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　　［摘要］　目的　探讨血小板／血红蛋白比值（ｐｌａｔｅｌｅｔ／ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＰＨＲ）与糖尿病足溃疡（ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｆｏｏｔｕｌｃｅｒ，ＤＦＵ）严重程度的关系及其对ＤＦＵ进展的预测价值。方法　纳入陆军军医大学第一附属医
院内分泌科２０１８年３月至２０２３年３月住院的３４５名ＤＦＵ患者，收集患者的一般人口学资料，采血样本
送本院检验科检测糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、空腹血糖（ＦＰＧ）、血生化、血常规相关指标，并依据公式计算
ＰＨＲ。根据Ｗａｎｇｅｒ分级分为轻度溃疡组（ｎ＝１４５）和重度溃疡组（ｎ＝２００）。比较２组患者基线资料的
差异；多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析确定ＤＦＵ重度溃疡的独立预测因子；绘制受试者工作特性曲线，以评估
ＰＨＲ预测ＤＦＵ进展的价值。结果　重度溃疡组患者的ＨｂＡ１ｃ、ＦＰＧ、血小板计数（ＰＬＴ）和ＰＨＲ等均显
著高于轻度溃疡组（Ｐ＜０．０５）。多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归发现ＰＨＲ、男性比例是ＤＦＵ患者进展为重度溃疡的
独立危险因素（Ｐ＜０．０５），而ＨＤＬＣ是其保护因素（Ｐ＜０．０５）。ＰＨＲ预测 ＤＦＵ患者发生重度溃疡的曲
线下面积为０．７０１（９５％ＣＩ：０．６４６～０．７５６）。结论　ＰＨＲ与ＤＦＵ的严重程度密切相关，且ＰＨＲ对重度
糖尿病足溃疡具有一定的预测价值。
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　　糖尿病足溃疡（ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒ，ＤＦＵ）是糖尿病
最常见和最严重的并发症之一，可导致较高的致残

率［１］。尽管ＤＦＵ的发生机制尚未完全阐明，但外周血
管病变、下肢神经病变和感染均已被证实是ＤＦＵ发生
发展的核心机制。除了血管内皮细胞自身的保护作

用，血液成分中的血小板也被证实对血管内皮功能的

保护、血管稳定性和完整性的维持具有重要意义［２］。

同时，近期研究还发现血小板具有调节免疫和炎症的

作用［３］。然而，血小板也是参与形成血栓的重要组成

成分，极易导致患者处于易栓状态。长期的高血糖和

胰岛素抵抗状态可导致血管内皮和周细胞损伤，血小

板过度活化，使糖尿病患者血小板长期处在血栓形成

前状态，这可能加速 ＤＦＵ的形成［４－５］。近期的一项研

究指出血液成分中血红蛋白水平与 ＤＦＵ严重程度之
间存在明确关联，但具体机制不清，可能与循环炎症

相关［６］。

　　血小板／血红蛋白比值（ｐｌａｔｅｌｅｔ／ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＰＨＲ）
是反映机体全身炎症状态和氧化应激水平的新型慢性

炎症指标。研究表明，ＰＨＲ不仅与多种心血管疾病的
预后密切相关［７－８］，还对外周动脉疾病患者的截肢风

险具有一定预测价值［９］。然而，ＰＨＲ与 ＤＦＵ病情严
重程度的关系尚不明确。本研究旨在探索 ＰＨＲ与
ＤＦＵ病情严重程度的关系，以期建立新的ＤＦＵ进展预
测模型，提高ＤＦＵ进展早期识别的准确性和敏感性，
及早干预治疗ＤＦＵ。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　通过陆军军医大学第一附属医院医学大数据与人
工智能中心提取２０１８年３月至２０２３年３月于陆军军
医大学第一附属医院内分泌科住院治疗的ＤＦＵ患者。
２型糖尿病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）的诊断按
照１９９９年世界卫生组织（ＷＨＯ）的标准［１０］。参照

２０１９年国际糖尿病足工作组（ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＷｏｒｋｉｎｇ

ＧｒｏｕｐｏｎｔｈｅＤｉａｂｅｔｉｃＦｏｏｔ，ＩＷＧＤＦ）发布的指南，糖尿
病足定义为与局部神经异常和下肢远端外周血管病变

相关的足部感染、溃疡和（或）深层组织破坏［１１］。纳入

标准：①明确诊断为 Ｔ２ＤＭ和糖尿病足；②Ｗａｎｇｅｒ分
级≥１级；③年龄＞１８岁，且＜８０岁，性别不限；④具有
完整的住院病历资料。排除标准：①高血糖高渗状态
等急性严重并发症；②恶性肿瘤或精神障碍；③妊娠或
哺乳者；④严重肝肾功能不全者，如活动性肝炎、肝硬
化、慢性肾功能衰竭。本研究最终纳入符合标准的

３４５例 ＤＦＵ患者为研究对象，其中男性患者 ２４６例
（７１．３０％）。多项流行病学调查发现在ＤＦＵ患者中男
性患者显著多于女性患者［１２］。因此，该研究可排除人

