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N DDM游离脂肪酸代谢异常的探讨 l牛 

第二临床学院内科 钟 玲 + 徐葆 严钟德 

提 要 本文测定 T52倒NIDDM患者游离脂肪酸(FFA)水平的时相变化．结果发现在口服75．葡萄糖后各时 

相的血糖(BG)．FFA水平明显高于对照蛆(NC)(P<O．Ol～O．o2)，提示Nm DM中存在胰岛索(INS)刺激葡萄糖摄取 

的抵抗和INS抑制FFA生成的抵抗．在轻、中 重型DM 中FFA升高的顺序为重型>中型>轻型．相关性分析显示，重 

型FFA与血糖水平呈显著正相关f，一O．84，P<0．o5)，FFA对NIDDM严重的高糖血症的产生有重要作用． 

关键词 翌巨垦塑i 
中田分类号 587．4． 

游离脂肪酸；胰岛索刺激葡萄糖摄取的抵抗：胰岛索抑制脂肪酸生成的抵抗：高糖血症 

FF ． 

在非胰岛素依赖型糖尿病(NIDDM)，胰岛素 

抵抗(m)对高糖血症的影响已得到公认，而IR对游 

离脂肪酸(FFA)代谢异常的问题，国外虽有不少报 

道 ，但是仍有争论。鉴于在NIDDM患者 外周 

胰岛素水平多属正常或高于正常，FFA调节的缺 

陷可以被视为IR的另一方面．国内对此问题尚未 

见到类似报道。为此，本研究对NIDDM患者的 

FFA变化进行了观察，旨在探讨胰岛素调节FFA 

的能力是否被削弱和FFA代谢异常在NIDDM的 

发生机理中所起的作用。 

l 对象和方法 

l_1 研究对象 接1980年WH0糖屎病诊断标准，经临床 

与实验室检查确诊为NIDDM患者，病程1月一1年，女性32 

倒，男性2O倒．平均年龄58．5土7．5岁(22~80岁)，均非肥胖 

体型．正常对照蛆(NC)男性6倒．女性9饲，年龄与患者相匹 

配，均未超过理想体重． 

1．2 研究方法 全部受试者在试验前二周未使用胰岛 

索(LNS】或和口服降糖药．降血膪药及口服避孕药，女性在 

非月经期．试验前一天6pro开始禁食、停止吸烟、戗酒、次日 

清晨进行75g口服葡萄糖胰岛索释放 (OGIRT)试验．测定 

血塘，胰岛索．游离脂肪酸(FFA)．糖化血红蛋白(HbA1C)， 

总胆同醇 (TC)、甘油三酯(TG)，高密度膪蛋白 一胆同 

醇(HDL—C)、低密度脂蛋白一胆同醇(LDL—C)． 

1．3 统计方法 结果均用 i土sD表示 ．NIDDM蛆与NC 

蛆比较用啦 验，NIDDM蛆内轻．中．重三蛆之间用F检验． 

轻与中．中与重型之间用q检验．各指标之间相关性用直线 

相关分析法． 

女．1964—12，出生．主治医师 

2 结果 

2．1 一般资料(表1) 

NIDDM患者FBG、HbA1C TC、TG水平高 

于NC组(P<0．o1)，LDL—C。HDL—C与NC比较 

无差异(P>0．05) 

2．2 OGIRT与FFA测定结果(表2) 

2．2．1 血糖 NIDDM组各时相BG值显著高于 

NC组，有显著性差异(P<0．O1) 

2．2．2 胰岛素 NIDDM组各时相血浆INS值除 

空腹及3h外与NC组比较有显著差异(P<O．01) 在 

NIDDM组葡萄糖刺激后INS无分泌高峰。 

2．2．3 FFA NIDDM组各时相血清FFA均高于 

N C组 ，除 3 h外 ，均 有 显 著 性 差 异 (P< 

0．001，P<0．002)。FFA水平在葡萄糖刺激后逐渐 

下降，提示Ihis水平虽轻度上升，仍可降低FFA水 

平。 

2．3 按NIDDM患者空腹血糖升高程度．分为轻 

型(FBG<7．78mmoI／L)，中型(7．78<FBG<13．89 

IlXl~Ol／L)，重型(FBG>13．89mmol／L)，0GIRT与 

FFA测定结果(表3】 

2．3．1 血糖 各时相BG值增高顺序为重>中> 

轻(P<O．O1) 

2．3．2 INS 除3h外INS水平升高顺序为轻>中 

>重 (P<0．05，P<0．01)，3h为 中型>重 

型(P<O．05)． 

2．3．3 FFA 各时相FFA值升高顺序重型>中． 

轻型(P<O．01) 

