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［摘要］　目的　探讨类风湿关节炎（ＲＡ）合并２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）的危险因素。方法　根据
是否合并Ｔ２ＤＭ，将７８２例ＲＡ患者分为合并Ｔ２ＤＭ组（７０例）和未合并Ｔ２ＤＭ组（７１２例），比较两
组患者的临床资料。采用趋势χ２检验比较不同年龄段、不同病程ＲＡ患者Ｔ２ＤＭ的发病率，ＲＡ患
者合并Ｔ２ＤＭ的危险因素分析采用二分类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。结果　ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ的患病率
为８．９５％，且随年龄和病程增长患病率逐渐增高（Ｐ＜０．０５）。合并 Ｔ２ＤＭ组患者较不合并 Ｔ２ＤＭ
组年龄、合并原发性高血压和使用糖皮质激素（ＧＣ）患者比例、ＧＣ日剂量、Ｓｈａｒｐ评分更高，病程和
使用ＧＣ疗程更长（Ｐ＜０．０５）。二分类 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，年龄（ＯＲ＝１．０２８，Ｐ＝０．０１７，
９５％ＣＩ１．００５～１．０５１）、使用ＧＣ（ＯＲ＝１．９１１，Ｐ＝０．０２３，９５％ＣＩ１．０９５～３．３３６）及合并原发性高血
压（ＯＲ＝１．９８５，Ｐ＝０．０１４，９５％ＣＩ１．１５１～３．４２３）是ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ的危险因素。结论　８．９５％的
ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ，且随年龄和病程增长患病率逐渐增高，高龄、使用ＧＣ及合并原发性高血压为
ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ的危险因素。
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　　类风湿关节炎（ＲＡ）是一种慢性、自身免疫性、炎
症性疾病，除影响骨与关节外，ＲＡ还可出现关节外的
系统损害，导致患者发生包括心血管疾病等在内的其

他疾病的可能性增高［１２］。２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）是一种
常见的代谢性疾病。现有文献认为当 ＲＡ患者合并
Ｔ２ＤＭ时可增加其心血管不良事件等并发症的患病
率，影响患者预后［３］。本研究主要调查 ＲＡ患者中合
并Ｔ２ＤＭ的比例，并对 ＲＡ患者合并 Ｔ２ＤＭ的临床指
标及相关影响因素进行分析。
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对象与方法

１．对象：２０１５年１月 ～２０１９年１２月于我院就诊
的ＲＡ患者７８２例，所有患者均符合１９８７年美国风湿
病学会／２００９年欧洲抗风湿联盟制定的 ＲＡ分类诊断
标准，排除生化指标继发性升高疾病（急慢性感染、白

血病、恶性肿瘤等）或长期服用性激素、长期服用抗凝

药物患者。７８２例患者中男１５６例，女６２６例，年龄１６～
８９岁，平均年龄（５６．９１±１２．５５）岁，ＢＭＩ１１．１１～
３８．４６ｋｇ／ｍ２，平均ＢＭＩ（２１．８９±３．７１）ｋｇ／ｍ２。根据是
否合并Ｔ２ＤＭ将 ＲＡ患者分为合并 Ｔ２ＤＭ组（７０例）
和未合并Ｔ２ＤＭ组（７１２例）。本研究经我院伦理委员
会审核批准（批准文号：２０１２１０９０），所有患者均签署
知情同意书。

２．方法：记录所有患者的一般临床资料，包括性
别、年龄、病程、身高、体重、合并原发性高血压情况，计

算ＢＭＩ。收集疾病活动性指标，包括晨僵时间、视觉模
拟量表（ＶＡＳ）评分、关节肿胀数（ＳＪＣ）、关节压痛数
（ＴＪＣ），计算患者疾病活动性评分（ＤＡＳ２８评分）、健康
评估问卷（ＨＡＱ）评分。收集实验室检查指标，包括红
细胞沉降率（ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、类风湿因子
（ＲＦ）、抗环瓜氨酸肽（ＣＣＰ）抗体、血脂等。采用ＭＥＣＡＬＬ
ｃａｓｔｏｒ５０ｈｆ型号 Ｘ线扫描仪对所有患者进行双手
Ｘ线摄片，由两位放射科医师于盲法下进行 Ｘ线分期
（Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ）和 Ｓｈａｒｐ评分。同时详细记录患者使
用糖皮质激素（ＧＣ，包括疗程和日剂量）、甲氨喋呤
（ＭＴＸ）、生物制剂及正规使用传统改善病情抗风湿药
（ｔＤＭＡＲＤｓ，至少使用６个月）情况。原发性高血压病
的诊断标准参照中国高血压防治指南 ２０１８年修订
版［４］，Ｔ２ＤＭ的诊断标准参照中国２型糖尿病防治指
南（２０１７年版）［５］。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分

