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【摘要】 目的 探讨 2 型糖尿病无症状性颅内动脉狭窄与颈动脉颅外段粥样硬化病变之间的关

系。方法 采用经颅多普勒超声和颈动脉超声检测无脑卒中 2 型糖尿病患者颅内外动脉，分别判断颅

内动脉狭窄及颈动脉颅外段内中膜厚度、斑块形成和狭窄程度（狭窄程度 ≥ 50%或完全闭塞），分析颅

内动脉狭窄与颈动脉粥样硬化病变之间的关系及危险因素。结果 194 例患者中 42 例（21.65%）发生

颅内动脉狭窄，其中大脑中动脉受累者 30 例（15.46%）；123 例（63.40%）存在颈动脉粥样硬化性病变。

颅内动脉狭窄组患者高龄（t = ⁃ 3.054，P = 0.003）、长糖尿病病程（U = 2172.500，P = 0.002）、合并高血压

（χ2 = 9.986，P = 0.002）及颈动脉病变（χ2 = 14.086，P = 0.000）比例明显高于无狭窄组（均 P < 0.01）。单因

素分析提示，颅内动脉和大脑中动脉狭窄与颈动脉粥样硬化病变程度相关（U = 1929.000，1519.000；均
P = 0.000）。多因素 Logistic 回归分析显示，合并高血压（OR = 2.849，95%CI：1.247 ~ 6.508；P = 0.013）和

颈动脉病变（OR = 4.838，95%CI：1.778 ~ 13.167；P = 0.002）为 2 型糖尿病无症状性颅内动脉狭窄的独立

危险因素。结论 2 型糖尿病无症状性颅内动脉狭窄与颈动脉粥样硬化病变相关，颈动脉颅外段粥样

硬化可能是国人 2 型糖尿病无症状性颅内动脉狭窄的独立预测因素。
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【Abstract】 Objective To evaluate the correlation between asymptomatic intracranial arterial
stenosis and extracranial carotid atherosclerosis in patients with Type 2 diabetes mellitus (DM).
Methods Transcranial Doppler ultrasonography (TCD) and carotid ultrasonography were performed in
194 consecutive Type 2 DM patients who had no history of stroke to determine intracranial arterial
stenosis and extracranial carotid atherosclerotic lesions. Extracranial carotid atherosclerotic lesions were
divided into increased intima⁃media thickness (IMT), plaque and stenosis (≥ 50% stenosis or occlusion).
The correlation between intracranial arterial stenosis and carotid atherosclerosis were assessed. Risk
factors were also evaluated in the presence of intracranial arterial stenosis. Results Intracranial arterial
stenosis (≥ 50% stenosis or occlusion) was found in 42 patients (21.65% ). The middle cerebral artery
(MCA) was involved in 30 patients (15.46%), which was the most affected intracranial artery. One hundred
and twenty ⁃ three of 194 patients (63.40% ) had extracranial carotid atherosclerosis. Age (t = ⁃ 3.054, P =
0.003), duration of DM (U = 2172.500, P = 0.002) and concomitant hypertension (χ2 = 9.986, P = 0.002) and
carotid artery lesion (χ2 = 14.086, P = 0.000) in patients with intracranial arterial stenosis were significantly
higher than those without intracranial arterial stenosis. The prevalence of intracranial arterial stenosis and
middle cerebral artery (MCA) stenosis were correlated with the severity of carotid atherosclerosis (U =
1929.000, 1519.000, respectively; P = 0.000, for all). After adjustment for cerebrovascular risk factors,

multivariate Logistic regression
analysis showed that concomitant
hypertension (OR = 2.849, 95% CI:
1.247-6.508; P = 0.013) and carotid
artery lesion (OR = 4.838, 95% CI:
1.778-13.167; P = 0.002） were
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significant independent risk factors associated with asymptomatic intracranial arterial stenosis in Type 2
DM patients. Conclusion Asymptomatic intracranial arterial stenosis is correlated with carotid
atherosclerosis in Type 2 DM patients, and extracranial carotid atherosclerosis may be an independent
predictive factor for asymptomatic intracranial arterial stenosis in Chinese patients with Type 2 DM.

