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2型糖尿病周围血管病的危险因素分析 *
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摘要 目的：探讨 2型糖尿病周围血管病发病的风险因素。方法：随机选取 342例 2型糖尿病患者，其中 279例 2型糖尿病合并周

围血管病，63例未合并周围血管病，对比分析两组的性别、年龄、BMI指数、病程、有无吸烟史、有无高血压病史、尿酸、胱抑素 C、

总胆红素、直接胆红素、间接胆红素、前白蛋白等。依据双下肢动脉狭窄程度将 279例合并周围血管病患者分为 4组：狭窄率 <50 %

（组 1）、狭窄率 50 %至 75 %（组 2）、狭窄率 >75 %（组 3）、下肢闭塞（组 4），分析和比较不同狭窄程度组间上述各项基础资料及指

标间差异，危险因素采用多元 Logistic回归分析。结果：下肢动脉狭窄程度与胱抑素 C为正相关关系（r=0.227，P＜0.05）；下肢动脉

狭窄程度与前白蛋白为负相关关系（r=-0.181，P＜0.05）。结论：胱抑素 C为 2型糖尿病周围血管病的危险因素，前白蛋白为 2型糖

尿病周围血管病的保护因素，临床可将二者用于糖尿病周围血管病患者的诊治监测指标。
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A Study on the Risk Factors of Peripheral Vascular Disease of Type 2
Diabetes*

To investigate the effects of cystatin C, uric acid, total bilirubin, direct bilirubin, indirect bilirubin, and pre-

albumin on the risk of peripheral vascular disease in type 2 diabetes. Randomly selected 342 patients with type 2 diabetes, in-

cluding 279 patients with type 2 diabetes and peripheral vascular disease, and 63 patients without peripheral vascular disease. The gen-

der, age, BMI index, course of disease, history of smoking, No history of hypertension, uric acid, cystatin C, total bilirubin, direct biliru-

bin, indirect bilirubin, prealbumin, etc. In addition, 279 patients with peripheral vascular disease were divided into 4 according to the de-

gree of arterial stenosis of both lower limbs Group: stenosis rate <50 % (group 1), stenosis rate 50 % to 75 % (group 2), stenosis rate> 75 %

(group 3), lower extremity occlusion (group 4), analysis of the above items between groups with different degrees of stenosis Differences

between basic data and indicators. SPSS 25.0 software was used for data analysis. Comparison between groups was performed using in-

dependent sample t-test or analysis of variance. Post hoc comparisons were performed using LSD test. Comparisons between groups were

performed using x2 test. The correlation between the two samples was analyzed using Kendall's tau-b correlation analysis. The risk factors
were analyzed by multiple logistic regression. The degree of arterial stenosis of the lower limbs was positively correlated with

cystatin C (r=0.227, P<0.05); the degree of arterial stenosis of the lower limbs was negatively correlated with prealbumin (r=-0.181, P<0.
05). Cystatin C is a risk factor for peripheral vascular disease in type 2 diabetes, and prealbumin is a protective factor for pe-

ripheral vascular disease in type 2 diabetes.
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前言

糖尿病引起的外周动脉粥样硬化常以下肢动脉为主，表现

为下肢发凉、疼痛、感觉异常和间歇性跛行，严重者可致肢体坏

疽。周围动脉疾病（peripheral arterial disease,PAD）是糖尿病患

者发生下肢截肢的主要危险因素。运动功能障碍与严重的外周
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动脉疾病、血管炎症和血糖状况受损有关[1]。相较于非 PAD患

