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［摘要］　目的　探讨２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）伴高血压患者亚临床甲状腺功能减退（ＳＣＨ）与颈动
脉斑块之间的关系。方法　纳入Ｔ２ＤＭ患者８４８例，以是否伴有高血压将其分为 Ｔ２ＤＭ伴高血压
组（研究组，４２５例）和Ｔ２ＤＭ不伴高血压组（单纯Ｔ２ＤＭ组，４２３例），收集其一般临床资料、实验室
检查结果、甲状腺功能和颈动脉斑块检出率并进行比较，采用 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析探讨与颈动脉斑块
相关的危险因素。结果　研究组患者的年龄、≥６０岁患者比例、ＢＭＩ、Ｔ２ＤＭ病程、胱抑素Ｃ及同型
半胱氨酸水平、胰岛素释放试验（ＩＲＴ）０分钟及１２０分钟（ＩＲＴ０和ＩＲＴ１２０）的胰岛素、空腹Ｃ肽及
胰岛素、胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡＩＲ）、脂肪酶、甘油三酯（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固
醇（ＬＤＬＣ）、颈动脉斑块检出率、游离甲状腺素（ＦＴ４）水平和ＳＣＨ患者比例均明显高于单纯Ｔ２ＤＭ
组，空腹血糖水平明显低于单纯Ｔ２ＤＭ组（Ｐ＜０．０５）。高血压、ＳＣＨ、高龄及高 ＬＤＬＣ水平为颈动
脉斑块形成的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。结论　Ｔ２ＤＭ伴高血压患者 ＳＣＨ的检出率较高，ＳＣＨ可
能是颈动脉斑块形成新的更强的危险因素。
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　　流行病学资料显示，我国２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）的
患病率为１０．４％［１］。Ｔ２ＤＭ大血管病变是其常见的慢
性并发症，病理基础是动脉粥样硬化。随着技术的进

步，糖尿病患者血糖、血压、血脂等心血管病危险因素

的管理均得到不同程度的改善，但是其微血管并发症

及大血管并发症的发病率及预后并无明显改善，因此

除了传统意义上的心血管疾病危险因素以外，可能需

要探索新的心血管疾病危险因素对患者预后的影响。

本文分析Ｔ２ＤＭ伴高血压患者甲状腺功能及颈动脉彩
超结果，了解亚临床甲状腺功能减退（ＳＣＨ）与颈动脉
斑块的关系，探讨 Ｔ２ＤＭ患者颈动脉粥样硬化新的危
险因素，以期为改善其动脉粥样硬化相关疾病的预后

提供依据。
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对象与方法

１．对象：纳入２０１６年１月～２０１７年１月于我科住院
的Ｔ２ＤＭ患者８４８例。Ｔ２ＤＭ诊断标准参考 ＷＨＯ１９９９
糖尿病诊断标准［１］。ＳＣＨ的诊断参考《成人甲状腺功
能减退诊治指南》［２］诊断标准：血清游离三碘甲腺原

氨酸（ＦＴ３）、游离甲状腺素（ＦＴ４）水平在正常范围内，
且促甲状腺激素（ＴＳＨ）水平高于正常值上限。结合我
院甲状腺功能的参考范围，将本研究中 ＳＣＨ的诊断标
准定义为ＴＳＨ＞４．５ｍＩＵ／Ｌ，且 ＦＴ３、ＦＴ４水平正常。以
是否伴有高血压将８４８例患者分为Ｔ２ＤＭ伴高血压组
（研究组，４２５例，５０．１％）和 Ｔ２ＤＭ不伴高血压组（单
纯Ｔ２ＤＭ组，４２３例，４９．９％），其中研究组男１９０例，
女２３５例，年龄 ３２～８６岁，中位年龄 ６１．３岁；单纯
Ｔ２ＤＭ组男２１６例，女２０７例，年龄３０～９１岁，中位年
龄５４．０岁。排除标准：（１）临床甲状腺功能减退、甲
状腺功能亢进及合并妊娠、肝硬化、明确诊断的原发性