群偏倚对研究结果可能造成的影响。ＤＦＵ病情严重
程度采用Ｗａｎｇｅｒ分级标准。根据Ｗａｎｇｅｒ分级标准将
患者分为轻度溃疡组１４５例（其中 Ｗａｎｇｅｒ１级２４例，
Ｗａｎｇｅｒ２级 １２１例）和重度溃疡组 ２００例（其中
Ｗａｎｇｅｒ３级 １２０例，Ｗａｎｇｅｒ４级 ７７例，Ｗａｎｇｅｒ５级
３例）。同时，依据ＰＨＲ的四分位数将 ＤＦＵ患者分为
４组（Ｑ１：ＰＨＲ＜１．５１，Ｑ２：１．５１≤ＰＨＲ＜２．０４，Ｑ３：２．０４
≤ＰＨＲ＜２．８８，Ｑ４：ＰＨＲ≥２．８８）。本研究经陆军军医
大学第一附属医院伦理委员会审核通过［（Ｂ）
ＫＹ２０２３１３５］，并在国家医学研究登记备案信息系统备
案（备案编号：ＭＲ５０２３０４２０４０）。
１．２　研究方法
　　提取研究对象的一般人口学资料，包括性别、年
龄、体质指数（ＢＭＩ）、高血压病史、吸烟史、饮酒史。研
究对象隔夜禁食８ｈ以上，于次日清晨空腹抽取静脉
血检测空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）、糖化
血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎＡ１ｃ，ＨｂＡ１ｃ）等血糖指标；尿酸
（ｕｒｉｃａｃｉｄ，ＵＡ）、估计肾小球滤过率 （ｅｓｔｉｍａｔｅｄ
ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，ｅＧＦＲ）、肌酐（ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，Ｃｒ）、
尿素（ｕｒｅａ）等肾功能指标；谷草转氨酶（ａｓｐａｒｔａｔｅ
ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）、球蛋白（ｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＧＬＢ）、丙氨
酸氨基转移酶（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）、谷氨酰

８５０１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（９）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



转移酶（ｇｌｕｔａｍｙｌｔｒａｎｓｐｅｐｔｉｄａｓｅ，ＧＧＴ）等肝功能指标；
总胆 固 醇 （ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ， ＴＣ）、甘 油 三 酯
（ｔｒｉａｃｙｌｇｌｙｃｅｒｏｌ，ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇（ｈｉｇｈ
ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白
胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）等
血脂指标；血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）、血小板计数
（ｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｕｎｔ，ＰＬＴ）、白细胞计数（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ
ｃｏｕｎｔ，ＷＢＣ）、红细胞计数 （ｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｃｏｕｎｔ，
ＲＢＣ）、淋巴细胞计数（ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ，Ｌｙｍ）、中性粒细胞
计数（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ，Ｎｅｕ）、单核细胞计数（ｍｏｎｏｃｙｔｅ，
Ｍｏｎ）等血常规指标，并计算 ＰＨＲ。ＰＨＲ的计算公式
为ＰＨＲ＝ＰＬＴ／Ｈｂ。
１．３　统计学分析
　　采用ＩＢＭＳＰＳＳＳｔａｔｉｓｔｉｃｓＶ２６．０软件进行统计学分
析，ＭｅｄＣａｌｃＶ２０．０．１４进行受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线
分析。正态分布计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比较采用
独立样本ｔ检验；非正态分布计量资料以Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）

表示，两组间比较采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。计数资
料用频数（％）表示，组间比较采用χ２检验。将基线资
料分析中Ｐ＜０．１的变量纳入校正Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析进
一步确定ＤＦＵ重度溃疡的独立预测因子。根据 ＲＯＣ
曲线评价ＰＨＲ对ＤＦＵ重度溃疡的预测价值，并计算曲
线下面积（ＡＵＣ）。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　ＤＦＵ患者轻度溃疡组和重度溃疡组间比较
　　如表１所示，两组患者在年龄、ＢＭＩ、吸烟史、饮酒
史、高血压史、ＴＧ、ＬＤＬＣ、Ｕｒｅａ、ＵＡ、Ｃｒ、ｅＧＦＲ、ＧＧＴ、
ＡＬＴ、Ｌｙｍ方面差异无统计学意义；与轻度溃疡组相
比，重度溃疡组男性比例、ＨｂＡ１ｃ、ＦＰＧ、ＷＢＣ、ＰＬＴ、
Ｎｅｕ、Ｍｏｎ、ＰＨＲ显著升高（Ｐ＜０．０５）。此外，重度溃疡
组的ＴＣ、ＨＤＬＣ、ＡＳＴ、Ｈｂ、ＲＢＣ均低于轻度溃疡组，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。同时，随着ＰＨＲ四分位数
的增加，重度溃疡的患病率显著增加（Ｐ＜０．０１，图１）。

表１　轻度溃疡组和重度溃疡组患者人口学信息和临床特征［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），例（％），珋ｘ±ｓ］

