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  [摘要] 目的 探究血浆致动脉硬化指数(atherogenicindexofplasma,AIP)联合血尿酸/高密度脂蛋白胆固

醇比值(blooduricacid/high-densitylipoproteincholesterolratio,UHR)对2型糖尿病(type2diabetes,T2DM)发生

早期糖尿病周围神经病变(diabeticperipheralneuropathy,DPN)的预测价值。方法 选取2022年8月—2023年8
月于河北省中医院内分泌科门诊疑似为DPN患者314例,入院后行神经电生理检查,根据检查结果,最终确诊

DPN患者173例(DPN组),其余未确诊DPN的患者为141例(NDPN组)。收集患者的一般临床资料及神经传导

速度,计算AIP、UHR值。Spearman相关性分析AIP、UHR与神经传导速度的相关性;Logistic回归分析DPN的

影响因素;绘制AIP、UHR及两者联合预测早期DPN发生的受试者工作特征(receiveroperatingcharacteristic,

ROC)曲线,评估预测效能。结果 2组性别、年龄及糖尿病病程比较,差异无统计学意义(P>0.05),DPN组空腹

血糖(fastingbloodsugar,FBG)、糖化血红蛋白(glycosylatedhemoglobin,HbA1c)、总胆固醇(totalcholesterol,

TC)、低密度脂蛋白胆固醇(lowdensitylipoproteincholesterol,LDL-C)较NDPN组未见明显升高,差异无统计学意

义(P>0.05),2组神经传导速度及三酰甘油(triacylglycerol,TG)、高密度脂蛋白胆固醇(highdensitylipoprotein
cholesterol,HDL-C)、血尿酸(serumuricacid,SUA)、AIP、UHR比较,差异有统计学意义(P<0.05);Spearman相

关性分析显示,AIP、UHR与神经传导速度呈负相关(P<0.05);Logistic回归分析结果显示,年龄(OR=1.038,

95%CI:1.013~1.064)、病程(OR=1.122,95%CI:1.012~1.244)、AIP(OR=1.680,95%CI:1.384~2.039)、UHR
(OR=1.006,95%CI:1.003~1.008)是DPN的独立危险因素(P<0.05);ROC曲线分析结果显示,AIP、UHR及两

者联合预测早期DPN的曲线下面积(areaundercurve,AUC)分别为0.731(95%CI:0.676~0.785)、0.727(95%CI:

0.671~0.783)、0.774(95%CI:0.722~0.826),截断值分别为2.25、337.36、0.56,敏感度分别为63.6%、65.3%、

70.5%,特异度分别为74.5%、72.3%、75.9%。结论 AIP与UHR均是诱发早期DPN的独立危险因素,相较于单

一指标,两者联合应用预测早期DPN具有更高的价值。
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[Abstract] Objective Toinvestigatethepredictivevalueofatherogenicindexofplasma
(AIP)combinedwithblooduricacid/high-densitylipoproteincholesterolratio(UHR)inthe
developmentofearlydiabeticperipheralneuropathy (DPN)inpatientswithtype2diabetes
mellitus(T2DM).Methods Intotal,314patientswithsuspectedDPNwereselectedfromthe
OutpatientDepartmentofEndocrinology,HebeiProvincialHospitalofTraditionalChinese
MedicinefromAugust2022toAugust2023,andunderwentneurophysiologicalexaminationafter
admissiontothehospital.Accordingtotheresultsoftheexamination,173patientswerefinally
diagnosedwithDPN(DPNgroup),andtheremaining141patientswhowerenotdiagnosedwith
DPNwereassignedtotheNDPNgroup.Thegeneralclinicaldataandnerveconductionvelocityof
thepatients werecollected,andthevaluesofAIPand UHR werecalculated.Spearman
correlationanalysiswasperformedtoanalyzethecorrelationbetweenAIP,UHRandnerve
conductionvelocity,andlogisticregressionanalysiswasperformedtoanalyzetheinfluencing
factorsofDPN.Thereceiveroperatingcharacteristic(ROC)ofAIPandUHRaloneandin
combinationwasplottedtopredicttheoccurrenceofearlyDPN,andthepredictiveefficacywas
evaluated.Results Comparisonofgender,ageanddurationofdiabetesmellitusbetweenthetwo
groupsshowednosignificantdifference (P>0.05).Fasting bloodglucose,glycosylated
hemoglobin,totalcholesterol,andlow-densitylipoproteincholesterolwerenotsignificantly
elevatedintheDPNgroupcomparedwiththeNDPNgroup,showingnosignificantdifference
(P> 0.05), while nerve conduction velocity,triacylglycerol,high-density lipoprotein
cholesterol,serumuricacid,AIP,andUHRshowedsignificantdifference(P<0.05).Spearman
correlationanalysisshowedthatAIPandUHRwerenegativelycorrelatedwithnerveconduction
velocity(P<0.05).Logisticregressionanalysisshowedthatage(OR=1.038,95%CI:1.013-
1.064),durationofdisease(OR=1.122,95%CI:1.012-1.244),AIP(OR=1.680,95%CI:

