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【摘要】 目的 调查佛山地区临床初诊2型糖尿病患者中成人隐匿性自身免疫性糖尿病(LADA)的患病率

及其与2型糖尿病临床特点的差别。方法 对526例临床初诊为2型糖尿病患者用化学发光法测定谷氨酸脱羧

酶抗体(GAD-Ab)、酪氨酸磷酸酶蛋白抗体(ICA-Ab)及胰岛素自身抗体(IAA-Ab)，计算LADA的患病率并分析其

临床特点。结果 (1)临床初诊2型糖尿病患者中LADA患者检出率为5.9% (31/526)，其中GAD-Ab、ICA-Ab及

IAA-Ab的阳性检出率为5.2%、2.3%及0.9%。(2)病程1年内的初诊2型糖尿病患者其LADA检出率为11.3%，高

于病程1年以上患者的4.6% (P<0.05)。(3) LADA检出率与患者的临床特征有关，无家族发病史、低体重、低C-肽

水平及发病年龄小者有较高LADA发生风险。(4) 43.6%的LADA患者伴有两种以上代谢异常，其患病率由高到

低依次为：血脂异常、高血压、肥胖。在LADA患者中有16.1%的代谢综合征(MS)患病率。结论 (1)临床初诊为

2型糖尿病患者中有5.9%为LADA，应及早进行糖尿病抗体检测及临床干预。(2)超过2/5的LADA患者有多种

代谢异常，提示LADA患者应进行代谢方面检查以进行早期干预。
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【Abstract】 Objective To investigate the prevalence, clinical features of latent autoimmune diabetes in adults

(LADA) from phenotypic type 2 diabetic patients in Foshan. Methods Serum from 526 phenotypic type 2 diabetic

patients were screened for glutamic acid decarboxylase autoantibody (GAD-Ab), anti-islet cell autoantibody (ICA-Ab)

and anti-insulin autoantibody (IAA-Ab) through radioligand binding assay. The prevalence of LADA and its relation

with clinical features were analyzed. Results (1) The prevalence of LADA in phenotypic type 2 diabetic patients was

5.9% (31/526). The positive frequency of GAD-Ab, ICA-Ab and IAA-Ab was 5.2%, 2.3% and 0.9%, respectively.

(2) The prevalence of LADA from phenotypic type 2 diabetic patients with a duration of diabetic less than 1 year was

significantly higher than that of patients with a duration over 1 year (11.3% vs 4.6%, P<0.05). (3) The prevalence of

LADA was higher in patients with younger age at onset, lower body mass index and lower level of postprandial C pep-

tide and without diabetes family history. (4) 43.6% of LADA patients suffered from at least one kind of metabolic dis-

orders besides hyperglycemia, 16.1% of which were with MS. The metabolic disorders of prevalence from high to low

were as follows: hypertension, dyslipidemia, overweight/obesity. Conclusion (1) 5.9% of phenotypic type 2 diabetic

patients had LADA, which should be given early diagnosis of diabetic type and clinical intervention. (2) Approximate-

ly 2/5 patients with MS were found in LADA patients, indicating that overall screening and intervention of metabolic

disorder factors is important in LADA patients.
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·论 著·

成人隐匿性自身免疫性糖尿病(Latent autoim-

mune diabetes in adults，LADA)属于免疫介导性1型糖

尿病的亚型[1]。LADA的早期临床表现貌似2型糖尿

病，而存在胰岛 B 细胞的缓慢性自身免疫损伤为特

征。LADA的胰岛衰退速度为2型糖尿病的3倍，早期

从初诊2型糖尿病患者中诊断及干预LADA，对保护

残留的胰岛B细胞、减少糖尿病慢性并发症的发生率

具有现实意义。由于现今对LADA的研究中，研究人

群、入选标准、检测手段等存在不同，国内不同地区对

LADA患病率的报道有较大差异[2]。因此，本研究对佛

山地区临床初诊为2型糖尿病患者用化学发光法测定

谷氨酸脱羧酶抗体(GAD-Ab)、酪氨酸磷酸酶蛋白抗体

(ICA-Ab)及胰岛素自身抗体(IAA-Ab)，计算LADA的

患病率并分析其临床特点，为临床治疗提供参考数据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2013年1月至2014年6月

