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随着人们生活质量提高和人口老龄化，糖尿病

对老年人的生命健康造成严重影响，而 2型糖尿病

（type 2 diabetes mellitus，T2DM）患者在所有糖尿病

患者中占比近 90% [1]。2013年的调查数据显示，中

国目前糖尿病患者有近 1亿，预计到 2050年将达到

1.4亿[2]。T2DM患者的血糖如未得到及时和有效的

管控，可引发一系列慢性并发症 [3]，影响患者的生活

质量，增加死亡风险[4]。目前诊断 T2DM的“金标准”

是口服葡萄糖耐量试验（oral glucose tolerance test，
OGTT），其操作步骤繁琐，需要患者拥有良好的依从

性。以空腹血糖（fasting plasma glucose，FPG）为诊

断依据时易漏诊以餐后血糖升高为主的患者 [5]。炎

症反应与 T2DM发病存在密切相关。胰岛在炎症微

环境中，细胞的胰岛素分泌会受损，器官-器官串扰

导致其功能障碍 [6]。类固醇受体辅激活因子（steroid
receptor coactivator，Src）的激活与糖尿病发病的炎

症反应相关，其可能为 T2DM潜在生物学标志物。本

研究拟探索Src在T2DM诊断中的价值，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 招募的研究对象来自 2024年 4月

至 2025 年 3 月宁波市镇海区炼化医院体检中心体

检人群，其中 T2DM 59例（T2DM组），健康体检者

60例（对照组）。T2DM组纳入标准：（1）年龄 18岁
以上，性别不限；（2）符合 T2DM 诊断标准[7]。对照

组纳入标准：排除 T2DM及其他严重疾病。排除标

准：（1）孕产妇及哺乳期女性；（2）心功能不全及肝肾

功能障碍患者；（3）1型糖尿病患者；（4）甲状旁腺功

能亢进、甲状腺炎、甲状腺功能减退或甲状腺亢进等

代谢性疾病患者；（5）急性或慢性炎症性疾病及自身

免疫性疾病患者；（6）精神障碍及恶性肿瘤患者。本

研究获得宁波市镇海区炼化医院医学伦理委员会批

准（批件号：202313），所有研究对象均同意参加本研

究并签署书面知情同意书。

1.2 方法 通过体检档案收集研究对象基线资料及

血清生化指标。基线资料包括年龄、性别、收缩压、

舒张压。血清生化指标包括FPG、糖化血红蛋白（gly-
cosylated hemoglobin，HbAlc）、三酰甘油（triglycer-

ide，TG）、低密度脂蛋白胆固醇（low-density lipopro-
tein cholesterol，LDL-C）、血清总胆固醇（total choles-
terol，TC）、高密度脂蛋白胆固醇（high density lipo-
protein cholesterol，HDL-C）等。

1.3 Src检测 抽取研究对象空腹静脉血，在常温

下静置 2 h使其凝集，随后在 4℃条件下以 1 000Χg

的转速离心 15min，分离上清液即血清，将其吸取至

新的离心管中，每管 120 l，置于 80℃超低温冰箱。

采用酶联免疫吸附试验（ELISA）检测，用样品稀释

液将标准品由 2 000 pg/ml逐倍稀释至 31.25 pg/ml，
将酶标板上的孔位分设为标准孔、待测孔及对照孔。

每孔加样 50 l，并设置 2个平行复孔，遵照说明书

要求洗板、孵育，在加入终止液 30 min内，酶标仪在

450 nm处测吸光值。各孔测算净 OD值，绘制标准

曲线，并依照标准曲线计算各样品浓度。

1.4 统计方法 采用 SPSS 28.0软件进行分析，绘
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图运用 Graphpadprism 10.0及 R软件 4.5.1。连续变

量以均数±标准差表示，采取单因素方差分析或 检

验；计数变量比较采用 2检验。相关性分析采用 Pear-
son相关性分析，并绘制热图，以色阶表示相关性强

度。绘制受试工作特征（receiver operating characteris-
tic，ROC）曲线评估诊断价值。影响因素则运用多元

Logistic回归分析。＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组基线资料及血清生化指标比较 T2DM组

