±0.44a

健康组 35 1.61±0.37a 2.83±0.52 0.27±0.08a 7.37±1.85a 1.27±0.36a

F 57.11 0.99 38.07 71.02 77.68

P <0.001 0.398 <0.001 <0.001 <0.001

  a:P<0.05,与T2DM并CAD组比较。

表2  T2DM并CAD组与T2DM组伴或不伴胰岛素抵抗患者脂代谢指标及脂联素水平比较(x±s)

组别 HOMA-IR n TG(mmol/L) HDL-C(mmol/L) FFA(mmol/L) 脂联素(μg/mL)

T2DM并CAD组 ≥2.69 59 3.70±0.84 0.91±0.34 0.89±0.31a 2.17±1.44a

<2.69 13 3.41±0.90 1.02±0.35 0.70±0.20 3.04±1.30

T2DM组 ≥2.69 51 2.58±0.74 1.52±0.26 0.68±0.34a 5.14±1.90

<2.69 20 2.22±0.83 1.51±0.25 0.49±0.10 5.53±1.55

  a:P<0.05,与同组 HOMA-IR<2.69者比较。
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图1  HOMA-IR与各指标散点图

3 讨  论

  T2DM是CAD的主要危险因素,CAD是糖尿病

患者最常见的死亡原因之一,糖尿病患者CAD患病

率是非糖尿病患者的2~3倍[3]。胰岛素抵抗被认为

是联系T2DM和心血管疾病的重要因素。胰岛β细

胞功能和胰岛素特性的改变是血脂异常、高血糖、高
血压、纤溶障碍和动脉粥样硬化等代谢综合征的基

础,从而导致胰岛素敏感性降低[9]。本研究分析了老

年T2DM合并或不合并CAD患者胰岛素抵抗与脂

代谢的关系。

T2DM并CAD组患者FBG、FINS、TG、FFA水

平及 HOMA-IR明显升高,HDL-C和脂联素水平明

显降低,这与金勇等[10]及李勤学等[11]研究中老年

T2DM合并CAD患者脂代谢水平变化结果类似。为

了能够准确地采用HOMA-IR评估胰岛素抵抗水平,
选择合适的切割点十分重要。根据中国流行病学调

查,胰岛素抵抗定义为 HOMA-IR≥2.69(超过正常

糖耐量受试者 HOMA-IR的75%百分位数)[12]。因

此,本研究以HOMA-IR
 

2.69作为切割点,进行分层

分析后得出,不同的胰岛素抵抗指数组患者 TG、

FFA、HDL-C和脂联素水平有一定差异。在 T2DM
并CAD的老年患者中有胰岛素抵抗者比例高于不合

并CAD的T2DM 患者。伴胰岛素抵抗的T2DM 合

并CAD患者TG和FFA水平高于同组无胰岛素抵

抗者,HDL-C和脂联素水平低于同组无胰岛素抵抗

者。而在不合并CAD的T2DM 患者中,尽管伴有胰

岛素抵抗者FFA水平高于不伴有胰岛素抵抗者,但
是脂联素水平无明显差异,且均高于T2DM 并CAD
患者的脂联素水平。提示在老年 T2DM 合并CAD
患者中,胰岛素抵抗主要与TG、FFA、HDL-C及脂联

素水平具有一定关系,并且脂联素水平可能与T2DM
合并CAD且伴有胰岛素抵抗相关。该结果与孙琳

等[13]研究报道中的老年T2DM 合并CAD与胰岛素

抵抗的相关性基本一致。
进一步进行相关性分析,发现HOMA-IR与TG、

FFA水平呈正相关,与 HDL-C、脂联素水平呈负相

关。在以往的研究中,由持续炎症引起的内皮功能障

碍是由TG、FFA和LDL-C水平升高和 HDL-C水平

降低引起的,而 HDL最终会改变肌肉和脂肪细胞的

胰岛素信号和葡萄糖摄取。肌肉和脂肪组织对葡萄

糖的吸收不足会导致胰岛素抵抗,或出现代偿性高胰

岛素血症。胰岛细胞释放过量的胰岛素,试图应对血

液中较高的血糖水平[14]。持续性高胰岛素血症使血

清TG、FFA和LDL-C水平升高,并使血清 HDL-C
水平降低。以此形成恶性循环逐渐加重糖尿病患者

的脂代谢异常和胰岛素抵抗[15]。本研究纳入另一个

动脉粥样硬化风险的血清学标志物脂联素,发现在老

年T2DM合并CAD患者中胰岛素抵抗与脂联素水

平呈负相关,与汤学军等[16]报道的T2DM 合并冠心

病与胰岛素抵抗的关系相符。脂联素作为一种保护

性的脂肪因子,其水平随着体重的增加和心脏代谢疾

病的存在而降低[16]。低脂联素血症与心血管事件的

风险增加有关[6]。但其机制尚不完全清楚,可能是由

于脂联素与FFA、脂肪细胞因子、炎性因子、激素分泌

等密切相关,反映代谢能力,与高脂血症所致细胞受

损严重程度有关,特别是在内脏脂肪沉积较多者,脂
联素基因表达受到抑制,其水平显著下降[17];此外,有
临床研究证实脂联素与冠状动脉病变支数和程度呈

负相关[18]。然而,在T2DM合并CAD患者中相关机

制和意义仍不清楚。本研究结果提示,在T2DM合并

CAD患者中,HOMA-IR与脂联素水平呈负相关,这
可能与T2DM患者易高发CAD密切相关。

综上所述,老年T2DM 合并CAD患者胰岛素抵

抗与脂代谢指标及脂联素水平相关,可为糖尿病、冠
心病的发生、发展及病情预测提供一定的参考,为老

年T2DM合并CAD患者的降糖治疗及预后判断提

供理论依据。本研究仍存在一定的局限性,样本量较

小,未进行长期随访观察患者心血管事件的发生率;
此外,由于脂联素与多种疾病相关,如肝衰竭[19-21]、脂
肪性肝病、慢性阻塞性肺疾病等,影响因素较多,是否

能用于临床常规检测仍有待探讨。因此,在以后的研

究中,需进行更大样本量的研究,长期随访,进一步探

索脂联素与T2DM 患者合并或不合并CAD的关系

及其影响因素。
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