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某些放射免疫测定在糖尿病诊断和机理探讨中的意义
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提 要
:

糖尿病是一类十分复杂的代谢性疾病
,

病因不明
。

为此
,

本文介绍灵敏 度 高
、

特异

性强和正确性佳的放射免疫分析技术进行甲状腺激素
、

GI P
、

日
Z ln

、

R人A系统
、

T X B : 、

6
一

酮
一

PG F , “ .

胰高血糖素
、

性激素
、

P R L
、

G H等的测定
,
以研究在该病诊断和机理探讨中的临床意义

。

糖尿病是一类以糖
、

脂肪和蛋白质代谢

紊乱为其特征
,

主要症状为多尿
、

多饮和多

食
,

且经常合并肾病
、

心血 管 病
、

视 网膜

病
、

神经病
、

结核病
、

急性化脓性感染和其

他感染的普遍常见的代谢紊乱疾病或内分泌

疾病
。

据 1 9 7 8年报道
,

美国糖尿 病 病 人 有

1 0 0 0万人
,

占总人数的 4 ~ 5 %
,

其发病机

制尚不完全明确
。

现将放射免疫分析在糖尿

病诊断和机理探讨中的意义作一综述
。

一
、

甲状腺激素

A le x a n d e r
等报道

,

将54 例糖尿病按症

状重轻分为四组
,

第一组为经治疗而无症状

病人 ( 35 例 )
,

其 T
3
和

r T
:

与正常对照组无差

别
,

血糖
、

尿糖与 T 3
和

r T
。

无关 ; 第二组为

未治疗非酮症病
.

人 ( 1 1例 )
,

T
:

略低
、 r T s

稍

增高
,

在胰岛素治疗后变化不显著 , 第三组

为酮症酸中毒症状短于 l 周者 ( 4 例 )
,

其T
:

降低似第二组
, : T 3中度升 高

,

范 围为 50 ~

6 0 n g % (正常水 平为 3 4
.

5土 1 7 n g % )
,

T 。
和

: T 3
在治疗的第二天恢复正常 ; 第四 组为酮

症酸中毒症状平均 3
.

3 周的新病例 ( 4 例 )
,

T 3
明显低于第二

、

三组
, r

sT 升 高为 83 士 2

n g %
,

明显高于一 ~ 三 组 ( P < 0
。

0 0 1 )
,

经 5

天治疗后恢复正常
。

从而发现糖尿病症状越

严重
,

T
3

降低越明显
,

而
r T 3
增高越显著

,

如果治疗越晚
,

治疗后其恢复到正常所需的

时间也就越长〔 1 〕。

iP tt m a n
亦 发现胰岛素

依赖型糖尿病中
,

低 T 。
经治疗后恢复正常

。

V a g e n o
k i s
亦认为 T 。

和
r T 3
尤其是 T 3

/
r T 。比

值为判断糖尿病疗效的一种有用的指标〔 2 〕。

B e c k e tt 研究了 15 例青年型糖尿病
,

血 清 T
,

明显降低
, : T 3

明显增高
。

D e r c h y等亦报道

64 例无酮症的单纯 I 型糖尿病儿 童 和 少 年

具有
“
低 T 3

综合症
” 。

血清 T
:
降低的原因

,

目前认为与甲状腺激素的外用代谢 异 常 有

关
,

可由①肝肾组织 5 产一脱碘酶活性降 低 ;

②激素代谢速率异常 ; ③载体蛋白浓度异常

或结合异常等引起
。

而血糖与 T 。之间的负相

关说明高血糖是造成糖尿病病 人 低 T :
的关

键 〔 8 〕。

二
、

抑 , 肚

E b e r t 等报道
,

无论成年型或幼年型糖

尿病
,

其抑胃肤 ( G I P )均升高
,

至于餐 后 G I P

的水平
,

不同类型的糖尿病反应不一
,

例如

口服蔗糖 + T R I S 1 8 0分钟后
,

未治疗的幼年

型糖尿病者为 1 0
.

1士 o
.

3 p g / m l
,

治疗后 的幼

年型糖尿病者为 1 36
.

4士 1 5
.