【Key words】 Diabetes mellitus, Type 2; Arterial occlusive diseases; Arteriosclerosis; Carotid
arteries; Ultrasonography, Doppler, transcranial

早期脑血管造影和病理学研究已证明，颅内外

动脉粥样硬化病变部位的分布存在种族差异，亚洲

人群以颅内大动脉狭窄多见［1⁃3］。糖尿病在中枢神

经系统主要引起颅内外大动脉病变［4］，被认为是亚

洲人群颅内外动脉粥样硬化的重要危险因素［3，5⁃8］。

2 型糖尿病无症状性大脑中动脉（MCA）狭窄发生率

可高达 17.70%［9］，提示颅内动脉狭窄可能与糖尿病

患者缺血性卒中的发生有密切关系。动脉粥样硬

化为全身性疾病，国内外研究已经证实颈动脉颅外

段粥样硬化病变程度与冠状动脉粥样硬化具有一

定相关性［10，11］，但其与颅内动脉粥样硬化的关系尚

不十分明确。在本研究中，我们采用经颅多普勒

（TCD）超声和颈动脉超声同时检测无脑卒中病史 2
型糖尿病患者颅内外动脉的方法，探讨 2 型糖尿病

无症状性颅内动脉狭窄与颈动脉颅外段粥样硬化

病变之间的关系。

对象与方法

一、研究对象

1. 纳入与排除标准 （1）患者须符合 1999 年世

界卫生组织（WHO）制订的 2 型糖尿病诊断与分型

标准［12］。（2）既往无缺血性卒中或短暂性脑缺血发

作（TIA）病史。（3）临床上不存在与脑卒中相关的症

状与体征。（4）排除合并甲状腺功能亢进症、严重贫

血、充血性心力衰竭等影响心排出量的患者；TCD
检查颞窗探测欠佳者。

2. 一般资料 根据病例纳入标准，选择 2007 年

1 月-2009 年 6 月在北京协和医院内分泌科住院治

疗且明确诊断为 2 型糖尿病的连续病例共 194 例患

者，男性 106 例，女性 88 例；入院时年龄 15 ~ 79 岁，

平均（55.54 ± 12.04）岁；糖尿病病程 1 周 ~ 48 年，中

位病程 8.50 年。合并高血压 111 例（57.22%），高脂

血症 93 例（47.94%），吸烟 80 例（41.24%），饮酒 62 例

（31.96%）。入选者均行 TCD 和颈动脉超声检查。

二、研究方法

1. TCD 检查 （1）仪器与参数：检查仪器为德国

EME 公司生产的 Pioneer TC⁃8080 型经颅多普勒超

