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血浆网膜素 1 与 2 型糖尿病周围神经病变
及其严重程度关系的研究 *
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摘要：目的  研究 2 型糖尿病（T2DM）患者血浆网膜素 1（Omentin-1）水平与糖尿病周围神经病变（DPN）

及其严重程度的关系。方法   选取 2017 年 3 月 -2017 年 9 符合入选标准的 T2DM 患者 122 例，分为单纯

T2DM 患者 67 例（对照组）和合并 DPN 患者 55 例（DPN 组）。收集患者临床资料，采用 Logisitc 回归模型

分析 DPN 的危险因素，作受试者工作特征（ROC）曲线探索 Omentin-1 诊断 DPN 的效率，并应用线性回归

分析 Omentin-1 与评估 DPN 严重程度的多伦多临床评分系统（TCSS）评分间关系。结果   ① DPN 组患者

Omentin-1 水平低于对照组（P <0.05）；Omentin-1 与胰岛素抵抗系数（HOMA-IR）（r =-0.375，P =0.000）

及糖化血红蛋白（HbAlc）（r =-0.445，P =0.000）呈负相关。②多因素 Logistic 回归示：HbAlc[ÔR=4.003（95%CI：

1.016，10.776）] 和 HOMA-IR[（ÔR=4.595（95%CI ：1.709，12.324）] 为 DPN 的危险因素 ；而 Omentin-1 

[ÔR=0.257（95%CI ：0.112，0.589）] 为 DPN 的保护因素。③ ROC 曲线示 Omenitn-1 诊断 DPN 的曲线

下面积为 0.713（95%CI ：0.622，0.804），且当 Omentin-1 切值取 18.8 ng/ml 时，其诊断效率最高，敏感性为

69.7%，特异性为 71.8%。④ Omentin-1 与 TCSS 评分负相关（r =-0.606，P =0.000）。结论   Omentin-1 是

DPN 的保护因素，在 T2DM 患者中可辅助 DPN 诊断及其严重程度的评估。
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Abstract: Objective   To investigate the clinical relationship between serum Omentin-1 levels and diabetic 
peripheral neuropathy (DPN) in patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM).  Methods  A total of 122 patients 
hospitalized from March 2017 to September 2017 were enrolled in this study, among which were 67 patients with 
T2DM (Control group) and 55 patients with DPN (DPN group). Clinical characteristics were recorded. Logistic 
regression model andlinear logistic analysis were performed to screen the risk factors of DPN. ROC curve was 
established to analyze the diagnostic efficacy of Omentin-1and its association with DPN severity.  Results  Levels 
of Omentin-1 were downregulated significantly in the DPN group compared with control group, and was negatively 
correlated with homeostatic model assessment for insulin resistance index (HOMA-IR) (r = -0.375, P = 0.000) and 
glycated hemoglobin (HbAlc) (r = -0.445, P = 0.001). Multivariate logistic regression analysis results revealed 
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糖尿病被认为是 21 世纪最具挑战性的健康卫

生问题，全球范围内 2 型糖尿病（type 2 diabetes 

mellitus, T2DM）患者人数达 4.15 亿，其中我国 T2DM

患者人数约为 1.10 亿，高居世界首位 [1-2]。糖尿病周

围神经病变（diabetic peripheral neuropathy, DPN）是

T2DM 常见慢性并发症，累及患者感觉、运动及自主

神经，可导致严重的感觉缺失、疼痛、难治性溃疡、

感染及坏疽，最终截肢致残，甚至诱发多脏器功能障

碍而危及生命，是T2DM患者致残致死的主要原因 [3-5]。

血浆网膜素 -1（Omentin-1）是新型脂肪因子，具有

胰岛素增敏作用，最新研究发现其与糖尿病肾病、糖

尿病血管病变、糖尿病视网膜病变及糖尿病合并骨质

疏松关系密切 [6-9]。但 Omentin-1 与 DPN 间的关系目

前国内外尚未有研究报道，本研究将分析 T2DM 患者

Omentin-1 与 DPN 间的关系，并探讨 Omentin-1 水平

与评估 DPN 严重程度的多伦多临床评分系统（Toronto 

clinical scoring system, TCSS）评分间的相关性。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2017 年 3 月 -2017 年 9 月河北北方学院附