析。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，
两组间比较采用非参数检验；计数资料以例数和百分

比表示，组间比较采用χ２检验，趋势分析采用ｌｉｎｅａｒｂｙ
ｌｉｎｅａｒａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ法趋势χ２检验。多因素分析采用二分
类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．ＲＡ患者中合并Ｔ２ＤＭ情况：在７８２例ＲＡ患者
中，７０例合并 Ｔ２ＤＭ，患病率为８．９５％，其中男１２例
（１７．１％），女５８例（８２．９％）；７１２例未合并 Ｔ２ＤＭ，其
中男１４４例（２０．２％），女５６８例（７９．８％）。
２．合并Ｔ２ＤＭ组和未合并Ｔ２ＤＭ组患者一般临床

资料比较：合并Ｔ２ＤＭ组年龄、合并原发性高血压患者
比例高于未合并 Ｔ２ＤＭ组，病程长于未合并 Ｔ２ＤＭ组
（Ｐ＜０．０５），而两组其余指标比较差异均无统计学意
义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
　　３．不同年龄段ＲＡ患者Ｔ２ＤＭ的患病率比较：根据
年龄将ＲＡ患者分为４组：第１组（≤４０岁）７７例，第
２组（４１～５０岁）１６４例，第３组（５１～６０岁）２０９例，第
４组（≥６１岁）３３２例，４组ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ的患病
率分别为０（０／７７）、４．９％（８／１６４）、１０．５％（２２／２０９）、
１２．０％（４０／３３２），４组间 Ｔ２ＤＭ的患病率比较差异有
统计学意义（χ２＝１５．４５２，Ｐ＝０．００１），且随年龄增长
有逐渐升高趋势（χ２＝１４．４１３，Ｐ＜０．０００１）。

表１　合并Ｔ２ＤＭ组和未合并Ｔ２ＤＭ组患者一般临床资料比较［例，（％）］

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

［岁，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２，珋ｘ±ｓ）
病程

［年，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］
原发性

高血压

使用药物

ｔＤＭＡＲＤｓ ＭＴＸ 生物制剂

合并Ｔ２ＤＭ组 ７０ １２／５８ ６２．０（５３．８，６６．３） ２２．２７±３．７６ １０．５（５．０，１８．５） ２４（３４．３） ２９（４１．４） ２０（２８．６） ２（２．９）
不合并Ｔ２ＤＭ组 ７１２ １４４／５６８ ５７．０（４８．０，６６．０） ２１．８６±３．７１ ７．０（２．０，１５．０） １２４（１７．４） ２５５（３５．８） １７５（２４．６） １３（１．８）
χ２／Ｚ值 ０．６１５ ３．０７１ ０．６４４ ２．３９４ １２．３５３ ０．８６９ ０．５４３ ０．３６０
Ｐ值 ０．５３８ ０．００２ ０．５２０ ０．０１７ ＜０．００１ ０．３５１ ０．４６１ ０．５４８

　　４．不同病程ＲＡ患者Ｔ２ＤＭ的患病率比较：根据病
程将ＲＡ患者分为４组：第１组（病程 ＜２年）２０５例，
第２组（２年≤病程 ＜５年）１２５例，第３组（５年≤病
程＜１０年）１７０例，第４组（病程≥１０年）２８２例，４组
ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ的患病率分别为５．４％（１１／２０５），
６．４％（８／１２５）、９．４％（１６／１７０）、１２．４％（３５／２８２），４组间
Ｔ２ＤＭ的患病率比较差异有统计学意义（χ２＝８．４１８，
Ｐ＝０．０３８），且病程越长，Ｔ２ＤＭ的患病率越高（χ２＝
８．１７９，Ｐ＝０．００４）。
　　５．合并Ｔ２ＤＭ组和未合并Ｔ２ＤＭ组患者ＧＣ使用情
况比较：合并Ｔ２ＤＭ组患者ＧＣ使用率（７１．４％，５０／７０）
高于未合并Ｔ２ＤＭ组（５５．９％，３９８／７１２），差异有统计
学意义（χ２＝６．２８２，Ｐ＝０．０１２）。合并 Ｔ２ＤＭ组患者
ＧＣ日剂量高于未合并Ｔ２ＤＭ组［（７．５（０，１０．０）ｍｇ／ｄ比
５．０（０，１０．０）ｍｇ／ｄ，Ｚ＝２．８６５，Ｐ＝０．００４］，且使用 ＧＣ
的疗程长于未合并Ｔ２ＤＭ组［３６５（０，１６３０）ｄ比９０（０，
１０００）ｄ，Ｚ＝２．２６１，Ｐ＝０．０２４］。