声仪，由一位专门从事经颅多普勒超声工作 5 年以

上的临床技师操作。所检查的颅内动脉包括双侧

大 脑 中 动 脉 、大 脑 前 动 脉（ACA）、大 脑 后 动 脉

（PCA）、颈内动脉虹吸部（SCA）、椎动脉（VA）及基底

动脉（BA）。2.00 MHz 探头分别检测上述动脉之血

流速度、频谱形态、声频、搏动指数等项指标，并进

行综合分析判断。检查方法和颅内动脉狭窄诊断

标准参考《经颅多普勒超声的诊断技术与临床应

用》［13］。（2）颅内动脉狭窄（≥ 50%狭窄）诊断标准：

颈动脉系统血管平均血流速度 > 100 cm/s，或收缩

期峰值血流速度 > 140 cm/s；椎⁃基底动脉系统血管

平均血流速度 > 70 cm/s，或收缩期峰值血流速度 >
100 cm/s；或两侧血流不对称差异 > 20%；伴涡流、杂

音以及频谱形态改变、低频增宽。（3）血管闭塞诊断

标准：主要血管信号消失，邻近血管信号存在；血管

远端血流速度减慢，搏动指数降低，波形圆钝；有侧

支循环形成。（4）研究分组：根据最终检查结果分为

颅内动脉狭窄组（≥ 50%狭窄或闭塞）和无狭窄组。

2. 血管超声检查 （1）仪器与参数：由一位专门

从事血管超声工作的临床医师进行颈动脉超声检

查。所用仪器为美国 GE 公司生产的 Logiq⁃9 型和荷

兰 Philips 公司生产的 iU⁃22 型彩色多普勒血流显像

仪，高频线阵探头频率 5.00 ~ 12.00 MHz。患者仰卧

位，头部偏向检查对侧，探头置颈部作纵横扫查。

分别选择颈动脉前后壁内中膜较厚处，测量 2 ~ 4 个

位点，记录最大值，即为内中膜厚度（IMT）。（2）颈动

脉颅外段粥样硬化诊断标准：IMT < 1.00 mm 者为正

常，IMT ≥ 1.00 mm 作为内中膜增厚的诊断标准。

颈动脉斑块的诊断标准为局部隆起、增厚，向管腔

内突出，IMT ≥ 1.50 mm。颈动脉狭窄诊断标准采用

2003 年美国放射学年会超声会议公布的标准［14］。

（3）颈动脉狭窄程度 ≥ 50%诊断标准：收缩期峰值

血流速度 > 125 cm/s，舒张末期血流速度 > 40 cm/s，
颈内动脉与颈总动脉收缩期峰值血流速度比值 >
2.00。无血流信号则考虑闭塞。（4）研究分组：根据
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颈动脉超声检查结果分为无异常组、内中膜增厚

