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２型糖尿病患者血小板参数及血小板表面相关
膜糖蛋白和线粒体膜电位表达的临床意义

余司文，武强，王艳华，贺乐奇，沈芳
（复旦大学附属上海市第五人民医院 检验科，上海　２００２４０）

［摘　要］目的：探讨２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者血小板参数、血小板聚集功能（ＰＡｇＴ）、血小板表面相关膜糖蛋
白（ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６１和ＣＤ６２Ｐ）及线粒体膜电位（Δψｍ）表达的临床意义。方法：选取７５例Ｔ２ＤＭ患者和５０例健康
对照者，取清晨空腹静脉血，检测血小板计数（ＰＬＴ）、血小板平均体积（ＭＰＶ）、血小板压积（ＰＣＴ）、血小板分布宽
度（ＰＤＷ）、ＰＡｇＴ、ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６１、ＣＤ６２Ｐ及 Δψｍ的变化。结果：与对照组比较，Ｔ２ＤＭ患者 ＭＰＶ、ＰＤＷ及 ＰＡｇＴ
水平均升高（Ｐ＜００５）；Δψｍ表达降低 （Ｐ＜００５）；ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６２Ｐ表达升高 （Ｐ＜００５）。结论：Ｔ２ＤＭ患者部
分血小板相关参数发生变化，这些参数的变化可能是糖尿病患者微血管病变的早期指标。
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　　随着生活水平的提高及生活习惯的改变，高热
量食物摄入增加、人口老龄化加剧及运动量减少，２

型糖尿病（非胰岛素依赖型糖尿病，ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）已成为继心血管病、肿瘤后第３大
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流行非传染疾病［１－３］。目前研究显示，２型糖尿病
的发病机制不仅与家族遗传、生活方式、内分泌干

扰物、肠道菌群等因素有关，还可能与血小板异常

有关［４－５］，但此方面研究较少。本研究拟通过检测

Ｔ２ＤＭ患者血小板计数（ｂｌｏｏｄｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｕｎｔ，ＰＬＴ）、
血小板平均体积（ｍｅａｎｐｌａｔｅｌｅｔｖｏｌｕｍｅ，ＭＰＶ）、血小
板压积（ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｃｒｉ，ＰＣＴ）、血小板分布宽度
（ｐｌａｔｅｌｅｔｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈ，ＰＤＷ）、血小板聚集功能
（ｐｌａｔｅｌｅｔａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎｔｅｓ，ＰＡｇＴ）、血小板表面相关膜
糖蛋白（ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６１和 ＣＤ６２Ｐ）及线粒体膜电位
（Δψｍ）的变化，探讨血小板异常对 Ｔ２ＤＭ患者的
临床意义及与Ｔ２ＤＭ发病机制的关系。

１　资料与方法
１．１　一般资料

选取２０１７年５月－２０１８年５月收治的符合中
国２型糖尿病防治指南（２０１３年版）糖尿病诊断及
分型标准［６］的Ｔ２ＤＭ住院患者７５例（男性４５例，
女性３０例），平均５２３岁；选取同期健康体检人群
５０例作为对照组，无高血压、糖尿病、心、肝、肾及
血液等疾病（男性 ２０例，女性 ３０例），平均 ４５６
岁。所有参与者均签署知情同意书。

１２　检测指标
所有被检测人员（Ｔ２ＤＭ患者和对照组）在受

检前２周内均不能服用对血小板功能有影响的药
物，保持正常饮食和生活规律，避免剧烈运动，空腹

８ｈ［７］后于第 ２天清晨空腹抽取肘静脉血 ２ｍＬ、
１５％乙二胺四乙酸二钾（ＥＤＴＡＫ２）抗凝，用日本
ＳｙｓｍｅｘＸＮ９０００全自动血球分析仪检测 ＰＬＴ、
ＭＰＶ、ＰＣＴ及ＰＤＷ；（２）肘静脉血１８ｍＬ、３２％枸
橼酸钠抗凝，用 Ｍｏｄｅｌ７００型全血血小板聚集仪
（Ｃｈｒｏｎｏｌｏｇ公司）检测ＰＡｇＴ；（３）肘静脉血１８ｍＬ、
３２％枸橼酸钠抗凝，用 ＦＡＣＳＣａｌｉｂｕｒ型流式细胞
仪（美国 ＢＤ公司）检测 ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６１、ＣＤ６２Ｐ和
Δψｍ的荧光阳性百分率。所有检测指标均要求
４ｈ内完成检测。
１３　统计学分析