指标　　　 总病例（ｎ＝３４５）　　　 轻度溃疡 （ｎ＝１４５）　　 重度溃疡 （ｎ＝２００）　　 Ｐ

年龄／岁 ６０．００（５２．００，６９．５０） ６１．００（５４．００，６８．５０） ６０．００（５２．００，７０．００） ０．７９９

男性 ２４６（７１．３０） ９４（６４．８３） １５２（７６．００） ０．０２４

ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） ２４．００（２２．００，２６．２０） ２４．６０（２２．２５，２６．３５） ２３．５４（２１．９０，２６．００） ０．０９０

吸烟史 １７９（５１．９０） ６７（６４．２１） １１２（５６．００） ０．０７２

饮酒史 １５５（４４．９０） ６２（４２．７６） ９３（４６．５０） ０．４９０

高血压 ２０６（５９．７０） ８９（６１．３８） １１７（５８．５０） ０．５９０

ＨｂＡ１ｃ／％ ８．９０（７．４０，１０．９０） ８．７０（７．２５，１０．２０） ９．１０（７．５３，１１．４５） ０．０１０

ＦＰＧ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ８．１８（６．１２，１２．１１） ７．９４（６．０３，１０．９２） ８．６３（６．２４，１３．１２） ０．０４１

ＴＧ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．３８（１．０２，１．９０） １．３６（１．００，１．９９） １．４１（１．０３，１．８４） ０．４９３

ＴＣ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．１３±１．３７ ４．３０±１．２２ ４．００±１．１２ ０．０１６

ＨＤＬＣ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．９７（０．８０，１．１８） １．０３（０．８８，１．２４） ０．９０（０．７４，１．１１） ０．０００

ＬＤＬＣ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．６５±０．８４ ２．７１±０．８９ ２．６０±０．８１ ０．２１２

Ｃｒ／（μｍｏｌ／Ｌ） ７８．９０（６２．２５，１０８．４０） ７５．２０（５８．３５，１０７．２０） ８０．２５（６３．８５，１０８．７８） ０．０８６

ｅＧＦＲ／［ｍＬ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）］ ８４．０２（５９．１５，１０１．９７） ８９．１７（６０．８６，１０４．６８） ８１．８４（５８．４６，１０１．３９） ０．２８９

ＵＡ／（μｍｏｌ／Ｌ） ３２５．００（２６３．００，４１３．５０） ３２６．００（２７０．８２，４１６．５０） ３２３．００（２５４．５０，４１０．００） ０．５５８

Ｕｒｅａ／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ６．６７（５．００，９．０６） ６．４０（４．８８，８．２５） ６．８８（５．００，９．４８） ０．１２６

ＡＳＴ／（ＩＵ／Ｌ） １８．２０（１４．６０，２４．１０） １９．７０（１５．４０，２４．３０） １７．４０（１４．０３，２４．０３） ０．０４５

ＧＧＴ／（ＩＵ／Ｌ） ２８．８０（１８．５０，４９．３５） ５８．６７（１７．１０，４８．８５） ３０．５０（１９．９３，５０．３８） ０．２１１

ＡＬＴ／（ＩＵ／Ｌ） １５．９０（１１．００，２４．３０） １６．３０（１１．８５，２４．８０） １４．９５（１０．４０，２４．００） ０．２０４

Ｈｂ／（ｇ／Ｌ） １１５．００（９９．５０，１３１．００） １２０．００（１０９．００，１３５．５０） １１２．００（９４．５０，１２５．００） ＜０．００１

ＲＢＣ／（１０１２／Ｌ） ３．８７±０．７４ ４．０５±０．７４ ３．７４±０．７１ ＜０．００１

ＷＢＣ／（１０９／Ｌ） ７．４４（５．６７，９．６９） ６．６７（５．３２，８．４７） ８．１６（６．１６，１０．７９） ＜０．００１

ＰＬＴ／（１０９／Ｌ） ２３０．００（１７３．５０，３０４．００） ２０７．００（１６２．５０，２５８．５０） ２６０．５０（１９０．７５，３４６．５０） ＜０．００１

Ｎｅｕ／（１０９／Ｌ） ４．９５（３．４５，７．０６） ４．３９（３．０３，５．５５） ５．５６（４．０３，８．１３） ＜０．００１

Ｌｙｍ／（１０９／Ｌ） １．５７（１．２０，１．９２） １．５７（１．２６，２．０１） １．５２（１．１６，１．９０） ０．３４９

Ｍｏｎ／（１０９／Ｌ） ０．５５（０．４３，０．７３） ０．５１（０．３９，０．６５） ０．６２（０．４６，０．７９） ＜０．００１

ＰＨＲ ２．０４（１．５１，２．８８） １．７５（１．２６，２．１５） ２．３１（１．７５，３．１６） ＜０．００１

９５０１　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（９）



!""

#"

$"

%"

&"

"

'! '& '( '%

比
例
)
*

!+","!