8 p g / m l
,

成年型

糖尿病者餐后 G I P明显升高
,

如给以优降糖

治疗 3周
,

可使G IP 反应正常
,

同时伴有胰岛

素水平的升高和糖耐量的改善
。

未经治疗的

幼年型糖尿病虽然基础水平很高 ( 正常人 30

~ s o o p g / m l
,

平均 2 5 o p g / m l )
,

但进食后不

再继续升高
。

这种病人需给以胰岛素治疗
,

方可使 G IP 基础水平和餐后反应恢复正常
。

三
、

氏
一徽球蛋白

日
2一
微球蛋白 (日

Zm )是体内细胞 合 成 的

一种低分子量蛋白质
,

显示于电泳日
2区而得



此名
、
血清正常值为 1

.

16 士 0
.

56砰g /m l
,

健康

儿童为 1
.

2 5士 0
.

4件 g / m l
。

近年来
,

伏见尚子等 〔 7 〕发现血日
Zm与糖

尿病血糖控制情况及病程非常平行
,

控制不

良与病程长的糖尿病患者血 日
Zm 较高

,

出现

微血管病变患者血日
: m 更高

,

提示血日
Z m 与微

血管病变关系密切
。

糖尿病伴蛋 白尿
、

单纯视

网膜病变和无并发症血清的日
Zm 分 别为 5

.

“

士 0
.

8林g / m l
、

3
.

0 1士 0
.

2 2件g / m l 和 2
.

4 4士

0
.

0 6件g / m l (正常人为 2
.

3 1士 0
.

3 5件 g / m l )
。

这些结果提示血清 日
: m 是检测糖尿病患者早

期轻度肾功能减退的一项敏感指标
。

四
、

肾案
一血管紧张紊

一醛固酮 ( R A A )

R A A 对 维持体内血压
、

水
、

电解质内

环境的稳定起重要作用
。

国外 已有不少关于

搪尿病患者在不同情况下体内该系统变化的

报道
,

但结果不一
。

S ul l i v a n
等报道

,

控制不

良的非酮症糖尿病患者血管紧张 素 l ( A T -

I ) 水平升高
,

随血糖的下降可恢复正常 ;

而 C h r i s lt i e b 则认为
,

糖尿病合并高血压和

肾脏病变所致的低肾素低醛固酮可能通过 以

下四种机制
:

①肾脏入球小动脉或球旁细胞

的玻璃样变
,

使肾素的产生与释放减少 , ②

糖尿病植物神经病变导致儿茶酚胺减少
,

使

对肾素分泌的刺激降低
, ③伴有肾病的糖尿

病患者血浆中大分子量的无生物活性肾素原

( rP or
o
in

n )增高
,

可能存在着由肾素底物合

成肾素的酶缺乏
; ④胃功能 受 损 使 游离水

( f r e e w at e r )的清除率降低及继 发 于 高血

糖的高渗性改变
,

可能引起细胞外液和血溶

量增加
。

C h r i s t l i e b还指出
,

这种低肾素低

醛固酮症可能缓和高血压的发展
,

防止恶性

高血压的形成
。

A T 一 I 和醛固酮与糖尿 病

患者血糖变化间似存在平行趋向
,

表明二者

在一定程度上反映糖尿病的控制情况
。

糖尿

病酮症酸中毒时
,

A T 一 I 和醛固酮增高
,

并

随着病情的控制 (或血糖 的 下降 ) 而 迅速下

降
,

这是酮症酸中毒引起的脱水使细胞外液

容量和肾血流量减少
,

从而刺激球旁装置而

致肾素分泌增加
.

之故 〔 4 、
8 ~ ’ “ 〕。

五
、

血栓案 B Z和 6一翻一前列腺素 F l a

正常生理状态下
,

血液中血栓素A Z
( T X

A Z )和前列环素的浓度 处 于 相 对平衡
,

当

平衡失调时易发生血小板凝集和血栓形成等

多种疾病
。

T X A Z是 由血小板微 粒体合成并

释放出的一种生物活性物质
,

具有强烈的促

血小板聚集和引起血管收缩的作用
,

其半衰

期为 30 秒
,

迅速代谢为无 活 性 的 T X B : 。

前列环素是由血管壁内皮 细 胞 合成和释放

出的一种具有抗血小板聚集和扩张血管效应

的物质
,

其半衰期为 2 ~ 3 分钟
,

很快水解

为稳定的 6一酮一 P G F , a 。

糖尿病患者由于糖
、

蛋白质
、

脂肪代谢紊乱
,

存在着高凝状态导

致血管病变的发生已为许多学者所证实
,

其

中前列腺素代谢失衡也是主要原因之一
。

陈

玉心等报道
,

88 例糖尿病患者血 浆 T X B Z
为

2 2 6
.

