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摘要:目的 观察 2型糖尿病气虚痰湿证患者血清脂联素、瘦素、纤维胶凝蛋白 3、铁蛋白、肿瘤坏死因子 － α水平。方法 应
用酶联免疫吸附测定法检测 2型糖尿病患者血清生化指标，应用单因素方差分析比较气虚痰湿组生化指标水平与气虚组、
正常对照组的差异。结果 2型糖尿病患者血清脂联素显著低于正常对照组，瘦素、铁蛋白、肿瘤坏死因子 － α显著高于正
常对照组;糖尿病气虚痰湿组脂联素显著低于气虚组，瘦素显著高于气虚组( P ＜0． 05)。结论 糖尿病有痰湿证的脂联素较
无痰湿证更低，瘦素则更高，提示脂联素、瘦素参与了糖尿病痰湿证的形成过程，其水平变化可能提示本病证的发生。
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中国作为发展中国家，已成为全球糖尿病第一大国。2016
年世界卫生组织统计数据显示，目前中国糖尿病患者人数已达全

国总人口的 9． 4%。我国糖尿病患者多以 2 型糖尿病为主。由
此可见，2 型糖尿病已成为我国严重的公共卫生问题之一。
糖尿病属于中医“消渴病”范畴，本病在我国古代文献中记载

颇多。中医药防治糖尿病具有一定疗效，与西药配合使用有一定
的协同作用，值得我们进一步研究和提高［1］。2 型糖尿病中医证
候的产生与变化与个体的机能状况之间具有相关性。近年来研究
者结合现代医学还原论思想，从生化、分子水平探讨中医证候的生
理、病理基础，通过研究 2型糖尿病证候的特异性指标寻找证候的
客观辨证依据。本课题组在前期研究中观察上海地区 408 例 2 型
糖尿病患者的中医证候，发现气虚痰湿证所占比例较高，故选择该

证候作为观察对象，分析其在血清生化指标方面的特征。
1 资料与方法
1． 1 一般资料 课题组于 2016 年 1 月至 2016 年 12 月在上海中
医药大学附属市中医医院内科住院部及上海市强生职工医院中

医内科门诊采集 2 型糖尿病( 以下简称糖尿病) 患者血清样本共
48 例，其中气虚痰湿组 22 例，男性 10 例，女性 12 例，男女比例为
1∶ 1． 20，平均年龄( 62． 32 ± 11． 28) 岁;气虚组 26 例，男性 14 例，
女性 12 例，男女比例为 1∶ 0． 86，平均年龄( 64． 21 ± 13． 52 ) 岁。
正常对照组为上海市强生职工医院体检正常人群 30 例，男性 16
例，女性 14 例，男女比例为 1∶ 0． 88，平均年龄( 59． 53 ± 10． 56 )
岁。三组在性别、年龄方面无显著性差异 ( P ＞ 0． 05 ) ，具有可比
性。
1． 2 诊断、纳入及排除标准
1． 2． 1 诊断标准 西医诊断标准:参照《美国糖尿病协会糖尿病
诊疗指南》( 2014 年) 。
中医证候诊断标准: 基于临床流调和专家论证，并参考《中

药新药临床研究指导原则 ( 试行) 》［2］及《中医内科学》［3］，拟定

糖尿病证候如下:

