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摘要 目的：探讨血凝血功能与糖尿病周围神经病变（DPN）的相关性。方法：2型糖尿病（T2DM）患者191

例纳入研究，根据是否合并DPN分为DPN组（52例）和T2DM组（139例）。收集2组的临床资料，比较血糖、

血脂、血小板相关参数、凝血功能，并通过血栓弹力图分析血液凝固动态变化情况。结果：2组的糖化血红蛋

白（HbA1c）、胰岛素抵抗指数（HOMA-IR）、β细胞功能指数（HOMA-β）和甘油三酯/低密度脂蛋白胆固醇

（TG/HDL-C）水平差异无统计学意义（P＞0.05）；DPN 组的血小板分布宽度（PDW）、平均血小板体积

（MPV）、大血小板比例（P-LCR）低于T2DM组（P＜0.05）；2组的凝血功能差异无统计学意义（P＞0.05）；血

栓弹力图检测结果显示，DPN 组的 K 值均低于 T2DM 组（P＜0.05），Angle 角、MA 值高于 T2DM 组（P＜

0.05）；Logistic 回归分析结果显示，K 值为 DPN 的独立危险因素（OR 6.444，95%CI 1.176～35.312，P＜

0.05）。结论：2型糖尿病DPN患者存在凝血功能紊乱，血栓弹力图中的K值可能是DPN的独立危险因素。
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糖 尿 病 周 围 神 经 病 变（diabetic peripheral

neuropathy，DPN）是糖尿病最常见的慢性并发症之

一，约50%的糖尿病患者最终会发生远端对称性多

发性神经病变（distal symmetric polyneuropathy，

DSPN）[1]，我国约52.3%糖尿病患者患有DSPN[2]。2

型糖尿病（diabetes mellitus type 2，T2DM）神经病变

的发病机制尚未完全清楚，其中微血管功能障碍在

糖尿病神经病变的发生和发展过程中起了重要作

用。糖尿病患者由于微血管内皮细胞损伤激活血

小板，血液浓缩呈高凝状态[3]，常规凝血试验能评估

机体部分凝血体系，无法真实反映凝血平衡状况，

临床应用受限。血栓弹力图能以图形显示的方法，

完整地监测从凝血开始至血块形成及纤维蛋白溶

解的全过程[4]。因此，本研究通过收集、比较DPN患

者和单纯 T2DM 患者的临床资料、血小板相关参

数、凝血功能及血栓弹力图检测结果，探讨凝血功

能与DPN的相关性。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2021年1月至6月在武汉科技大学附属孝

