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［摘要］　目的　验证ＰＬＴ与淋巴细胞比值（ＰＬＲ）、中性粒细胞与淋巴细胞比值（ＮＬＲ）、单核
细胞与淋巴细胞比值（ＭＬＲ）和全身免疫炎症指数（ＳＩＩ）检测对２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）周围神经病变
（ＤＰＮ）的临床诊断价值。方法　回顾性纳入Ｔ２ＤＭ患者４３２例，根据是否伴有ＤＰＮ将其分为ＤＰＮ
组（３１６例）和ＮＤＰＮ组（１１６例）。比较两组患者一般临床资料与实验室检查结果。采用ｓｐｅａｒｍａｎ
相关分析评估ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＭＬＲ及ＳＩＩ与 ＤＰＮ的相关性。采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估 Ｔ２ＤＭ
患者发生ＤＰＮ的影响因素。采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价ＰＬＲ、ＮＬＲ和ＳＩＩ预测Ｔ２ＤＭ患
者发生ＤＰＮ的诊断价值。结果　与 ＤＰＮ组患者比较，ＮＤＰＮ组年龄、糖尿病病程、高血压患者比
例、空腹血糖（ＦＰＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＭＬＲ及
ＳＩＩ更低（Ｐ＜０．０５）。Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析结果显示，ＳＩＩ仅与ＦＰＧ呈正相关；ＮＬＲ与年龄、糖尿病病
程、ＦＰＧ、ＴＣ均呈正相关；ＭＬＲ与年龄、糖尿病病程、ＴＣ、高血压状态均呈正相关（Ｐ＜０．０５）。多因
素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，年龄、糖尿病病程、ＨｂＡ１ｃ、ＴＧ、ＮＬＲ、ＰＬＲ及ＳＩＩ均是Ｔ２ＤＭ患者发生
ＤＰＮ的危险因素（Ｐ＜０．０５）。ＲＯＣ曲线分析结果显示，ＮＬＲ和 ＳＩＩ对 Ｔ２ＤＭ患者发生 ＤＰＮ的诊断
效能较好。结论　ＮＬＲ、ＳＩＩ对诊断 Ｔ２ＤＭ患者发生 ＤＰＮ具有一定价值，临床上可考虑将其纳入
Ｔ２ＤＭ周围神经病变的补充诊断。

［关键词］　血小板与淋巴细胞比值；　中性粒细胞与淋巴细胞比值；　单核细胞与淋巴细胞
比值；　全身免疫炎症指数；　糖尿病周围神经病变

［中图分类号］　Ｒ５８７．２　　　　［文献标识码］　Ａ

　　全球目前有４．１５亿人受糖尿病困扰，据估还有
１．９３亿人患有糖尿病但未确诊，其中 ２型糖尿病
（Ｔ２ＤＭ）占９０％以上［１］。随着患病时间的延长，Ｔ２ＤＭ
患者会出现各种急慢性并发症，多达５０％的患者在发
病过程中会出现神经病变，其中３０％ ～４０％可伴有神
经性疼痛［２］。糖尿病周围神经病变（ＤＰＮ）不仅严重
威胁糖尿病患者的身心健康，同时也给卫生保健系统

和社会带来了严重的经济负担。因此在确诊 Ｔ２ＤＭ
后，尽早对患者进行ＤＰＮ患病风险评估并制定个体化
治疗方案对延缓疾病的发展和改善预后极为重要［３］。

近年来，炎症反应作为ＤＰＮ发生及发展过程中不可或

缺的因素，得到了国内外普遍的关注［４５］。ＰＬＴ与淋巴
细胞比值（ＰＬＲ）、单核细胞与淋巴细胞比值（ＭＬＲ）、
中性粒细胞与淋巴细胞比值（ＮＬＲ）和全身免疫炎症
指数（ＳＩＩ）均可反映机体的炎症状态，本研究旨在评估
这些指标对诊断Ｔ２ＤＭ发生ＤＰＮ的临床价值。

