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·临床研究·

血糖波动及血管新生与２型糖尿病合并下肢血管病变的关系

常俊佩，辛　宁，刘　!

（河南省郑州市第三人民医院内分泌科　４５００００）

　　【摘要】　目的　探讨血糖波动及外周血丙二醛（ＭＤＡ）、碱性成纤维细胞生长因子（ｂＦＧＦ）、内皮祖细胞（ＥＰＣｓ）

在２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）下肢血管病变（ＬＬＡ）发生、发展中的作用。方法　选择６０例 Ｔ２ＤＭ 合并ＬＬＡ的患者为

ＬＬＡ组，４０例Ｔ２ＤＭ排除ＬＬＡ的患者为ＤＭ组及４０例健康者为对照组，进行动态血糖检测，测定外周血 ＭＤＡ、

ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ，评价下肢血管病变程度，ＬＬＡ组再根据糖化血红蛋白达标与否分为达标组和非达标组，达标组再分为

血糖波动值（ＭＡＧＥ）升高组和 ＭＡＧＥ正常组。结果　ＬＬＡ组、ＤＭ 组和对照组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ差异

均有统计学意义（犘＜０．０５）；ＬＬＡ组和ＤＭ组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。达标

组和非达标组亚组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ及病变程度之间差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。ＭＡＧＥ升高组和

ＭＡＧＥ正常组 ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　高血糖尤其是血糖波动诱导的氧化应

激与血管新生异常密切相关，在下肢血管病变的发生和发展过程中起重要作用，应加强对血糖波动的控制。

【关键词】　２型糖尿病；　下肢血管病变；　血糖波动；　氧化应激；　血管新生
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　　高血糖所诱导的氧化应激可导致多种并发症，而有研究认

为血糖波动与氧化应激作用密切相关［１］。本研究通过观察２

型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）合并ＬＬＡ患者血糖波动值（ＭＡＧＥ）及外周

血丙二醛（ＭＤＡ）、碱性成纤维细胞生长因子（ｂＦＧＦ）、内皮祖

细胞（ＥＰＣｓ）水平，探讨血糖波动、氧化应激及血管新生在ＬＬＡ

中的作用。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１１年１月至２０１２年９月在本院内分泌科

住院的Ｔ２ＤＭ合并ＬＬＡ患者６０例为ＬＬＡ组，均符合１９９９年

世界卫生组织的诊断及分型标准；经下肢彩色多普勒超声、血

管造影或 ＭＲＩ等影像学检查证实为下肢血管病变，踝臂指数

（ＡＢＩ）≤０．９；另选择同期年龄、性别与ＬＬＡ组匹配的 Ｔ２ＤＭ

排除ＬＬＡ的患者４０例为ＤＭ 组及体检健康者４０例为对照

组。均排除糖尿病急性并发症、糖尿病足、糖尿病视网膜病变、

青光眼；全身或局部感染性疾病；严重心脑血管疾病；肝肾功能

异常；凝血功能异常；恶性肿瘤；免疫系统疾病；其他内分泌疾

病；吸毒及药物滥用史。

１．２　基线资料采集　收集患者性别、年龄、体质量指数

（ＢＭＩ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、血压（ＳＢＰ／ＤＢＰ）、总胆固醇

（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、高密度

脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、吸烟史。ＬＬＡ 组患者 ＨｂＡ１ｃ≤

６．５％为达标组，＞６．５％为非达标组。

１．３　动态血糖监测　采用 ＭｉｎｉＭｅｄ公司动态血糖监测系统

连续监测７２ｈ，探头置于腹壁皮下，每１０秒监测一次细胞间液

葡萄糖水平，每５次的均值记为１个血糖值，每２４小时至少进

行４次指端血糖监测，录入动态血糖监测系统进行校正，最终

计算平均血糖波动幅度（ＭＡＧＥ）即所有有效波动幅度均值。

根据正常参考值上限为＜３．４ｍｍｏｌ／Ｌ
［２］，达标组患者≥３．４

ｍｍｏｌ／Ｌ分为 ＭＡＧＥ升高组，＜３．４ｍｍｏｌ／Ｌ分为 ＭＡＧＥ正

常组。

１．４　ＥＰＣ检测　３组均于清晨采集空腹外周静脉血５ｍＬ，

４℃下离心（２５００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，半径１０ｃｍ），取上层血

清于－８０℃保存。采用酶联免疫吸附法检测ｂＦＧＦ水平，采

用胶乳免疫抑制凝集法检测 ＭＤＡ，试剂盒购自美国Ｒ＆Ｄ公

司。常规分离外周血单核细胞，采用ＣＤ１３３ＣＤ３４单克隆抗体

标记，经ＦＡＣＳ流式细胞仪（美国ＢＤ公司）定量测定ＥＰＣｓ。

１．５　下肢血管病变程度评分　经下肢多普勒超声依次探测双

侧股动脉、动脉、胫动脉及足背动脉内径、血流速度、内膜厚

度等；并检测上臂和踝部收缩压的最高值，计算 ＡＢＩ。进行下

肢血管病变程度评分，ＡＢＩ、疼痛、间歇性跛行、麻木感、缺血性

溃疡按病变程度分别赋值，总分２０分，分数越高病变越重。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行统计学分析，计

