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［摘要］　目的　探讨尿白蛋白／尿肌酐比值（ＵＡＣＲ）与２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者下肢血管病变的关系。方
法　选取Ｔ２ＤＭ患者５７７例，根据踝肱指数（ＡＢＩ）分为不合并下肢血管病变组（ＮＬＥＡＤ组，４７２例）和合并下肢
血管病变组（ＬＥＡＤ组，１０５例），收集两组患者的年龄、病程、吸烟史、收缩压、舒张压、体质指数（ＢＭＩ）和实验室
相关指标。结果　ＬＥＡＤ组年龄、病程、吸烟率、收缩压（ＳＢＰ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、尿酸（ＵＡ）、肌酐
（Ｃｒ）及ＵＡＣＲ高于ＮＬＥＡＤ组，而肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）低于ＮＬＥＡＤ组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；两组间
舒张压（ＤＢＰ）、体质指数（ＢＭＩ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、空腹血糖（ＦＰＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）和高
密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。相关分析显示，ＵＡＣＲ与年龄、病程、ＳＢＰ、ＨｂＡ１ｃ、Ｃｒ
和ＵＡ呈正相关，与 ｅＧＦＲ和 ＡＢＩ呈负相关。ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，ＳＢＰ、ＬＤＬＣ和 ＵＡＣＲ是 Ｔ２ＤＭ合并下
肢血管病变的危险因素。结论　２型糖尿病患者 ＵＡＣＲ升高提示下肢血管病变发生的风险增大，定期监测
ＵＡＣＲ有助于早期预防下肢血管病变。
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　　２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）是以慢性高血糖为特征的
全身代谢性疾病，糖尿病血管病变是常见的并发病

之一，包括大血管病变和微血管病变。其中，下肢

血管病变是２型糖尿病患者常见大血管并发症，
我国调查显示，糖尿病患者下肢动脉病变患病率

为２０．４％［１］。糖尿病下肢血管病变主要的病理

改变是下肢动脉粥样硬化（ＬＥＡＤ），早期常常表
现为感觉异常，随着疾病进展，晚期严重时可出

现肢端肌肉萎缩、皮肤溃疡、缺血性坏疽等表现，

是糖尿病足的重要原因，严重影响生活质量［２］。

尿白蛋白排泄增加是糖尿病肾脏损害的敏感指

教，有研究［３］认为它也是糖尿病大血管病变的独

立危险因素。本研究进一步分析 ２型糖尿病患
者尿白蛋白／尿肌酐比值（ＵＡＣＲ）与下肢血管病
变的关系，判断其在下肢血管病变发生发展中的

变化，为早期诊断及治疗 ２型糖尿病 ＬＥＡＤ提供
帮助。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取２０１６年６月至２０１９年１月
于安徽省立医院内分泌科住院的 ５７７例 Ｔ２ＤＭ患
者，其中男３３９例，女２３８例；年龄（６２．３５±１１．８９）
岁；病程（１２．８７±７．７７）年。所有患者符合１９９９年
ＷＨＯ糖尿病诊断标准［４］。所有的患者采用超声多

普勒血流探测仪测定踝肱指数（ＡＢＩ）。《２０１７年中
国２型糖尿病防治指南》［５］：ＡＢＩ≤０．９０，诊断
ＬＥＡＤ，故根据 ＡＢＩ结果，将所有患者分为两组，下
肢血管病变组（ＬＥＡＤ组）１０５例，无下肢血管病变
组（ＮＬＥＡＤ组 ＡＢＩ＞０．９０）４７２例。
１．２　纳入与排除标准　纳入标准：（１）所有 Ｔ２ＤＭ
诊断符合世界卫生组织（ＷＨＯ）２型糖尿病诊断标
准；（２）年龄 ＞１８岁；（３）糖尿病下肢血管病变诊断
符合中国２型糖尿病防治指南的定义。（４）踝肱指
数ＡＢＩ的结果完整。排除标准：（１）１型糖尿病、妊
娠期糖尿病；（２）继发性 Ｔ２ＤＭ；（３）合并糖尿病急
性并发症：如糖尿病酮症酸中毒、高渗性高血糖综合