属第一医院接受诊治，并签署知情同意书且资料完整

的 T2DM 患者 122 例。其中，男性 69 例（56.6%），

女性 53 例（43.4%）；平均（54.3±15.6）岁。依据

2013 年中华医学会糖尿病学分会制定的《中国 2 型

糖尿病防治指南》中糖尿病远端对称性多发神经病变

的诊断标准 [10]，将研究对象分为单纯 T2DM 组（对照

组）67 例和合并 DPN 组（DPN 组）55 例。排除标准：

①合并严重心脑血管疾病，如 12 个月内的心肌梗死、

失代偿性心力衰竭、严重心律失常、脑梗死、脑出血

等 ；②严重肝肾功能不全 ；③合并其他内分泌疾病，

如甲状腺功能异常、肾上腺皮质功能紊乱等 ；④合并

其他糖尿病并发症，如糖尿病肾病、糖尿病单神经炎

等 ；⑤已知的由恶性贫血或酒精中毒等其他原因导致

的周围神经病变。经河北北方学院附属第一医院医学

伦理委员会批准。

1.2    临床资料收集

收集研究对象基本临床资料，包括年龄、性别、

身高、体重、体重指数（body mass index, BMI）= 体重（kg）

/ 身 高 2（m2）、T2DM 病 程、 收 缩 压（systolic blood 

pressure, SBP）、舒张压（diastolic blood pressure, DBP）

及药物治疗情况。禁食 12 h 后采集上肢静脉血用于

实验室指标检查，包括空腹血糖（fasting blood glucose, 

FBG）、糖化血红蛋白（glycated hemoglobin, HbAlc）、

空腹胰岛素（fasting insulin, Fins）、总胆固醇（total 

cholesterol, TC）、三酰甘油（triglyceride, TG）、高密

度脂蛋白（high density lipoprotein, HDL）、低密度脂

蛋 白（low density lipoprotein, LDL）、Omentin-1 等。

胰 岛 素 抵 抗 系 数（homeostatic model assessment for 

insulin resistance index, HOMA-IR）采用稳态模型评估

HOMA-IR=FBG×FINS/22.5，取其自然对数统计分析。

所有实验室指标测定均由我院检验科完成。

DPN 严重程度应用 TCSS 评分进行评估，TCSS 评

分综合现神经症状评分、神经反射评分及感觉功能检

查评分，具有良好的灵敏度和特异度 [11]。TCSS 评分分

级 ：0 ～ 5 分为非 DPN 患者，6 ～ 8 分为轻度 DPN，

9 ～ 12 分为中度 DPN，13 ～ 19 分为重度 DPN[12]。

1.3    统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 统计软件，计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，计数资料用例（%）表

示 ；满足正态分布的计量资料采用方差检验分析，不

满足正态分布的计量资料采用秩和检验 ；计数资料

采用 χ2 检验或 Fisher 精确概率法分析。采用多因素

Logistic 回归分析，确定 DPN 危险因素。作 Omentin-1

诊 断 DPN 的 受 试 者 工 作 特 征（receiver operating 

characteristic, ROC）曲线，计算曲线下面积及 95% 置

信区间。作 Omentin-1 与 TCSS 评分间的散点图，根

据两者关系建立线性回归方程分析两者间相关性。

P <0.05 为差异有统计学意义。

that HbAlc [ÔR = 4.003, (95% CI: 1.016, 10.776)] and HOMA-IR [ÔR = 4.595, (95% CI: 1.709, 12.324) ] were 
independent risk factors for DPN, while Omentin-1 was a protective factor of DPN [ÔR = 0.257, (95% CI: 0.112, 
0.589) ]. ROC curve suggested that the area under the curve for Omentin-1 detecting DPN was 0.713 (95% CI: 
0.622, 0.804), and the optimal cut-off value was 18.8 ng/ml with sensitivity of 69.7% and specificity of 71.8%. 
Omentin-1 was negatively correlated with TCSS scores (r = -0.606, P = 0.000).  Conclusions  Omentin-1 is an 
independent protective factor of DPN.

Keywords:  Omentin-1; type 2 diabetes mellitus; diabetic peripheral neuropathy
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2    结果