肾小球疾病、垂体疾病或甲状腺癌患者；（２）服用甲状
腺激素治疗的患者；（３）甲状腺功能资料不完整的患
者。本研究经我院医学伦理委员会批准，所有患者均

知情同意。

２．方法
（１）一般临床资料和实验室检查结果：收集所有

患者的一般资料（包括年龄、ＢＭＩ、Ｔ２ＤＭ病程）和实验
室检查结果（胱抑素 Ｃ、同型半胱氨酸、脂肪酶等指标
水平）。

（２）生化指标及甲状腺功能检测：使用全自动生化
分析仪（ＢｅｃｋｍａｎＡＵ５８００）完成血糖（空腹及餐后２小
时血糖）、血脂［甘油三酯（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）及低密
度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）］等指标的测定。采用化学
发光法测定胰岛素释放试验（ＩＲＴ）０分钟及１２０分钟
（ＩＲＴ０和ＩＲＴ１２０）胰岛素、空腹 Ｃ肽及胰岛素、ＦＴ３、
ＦＴ４、总三碘甲腺原氨酸（ＴＴ３）、总甲状腺素（ＴＴ４）及
ＴＳＨ水平，仪器为郑州安图生物工程股份有限公司安
图生物的ＡｕｔｏＬｕｍｏＡ２０００，并选择该公司提供的相应
试剂盒，测定过程按说明书操作。计算胰岛素抵抗指

数（ＨＯＭＡＩＲ），ＨＯＭＡＩＲ＝空腹血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）×空
腹胰岛素（ｍＵ／Ｌ）／２２．５。

（３）颈动脉彩超检查：使用美国ＧＥ公司Ｖｉｖｉｄ７型
彩色超声仪，探头频率１１ＭＨｚ，由专门的心血管彩超医
生完成。从锁骨内侧横扫颈总动脉，沿其走行方向检

查颈内及颈外动脉，再沿血管走行从前斜位、侧位、后

斜位观察颈总动脉分叉处、颈内、颈外动脉情况。取颈

动脉长轴切面，在距分叉１ｃｍ处停帧，测量动脉内膜
中层厚度（ＩＭＴ），观察有无斑块，记录其形态、位置、数
量、性质，斑块与ＩＭＴ测定以心脏收缩期血管内径为准。
３．统计学分析：应用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比
较采用ｔ检验；非正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）
表示，组间比较采用秩和检验；计数资料以例和百分比

表示，组间比较采用 χ２检验。多因素影响分析采用
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．两组患者一般临床资料比较：研究组患者的年
龄、≥６０岁患者比例、ＢＭＩ、Ｔ２ＤＭ病程、胱抑素 Ｃ及同
型半胱氨酸水平均高于单纯 Ｔ２ＤＭ组，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．００１）。但两组患者性别比较差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
２．两组患者胰岛功能及颈动脉斑块检出率比较：

所有患者总体颈动脉斑块检出率为６１．６％（５２２／８４８）。
研究组患者空腹血糖水平低于单纯Ｔ２ＤＭ组，ＩＲＴ０及
ＩＲＴ１２０胰岛素、空腹Ｃ肽及胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ、脂肪
酶、ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ水平和颈动脉斑块检出率均高于单
纯Ｔ２ＤＭ组，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），但两组患
者餐后２小时血糖比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表２。
３．两组患者甲状腺功能比较：本研究中 Ｔ２ＤＭ患

者ＳＣＨ总体的检出率为 １８．３％（１５５／８４８）。研究组
患者ＦＴ４水平和ＳＣＨ患者比例均高于单纯 Ｔ２ＤＭ组，
差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），但两组间 ＴＴ３、ＴＴ４、
ＦＴ３及ＴＳＨ水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表３。
４．Ｔ２ＤＭ与颈动脉斑块相关的危险因素分析：以

