
!调查研究!

上海市新泾社区%型糖尿病居民"年随访的
前瞻性调查研究!%/血糖稳定的患者中糖尿病
视网膜病变进展的危险因素研究

金佩瑶!彭金娟!邹海东!王伟伟!傅炯!白雪林!许迅!张皙
%###=# 上海交通大学附属第一人民医院眼科#金佩瑶$彭金娟$邹海东$许迅$张皙%&%##,," 上
海市长宁区新泾镇社区卫生服务中心#王伟伟$傅炯$白雪林%
通信作者'邹海东"&'()*'W1MP()O1:F-%6,/:LJ
234'5#/,+6#70'(/8/)99:/%#;"<#56#/%#56/#=/#5=

!!(摘要)!背景!在一些血糖控制良好的糖尿病患者中"仍然可观察到糖尿病视网膜病变#2f%的发生或
发展* 关于蒙古人种 2f进展的危险因素目前尚不完全明确*!目的!了解血糖稳定控制的 % 型糖尿病患者
中 2f进展的 " 年发生率"探讨其危险因素*!方法!采用前瞻性研究设计* 纳入 %##+2%#5% 年上海市新泾
社区中糖化血红蛋白#ETA50%i+C#_的 % 型糖尿病患者 $", 例* 其中 %##+ 年为基线调查阶段"%#5% 年为终
末调查阶段"每年对该人群进行检查"包括一般资料的收集$全身体格检查$实验室检查和眼科检查* 采用
B1KV(KO g1F)9J)0逐步回归和 ?1[逐步回归筛选分析 2f进展的独立影响因素* 采用 c(S*(:<XL)LK生存分析法
比较不同 ETA50水平患者人群 2f进展的发生率*!结果!$", 例血糖稳定控制的 % 型糖尿病人群中"" 年后
2f进展者 5$6 例"占 ,%C%,_* 多元 g1F)9J)0回归结果显示"基线调查时 ETA50是影响 2f进展的独立影响
因素+/i#C#5"优势比#8[%G%C=$";"_可信区间#FV%'%C55 ,̂C=%,* ?1[回归分析显示"基线调查时 ETA50&
"C%_人群中 2f的发生率比 ETA50i"C%_的人群升高了 5C;+ 倍+/i#C#5"相对危险度#[[%G5C;+";"_FV'
5C,% %̂C;,,*!结论!根据现有血糖稳定标准确诊的 % 型糖尿病人群中"2f进展的发生率仍然较高* 建议
在不发生低血糖等严重不良反应的前提下"尽量把血糖降到较低水平"从而降低 2f进展的发生率*!
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!!k(:F等 +5,
于 %#5# 年发表的流行病学研究结果显

示"中国 %# 岁以上人群中糖尿病患病率已达 ;C+_"
患者超过 ; %## 万* 糖尿病视网膜病变 # O)(TLJ)0
KLJ):1S(JPN"2f%是糖尿病重要的并发症* 2f患病率
高"是发达国家及地区工作人群中首位致盲眼病 +%a,, "
在中国北京和邯郸开展的 % 项研究中"2f患病率高
达 ,+C5_和 $,C5_ +$a", "本课题组于 %##,2%##= 年在
上海新泾社区 , 次抽样调查发现"糖尿病人群中 2f
患病率均已超过 %"_ +6a=, * 2f发病隐匿"且缺乏公认
有效的治疗药物"且 2f晚期会出现新生血管$玻璃体
出血$牵引性视网膜脱离等眼底病变"预后较差* 积极
控制血糖是预防和控制糖尿病并发症的核心措施* 根
据美国糖尿病联盟 #A'LK)0(: 2)(TLJL9A9910)(J)1:"
A2A%的建议"血糖控制稳定的标准是糖化血红蛋白
#F*N019N*(JLO PL'1F*1T): A50"ETA50% i+C#_ +;, * 本
课题组从 %##, 年起"通过行为控制$药物干预等方法
稳定血糖$血压"在上海市新泾社区糖尿病人群中"对
未患 2f人群进行预防"对已患 2f人群进行病情控
制&我们在 5# 年的长期随访中发现"一些糖尿病患者
尽管早期血糖得到稳定控制"2f仍发生或进展 +=, *
既往针对 % 型糖尿病患者中 2f发生或进展的研究多
针对高加索人种