doi:10.3969/j.issn.1003-6350.2015.05.0231

··641



海南医学2015年3月第26卷第5期 Hainan Med J, Mar. 2015, Vol. 26, No. 5

在佛山市第二人民医院内分泌科门诊及住院的临床
初诊为 2型糖尿病患者 526例，男性 205例，女性 321

例，年龄22~82岁，平均(59±10)岁。纳入标准[3]：(1)符
合 1999年世界卫生组织糖尿病诊断标准；(2)糖尿病
患者年龄≥18 岁；(3)任一胰岛自身抗体(GAD-Ab、
ICA-Ab 、IAA-Ab)阳性；(4)诊断糖尿病后至少半年不
依赖胰岛素治疗。若同时符合上述3项，排除妊娠糖
尿病和其他特殊类型糖尿病后，可诊断为LADA。根
据抗体检测结果分为 3 组，即 GAD-Ab、ICA-Ab、
IAA-Ab均阴性者纳入 2型糖尿病组；GAD-Ab阳性，
不论 ICA-Ab、IAA-Ab 情况如何者纳入 LADA-1 组；
GAD-Ab 阴性，而 ICA-Ab、IAA-Ab 任一或两者阳性
者纳入LADA-2组。本研究得到了佛山市第二人民
医院伦理委员会的批准。

1.2 高血压、肥胖及代谢综合征的诊断标准 高
血压定义为收缩压≥140 mmHg (1 mmHg=0.133 kPa)

和 (或)舒张压≥90 mmHg。肥胖定义采用 2003 年
《中国成人超重和肥胖症预防控制指南(试用)》为标
准，以身高体重指数(BMI)≥28 kg/m2为肥胖。血脂
异常标准采用 2007 年《中国成人血脂异常防治指
南》标准，即胆固醇(TC)≥6.22 mmol/L为升高，低密
度脂蛋白(LDL-C)≥4.14 mmol/L 为升高，高密度脂
蛋白(HDL-C)<1.04 mmol/L为降低，甘油三酯(TG)≥
2.56 mmol/L 为升高。代谢综合征(MS)的诊断标准
采用2004年中华医学会糖尿病学分会建议，即具备以
下 3项或更多者：(1)身高体重指数(BMI)≥25 kg/m2；
(2)血 TG≥1.7 mmol/L 或血 HDL-C 男<0.9 mmol/L、
女<1.0 mmol/L；(3)血压≥140 mmHg 及(或)已确诊
为高血压病治疗者；(4)空腹血糖≥6.1 mmol/L 及
(或)餐后 2 h血糖≥7.8 mmol/L及(或)确诊为糖尿病
病治疗者。

1.3 方法
1.3.1 调查内容 使用统一设计的表格病历进

行病史询问及体格检查。内容包括糖尿病起病症状、
病程、用药情况、血糖控制情况、既往史、家族史、测量
身高、体重、血压、腰围、臀围等。

1.3.2 实验室检查内容 空腹及 75 g葡萄糖负
荷后2 h静脉血糖、血脂、糖化血红蛋白(HbA1c)、C肽、
定性检测GAD-Ab、ICA-Ab、IAA-Ab。血糖采用葡萄

糖氧化酶法测定，血脂采用自动生化仪化学酶法测
定，HbA1c采用阳离子交换色谱法(Xaient血红蛋白检
测仪，Bia-Sun 公司)，C 肽采用放射免疫法测定(Inc-

sonic公司试剂盒)，GAD-Ab、ICA-Ab、IAA-Ab采用酶
联免疫吸附法(德国 Dentinist 公司试剂盒)测定。以
上检测均参照试剂盒操作方法进行。GAD-Ab的批
内、批间变异系数分别为 4.9%~7.3%、3.1%~5.9%，
ICA-Ab 的批内、批间变异系数分别为 4.7%~7.6%、
5.6%~7.4%，IAA-Ab 的批内、批间变异系数分别为
4.9%~8.1%、4.2%~7.0%。