是否有颈动脉斑块为因变量，以高血压、ＳＣＨ、ＴＳＨ绝
对值、ＴＴ３、ＴＴ４、ＦＴ３、ＦＴ４、Ｔ２ＤＭ病程、年龄、ＴＧ、ＴＣ、

表１　两组患者一般临床资料比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

≥６０岁
［例，（％）］

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

Ｔ２ＤＭ病程
（年）

胱抑素Ｃ
（ｍｇ／Ｌ）

同型半胱氨酸

（μｍｏｌ／Ｌ）
单纯Ｔ２ＤＭ组 ４２３ ２１６／２０７５４．０（４５．０，６４．０）１３７（３２．４） ２５．２２（２２．０１，２７．７２）５．０（１．０，１１．０）０．７２（０．６１，０．８７） ９．１７（６．７５，１４．６１）
研究组 ４２５ １９０／２３５６１．０（５３．０，７０．０）２３８（５６．０） ２６．０９（２４．２２，２９．３９）８．０（３．０，１３．０）０．８５（０．７１，１．０６）１１．００（７．５４，１６．４２）
χ２／ｚ值 ３．４３４ －７．２９７ ４７．９２ －６．２２７ －３．７９４ －７．３６８ －４．０５３
Ｐ值 ０．２２０ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１
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表２　两组患者胰岛功能及颈动脉斑块检出率比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
空腹血糖

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
餐后２小时血糖
（珋ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＩＲＴ０胰岛素
（ｍＵ／Ｌ）

ＩＲＴ１２０胰岛素
（ｍＵ／Ｌ）

空腹Ｃ肽
（ｎｇ／ｍｌ）

空腹胰岛素

（ｍＵ／Ｌ）
单纯Ｔ２ＤＭ组 ４２３ １０．４９（４．４９，１３．２０） ２０．２１±６．１０ ７．８７（６．５６，１０．８１）１７．１１（１１．９６，２７．５３）１．７９（１．１７，２．３６） ９．１３（７．０４，１３．９７）
研究组 ４２５ ９．８２（７．５４，１２．６１） ２０．６０±６．２０ １０．９５（８．０６，１３．７９）２５．３８（１６．３１，４７．６３）２．２２（１．５７，２．９９）１２．１６（９．１６，１６．５５）
Ｚ／ｔ／χ２值 －１．９９５ －０．３９５ －６．１５８ －５．５６５ －３．７５９ －４．１３１
Ｐ值 ０．０３０ ０．３４１ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．００２ ０．００１

组别 例数 ＨＯＭＡＩＲ 颈动脉斑块

检出率（％）
脂肪酶

（Ｕ／Ｌ）
ＴＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＬＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

单纯Ｔ２ＤＭ组 ４２３ ４．１６（３．１１，５．３２） ５６．４０ ４３．２０（３６．００，４９．１０） １．７９（１．２０，２．７３） ４．６０（３．９２，５．４８） ３．１８（２．５７，３．８１）
研究组 ４２５ ５．２５（３．９０，６．８５） ６６．４０ ４４．３０（３７．５５，５２．１０） ２．０１（１．４６，３．０１） ４．８３（４．０９，５．６１） ３．３５（２．６６，３．９９）
Ｚ／ｔ／χ２值 －５．１２８ １３．３１ －２．０６３ －３．７３８ －２．２９２ －２．５５８
Ｐ值 ０．００２ ＜０．００１ ０．０２９ ＜０．００１ ＜０．０４０ ０．０２８

表３　两组患者甲状腺功能比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
ＴＴ３

（ｎｇ／ｍｌ）
ＴＴ４

（ｎｇ／ｍｌ）
ＦＴ３

（ｐｍｏｌ／Ｌ）
ＦＴ４
（ｎｇ／ｄｌ）

ＴＳＨ
（ｍＩＵ／Ｌ）

ＳＣＨ
［例，（％）］

单纯Ｔ２ＤＭ组 ４２３ １．０４（０．９６，１．１７） ７．８０（６．８５，７６．８７） ４．２６（２．６８，４．９８） １４．３７（１２．３９，１６．３８） ２．２２（１．３２，３．４７） ５９（１４．０）
研究组 ４２５ １．０６（０．９７，１．１９） ８．２４（７．１２，７５．６３） ４．３９（２．８６，５．０３） １５．２２（１２．７１，１６．７２） ２．４１（１．３２，４．２９） ９６（２２．６）
Ｚ／χ２值 －１．５７６ －１．３８０ －１．７３８ －２．１１７ －１．４８３ ９．８７９
Ｐ值 ０．０６８ ０．０７７ ０．０５９ ０．０３３ ０．０５５ ０．００２