组、斑块组和狭窄组（≥ 50%狭窄或闭塞）。受检者

任何一侧、任何部位符合相应诊断标准即可纳入相

应的组别，后 3 组统一视为颈动脉病变。

3. 统计分析方法 采用 SPSS 13.0 统计软件进

行试验数据的计算和分析。呈正态分布的计量资

料以均数 ± 标准差（x ± s）表示，两组样本均数的比

较采用 t检验；呈偏态分布的计量资料以中位数（四

分位数间距）表示，采用 Mann⁃Whitney U 检验。计

数资料以率（%）或相对数构成比（%）表示，行χ 2 检

验；等级资料分析采用 Mann⁃Whitney U 检验；多因

素分析采用非条件 Logistic 逐步回归分析。所有假

设检验均为双侧，统计推断的检验水准为 0.05。
结 果

一、临床资料的均衡性比较

表 1 显示，194 例患者中 42 例存在颅内动脉狭

窄，约占 21.65%，其中大脑中动脉受累者 30 例，约

为 15.46%。颅内动脉狭窄组患者高龄、长糖尿病病

程、合并高血压及颈动脉病变比例高于无狭窄组

（均 P < 0.01），两组患者性别、高脂血症、吸烟及饮酒

者比例比较，差异无统计学意义（均 P > 0.05）。

二、颈动脉病变程度的比较

如表 2 所示，194 例患者中检出颈动脉粥样硬化

病变 123 例，占 63.40%，其中仅有颈动脉内中膜增

厚而无斑块或狭窄者 19 例（9.79%，内中膜增厚组）；

有颈动脉斑块而无狭窄者 94 例（48.45%，斑块组）；

颈 动 脉 狭 窄 程 度 ≥ 50% 或 完 全 闭 塞 者 10 例

（5.15%，狭窄组）。约 30.85%（29/94）有颈动脉斑块

的 2 型糖尿病患者合并颅内动脉狭窄；而颈动脉狭

窄程度 ≥ 50%或完全闭塞患者中，50.00%（5/10）合

并颅内动脉狭窄。由表 2，3 单因素 Mann⁃Whitney U
检验可见，颅内动脉狭窄发生率与颈动脉粥样硬化

病变程度相关（P = 0.000）；而且大脑中动脉狭窄发

生 率 也 与 颈 动 脉 粥 样 硬 化 病 变 程 度 相 关（P =
0.000）。

三、颅内动脉狭窄相关指标的多因素分析

为了调整相关影响因素，选择颈动脉病变程

度，以及性别、年龄、糖尿病病程、合并高血压、高脂

血症、吸烟、饮酒等传统危险因素变量，以向后逐步

法代入 Logistic 回归模型，表 4 多因素分析显示，合

并高血压和颈动脉病变为颅内动脉狭窄的独立危

险因素（均 P < 0.05）。

讨 论

无症状性动脉狭窄系指尚未导致相应缺血性

损害的动脉狭窄。对于诊断颅内动脉狭窄性病变，

经颅多普勒超声较数字减影血管造影（DSA）、CT 血

表 1 颅内动脉狭窄组与无狭窄组患者临床资料的比较

注：年龄的比较，行 t检验；糖尿病病程的比较，行 Mann⁃Whitney U检验；其余均行χ2检验

组别

颅内动脉狭窄组

无狭窄组

统计量值

P值

样本
例数

42
152

性别 例（%）

男

19（45.24）
87（57.24）

1.912
0.167

女

23（54.76）
65（42.76）

年龄
（x ± s，岁）

60.45 ± 9.89
54.18 ± 12.25

⁃ 3.054
0.003

糖尿病病程
［P50（P25，P75），年］

12.50
（7.00，20.00）

7.50
（3.00，13.75）

2172.500
0.002

高血压
例（%）

33（78.57）
78（51.32）

9.986
0.002

高脂血症
例（%）

20（47.62）
73（48.03）

0.002
0.963

颈动脉病变
例（%）

37（88.10）
86（56.58）

14.086
0.000

吸烟
例（%）

16（38.10）
64（42.10）

0.218
0.640

饮酒
例（%）

13（30.95）
49（32.24）

0.025
0.874

组别

无异常组

内中膜增厚组

斑块组

狭窄组

样本例数

71
19
94
10

颅内动脉狭窄

5（ 7.04）
3（15.79）

29（30.85）
5（50.00）

无狭窄

66（92.96）
16（84.21）
65（69.15）

5（50.00）

表 2 颅内动脉狭窄与无狭窄患者颈动脉
粥样硬化病变检出率的比较 例（%）

注：本组资料行 Mann⁃Whitney U检验，U = 1929.000，P = 0.000

组别

无异常组

内中膜增厚组

斑块组

狭窄组

样本例数

71
19
94
10

大脑中动脉狭窄

4（ 5.63）
2（10.53）

19（20.21）
5（50.00）

无狭窄

67（94.37）
17（89.47）
75（79.79）

5（50.00）

表 3 大脑中动脉狭窄与无狭窄患者颈动脉
粥样硬化病变检出率的比较 例（%）

注：本组资料行 Mann⁃Whitney U检验，U = 1519.000，P = 0.000
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管造影（CTA）和磁共振血管造影（MRA）具有无创、