气虚证:饮食减少，大便溏薄，神疲乏力，自汗。舌淡胖大苔
白，脉细弱无力。
气虚痰湿证:脘腹痞闷，饮食减少，大便溏薄，神疲乏力，自

汗。舌淡胖大苔白腻，脉细滑。
1． 2． 2 纳入标准 ①符合 2 型糖尿病西医诊断标准和中医证候
诊断标准。②年龄 30 ～ 80 周岁。③已签署知情同意书。
1． 2． 3 排除标准 ①妊娠或哺乳期妇女。②精神病患者。③合
并有其他严重原发性疾病者。④近 1 月内有糖尿病酮症酸中毒
等急性代谢紊乱以及合并感染者。
1． 2． 4 中医证候诊断 每份病例由 2 位具有副高职称( 或以上)
的中医专家参考中医证候诊断标准进行诊断，取 2 位专家诊断结
果一致的作为诊断结果。
1． 3 主要仪器与试剂
1． 3． 1 主要仪器 酶标仪: ＲT － 6100，中国，Ｒayto 超低温冰箱:
MDF － U53V，日本，三洋电机株式会社; 移液器: 20 － 200μL，芬
兰，Finnpipette;高速离心机: TGL － 16B，中国，上海安亭科学仪器
厂;高速冷冻离心机: Avanti J － 30，美国，贝克曼库尔特香港公
司;恒温摇床: HT － 111B，中国，上海赫田科学仪器有限公司; 恒
温磁力搅拌器: 81 － 2，中国，上海梅颖浦仪器仪表制造有限公司;
细胞破碎仪: JY98 － IIIN，中国，宁波新芝; 洗板机: ZMX － 988B，
中国，北京天石技术有限公司; 电热恒温培养箱: DHP － 9012
( A) ，中国，武汉恒苏净科学仪器有限公司; 电子分析天平:
XB220A，瑞士，Precisa。
1． 3． 2 主要试剂 脂联素酶联免疫分析试剂盒，上海酶联生物科
技有限公司，批号: 201612;瘦素酶联免疫分析试剂盒，上海酶联
生物科技有限公司，批号: 201612;纤维胶凝蛋白 3 酶联免疫分析
试剂盒，上海酶联生物科技有限公司，批号: 201612; 血清铁蛋白
酶联免疫分析试剂盒，上海酶联生物科技有限公司，批号:

201612;肿瘤坏死因子 － α 酶联免疫分析试剂盒，上海酶联生物
科技有限公司，批号: 201612。
1． 4 血清生化指标检测方法 运用酶联免疫吸附测定法
( ELISA) 检测采集对象的血清脂联素、瘦素、纤维胶凝蛋白 3、铁
蛋白、肿瘤坏死因子 － α。抽取采集对象空腹时的静脉血 3mL，
室温下血液自然凝固 10 ～ 20min，离心 20min ( 3000r /min) ，收集
上清，密封置于 － 80℃冰箱保存备用。标准品的加样: 在标准品
孔各加入浓度不同的标准品 50μL;加样:在酶标包被板上的待测
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样品孔中先加入样品稀释液 40μL，然后再加入待测样品 10μL。
加样时注意须将样品加于酶标板孔的底部，尽量不要触及孔壁，

加好后轻轻晃动混匀; 加酶: 除空白孔外，每孔加入酶标试剂
100μL;温育:使用封板膜封板后，置于 37℃电热恒温培养箱温育
1h;配液:将浓缩洗涤液用蒸馏水稀释 20 倍后备用;洗涤:揭掉封
板膜，弃去液体，甩干，每孔加满洗涤液，静置 30s后再弃去，如此
重复 5 次，拍干;显色:每孔先加入显色剂 A50μL，再加入显色剂
B50μL，轻轻震荡混匀后，37℃条件下避光显色 15min;终止:每孔
加终止液 50μL，终止反应; 测定: 加终止液后 15min 以内完成测
定，以空白孔调零，450nm 波长下依次测量各孔的吸光度 ( OD
值) ;计算:横坐标为标准物浓度，纵坐标为 OD值，在坐标纸上绘
出标准曲线，根据样品的 OD 值由标准曲线查出对应的浓度，再
乘以稀释倍数，即得到样品的实际浓度。
1． 5 统计学方法 使用 IBM SPSS 19． 0 统计软件进行分析，全部
数据均呈正态分布，故使用单因素方差分析比较各组生化指标，

数据的结果以 珋x ± s表达。
2 结果
本研究对糖尿病气虚痰湿组、气虚组及正常对照组的血清脂

联素( ADPN) 、瘦素 ( LEP ) 、纤维胶凝蛋白 3 ( FCN3 ) 、铁蛋白
( SF) 、肿瘤坏死因子 － α( TNF － α) 值进行差异分析，结果见表
1，表 2。

表 1 各证候组血清生化指标( ADPN、LEP)比较( 珋x ± s)
分组 例数 ADPN /μg·mL －1 LEP /ng·mL －1

正常对照组 30 25． 10 ± 2． 52 6． 53 ± 1． 27
气虚痰湿组 22 16． 44 ± 2． 28* 10． 95 ± 1． 84*
气虚组 26 19． 98 ± 2． 47＊△ 9． 69 ± 1． 62＊△