图１　不同ＰＨＲ区间的重度溃疡患者患病率的比较

２．２　ＰＨＲ与ＤＦＵ严重程度关系的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
结果

　　依据基线资料分析结果，将所有Ｐ＜０．１的指标纳
入多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，并去除多重共线性因素。
结果显示，ＰＨＲ、男性是 ＤＦＵ患者进展为重度溃疡的
独立危险因素（Ｐ＜０．０５），而 ＨＤＬＣ是独立保护因素
（Ｐ＜０．０１，表２）。

表２　ＰＨＲ与重度糖尿病足溃疡的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

临床资料 β ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ

男性 ０．７４１ ２．０９７ １．２１１～３．６３２ ０．００８

ＨＤＬＣ －１．３１４ ０．２６９ ０．１１５～０．６２５ ０．００２

ＰＨＲ ０．７３１ ２．０７８ １．６０１～２．６９８ ＜０．００１

２．３　ＰＨＲ对ＤＦＵ严重程度的预测价值
　　ＲＯＣ曲线分析显示，ＰＨＲ预测 ＤＦＵ患者发生重
度溃疡的 ＡＵＣ为 ０．７０１，９５％ＣＩ为 ０．６４６～０．７５６，最
佳截断值为 １．９７，敏感度 ６６．５０％，特异性 ６８．２８％
（Ｐ＜０．０１，图２）。ＰＬＴ预测ＤＦＵ患者发生重度溃疡的
ＡＵＣ为０．６８３，９５％ＣＩ为０．６３１～０．７３２，最佳截断值为
３１１，敏感度 ３３．５０％，特异性 ９４．４８％。Ｈｂ预测 ＤＦＵ
患者发生重度溃疡的ＡＵＣ为０．６２５，９５％ＣＩ为０．５７２～
０．６７７，最佳截断值为 １０８，敏感度 ４５．００％，特异性
７５．８６％。ＤｅＬｏｎｇ检验结果显示，只有 ＰＨＲ和 Ｈｂ的
ＡＵＣ差异具有统计学意义（Ｐ＝０．００５），ＰＨＲ与 ＰＬＴ
的ＡＵＣ差异及 ＰＬＴ和 Ｈｂ的 ＡＵＣ差异均无统计学
意义。
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图２　ＲＯＣ曲线分析Ｈｂ、ＰＬＴ、ＰＨＲ对糖尿病足

重度溃疡的预测价值

３　讨论

　　ＤＦＵ是导致糖尿病足患者住院的主要原因，不仅
给个人和社会带来了巨大的经济负担，也严重制约了

糖尿病患者的生活和工作。因此加强其早期筛查并及

时干预管理，对加速ＤＦＵ愈合和减少截肢具有重要意
义。ＰＨＲ是反映机体局部或全身炎症状态的一个新
指标，其可由简单的血常规分析得出，具有便宜、快速、

稳定、高效的特点［８］。本研究发现，ＰＨＲ与 ＤＦＵ严重
程度密切相关，可预测ＤＦＵ的发生，提示ＰＨＲ可作为
ＤＦＵ早期筛查的重要指标。
　　慢性炎症和氧化应激是Ｔ２ＤＭ的典型病理特征之
一［１３］。而血小板在炎症和氧化应激的触发与平衡中

发挥着重要的调节作用。因此，循环血小板数量和功

能的改变可能在Ｔ２ＤＭ中发挥一定的作用。正常情况
下，机体出现伤口时，血小板可通过粘附、聚集、促凝等

方式促进伤口愈合［１４］。而 Ｔ２ＤＭ患者体内的血小板
却存在着不同程度的功能障碍，主要表现为对前列腺

素和一氧化氮的敏感性降低；从而激活血管损伤部位

的血小板活性与凝聚性，导致凝血增加、纤维蛋白溶解

受损和血管内皮功能障碍，加重下肢血管病变，最终加

剧了ＤＦＵ的发生和发展［４，１５］。同时，ＤＦＵ的加重将促
使活化的血小板释放炎症介质，招募包括淋巴细胞、单

核细胞在内的多种免疫细胞并与之相互作用从而加速

促炎细胞因子释放，再次加重血管损伤和全身炎症［５，１４］。
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与此一致的是，基线资料分析显示，重度溃疡组的

ＷＢＣ、Ｎｅｕ、Ｍｏｎ明显高于轻度溃疡组，这表明重度溃
疡组存在更严重的全身炎症反应。

　　氧化应激也是糖尿病发生发展的重要机制之一。
研究已证实糖尿病患者氧化应激水平显著高于健康人

群，主要表现之一是糖尿病患者血小板生成的活性氧

簇（ＲＯＳ）明显高于健康人群［１６］。可能的原因是：①活
化的血小板促进 ＲＯＳ的产生，引起或加重氧化应激。
血小板不仅可以通过 ＮＯＸ１／２信号产生 ＲＯＳ，还可以
通过与包括红细胞、内皮细胞、成纤维细胞等在内的其