者，PAD患者全因死亡率和主要的大血管事件增加，筛查主要

PAD及其管理对 2型糖尿病患者的大血管事件至关重要[2]。

糖尿病周围血管病（diabetic peripheral vascular disease,

DPVD）的发病机制复杂，目前尚未完全清楚。研究表明高糖毒

性造成血管内皮细胞受损，使内皮因子释放、血小板活化等引

起该病发生发展。高血糖介导的细胞内氧化应激以及高血压、

血脂异常和吸烟是大血管和微血管疾病病因的主要病理过程。

慢性糖尿病并发症微血管和大血管已成为严重的健康问题，其

患病率与全球糖尿病人群的急剧增加并行[3,4]。越来越多的研究

显示糖尿病周围血管病变为糖尿病足溃疡发展的主要危险因

素。潜在的周围血管疾病的复杂因素使大多数糖尿病足溃疡无

症状，直到不愈合溃疡的证据变得明显[5-7]。缺血评估和改善灌

注的干预措施是控制糖尿病足溃疡实现伤口愈合的关键因

素[8]。本研究采用血管彩超、部分生化指标分析了 2型糖尿病周

围血管病患者相关风险因素，旨在为临床工作及基础研究提供

参考。

1 材料与方法

1.1 一般资料

回顾 2018年 1月至 2019年 10月于哈尔滨医科大学附属

第四医院松北综合内二科住院病历资料，筛选出在我院行血生

化分析及下肢动脉彩超检查的 2型糖尿病患者 342例作为研

究对象，均符合 1999年WHO糖尿病诊断分型标准。通过超声

检查判定患者是否合并外周血管病将其分为两组，合并周围血

管病组（男患 159 例，女患 120 例），无合并组（0 组，男患 28

例，女患 35例），两组在性别、年龄、BMI指数、病程、有无吸烟

史、有无高血压病史等无明显差异。此外，依据双下肢动脉狭窄

程度将 279例合并周围血管病患者分为 4组：狭窄率 <50 %

（组 1，其中男患 102例，女患 80例）、狭窄率 50 %至 75 %（组

2，其中男患 35例，女患 17例）、狭窄率 >75 %（组 3，其中男患

8例，女患 6例）、下肢闭塞（组 4，其中男患 14例，女患 17例），

不同狭窄程度在性别、年龄、BMI指数、病程、有无吸烟史、有无

高血压病史等无明显差异。

1.2 研究方法

1.2.1 一般资料及生化指标 收集性别、年龄、BMI指数、病

程、吸烟史、高血压病史、下肢动脉超声等情况及尿酸、胱抑素

C、总胆红素、直接胆红素、间接胆红素、前白蛋白等血液生化指

标水平。本院生化指标在 Beckman AU5831生化仪上完成。

1.2.2 血管彩超检查 应用 Siemens ACUSON S3000 超声诊

断系统，检查入选者自腹股沟起各个下肢主要动脉，观察是否

存在粥样硬化斑块及狭窄程度，如有则判定存在周围血管病。

1.3 统计学方法

采用 SPSS 25.0软件行数据分析。对数据进行正态性检验，

符合正态分布的计量资料用（x± s）表示，组间比较采用独立样
本 t检验或方差分析，两两比较采用 LSD检验；计数资料用 n

(%) 表示，组间比较采用 x2检验；两样本间的相关关系采用
Kendall的 tau-b相关性分析，多因素分析采用多元 Logistic回

归分析，检验水准（P）为 0.05。

2 结果

2.1 有无血管病变组间基础资料比较

两组性别、年龄、BMI指数、病程、吸烟史、高血压比较差异

均没有统计学意义（P＞0.05）。各组之间数据具有可比性。

表 1 有无病变组基础资料比较

Table 1 Comparison of the basic data of patients with and without lesions

Gender
Age BMI

Course of

disease

Smoking Hypertension

Male Female Yes No Yes No

Lesion group

（279）
159（57.0） 120（43.0） 58.65± 10.83 26.13± 3.22 6.37± 5.31 104（37.3） 175（62.7） 121（43.4） 158（56.6）

Non-lesion

group（63）
28（44.4） 35（55.6） 58.97± 11.73 25.92± 3.27 6.24± 4.12 22（34.9） 41（65.1） 27（42.9） 36（57.1）

x2 3.264 -0.208 0.179 0.457 0.123 0.005

P 0.071 0.835 0.858 0.648 0.726 0.941

2.2 有无血管病变组间生化指标比较

有病变组胱抑素 C值高于无病变组，前白蛋白低于无病变

组（P＜0.05），尿酸、总胆红素、直接胆红素、间接胆红素差异没

有统计意义（P＞0.05）。

表 2 有无病变组生化指标比较

Table 2 Comparison of the biochemical indicators of patients with and without lesions

Uric acid Cystatin C Total bilirubin Direct bilirubin Indirect bilirubin Prealbumin

Lesion group（279） 338.32± 90.81 0.94± 0.31 14.95± 8.73 4.14± 2.46 10.85± 6.74 0.25± 0.07