1.4 统计学方法 采用SPSS13.0软件进行统计
分析，计量资料呈正态分布者以均数±标准差(x-±s)表
示，非正态分布者以M(QR)表示。计数资料用例数、
构成比表示。非正态分布资料采用非参数检验，分类
变量比较采用χ2检验，正态分布资料多组间变量采用
方差分析。多因素分析采用 Logistic 回归分析。以
P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 初诊 2 型糖尿病患者中的 LADA 检出
率 526例临床初诊2型糖尿病患者中检出LADA者
31 例(5.9%)，男性 12 例，女性 19 例，发病年龄 18~69

岁，平均 (36 ± 12)岁，BMI 为 16.1~32.0 kg/m2，平均
(22.3±3.8) kg/m2。LADA-1 组 23 例，占 74.2%，LA-

DA-2 组 8 例，占 25.8%。GAD-Ab 阳性者有 21.7%

(5/23)合并 ICA-Ab 和/或 IAA-Ab 阳性，而 ICA-Ab

和/或 IAA-Ab 阳性者有 50.0% (4/8)合并有 GAD-Ab

阳性。
2.2 LADA的检出率与性别、糖尿病起病年龄、

病程及超重或肥胖的关系 31例LADA患者中男女之
间的LADA检出率差异无统计学意义(6.1% vs 5.7%，
P=0.15)。将研究人群按发病年龄分为 6个年龄段亚
组分析，LADA检出率在 18~29岁年龄段最高，之后
随年龄增加而发病率下降(P<0.05)。病程1年内初诊
的2型糖尿病患者其LADA的检出率为9.7%，高于病
程长于 1年患者的 4.3% (P<0.01)。在诊断为超重或
肥胖的初诊 2 型糖尿病患者中，有 3.2%为 LADA 患
者，而非超重或肥胖症的初诊 2型糖尿病患者中，有
7.1%为 LADA 患者，两者比较差异有统计学意义
(P<0.01)，见表1。

表1 LADA的检出率与性别、糖尿病起病年龄、病程及超重或肥胖的关系[例(%)，n=526］

组别

LADA-1

LADA-2

合计

发病年龄(岁) 糖尿病病程(年) BMI(kg/m2)

18~29

(n=58)

5(8.6)

3(5.2)

8(13.8)

30~39

(n=82)

5(6.1)

2(2.4)

7(8.5)

40~49

(n=121)

4(3.3)

1(0.8)

5(4.1)

50~59

(n=162)

4(2.5)

1(0.6)

5(3.1)

60~69

(n=72)

3(4.2)

1(1.4)

4(5.6)

≥70

(n=31)

2(6.5)

0(0)

2(6.5)

<1.0

(n=155)

12(7.7)

3(1.9)

15(9.7)

1.0~4.9

(n=130)

5(3.8)

2(1.5)

7(5.4)

5.0~9.9

(n=141)

4(2.8)

2(1.4)

6(4.3)

≥10

(n=100)

2(2.0)

0(0)

2(2.0)

<24.0

(n=368)

20(5.4)

6(1.6)

26(7.1)

≥24.0

(n=158)

3(1.9)

2(1.3)

5(3.2)
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2.3 LADA与2型糖尿病患者临床特点 LADA

发病年龄早于 2型糖尿病患者[(36±12)岁 vs (60±11)

岁，P<0.05]，LADA糖尿病家族史的比例低于2型糖尿
病患者(7.0% vs 18.2%，P<0.05)。LADA患者的BMI、
收缩期血压、TCH、LDL-C、C肽水平均低于2型糖尿病
组(P<0.05)。 LADA组MS发生率高于 2型糖尿病组
(16.1% vs 7.1%，P<0.05)。 LADA组甲状腺功能异常高
于2型糖尿病组(12.9% vs 3.6%，P<0.01)，见表2和表3。

