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［摘要］　目的　探讨２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者周围神经传导速度异常的相关因素。方法　根
据有无合并周围神经病变（ＰＮ），将１９８例Ｔ２ＤＭ患者分为糖尿病周围神经病变（ＤＰＮ）组１１１例和
非ＤＰＮ（ＮＤＰＮ）组８７例。比较两组患者的实验室检查指标和肌电图检查结果。采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
模型筛选Ｔ２ＤＭ患者发生ＰＮ的危险因素。采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析评价神经传导速
度对Ｔ２ＤＭ患者发生ＰＮ的诊断价值。结果　ＤＰＮ组患者年龄、病程、空腹血糖（ＦＰＧ）、糖化血红
蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、尿微量白蛋白（ＵＭＡ）、Ｎａ＋、血浆渗透压（ＰＯＰ）水平明显高于 ＮＤＰＮ组，空腹 Ｃ肽
（ＦＣＰ）、餐后２ｈＣ肽（２ｈＣＰ）、双侧腓总运动神经传导速度、双侧腓肠感觉神经传导速度、正中运
动神经传导速度、正中感觉神经传导速度明显低于ＮＤＰＮ组（Ｐ＜０．０５）；而两组患者其余指标比较
差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，年龄、病程、ＨｂＡ１ｃ、ＰＯＰ均为 Ｔ２ＤＭ
患者并发ＰＮ的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。ＲＯＣ曲线分析结果显示，双侧腓肠感觉神经传导速度
对诊断Ｔ２ＤＭ患者发生ＰＮ的敏感度和特异度均高于双侧腓总运动神经传导速度、正中运动神经
传导速度及正中感觉神经传导速度。结论　Ｃ肽、ＨｂＡ１ｃ、ＰＯＰ与Ｔ２ＤＭ患者ＰＮ的发生密切相关，
临床治疗过程中应注重患者血糖、电解质、Ｃ肽的检测及调控。在使用肌电图筛查 Ｔ２ＤＭ患者 ＰＮ
时，腓肠感觉神经传导速度出现异常要警惕ＤＰＮ的发生，及早进行临床干预。

［关键词］　糖尿病周围神经病变；　神经传导速度；　Ｃ肽；　糖化血红蛋白；　血浆渗透压
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　　２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）是我国最常见的慢性病之一，
Ｔ２ＤＭ最常见的并发症———周围神经病变（ＰＮ）的发
病率已超过６０％［１２］，其主要表现为肢体溃疡、坏疽感

染，且药物治疗效果不佳，多数只能进行手术截肢治

疗［３］，给社会及家庭带来严重的经济负担。因此，及

早发现Ｔ２ＤＭ患者的ＰＮ并进行有效干预成为临床工
作中的重要任务之一。本研究主要探讨糖尿病周围神

经病变（ＤＮＰ）患者周围神经传导速度异常的特点及
导致神经传导速度减慢的危险因素，旨在对 Ｔ２ＤＭ的
高危患者进行针对性的筛查，为早期诊断ＤＮＰ并干预
其进展提供参考依据。

对象与方法

１．对象：选取２０１８年５月～２０１９年８于徐州医科
大学附属医院内分泌科就诊的 Ｔ２ＤＭ患者１９８例，根

据有无合并 ＰＮ将其分为 ＤＰＮ组１１１例（５６．１％，合
并ＤＰＮ）和非 ＤＰＮ（ＮＤＰＮ）组８７例（４３．９％，未合并
ＤＰＮ）。ＤＰＮ的诊断标准依据２０１３年版《中国２型糖
尿病防治指南》［４］：（１）既往明确诊断为 Ｔ２ＤＭ，且在
诊断时或之后出现的神经病变；（２）临床症状和体征
与ＤＰＮ表现相符，包括疼痛、麻木、感觉异常等；（３）以
下５项检查中有２项或２项以上异常：①温度觉；②压
力觉；③振动觉；④针刺觉；⑤踝反射消失；（４）肌电图
检查中有２项或２项以上异常。同时满足上述４项标
准可诊断为ＤＰＮ。排除标准：（１）其他原因引起的周
围神经病变，如慢性炎症性脱髓鞘性多发性神经病、脑