1.384-2.039),andUHR(OR=1.006,95%CI:1.003-1.008)wereindependentriskfactorsfor
DPN(P<0.05).TheresultsofROCcurveanalysisshowedthattheareaundercurve(AUC)of
AIPandUHRaloneandincombinationforpredictingearlyDPNwas0.731(95%CI:0.676-
0.785),0.727(95%CI:0.671-0.783),0.774(95%CI:0.722-0.826),respectively,withcut-
offvaluesof2.25,337.36,and0.56,respectively,sensitivityof63.6%,65.3%,and70.5%,and
specificityof74.5%,72.3%,and75.9%,respectively.Conclusion BothAIPandUHRare
independentriskfactorsforinducingearlyDPN,andthecombinedapplicationofthetwohasa
highervalueinpredictingearlyDPNcomparedwithasingleindicator.

[Key words] atherosclerosis;diabetic neuropathies;serum uricacid;high-density
lipoproteincholesterol

  糖 尿 病 周 围 神 经 病 变 (diabeticperipheral
neuropathy,DPN)是糖尿病常见并发症之一,据统

计,约50%的2型糖尿病(type2diabetes,T2DM)
患者合并DPN[1]。DPN早期病情隐匿易被忽略,
后期感觉麻木、疼痛已累及较大髓鞘神经,治疗难度

提高,导致患者生活质量下降。神经电生理检查是

目前临床上用于检测DPN的主要手段,而患者出

现临床症状时其周围神经已经存在明显的病变,错
失早期干预的时机。DPN发病机制尚未完全明确,
是糖脂代谢紊乱、氧化应激、炎症反应等因素综合作

用的结果[2]。有研究[3]发现,血浆致动脉硬化指数

(atherogenicityindexofplasma,AIP)[Log(TG/

HDL-C)]能够综合反映血脂,是T2DM并发症进展

的重要危险因素[4-5]。血尿酸/高密度脂蛋白胆固

醇 比 值 (blood uric acid/high-density
lipoproteincholesterolratio,UHR)[SUA/HDL-C]
在评估T2DM 微血管病变及代谢相关脂肪性肝病

中有较好的预测价值[6-7],可以反映机体炎症负担

和氧化应激水平。本研究旨在探讨 AIP、UHR与

DPN的相关性,分析比较AIP、UHR及两者联合对

早期DPN的预测价值,评估上述指标作为筛查早

期DPN参数的可行性。
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1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 选择2022年8月—2023年8月于

河北省中医院内分泌科门诊疑似为DPN患者314
例,入院后行神经电生理检查,根据检查结果,最终

确诊DPN患者173例(DPN组),其余未确诊DPN
的患者为141例(NDPN组)。DPN依据《糖尿病神

经病变诊治专家共识(2021版)》[8]中的诊断标准;