2.1    DPN 组与对照组患者临床资料比较

本研究 122 例 T2DM 患者并发 DPN 55 例，发生

率为 45.08%。两组患者间年龄、性别、BMI、SBP、

DBP 及药物治疗，差异无统计学意义（P  >0.05）；

DPN 组患者的 T2DM 病程长于对照组（P  <0.05）。

DPN 组患者的 FPG、HbAlc 及 HOMA-IR 水平均高于

对照组，差异有统计学意义（P  <0.05）。两组患者间

HDL、LDL、TC 及 TG 水平，差异无统计学意义（P > 

0.05）。DPN 组患者的 Omentin-1 水平低于对照组，差

异有统计学意义（P <0.05）。见表 1。

2.2    Omentin-1 与各指标相关性分析

Omentin-1 与 HOMA-IR（r  =-0.375，P  =0.000），

及 HbAlc（r =-0.445，P =0.000）均呈负相关。见图 1、

2 和表 2。

2.3    DPN 危险因素分析

将 T2DM 患者各临床变量纳入单因素 Logistic 回

归，发现 DPN 的相关因素包括 T2DM 病程、FPG、

HbAlc、HOMA-IR 及 Omentin-1。见表 3。进一步多

因素 Logistic 回归分析显示，HbAlc[ÔR=4.003（95%CI：

1.016，10.776）] 和 HOMA-IR[ÔR=4.595（95%CI：1.709，

12.324）] 为 DPN 的危险因素，而 Omentin-1[ÔR=0.257 

（95%CI：0.112，0.589）] 为 DPN 的保护因素。见表 4。

2.4    Omentin-1 诊断 DPN 效率分析

应用ROC曲线分析Omentin-1诊断DPN的效率，

曲线下面积为 0.713（95%CI ：0.622，0.804），且当

Omentin-1 切值取 18.8 ng/ml 时，其诊断效率最高，敏

感性为 69.7%，特异性为 71.8%。见图 3。

2.5    Omentin-1 水平与 TCSS 评分相关性分析

以 Omentin-1 水平为 X，TCSS 评分为 Y 作散点

图，显示 Omentin-1 水平与 TCSS 评分之间存在线性

相关趋势 ；进一步对两者进行线性相关分析发现，

Omentin-1 与 TCSS 评 分 呈 负 相 关（r  =-0.606，P  = 

0.000）。见图 4。

组别
TC/（mmol/L，

x±s）
TG/（mmol/L，

x±s）

药物治疗  例（%）

胰岛素 口服降糖药 胰岛素 + 口服降糖药

DPN 组（n =55） 1.46±0.37 3.45±0.83 21（38.18） 11（20.00） 23（41.82）

对照组（n =67） 1.53±0.42 3.58±0.89 23（34.33） 15（22.39） 29（43.28）

t /χ2 值 0.966 0.827 0.220

P 值 0.336 0.410 0.896 

表 1    DPN 组与对照组患者临床资料比较

组别 男性  例（%）
年龄 /（岁， 

x±s）
BMI/（kg/m2，

x±s）
病程 /（年，

x±s）
SBP/（mmHg，

x±s）
DBP/（mmHg，

x±s）

DPN 组（n =55） 30（54.55） 56.84±16.73 35.10±11.21 6.22±2.13 137.63±29.84 83.19±15.63

对照组（n =67） 39（58.21） 52.12±15.21 33.21±7.89 4.87±1.62 131.71±27.52 79.47±13.84

t /χ2 值 0.165 1.625 1.096 3.827 1.138 1.393

P 值 0.685 0.107 0.275 0.000 0.257 0.166

组别
FPG/（mmol/L，

x±s）
HbA1C/（%，

x±s）
HOMA-IR
（x±s）

Omentin-1/（ng/ml，
x±s）

HDL-C/（mmol/L，
x±s）

LDL-C/（mmol/L，
x±s）

DPN 组（n =55） 8.9±3.3 9.82±3.19 1.28±0.54 14.09±2.27 1.32±0.42 3.19±0.79

对照组（n =67） 7.6±2.1 7.76±1.82 0.95±0.47 21.81±4.22 1.27±0.38 3.45±0.82

t /χ2 值 2.844 4.319 3.608 12.191 0.690 1.771

P 值 0.005 0.000 0.000 0.000 0.492 0.079
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表 4    DPN 多因素 Logistic 回归结果

变量 b Sb Wald χ2 ÔR P 值
95%CI

下限 上限

HbAlc 1.387 0.700 3.929 4.003 0.047 1.016 10.776

HOMA-IR 1.525 0.503 9.179 4.595 0.002 1.709 12.324

Omentin-1 -1.359 0.423 10.313 0.257 0.001 0.112 0.589

表 2    Omentin-1 与各指标相关性分析

变量 年龄 BMI 病程 SBP DBP FPG HOMA-IR HbAlC HDL-C LDL-C TC TG 

r 值 0.023 0.011 -0.224 0.17 -0.118 0.228 -0.375 -0.445 0.005 -0.137 -0.12 0.016

P 值 0.549 0.734 0.091 0.144 0.476 0.103 0.000 0.000 0.856 0.145 0.367 0.659

图 1    Omentin-1 与 HOMA-IR 线性回归 图 2    Omentin-1 与 HbAlc 线性回归

表 3    DPN 单因素 Logistic 回归结果

变量 b Sb Wald χ2 ÔR P 值
95%CI

下限 上限

病程 0.754 0.332 4.616 2.140 0.025 1.159 3.952

FBG  0.361 0.177 4.145 1.435 0.042 1.014 2.031

HbAlc 1.449 0.605 5.738 4.259 0.017 1.301 13.938

HOMA-IR 1.911 0.679 7.913 6.761 0.005 1.785 25.604

Omentin-1 -1.162 0.384 9.179 0.313 0.002 0.148 0.663

图 4    Omentin-1 与 TCSS 评分线性回归图 3    Omentin-1 诊断 DPN 的 ROC 曲线
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3    讨论