Non-lesion group

（63）
344.43± 96.84 0.8± 0.4 14.27± 5.48 3.73± 1.67 10.53± 4.11 0.27± 0.07

t -0.477 3.038 0.582 1.234 0.354 -2.24

P 0.634 0.003 0.561 0.218 0.724 0.026
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2.3 不同狭窄程度组各项基础资料的比较

各组间性别、年龄、BMI指数、病程、吸烟史、高血压比较差

异均没有统计学意义（P＞0.05）。

表 3 不同狭窄程度各项基础资料比较

Table 3 Comparison of various basic data of patients with different stenosis degrees

Gender
Age BMI

Course of

disease

Smoking Hypertension

Male Female Yes No Yes No

0 28（44.4） 35（55.6） 58.97± 11.73 25.92± 3.27 6.24± 4.12 22（34.9） 41（65.1） 27（42.9） 36（57.1）

1 102（56.0） 80（40.0） 57.38± 11.4 25.9± 3.18 6.08± 5.32 64（35.2） 118（64.8） 81（445） 101（55.5）

2 35（67.3） 17（32.7） 61.79± 8.31 27.15± 3.55 6.75± 4.55 27（51.9） 25（48.1） 24（46.2） 28（53.8）

3 8（57.1） 6（42.9） 60.71± 10.64 26.52± 2.82 6.64± 5.44 4（28.6） 10（71.4） 4（28.6） 10（71.4）

4 14（45.2） 17（54.8） 59.87± 10.29 25.57± 2.77 7.29± 6.38 9（29.0） 22（71.0） 12（38.7） 19（61.3）

x2 7.314 1.915 0.489 1.889 6.627 1.789

P 0.120 0.107 0.744 0.112 0.157 0.775

表 4 下肢动脉狭窄程度与胱抑素 C、前白蛋白做 Kendall的 tau-b相关性分析

Table 4 Tau-b correlation analysis of arterial stenosis of lower limbs with cystatin C and prealbumin for Kendall

Cystatin C Prealbumin

r P r P

Degree of stenosis 0.227 ＜0.001 -0.181 ＜0.001

2.4 不同狭窄程度组间生化指标比较

各组间胱抑素 C和前白蛋白差异有统计学意义（P＜0.05）：

3级、4级胱抑素 C高于 0级、1级、2级，1级、2级胱抑素 C高

于 0级；3级、4级前白蛋白低于 0级、1级、2级。尿酸、总胆红

素、直接胆红素、间接胆红素差异没有统计意义（P＞0.05）。

2.5 下肢动脉狭窄程度与胱抑素 C、前白蛋白的相关性分析

下肢动脉狭窄程度与胱抑素 C 为正相关关系（r=0.227，

P＜0.05）；下肢动脉狭窄程度与前白蛋白为负相关关系（r=-0.