ＬＤＬＣ、收缩压、舒张压、空腹胰岛素、ＢＭＩ、ＨＯＭＡＩＲ
为自变量进行 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果表明，在排除
Ｔ２ＤＭ病程、ＨＯＭＡＩＲ、ＢＭＩ、ＴＴ４、ＦＴ３、ＦＴ４及 ＴＳＨ绝对
值的影响之后，高血压、ＳＣＨ、高龄及高 ＬＤＬＣ水平为
颈动脉斑块形成的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。见表４。

表４　与颈动脉斑块相关的危险因素分析

指标 β值 Ｓ．Ｅ．值 χ２值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

高血压 ０．１４５ ０．０２１ ４．２２１ ０．０３２ １．０７２１．００６～１．１２７
高ＬＤＬＣ ０．３７９ ０．１４９ ６．５０４ ０．００１ １．４６１１．０９２～１．９５５
ＳＣＨ １．３５７ ０．３７３ １３．２６１＜０．００１ ３．８８１１．８７１～８．０５８
高龄 ０．０８７ ０．００８ １２７．４６１＜０．００１ １．０９０１．０７４～１．１０７
常量 －６．０６８ ０．５９９ １０２．５７３ ０．０１０ ０．００２ －

讨　　论

Ｔ２ＤＭ患者常伴有高血压，本研究中，Ｔ２ＤＭ患者
合并高血压的比例为５０．１％。我们以是否伴高血压对
Ｔ２ＤＭ患者进行分组比较，结果表明，Ｔ２ＤＭ伴高血压
患者ＳＣＨ的检出率明显高于单纯Ｔ２ＤＭ患者（２２．６％
比１４．０％），也高于 Ｔ２ＤＭ总体患者（１８．３％）。既往
研究结果显示，若不区分是否伴高血压，Ｔ２ＤＭ患者中
ＳＣＨ检出率为１３．９％ ～２４．４％［３４］，与本研究结果相

似。说明ＳＣＨ的检出率变异较大，可能与样本的构成
不同及样本量的大小有一定的关系。曾有研究报道绝

经后 Ｔ２ＤＭ女性患者中 ＳＣＨ的检出率达３３．６８％
（６５／１９３）［５］，提示性别、年龄与ＳＣＨ有一定关联。

本研究中单纯Ｔ２ＤＭ患者颈动脉斑块的检出率为
５６．４％，合并高血压患者的检出率为６６．４％，Ｔ２ＤＭ患

者颈动脉斑块总的检出率为６１．５％。这种变化趋势
与本研究中 ＳＣＨ的表现相似。推测 Ｔ２ＤＭ患者发生
ＳＣＨ可能会增加颈动脉粥样硬化（斑块）发生的风险，
即ＳＣＨ与 Ｔ２ＤＭ患者动脉粥样硬化性心血管疾病之
间存在相关性［６］。

本研究结果显示，伴高血压的 Ｔ２ＤＭ患者年龄、
ＢＭＩ、ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＴＣ及 ＨＯＭＡＩＲ等指标均高于单纯
Ｔ２ＤＭ患者，说明其动脉粥样硬化的危险因素更多。
伴高血压的Ｔ２ＤＭ患者ＳＣＨ的比例也高于单纯Ｔ２ＤＭ
患者，提示ＳＣＨ可能与上述危险因素共同参与动脉粥
样硬化的发生。ＳＣＨ的特征是 ＦＴ３及 ＦＴ４正常而 ＴＳＨ
升高，升高的ＴＳＨ促进动脉粥样硬化可能与其导致的
血脂代谢紊乱有关。Ｔ２ＤＭ患者胆固醇酯从高密度脂
蛋白向低密度脂蛋白及极低密度脂蛋白进行内源性转