量资料采用狓±狊表示，进行狋检验、方差分析及狇检验，两变

量间相关性采用Ｐｅａｒｓｏｎ直线相关分析，计数资料采用χ
２ 分

析，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　３组基线资料比较　ＬＬＡ 组、ＤＭ 组 ＨｂＡ１ｃ分别为

７．８９％±１．１５％和６．９２％±０．９７％，均显著高于对照组的

５．１６％±０．６８％（犘＜０．０５），其余基线资料差异均无统计学意

义（犘＞０．０５），见表１。

２．２　３组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ及ＥＰＣｓ比较　ＬＬＡ组、ＤＭ

组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ均显著高于对照组（犘＜０．０５），ＬＬＡ
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组ＥＰＣｓ显著低于对照组（犘＜０．０５），ＬＬＡ组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、

ｂＦＧＦ均显著高于ＤＭ 组（犘＜０．０５），ＬＬＡ组ＥＰＣｓ显著低于

ＤＭ组（犘＜０．０５），见表２。

２．３　达标组和非达标组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ及病变程

度的比较　ＬＬＡ组根据 ＨｂＡ１ｃ水平分组的达标组和非达标

组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ及病变程度之间差异均无统计

学意义（犘＞０．０５），见表３。

２．４　ＭＡＧＥ升高组和 ＭＡＧＥ正常组 ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ及

病变程度的比较　ＭＡＧＥ升高组 ＭＤＡ、ｂＦＧＦ及病变程度均

显著高于 ＭＡＧＥ正常组（犘＜０．０５），ＭＡＧＥ升高组ＥＰＣｓ显

著低于 ＭＡＧＥ正常组（犘＜０．０５），见表４。

表１　３组基线资料比较［狓±狊或狀（％）］

组别 狀
性别

（男／女）

年龄

（岁）

ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２）

ＳＢＰ

（ｍｍＨｇ）

ＤＢＰ

（ｍｍＨｇ）

ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＴＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＬＤＬＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＨＤＬＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
吸烟

ＬＬＡ组 ６０ ３９／２１ ５６．９３±１０．２８２６．３９±１．９２１３２．１９±１０．２９ ７８．３１±８．９４ ４．７３±０．５７ １．７６±０．３６ ３．１８±０．４８ １．２１±０．２８ １４（２３．３３）

ＤＭ组 ４０ １７／１３ ５８．３４±８．９３ ２５．８３±１．８３１２８．３９±１１．２７ ７９．３２±９．４２ ４．６８±０．５６ １．７３±０．３２ ３．０３±０．５２ １．１９±０．３１ １０（２５．００）

对照组 ４０ ２０／１０ ５６．５８±９．３２ ２６．１５±１．６４１２６．９４±１０．４２ ７６．９３±８．３４ ４．５２±０．４８ １．５９±０．３１ ３．０１±０．４４ １．２８±０．２４ ９（２２．５０）

表２　３组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ比较（狓±狊）

组别 狀 ＭＡＧＥ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＭＤＡ（ｍｍｏｌ／ｍｇ） ｂＦＧＦ（ｎｇ／Ｌ） ＥＰＣｓ（２０万单核细胞－１）

ＬＬＡ组 ６０ ４．９２±１．２１ａｂ １．５４±０．７２ａｂ ５９８．３９±７８．９２ａｂ ２１．３６±６．８３ａｂ

ＤＭ组 ４０ ３．３１±１．１５ａ １．２２±０．６３ａ ４７９．２５±６８．３４ａ ５２．５７±９．８６ａ

对照组 ４０ １．７９±０．６８ １．０１±０．５７ １０９．８３±３２．８６ ７６．８４±１０．６９

　　注：与对照组比较，ａ犘＜０．０５；与ＤＭ组比较，ｂ犘＜０．０５。

表３　达标组和非达标组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ及病变程度的比较（狓±狊）

组别 狀 ＭＡＧＥ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＭＤＡ（ｍｍｏｌ／ｍｇ） ｂＦＧＦ（ｎｇ／Ｌ） ＥＰＣｓ（２０万单核细胞－１） 病变程度（分）