9 8士 1 3 4
.

3 0 p g / m l
,

与对照 组 ( 1 4 3
.

4 7 士

4 4
.

3 4 p g / m l )比较差异显著 ( P < 0
.

0 5 ) , 有
、

无血管病变分别为 2 J 5
.

4 0士 15 3
.

7 s p g / m l和

1 9 1
.

37 士 7 3
.

9 8 p g / m l
,

与 对照组 比较亦差

异显著 ( P 成 0
.

0 5)
,

说明糖尿病患者血小板

活力增强
,

前列腺代谢产物增高
,

存在着高

凝状态
,

易伴发 血管病变或隐伏血管病变的

可能性
。

糖尿病血管病变的 6一酮
一 P G F l a 为

1 4
.

4 4斗: 8
.

1 6 p g /m l
,

与对照组 ( 2 0
。
4 1士 5

。

1

gP /m l) 比较差异显 著 (尸 < 0
.

05 )
。

因 此
,

T X B Z和 6一酮一 P G F , a
测定 可作为糖尿病高

凝状态或有无血管病变检测指标之一
。

正常

人两者是趋于平衡状态的
,

而糖尿病患者则

伴有血管病变时出现的 T X B :
增高和石一酮

-

P G F ,。
降低

,

此乃恤小板活动增强及 血管内

皮损伤后前列腺素合成酶释放减少所致 〔 , , 〕
。

六
、

胶高血粉紊

在糖尿病发病原理中
,

除胰岛 B 细胞功

能障碍这一重要因素外
,

胰岛 A 细胞功能失

调也不容忽视
。

U n g e r
等报道

,
糖尿病患者



8 2
-

胰高血糖素增高
,

其值为 19 2
.

9 士 1 2 9
.

6 p g /

m l
,

而正常 人 为 1 5 2
.

5士 6 5
.

o p g / m l ( P (

0
.

0 1 )
。

由于正常人血糖升高对胰高血糖素的

释放有抑制作用
,

因此即使糖尿病患者的血

胰高血糖素基值未明显 高于正常
,

对增高的

血糖而言
,

仍有相对胰高血糖素血症
。

胰高
.

血糖素能促进肝释放葡萄糖
,

故胰高血糖素

血症可能是糖尿病时致血糖升高的 因 素 之

一 〔` 2〕
。

E n s i n e k 等给 6 例正常 人静注胰岛

素 ( 。
.

15 U / k g )后
,

血胰高 血糖素平均 增加

1 5 3 p g / m l
,

其中 I 型 糖 尿病患 者静注胰岛

素后产生低血糖
,

而血胰高血糖素水平无明

显升高
,

以致低血糖持续的时间亦较长〔 ’ ” 〕
。

G e r e m ia 等亦观察到 I 型糖尿病患者胰岛素

所致低血糖时
,

血胰高血糖素无明显改变
,

提示患者有葡萄糖平衡调节的 缺 陷〔 ’ ` 〕,

而

P
a ol i s s 。

等则认为
,

6例 I 型糖尿病静注胰

岛素后引起的低血糖效应
,

取决于循环的血

浆胰高血糖素水平 〔 1 5〕 。

中
,

升高则更为明显
,

且与血糖
、

血胆固醇

的升高及胰岛素释放的 增 加 有 关
。

上述情

况均可 归因于性激素内环境稳定 的 改 变 所

致 〔 , 6〕
。

七
、

性激素

S z p u n a r
报道女性糖尿病患者多毛的发

生率为 29 %
,

各种雄激素测定中
,

无多毛者

雄烯二酮及脱氢异雄酮水平增高
,

糖尿病伴

特发性多毛者皋酮浓度也增高
。

病情较轻
,

控制较好的糖尿病患者妊娠时的雄激素浓度

及变化情况与正常妇女相应时期极为相似
。

而 I 型糖尿病患者 妊 娠 时
,

H C G
、

E :
和

P R A在血中的水平均低于正常
。

若用分 次注

射胰岛素或用血糖监测
,

使血糖浓度正常后
,

E Z于 2 周内恢复正常
,

.