征；（４）合并严重的心功能不全及肝功能不全；（５）
合并急性肾功能不全、原发性肾脏疾病；（６）合并各
种感染性疾病；（７）合并恶性肿瘤、甲状腺疾病、骨
质疏松史的患者；（８）近期有创伤和手术等应激
病史。

１．３　方法
１．３．１　一般资料　测定身高、体质量，计算体质指

数（ＢＭＩ）。记录患者性别、年龄、病程、吸烟史、收缩
压（ＳＢＰ）和舒张压（ＤＢＰ）和吸烟史。
１．３．２　实验室指标的测定　研究对象禁食 ８～
１２ｈ，于次日清晨空腹抽静脉血，使用全自动生化分
析仪检测患者空腹血糖（ＦＰＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、三
酰甘油（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、高密
度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、血肌酐（ＳＣｒ）和尿酸
（ＵＡ）；采用高效液相色谱法测定 ＨｂＡ１ｃ；留取晨尿
采用采用免疫比浊法检测尿白蛋白，ＢｅｎｅｄｉｃｔＢｅｈｒｅ
肌酐比色法测肌酐浓度，计算其比值为 ＵＡＣＲ，以
ＵＡＣＲ≥３０ｍｇ／ｇＣｒ为异常。ｅＧＦＲ根据肾脏病饮食
改良公式计算：

ｅＧＦＲ（ｍＬ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２）＝１８６×（ＳＣｒ／
８８．４０２）－１．１５４×年龄－０．２０３×（０．７４２×女性）。
１．３．３　ＡＢＩ的测量　用多普勒血流探测仪测定，患
者仰卧位，置袖带于踝部及前壁肱动脉，测取胫前或

胫后动脉、足背动脉以及肱动脉收缩压，两者之比为

ＡＢＩ值，取两侧中的最低值作为ＡＢＩ结果。
１．４　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ２１．０软件进行统计
学分析。正态分布的计量资料用ｘ±ｓ表示，组间比
较采用ｔ检验；非正态分布计量资料以中位数及四
分位间距［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］表示，采用非参数 Ｍａｎｎ
ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。计数资料以例数（百分数）表示，
采用χ２检验。ＵＡＣＲ与其他指标相关性分析采用
Ｓｐｅａｒｍａｎ法。此外，采用二分类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法
分析２型糖尿病合并下肢血管病变的危险因素。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组临床指标的比较　与 ＮＬＥＡＤ组比较，
ＬＥＡＤ组年龄、病程、吸烟率、ＳＢＰ、ＬＤＬＣ、ＵＡ、Ｃｒ及
ＵＡＣＲ上升，而ｅＧＦＲ降低，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），ＤＢＰ、ＢＭＩ、ＨｂＡ１ｃ、ＦＰＧ、ＴＣ、ＴＧ和 ＨＤＬＣ差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表 １。
２．２　ＵＡＣＲ与各指标的 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析　
Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析结果显示，ＵＡＣＲ与年龄、病程、
ＳＢＰ、ＨｂＡ１ｃ、Ｃｒ和ＵＡ呈正相关，与 ｅＧＦＲ、ＡＢＩ呈负
相关。见表 ２。
２．３　２型糖尿病合并下肢血管病变的多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析　以有无Ｔ２ＤＭ合并下肢血管病变为因变
量，以 ＳＢＰ、ＬＤＬＣ、ＵＡＣＲ等为自变量，行多因素
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示，ＳＢＰ、ＬＤＬＣ和ＵＡＣＲ是
Ｔ２ＤＭ合并下肢血管病变的危险因素。
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表１　两组临床指标的比较