+5#a55, "而针对中国人群 % 型糖尿病患
者 2f发生或进展的相关研究较少* 在不同的人种
中"疾病发生或进展情况往往并不相同 +5%, "本研究结
果将为明确黄色人种 2f发生或进展的危险因素提供
资料* 此外"既往研究均为大型随机对照临床试验
#K(:O1')WLO 01:JK1**LO JK)(*"f?U%的后续观察报道"虽
然 f?U研究能够较好地控制混杂因素"但 f?U研究
对象是采用特定药物或治疗方式后的人群"并不能代
表普通社区人群的情况* 本研究中采用前瞻性观察"
以社区中接受个体化行为控制或个体化药物治疗的居

民为研究对象"通过为期 " 年的随访观察"了解血糖稳

定控制的中国 % 型糖尿病患者中 2f进展的发生率"
分析其独立危险因素"进而探讨预防 2f进展以及促
进已有视网膜病变消退的可行性*

@3资料与方法

@/@3一般资料
选择上海市新泾社区作为调查地点"该社区位于

上海市西南部"常住人口相对稳定"且本项目组从
5;;" 年起就设立了该社区良好的居民健康档案资料"
既往曾完成 % 次大规模的人群流行病学调查 +6"=, "居
民对眼病流行病学调查的依从性好* 纳入标准'#5%
上海市北新泾街道 5" 岁及以上户籍居民"既往确诊为
% 型糖尿病患者&#%%糖尿病居民健康档案资料完整"
居民档案内容包括'个体社会学特征$血压$血糖$血
脂$ETA50和血肌酐等&#,%血糖控制稳定'血 ETA50i
+C#_&#$%既往无视网膜光凝或手术史&#"%能遵医嘱
自觉行为治疗或药物治疗糖尿病和高血压&#6%自愿
接受每年 5 次的体格检查$血生物化学检查和眼部检
查* 排除标准'#5%存在除糖尿病外的全身严重疾患
者"如严重心脑血管疾病$恶性肿瘤$瘫痪等&#%%存在
认知障碍者&#,%存在除 2f外的严重眼病及相应手术
史者"如严重角膜病变$严重白内障等屈光间质混浊$
青光眼$视网膜脱离$脉络膜新生血管等&#"%随访期
间接受手术$眼底激光或眼内药物注射者* 本研究经
上海交通大学附属第一人民医院伦理委员会批准"所
有患者均自愿加入本研究"并签署知情同意书*
@/A3方法

本次研究的调查小组共 + 名成员'$ 位专业眼科
医师"% 位新泾社区卫生服务中心医师&另由 5 位有经
验的防盲流行病专家作为项目主任"负责全面工作*
于 %##+ 年开展糖尿病患者基线调查"%#5% 年开展终
末调查"调查期间每年进行 5 次常规体格检查* 基线
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调查后"本项目组对所有糖尿病患者均进行健康教育"
并督促患者行为控制或者个体化药物治疗"以稳定控
制血糖和血压