血清 P R A 及 H C G恢

复正常的情况则与 H b A 工。
的浓 度相平行

,

正常男性和糖尿病男性患者进行 口服葡萄糖

耐量试验
,

随着血糖的升高
,

血肇酮浓度呈

有意义的下降
,

正常人的下降幅度为 34
.

4%
,

糖尿病患者的下降更为明显
。

最近还发现男

性 I 型糖尿病患者血浆E :
浓度和 E :

与翠酮

的比值较正常对照组显著增高
,

在合并冠心
、

其他大血管病变和性功能减退的糖尿病患者

八
、

催乳紊 ( P R L )

为了探讨胰岛素依赖型糖尿病患者血中

P R L和生长激素 ( G H )与病程及失代偿状态

和代偿过程中糖尿病性微血管病变明显程度

之间的关系
,

有人报道如下实验结果
:

28 例

胰岛素依赖型糖尿病 ( 无糖尿病性微血管病

变 ) 失代偿状态时
,

血浆 P R L 含 量为对照

组的 1
.

7倍 ( P < 0
.

0 5 )
,

G H含量仅有增高

趋势
,

P R L / G H 比值稍 有增高
。

进一步分

析表明
,

病程较短 ( 0
.

5 士 0
.

08 年 ) 的患者
,

G H和 P R L 含量无显著改 变
,

P R L / G H 比

值略增加
,

病程长 ( 4
.

3 士。
.

6年 ) 的患者
,

P R L含量显著增高 ( P < 0
.

05 )
,

G H含量有

增高趋势
,

P R L / G H 比 值也增高
。

在代偿

过程中
,

G H 含量比原始值和相应对照值降

低
,

P R L含量基本无变化
,

P R L / G H 比值

较原始值显著增高
。

38 例胰岛素依赖型糖尿

病
,

有不同程度 ( 从初期变化到显著程度 )

的糖尿病性微血管病变
,

在失代偿状态下
,

G H 为对照组的 3 倍 ( P < 。
.

0 5)
,

P R L含量

无明显改变
,

P R L / G H 比值较对照组降低
,

对微血管病变表现程度不同的患者进行比较

时发现
,

有初期糖尿病性微血管病变患者的

G H 含量有增高趋势
,

P R L 无 明 显改变
,

P R L / G H 比 值稍降低
,
而有显著糖尿病性

微血管病变的患者
,

其G H 含量为对照组的

4 倍 ( P ( 0
.

0 5 )
,

P R L有下降趋势
,

P R L /

G H 比值低于对照组
。

在代偿过程中
,

血中

G H含量低于原始水平
,

但仍高于对照组
,

P R L无明显改变
,

P R L / G H比值增高
。

上述结果表明
,

胰岛素依赖型糖尿病在

代偿过程中G H 水平降低
,

这可能是糖尿病

的代偿指标之一 , G H 含量的增加与糖尿病

性微血管病变的明显程度之间有直接的依从



关系 ; P R L含量增高仅见于胰岛素依 赖型

糖尿病未合并糖尿病性微血管病 变 的 患 者

〔 ’ 7〕
。

Mor oa dia n
等报道了 7 2例男性糖尿病

人的空腹血清 P R L水平为 1 3
.

1士 o
.

gn g/ ml,

较之 67 例健康男性为 9
.

9 士 0
.

6 n g / m l和 非糖

尿病性 阳萎病人为 7
.

7 士 o
.

3 n g /m l 明 显 增

高
,

而且 P R L 水平与空腹血浆葡萄糖之间

具有相关 关 系 (r 二 0
.

26
,

P < 0
.

0 5)
。

血 清

P R L水平与糖尿病 的病 程 (r = 0
.

0 7 6 )
、

糖

化血红蛋 白 .(r
= 0

·

2 0 2 )与临床视网膜病变无

相关关系
。

37 例有视网膜病变的糖尿病 P R L

为 1 2
.

2士 l
.

l n g / m l
,

无 视 网膜病变的糖尿

病 P R L为 1 3
.

7士 1
.