６．合并Ｔ２ＤＭ组和未合并Ｔ２ＤＭ组患者病情相关
指标比较：合并Ｔ２ＤＭ组患者Ｓｈａｒｐ评分高于未合并
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表２　合并Ｔ２ＤＭ组和未合并Ｔ２ＤＭ组患者病情相关指标比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数 ＶＡＳ评分（分） 关节肿胀数量

（个）

关节压痛数量

（个）

晨僵时间

（分）

ＤＡＳ２８评分
（分）

ＥＳＲ
（ｍｍ／ｈ）

合并Ｔ２ＤＭ组 ７０ ５．００（４．００，６．２５） ５．００（２．００，１１．２５） １０．００（６．００，１６．２５）２．５０（０，３０．００）５．３１（４．５８，６．１５） ７１．５０（３５．５０，８５．２５）
不合并Ｔ２ＤＭ组 ７１２ ５．００（４．００，７．００） ６．００（２．００，１０．００） １０．００（６．００，１７．００）　 ０（０，３０．００）５．３１（４．４５，６．２０） ６０．００（３６．００，８４．００）
Ｚ／χ２值 １．０４９ ０．８６２ ０．２８１ ０．７３７ ０．２０５ １．０４７
Ｐ值 ０．２９４ ０．３８９ ０．７７９ ０．４６１ ０．８３７ ０．２９５

组别 例数
ＣＲＰ
（ｍｇ／Ｌ）

ＲＦ
（ＩＵ／ｍｌ）

抗ＣＣＰ抗体
（ＲＵ／ｍｌ）

关节功能［例，（％）］
Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ

ＨＡＱ评分
（分）

Ｓｈａｒｐ评分
（分）

合并Ｔ２ＤＭ组 ７０ ２９．６１
（１３．７０，８２．４６）

１２８．７
（２５．５，１９２．０）

３７９．５０
（４１．７５，９７２．２５）

４
（５．７）

３４
（４８．６）

２３
（３２．９）

９
（１２．９）

１．４３
（０．８０，０．８１）

７２．５０
（１５．７５，１５０．００）

不合并Ｔ２ＤＭ组 ７１２ ２８．８９
（１０．３０，５９．１８）

１１５．０
（３２．０，１７７．０）

５２６．００
（９８．００，１００５．００）

６６
（９．３）

３４６
（４８．６）

２５８
（３６．２）

４２
（５．９）

１．４０
（０．７５，１．８９）

３９．００
（８．００，１０９．００）

Ｚ／χ２值 １．０６０ ０．１８８ １．０４８ ５．８３４ ０．２３０ ２．３５７
Ｐ值 ０．２８９ ０．８５１ ０．２９５ ０．１２０ ０．８１８ ０．０１８

Ｔ２ＤＭ组（Ｐ＜０．０５），而两组患者其余病情相关指标比
较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。
　　７．ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ的危险因素分析：以ＲＡ是
否合并 Ｔ２ＤＭ作为应变量，以性别、年龄、ＢＭＩ、病程、
ＤＡＳ２８评分、Ｓｈａｒｐ评分、是否使用 ＧＣ、是否正规使用
ｔＤＭＡＲＤｓ、是否合并原发性高血压作为自变量，进行二
分类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示，年龄、使用 ＧＣ及合
并原发性高血压是 ＲＡ患者合并 Ｔ２ＤＭ的危险因素
（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ危险因素回归分析结果

变量 ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐ值

年龄 １．０２８（１．００５～１．０５１） ０．０１７
性别 １．３２３（０．６６１～２．６４８） ０．４３０
ＢＭＩ １．０１３（０．９４６～１．０８６） ０．７０６
病程 ０．９９８（０．９６６～１．０３１） ０．９０４
ＤＡＳ２８评分 １．０５１（０．８５１～１．２９８） ０．６４４
Ｓｈａｒｐ评分 １．００２（０．９９９～１．００６） ０．１７１
使用ＧＣ １．９１１（１．０９５～３．３３６） ０．０２３
正规使用ｔＤＭＡＲＤｓ １．０００（０．５７２～１．７４９） ０．９９９
合并原发性高血压 １．９８５（１．１５１～３．４２３） ０．０１４