NDPN符合《中国2型糖尿病防治指南(2020年

版)》[9]中的诊断标准;排除标准:①T2DM 以外的

其他特殊类型糖尿病,1型糖尿病、妊娠期糖尿病、
糖尿病急性并发症者;②合并急性感染患者,心、肝、
肾等功能不全者;③使用激素或化疗药物导致血糖

升高者;④近3个月内口服降脂药物者,应用利尿

剂、碳酸氢钠等影响SUA药物患者;⑤不能排除是

否其它原因导致周围神经病变者。
本研究已获得医院伦理委员会正式批准,所有

参与研究的患者均已签署知情同意书。

1.2 资料收集 通过医院电子病历系统,记录患者

的性别、年龄、糖尿病病程。入院当天禁食8h,于
次日 清 晨 空 腹 抽 取 静 脉 血,检 测 糖 化 血 红 蛋 白

(glycosylated hemoglobin,HbA1c)、空 腹 血 糖

(fasting bloodsugar,FBG)、总 胆 固 醇 (total
cholesterol,TC)、三酰甘油(triacylglycerol,TG)、
高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 (high-densitylipoprotein
cholesterol,HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(low-
densitylipoproteincholesterol,LDL-C)及血尿酸

(serumuricacid,SUA)。并计算AIP= Log(TG/

HDL-C)及 UHR值(SUA/HDL-C)。所有患者均

已 行 神 经 电 生 理 检 查 包 括 感 觉 神 经 传 导 速 度

(sensorynerveconductionvelocity,SNCV)[腓总

神经SNCV、正中神经SNCV]及运动神经传导速度

(motornerveconductionvelocity,MNCV)[腓总神

经 MNCV、正中神经 MNCV]。

1.3 统计学方法 应用SPSS27.0统计软件处理

数据。符合正态分布的计量资料采用t检验,不符

合正态分布的计量资料采用秩和检验。Spearman
相关性分析用于分析 AIP、UHR和神经传导速度

之间的相关性,Logistic回归分析用于研究DPN的

影响因素;AIP、UHR及两者联合对早期DPN的预

测价值采用ROC曲线进行评估。P<0.05为差异

有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组一般临床资料及神经传导速度比较 2组

患者性别、年龄及糖尿病病程比较差异无统计学意

义(P>0.05),DPN组FBG、HbA1c、TC、LDL-C较

NDPN组未见明显升高,差异无统计学意义(P>
0.05),2组神经传导速 度 及 TG、HDL-C、SUA、

AIP、UHR比较,差异有统计学意义(P<0.05),见
表1。

2.2 Spearman相关性分析 Spearman相关性分

析显示,AIP、UHR与神经传导速度呈负相关,差异

有统计学意义(P<0.05),见表2、3。
表1 2组患者基线资料比较

Table1 Comparisonofbaselinedatabetweenthetwogroups

组别 例数
性别(例数)

男性 女性

年龄

[M(QR),岁]

病程

[M(QR),年]
FBG

(x-±s,mmol/L)
HbA1c

[M(QR),%]
TC[M(QR),

mmol/L]

NDPN组 141 72 69 56.00(17.50) 7.00(3.00) 7.96±1.42 8.10(1.50) 5.07(1.30)

DPN组 173 92 81 59.00(14.00) 7.00(4.00) 8.07±1.07 8.30(1.00) 5.05(1.08)

χ2/Z/t值 0.398 1.316 1.428 0.779 1.776 1.751

P 值 0.709 0.151 0.143 0.437 0.076 0.117

组别 例数
TG[M(QR),

mmol/L]
HDL-C[M(QR),

mmol/L]
LDL-C[M(QR),

mmol/L]
AIP[M(QR)]

SUA[M(QR),

μmol/L]
UHR[M(QR)]

NDPN组 141 1.63(0.92) 1.21(0.33) 2.77(0.83) 1.38(1.88) 322.00(144.50) 277.94(135.11)

DPN组 173 1.78(0.89) 1.03(0.32) 3.01(0.87) 2.64(2.19) 376.00(118.50) 367.05(147.28)

χ2/Z/t值 4.014 5.902 1.679 6.981 5.184 6.925

P 值 <0.001 <0.001 0.093 <0.001 <0.001 <0.001

组别 例数
腓总神经SNCV
(x-±s,m/s)