达标组 ３２ ４．８２±１．２５ １．５２±０．７３ ５９１．３２±６８．３９ ２３．２９±７．８４ １４．２９±４．３７

非达标组 ２８ ４．９８±１．３１ １．５６±０．６８ ６０９．８５±７７．８３ ２２．９３±６．７９ １５．４１±５．１６

表４　ＭＡＧＥ升高组和 ＭＡＧＥ正常组 ＭＤＡ、ｂＦＧＦ、ＥＰＣｓ及病变程度的比较（狓±狊）

组别 狀 ＭＤＡ（ｍｍｏｌ／ｍｇ） ｂＦＧＦ（ｎｇ／Ｌ） ＥＰＣｓ（２０万单核细胞－１） 病变程度（分）

ＭＡＧＥ升高组 １９ １．７３±０．８３ａ ６１８．８２±６８．９３ａ １９．２３±５．８３ａ １７．２４±５．２８ａ

ＭＡＧＥ正常组 １３ １．２６±０．５８ ５７２．４７±５３．２９ ２７．３７±７．９５ ７．９３±１．５８

　　注：与 ＭＡＧＥ正常组比较，ａ犘＜０．０５。

２．５　ＭＡＧＥ与ＥＰＣｓ和病变程度的关系　ＭＡＧＥ与ＥＰＣｓ呈

负相关（狉＝－０．４７３，犘＜０．０５），与病变程度呈正相关（狉＝

０．５７３，犘＜０．０５），ＥＰＣｓ与病变程度呈负相关（狉＝－０．５１２，

犘＜０．０５）。

３　讨　　论

目前国内外多项研究认为即使 ＨｂＡ１ｃ达标的糖尿病患

者，甚至糖耐量正常的患者日血糖也存在显著波动或漂移［３４］。

动态血糖监测系统能动态持续的对患者日常血糖波动进行记

录，通过计算 ＭＡＧＥ能更好地反映患者血糖控制的稳定程度。

本研究结果显示，ＬＬＡ组和 ＤＭ 组 ＭＡＧＥ均显著高于对照

组，同时对照组血糖也存在小范围的漂移，而ＬＬＡ组 ＭＡＧＥ

则显著高于ＤＭ组，表明Ｔ２ＤＭ合并ＬＬＡ患者发病可能与血

糖的显著波动有关。王尧等［５］认为血糖波动与氧化应激显著

相关，ＭＡＧＥ越大所激发的氧化应激作用越强，对血管的破坏

越显著。本研究结果显示，ＬＬＡ组和ＤＭ 组患者 ＭＤＡ水平

显著高于对照组，而ＬＬＡ组 ＭＤＡ水平显著高于ＤＭ组，表明

Ｔ２ＤＭ合并ＬＬＡ患者体内氧化应激较单纯Ｔ２ＤＭ 患者强烈，

ＬＬＡ组 ＨｂＡ１ｃ和 ＭＡＧＥ均高于ＤＭ 组，可推测血糖控制未

达标和血糖波动可能是ＬＬＡ发生的危险因素。

本研究将ＬＬＡ组根据 ＨｂＡ１ｃ达标与否分组，结果显示达

标组和非达标组 ＭＡＧＥ、ＭＤＡ均存在显著升高，非达标组略

高于达标组，但两组差异无统计学意义。说明达标组和非达标

组均存在一定程度的血糖波动，进一步将达标组分为 ＭＡＧＥ

升高组和 ＭＡＧＥ正常组，此时结果显示 ＭＡＧＥ升高组 ＭＤＡ

显著高于 ＭＡＧＥ正常组。由此认为，血糖波动较 ＨｂＡ１ｃ能更

准确地反映氧化应激的程度，血糖波动造成的血糖高峰和低谷

交替相较持续的高血糖更加速了内皮细胞的凋亡，使之失去完

整结构［６］。

血管新生参与了糖尿病眼底病变等慢性并发症的过程，但

目前其对下肢血管病变的作用尚未明确。本研究结果显示，

ＬＬＡ组和ＤＭ 组ｂＦＧＦ水平显著高于对照组，而ｂＦＧＦ高表

达参与了糖尿病视网膜病变的发生、发展［７］；ＬＬＡ组显著高于

ＤＭ组，表明氧化应激损伤血管内皮细胞，后机体反馈性调高

ｂＦＧＦ的水平，可能是血管新生异常的机制之一。有研究报

·６２７２· 检验医学与临床２０１３年１０月第１０卷第２０期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．２０