++, *
@/A/@3采集资料3#5%一般资料'记录包括姓名$年
龄$性别$职业$文化程度$身高$体质量等一般情况&采
集糖尿病病程$肾脏$脑$神经系统等全身疾病史$不良
生活习惯"如嗜烟或酗酒史等&治疗糖尿病$高血压$高
血脂等的药物名称$剂量$疗程等* 重点询问眼部疾病
的既往史* #%%全身体格检查以及实验室检查'包括
体质量指数# T1ON'(99):OL[">X4%$血脂$ETA50$血
肌酐$血糖和血压等检查* # , % 眼科检查'应用有
,## *[以上照明的 &2Ufd 视力表检查日常生活视力和
针孔矫正视力* 应用手电筒$kp<" 型裂隙灯显微镜
#苏州六六医疗仪器厂%检查眼睑$结膜$角膜$虹膜$
晶状体等眼前节结构* 应用直接检眼镜检查玻璃体和
眼底病变情况* #$%参照 &fZ324A>的方法 +5,, "采用
2Y<f型免扩瞳数字眼底照相机#日本 ?(:1: 公司%拍
摄后极部 $"r范围内 % 个不同区域内的照片*
@/A/A32f的诊断和分级!对于眼底照片资料中疑
似 2f者"则由眼科医师在检眼镜下进一步检查"结合
3?U和荧光素眼底血管造影检查确诊* 少数患者因
屈光间质严重混浊等导致眼底照相图像不清晰"则扩
瞳后直接检查"对于浅前房者则不进行扩瞳检查* 根
据目前通用的国际临床分类法将 2f分为 " 级 +5$, '无
明显 2f者为 # 级"轻度非增生性 2f者为 5 级"中度
非增生性 2f者为 % 级"重度非增生性 2f者为 , 级"
增生性2f者为 $ 级* 项目主任负责确认2f诊断结果*
@/A/B3资料处理3由专人负责调查表的收集$保管及
整理* 由项目主任负责审核每份调查表* 由 % 名资料
录入人员应用 A00L99软件将资料独立输入计算机*
与基线调查结果相比"终末调查时至少 5 眼的 2f程度
增加 5 级或以上为 2f进展"反之则为 2f稳定* >X4j
%= 为肥胖+5", "收缩压j5$# ''EF#5 ''EFG#C5,, HI(%
或舒张压j;# ''EF为高血压"血肌酐j5#$ ''1*7g为
异常"血清三酰甘油j5C+ ''1*7g为高甘油三酯血症"
血清总胆固醇j"C% ''1*7g为高胆固醇血症*
@/B3统计学方法

采用 dAd =/# 统计学软件#美国 dAd 公司%进行
统计分析* 计算在研究开始和随访期间的各指标水
平"比较 2f进展组与 2f稳定组在基线水平各影响
因素的差别"本研究中测量指标的计量数据资料经
c1*'1F1K1R<d')K:1R检验呈正态分布"以 2D<表示"计
数资料以例数#百分比%表示* 采用独立样本 6检验比
较计量资料"采用 !%检验分析比较计数资料* 以 2f

发生和进展定为因变量"以性别"病程"确诊糖尿病的
年龄"基线调查时的年龄$ETA50$血压$>X4$血肌酐$
三酰甘油$总胆固醇和随访期间每年的 ETA50作为自
变量"采用 B1KV(KO g1F)9J)0逐步回归和 ?1[逐步回归
#纳入值为 #C5""排除值为 #C#"%筛选分析独立危险因
素"估计各自变量在控制协变量条件下对研究结局的
效应"检测暴露因素间的交互作用* 采用 X(J*(T 软件
分析回归方程的特征* 采用 c(S*(:<XL)LK生存分析法
预测不同情况下 2f进展概率"并采用时序检验法比
较不同的生存曲线* 采用双侧检验"/i#C#" 为差异有
统计学意义*

A3结果

A/@3患者基本情况
基线调查共纳入 $"= 例 % 型糖尿病患者"其中 "

例患者因随访期间白内障发展而严重影响眼底照片质

量被排除"最终纳入 $", 例* $", 例患者中"男 566
例"占 ,6C6$_&年龄 %# =̂+ 岁"平均#66C66D5"C%5%
岁&糖尿病病程 5 ,̂, 年* 共 5$6 例 2f进展"占
,%C%,_* ETA50i"C%_者 5"= 例"其中 ,5 例 2f进
展"占 5;C6%_&"C%_%ETA50i6C$_者 %5, 例"其中
"% 例 2f进展"占 %$C$5_"ETA50&6C$_者 =% 例"其
中 6, 例 2f进展"占 +6C=,_* 不同 ETA50水平例数
分布比较差异有统计学意义#!% G;%C5$"/i#C#5% #表
5%* 随访期间"2f进展组和 2f稳定组之间 ETA50
水平小范围波动"但差异均无统计学意义 #均 /j
#C#"%#表 %%*