随着近年经济的高速发展、生活方式改变及社

会老龄化，我国现已成为全球 T2DM 患者最多的国家，

T2DM 患病率高达 9.7%[2]。DPN 是 T2DM 常见的慢性

并发症之一，发病率达 30% ～ 90%[13-14]，本研究中 122

例 T2DM 患者并发 DPN 55 例，发生率为 45.08%，与

上述研究结果相符。Omentin-1 作为新型脂肪因子，

在 T2DM 中发挥重要作用，正成为当今糖尿病领域的

一个研究热点。Omentin-1 全程参与机体血糖和胰岛

素的调节，与血糖调节功能正常人群比较，Omentin-1

水平在 T2DM 患者中降低 [15]。本研究进一步发现，

DPN 患者的 Omentin-1 水平低于单纯 T2DM 患者，且

与 HbAlc、HOMA-IR 均负相关，提示 Omentin-1 与血

糖及胰岛素调节密切相关。SENTHILKUMAR 等 [6] 研

究亦发现 Omentin-1 水平与 HbAlc、HOMA-IR 呈负

相关，与本研究结果相一致。

Omentin-1 可通过增强丝苏氨酸蛋白激酶磷酸化

提高机体对胰岛素的敏感性，增加葡萄糖转运，促进

脂肪细胞的糖摄取，进而降低血糖，并能抑制肿瘤坏

死因子 α 诱导的炎症反应而发挥抗炎作用，近年被

视为 T2DM 的保护性细胞因子 [16-17]。现已有多项研究

指出，Omentin-1 是糖尿病肾病、糖尿病血管病变、

糖尿病视网膜病变及糖尿病并发骨质疏松等一系列糖

尿病慢性并发症的保护因素 [6-9]，而目前国内外尚未有

关于 Omentin-1 与 DPN 间关系的研究报道。本研究

通过对 T2DM 患者的临床资料分别进行单因素和多因

素 Logistic 回归分析首次发现，Omentin-1 亦为 DPN

的保护因素。Omentin-1 基因位于染色体 lq22-q23，

HAVEL 等 [18] 研究表明该区域与 T2DM 发病及病情进

展密切相关 ；分子水平研究 [19] 证实，Omentin-1 可参

与调控胰岛素的功能 ；WATANABE 等 [20] 研究指出，

Omentin-1 水平降低，可导致机体内脏及皮下组织或

其他胰岛素敏感组织对葡萄糖转运受限，使血糖控制

不佳，进而增加罹患 T2DM 慢性并发症的风险，上述

研究均有力支持了本研究结果。本研究还发现 DPN

患者的糖代谢指标 FBG、HbAlc 及 HOMA-IR 高于单

纯 T2DM 患者，且 HbAlc 与 HOMA-IR 为 DPN 的危险

因素，可能原因为 ：HbAlc 与 HOMA-IR 异常升高使

T2DM 患者神经细胞内氧化应激反应增强及葡萄糖多

元醇通路激活糖基化终末产物增多，引起神经细胞水

肿、变性甚至坏死 ；并激活蛋白激酶 C 途径损伤血管

内皮细胞造成神经微循环障碍，最终导致 DPN[21]。

DPN 起病过程隐匿，临床尚缺乏有效治疗方法，

一旦发生难以逆转，将严重影响患者生活质量，因此

DPN 重在早期筛查预防 [14]。本研究应用 ROC 曲线对

Omentin-1 辅助诊断 DPN 的效率进行探索，发现曲线

下面积为 0.713，且当 Omentin-1 切值取 18.8 ng/ml 时，

其诊断效率最高，敏感性为 69.7%，特异性为 71.8%，

临床应用价值高。

TCSS 评分是目前多种 DPN 评分系统中较为成

熟完善且操作简单易行的评分系统，其结果与神经

电生理检查及神经形态学检查一致性程度高，临床

已广泛用于 DPN 严重程度的评估 [11]。本研究通过

对 Omentin-1 与 TCSS 评分进行线性相关分析发现，

Omentin-1 与 TCSS 评分负相关，即患者 Omentin-1 水

平越低，TCSS 评分越高，DPN 病情越严重。

综上所述，DPN 患者中 Omentin-1 水平低于单

纯 T2DM 患者，且 Omentin-1 是 DPN 的保护因素，在

T2DM 患者中可辅助 DPN 诊断及其严重程度的评估，

临床应用价值高。本研究为单中心研究，样本量较小，

研究结论需经多中心、大样本量研究进一步验证。
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