组别 例数
年龄

（ｘ±ｓ，岁）
病程

（ｘ±ｓ，年）
ＢＭＩ

（ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）
ＳＢＰ

（ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ）
ＤＢＰ

（ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ）
吸烟

［例（％）］

ＨｂＡ１ｃ

（ｘ±ｓ，％）

ＦＰＧ
（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＮＬＥＡＤ组 ４７２ ６０．６４±１１．４１ １２．０９±７．３５ ２４．７１±３．１７ １３５．４７±１５．７３ ８１．７５±９．４６ １１４（２４．２） ８．８３±６．８０ ７．９１±５．５０

ＬＥＡＤ组 １０５ ７０．０１±１１．０１ １６．４１±８．６１ ２４．９１±３．３１ １３８．９±１４．８７ ８０．１９±１１．１１ ３６（３４．２） ８．７８±１．９８ ７．４８±３．２０

ｔ（χ２）［Ｚ］值 ７．６５９ ４．７６９ ０．５８０ ２．０４１ １．３３５ （４．５８４） ０．１３６ １．０７０

Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ０．５６２ ０．０４２ ０．１８４ ０．０３２ ０．８９２ ０．２８６

组别 例数
ＴＣ

（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＴＧ

（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＬＤＬＣ

（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＨＤＬＣ

（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＵＡ

（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｃｒ
［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），

ｍｍｏｌ／Ｌ］

ｅＧＦＲ
（ｘ±ｓ，

ｍＬ·ｍｉｎ－１·１．７３ｍ－２）

ＵＡＣＲ
［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），

ｍｇ／ｇＣｒ］

ＮＬＥＡＤ组 ４７２ ４．３１±０．９７ １．８６±１．１７ ２．３４±０．７５ ０．９５±０．２７ ３１６．６５±９０．３３ ５８（４９，７０） １２２．２１±４２．１ ２０．４０（１２．０４，５２．２２）

ＬＥＡＤ组 １０５ ４．３９±１．１２ １．９０±１．１０ ２．５１±０．８７ ０．９２±０．２９ ３３７．６０±１０４．８８ ６６（５２，８２） ９４．１５±４１．９１ ４７．７０（２０．１８，１６２．１１）

ｔ（χ２）［Ｚ］值 ０．６７８ ０．３２０ ２．０３８ １．０１６ ２．０８５ ［１３０．１８４］ ６．１８２ ［３．５２１］

Ｐ值 ０．４９９ ０．７４９ ０．０４２ ０．３１０ ０．０３８ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：ＢＭＩ为体质指数；ＳＢＰ为收缩压；ＤＢＰ为舒张压；ＨｂＡ１ｃ为糖化血红蛋白；ＦＰＧ为空腹血糖；ＴＣ为总胆固醇；ＴＧ为三酰甘油；ＬＤＬＣ为低密度脂蛋白胆固醇；ＨＤＬＣ为高密度脂蛋白胆
固醇；ＵＡ为尿酸；Ｃｒ为肌酐；ｅＧＦＲ为肾小球滤过率；ＵＡＣＲＷｉｅ尿白蛋白／尿肌酐比；下表同

表２　ＵＡＣＲ与各指标的Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析

统计学结果 年龄 病程 ＳＢＰ ＨｂＡ１ｃ Ｃｒ ＵＡ ｅＧＦＲ ＡＢＩ

ｒ值 ０．２７９ ０．２９７ ０．２５７ ０．０８５ ０．２８５ ０．１３２ －０．３６２ －０．１９１

Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．０４１ ＜０．００１ ０．００２ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：ＡＢＩ为踝肱指数