道，ｂＦＧＦ作用于 ＥＰＣｓ以促进血管内皮的修复和新生，而

Ｔ２ＤＭ患者普遍存在ＥＰＣｓ数目下降，外周血ＥＰＣｓ数目降低

约４０％
［８］，本研究结果与之相符，而ＬＬＡ组ＥＰＣｓ数目却显著

低于ＤＭ组。氧化应激对ＥＰＣｓ血管新生功能存在显著缺陷，

并随着下肢血管病变程度加重而加重，氧化应激对ＥＰＣｓ增殖

有显著的抑制作用，对其分化无显著影响［９］；而ＬＬＡ组患者血

糖波动显著，激发的氧化应激强烈对ＥＰＣｓ增殖抑制作用增

强，ＥＰＣｓ数目降低，受损血管内皮细胞得不到修复从而导致

血管新生异常，可能是Ｔ２ＤＭ 患者继发ＬＬＡ的机制之一，而

血糖波动是Ｔ２ＤＭ患者继发ＬＬＡ的重要危险因素。

总之，高血糖尤其是血糖波动诱导的氧化应激与血管新生

相关因子ｂＦＧＦ升高和ＥＰＣ降低导致的血管新生异常密切相

关，在下肢血管病变的发生和发展过程中起重要作用，应加强

对血糖波动的控制。
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·临床研究·

脐部小切口辅助手术治疗巨结肠的临床研究

林志勇（广西壮族自治区钦州市妇幼保健院外一科　５３５０００）

　　【摘要】　目的　探讨脐部小切口辅助完成经肛门结肠拖出术治疗长段型先天性巨结肠的临床效果和可行性。

方法　选取长段型先天性巨结肠患儿３５例，实验组１５例行脐部小切口辅助完成经肛门结肠拖出术治疗，对照组

２０例行经肛门结肠拖出术治疗，并比较两组的效果。结果　实验组与对照组患者术中出血量［（９．５±０．２）和

（１２．５±１．２）ｍＬ］、结肠切除长度［（３６．３±８．２）和（４０．３±５．２）ｃｍ］、术后住院时间［（９．２±０．６）和（１５．２±０．８）ｄ］、并

发症发生率（０．０％和２０．０％）相比较差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　采用经肛门结肠拖出术结合脐部小

切口治疗长段型先天性巨结肠患儿的临床效果理想，创伤小、并发症少、恢复快，临床上值得进一步研究和推广。

【关键词】　脐部小切口；　长段型；　先天性巨结肠；　结肠拖出术

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１３．２０．０５０ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１３）２０２７２７０２

　　为了进一步探讨脐部小切口辅助完成经肛门结肠拖出术

治疗长段型先天性巨结肠患儿的临床效果和安全性，作者对本

院１５例采用经肛门结肠拖出术结合脐部小切口治疗长段型先

天性巨结肠患儿进行疗效观察，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择本院收治的３５例长段型先天性巨结肠

的患儿随机分为实验组１５例、对照组２０例。均有便秘、腹胀

及胎粪排出延迟等典型症状，肛门直肠抑制反射消失。直肠测

压和直肠活检诊断为：长段型先天性巨结肠。术前诊断依据病

史、碘水及钡灌肠等检查诊断长段型先天性巨结肠。术后均经

病理检查确诊。术前经常规肝、肾功能、血浆蛋白及血常规等

检查，无手术禁忌证。实验组行脐部小切口辅助完成完成经肛

门结肠拖出术为实验组，其中男１０例，女５例，年龄１～３个

月，平均（２．１±０．７）个月。对照组行经肛门结肠拖出术，年龄

１～３．５个月，平均（２．２±０．６）个月。

１．２　方法
［１］
　术前充分巨结肠灌肠准备７～１４ｄ后行手术治

疗，患儿取截石位，于肛门皮肤上缝牵引线５～６针呈放射状牵

引将肛门拉开，黏膜下１周注射肾上腺素生理盐水溶液，齿状

线上０．５～１．０ｃｍ处环形切开直肠黏膜层，向上分离达腹膜返

折部，环形切断浆肌层，向下牵拉直肠，逐渐向上游离贴近肠壁

结扎乙状结肠及降结肠系膜血管，双重结扎、切断，一边松解一

边下拖结肠。辅助脐部小切口：沿脐上缘弧形切口，拉钩向脾

区拉开肠壁，处理结肠系膜，显露、游离脾结肠韧带。将游离的

结肠从肌套中拖出，分别取狭窄段、移行段、扩张段及肉眼观察

正常处全层肠壁行活组织检查，根据病理结果于结肠神经节细

胞正常处切除病变肠管，将结肠与保留的直肠黏膜吻合。术后

禁食禁水，胃肠减压，待恢复排气、排便后开始母乳喂养或流质

饮食，并逐渐恢复正常饮食。静脉应用广谱抗生素５～７ｄ，术
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