与正常对照组比较，* P ＜0． 05;与气虚兼痰湿血瘀组比较，△P ＜0． 05

表 2 各证候组血清生化指标( FCN3、SF、TNF － α)比较( 珋x ± s)

分组 例数 FCN3 /μg·mL －1 SF /ng·mL －1 TNF － α /pg·mL －1

正常对照组 30 16． 30 ± 3． 63 206． 69 ± 19． 46 38． 16 ± 6． 67
气虚痰湿组 22 19． 55 ± 7． 27 309． 75 ± 44． 05* 54． 05 ± 6． 70*
气虚组 26 16． 56 ± 5． 65 296． 58 ± 35． 18* 53． 19 ± 6． 98*

与正常对照组比较，* P ＜0． 05

由表 1，表 2 可见，两证候组与正常对照组比较: 气虚痰湿
组、气虚组 LEP、SF、TNF － α显著高于正常对照组，ADPN显著低
于正常对照组( P ＜ 0． 05) 。
两证候组比较:气虚痰湿组 LEP 显著高于气虚组，ADPN 显

著低于气虚组( P ＜ 0． 05) 。
3 讨论
纵观文献，在诸多 2 型糖尿病的证候研究中，中医辨证具有

一定的复杂性和多样性。究其原因，一方面多由于本病病程较
长，慢性并发症多发，病机较为复杂;另一方面，也会受到医生临

床辨证角度不同，语言表达欠统一的影响。另外，生活环境、饮食
偏好等因素也是我们不得不考虑的因素之一。徐江红等［4］发现
2 型糖尿病患者脾虚湿瘀证占的比例最多，认为可能与当地气候
潮湿及生活、饮食习惯有关。
本研究所收集糖尿病患者基本为上海市常住中老年人口。

上海地处卑湿之地，居民喜食甜腻之品，年老体衰、湿邪侵袭、饮
食不节，三因合一，则易导致气虚，病位主要在脾或脾肾兼具。除
了环境、饮食因素在糖尿病患者体内直接形成痰湿之邪，气虚的
发展又会进一步加剧体内痰湿的生成。因此，本研究选择糖尿病
气虚痰湿证作为研究对象，通过比较血清脂联素、瘦素、纤维胶凝
蛋白 3、铁蛋白、肿瘤坏死因子 － α 的差异，探讨该证候的特异性
生化指标。
脂联素是脂肪细胞分泌的一种内源性生物活性多肽或蛋白

质，作为至今发现的唯一与肥胖呈负相关的特异性蛋白，它同时

也是一种胰岛素增敏激素，与 2 型糖尿病的发生、发展具有紧密
的联系。近年来，研究［5］表明脂联素对胰岛的保护作用较显著。
此外，糖尿病慢性并发症的发病也与脂联素降低紧密相关。
Zhang等［6］发现总脂联素和高分子量脂联素水平降低，非增殖性
糖尿病性视网膜病变的发生率可能升高，并且总脂联素水平可能

与该并发症的严重程度有关。马红等［7］认为脂联素降低可能加
快糖尿病及其大血管病变的发病。并有研究指出脂联素在糖代
谢中通过 AMPK信号通路激活 PPAＲα，从而改善血糖水平［8］;同
时可通过激活该通路，提高环氧化酶 2 的活性，增加前列腺素 E2
的产生，达到抗血小板凝集和扩张血管作用，预防糖尿病合并冠

心病的发生［9，10］。还有研究者［11，12］发现，脂联素水平降低对于
糖尿病肾病及周围神经病变的发病具有重要影响。
瘦素是一种由脂肪组织分泌的蛋白质类激素，密切影响着 2

型糖尿病的发生［13］。近年来，研究［14］显示瘦素水平升高，会影
响葡萄糖的氧化利用，使肝糖原的分解减少，最终引起胰岛素抵

抗。糖尿病患者经治疗后，瘦素水平随血糖的降低而下降［15］。
瘦素也密切影响着糖尿病慢性并发症的发病。Omae 等［16］认为
瘦素对糖尿病视网膜病变发生和发展的影响较大。王立坤等［17］