感医院内分泌科住院的 DPN 患者 52 例纳入 DPN

组，其中男 22 例，女 30 例，年龄 46～78 岁，平均

（66.9±10.5）岁；单纯 T2DM 患者 139 例纳入 T2DM

组，其中男 77 例，女 62 例，年龄 42～80 岁，平均

（63.2±13.8）岁。

DPN 组入组标准：符合《中国 2 型糖尿病防治

指南2020年版》诊断标准：①明确的糖尿病病史；②

诊断糖尿病时或之后出现的神经病变；③临床症状

和体征与DPN的表现相符；④有临床症状表现（感

觉异常、有疼痛或麻木等），温度觉、踝反射、压力

觉、针刺痛觉、震动觉 5项检查中任 1项异常；⑤无

临床症状表现（感觉异常、有疼痛或麻木等），上述5

项检查中任2项异常。

DPN组排除标准：①1型糖尿病、妊娠糖尿病等

特殊类型糖尿病患者；②由于其他原因或其他疾病

引起的神经病变患者，如癫痫、脑梗死及严重动静

脉血管病变、颈腰椎病变、癫痫、阿尔兹海默病、严

重动静脉血管性病变；③近 3个月出现糖尿病急性

并发症；④近 3个月内服用可能对研究有影响的药

物；⑤合并恶性肿瘤、严重肝肾功能不全而可能由

于药物引起神经毒性和代谢毒物造成神经损伤；⑥

妊娠期和哺乳期女性。

T2DM组入组标准：符合世界卫生组织（WHO）

1999年制定的糖尿病诊断标准。排除标准：其他类

型糖尿病、合并糖尿病急性或慢性并发症的患者、

有血液系统疾病患者。

本研究已通过我院伦理委员会审核批准（批号

2021066）。所有入组患者自愿参与研究并签署《知

情同意书》。

1.2 方法

1.2.1 基本资料收集及查体 收集入组患者的性

别、年龄、糖尿病病程、体质量指数（body mass

index，BMI）、血压等一般资料。测量两侧的踝肱指

数（ankle brachial index，ABI）。

1.2.2 血糖、血脂检测 入组后抽取患者空腹静脉

血 ，检 测 糖 化 血 红 蛋 白（glycated hemoglobin，

HbA1c）、空腹血糖（fasting plasma glucose，FPG）、空

腹 胰 岛 素（fasting insulin，Fins）、甘 油 三 酯

（triglyceride，TG）、总胆固醇（total cholesterol，TC）、

低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇（low-density lipoprotein

cholesterol，LDL-C）、高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇
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（high-density lipoprotein cholesterol，HDL-C）。

采用稳态模型评估胰岛素抵抗指数（homeostalicmodel

assessment-IR，HOMA-IR）和 β 细 胞 功 能 指 数（homeostalic

model assessment-β，HOMA-β）：HOMA-IR=FPG × Fins/22.5；

HOMA-β=20×Fins/(FPG－3.5)。

1.2.3 血常规及凝血功能检测 采集患者血液样本，检测①血

常规（血小板相关指标）：包括血小板（platelet，PLT）、血小板分

布宽度（platelet distribution width，PDW）、平均血小板体积

（mean platelet volume，MPV）、血小板压积（plateletcrit，PCT）、大

血小板比例（P-LCR）。②凝血功能：包括检测凝血酶原时间

（prothrombin time，PT）、百分活动度（PT%）、活化部分凝血活酶

时间（activated partial thromboplastin time，APTT）、凝血酶时间

（thrombin time，TT）、纤维蛋白原（fibrinogen，Fib）、D-二聚体

（D-dimer，D-D）、国 际 标 准 化 比 值（international normalized

ratio，INR）。

1.2.4 血栓弹力图检测 采集空腹血液加入含枸橼酸抗凝管

中，进行血栓弹力图检测。测定R值（反应时间），K值（凝血时

间），Angle角（凝固角），MA值（凝血块最大强度）。

1.3 统计学处理

所有数据采用 SPSS 26.0软件进行统计分析，计量资料以

（x±s）表示；组间比较采用 t检验；采用Logistic回归分析DPN与

相关指标等的相关性；P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 2组的一般资料及查体比较

2组的性别、年龄、病程、BMI，高血压、高血脂、高尿酸患者

比例及双侧ABI差异无统计学意义（P＞0.05），见表1。

2.2 2组的血糖、血脂比较

2组的HbA1c、HOMA-IR、HOMA-β和TG/HDL-C差异无统

计学意义（P＞0.05），见表2。

2.3 2组的血小板及凝血功能比较

血常规检测结果显示，DPN 组的 PDW、MPV、P-LCR 低于

T2DM组（P＜0.05），见表3。2组的凝血功能差异无统计学意义

（P＞0.05），见表4。

2.4 2组的血栓弹力图检测结果比较

血栓弹力图检测结果显示，DPN组的K值均低于T2DM组

（P＜0.05），Angle角、MA值高于T2DM组（P＜0.05），见表5。

2.5 DPN危险因素分析

将 2组有统计学差异的指标进一步进行Logistic回归分析

结果显示，K值为DPN的独立危险因素（P＜0.05），使患者DPN

的危险性提高6.4倍；K值低则DPN发生率增高，见表6。

3 讨论

DPN早期典型症状不显著，易被忽视，病情发展可出现神

经性疼痛、糖尿病足溃疡、下肢截肢等严重不良结局。常用的诊

断方法有问卷评分、神经电生理学检查和小神经纤维病变检查，

前者具有主观性、结果不可靠，后者检查耗时、费用高，且需要专

业医生操作等 [5-7]。因此，寻找 DPN 早期诊断手段是防治 DPN

组别

T2DM组

DPN组

P值

例数

139

52

男/女

77/62

22/30

>0.05

年龄/岁

63.2±13.8

66.9±10.5

>0.05

病程/年

6.0±6.0

6.2±6.4

>0.05

BMI/

(kg/m2)

25.3±3.1

24.9±3.2

>0.05

高血压

64(46)

32(62)

>0.05

高血脂

78(56)

30(58)

>0.05

高尿酸

15(11)

8(15)

>0.05

ABI

右侧

1.2±0.1

1.2±0.1

>0.05

左侧

1.21±0.11

1.20±0.13

>0.05

表 1 2组患者一般资料及查体比较[(x±s)或例(%)]