对象与方法

１．对象：回顾性纳入２０２１年１月 ～２０２１年１２月
扬州大学附属医院内分泌科收治的Ｔ２ＤＭ患者４３２例，
其中男２６５例，女性１６７例，年龄３２～８２岁，平均年龄
（５９．５１±９．７５）岁。根据是否发生ＤＰＮ将所有患者分
为ＤＰＮ组（３１６例）与ＮＤＰＮ组（１１６例），其中ＤＰＮ组
患者均符合２０１７年美国糖尿病协会（ＡＤＡ）《糖尿病
医学诊疗标准》［６］中 ＤＰＮ的诊断标准；ＮＤＰＮ组定义
为明确诊断为Ｔ２ＤＭ且周围神经无明显异常者，均符
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合国际通用的由ＷＨＯ糖尿病专家委员会１９９９年提出
的诊断及分类标准［７］。排除标准：（１）１型糖尿病及其
他特殊类型糖尿病；（２）严重肝、肾功能损伤；（３）冠心
病；（４）严重感染、肿瘤、药物导致的周围神经病变以
及其他可能引起神经病变的疾病。本研究经扬州大学

附属医院科研伦理委员会审核批准（２０２２ＹＫＬ０６２８
００２）。

２．方法：收集所有患者的一般临床资料与实验室
检查结果，包括性别、年龄、ＢＭＩ、糖尿病病程、高血压
病史、吸烟史、空腹血糖 （ＦＰＧ）、糖化血红蛋白
（ＨｂＡ１ｃ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、高密度脂
蛋白胆固醇（ＨＬＤＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、
中性粒细胞计数（Ｎ）、单核细胞计数（Ｍ）、ＰＬＴ计数
（Ｐ）及淋巴细胞计数（Ｌ）。上述实验室检查指标均为
患者空腹８ｈ以上后抽取空腹静脉血的检测结果。计
算ＳＩＩ、ＰＬＲ、ＭＬＲ及ＮＬＲ。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２５．０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，组间比较
采用独立样本ｔ检验；不符合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
以例数和百分比表示，组间比较采用 χ２检验。采用
ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析评估ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＭＬＲ及 ＳＩＩ与 ＤＰＮ
的相关性；采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估 Ｔ２ＤＭ发
生ＤＰＮ的影响因素。采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲
线评估ＰＬＲ、ＮＬＲ及 ＳＩＩ对 Ｔ２ＤＭ发生 ＤＰＮ的诊断价
值。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．两组患者一般资料与实验室检查结果比较：与
ＤＰＮ组比较，ＮＤＰＮ组患者年龄、糖尿病病程、高血压
患者比例、ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ、ＴＣ、ＴＧ、ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＭＬＲ及 ＳＩＩ
更低（Ｐ＜０．０５）。其余资料两组间比较差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。

　　２．ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＭＬＲ及 ＳＩＩ与 ＤＰＮ的相关性分析：
ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析结果显示，ＳＩＩ仅与ＦＰＧ（ｒ＝０．１５５）
呈正相关；ＮＬＲ与年龄（ｒ＝０．１８７）、糖尿病病程（ｒ＝
０．１３２）、ＦＰＧ（ｒ＝０．１４９）、ＴＣ（ｒ＝０．１５５）均呈正相关；
ＭＬＲ与年龄（ｒ＝０．２３６）、糖尿病病程（ｒ＝０．１６８）、ＴＣ
（ｒ＝０．２１５）、高血压病史（ｒ＝０．１１８）均呈正相关（Ｐ＜
０．０５）。ＰＬＲ与年龄、糖尿病病程、高血压病史、ＦＰＧ、
ＨｂＡ１ｃ、ＴＣ、ＴＧ均无相关性（Ｐ＞０．０５）。
　　３．Ｔ２ＤＭ发生ＤＰＮ的影响因素分析：多因素ｌｏｇｉｓ
ｔｉｃ回归分析结果显示，年龄、糖尿病病程、ＨｂＡ１ｃ、ＴＧ、
ＮＬＲ、ＰＬＲ及ＳＩＩ均是 Ｔ２ＤＭ患者发生 ＤＰＮ的独立危
险因素（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　Ｔ２ＤＭ发生ＤＰＮ的影响因素分析结果