讨　　论

ＲＡ是以双手小关节受累为主的慢性炎症性疾病，
除关节损害以外，ＲＡ也会出现关节外的系统损害，如
肺间质病变、胸膜炎、心包炎等，Ｔ２ＤＭ作为常见的慢
性疾病，其与 ＲＡ之间的关系也一直是研究的热点。
有病例对照研究结果提示，ＲＡ在 Ｔ２ＤＭ的发展中起
重要作用，但也有研究未发现二者的相关性。Ｊｉａｎｇ
等［６］的Ｍｅｔａ分析结果显示，ＲＡ患者与非 ＲＡ患者相
比，合并 Ｔ２ＤＭ的风险显著增加（ＯＲ＝１．４０，９５％ＣＩ
１．３４～１．４７），多项研究中ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ的概率
区间为３．０％～１０．４％。英国 Ｎｉｋｉｐｈｏｒｏｕ等［３］的回顾

性研究发现，１１．２％ＲＡ患者合并 Ｔ２ＤＭ，而对照的非

ＲＡ患者组中只有９．３％患有 Ｔ２ＤＭ。本研究结果发
现，ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ的患病率为８．９５％，与上述文献报
道结果基本相近。但也有不同研究得出的结果差异较

大。Ａｌｂｒｅｃｈｔ等［７］的病例对照研究中有２０％ＲＡ患者
同时合并Ｔ２ＤＭ，这可能是由于其纳入的ＲＡ患者中近
７０％为６５岁以上的高龄患者，导致该研究中 ＲＡ合并
Ｔ２ＤＭ的比例偏高。国内吕晓虹等［８］的研究结果显

示，ＲＡ组患者 Ｔ２ＤＭ发病率高于对照组（５．１％比
０．３％），而陈雯等［９］的研究发现，ＲＡ中合并 Ｔ２ＤＭ患
者仅占３．０１％，远低于国外及本研究的数据，不排除
是因样本量较小造成的数据偏倚。由此可见，虽然

ＲＡ患者合并 Ｔ２ＤＭ的比例文献报道并不一致，但总
体近１０％的ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ。

既往文献研究结果显示，高龄和肥胖是一般人群

中Ｔ２ＤＭ发病的危险因素［１０１１］。国外 Ｕｒｓｉｎｉ等［１２］的

病例对照研究发现，ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ组患者较不合并
Ｔ２ＤＭ组年龄更大、病程更长。Ｃｏｓｔｅｌｌｏ等［１３］的回顾性

研究发现，ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ组患者较不合并Ｔ２ＤＭ组年
龄更大，ＢＭＩ更高。此外德国Ａｌｂｒｅｃｈｔ等［７］研究发现，

ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ组男性、高龄（＞６５岁）患者比例、ＢＭＩ
更高，且病程更长。国内曾宪林等［１４］进行的对照研究

认为，ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ组患者 ＢＭＩ高于对照组。本研
究亦发现合并 Ｔ２ＤＭ组 ＲＡ患者年龄更大，同时将年
龄及病程分组后发现随着年龄的增长和病程的延长，

ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ的患病率越高，但未发现ＢＭＩ与ＲＡ合
并Ｔ２ＤＭ的相关性。由此可见，高龄、长病程是 ＲＡ患
者中合并Ｔ２ＤＭ值得关注的危险因素。

有关ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ是否与本身疾病活动性及影
像学进展有关也有文献报道，但各项研究结果不尽相

同。Ｕｒｓｉｎｉ等［１２］的研究认为 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ组患者
ＥＳＲ、ＣＲＰ较对照组更高。国外 Ｄａｉｅｎ等［１５］的病例对

照研究将ＲＡ患者分为血糖正常、血糖偏高及高血糖
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组，高血糖组患者ＤＡＳ２８评分和Ｓｈａｒｐ评分均更高，但
疾病活动性指标如 ＥＳＲ、ＣＲＰ等组间比较差异均无统
计学意义。Ｒｕｓｃｉｔｔｉ等［１６］对 ＲＡ患者进行为期１年的
纵向研究发现，７．１％的ＲＡ患者发展为合并Ｔ２ＤＭ，多
元回归分析结果显示，双手 Ｘ线影像学进展是 ＲＡ合
并Ｔ２ＤＭ的危险因素。Ｌｉｕ等［１７］针对 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ
患者的代谢异常进行研究，发现 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ组患
者血压较不合并 Ｔ２ＤＭ组更高。国内曾宪林等［１５］认