梗死、格林巴利综合征、颈椎及腰椎病变（椎管狭窄、
神经根压迫、颈腰椎退行性变）、严重动静脉血管性病

变（静脉栓塞、淋巴管炎）及化疗药物引起的神经毒性

作用、肾功能不全引起的代谢毒物对神经的损伤；（２）资
料不全或难以配合治疗；（３）合并严重心脏、肝脏、肾
脏功能异常或伴有精神异常、凝血功能障碍。

２．方法
（１）实验室指标检测：所有患者均空腹８ｈ以上采
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集静脉血，采用全自动生化分析仪（日本奥林巴斯公

司日立７６００）检测空腹血糖（ＦＰＧ）、甘油三酯（ＴＧ）、
总胆固醇（ＴＣ）、ＡＬＴ、ＡＳＴ、高密度脂蛋白胆固醇
（ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、血尿酸
（ＳＵＡ）、Ｎａ＋、Ｋ＋、血尿素氮（ＢＵＮ）、空腹 Ｃ肽（ＦＣＰ）、
餐后２ｈＣ肽（２ｈＣＰ）等指标，采用全自动糖化血红蛋
白分析仪（瑞士罗氏公司）检测糖化血红蛋白

（ＨｂＡ１ｃ），根据检测结果计算血浆渗透压（ＰＯＰ），ＰＯＰ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）＝［Ｎａ＋（ｍｍｏｌ／Ｌ）＋Ｋ＋（ｍｍｏｌ／Ｌ）］×２＋
ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ）＋ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ）。所有患者均留取清
晨中段尿送检尿微量白蛋白（ＵＭＡ）。

（２）肌电图检查：采用丹麦 Ｋｅｙｐｏｉｎｔ肌电图诱发
电位仪，常温下由专人测量患者正中运动神经传导速

度、正中感觉神经传导速度、双侧腓总运动神经传导速

度及双侧腓肠感觉神经传导速度。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２２．０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
采用独立样本 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 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检
验。计数资料以例数和百分比表示，组间比较采用

χ２检验。采用 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型筛选 Ｔ２ＤＭ患者发生
ＰＮ的危险因素。采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分
析评价神经传导速度对Ｔ２ＤＭ患者发生 ＰＮ的诊断价
值。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．两组患者临床资料比较：ＤＰＮ组患者年龄、病

程、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ、ＵＭＡ、Ｎａ＋、ＰＯＰ明显高于 ＮＤＰＮ组，
ＦＣＰ、２ｈＣＰ、双侧腓总运动神经传导速度、双侧腓肠感
觉神经传导速度、正中运动神经传导速度、正中感觉神

经传导速度均明显低于 ＮＤＰＮ组（Ｐ＜０．０５）；而两组
患者其余指标比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表１。

表１　两组患者临床资料比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁，珋ｘ±ｓ）
病程

（年）

ＦＰＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

ＡＬＴ
（Ｕ／Ｌ）

ＡＳＴ
（Ｕ／Ｌ）

ＴＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＴＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

ＳＵＡ
（μｍｏｌ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

ＤＰＮ组 １１１ ６４／４７ ５８．６６±１１．５０９．０（５．０，１５．０） １０．０６±３．７９ １９（１５，２２）２０（１６，２９）１．７５（１．１９，２．７８） ５．０６±１．２２ ３０６．３９±８２．６０
ＮＤＰＮ组 ８７ ５４／３３ ４９．６４±１１．３０３．０（０．５，７．０） ８．６９±２．９０ １９（１５，２２）２２（１６，３１）１．６４（１．０８，２．４６） ５．０６±１．１６ ２９３．０９±７７．４６
χ２／ｔ／Ｚ值 ０．３９４ ５．５１６ －６．４８２ ２．８７５ －０．２２３ －０．９６３ －０．３６４ ０．００４ １．１５５
Ｐ值 ０．５３０ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．００４ ０．８２４ ０．３３６ ０．７１５ ０．９９６ ０．２４９

组别 例数
ＨＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＬＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

２ｈＣＰ
（ｎｇ／ｍｌ）

ＦＣＰ
（ｎｇ／ｍｌ）

ＨｂＡ１ｃ
（％）

ＵＭＡ
（ｍｇ／Ｌ）

Ｋ＋

（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）
Ｎａ＋

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＤＰＮ组 １１１ １．１２
（０．９５，１．３１） ２．９３±０．８８ ３．４９