组别

T2DM组

DPN组

P值

例数

139

52

HbA1c/%

9.3±2.4

10.0±2.6

>0.05

HOMA-β

56.00±51.64

48.83±38.14

>0.05

HOMA-IR

4.89±3.57

6.78±8.71

>0.05

TG/HDL-C

1.07±0.57

1.20±0.62

>0.05

表 2 2组患者血糖、血脂指标比较（x±s）

组别

T2DM组

DPN组

P值

例数

139

52

PLT/(μmol/L)

206.99±58.73

211.57±63.49

>0.05

PDW/%

16.42±0.40

16.26±0.35

<0.05

MPV/fL

10.99±1.44

10.48±1.65

<0.05

PCT/%

0.22±0.05

0.22±0.06

>0.05

P-LCR/%

33.21±9.39

29.73±11.31

<0.05

表 3 2组的血小板参数比较（x±s）

组别

T2DM组

DPN组

P值

例数

139

52

PT/s

11.78±0.80

11.79±0.84

>0.05

PT%

105.88±13.04

105.98±15.36

>0.05

INR

1.09±0.07

1.09±0.08

>0.05

APTT/s

28.20±3.06

27.50±2.62

>0.05

TT/s

14.70±1.05

14.61±1.22

>0.05

Fib/(g/L)

2.82±0.72

2.94±0.79

>0.05

DD/(mg/L)

0.42±1.37

0.39±0.41

>0.05

表 4 2组的凝血功能比较（x±s）
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领域的重点和难点。

目前认为，微血管功能障碍在DPN的发生和发展过程中起

了重要作用。血管内皮损伤引起血流动力学改变，导致高凝状

态和微循环障碍。炎症反应、高凝和微循环疾病促进疾病的发

生和发展糖尿病周围神经病变[3]。且有学者[8]发现，T2DM患者

血栓弹力图高凝状态的改变随着病程的进展而显著，表现为凝

血活性增强，纤溶活性降低及抗凝物质减少。本研究中，DPN

组PDW、MPV、P-LCR、K值均明显低于T2DM组，而Angle角、

MA 值高于 T2DM 组，均具有统计学意义（P＜0.05），提示与单

纯T2DM患者相比，DPN患者血液高凝状态更突出，主要表现

于K值缩短。许多学者[9,10]发现，血浆纤维蛋白原（FIB）与2型糖

尿病神经病变相关。2 型糖尿病患者多伴随着胰岛素抵抗

（IR），当血糖控制不佳时，体内的高血糖及高胰岛素水平可促进

血管内皮细胞分泌纤溶酶原激活抑制物-1（PAI-1），从而增加血

液高凝状态，造成神经低灌注和神经内膜缺氧，发生神经变性坏

死，导致DPN发生[11]。本研究同时发现，K值为DPN的独立危

险因素，使患者DPN的危险性提高6.4倍，而FIB水平与DPN无

明显相关性。这也提示血栓弹力图中的K值代表凝血时间，受

内源性凝血系统活性、纤维蛋白原功能和血小板等多因素调控，

以纤维蛋白的功能调控为主，可以很好地弥补了传统凝血功能

检查仅能反映FIB数量的缺点。

综上所述，血栓弹力图中的K值有可能成为诊断DPN的血

清学检查生物标志物。当指标异常时，合理地使用改善血液高

凝状态药物，可以在预防和延缓DPN方面有一定的作用。本研

究样本量较少，且血栓弹力图不适用于健康人群筛查使用，无法

设置对照组，这可能对研究产生了影响。
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组别

T2DM组

DPN组

P值

例数

139

52

R值/min

4.37±0.61

4.09±0.64

>0.05

K值/min

1.71±0.65

1.43±0.35

<0.05

Angle角/°

67.02±5.60

68.98±4.60

<0.05

MA值/mm

59.03±5.09

60.89±5.73

<0.05

表5 2组血栓弹力图检测结果比较（x±s）

自变量

K值

Angle角

MA值

PDW

MPV

P-LCR

β

1.863

0.05

0.017

0.828

-0.508

0.087

SE

0.868

0.054

0.047

0.577

0.801

0.116

Waldχ2

4.609

0.846

0.137

2.056

0.403

0.564

P

0.032

0.358

0.711

0.152

0.526

0.453

OR

6.444

1.051

1.017

2.289

0.601

1.091

95%CI

1.176～35.312

0.945～1.170

0.929～1.115

0.738～7.097

0.125～2.890

0.869～1.370

表6 DPN的多因素Logistic回归分析结果
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