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以及高血压等聚集发病，严重影响人类健康的临床

征候群⋯。本研究旨在了解T2DM家系人群中MS

的发生情况，并探讨其危险因素，为今后在该群体中

开展各种代谢紊乱的早期防治提供科学依据。

对象与方法

1．对象：本研究中将T2DM患者的血缘一级亲

属中至少有一人为确诊的T2DM患者的家系定义

为T2DM家系。以1996年12月至2006年12月在

上海市第六人民医院住院、门诊及接受糖尿病知识

教育的患者中有家族史的T2DM患者(70％以上来

自上海市，其余为江浙地区)为先证者，以先证者为

核心，经伦理委员会批准并签署知情同意书，得到确

诊的T2DM家系715个。调查设计样本量5498

人，有效调查人数为4468人，有效应答率为

81．27％。本研究仅纳入具有完整血压、血脂及血糖

资料的先证者、先证者的一级亲(包括同胞、父母及

15岁以上的子女)、二级亲及无糖尿病家族史的先

证者和同胞的配偶。被调查者总数4468人，男

2033人，女2435人。其中一级亲2372个，包括父

亲206人，母亲271人，同胞1341人，子女554人；

二级亲492个，配偶889人。糖尿病的诊断标准采

用WHo(1999)糖尿病诊断标准旧o，MS的诊断标准

采用2004年中华医学会糖尿病学分会(CDS)建议

的工作定义[3]，即具备以下的三项或更多者：

①BMI≥25 kg／m2；②TGj>1．7 mmol／L或HDL．C

男<0．9 mmol／L，女<1．0 mmol／L；③BP>j

140／90 mm Hg(1 1Tim Hg=0．133 kPa)及(或)已确

诊为高血压并治疗者；④空腹血糖(FPG)≥

6．1 mmol／L及(或)餐后2 h血糖(2 h PG)

7．8 mmol／L，及(或)已确诊为糖尿病并治疗者。

2．方法：

(1)调查内容：采用统一设计的表格，由经过培

训的调查员上门或到医院实验室对调查对象逐个进

行调查。内容包括询问T2DM发病情况、诊治经

过、疾病史、家族史以及绘制家系图谱及测量身高、

体重、BP等。受检者静坐15 min以上，采用常规袖

套式水银血压计测量3次，取平均BP值。BMI按

体重(kg)／身高(m)2计算。

(2)生化指标：所有受试者均空腹过夜，糖尿病

患者前一晚停用降糖药和中长效胰岛素，空腹及馒

头餐2 h后抽取静脉血。全部非糖尿病患者受试前

3 d进食足量的碳水化合物，早晨空腹行口服葡萄糖

耐量试验(OGTT)，空腹及口J11罡75 g葡萄糖后2 h分

别取静脉血，测定血糖、血脂等水平。血糖于当时取

回后立即用葡萄糖氧化酶法(试剂盒来自上海生物

制品研究所)测定。TG、HDL．C、TC及LDL—C用酶

法测定(全自动生化仪)。DM患者均做谷氨酸脱羧

酶(GAD)抗体、酪氨酸磷酸酶(IA2)抗体(英国RSI

公司试剂盒)检测，以排除1型糖尿病家系。所有先

证者均用PCR／Apal酶切法做线粒体基因突变

[tRNAhCUUR)nt3243A--，G]检测，以排除线粒体基因

突变糖尿病家系。

3．统计学分析：用自行设计的糖尿病家系管理

统计分析软件(DPMSS 1．0软件)建立数据库及绘

制家系图谱，双重录入数据并逻辑检错无误后转换

为SPsS数据库文件，数据经整理后用SPSS 11．0软

件进行相应的统计学分析与处理。检验数据正态分

布情况，非正态分布者资料经对数转换后分析。计

量资料组间比较用方差分析和协方差分析，以孑±s

表示。计数资料的比较用x2检验及趋势分析。

结 果

1．T2DM家系成员的临床特征比较：校正年

龄、性别后可见(表1)，先证者、一级亲、二级亲和配

偶间两两比较其血糖值差异均有统计学意义(P<

0．05)。先证者的BMI明显高于一级亲、二级亲

(P<0．05)，但先证者和一级亲间SBP、DBP、TC、

HDL．C、LDL—C差异均无统计学意义(P>0．05)。

2．T2DM家系成员的MS及各组分的患病率：

表1 T2DM家系成员的临床特征比较(j±s)

组别例数瑟(意‰)(鼎g)(茹L)(盐蠕)(器)(函⋯舀⋯器)(蹬)
先证者715亚．5-+11．6 126．45±19．钟81．34±10,1t2 8，∞-+3．位 12．36±5．43 24．16_+3．29 1．斟±1．47 5．115±1．∞ 1．乃±0．43 3．24±1．42