简便、费用低廉和可重复性强等优点，并有较好的

敏感性和特异性［15，16］，故目前被广泛用于无症状性

颅内动脉狭窄患者的筛查。在本研究中，2 型糖尿

病患者无症状性颅内动脉狭窄检出率约为 21.65%
（42/194），大脑中动脉狭窄为 15.46%（30/194），高于

柳扬等［8］报告的 11.20% ~ 11.40%，与林健雯等［9］报

告的 17.70%相近。柳扬等［8］所研究的人群合并高

血压的比例较低，为 30.80% ~ 51.00%，而高血压已

被证实与亚洲人群无症状性颅内动脉狭窄密切相

关［5，17］，这可能是造成结果差异的主要原因。

颈动脉超声技术的临床应用使得我们能够通

过无创性检查方法评估颈动脉粥样硬化病变。颈

动脉粥样硬化是内中膜厚度增厚、斑块形成进而狭

窄的动态发展过程。血糖水平升高可引起一系列

代谢紊乱，导致动脉内膜下脂质异常沉积和变性，

由此而影响内膜平滑肌功能、导致其增生，随后出

现纤维化和动脉内膜增厚。由于血小板凝集功能

亢进，血液纤维蛋白原水平升高，抗纤维蛋白酶水

平降低，引起血管内皮细胞损害，胆固醇沉积并形

成粥样硬化斑块。研究证实，2 型糖尿病患者合并

动脉粥样硬化的风险显著高于其他人群，其机制与

糖尿病、高胰岛素血症、脂质代谢紊乱、血管内皮细

胞受损、血小板活化和高同型半胱氨酸血症密切相

关［18］。Brohall 等［19］对 23 项临床研究进行系统评价

表明，与正常对照组相比，糖尿病患者颈动脉内中

膜厚度显著增厚，其平均差异为 0.13 mm（95% CI：
0.120 ~ 0.140），糖耐量降低者颈动脉内中膜厚度也

明显增加，其平均差异为 0.04 mm（95% CI：0.014 ~
0.071）。

本项研究结果显示，2 型糖尿病患者无症状性

颅内动脉（包括大脑中动脉）狭窄与颈动脉粥样硬

化有密切关系。在无脑卒中病史的 2 型糖尿病患者

中，颅内动脉狭窄发生率随颈动脉颅外段粥样硬化

病变程度的加重而逐渐升高；而且高龄、长糖尿病

病程和合并高血压者颅内动脉狭窄发生率更高。

但在调整多项危险因素的相互作用后，合并高血压

和颈动脉病变成为无症状性颅内动脉狭窄的独立

危险因素。2 型糖尿病颅内动脉狭窄和颈动脉粥样

硬化的这种相关性先前尚无研究报道，考虑可能与

二者共同的危险因素（如暴露于糖尿病）和（或）遗

传因素有关。

除糖尿病外，还有研究表明颈动脉颅外段发生

粥样硬化与颅内动脉粥样硬化的其他危险因素存

在差异性。Kuller 和 Reisler［20］认为，血压水平较血

脂水平对颅内动脉粥样硬化的影响更为显著，相比

较而言，颈动脉颅外段和冠状动脉粥样硬化病变则

更多受血脂水平而非血压的影响。Caplan 等［1］指

出，颈内动脉颅外段病变主要与高脂血症和缺血性

心脏病相关。日本学者利用 MRA 对无脑卒中人群

的研究也获得相似的结论［21］。但不同的研究所得

结果并不完全一致，因此推测不同的血管系统可能

存在不同的病变危险因素。本研究观察到的颅内

外动脉粥样硬化的相关性是否也同样存在于具有

其他危险因素（如高血压、高脂血症）的患者中，尚

需进一步的研究加以证实。

本研究主要探讨了中国人群糖尿病患者颅内

外动脉粥样硬化病变的关系，考虑到其暴露于共同

的危险因素，所以未进一步分层。由于所选择的研

究对象仅限于住院患者，而此类患者的血糖水平多

控制欠佳、糖尿病病程相对较长，因此难免存在选

择性偏倚，进一步的研究需要对不同年龄段、糖尿

病病程和疾病严重程度进行分层。其次，样本量较

小，有些亚组中的病例数较少，可能对统计结果产

生影响，需要在进一步研究中扩大样本例数。另

外，未对颈动脉内中膜厚度进行定量分析或采用斑

块指数分类方法，对研究的精确性有一定影响。

总之，我们认为，对 2 型糖尿病患者进行颈动脉

检查时应重视利用无创、费用低廉的经颅多普勒超

声检查方法，同时进行颅内大动脉筛查，尤其合并

高血压的患者；早期进行危险因素干预，可延缓颈

动脉粥样硬化病变进程，对降低颅内动脉狭窄发生

率、预防缺血性卒中具有重要临床意义。
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