表 @36<进展组和 6<稳定组人群在基线调查时各项指标的比较

项目 总体 2f进展组 2f稳定组 6n7!% /

例数+ &#_% , $",!!!!! 5$6#,%C%,% ,#+#6+C++%

年龄#2D<"岁%( 66C66D5"C%5 6=C,%D5$C=6 6"C=+D5"C,, %C$5 #C#%

男性+ &#_% ,0 566#,6C6$% "6#,=C,6% 55##,"C=,% #C%+ #C6#

接受教育&; 年+ &#_% ,0 %,%#"5C%5% +6#"%C#"% 5"6#"#C=5% #C$" #C"#

确诊糖尿病年龄#2D<"岁% T "=C56D5"C6; 6#C#"D5"C"" "+C%6D5"C+# %C%$ #C#,

糖尿病病程#2D<"年% T =C$;D 6C#= =C%+D 6C%; =C6#D "C;= a#C;% #C,6

肥胖+ &#_% ,0 =##5+C66% %$#56C$$% "6#5=C%$% #C%% #C6$

高血压+ &#_% ,0 5;+#$,C$;% +##$+C;"% 5%+#$5C,+% #C6" #C$%

血肌酐j5#$ ''1*7g+ &#_% ,0 5"# ,C,5% 6# $C55% ;# %C;,% #C$, #C"5

高三酰甘油+ &#_% ,0 5;%#$%C,=% 6$#$,C=$% 5%=#$5C6;% #C5; #C6+

高总胆固醇+ &#_% ,0 %"6#"6C"5% =5#""C$=% 5+"#"+C##% #C#; #C+6

基线 ETA50#2D<"_% T "C65D#C+= "C;;D #C;% "C$,D #C6% +C,, i#C#5

ETA50i"C%_+ &#_% ,0 5"=#,$C==% ,5#%5C%,% 5%+#$5C,+% ;%C5$ i#C#5

"C%_%ETA50i6C$_+ &#_% ,0 %5,#$+C#%% "%#,"C6%% 565#"%C$$%

ETA50&6C$_+ &#_% ,0 =%#5=C5#% 6,#$,C5"% 5;# 6C5;%

!注'2f'糖尿病视网膜病变&ETA50'糖化血红蛋白 #('独立样本 6检

验&T'6n检验&0'!%检验%

!%"+! 中华实验眼科杂志 %#56 年 = 月第 ,$ 卷第 = 期!?P): \&[S 3SPJP(*'1*"AMFM9J%#56"@1*/,$"]1/=

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



表 A3随访期间 6<进展组与 6<稳定组
V21@$水平比较#!N""Y%

组别 例数
ETA50水平

%##= 年 %##; 年 %#5# 年 %#55 年

2f进展组 5$6 "C+5D#C$, "C;$D#C$$ "C;6D#C$5 "C6;D#C,6
2f稳定组 ,#+ "C+"D#C$" "C;,D#C$% "C;"D#C$% "C+5D#C,"

!% a#C;, #C56 #C%6 a#C$;
/ #C,6 #C== #C+; #C6%

!注'2f'糖尿病视网膜病变&ETA50'糖化血红蛋白#!%检验%

A/A32f的危险因素
g1F)9J)0逐步回归结果显示"基线调查时患者的

ETA50水平是影响 2f进展的独立影响因素 +/i
#C#5"优势比 #1OO9K(J)1"8[% G%C=$";"_可信区间
#01:Q)OL:0L):JLKR(*"FV%'%C55 ,̂C=% ,"建立回归方
程'*:/∕#5a/%G5C#= ÈTA50a6C;,"其中 /为 2f
进展概率* 采用 X(J*(T 软件计算得出回归方程 % 个
曲率极值点 A#"C%"#C%%和 >#+C6"#C=%"以及 5 个拐
点 ?#6C$"#C"#% #图 5%* 其中 A点表示当 ETA50超
过 "C%_时 2f进展概率急速上升&>点表示当 ETA50
超过 +C6_后 2f的进展概率增加速度减缓* 拐点 ?
是 2f进展的概率为 "#_所对应的点* 当 "C%_%
ETA50i6C$_时 2f进展的概率上升最快"6C$_%
ETA50i+C6_时次之"ETA50i"C%_或j+C6_时变化
最缓慢*