—级亲2372 49．9±15．妒 124．78+21．79 811．36±12．17 6．饵-+2．616 6．85+-3．3矿 23．74_+3．3尹1．63±1．1矿4．92+1．37 1．26+-0．45 3．11±1．37

二缎亲492 33．2±15．ib一115．19±17．99 75．17+11．驴·4 5册±1．渺·o 5．57±1．时一23．位±3．时‘1．60+-1．44 4．锝±1．砭1．311+0．对“2．74+1．拶

配偶 鲫51．1±12．矿J 123．82_+21．努u 79．锕±12．秒td 4．91±1．21b,dt，6．11+-2．醋·d一23．85_+3．27' 1．Ⅳ±1．砑4．81±1．静”1．25-+0．42'3．08+1,22

注：与先证者比较．4P<0．05，6P<0．Ol；与一级亲比较，‘P<0．05。巾<0．01；与二级亲比较。。P<0．05，，P<0．01；以上均校正年龄、

性别
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MS患病率在二级亲、配偶、一级亲、先证者中逐渐

升高(均P<0．0I)(表2)。将所有研究人群依据

cDs(2004)MS及其组分的定义分为无代谢异常、

1～2种代谢异常及MS三个亚组，其中无代谢异

常、1～2种代谢异常及MS的构成比在先证者中分

别为0％、61．40％和38．60％，在一级亲中为

19．90％、55．02％和25．08％，在二级亲中为

40．24％、50．82％和8．94％，在配偶中为29．70％、

53．31％和16．99％。在一级亲、二级亲和配偶中至

少有1种代谢异常的患病率分别为80．10％、

59．76％、70．30％。在MS的各项指标中，代谢异常

患病率由高到低依次为：先证者及其一级亲中为高

血糖、血脂异常、高血压、超重／且巴胖，配偶中为血脂

异常、高血压、超重／月巴胖、高血糖，在二级亲中则为

血脂异常、超重／月巴胖、高血压、高血糖。
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3．MS及各组分的患病率与年龄、性别的关系：

将研究对象以每10岁为一年龄段分为6个亚组后

可见，一级亲和配偶其高血糖、高血压、MS的患病

率随着年龄增加而上升(趋势分析，P<0．叭)，最高

患病率出现在60岁以上组(表3)。同样无代谢异

常组分的比例随着年龄的增长明显下降(趋势分析，

P<0．01)。一级亲40岁以下各组的代谢异常以血

脂异常最常见，在40岁以后则以高血糖为最常见。

组间比较可见一级亲40岁以上各组的高血糖、MS

患病率高于同年龄组的配偶(P<0．05)。年龄分层

后再按性别分层可见，MS患病率的增龄趋势具有

一定的性别差异。先证者中50岁以下各组MS患

病率呈男高女低趋势，50岁以上则女性高于男性，

且呈增长的趋势；一级亲中同样可看到这一趋势，但

不同的是年龄分界线落在60岁。

表2 MS不同性别及各组分的患病率(％)

先证者 ≤20 1 I(100．oo)0(0．00) 1(100．00) 1(100．00) 1(100．00)
21～ 17 17(100，00) 2(11．76)4(23．53) 5(29．41) 3(17．65)
31～ 95 95(100．00) 20(2I．05) 34(35．79) 50(52．63) 29(30．53)

41～ 201 201(100．00) 72(35．82) 71(35．32) 100(49．75) 79(39．30)

5l～ 229 229(100．00) 108(47．16) 85(37．12) 101(44．10) 91(39．74)

>60 172 172(100．00) 93(54．07) 63(36．63) 83(48．26) 73(42．44)

一级亲 ≤20 67 8(11．94) 3(4．48) 17(25．37) 18(26．87) 3(4．48)
21～ 193 29(15．03) 18(9．33) 44(22．80) 73(37．82) 13(6．74)

31～ 377 104(27．59)83(22．02) 120(31．83) 156(41．38) 53(14．06)

41～ 687 306(44．55) 239(34．79) 251(36．54) 287(41．78) 157(22．85)

51～426 269(63．14) 206(48．36) 156(36．62) 200(46．95) 142(33．33)

>60 622 44l(70．90) 367(59．OO) 216(34．73) 282(45．38) 227(36．50)

二级亲 ≤20 111 5(4．50) 11(9．91) 20(18．02) 36(32．43) 6(5．41)
21～ 148 11(7．43) 16(10．81) 28(18．92) 49(33．11) 7(4．73)
31～ 88 14(15．91) 22(25．00) 26(29．55) 43(48．86) 9(10．23)
41～ 67 14(20．90) 17(25．37) 22(32．84) 2l(31．34) 6(8．96)
5l～ 46 15(32．61) 14(30．43) 21(45．65) 20(43．48) 10(21．74)
>60 32 18(56．26) 16(50．00) 9(28．13) 14(43．75) 6(18．75)