变量 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ
年龄 ＜０．００１ １．００６ １．０３４～１．１００
糖尿病病程 ０．００２ １．０７９ １．０２８～１．１３２
高血压病史 ０．６８０ １．１１７ ０．６６０～１．８９２
ＦＰＧ ０．２９４ １．０５２ ０．９５７～１．１５７
ＨｂＡ１ｃ ０．０１１ １．１９８ １．０４２～１．３７８
ＴＣ ０．１２７ ０．７４８ ０．５８３～０．９５９
ＴＧ ０．０２２ １．２４１ ０．９４１～１．６３６
ＮＬＲ ０．０１９ ２．５５７ １．１７０～５．５８８
ＭＬＲ ０．３５８ ０．１０９ ０．００１～１２．３４１
ＰＬＲ ０．００６ １．００１ ０．９９３～１．００８
ＳＩＩ ０．００５ １．００７ １．００３～１．０１２

　　４．ＰＬＲ、ＮＬＲ及 ＳＩＩ预测 Ｔ２ＤＭ发生 ＤＰＮ的诊断
价值：ＲＯＣ曲线分析结果显示，ＮＬＲ和 ＳＩＩ预测 Ｔ２ＤＭ
患者发生 ＤＰＮ的最佳截断值分别为１．９２６、３１９．４１５，
ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）分别为０．７２４（９５％ＣＩ０．６７４
～０．７７５）、０．６８０（９５％ＣＩ０．６２８～０．７３２），对应的敏
感度分别为５７．２８％、５０．００％，特异度分别为７６．７２％、
８１．９０％（Ｐ＜０．００１）；ＰＬＲ对 Ｔ２ＤＭ患者发生 ＤＰＮ的
诊断效能较差［ＡＵＣ＝０．５４４（９５％ＣＩ０．４８６～０．６０２）
Ｐ＞０．０５］。见图１。

表１　两组患者一般资料与实验室检查结果比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁，珋ｘ±ｓ）
ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２，珋ｘ±ｓ）
糖尿病病程

高血压病史

［例，（％）］
吸烟史

［例，（％）］
ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ，
珋ｘ±ｓ）

ＨｂＡ１ｃ
（％，珋ｘ±ｓ）

ＤＰＮ组 ３１６ １９３／１２３ ６１．１６±９．７４ ２４．７３±３．３１ １０．０（５．０，１５．０） １８１（５７．３） ９２（２９．１） １０．５０±３．７９ ９．３６±２．３０
ＮＤＰＮ组 １１６ ７２／４４ ５５．００±８．２９ ２４．９６±２．７３ ６．５（２．０，１０．０） ５４（４６．６） ３４（２９．３） ９．２５±３．６２ ８．７５±２．２３
χ２／ｔ／Ｚ值 ０．０３５ ６．５２２ ０．６７８ ４．６８２ ３．９３６ ０．００２ ２．９７１ ２．４５６
Ｐ值 ０．８５１ ＜０．００１ ０．４９８ ＜０．００１ ０．０４７ ０．９６８ ０．００３ ０．０１４

组别 例数
ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）
ＴＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＨＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＬＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＰＬＲ ＮＬＲ ＭＬＲ ＳＩＩ

ＤＰＮ组 ３１６ ４．７１±１．２０ １．９０
（１．３７，２．３８）

０．９８
（０．８５，１．１７）

２．５５
（１．７７，３．０１）

９７．９４
（７９．９２，１２５．７５）

２．０６
（１．６３，２．６５）

０．２１
（０．１７，０．２７）

３６８．５６
（２８０．５０，４５８．５０）

ＮＤＰＮ组 １１６ ４．４３±１．１１ １．７１
（１．１２，２．３０）

０．９８
（０．８２，１．１６）

２．３８
（１．９６，３．２３）

９４．２１
（７９．６７，１１４．４７）

１．５９
（１．２７，１．９３）

０．１８
（０．１６，０．２２）

２９２．７８
（２３２．９４，３５８．９０）

χ２／ｔ／Ｚ值 ２．２８５ ２．１３８ ０．３５５ １．８２１ ２．３１０ ７．１５４ ３．８３５ ５．７４２
Ｐ值 ０．０２３ ０．０３３ ０．７２２ ０．０６９ ０．０２２ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１
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图 １　 ＰＬＲ、ＮＬＲ 及 ＳＩＩ 预测 Ｔ２ＤＭ 患者发生 ＤＰＮ 的 ＲＯＣ 曲线