他产生ＲＯＳ的细胞相互作用，促进 ＲＯＳ的生成，增强
氧化应激，加速糖尿病血管损伤的进程［１７］。②氧化应
激反馈作用于血小板，进一步活化血小板。过量的

ＲＯＳ可通过改变血小板内信号导致血小板过度活
化［１７］。特别是在 Ｔ２ＤＭ中，过量的 ＲＯＳ使细胞内钙
稳态进一步破坏，血小板膜糖蛋白 ＧＰⅡｂⅢａ激活，
导致了血小板的高反应性和高聚集性［１８］。③体内抗
氧化能力与自由基水平不平衡。ＲＯＳ的过量产生超
过了人体的抗氧化能力，损害了氧化还原稳态并增加

氧化应激。临床研究揭示，Ｔ２ＤＭ患者的超氧化物歧
化酶和过氧化氢酶活性降低，谷胱甘肽过氧化物酶活

性增强，其抗氧化能力下降［１９－２０］。外源性引入抗氧化

剂可显著提高血小板的抗氧化应激能力，阻止血小板

活化与聚集［２１］。

　　血液成分中，除了血小板在炎症氧化应激等病理
生理状态下发挥重要作用外，Ｈｂ也可以在不同病理和
生理状态下发挥相应的作用。Ｈｂ具有携带和运输氧
气功能，是人体内最重要的蛋白质之一［２２］。而循环低

水平的 Ｈｂ可导致 ＨｂＡ１ｃ虚假性降低，从而影响对
Ｔ２ＤＭ患者的临床决策并延误救治，增加 ＤＦＵ的患病
风险［２３］。据报道，在 ＤＦＵ患者中贫血的患病率高达
５１．９％～８５．３％［２４］。因此，Ｈｂ水平与 ＤＦＵ的关系亟
需进一步的临床证据。本研究发现重度溃疡组 Ｈｂ水
平明显低于轻度溃疡组。推测低Ｈｂ与ＤＦＵ相关性的
机制可能是：①低 Ｈｂ水平导致病变部位的营养和氧
缺乏，影响免疫调节能力而最终加重感染和炎症［２５］；

②低Ｈｂ浓度导致病变部位低氧诱导因子和促愈合因
子合成减少，使溃疡愈合延迟或不愈合［２６］；③Ｈｂ浓度
过低，加重病变部位的神经损伤，从而促进 ＤＦＵ转变
为重度溃疡［２７］。

　　然而，血小板和 Ｈｂ均极易受药物、感染、创伤等
各种外在因素的影响而出现波动，仅凭单一指标难以

客观地评价全身炎症和氧化应激水平。相反，除了血

液病等特殊情况外，ＰＨＲ具有相对较高的稳定性，可

稳定地反映机体的全身炎症和氧化应激状态［８］。既

往大量临床研究表明，ＰＨＲ可将成为肺栓塞、外周动
脉疾病、冠心病等疾病辅助诊断和预后判断的重要生

物标志物［７－９，２８］。本研究发现 ＰＨＲ与 ＤＦＵ进展为重
度溃疡显著相关，可以预测重度溃疡的发生。我们推测

ＰＨＲ与ＤＦＵ进展相关的潜在机制是：ＤＦＵ患者多数存
在贫血，其Ｈｂ水平较低。低Ｈｂ水平可通过代偿性增
加循环血量，人为地促进血小板聚集。同时，低Ｈｂ水平
常与炎症并存，大量的炎性细胞因子可直接增加血小板

反应性。高反应性、高聚集性的血小板大量堆积将进一

步加重机体炎症和氧化应激，从而加重ＤＦＵ。
　　此外，前期研究已证实男性、吸烟、血糖控制不佳、
血脂异常等因素与ＤＦＵ病情进展密切相关［１２，２９］。流

行病学研究发现在 ＤＦＵ人群中男性患者显著多于女
性患者。可能的原因在于男性吸烟等不良生活方式更

多。本研究结果也显示重度溃疡组中吸烟患者的比例

高于轻度溃疡组。长期大量的吸烟可引起周围血管收

缩、血运受阻，易损害血管内皮系统的稳定性，增加下

肢血管闭塞或硬化性病变的风险。同时，吸烟不仅可

以通过损害胰岛β细胞破坏机体血糖控制稳态，还可
以通过胰岛素抵抗干扰脂质代谢造成血脂紊乱［３０－３１］。

本研究也证实了与轻度溃疡组相比，重度溃疡组

ＨｂＡ１ｃ、ＦＰＧ显著升高，而ＨＤＬＣ、ＴＣ显著降低。众所
周知，血脂异常也是Ｔ２ＤＭ的主要病理生理改变，二者
是代谢综合征的基本组成［３２］。Ｔ２ＤＭ患者脂代谢异
常的主要特点之一是ＨＤＬＣ浓度降低［３３］。ＨＤＬＣ是
传统的保护性脂蛋白，具有抗炎、抗氧化、抗凋亡的功

能，可抑制 ＴＣ在血管壁的沉积［３４］。特别地，ＨＤＬＣ
还具有抗血小板作用。研究证实 ＨＤＬＣ可以与血小
板表面的 Ｂ类清道夫受体 ＳＲＢＩ相互作用，促进 ＮＯ
的生成，抑制血小板的过度活化与凝集［３５］。并且，