移，即血浆胆固醇酯转移（ＣＥＴ）已经变得活跃［７］，而轻

度升高的 ＴＳＨ使上述作用明显增强［８］。因此，Ｔ２ＤＭ
患者动脉斑块尤其是不稳定斑块的形成可能与 ＳＣＨ
患者ＴＳＨ水平轻度升高而增强ＣＥＴ有关。

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，高龄、高血压、高ＬＤＬＣ
水平及ＳＣＨ为颈动脉斑块发生的独立危险因素。其
中ＳＣＨ是 Ｔ２ＤＭ患者发生颈动脉斑块最强的预测因
子，这与既往研究结果一致［９］。但若不对ＴＳＨ进行分
层研究，而是直接将 ＴＳＨ绝对值纳入运算，则不能显
示ＴＳＨ对颈动脉斑块的预测价值，说明ＳＣＨ患者ＴＳＨ
的变化与动脉粥样硬化［１０］及其危险因素（血脂、血糖

等）之间均存在相关性［１１１２］。因此，在糖尿病管理的

临床实践中，除了按照传统的方法综合管理，使患者血

·９２４·临床内科杂志２０２０年６月第３７卷第６期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０２０，Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．６



糖平稳达标，降低血糖波动幅度之外［１３］，还应关注

ＳＣＨ对糖尿病患者动脉粥样硬化的危害，可能更有利
于改善糖尿病大血管并发症的预后。

ＳＣＨ导致动脉粥样硬化的机制尚未明确。既往
研究结果显示，脂肪组织的功能与动脉粥样硬化的发

生密切相关［１４］。ＴＳＨ受体可分布于脂肪组织等多种
组织和细胞中。升高的 ＴＳＨ不仅能与脂肪细胞上的
ＴＳＨ受体结合，通过影响脂肪细胞分泌多种生物活性
物质，使局部或全身性炎症因子增加而介导肥胖相关

的疾病（包括动脉粥样硬化），而且能够与血管内皮细

胞上的ＴＳＨ受体结合，下调一氧化氮合成酶的表达，
使一氧化氮水平和活性均降低，降低一氧化氮的作用，

使血管内皮细胞的损害加重，启动动脉粥样硬化过程，

促进动脉粥样硬化斑块形成［１５］。

总之，Ｔ２ＤＭ伴有高血压患者的颈动脉斑块及ＳＣＨ
的检出率均较高。高龄、高血压、高ＬＤＬＣ水平及ＳＣＨ
为颈动脉斑块形成的独立危险因素。其中 ＳＣＨ可能
是Ｔ２ＤＭ患者发生颈动脉粥样斑块新的更强的预测
因子。但本研究为单中心横断面研究，且未设立正常

对照组，可能存在选择性偏倚，结果存在一定局限性。

此外，作为新的动脉粥样硬化危险因素，ＳＣＨ的影响
还需要进一步研究。
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类鼻疽伯克霍尔德菌感染一例
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　　患者，男，４２岁，湖北人，长期居住于马来西亚，因“反复发
热２０天，大小便失禁１０天，意识障碍８小时”于２０１８年１２月
１５日入院。２０天前患者无明显诱因出现反复午后发热，体温
高峰多在傍晚７～８时，最高达３９．８℃，发热前伴畏寒、寒战，于

当地医院口服药物（具体不详）治疗后体温可暂时降至正常。

１５天前，患者出现低调持续性耳鸣，伴听力下降。１０天前，患者
出现大小便失禁，大便每日６次以上，为黄色稀水样便，伴尿频、
尿急，无头痛、吞咽困难、饮水呛咳、声音嘶哑及四肢运动和感

觉障碍等。８小时前，患者突然出现呼吸困难、口唇发绀、意识
模糊，来我院急诊科进行脉血气分析检查结果示 ｐＨ７．１８４，以
面罩吸氧后收入感染性疾病中心病房。起病以来患者食欲、睡

眠可，体重无明显改变。既往健康状况良好，２００５年右脚大拇
指外伤史；无烟酒嗜好；否认肝炎、结核及其他传染病史；个人
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