血清TC、HDL-C水平低于对照组，FPG、HbAlc水平

高于对照组，差异均有统计学意义（均 ＜ 0.05）；两
组年龄、性别、收缩压、舒张压、TG、LDL-C水平差异

均无统计学意义（均 ＞ 0.05），见表 1。
2.2 两组血清 Src水平比较 T2DM组 Src的表达

水平为（317.99±82.76）pg/ml，高于对照组的（207.33±
82.31）pg/ml，差异有统计学意义（ =7.31，＜ 0.05），
见图 1。
2.3 Src 水平与生化指标的相关性 Src 的表达水

平与 FPG以及 HbAlc呈正相关（ =0.278、0.338，均
＜ 0.05）；与 LDL-C 呈负相关（ = 0.185， ＜

0.05），见图 2。
2.4 T2DM的影响因素 多元 Logistic回归分析显

示，血清 Src和HDL-C水平是 T2DM患病的影响因

素（均 ＜ 0.05），见表 2。
2.5 血清 Src 在 T2DM 中的诊断效能分析 以分

组为状态变量，血清 Src、Src联合 HDL-C表达水平

为检验变量绘制 ROC 曲线。结果显示，Src 诊断

T2DM 的曲线下面积为 0.864（95% 0.795 ～

0.933），特异度为 76.7%，灵敏度为 88.1%，见图 3A。
Src联合 HDL-C诊断 T2DM的曲线下面积为 0.860

（95% 0.795～ 0.925），特异度为 83.3%，灵敏度为

74.6%，见图 3B。

3 讨论

胰岛素抵抗（insulin resistance，IR）是 T2DM的

主要病因，IR会降低胰岛素的效能，导致机体代偿性

增加胰岛素分泌，这种代偿会增加胰岛素分泌器官胰

腺的负担，最终胰腺分泌胰岛素的量会逐渐衰减[8]。

胰岛素受体功能缺陷是发生 IR的重要因素，胰岛素 受体隶属于受体酪氨酸激酶家族，主要在胰岛素靶

表 1 两组基线资料和生化检测指标比较

指标 T2DM组（ =59） 对照组（ =60）（ 2）值 值

年龄（岁） 77.3±8.1 76.5±9.1 0.52 ＞ 0.05
性别（男/女，例） 20/39 22/38 （0.10） ＞ 0.05
FPG（mmol/L） 6.62±1.36 5.40±0.46 6.58 ＜ 0.05
HbAlc（%） 6.71±1.21 5.50±0.36 7.44 ＜ 0.05
收缩压（mmHg） 135.68±16.29 137.35±17.83 0.53 ＞ 0.05
舒张压（mmHg） 73.88±9.86 77.08±9.27 1.82 ＞ 0.05
TC（mmol/L） 4.41±0.96 4.81±1.01 2.21 ＜ 0.05
TG（mmol/L） 1.59±1.10 1.41±0.87 1.03 ＞ 0.05
HDL-C（mmol/L） 1.33±0.38 1.52±0.45 2.50 ＜ 0.05
LDL-C（mmol/L） 2.40±0.71 2.62±0.75 1.65 ＞ 0.05
注：T2DM为 2型糖尿病，FPG为空腹血糖，HbAlc为糖化血红蛋白，

TC为血清总胆固醇，TG为三酰甘油，HDL-C为高密度脂蛋白胆固

醇，LDL-C为低密度脂蛋白胆固醇。1 mmHg≈0.133 kPa

表 2 T2DM患者的多元 Logistic回归分析

变量 值 值 值 值（95% ）

Src 0.018 0.003 ＜ 0.05 1.018（1.011～ 1.025）
TC 0.159 0.251 ＞ 0.05 0.853（0.521～ 1.394）
HDL-C 1.535 0.629 ＜ 0.05 0.215（0.063～ 0.735）
注：T2DM为 2型糖尿病，Src为类固醇受体辅激活因子，TC为血清

总胆固醇，HDL-C为高密度脂蛋白胆固醇
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细胞的膜上表达[9]。结合胰岛素时，受体能使其磷酸