配偶 ≤20 0 0(0．oo) o(o．oo) o(o．oo) o(o．oo)0(0．oo)
2l～ 34 2(5．88) 2(5．88) 5(14．71) 12(35．29)0(0．00)
3l～ 131 13(9．93) 24(18．32) 37(28。24) 35(26．72) 12(9．16)
41～ 282 42(14．89)88(31．21) 85(30．14) 107(37．94) 39(13．83)
5I～ 242 55(22．72) 101(41．74)84(34．85) “0(45．45)48(19．83)
>60 200 67(33．50) 111(55．50) 76(38．00) 97(48．50) 52(26．oo)
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讨 论

MS是一组代谢起源的相互关联的危险因素组

合，既往研究表明MS患者是发生T2DM和心血管

疾病的高危人群。与非MS者相比，其患心血管疾

病及T2DM的风险均显著增加。目前，国内外

T2DM家系MS流行状况的大规模人群资料较为有

限。本研究对715个T2DM家系的4468个成员进

行分析，MS的患病率及表现特点为：①约1／4的家

系成员患MS，其中先证者及一级亲中MS患病率

高于在相近年龄及生活环境下的配偶；②约60％～

80％的一级亲、二级亲和配偶至少有1种代谢异常；

③40岁以下的一级亲最多见的代谢异常为血脂异

常，40岁以上则为高血糖，而在二级亲中此年龄分

界线在60岁。

目前流行病学调查显示，不同研究中MS患病

率存在很大差异，这种差异与人种、地域、疾病状态

等有关。近5年应用CDS建议对中国人MS患病

率情况的调查表明，在上海、北京、武汉等经济发达

城市，中国人MS的粗患病率为14％～16％，标化患

病率为9％～12％H’5]。本研究中先证者的配偶MS

的患病率为17％，与上述以社区为背景的流行病学

调查结果相似，并且以家系中配偶作为研究对照具

有环境影响因素相似，年龄、性别等易匹配，干扰因

素少等优势，可比性较强，且减少了选样偏差。我们

发现，T2DM家系成员发生MS的概率远高于配偶

组，特别是40岁以上一级亲MS患病率远高于同年

龄组一般人群，这提示MS的发病有明显的家族聚

集倾向。导致这种聚集性分布的主要原因有遗传因

素哺】、同一家族环境因素相似"’8]、家系成员对代谢

异常更为关注等。国内外通过双生子MS相关指标

遗传度的分析发现，T2DM、高血压、肥胖聚集在同

卵双生子的一致率显著高于异卵双生子，MS各成

分的遗传度评估为25％～50％旧1。

多项研究证实，MS具有显著的增龄趋势，本研

究得到同样的结果。其中一级亲41～50岁组、60岁

以上组MS患病率分别是40岁以下组的2倍和6

倍。此外，家系成员为代谢病的高危人群，本研究中

约60％～80％的一级亲、二级亲和配偶至少伴有一

种代谢异常，远高于全国社区流行病学调查数据

(33％N38％)tsJ。而且家系成员多种疾病或代谢异

常合并已成为一种普遍现象，尤其见于40岁以上人

群，因此应对该人群进行MS的早期识别和重点预

防。同时，本研究中二级亲患MS者约为9％，相当

数量的二级亲尚未进入发病年龄，估计随年龄增长

患病率会逐渐增加。因此家系中MS的防治工作更

应提前，并高度关注其严重的低龄化趋势。

以往研究中关于MS男女患病率之间差异的结

论多不一致，性别与MS的关系存在人种、种族差

异。且这种差异与不同的诊断标准有关，同一社区人

群应用不同标准得出的结果可能截然相反⋯。本研

究发现，二级亲和配偶中MS患病率男高女低，而先

证者及一级亲中男女患病率相近。进一步按年龄分

层发现，一级亲中60岁以下各组MS患病率呈男高

女低趋势，60岁以上则呈女高男低趋势。先证者中

同样可看到这一趋势，不同的是年龄分界线在50

岁。遗传及环境因素在上述结果中可能的不同作用

尚有待进一步研究。

总之，我们对家系成员的相关代谢变化的初步

研究表明，MS的发病有明显的家族聚集倾向，家系

成员尤其一级亲是一个各种代谢紊乱明显高危的人

群。目前防治MS的主要目标是预防心血管病及

T2DM的发病，因此开展MS为先导的家系人群(尤

其一级亲)综合防治，对这些人群进行早期识别和重

点预防，将有效降低整个社会和医疗体系的负担。
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