使用ＳＰＳＳ１９０软件处理数据，定量资料用均
数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较用 ｔ检验，Ｐ＜
００５表示差异有统计学意义。

２　结果
２１　ＰＬＴ、ＭＰＶ、ＰＣＴ、ＰＤＷ和ＰＡｇＴ

与对照组比较，Ｔ２ＤＭ组被检者 ＰＬＴ计数降

低，但差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；ＰＤＷ及 ＭＰＶ
显著升高，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；两组被
检者ＰＣＴ比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；与
对照组比较，Ｔ２ＤＭ组患者的ＰＡｇＴ升高，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　两组被检者 ＰＬＴ、ＭＰＶ、ＰＣＴ、
ＰＤＷ及ＰＡｇＴ比较（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．１　ＴｈｅＰＬＴ，ＭＰＶ，ＰＣＴ，ＰＤＷ
ａｎｄＰＡｇＴｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

　指标
对照组

（ｎ＝５０）
Ｔ２ＤＭ组
（ｎ＝７５）

ｔ Ｐ

ＰＬＴ（×１０９／Ｌ） ２３５６８±３４８２２２４２３±５８１１ ２２３５ ０４４
ＭＰＶ（ｆＬ） １０８１±０８７ １４９６±２５６ １６３４ ００２
ＰＣＴ（ｆＬ） ０２５±００５ ０２４±００３ １０３９ ０６７
ＰＤＷ（％） １３４９±２３２ １８７２±４３９ １４５２ ００４
ＰＡｇＴ（ｍａｘ）（％） ５３５４±８１７ ７５２５±７２２ ２４０８ ００３

２２　Δψｍ和ＣＤ６２Ｐ、ＣＤ４１ｂ和ＣＤ６１
与对照组比较，Ｔ２ＤＭ组的 ＣＤ６２Ｐ、ＣＤ４１ｂ表

达水平均升高，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；
Δψｍ的含量降低，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；
ＣＤ６１的表达水平升高但差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。见表２，图１、２。

表２　两组被检者 ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６１、
ＣＤ６２Ｐ和Δψｍ比较（％，ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＣＤ４１ｂ，ＣＤ６１，ＣＤ６２Ｐａｎｄ
Δψｍｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

　指标
对照组

（ｎ＝５０）
Ｔ２ＤＭ组
（ｎ＝７５）

ｔ Ｐ

Δψｍ ９２９４±１１０６ ６５４３±８４２ １８４９ ００２
ＣＤ６２Ｐ １６９±０６２ ４２６±１０６ １５６７ ００３
ＣＤ４１ｂ ８８９８±７３４ ９２０９±４６ ２６７２ ００５
ＣＤ６１ ９１４１±５２２ ９０３４±５１１ １７９３ ０２３

３　讨论

Ｔ２ＤＭ患者最具有特异性的并发症是微血管
病变，这增加了缺血性心血管事件的风险［８］，因此

及早发现、及时处理血管性病变，对延缓其并发症

进程及改善预后显得尤为重要。目前，Ｔ２ＤＭ微血
管病变在常规体检中难以发现，大部分患者都得不

到及时、有效的处理［９］。因此，临床上对 Ｔ２ＤＭ微
血管病变的早期筛查，已成为一项迫在眉睫的难

题。本研究结果表示，Ｔ２ＤＭ患者外周血中血小
板Δψｍ降低（Ｐ＜００５），ＰＬＴ数量降低，ＰＡｇＴ、ＰＤＷ、
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图１　两组被检者Δψｍ
Ｆｉｇ．１　Δψｍｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

注：Ａ、Ｂ为ＣＤ６２Ｐ，Ｃ、Ｄ为ＣＤ４１ｂ，Ｅ、Ｆ为ＣＤ６１；Ａ、Ｃ及Ｅ为对照组，Ｂ、Ｄ及Ｆ为Ｔ２ＤＭ组。

图２　两组被检者ＣＤ６２Ｐ、ＣＤ４１Ｐ及ＣＤ６１
Ｆｉｇ．２　ΔＣＤ４１ｂ，ＣＤ６１ａｎｄＣＤ６２Ｐｏｆｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓ

ＭＰＶ水平升高（Ｐ＜００５）。有学者研究表明，血小
板要避免不被激活、黏附、聚集，本身就要具有一定

的能量，线粒体是血小板产生能量的最主要场所，

而血小板线粒体膜电位的高低反映血小板能量储

备力的大小［１０］。有不少学者发现Ｔ２ＤＭ患者血小
板ＭＰＶ、ＰＤＷ均大于对照组［８］，ＰＬＴ数量下降［１１］；

Ｋｒｏｅｍｅｒ还发现血小板 Δψｍ表达降低是细胞早期
凋亡的重要反映指标［１２］，ＭＰＶ、ＰＤＷ 的增高不仅

与糖尿病密切相关，还是其微血管病变的一个高危

因素［１３］，ＰＡｇＴ含量越高，血小板更易发生黏附和
聚集，血栓形成的可能性越大［１４］。因此，本研究有

理由认为，Ｔ２ＤＭ患者可能长期处于内分泌紊乱的
状态，导致血小板自身能量消耗（ＰＬＴ减少），血小
板提早凋亡（Δψｍ减低），刺激机体骨髓本身生产
大血小板代偿（ＭＰＶ和ＰＤＷ升高），血小板聚集功
能加强（ＰＡｇＴ升高），更易粘附，使血管形成微血
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栓。众所周知，血小板表面相关膜糖蛋白由质膜糖

蛋白（ＧＰⅡｂⅢａ、ＧＰⅠａⅡａ和 ＧＰⅠｂⅨⅤ等）
和颗粒膜糖蛋白（ＣＤ６２Ｐ和 ＣＤ６３）组成，参与血小
板粘附、聚集和活化等一系列的反应，在血栓性疾

病的发生与发展中起着重要作用［１５］。其中ＣＤ６２Ｐ
是仅表达于静息血小板 ａ颗粒膜表面的一种蛋
白［１６］，正常情况下不表达或低水平表达［１７］，而

ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６１是以活性状态存在于未被激活的血
小板上，并不与黏附蛋白结合［１８］。本研究结果显

示，Ｔ２ＤＭ组 ＣＤ４１ｂ和 ＣＤ６２Ｐ表达水平均高于与
正常对照组（Ｐ＜００５），但 ＣＤ６１表达量与对照组
比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５），可以认为
Ｔ２ＤＭ患者机体受到高糖刺激，血小板 ａ颗粒内的
Ｗｅｉｂｅｌｐａｌａｄｅ小体迅速与细胞膜融合，使 ＣＤ６２Ｐ
在短时间内高表达，促使血小板活化［１９］，诱导血小

板内质膜释放增加及 ＧＰⅡｂ／Ⅲａ（ＣＤ４１ｂ、ＣＤ６１）
复合物表达增加［２０］。ＧＰⅡｂ／Ⅲａ复合物表达增加
介导血小板大量粘附在内皮细胞上，改变 ＣＤ４１ｂ／
ＣＤ６１立体构型，促使ＧＰＩＩｂ／ＩＩＩａ与黏附蛋白结合，
从而诱导血小板粘附、聚集和释放等活化功能增

强，形成血栓［２１］，但其具体机制有待于进一步研

究。另外，本研究血小板参数均采用检测者的外周

血，方便采集且检测时间较短，大大减少体外人为

因素对血小板的激活，可以快速、准确地得到检测

结果，因此建议临床上可以将 ＰＬＴ计数、ＭＰＶ、
ＰＤＷ、ＰＡｇＴ、Δψｍ、ＣＤ４１ｂ及 ＣＤ６２Ｐ等指标作为评
估Ｔ２ＤＭ患者血管并发症风险的早期指标，同时还
可以对其病程进行及时的监控。

综上所述，本研究结果表明血小板参数、血小

板表面相关膜糖蛋白、线粒体膜电位表达异常可能

参与了Ｔ２ＤＭ的发生发展，但其具体机制有待于深
入研究。同时，可将此类检测指标作为Ｔ２ＤＭ血管
并发症风险的早期指标，值得在临床上进一步推广

应用。
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