发现糖尿病患者瘦素水平升高与颈动脉内中膜厚度增厚、斑块形
成及稳定性密切相关。还有研究［18，19］表明瘦素水平升高所导致
的瘦素抵抗和氧化应激增强分别是糖尿病并发冠心病和肾病的

危险因素。
纤维胶凝蛋白 3 是补体系统上游的激活因子，由 Li 等［20］首

先发现在糖尿病患者血清中该因子升高较为显著，推测其表达上

调可能导致了糖尿病患者体内的补体系统激活，认为它在糖尿病

相关的慢性炎症中发挥重要作用。有相关研究［21，22］也证实糖尿
病患者纤维胶凝蛋白 3 浓度升高，更大程度地激活了补体系统，
有助于糖尿病的早期诊断，对糖尿病的早期预防及病情发展有一

定的预测价值。在糖尿病慢性并发症中，Zheng等［23］研究也显示
在糖尿病视网膜病变患者的玻璃体液体和血清中纤维胶凝蛋白
3 浓度上调。
铁蛋白是机体内一种贮存铁的可溶组织蛋白，研究［24，25］表

明铁蛋白水平升高与糖尿病密切相关。作为机体铁的主要存储
方式，铁蛋白可能会导致胰岛素抵抗，从而引起糖尿病的发

生［26，27］。针对糖尿病慢性并发症的研究中，王晶等［28］还发现铁
蛋白不仅在糖尿病患者中明显升高，而且在糖尿病合并视网膜病

变、大血管病变、肾病、非酒精性脂肪肝、周围神经病变等慢性并
发症患者中升高更为明显，认为铁蛋白水平上升是糖尿病及其慢

性并发症发生的高危独立因素。
肿瘤坏死因子 － α是一种促炎细胞因子，主要由巨噬细胞和

单核细胞产生。细胞因子介导的炎症反应可能与糖尿病的发病
机制相关，而作为多功能细胞因子之一的肿瘤坏死因子 － α直接
或间接导致炎症的发生，其水平变化可能与糖尿病有一定关系。
徐海波等［29］认为糖尿病患者肿瘤坏死因子 － α 水平升高，可能
通过胰岛素信号通路影响糖脂代谢，从而参与胰岛素抵抗的病理

过程。近年来相关研究［30 ～ 32］也发现肿瘤坏死因子 － α的水平不
仅可为糖尿病的诊断提供依据，而且与糖尿病慢性并发症的发

生、发展也具有相关性，对判断并发症的病情程度具有一定的指
导意义。
本研究统计显示，糖尿病气虚痰湿组和气虚组瘦素、铁蛋白、

肿瘤坏死因子 － α显著高于正常对照组，脂联素显著低于正常对
照组( P ＜ 0． 05) ;纤维胶凝蛋白 3 高于正常对照组。以上结果均
与相关文献符合。两证候组比较发现，气虚痰湿组脂联素显著低
于气虚组，瘦素则显著高于气虚组( P ＜ 0． 05) 。
早在《素问·奇病论》就提及“此人必数食甘美而多肥也，肥
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者令人内热，甘者令人中满，故其气上溢，转为消渴”。《丹溪治
法心要·中风》也指出“肥白人多痰与湿”。因此糖尿病患者兼
有痰湿之邪，多由饮食肥甘厚腻，致脾失健运，湿浊内生而成。临
床上此类患者容易发生血脂、血液流变学等指标的异常［33，34］，同
时脂联素水平较无痰湿证患者更低，而瘦素水平则相应升高。张
黎群等［35］也发现糖尿病湿热证患者脂联素、瘦素水平与本研究
结果一致。而沈宝华等［36］用健脾燥湿法治疗糖尿病湿热困脾患
者后，脂联素水平较治疗前有所升高。
由此可见，脂联素、瘦素参与了糖尿病痰湿证的形成过程，其

水平变化对于本病证的发生具有一定的提示性。该结果将为我
们下一步结合分子生物学技术探讨糖尿病痰湿证的形成机制奠

定研究基础。
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