（２．０６，５．２８）
１．６０

（１．１３，２０．１０）
９．３

（８．０，１１．０）
１１．５０

（１０．８０，５１．７０） ４．０８±０．３６ １４０．１０
（１３９．３０，１４１．７０）

ＮＤＰＮ组 ８７ １．０７
（０．８８，１．３２） ３．０６±０．９４ ４．１４

（３．２０，６．４７）
１．８３

（１．２８，２．４７）
７．７

（６．９，１０．２）
１０．８０

（１０．８０，２０．９０） ４．０２±０．３４ １３９．００
（１３７．７８，１４０．５０）

χ２／ｔ／Ｚ值 －０．４９７ ０．９５２ －２．８６１ －２．１６２ －４．１７３ －２．００９ １．４４２ －３．２０４
Ｐ值 ０．６１９ ０．３４２ ０．００４ ０．０３１ ＜０．００１ ０．０４５ ０．１５１ ０．００１

组别 例数
ＢＵＮ

（μｍｏｌ／Ｌ）
ＰＯＰ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

腓总运动神经传导速度

（ｍ／ｓ）
左侧 右侧

腓肠感觉神经传导速度

（ｍ／ｓ）
左侧 右侧

正中运动

神经传导速度

（ｍ／ｓ，珋ｘ±ｓ）

正中感觉

神经传导速度

（ｍ／ｓ，珋ｘ±ｓ）

ＤＰＮ组 １１１ ４．３５（３．６６，５．４０）３０３．６５（３００．２３，３０６．４６） ４２（３８，４６） ４２（３８，４５） ３４（３０，３６） ３３（３０，３６） ４９．９３±７．８０ ３７（３３，４４）
ＮＤＰＮ组 ８７ ４．２４（３．４７，５．０５）２９９．６６（２９６．００，３０２．５２） ４６（４３，５０） ４７（４３，５０） ４３（４２，４６） ４５（４４，４７） ５４．５９±５．８１ ４７（４４，５６）
χ２／ｔ／Ｚ值 －１．５３１ －４．８０７ －５．７３４ －６．３１６ －１１．４０３ －１１．３３６ ４．６５１ －８．８１９
Ｐ值 ０．１２６ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　２．Ｔ２ＤＭ患者并发ＰＮ的危险因素分析：ｌｏｇｉｓｔｉｃ回
归分析结果显示，年龄、病程、ＨｂＡ１ｃ、ＰＯＰ均为 Ｔ２ＤＭ
患者并发ＰＮ的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　Ｔ２ＤＭ患者发生ＤＰＮ危险因素的ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果

指标 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

年龄 １．０６５ １．０１９～１．１１２ ０．００５
病程 １．１６４ １．０６８～１．２６９ ０．００１
ＨｂＡ１ｃ １．３２４ １．０８４～１．６１５ ０．００６
ＰＯＰ １．１５０ １．０４３～１．２６８ ０．００５

　　３．不同 ＰＯＰ水平 Ｔ２ＤＭ患者 ＰＮ患病率比较：根
据ＰＯＰ水平四分位数将所有患者分为 ４组：Ｑ１组
（ＰＯＰ≤３０１．８５５ｍｍｏｌ／Ｌ）５４例、Ｑ２组（３０１．８５５ｍｍｏｌ／Ｌ
＜ＰＯＰ≤３０４．９８０ｍｍｏｌ／Ｌ）８８例、Ｑ３组（３０４．９８０
ｍｍｏｌ／Ｌ＜ＰＯＰ≤３０８．６９５ｍｍｏｌ／Ｌ）３２例、Ｑ４组（ＰＯＰ＞
３０８．６９５ｍｍｏｌ／Ｌ）１４例，其 ＰＮ患病率分别为３２．７％、
５１．０％、６９．４％、７１．４％，４组间比较差异有统计学意
义（χ２＝１９．６６９，Ｐ＜０．００１）。
４．神经传导速度对 Ｔ２ＤＭ患者发生 ＰＮ的诊断价

值：ＲＯＣ曲线分析结果显示，左、右侧腓总运动神经传
导速度、左、右侧腓肠感觉神经传导速度、正中运动神

经传导速度、正中感觉神经传导速度预测 Ｔ２ＤＭ患者
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发生ＰＮ的ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）分别为０．７３７、０．７６１、
０．９７２、０．９６９、０．７１８、０．８６５（Ｐ＜０．００１），其中双侧腓
肠感觉神经传导速度对诊断 Ｔ２ＤＭ患者发生 ＰＮ的敏
感度和特异度均高于双侧腓总运动神经传导速度、正中