表３　２型糖尿病合并下肢血管病变的多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

影响因素 回归系数 标准误 Ｗａｌｄχ２值 Ｐ值 ＯＲ（９５％ＣＩ）值

ＳＢＰ ０．７７４ ０．２４９ ９．６６０ ０．００２ ２．１６９（１．３３１～３．５３５）

ＬＤＬＣ １．４３４ ０．２６６ ２９．０８１ ＜０．００１ ４．１９５（２．４９１～７．０６５）

ＵＡＣＲ １．３６２ ０．２６１ ２７．１９０ ＜０．００１ ３．９０６（２．３４０～６．５１８）

３　讨论
糖尿病下肢血管病变具有低诊断、低治疗，以及

高致残率和高死亡率的特点。已有大量临床研究证

明，糖尿病肾脏疾病与心血管疾病、脑血管疾病和外

周血管疾病等糖尿病大血管病变之间存在联系。不

论是ＧＦＲ降低或者是尿白蛋白尿排泄增加，糖尿病
大血管病变发生风险均明显增加［６］。

血管内皮细胞是维持其正常功能的关键因素，

近年来研究显示血管内皮细胞功能障碍被视为慢性

血管病变的基础［７］。糖尿病大血管病变与微血管

病变之间有共同的病理基础，即均以内皮细胞功能

损害为主要靶点，有研究显示 ＵＡＣＲ是反映糖尿病
肾脏损害的敏感指标，其与血管内皮细胞功能障碍

和大血管病变的发生也密切相关。此外，国外的多

个研究也已证实ＬＥＡＤ是糖尿病患者出现微量白蛋
白尿和肾功能减退的独立危险因素［８］。Ｔｓｅｎｇ等［９］

对２９０名中国台湾地区２型糖尿病患者进行回顾性
研究后认为，伴有外周血管病变的患者 ＵＡＣＲ更
高，与ＡＢＩ呈反比关系，且随着 ＵＡＣＲ的增加，外周
血管病变的发生率增加。严丽等［１０］研究得出２型
糖尿病患者ＡＢＩ与ＡＣＲ呈显著负相关关系，提示了
ＡＢＩ水平的变化可作为临床上早期糖尿病肾病的预
测指标。本研究中，糖尿病 ＬＥＡＤ组患者的 ＵＡＣＲ
水平明显高于无 ＬＥＡＤ组患者。相关分析显示
ＵＡＣＲ与 ＡＢＩ呈反比关系，ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示
ＵＡＣＲ是 Ｔ２ＤＭ合并下肢血管病变的独立危险因
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素，提示 ＵＡＣＲ增高的糖尿病患者 ＬＥＡＤ发生风险
增加。其可能的机制：（１）肾脏血管内皮损害时常
与全身血管内皮损伤同时发生［１１１２］。白蛋白尿可

能提示Ｔ２ＤＭ患者存在全身广泛的内皮细胞功能紊
乱，内皮细胞功能损害不仅存在于肾脏微血管，也广

泛存在于全身的大动脉［１３］。（２）糖尿病下肢血管主
要以动脉粥样硬化为病理基础，而动脉粥样硬化的

主要始动环节是内皮细胞损伤，脂质渗入、平滑肌增

殖和自由基损伤等诸多因素在动脉粥样硬化形成过

程中均起到重要作用［１４］。

多项研究［１５１６］认为，糖尿病患者血管动脉粥样

硬化与多种高危因素有关如糖尿病病程、高血压、血

脂、吸烟及血糖水平等。糖尿病并发下肢血管病变

是在持续高血糖的基础上由多种因素共同作用的结

果［１７］。本研究中，糖尿病合并 ＬＥＡＤ组患者的年
龄、病程、吸烟率、ＳＢＰ和 ＬＤＬＣ水平明显高于无
ＬＥＡＤ组患者。

综上所述，２型糖尿病患者尿白蛋白排泄增加
与ＬＥＡＤ的发生风险相关，ＵＡＣＲ、ＳＢＰ和 ＬＤＬＣ是
ＬＥＡＤ发生的危险因素。定期监测 ＵＡＣＲ对预测２
型糖尿病患者下肢血管病变有价值。
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