为ＲＡ患者合并 Ｔ２ＤＭ易导致高 ＲＡ炎症指标及低疾
病缓解率。吕晓虹等［８］发现ＲＡ合并糖代谢异常组患
者ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＤＡＳ２８评分均高于血糖正常组。上述文
献对ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ可加速 ＲＡ影像学进展得出了一
致认同的结论，而关于 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ与疾病活动性
的相关性并未得出统一结论。本研究结果显示，ＲＡ
合并Ｔ２ＤＭ患者Ｓｈａｒｐ评分和合并原发性高血压患者
比例更高，但其他反映 ＲＡ病情活动性指标如关节肿
胀数量、关节压痛数量、晨僵时间、ＶＡＳ评分、ＥＳＲ、
ＣＲＰ、ＤＡＳ２８评分、ＨＡＱ评分等在两组间比较差异均
无统计学意义，二分类 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，合
并原发性高血压是 ＲＡ患者合并 Ｔ２ＤＭ的危险因素。
值得注意的是，合并 Ｔ２ＤＭ组患者 Ｓｈａｒｐ评分高于未
合并Ｔ２ＤＭ组，提示 ＲＡ同时合并 Ｔ２ＤＭ患者的影像
学改变可能更为严重，建议对此类患者更应积极控制

血糖，将有利于延缓ＲＡ的骨破坏。
药物治疗包括ＧＣ和改善病情抗风湿药（ＤＭＡＲＤｓ）

是否影响 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ的发生既往也有文献报道。
Ｌｉｌｌｅｇｒａｖｅｎ等［１８］采用Ｃｏｘ回归分析发现，使用肿瘤坏
死因子（ＴＮＦ）抑制剂可降低 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ的风险，
而其他种类的生物制剂无明显统计学差异，但 ＧＣ的
使用会增加此风险，且 ＧＣ剂量与合并 Ｔ２ＤＭ风险呈
正相关。Ｃｏｓｔｅｌｌｏ等［１２］研究也探讨了 ＧＣ与 ＤＭＡＲＤｓ
对ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ的影响，ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ组 ＧＣ使用
率及日使用剂量更高，而不合并 Ｔ２ＤＭ组 ＤＭＡＲＤｓ使
用率高于合并Ｔ２ＤＭ组。但Ｒｕｓｃｉｔｔｉ等［１６］的研究并未

得出ＤＭＡＲＤｓ是 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ的危险因素这一结
果，Ａｌｂｒｅｃｈｔ等［７］的研究也未发现 ＲＡ是否合并 Ｔ２ＤＭ
两组间ＤＭＡＲＤｓ使用的差异性，且本研究也未发现两
组间ＧＣ使用的差异性。国内王友莲等［１９］亦认为 ＧＣ
的使用能增加 ＲＡ患者发生 Ｔ２ＤＭ的概率，而生物制
剂英夫利昔单抗可降低 ＲＡ患者发生 Ｔ２ＤＭ的风险。
本研究结果显示，ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ组使用 ＧＣ患者比例
更高，合并 Ｔ２ＤＭ组使用 ＧＣ的比例是不合并 Ｔ２ＤＭ
组的１．３８倍，ＧＣ日剂量、疗程更长，分别是不合并
Ｔ２ＤＭ组的１．５０和４．０６倍，二分类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结
果显示，使用ＧＣ是ＲＡ患者合并Ｔ２ＤＭ的危险因素，与

上述文献结果基本一致，但本研究未发现正规使用

ＤＭＡＲＤｓ或ＭＴＸ或生物制剂对 ＲＡ合并 Ｔ２ＤＭ的影
响，还有待更多队列研究明确。

综上所述，ＲＡ患者合并 Ｔ２ＤＭ与病程及年龄相
关，同时ＧＣ的使用及合并原发性高血压的ＲＡ患者更
容易合并Ｔ２ＤＭ，虽然ＲＡ合并Ｔ２ＤＭ并不与ＲＡ本身
疾病活动性相关，但合并 Ｔ２ＤＭ的 ＲＡ患者存在更严
重的影像学改变。
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