2.4 多因素回归分析 以诊断 LADA 为因变
量，以性别、发病年龄、BMI、收缩压、舒张压、TG、TC、
LDL、空腹C肽、餐后2 h C肽、糖化血红蛋白、糖尿病

家庭史为自变量，进行逐步Logistic回归分析，最后显

示BMI、C肽、发病年龄4者的OR均小于1，与LADA

发生负相关，可看成保护因素(P<0.05)，见表4。

3 讨 论

LADA是从貌似2型糖尿病患者中筛查出的1型

糖尿病，属于免疫介导性 1型糖尿病的一个亚型，由

于LADA患者存在胰岛B细胞缓慢的自身免疫性损

害，因此早期正确的分型诊断的治疗具有重要的临床

意义[1]。由于研究人群、入选对象及检测方法等的不

同，LADA患病率文献报道方面差异较大[2]，临床初诊

为 2型糖尿病患者中LADA的检出率在不同国家中

报道不一，在北欧和北美，LADA在新诊断的 2型糖

尿病患者中5%~10%，奥地利LADA占糖尿病患者的

9.7%，英国糖尿病前瞻性研究对 35~54岁 3 672例典

型新诊断2型糖尿病患者GAD-Ab阳性率为7.0%，荷

兰 224 例 2 型糖尿病的 GAD-Ab 阳性率为 11.6%，意

大利 220 例 50 岁以上 2 型糖尿病的 GAD-Ab 阳性率

为 31.8%，德国 2型糖尿病患者的 GAD-Ab阳性率为

38.3% [3]。而日本学者对 2 型糖尿病的研究发现

GAD-Ab阳性比例仅为2.0% [4]；国内对LADA的研究

始于1993年，故流行病学资料较少，Zhou等[5]研究发

现195例35岁以上起病，半年以上的非酮症2型糖尿

病患者GAD-Ab阳性率为14.8%，2013年我国多中心

进行的LADA China研究，调查了 5 128例 15岁以上

初诊 2 型糖尿病患者，发现其中 LADA 的患病率为

6.2%，在不同性别及民族亚组中，LADA患病率差异

无统计学意义。本研究统计526例临床初诊为2型糖

尿病患者中LADA的检出率为5.9%，与LADA China

研究相似。根据以上研究推算，佛山地区LADA患病

率高于经典的 1 型糖尿病，与世界各地比较，LADA

在佛山地区的患病率较高。考虑到LADA的检出率

与糖尿病病程有关，其中病程1年内的患者检出率为

9.7%，因此应重视对初诊2型糖尿病患者进行糖尿病

相关抗体的筛查，争取能够做到早发现、早诊断、早治

疗，降低LADA患者彻底丧失胰岛功能的潜在危险。

目前与LADA发生有关的环境及遗传危险因素

的研究尚在起步阶段，目前可供参考的资料较少，国

外研究显示，遗传性HLA基因、病毒感染史、糖尿病

家庭史、超重肥胖、高龄、缺乏体育锻炼是LADA的高

危因素[6]，由于LADA的早期临床表现与 2型糖尿病

相似，非常容易被误诊为2型糖尿病，并且2型糖尿病

又占糖尿病总数的绝大部分，有关2型糖尿病危险因

素的研究较多且证据较为充分，在目前LADA危险因

素研究尚少的情况下，本研究在初步探寻LADA危险

因素时参考了2型糖尿病的相关危险因素[7]。本研究

发现，LADA患者检出率与发病年龄、BMI、胰岛B细

胞功能、糖尿病家族史等相关，并差异具有统计学意

义，提示对较低发病年龄、低BMI指数、较差胰岛素

分泌功能、无糖尿病家族史的初诊2型糖尿病患者有

较高的患LADA风险，提示这部分患者应进行糖尿病

表2 LADA和2型糖尿病临床特点的比较(x-±s)
项目

诊断年龄(岁)