4 n g / m l
。

胰岛素依赖型

和胰岛素非依赖型糖尿病 P R L 水平 (分别为

1 2
.

4 士 一 3 n g / m l和 1 3
.

5士 l
.

l n g / m l ) 亦 无

区别
。

作者认为
,

糖尿病的空 腹 P R L 水平

升高
,

并偶尔发生高催乳素 血 症 的 原因不

清
,

通过分析
,

可能与病人的饮食习惯有关
,

有些饮食可影响血清 P R L 水平
,

还有一些其

它变化可导致垂体柄微血管梗塞
,

进而影响

了对兴奋 P R L分泌因素的抑制
,

使 P R L 分

泌增加
。

1 9 5 0年
,
S a l l。 r和 C h i o d o

报道给大

鼠葡萄糖后
,

能抑制其中枢的多巴胺神经递

质释放
,

因此推想慢性糖尿病的血糖升高可

使 P R L 水平的升高是通过抑制 多 巴胺神经

递质的活性所致
,

而此物 质又是 P R L 释放

的抑制剂
,

作者还认 为
,

糖尿病的血清 P R L

水平升高
,

P R L 正常均值上 限应 为 3 On g / m l

较为恰当〔 ’ ” 〕。

平 ( 3
.

7卜、 g / L )显著高于健康受试者 ( 0
.

4件g /

L )的水平 ( P < 0
.

05 )
。

当患者和健康受试者

经静脉注入 5 0卜g G I诬R H后 2 5~ 6 0 分 钟
,

糖

尿病患者的G H平均浓度 ( 39
.

5卜g / L )明显高

于健康受试者 ( 1 4
.

7协 g / L
,

P < 0
.

02 )
。

而无

视网膜病 变 ( 44
.

6协 g / L )和有 视 网 膜 病 变

( 34
.

2雌 / L )之间虽有不同
,

但无显著差异
。

G H 最高水平与糖尿病的代谢控制无关
,

也

与病人的年龄
、

体重和病期无关
。

从而 表明
,

胰岛素依赖型糖尿病患 者 G H R H 呈现超常

的 G H 应答
,

而这种应答似乎不依赖于糖尿

病的代谢控制
。

九
、

生长激紊 ( G H )

B a r n e s
等〔 ’ 。 〕报道

,

糖尿病 患者的G H

和生长介素 ( S M )均有增高
,

视 网膜 合并症

者更高
。

也曾有人报告血糖控制不好
,

G H

浓度升高
,

而血糖下降时随之降低
。

此发现

提示 G H 为糖尿病合并症的主要发病原因
。

K r a s s o w s k i等 〔 2 0〕 报道了胰岛素依赖型 糖

尿病给予生长激素释 放 激 素 ( G H R H )刺激

后 G H 分泌的结果
:

搪尿病患者基础 G H水

十
、

其 它

糖尿病一般为老年病
,

50 ~ 69 岁者血浆

胰多肤 ( P P ) 为 1 5 5
.

5士 1 1
.

9 p g / m l
,

) 7 0岁

者为 23 5
.

2 士 36 p g / m l
,

严重 的 糖尿病患者

治疗前血浆 P P 增高
,

空腹及餐后的数值均

为正常人的 2 ~ 3 倍
。

胰岛素治疗好转后
,

血浆 P P也恢复正常
。

P r 。 5 5
等报道

,

生 长激 素 ( G H )分 泌过

多可 以是糖尿病控制不佳的结果
,

也可以是

其他代谢素乱的原因之一
,

从而有可能提高

糖尿病患者胰岛素的治疗效果 〔2 ’ 〕
。

松野一彦报道
,

糖尿病多并发心
、

脑
、

肾
、

视 网膜等血管病变
,

血小板功能异常为

主要原因之一
。

糖尿病血清 卜血 栓 球 蛋 白

( 正常人男性 为43 士 1 2 n g / m l
,

女性为57 士

1 4 n g / m l) 和血小板 W因子 ( 正常 人男 性 11

士 3
.

6 n g / m l
,

女 性 1 4 士 2 2n g / m l ) 水 平升

高
,

如发生并发症者则更高〔 2 2 、 2” 〕 。

胰岛素在糖尿病机理中的意 义 和 C 一
肤

在 B细胞功能诊断中的价值此处不再赘述
。
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