腓总神经 MNCV
(x-±s,m/s)

正中神经SNCV
(x-±s,m/s)

正中神经 MNCV
(x-±s,m/s)

NDPN组 141 44.42±5.44 43.82±4.48 53.25±5.78 55.97±4.66

DPN组 173 38.29±5.14 37.56±6.01 46.20±5.10 48.16±5.16
χ2/Z/t值 10.176 10.555 11.314 14.056

P 值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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表2 Spearman相关分析AIP与神经传导速度的相关性

Table2 SpearmancorrelationanalysisofAIPwithnerve
conductionvelocity

变量 r值 P 值

腓总神经SNCV(m/s) -0.186 0.016
腓总神经 MNCV(m/s) -0.151 0.008
正中神经SNCV(m/s) -0.253 <0.001
正中神经 MNCV(m/s) -0.259 <0.001

表3 Spearman相关分析UHR与神经传导速度的相关性

Table3 SpearmancorrelationanalysisofUHRwithnerve
conductionvelocity

变量 r值 P 值

腓总神经SNCV(m/s) -0.136 0.016
腓总神经 MNCV(m/s) -0.166 0.003
正中神经SNCV(m/s) -0.304 <0.001
正中神经 MNCV(m/s) -0.255 <0.001

2.3 Logisitic回归分析 将糖尿病是否发生DPN
为因 变 量 (发 生 DPN=1,未 发 生 DPN=0),

HbA1c、年龄、病程、AIP、UHR(均为连续变量)为
自变量,经过Logistic回归分析,结果显示,年龄、病
程、AIP、UHR 是 DPN 的 独 立 危 险 因 素 (P<
0.05),见表4。

2.4 AIP、UHR及两者联合 对早期DPN的预测

价值分别对AIP、UHR及两者联合进行ROC曲线

分析,通过计算曲线下面积(areaunderthecurve,

AUC)分析预测效能,当各指标≥截断值时,预测价

值最佳,AIP联合 UHR具有更高的预测价值。见

表5,图1。

表4 早期DPN影响因素的Logistic回归分析

Table4 LogisticregressionanalysisoffactorsinfluencingearlyDPN

 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI

HbA1c(%) 0.104 0.138 0.571 0.450 1.110 0.847~1.453
年龄(岁) 0.038 0.013 8.819 0.003 1.038 1.013~1.064
病程(年) 0.115 0.053 4.757 0.029 1.122 1.012~1.244
AIP 0.519 0.099 27.525 <0.001 1.680 1.384~2.039
UHR 0.006 0.001 18.581 <0.001 1.006 1.003~1.008

表5 AIP、UHR及两者联合对早期DPN的预测价值

Table5 PredictivevalueofAIPandUHRaloneandincombinationforearlyDPN

变量 AUC 标准误 截断值 敏感度(%) 特异度(%) 95%CI P值

AIP 0.731 0.028 2.25 63.6 74.5 0.676~0.785 <0.001
UHR 0.727 0.029 337.36 65.3 72.3 0.671~0.783 <0.001
AIP联合UHR 0.774 0.026 - 70.5 75.9 0.722~0.826 <0.001