身高(cm)

体重 (kg)

BMI (kg/m2)

腰围(cm)

臀围(cm)

腰臀比

收缩压(mmHg)

舒张压(mmHg)

TG (mmol/L)

TCH (mmol/L)

LDL (mmol/L)

HbA1C (%)

空腹C肽(µg/L)

2型糖尿病(n=495)

60±11

160.3±8.3

67.8±11.0

24.9±3.6

87.1±8.9

95.6±7.5

0.91±0.07

126.7±16.8

79.6±10.6

1.76±1.22

5.23±1.36

2.88±1.01

9.68±2.66

2.04±1.21

LADA (n=31)

36±12

165.3±7.9

68.0±11.7

22.3±3.8

84.2±9.6

94.1±8.2

0.90±0.07

123.0±16.9

78.6±10.0

1.60±1.09

5.09±1.20

2.80±0.99

10.01±2.45

0.76±0.36

F值

6.202

7.854

5.965

3.212

6.366

5.325

5.329

4.325

12.597

9.650

3.965

3.480

8.256

2.986

P值

0.032

0.103

0.034

<0.001

0.071

0.065

0.096

0.004

0.561

0.329

0.012

<0.001

0.141

<0.001

表3 LADA和2型糖尿病临床特点比较[例(%)]
项目

糖尿病家族史

高血压

血脂异常

超重或肥胖

代谢综合征

甲状腺功能异常

2型糖尿病(n=495)

90(18.2)

12(2.4)

36(7.3)

65(13.1)

35(7.1)

18(3.6)

LADA(n=31)

2(6.5)

1(3.2)

3(9.7)

4(12.9)

5(16.1)

4(12.9)

P值

0.012

0.451

0.320

0.561

0.015

<0.001

表4 LADA多因素Logistic回归分析

变量

发病年龄

糖尿病家族史

BMI

餐后2 hC肽

回归系数(β)

-0.119

-0.292

-0.021

-0.596

标准误

0.036

0.052

0.009

0.238

χ2值

17.635

10.119

29.485

4.235

P值

0.000

0.001

0.000

0.032

OR值

0.897

0.756

0.969

0.527

5%CT

0.825-0.945

0.683-0.821

0.946-0.998

0.369-0.865
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自身抗体检查，可提高 LADA 的诊断效率。由于