化，进行信号转导，改变靶细胞的结构和功能，促进

胞外葡萄糖进入靶细胞内，激活糖代谢相关酶，调节

靶细胞糖合成与代谢，以维持血糖的动态平衡[10]。胰

岛素受体功能缺陷致使胰岛素对胰岛素受体的作用

以及靶细胞的激活失效，血糖细胞内被利用受阻，导

致葡萄糖游离于血液，从而升高血糖，导致T2DM的

发生 [11]。有研究发现慢性炎症反应过程中，炎性因

子的过度分泌干扰了胰岛素信号通路并降低相关组

织对胰岛素的敏感性，引发 IR [12]。炎症反应过度产

生的胰岛素抑制蛋白，与胰岛素结合使其活性降低，

进一步加重 IR [13]。

Src蛋白作为 SFKs中的重要成员之一，参与正

常细胞有丝分裂和增生等过程，其异常活化可导致

细胞和组织功能障碍。研究发现 Src的异常活化参

与了 T2DM病程中胰岛素的分泌、IR和并发症等多

个环节[14]。脂肪组织的慢性炎症与 IR高度相关，由

Src介导的过氧化物酶体增殖物激活受体 磷酸化能

降低脂肪组织中炎症基因表达水平，减少细胞因子

及趋化因子的分泌及巨噬细胞的迁移 [15]。其具体机

制可能是Src磷酸化促进了T2DM发病相关的PI3K/
AKT信号通路的传导，激活 PI3K/AKT通路，抑制

MARK的表达水平，使血糖处于稳定状态，从而改善

IR [16]。HDL-C用于反应血脂水平，其水平降低提示

存在脂质代谢紊乱，加重氧化应激反应。氧化应激

反应是引起胰岛 细胞炎症反应的重要因素，因此其

表达水平与 T2DM呈负相关[7，17]。

本研究结果显示，在 T2DM患者血清中，Src表
达水平显著高于健康人群。这表明 Src的升高可能

参与了炎症反应的发生和发展，加重了 IR。Src的
表达水平与 FPG及HbAlc呈现正性相关，这说明血

清 Src 的表达水平与 T2DM 的严重程度具有关联

性，血糖越高其表达量越高，因此该指标对T2DM严

重程度的判断可能具有一定的价值。ROC 曲线分

析验证了血清 Src表达水平在 T2DM诊断中效能较

高。Src联合 HDL-C诊断 T2DM的效能并未提高，

其原因仍需进一步实验探索。综上所述，血清 Src对
T2DM诊断及疾病严重程度预测有一定的临床价值。
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纤维支气管镜（flexible bronchoscopy，FB）检查

的气道刺激反应十分强烈，容易引起剧烈呛咳、恐惧

不安、窒息濒死感等重度不适，并致低氧血症、循环

超负荷、恶性心律失常等严重不良反应 [1-2]。国内外

的大多数指南或专家共识均建议 FB 检查期间应给

予患者适度的镇静麻醉以提高其耐受性和满意度，

并最大程度降低操作损伤和意外风险 [2]。但常规的

无痛技术（保留自主呼吸的轻至中度镇静方案）并不

能有效抑制FB检查引起的强烈气道反应，而进一步

增加镇静深度则会明显加重呼吸抑制并致低氧风险

急剧上升[3-4]。经鼻高流量氧疗（high-flow nasal can-
nula oxygen therapy，HFNC）可通过专用的鼻导管提

供流量高达 70～ 80 L/min的加热加湿气体，以及可

调节的氧气浓度（21%～ 100%），可有效纠正低氧血

症、减少低氧性呼吸衰竭的发生及机械通气的需求[5]。

笔者前期研究证实，25～ 65 L/min流量的HFNC可

降低深度镇静下成人FB检查的低氧发生率（2.7%～

10.8%）[4]；即便是老年患者，辅助应用 45 L/min流量的

HFNC，其深度镇静下FB检查的低氧风险也仅 8.3%～

8.7%[6]。但缺乏有效通气功能的 HFNC并不能完全

消除深度镇静下FB检查的低氧风险，仍需在术中做

好严密的监测和低氧防治预案 [6-7]，且如果能有效识

别低氧的术前决定因素，则可尽早启动预防干预措

施。本文拟在前期研究基础上，进一步筛选 HFNC

辅助用于成人无痛 FB 检查的低氧防治效果及影响

因素，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 样本量估算 本研究根据前期研究结果，按照

经验法估算，需要保证每个预测因子至少有 10个目

标事件，则至少需要 50例（10Χ5）病例；目标事件发

生的概率约为 8%，则总样本量至少为 625例。考虑

失访情况，以 10%失访率增加样本量计算并取整数，
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