运动神经传导速度和正中感觉神经传导速度。见表３。

表３　神经传导速度对Ｔ２ＤＭ患者发生ＰＮ诊断价值的
ＲＯＣ曲线分析结果

指标 阈值 敏感度 特异度 ＡＵＣ（９５％ＣＩ） Ｐ值

左侧腓总运动

神经传导速度
４２．５ ５５．０ ８６．２ ０．７３７

（０．６６９～０．８０６）＜０．００１

右侧腓总运动

神经传导速度
４２．５ ６１．３ ８２．８ ０．７６１

（０．６９６～０．８２７）＜０．００１

左侧腓肠感觉

神经传导速度
３９．５ ９６．４ ９８．９ ０．９７２

（０．９４５～０．９９８）＜０．００１

右侧腓肠感觉

神经传导速度
３９．５ ９６．４ ９７．７ ０．９６９

（０．９４２～０．９９６）＜０．００１

正中运动神经

传导速度
５２．５ ６８．５ ６６．７ ０．７１８

（０．６４６～０．７８９）＜０．００１

正中感觉神经

传导速度
３９．５ ７０．３ １００ ０．８６５

（０．８１５～０．９１５）＜０．００１

讨　　论

目前，ＤＮＰ的发病机制尚不十分明确，致病因素
较多且发病机制复杂，除与年龄、病程相关外，相关研

究认为还与体内持续高血糖导致的糖脂代谢紊乱、氧

化应激、炎症反应、神经营养因子缺失、神经免疫损伤

等因素相关［５６］。由于ＤＰＮ患者出现相关临床表现时
已存在不可逆的损伤，及早发现周围神经传导速度异

常成为主要任务。本研究中，ＤＰＮ组患者下肢各条神
经传导速度均明显低于 ＮＤＰＮ组，提示肌电图检查可
作为临床筛查周围神经病变最准确、有效的手段。

本研究中，５６．１％的 Ｔ２ＤＭ患者已出现 ＰＮ，ＤＰＮ
组除年龄、病程不可控因素可增加发病风险外，ＦＣＰ、
２ｈＣＰ的减少均是加速其进展的危险因素，这可能与
血清Ｃ肽降低对周围神经的保护作用减弱有关。血
清Ｃ肽是一种具有抗氧化应激、抗炎性反应、抗细胞
调亡的多肽［７］，与周围神经的电流感觉阈值呈负相

关［８］，表明血清 Ｃ肽不仅具有保护周围神经，促进
Ｃ纤维再生的能力，还可保持周围神经对外界电刺激
的敏感性。Ｃ肽水平还可反映胰岛β细胞分泌胰岛素
的功能。在离体实验中发现，胰岛素可保护高糖状态

下的周围神经，受血糖影响的神经动作电位（ＮＡＰ）也
能被胰岛素部分逆转［９］。此外，胰岛素还可以增加糖

原形成和促进糖酵解的方式抵消甲基乙二醛对Ｎａ＋通
道的影响，维持体内渗透压稳定［１０］。因此，当 Ｔ２ＤＭ
患者体内胰岛素、Ｃ肽分泌减少时，不仅会导致周围神
经损伤持续进展，还会影响体内的ＰＯＰ水平。

除上述胰岛素对体内ＰＯＰ水平造成的影响外，患
者血液中高浓度的血糖蓄积也会造成 Ｎａ＋水平异
常［１１］，血糖、Ｎａ＋水平升高直接导致高渗状态。本研
究结果显示，ＤＰＮ组患者ＰＯＰ水平较ＮＤＰＮ组明显升
高，分析发现，即使 Ｔ２ＤＭ患者 ＰＯＰ水平处于正常范
围，ＰＮ的发生率也会随着 ＰＯＰ的升高而增加。这与
高渗状态导致醛糖还原酶（ＡＲ）ＲＮＡ表达升高有关，
ＡＲ可通过参与雪旺细胞（ＳＣｓ）多元醇途径导致 ＤＰＮ
的发生［１２］。ＳＣｓ是存在于周围神经系统的胶质细胞，
参与髓鞘保护轴突的形成［１３］，可分泌多种神经营养因

子，促进受损神经元的修复，诱导轴突再生［１４］。ＳＣｓ
不仅受ＰＯＰ水平的影响，对血糖浓度也极为敏感，长
期高糖状态可影响 ＳＣｓ的代谢、增殖、凋亡，使 ＳＣｓ功
能结构异常从而加速周围神经损伤。此外，高糖状态