LADA属于1型糖尿病的亚型，胰岛B细胞自身免疫损

害发生较早，如较低的发病年龄可提示胰岛B细胞受

损程度越重，LADA的易感性增加[8]。肥胖认为是2型

糖尿病的危险因素，因肥胖能导致胰岛素抵抗，致胰岛

B细胞超负荷分泌胰岛素，增强肝脏低密度脂蛋白、甘

油三酯生成，促进2型糖尿病发生，而LADA者发病机

制以胰岛B细胞自身免疫受损为主，胰岛素抵抗程度

不重，而以胰岛功能受损为突出表现，故LADA较2型

糖尿病患者的BMI水平较低及胰岛功能较差[9]。既往

研究显示，糖尿病为多基因遗传因素及环境因素引起

的复杂病，1型糖尿病所受环境因素影响较2型糖尿病

为大，故遗传倾向较2型糖尿病为弱，在本研究中亦发

现，LADA较2型糖尿病无明显的家族遗传倾向[10]。

LADA目前无统一的诊断标准，本研究采用2012

年中华医学会糖尿病学分会关于LADA的诊疗共识

建议[1]：≥18岁起病、胰岛自身抗体阳性、诊断糖尿病

后至少半年不依赖胰岛素治疗，若同时具备上述 3

项，排除妊娠糖尿病等特殊类型糖尿病后，可诊断为

LADA。目前 LADA 的筛查主要采用 GAD-Ab，因

GAD-Ab 出现早且持续时间长，临床预测价值已证

实，加之检测业已标准化，是现今公认的诊断LADA

最敏感的免疫指标[11]。IAA 目前认为对于胰岛B细

胞损害的标志作用强于GAD-Ab，但持续时间较短，

阳性率偏低，其余 ICA、新近发现的ZnT8A等阳性对

LADA的诊断也有参考价值[12]。亚组分析中，本研究

对GAD-Ab阳性与GAD-Ab阴性的LADA患者进行

临床特点比较，未发现两种患者在临床特点上有统计

学差异，但如两种抗体同时阳性者其糖代谢紊乱更明

显，起病年龄更轻，胰岛功能下降更明显。

LADA作为一种自身免疫性疾病，较易伴与经典

1型糖尿病关联的其他自身免疫性病，包括自身免疫

性甲状腺病、乳糜泻及肾上腺功能低下等[13]。LADA

是自身免疫性甲状腺病的高危因素，可能与其携带的

HLA-DR3-DQ2 或 HLA-DR4-DQ8 等高危易感基因

有关[14]。本研究提示LADA与2型糖尿病比较，临床

甲状腺功能异常较多见(12.9% vs 3.6%，P<0.001)，且

差异有统计学意义。由于无论是甲状腺功能减退或

是甲状腺功能亢进，均会增加心血管疾病的(如冠心

病、房颤等)的潜在风险，推荐LADA患者中常规筛查

自身免疫性甲状腺疾病，以早期发现并及时治疗。

本研究采用2004年中华医学会糖尿病分会的MS

标准，超过2/5的LADA患者存在MS，目前肥胖症患病

率有急剧上升趋势，可能会有更多的LADA患者合并

MS，我们建议LADA患者在诊断后应进行代谢异常各

组分的全面检查，以避免糖尿病慢性并发症的发生[15]。
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冠心病患者生活质量相关影响因素分析
李美红，朱强锋，王 勤，陈 琛

(北京大学深圳医院心血管内科，广东 深圳 518036)

【摘要】 目的 分析冠心病患者生活质量状态并探讨其影响因素。方法 选取2012年5月至2014年5月

于本院进行诊治的 70 例冠心病患者为观察组，并以同期同龄的 70 例健康人员为对照组，将两组的

WHOQOL-100量表评估结果进行比较，同时比较不同性别、年龄段、文化程度、病程、社会支持程度及自我效能

感者的评估结果。结果 观察组的WHOQOL-100量表评分明显低于对照组，其中不同年龄段、文化程度、病程、

社会支持程度及自我效能感患者的评分比较差异均有统计学意义(P<0.05)，而不同性别患者的评分比较则差异

无统计学意义(P>0.05)。结论 冠心病患者的生活质量处于相对较差的状态，且年龄、文化程度、病程、社会支持

程度及自我效能感对其影响均较大。

【关键词】 冠心病；生活质量；影响因素
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Analysis on the influence factors of life quality of patients with coronary heart disease. LI Mei-hong, ZHU
Qiang-feng, WANG Qin, CHEN Chen. Department of Cardiology, Peking University Shenzhen Hospital, Shenzhen 518036,
Guangdong, CHINA

【Abstract】 Objective To analyze the life quality of patients with coronary heart disease, and to investigate

its influence factors. Methods Seventy patients with coronary heart disease in our hospital from May 2012 to May

2014 were selected as observation group, and 70 healthy persons with the same age at the same time were selected as

control group. Then the WHOQOL-100 score evaluation results of two groups were compared. The evaluation results

of the observation group with different gender, ages, education degree, disease course, social support degree and

self-efficacy were compared too. Results The WHOQOL-100 score of observation group were significantly lower

than those of control group. The score of patients with different ages, education degree, disease course, social support

degree and self-efficacy showed statistically significant differences (P<0.05), while the score of patients with different

gender had no significant differences (P>0.05). Conclusion The life quality of patients with coronary heart disease

is in poor state, and the influence of ages, education degree, disease course, social support degree and self-efficacy on

the score are great.

【Key words】 Coronary heart disease; Life quality; Influence factors
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