讨　 　 论

ＤＰＮ 在糖尿病的诸多并发症中占重要地位，具有

很高的致残率和致死率，ＷＨＯ 的数据显示，糖尿病患

者中下肢截肢的发生率是非糖尿病患者的 １０ 倍［８］。
ＤＰＮ 不仅严重影响患者的生存质量，同时也缩短其预

期寿命。 因此，早期诊断 Ｔ２ＤＭ 发生 ＤＰＮ 和及时采取

预防措施至关重要。 Ｔ２ＤＭ 发生 ＤＰＮ 发病机制复杂

且尚未完全阐明，多项研究表明 ＤＰＮ 的发生不仅与血

糖控制和糖尿病病程相关，还与其他能够导致心血管

损害的因素相关，如高血压病史、肥胖、吸烟及高水平

ＴＧ 等［９⁃１０］。 本研究结果显示，ＤＰＮ 的发生与年龄增

长、高血压病史、长糖尿病病程、高水平 ＨｂＡ１ｃ 及 ＴＧ
有关，提示尽早诊断糖尿病、控制血压、血糖及血脂对

延缓 ＤＰＮ 的发生与进展有重要意义。 两组间性别、吸
烟史、ＢＭＩ、ＨＤＬ⁃Ｃ 及 ＬＤＬ⁃Ｃ 差异均无统计学意义，考
虑可能与患者已使用降脂药物、血管病变程度较轻及

研究样本量偏小有关。
有研究表明，长期低炎症状态在 ＤＰＮ 的发生发展

进程中产生了极为重要的影响［１１］。 ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＭＬＲ
及 ＳＩＩ 作为一种可以反映机体炎症状态的新型标志

物，目前已被证明与心血管疾病、风湿性疾病及恶性肿

瘤的诊断及预后相关［１２⁃１５］。 本研究以 ＤＰＮ 与炎症反

应的关系为切入点，采用 ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析评估

ＰＬＲ、ＮＬＲ、ＭＬＲ 和 ＳＩＩ 与 ＤＰＮ 的相关，结果显示 ＰＬＲ
与其他因素无明显相关，ＳＩＩ 仅受 ＦＰＧ 影响，ＮＬＲ 与年

龄、糖尿病病程、ＦＰＧ 及 ＴＣ 均呈正相关，ＭＬＲ 与年龄、
糖尿病病程、高血压病史及 ＴＣ 均呈正相关，提示 ＳＩＩ、
ＮＬＲ 及 ＭＬＲ 水平与导致糖尿病患者出现 ＤＰＮ 的部分

危险因素存在一定关联。 多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结

果显示 ＭＬＲ 与 ＤＰＮ 发生无关，考虑 ＭＬＲ 受较多干扰

因素影响，故 ＭＬＲ 无法纳入 ＲＯＣ 曲线进行分析。
ＲＯＣ 曲线结果显示 ＮＬＲ、ＳＩＩ 诊断 Ｔ２ＤＭ 发生 ＤＰＮ 的

ＡＵＣ 与特异度均较高，说明 ＮＬＲ 及 ＳＩＩ 对诊断 Ｔ２ＤＭ
发生 ＤＰＮ 具有一定临床参考价值，其中 ＮＬＲ 的诊断

价值较高，但其敏感度较低，这提示临床采用 ＮＬＲ 及

ＳＩＩ 诊断 ＤＰＮ 时需注意假阴性问题。 而 ＰＬＲ 对 ＤＰＮ
没有诊断价值，考虑部分患者长期口服磺脲类降糖药

物可能对 ＰＬＴ 数量产生影响，且本研究样本量较小，
可能出现研究结果偏差。 中性粒细胞［１６］、淋巴细

胞［１７］、单核细胞［１８］ 及 ＰＬＴ［１９⁃２０］ 在炎症反应及免疫调

控途径中起着重要作用，ＮＬＲ 和 ＳＩＩ 作为多种外周血

细胞的整合指标，相较于单种外周血细胞更具有稳定

性。 且通过计算外周血细胞计数计算出这几种炎症指

标均较为容易，血常规检查相较于 ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１β 及肿瘤

坏死因子⁃α 等其他炎症因子检测更为简单便捷。
综上，ＮＬＲ、ＳＩＩ 在 ＤＰＮ 的临床诊断中具有一定参

考价值，可考虑作为 Ｔ２ＤＭ 发生 ＤＰＮ 的补充诊断指

标。 但本研究为单中心回顾性分析，存在一定缺陷，且
未进行炎症指标与 ＤＰＮ 严重程度的探讨，后期需要进

行更深入的大样本量临床试验加以验证。
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