ＨＤＬＣ还可通过降低氧化应激水平间接地影响血小
板功能［３６］，低水平的 ＨＤＬＣ已被确定为 ＤＦＵ发展的
独立危险因素［３７－３８］。可能的原因是低水平的 ＨＤＬＣ
增加了糖尿病周围神经病变和外周动脉疾病的风险，

从而加速溃疡进展［３９－４０］。这提示我们对 Ｔ２ＤＭ患者
血脂的管理也可有效降低多种并发症的发生风险，有

助于改善患者预后。

　　本研究不足之处：①本研究为单中心横断面研究，
样本量较小，可能存在一定的偏倚，尚无法确立因果关

系，需进一步开展大样本、多中心、前瞻性研究来证实

结论；②本研究未纳入超敏Ｃ反应蛋白、白细胞介素１
等经典的炎症标志物，将在后续研究纳入此类炎症指

标，以明确炎症与 ＤＦＵ的关系；③研究对象的随访工
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作困难，尚无法评价ＰＨＲ与ＤＦＵ患者预后的关系；后
续需要开展前瞻性队列研究评价 ＤＦＵ预后与 ＰＨＲ的
关系。

　　综上所述，ＰＨＲ与 ＤＦＵ的严重程度紧密相关。
ＰＨＲ、男性以及 ＨＤＬＣ是发生重度 ＤＦＵ的独立预测
因子，对其具有一定的预测价值，可能作为 ＤＦＵ预后
评价的指标。这提示我们在临床实践中，应重视动态

监测ＰＨＲ。
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（７）：５３９－５５３．ＤＯＩ：１０．１００２／（ＳＩＣＩ）１０９６９１３６
（１９９８０７）１５：７＜５３９：ＡＩＤＤＩＡ６６８＞３．０．ＣＯ；２Ｓ．

［１１］ＳＣＨＡＰＥＲＮＣ，ＶＡＮＮＥＴＴＥＮＪＪ，ＡＰＥＬＱＶＩＳＴＪ，ｅｔａｌ．
Ｐｒａｃｔｉｃａｌｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｏｎｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆ
ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｄｉｓｅａｓｅ（ＩＷＧＤＦ２０１９ｕｐｄａｔｅ）［Ｊ］．Ｄｉａｂｅｔｅｓ
ＭｅｔａｂＲｅｓＲｅｖ，２０２０，３６（Ｓｕｐｐｌ１）：ｅ３２６６．ＤＯＩ：１０．
１００２／ｄｍｒｒ．３２６６．

［１２］ＺＨＡＮＧＰＺ，ＬＵＪ，ＪＩＮＧＹＬ，ｅｔａｌ．Ｇｌｏｂａｌｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ
ｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒａｔｉｏｎ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａ
ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＡｎｎＭｅｄ，２０１７，４９（２）：１０６－１１６．ＤＯＩ：
１０．１０８０／０７８５３８９０．２０１６．１２３１９３２．

［１３］ＲＥＨＭＡＮＫ，ＡＫＡＳＨＭＳＨ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｏｆ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓａｎｄｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙｏｆｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｍｅｌｌｉｔｕｓ：ｈｏｗａｒｅｔｈｅｙｉｎｔｅｒｌｉｎｋｅｄ？［Ｊ］．ＪＣｅｌｌＢｉｏｃｈｅｍ，
２０１７，１１８（１１）：３５７７－３５８５．ＤＯＩ：１０．１００２／ｊｃｂ．２６０９７．

［１４］ＳＣＯＰＥＬＬＩＴＩＦ，ＣＡＴＴＡＮＩＣ，ＤＩＭＡＲＴＩＮＯ Ｖ，ｅｔａｌ．
Ｐｌａｔｅｌｅｔｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓａｎｄｔｈｅｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆｗｏｕｎｄ
ｈｅａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０２２，２３（１５）：８３７０．ＤＯＩ：
１０．３３９０／ｉｊｍｓ２３１５８３７０．

［１５］ ＶＩＮＩＫ Ａ Ｉ，ＥＲＢＡＳＴ，ＰＡＲＫ ＴＳ，ｅｔａｌ．Ｐｌａｔｅｌｅｔ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＣａｒｅ，２００１，２４
（８）：１４７６－１４８５．ＤＯＩ：１０．２３３７／ｄｉａｃａｒｅ．２４．８．１４７６．

［１６］ ＰＡＮＥＮＩＦ，ＢＥＣＫＭＡＮＪＡ，ＣＲＥＡＧＥＲＭ Ａ，ｅｔａｌ．
Ｄｉａｂｅｔｅｓａｎｄｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ：ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ，ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｃｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅｓ，ａｎｄｍｅｄｉｃａｌｔｈｅｒａｐｙ：ｐａｒｔＩ［Ｊ］．ＥｕｒＨｅａｒｔ
Ｊ，２０１３，３４（３１）：２４３６－２４４３．ＤＯＩ：１０．１０９３／ｅｕｒｈｅａｒｔｊ／
ｅｈｔ１４９．