181，P＜0.05）。

2.6 下肢动脉狭窄的危险因素

在多元回归中，以无下肢动脉狭窄组为参考，胱抑素 C在

1、2、3、4级上均有统计学意义（P＜0.05），胱抑素 C为危险因

素相对危险度 OR值分别为 4.209、8.849、30.142、33.816；前白

蛋白在 3、4级上均有统计学意义（P＜0.05），前白蛋白为保护

因素相对危险度 OR值分别为 9.81× 10-7、6.40× 10-7。

3 讨论

糖尿病现已成为全球性负担[9]。在糖尿病及其相关的周围

血管疾病患者中，下肢截肢手术仍是血管外科医师最常用的手

术。大截肢后，该人群通常遭受高再入院率，伤口并发症增加以

及转换为更近端的大截肢的痛苦，死亡率很高[10,11]。PAD的存在

是糖尿病足溃疡（diabetic foot ulcer,DFU）无法愈合的主要危险

因素，患者接受快速血运重建可减少截肢的风险，干预措施的

选择应由多学科的血管小组根据患者的具体情况进行适当选

择[12-14]。糖尿病患者 PAD发病早，进展快，常无症状，难以诊断。

提高 PAD筛查技术可促进早期诊断并减少疾病进展。目前临

床对于预测结果的最有用的床旁测试尚无共识，一些指示性值

（如踝压力、踝肱指数、脚趾压力和经皮氧分压等）可用作早期

血运评估指导[15]。相较于参考成像检查（如磁共振血管造影，计

算机断层扫描血管造影），准确性尚无共识，目前血管造影被认

为具有更高的评估价值。临床需要更强有力的证据来就诊断

PAD的最有用的非侵入性床旁试验达成共识[16-19]。因此，分析 2

型糖尿病性周围血管病患者的生化指标，明确该疾病的危险因

素，有助于提高 PAD的早期诊疗。

本研究表明，与无病变组相比，DPVD患者胱抑素 C水平

高，而前白蛋白水平低于无病变组，且具有统计学意义，提示胱

抑素 C为 DPVD的危险因素，前白蛋白为保护性因素。分析原

因，可能是胱抑素 C与组织蛋白酶相互作用，参与动脉粥样硬

化；前白蛋白作为一种负性时相反应蛋白，在机体应激反应、坏

死物质清除、组织修补等生理过程中扮演着重要角色。不同狭

窄程度组间比较，胱抑素 C和前白蛋白差异有统计学意义，且

组内比较得出：3级、4级胱抑素 C高于 0级、1级、2级，1级、2

级胱抑素 C高于 0级；3级、4级前白蛋白低于 0级、1级、2级。

下肢动脉狭窄程度与胱抑素 C、前白蛋白做 Kendall的 tau-b相

关性分析得出：下肢动脉狭窄程度与胱抑素为正相关关系，下

肢动脉狭窄程度与前白蛋白为负相关关系。在多元 logistics回

归中与无下肢动脉狭窄组为参考比较得出：胱抑素 C在不同狭

窄程度组间上均有统计学意义，前白蛋白在 3、4组上均有统计

学意义。这提示了 PAD患者病情越重，胱抑素 C上升越明显，

前白蛋白较病情轻的患者降低明显。有数据表明老年人患外周

血管疾病和肾脏疾病等合并症的趋势有所增加。然而，减少出

现坏疽的趋势与增加血管干预措施相辅相成，有助于继续保持

警惕和快速协调的跨学科糖尿病足护理[20]。研究显示较低的生

理性血清总胆红素致抗炎和血管保护作用降低[21]。研究表明血清

胱抑素 C与中国 T2DM受试者中糖尿病足的高患病率有关[22,23]。

在糖尿病人群中，胱抑素 C与肢体动脉疾病之间存在强而独立
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的关联，胱抑素 C> 1.2 mg / L表明发生下肢缺血的风险大大增

加[24]。已经有研究证明胱抑素 C与糖尿病性视网膜病变及糖尿

病肾病相关[25,26]。胱抑素 C升高已被独立视为影响动脉粥样硬

化的危险因素。没有明显肾病的 2型糖尿病患者中，胱抑素 C

与 PAD独立相关[27]。近期国外相关研究显示：心外膜脂肪组织

（epicardial adipose tissue, EAT）积累与胱抑素 C之间的强关联

表明 EAT积累可能在胱抑素 C分泌中起重要作用，可能导致

T2DM患者的心脏代谢风险[28]。另有国外研究发现，胱抑素 C

的升高表明受试者处于高水平发生 PAD的风险，比临床认识

要早很多年，是早期亚临床 PAD的敏感指标，胱抑素 C独立与

PAD风险增加相关[7]。根据最新的欧洲 PAD指南，建议所有

PAD患者都应使用降脂药、戒烟、控制血压、健康饮食和运动，

此外对有症状的 PAD患者应使用抗栓药治疗。胱抑素 C的水

平升高可以帮助我们预测有未来 PAD发育风险的个体，因此，

可能被用来激励有风险的个体在早期就遵从指南建议以抵消

风险因素[29]。低水平的前白蛋白与患有 T2DM的老年人骨质疏

松症的风险增加有关[30]。近年的一些研究揭示前白蛋白在机体

应激反应、坏死物质清除、组织修补等生理过程扮演重要角色，

并在心内科疾病的诊断、危险分层、预后评估等方面具有重要

作用。

综上所述，胱抑素 C是糖尿病周围血管病（DPVD）的独立

危险因素，前白蛋白是糖尿病周围血管病（DPVD）的保护因

素。临床中通过监测胱抑素 C及前白蛋白便于了解患者病情变

化，有助于提高 PAD的早期诊治，值得重视。
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