图1 AIP、UHR及两者联合预测早期DPN的ROC曲线

Figure1 ROC curvesof AIP and UHR aloneandin

combinationforpredictingearlyDPN

3 讨  论

在DPN早期阶段,其诊断常被忽视,一是患者

症状出现较晚,导致确诊延误;二是神经电生理检查

在基层医疗机构的普及应用受到限制。因此,寻找

简便易行的诊断指标对于早期识别 DPN 至关重

要。

目前研究[10]表明,血脂与DPN密切相关,血脂

水平过高引起血液黏稠度升高,影响神经细胞的血

液灌注。小而密低密度脂蛋白(smalldenseLDL,

sdLDL)具有较慢的清除速率,易黏附在血管壁上,
更易被氧化修饰进入血管内皮细胞,促进多种代谢

疾病的发生[11]。当前,sdLDL主要应用于科学研究

的监测领域,其检测方法复杂繁琐,耗时且经济成本

高昂。AIP可以间接反映sdLDL颗粒直径的大小,
与胆固醇酯化速率呈正相关[3]。低 HDL-C和高

TG浓度诱导小 HDL颗粒的比例增加和小密度

LDL颗粒的增加;胆固醇酯化速率也增加。当AIP
值越高,HDL-C酯化速率增快,sdLDL颗粒直径越

小。直径越小sdLDL颗粒经过氧化修饰致其易渗

透到动脉内膜下,损伤血管内皮结构及功能[12]。大

量研究[13-15]发现,AIP对早期心血管风险、慢性肾

脏疾病以及代谢综合征等临床疾病均具有预测价

值。且有研究[16]指出AIP较传统血脂指标更能反

映T2DM人群的血脂异常情况。
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有研究[17]发现,AIP是DPN独立危险因素,本
研究结果证实,DPN组AIP较NDPN组明显升高,

Logistic回归分析结果显示 AIP是DPN的独立危

险因素,提示 AIP影响早期DPN的发生。同时本

研究通过Spearman相关性分析结果显示,AIP与

神经传导速度呈负相关(P<0.05),提示AIP水平

过高可能致神经传导速度下降。分析其原因可能为

脂质紊乱影响微循环灌注,导致神经细胞缺血、缺
氧;直径小的sdLDL颗粒经过氧化修饰进入动脉内

膜下,引起血管内皮结构和功能改变,从而促进

DPN发生发展。

DPN的发生发展不仅与机体内糖脂代谢紊乱

紧密相关,而且与炎症反应及氧化应激状态之间存

在着显著的关联性。SUA具有促炎及促氧化作用,
其水平升高可引起肥胖、血脂异常及T2DM等代谢

综合征的发生[18-19]。HDL-C具有抗氧化应激并维

护血管内皮的作用。鉴于SUA、HDL-C在炎症反

应及氧化应激过程中展现出一定的拮抗效应,故其

比值UHR可能较单一指标更能全面反映机体炎症

负担 程 度 及 氧 化 应 激 状 态。且 有 研 究[20]发 现,

UHR相比于SUA可能是更好的代谢综合征预测

指标。一项研究[21]发现,DPN组 UHR水平高于

NDPN组,Logistic回 归 分 析 结 果 显 示 UHR 是

DPN的独立危险因素,与本研究结果一致,提示

UHR与T2DM患者并发DPN存在一定关联。本

研究Spearman相关性分析结果显示,UHR与神经

传导速度呈负相关(P<0.05),提示高 UHR可引

起周围神经受损,与既往研究[22]结果相符。其机制

可能是SUA水平的上升激活血管内皮细胞的氧化

应激反应,进而触发包括C反应蛋白、肿瘤坏死因

子α及白细胞介素等在内的炎性介质,介导持续的

慢性低度炎症状态[23]。此外,尿酸盐易以微结晶形

式析出,沉积于血管壁及其他组织器官,诱发局部炎

症,直接损伤血管内皮;ROC曲线分析结果显示,

UHR 预 测 T2DM 患 者 发 生 DPN 的 AUC 为

0.727,在本研究中发现 UHR联合 AIP预测DPN
的AUC为0.774,可见两者联合预测DPN具有更

高的价值。分析其机制可能是 AIP反映的血脂紊

乱加剧UHR介导的氧化应激及炎症反应,致DPN
发生。

本研究Logisitic回归分析结果显示,年龄、病
程也是DPN的独立危险因素(P<0.05),与既往研

究结果相符[24-25],HbA1c在本次研究中不能成为

DPN的独立危险因素,原因可能是本研究2组近期

血糖控制普遍欠佳,血糖水平可能处于不稳定状态。
综上所述,AIP与 UHR水平的升高可能是预

测早期DPN发生的参考指标。其计算简便快捷,
有助于临床早期发现早期防治DPN,对于门诊及基

层医疗机构而言,诊断DPN无需依赖神经电生理

检查,仅通过计算AIP及UHR即可实现确诊,为临

床决策提供了一项客观且实用的参考依据。
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