还会通过炎性因子释放、代谢产物蓄积和活性氧化应

激［１５］等一系列反应，引起周围神经缺血、缺氧，从而导

致下肢神经传导速度的减慢。因此，Ｔ２ＤＭ患者 ＰＯＰ、
血糖水平升高都是导致周围神经病变的危险因素。本

研究数据也显示，ＨｂＡ１ｃ、ＰＯＰ是 Ｔ２ＤＭ患者 ＤＰＮ发
病的独立危险因素。ＰＯＰ水平升高不仅可引起大脑脱
水，造成高渗昏迷，还可增加ＤＰＮ的发生，在临床诊疗
过程中，要警惕 ＰＯＰ异常患者，需及早进行肌电图筛
查。同时，控制血糖水平仍是糖尿病长期治疗的首要

任务，在进行药物治疗的同时，还可通过调节生活方式

改善血糖水平，减少高血糖对血管、神经、细胞的损害。

本研究中，ＤＰＮ组患者ＵＭＡ水平明显高于ＮＤＰＮ
组，表明ＵＭＡ水平不仅可反映肾小球的病变情况，也
可反映周围神经的损伤程度，这是因为长期高糖状态

可使ＡＲ活性增强，加速山梨醇的生成，大量堆积的山
梨醇会引起神经细胞肿胀、轴突萎缩、神经纤维脱髓

鞘，使神经传导速度出现异常［１６］。同时，过量的山梨

醇不能及时转化成果糖参与细胞代谢，造成糖化产物

聚集在细胞内，使肾脏的渗透性异常［１７］，导致肾脏损

伤出现蛋白尿。有实验使用ＡＲ抑制剂改善实验性糖
尿病动物周围神经的功能和结构异常［１８］，其作用机制

为抑制ＡＲ活性；其次改善还原型辅酶Ⅱ（ＮＡＤＰＨ）／
辅酶Ⅱ（ＮＡＤＰ）的紊乱状态，ＮＡＤＰＨ／ＮＡＤＰ异常可引
起代谢失衡、氧化应激敏感性增加，导致神经传导速度

减慢［１９］。目前临床上采用的依帕司他联合硫辛酸通

过抑制ＡＲ活性用于治疗周围神经病变［２０］，对改善患

者周围神经功能、减轻肾脏损害有一定作用。在临床

中，当患者出现蛋白尿时应警惕有无周围神经的损伤。

临床研究发现，ＤＰＮ所累及的神经以周围神经最
为常见，感觉神经、运动神经、自主神经都可受到不同

程度的损伤，其中对感觉神经的影响最大［２１］。本研究
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中，双侧腓肠感觉神经传导速度预测周围神经损伤的

敏感度和特异度更高，这是因为在周围神经受损过程

中，神经组织屏障对位于背根神经节的感觉神经元保
护作用较小，更易受到各种因素的干扰，且感觉神经纤

维直径小于运动神经纤维［２２］，导致感觉神经比运动神

经更易受损，更早表现出传导速度异常。因此腓肠感

觉神经出现异常更具临床诊断意义。

综上所述，ＤＰＮ的发病机制较复杂，可受多种因
素影响，在对Ｔ２ＤＭ患者进行血糖调控的同时，需要注
意监测 ＨｂＡ１ｃ、ＵＭＡ、ＦＣＰ、ＰＯＰ，血糖控制欠佳、出现
蛋白尿、血清 Ｃ肽水平降低、ＰＯＰ升高的患者要定期
完善肌电图检查，并对此类高危人群进行科学宣教，通

过优质的生活方式和适当的体育运动预防周围神经病

变的发生；已出现周围神经病变的患者要及时进行专

业治疗，延缓病变进展速度，降低患者的伤残率。
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　　连续性肾脏替代治疗（ＣＲＲＴ）在治疗危重症患者中具有潜
在优点，尤其对于血流动力学不稳定患者［１２］。ＣＲＲＴ在急性中
毒患者中的治疗作用也逐渐受到关注。Ｃａｉ等［３］研究结果显

示，ＣＲＲＴ治疗有机磷中毒患者的有效率、恢复时间、平均住院
时间等均显著优于阿托品联合解磷定的常规方法。且多项研

究也证实了ＣＲＲＴ治疗急性中毒的有效性［４６］。但 ＣＲＲＴ插管
时间长，在治疗同时也会带来一定的不良事件，包括出血、低血

压、继发性贫血等［７］。目前ＣＲＲＴ治疗急性中毒患者引发肺部
感染的报道较少。本研究主要探讨ＣＲＲＴ引发的院内肺部感染
的发生率、病原菌的分布情况及相关危险因素。
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