［１７］ＭＡＳＳＥＬＬＩＥ，ＰＯＺＺＩＧ，ＶＡＣＣＡＲＥＺＺＡＭ，ｅｔａｌ．ＲＯＳｉｎ
ｐｌａｔｅｌｅｔｂｉｏｌｏｇｙ： ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌａｓｐｅｃｔｓａｎｄ ｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｉｃａｌ
ｉｎｓｉｇｈｔｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０２０，２１（１４）：４８６６．ＤＯＩ：
１０．３３９０／ｉｊｍｓ２１１４４８６６．

［１８］ＪＡＮＧＪＹ，ＭＩＮＪＨ，ＣＨＡＥＹＨ，ｅｔａｌ．Ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎ
ｓｐｅｃｉｅｓｐｌａｙａｃｒｉｔｉｃａｌｒｏｌｅｉｎｃｏｌｌａｇｅｎｉｎｄｕｃｅｄｐｌａｔｅｌｅｔ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎｖｉａＳＨＰ２ｏｘｉｄａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎｔｉｏｘｉｄＲｅｄｏｘＳｉｇｎａｌ，
２０１４，２０（１６）：２５２８－２５４０．ＤＯＩ：１０．１０８９／ａｒｓ．２０１３．
５３３７．

［１９］ＢＡＮＥＲＪＥＥＭ， ＶＡＴＳ Ｐ． Ｒｅａｃｔｉｖｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ ａｎｄ
ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ
［Ｊ］．ＲｅｄｏｘＢｉｏｌ，２０１４，２：１７０－１７７．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．
ｒｅｄｏｘ．２０１３．１２．００１．

［２０］ＰＲＯＭＹＯＳＮ，ＰＨＩＥＮＬＵＰＨＯＮＰＰ，ＷＥＣＨＪＡＫＷＥＮＮ，
ｅｔａｌ．Ｉｎｖｅｒｓｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｏｆｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅａｎｄ
ｃａｔａｌａｓｅｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓａｍｏｎｇｒｕｒａｌＴｈａｉｓ［Ｊ］．

２６０１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（９）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ，２０２３， １５（９）： ２０７１． ＤＯＩ： １０．３３９０／
ｎｕ１５０９２０７１．

［２１］ＢＥＧＯＮＪＡＡＪ，ＧＡＭＢＡＲＹＡＮ Ｓ，ＧＥＩＧＥＲ Ｊ，ｅｔａｌ．
ＰｌａｔｅｌｅｔＮＡＤ（Ｐ）ＨｏｘｉｄａｓｅｇｅｎｅｒａｔｅｄＲＯＳｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ
ｒｅｇｕｌａｔｅｓａｌｐｈａＩＩｂｂｅｔａ３ｉｎｔｅｇｒｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｏｆｔｈｅ
ＮＯ／ｃＧＭＰｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２００５，１０６（８）：２７５７－
２７６０．ＤＯＩ：１０．１１８２／ｂｌｏｏｄ２００５０３１０４７．

［２２］ＧＩＡＲＤＩＮＡＢ．Ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ：ｍｕｌｔｉｐｌｅｍｏｌｅｃｕｌａｒｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ
ａｎｄｍｕｌｔｉｐｌｅｆｕｎｃｔｉｏｎｓ．Ａｎｅｘａｍｐｌｅｏｆｅｎｅｒｇｙｏｐｔｉｍｉｚａｔｉｏｎ
ａｎｄｇｌｏｂａｌｍｏｌｅｃｕｌａｒｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＭｏｌＡｓｐｅｃｔｓＭｅｄ，
２０２２，８４：１０１０４０．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｍａｍ．２０２１．１０１０４０．

［２３］ＫＡＩＡＦＡＧ，ＶＥＮＥＴＩＳ，ＰＯＬＹＣＨＲＯＮＯＰＯＵＬＯＳＧ，ｅｔａｌ．
ＩｓＨｂＡ１ｃａｎｉｄｅａｌｂｉｏｍａｒｋｅｒｏｆｗｅｌｌｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｄｉａｂｅｔｅｓ？
［Ｊ］．ＰｏｓｔｇｒａｄＭｅｄＪ，２０２１，９７（１１４８）：３８０－３８３．ＤＯＩ：
１０．１１３６／ｐｏｓｔｇｒａｄｍｅｄｊ２０２０１３８７５６．

［２４］ＳＨＡＲＥＥＦＡＭ，ＡＨＭＥＤＡＮＩＭ Ｙ，ＷＡＲＩＳＮ．Ｓｔｒｏｎｇ
ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆａｎｅｍｉａｉｎｐｅｏｐｌｅｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｓ
（ＤＦＵｓ）：ｓｔｕｄｙｆｒｏｍａｓｐｅｃｉａｌｉｓｔｆｏｏｔｃａｒｅｃｅｎｔｅｒ［Ｊ］．ＰａｋＪ
ＭｅｄＳｃｉ，２０１９，３５（５）：１２１６－１２２０．ＤＯＩ：１０．１２６６９／
ｐｊｍｓ．３５．５．１４２１．