5年
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率
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图 @36<进展概率的 M'6#.)#$回归曲线!回归方程'*:/∕#5a/%G
5C#= ÈTA50a6C;,"其中 /为 2f进展概率!曲线极值点'A#"C%"
#C%%和 >#+C6"#C=% &拐点'?#6C$"#C"#%!2f'糖尿病视网膜病变&
ETA50'糖化血红蛋白

使用 ?1[逐步回归分析各自变量对于 2f发病时
间的影响"发现基线时的 ETA50是唯一独立影响因
素"ETA50水平增高 5_"2f发病的概率升高约 5C==
倍+TG#C6,"/i#C#5"相对危险度#KL*(J)RLK)9H"[[%G
5C==";"_FV'5C"# %̂C,6,* 此外"ETA50&"C%_患
者的 2f发生率比 ETA50i"C%_患者增加了近 5 倍
#/i#C#5"[[G5C;+";"_FV'5C,% %̂C;,%"而 ETA50j
6C$_患者的 2f发生率比 ETA50i6C$_患者增加了

,C% 倍#/i#C#5"[[G,C%5";"_FV'%C,5 $̂C$6%* 生
存曲线分析结果显示"在 ETA50i"C%_的患者中 2f
发病较慢#6"# G%= 年%"而在 ETA50&6C$_的患者中
发生得非常迅速#6"# G= 年%"差异有统计学意义#/i
#C#5%#图 %%*

生
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%
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图 A36<进展概率的生存曲线!ETA*0'糖化血红蛋白!q'截尾值

B3讨论

本研究中结果显示"基线调查时高血糖是 2f恶
化的独立影响因素"这可能与代谢记忆现象有关*
f1N等 +56,

于 5;;# 年提出代谢记忆学说"即相对短期
的血糖变化将带来长期的机体改变* 2??U# JPL
O)(TLJL901:JK1*(:O 01'S*)0(J)1:9JK)(*% 研究组 +5+,

和

ZcI2d#ZcSK19SL0J)RLO)(TLJL99JMON%后续研究组 +5#,

从人群层面证实了代谢记忆客观存在"即一旦发生短

期的高血糖状态"即使随后控制血糖维持稳定"仍然有
较高的可能性出现 2f的发生和进展* 在本研究中"
随访期间 2f进展组与 2f稳定组患者的 ETA50水平
相近"表明 2f的进展并非由随访期间的血糖水平造
成"而是与基线时的血糖水平相关"即基线调查时
ETA50水平高的人群 " 年内 2f进展的概率明显增
加"且 2f发生的时间也明显提前* 该结论与既往研
究结论相同

+5#"55"5+, "说明代谢记忆现象在患 % 型糖尿
病的蒙古人种中也同样存在"且与 g):O 等 +5=,

的研究

结论一致* 本研究中发现血糖控制对于视网膜的保护
作用需要经过一定时间才能体现* 从生存曲线上可以
发现"对于糖尿病病程较短的患者"不同血糖组间 2f
进展的概率差距较小"例如病程 " 年的患者中"ETA50i
"C$_的患者和 ETA50j6C$_的患者 2f进展的概率
分别为 =_和 %"_&而对于糖尿病病程较长的患者"这
一差距变得十分明显"例如糖尿病病程 %# 年的患者
中"ETA50i"C$_的患者和 ETA50j6C$_的患者 2f

进展概率分别为 %"_和 +"_"说明糖尿病病程长的患
者需严格控制血糖*

本研究中结果显示"2f进展与血压及肥胖程度

）,"+）中华实验眼科杂志 %#56 年 = 月第 ,$ 卷第 = 期!?P): \&[S 3SPJP(*'1*"AMFM9J%#56"@1*/,$"]1/=
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无关"这与 Y)1KO(:1等 +5;, $A??3f2#A0J)1: J1?1:JK1*
?(KO)1R(90M*(Kf)9H ): 2)(TLJL9%研究组+%#,