2．4 相关性分析 空腹时FFA与BG之间不相 

关，(r=0．243，P>0．1)．FFA与TG间呈正相 

关 (r= 0．3 5 8，P<0．0 2)．F FA与 TC． 
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BG DM 52 11．23 1墙 十 18．11~1．22· 19．83+1．64十 15．70+1．76· 

~3aInoI／L NC 15 5．5±0．5 7．16+1．08 4．48+0．62 4．2±0 68 

‘：P< 0．O1 ’ P<O 05 

HDL—C．LDL—C不相关。在重型NIDDM中，空 

腹FFA与FBG之间呈正相关r=O．48，P<O．05， 

FFA与HbAIC呈正相关(r=0．788，P<O．01)。 

3 讨论 

早在本世纪50年代，已知N-IDDM患者FFA水 

平升高 当时太多数的研究均在肥胖型糖尿病患 

者中进行u】，提示肥胖者和NIDDM患者存在FFA 

代谢的缺陷。1985年，Fraze等“ 又在非肥胖型 

NIDDM患者和正常人中，用传统的早餐和午餐为 

负荷，对空瘦和餐后FFA水平进行了长达8h的观 

察，结果发现空蝮与餐后FFA水平均明显高于正 

常对照组，从而得出在NIDDM患者中，胰岛棠不 

能以正常方式来调整FFA浓度，换言之，这些患者 

存在IN8刺激葡萄糖摄取的抵抗与FFA代谢的异 

常。 

本文结果表明：在NIDDM各时相的FFA与血 

糖值均较正常对照组升高，FFA升高的水平与血 

糖升高程度有关，重型(FBG>13．89mm0I／1JFFA 

水平明显高于中型(FBG>7．78，<13．89mmoI／L) 

和轻型(FBG<7．78mmoI／L)，相关分析显示，在重 

型NIDDM中，空腹FFA水平与血糖及HbA1C均 

呈正相关 (r=O．48，P<O．05：r=0．788，P<0．01)提 
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示FFA对重型高糖血症的发生起重要作用。 

从血糖、1N_s、FFA时相看出，NIDDM的IN_s 

分泌峰值与速度低于NC组，一方面血糖浓度持续 

升高，提示分泌的INS远不足以刺激葡萄糖摄取， 

以增加对葡萄糖的利用．这也间接表明要抑制1NS 

刺激葡萄糖摄取的抵抗需较高的INS水平．另一方 

面FFA水平均高于NC组，说明1N_s抑制FFA生成 

能力的削弱．不过在葡萄糖负荷后，FFA仍有降低 

趋势．表明分泌的INS仍有抑制FFA生成的能力， 

这与Chen等 ⋯ 的观察相 吻合 ，他 们发 现在 

N1DDM中存在1NS抑制FFA生成的抵抗与1NS 

刺激葡萄糖摄取的抵抗这两种缺陷．克服这两种 

缺陷所需INS水平不同，当1NS浓度增大20mu／ml 

时 FFA明显降低，对FFA出现半大剂量的抑制． 

而INS刺激葡萄糖摄取的半大剂量为60mu／m1．因 

此糖负荷后，FFA水平均有降低，但仍高于NC组， 

而BG水平远远高于NC组。 

在NIDDM患者中，INS不能维持空腹及餐后 

正常的FFA水平，其原因推测如下：1继发于INS刺 

激的葡萄糖输送和利用的不足所致的FFA氧化增 

加．为糖异生提供了足量的原料．Golay等 用标 

记的葡萄糖技术研究NIDDM患者内源性葡萄糖 

生成时，发现FFA水平与内源性葡萄糖生成呈正 

相关。Randle等” 提出的葡萄糖一脂肪酸循环学 

说，说明葡萄糖与脂肪酸之间的底物竞争，FFA深 

度升高，减少葡萄糖氧化，这两者之间的底物竞争 

引起了NIDDM1N_s刺激葡萄糖摄取的抵抗和1Ns 

抑制FFA生成的抵抗 ．2．NIDDM餐后FFA的非 

氧化途径即FFA的再酯化减弱，造成富含TG颗粒 

的合成增加，加上肝脏对INS作用的不敏感．对 

ApoB1、ApoE进入VLDL的抑制作用减弱，使 

VLDL合成、分泌增加，VLDL—TG与1NS抵抗呈 

正 相 关 ，本 文 5 2倒 NIDDM 中有 1 5例 

TG>1．67mmoI／L．多见于中、重型NIDDM ，空腹 

FFA与TG呈正相关(r=0．356．P<O．02)，可以说明 

INS抵抗而致高TG血症，且与高糖有关。 

本研究结论：在N1DDM1N_s抑制FFA代谢的 

低抗和INS刺激葡萄糖摄取的抵抗是在不同浓度 

下INS作用的两种缺陷．而FFA升高是这两种缺陷 

的关键所在，因此导致严重的高糖血症与高酯血 

症． 
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