［２５］ＳＡＨＡＹＭ，ＫＡＬＲＡＳ，ＢＡＤＡＮＩＲ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｂｅｔｅｓａｎｄ
ａｎｅｍｉａ： Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｆｅｄｅｒａｔｉｏｎ （ＩＤＦ）—
ＳｏｕｔｈｅａｓｔＡｓｉａｎＲｅｇｉｏｎ（ＳＥＡＲ）ｐｏｓｉｔｉｏｎｓｔａｔｅｍｅｎｔ［Ｊ］．
ＤｉａｂｅｔｅｓＭｅｔａｂＳｙｎｄｒ，２０１７，１１（Ｓｕｐｐｌ２）：Ｓ６８５－Ｓ６９５．
ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｄｓｘ．２０１７．０４．０２６．

［２６］ＨＯＮＧＷ Ｘ，ＨＵＭＳ，ＥＳＱＵＩＶＥＬＭ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｏｌｅｏｆ
ｈｙｐｏｘｉａｉｎｄｕｃｉｂｌｅｆａｃｔｏｒｉｎｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＡｄｖＷｏｕｎｄ
Ｃａｒｅ，２０１４，３（５）：３９０－３９９．ＤＯＩ：１０．１０８９／ｗｏｕｎｄ．
２０１３．０５２０．

［２７］ ＷＵ Ｆ，ＪＩＮＧ Ｙ Ｙ，ＴＡＮＧ Ｘ Ｊ，ｅｔａｌ．Ａｎｅｍｉａ：ａｎ
ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｎｅｕｒｏｐａｔｈｙｉｎ
ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＡｃｔａＤｉａｂｅｔｏｌ，２０１７，５４（１０）：
９２５－９３１．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ００５９２０１７１０２５７．

［２８］ＯＺＢＥＹＡＺＮＢ，ＧＯＫＡＬＰＧ，ＧＥＺＥＲＡＥ，ｅｔａｌ．Ｎｏｖｅｌ
ｍａｒｋｅｒｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｔｈｅｓｅｖｅｒｉｔｙａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆａｃｕｔｅ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙｅｍｂｏｌｉｓｍ： ｐｌａｔｅｌｅｔｔｏｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ｒａｔｉｏ［Ｊ］．
ＢｉｏｍａｒｋＭｅｄ，２０２２，１６（１２）：９１５－９２４．ＤＯＩ：１０．２２１７／
ｂｍｍ２０２２０２０１．

［２９］ＹＩＮＫＬ，ＱＩＡＯＴＣ，ＺＨＡＮＧＹＫ，ｅｔａｌ．Ｕｎｒａｖｅｌｉｎｇ
ｓｈａｒｅｄｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒ：ａｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ
Ｍｅｎｄｅｌｉａｎｒａｎｄｏｍｉｚａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＢＭＪＯｐｅｎＤｉａｂｅｔｅｓ
ＲｅｓＣａｒｅ，２０２３，１１（６）：ｅ００３５２３．ＤＯＩ：１０．１１３６／ｂｍｊｄｒｃ
２０２３００３５２３．

［３０］ＲＥＨＭＡＮＫ，ＨＡＩＤＥＲ Ｋ，ＡＫＡＳＨ Ｍ ＳＨ．Ｃｉｇａｒｅｔｔｅ
ｓｍｏｋｉｎｇａｎｄｎｉｃｏｔｉｎｅｅｘｐｏｓｕｒｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓｆｏｒａｂｅｒｒａｎｔ
ｉｎｓｕｌｉｎｓｉｇｎａｌｉｎｇａｎｄｃａｒｄｉｏｍｅｔａｂｏｌｉｃｄｉｓｏｒｄｅｒｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２１，９０９：１７４４１０．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｅｊｐｈａｒ．

２０２１．１７４４１０．
［３１］ＣＡＭＰＡＧＮＡＤ，ＡＬＡＭＯＡ，ＰＩＮＯＡＤ，ｅｔａｌ．Ｓｍｏｋｉｎｇ

ａｎｄｄｉａｂｅｔｅｓ：ｄａｎｇｅｒｏｕｓｌｉａｉｓｏｎｓａｎｄｃｏｎｆｕｓｉｎｇｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ
［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｏｌＭｅｔａｂＳｙｎｄｒ，２０１９，１１：８５．ＤＯＩ：１０．１１８６／
ｓ１３０９８０１９０４８２２．

［３２］ＤＥＳＰＲ?ＳＪＰ， ＬＥＭＩＥＵＸ Ｉ． Ａｂｄｏｍｉｎａｌｏｂｅｓｉｔｙ ａｎｄ
ｍｅｔａｂｏｌｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２００６，４４４（７１２１）：８８１－
８８７．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｎａｔｕｒｅ０５４８８．

［３３］ＹＯＵＳＲＩＮＡ，ＳＵＨＲＥＫ，ＹＡＳＳＩＮＥ，ｅｔａｌ．Ｍｅｔａｂｏｌｉｃａｎｄ
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