和 A2@A]?&
#A0J)1: ): 2)(TLJL9(:O @(90M*(K2)9L(9L'IKLJLK([(:O
2)(')0K1: X1O)Q)LO<fL*L(9L?1:JK1**LO &R(*M(J)1:%研究
组

+%5,
的研究结论相一致* 本研究中 2f进展的发生

率与性别$年龄无关"即代谢记忆现象在青年人群中同
样存在* 而 Y)1KO(:1等 +5;,

对 5 型糖尿病人群随访 5#
年后发现"早期低血糖的优势作用在成年患者中持续
存在"而在青少年患者中消失* 推测该差异是由研究
对象的不同所引起* 此外"本研究中显示 2f进展与
血脂程度无关"这与 A??3f2研究组 +%#,

的结论不一

致"其可能是因为本研究中观察的是接受个体化行为
干预或个体化药物治疗的普通社区人群"而 A??3f2
研究对象是采用非诺贝特联合辛伐他汀控制血脂的特

定人群*
目前对于 2f代谢记忆现象的具体发生机制仍不

明确"缺乏有效干预方法* 本研究中发现血糖控制良
好的 % 型中国糖尿病人群中 2f仍然发生或进展的预
测指标为基线调查时的 ETA50水平* 国际上推荐糖
尿病患者控制血糖的标准是保持 ETA50i+C#_ +;, *
本研究中数据表明"这一目标值尚不足以控制患 % 型
糖尿病的蒙古人种的 2f发生或进展* 对于此类患
者"在不发生严重不良反应的前提下"应尽早积极控制
血糖" 建议尽量把血糖降到较低水平 # ETA50i
"C%_%"这将显著减少 2f的发生或进展* 但是"
ETA50i"C%_这一目标控制值在临床应用中有一定的
局限性* 首先"已有研究表明不同种族对于血糖水平
的耐受程度是不一致的

+5%, * 该目标控制值只适用于
患 % 型糖尿病的中国人群* 其次"本研究排除了患有
除糖尿病外的全身严重疾患"如严重心脑血管疾病$恶
性肿瘤$瘫痪等人群"因此这一目标控制值只适用于基
础条件良好尚未发生严重系统性并发症的糖尿病患

者* A??3f2研究发现"对于已经存在心血管危险因
素的高危患者"强化控制血糖 #将 ETA50控制到
6C#_以下%会引发大血管病变"增加死亡率 +%%, * 因此
针对存在心血管等系统并发症的患者"必须适当放宽
血糖控制标准* 根据中华医学会糖尿病学分会 %##+
年制定的糖尿病防治指南

+%,, "中国现行血糖控制的标
准为 ETA50i6C"_"较国际标准严格* 本研究结果提
示"ETA50i6C$_患者 2f进展概率较 6C$_%ETA50i
+C#_患者下降"因此从预防 2f的角度而言"中华医
学会糖尿病学会 %##+ 年血糖控制标准较国际标准更
适合于中国 % 型糖尿病患者* 然而中华医学会糖尿病
学会提出的血糖控制标准主要是参照国际糖尿病联盟

制定的标准以及国外有关心血管疾病危险因素干预的

大型循证医学研究结果"从 2f代谢记忆的角度考虑"
该标准可能并不适合所有 % 型糖尿病患者*

本研究的局限性在于'#5%本研究属于对中国社
区人群的观察性研究"研究结果只能反映中国 % 型糖
尿病人群的情况* #%%由于研究地点的限制"本研究
纳入样本量较少* #,%在本研究中"并未收集和分析
患者随访期间的血压以及血脂等生化指标"因而无法
确认这些指标的变化对于 2f发病和进展的作用"有
待以后的研究进一步探索* #$%本研究的观察年限为
" 年"本研究结果有待更大样本"更长期的调查分析加
以验证* 同时我们也期待有新的$纳入更广泛人群的$
大样本的长期随访研究"从各种糖尿病并发症的角度
提出更合理的中国 % 型糖尿病患者的血糖控制标准*
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