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【摘　 要】 　 目的　 探讨老年 2 型糖尿病( T2DM)患者认知功能障碍发生的影响因素。 方法 　 回顾性分析 2017 年 6 月至

2018 年 5 月首都医科大学宣武医院内分泌科 2 型糖尿病患者 204 例,根据简易版蒙特利尔认知评估( MoCA)量表结果分为认

知功能障碍组 98 例和认知功能正常组 106 例。 记录 2 组患者实验室检查结果,慢性肾脏病流行病学合作研究( CKD-EPI)公

式计算估算肾小球滤过率(eGFR)。 采用 SPSS
 

19. 0 统计软件对数据进行分析。 组间比较采用 t 检验、Mann-Whitney
 

U 检验或
χ2 检验。 多因素 logistic 回归分析认知功能障碍的危险因素。 结果 　 认知功能障碍组相比认知功能正常组患者年龄

[(68. 4±7. 7)
 

vs
 

( 66. 0 ± 6. 7) 岁]、骨质疏松[ 35. 71% ( 35 / 98)
 

vs
 

19. 81% ( 21 / 106)] 和 eGFR < 60 ml / ( min·1. 73 m2 ) 比例

[26. 53%(26 / 98)
 

vs
 

12. 26%(13 / 106)]高,MoCA 分值[(20. 36±4. 07)
 

vs
 

(27. 02±1. 49)分]和受教育时间[(8. 85±4. 14)
 

vs
 

(12. 35±3. 30)年] 低,差异均具有统计学意义 (P < 0. 05)。 多因素 logistic 回归分析结果表明年龄 (OR = 1. 05,
 

95% CI
 

1. 01~ 1. 10;P= 0. 011)和 eGFR<60 ml / (min·1. 73 m2 )[OR= 2. 15,
 

95%CI
 

1. 08~ 4. 26;P= 0. 029]为老年 2 型糖尿病患者认知

功能障碍的独立危险因素。 结论　 年龄和 eGFR<60 ml / (min·1. 73 m2 )是老年 2 型糖尿病患者认知功能障碍的危险因素,控
制患者血糖同时要监测患者肾功能,预防认知功能障碍的发生和进展。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

explore
 

the
 

influencing
 

factors
 

associated
 

with
 

cognitive
 

dysfunction
 

in
 

the
 

elderly
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

(T2DM).
 

Methods　 A
 

total
 

of
 

204
 

hospitalized
 

T2DM
 

old
 

patients
 

(≥60
 

years
 

old)
 

admitted
 

in
 

our
 

department
 

from
 

June
 

2017
 

to
 

May
 

2018
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study.
 

According
 

to
 

the
 

result
 

of
 

Montreal
 

Cognitive
 

Assessment
 

(MoCA)
 

test,
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

cognitive
 

dysfunction
 

group
 

(n= 98)
 

and
 

normal
 

cognitive
 

function
 

group
 

(n = 106).
 

The
 

indicators
 

of
 

physical
 

examination
 

and
 

laboratory
 

tests
 

were
 

collected.
 

The
 

estimated
 

glomerular
 

filtration
 

rate
 

( eGFR)
 

was
 

calculated
 

by
 

using
 

the
 

Chronic
 

Kidney
 

Disease
 

Epidemiology
 

Collaboration
 

( CKD-EPI)
 

equation.
 

SPSS
 

statistics
 

19. 0
 

was
 

used
 

for
 

data
 

analysis,
 

and
 

Chi-square
 

test,
 

Student′s
 

t
 

test
 

or
 

Mann-Whitney
 

U
 

test
 

was
 

employed
 

for
 

comparison
 

between
 

the
 

groups.
 

Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

assess
 

the
 

risk
 

factors
 

for
 

cognitive
 

dysfunction.
 

Results　 The
 

cognitive
 

dysfunction
 

group
 

was
 

older
 

in
 

age
 

[(68. 4±7. 7)
 

vs
 

(66. 0±6. 7)years],
 

and
 

had
 

significantly
 

higher
 

proportions
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

osteoporosis
 

[35. 71%(35 / 98)
 

vs
 

19. 81%(21 / 106)]
 

and
 

eGFR
 

< 60 ml / ( min · 1. 73 m2 )
 

[ 26. 53% ( 26 / 98)
 

vs
 

12. 26% ( 13 / 106)],
 

but
 

lower
 

MoCA
 

score
 

[( 20. 36 ± 4. 07)
 

vs
 

(27. 02±1. 49)]
 

and
 

shorter
 

educational
 

duration
 

[(8. 85±4. 14)
 

vs
 

(12. 35±3. 30) years]
 

when
 

compared
 

with
 

the
 

normal
 

cognitive
 

function
 

group
 

(all
 

P<0. 05).
 

Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

age
 

(OR= 1. 05,
 

95%CI
 

1. 01-1. 10;
 

P= 0. 011)
 

and
 

eGFR
 

<60 ml / (min·1. 73 m2 )
 

(OR= 2. 15,
 

95%CI
 

1. 08-4. 26;
 

P= 0. 029)
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

cognitive
 

dysfunc-
tion.

 

Conclusions　 Age
 

and
 

eGFR
 

<60 ml / (min·1. 73 m2 )
 

are
 

risk
 

factors
 

for
 

cognitive
 

dysfunction
 

in
 

the
 

elderly
 

with
 

T2DM.
 

So,
 

controlling
 

blood
 

glucose
 

and
 

monitoring
 

renal
 

function
 

are
 

helpful
 

to
 

prevent
 

the
 

occurrence
 

and
 

progress
 

of
 

cognitive
 

dysfunction.
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　 　 随着糖尿病患病率不断增高,与其相关的并发

症对个人和社会造成了沉重的负担,其中糖尿病肾

脏疾病的发病率达 25% ~ 40%,已成为终末期肾病

的主要病因[1] 。 研究表明慢性肾脏病 ( chronic
 

kidney
 

disease,CKD)是认知功能障碍和痴呆的危险

因素[2,3] 。 一项关于社区老年人研究结果表明 CKD
患者估算肾小球滤过率( estimated

 

glomerular
 

filtra-
tion

 

rate,
 

eGFR) <60 ml / (min·1. 73 m2)与认知功能

障碍风险增加显著相关[4] 。 而糖尿病患者较无糖尿

病患者更易出现认知功能障碍,痴呆风险显著增

高[5] 。 目前治疗痴呆的药物并不多,因此确定影响

糖尿病患者认知功能障碍的因素很重要。 本研究的

目的是探索老年 2 型糖尿病患者认知功能障碍的影

响因素,以期为早期预防提供理论依据。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 回顾性分析 2017 年 6 月至 2018 年 5 月首都医

科大学宣武医院内分泌科 2 型糖尿病患者 204 例,
根据简易版蒙特利尔认知评估( Montreal

 

Cognitive
 

Assessment,MoCA) 量表结果分为认知功能障碍组

98 例和认知功能正常组 106 例。 纳入标准:年龄≥
60 岁;符合 1999 年世界卫生组织糖尿病诊断标准中

2 型糖尿病诊断标准[6] 。 排除标准:严重感染和糖

尿病急性并发症;患精神疾病、脑炎和帕金森病;甲
状腺功能异常;酗酒、药物滥用者;急性脑血管病发

病≤3 个月或听力言语障碍不能配合检查。 所有患

者均签署知情同意书。
1. 2　 方法

1. 2. 1　 临床指标检测　 测定患者身高和体质量,并
计算体质量指数(body

 

mass
 

index,BMI)。 禁食 8
 

h 后

空腹抽肘静脉血测空腹血糖( fasting
 

blood
 

glucose,
FBG)、

 

糖化血红蛋白(glycosylated
 

hemoglobin
 

A1c,
 

HbA1c)、空腹胰岛素、空腹 C 肽、甘油三酯(triglyce-
rides,TG)、总胆固醇( total

 

cholesterol,TC)、
 

低密度

脂蛋白胆固醇 ( low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol,
LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇( high-density

 

lipopro-
tein

 

cholesterol, HDL-C)、血肌酐 ( serum
 

creatinine,
SCr)、尿酸( uric

 

acid,UA)、C 反应蛋白( C-reactive
 

protein,CRP) 和白细胞介素- 6( interleukin-6,IL-6)
水平。
　 　 慢性肾脏病流行病学合作研究公式 ( chronic

 

kidney
 

disease
 

epidemiology
 

collaboration, CKD-EPI)
计算 eGFR 水平。 eGFR < 60 ml / ( min·1. 73 m2 ) 判

定为肾功能不全[3] 。 留取 2 次晨尿测尿白蛋白肌酐

比(urine
 

albumin / creatinine
 

ratio,UACR),UACR 均>
30 mg / g 定义为蛋白尿[7] 。 胰岛素抵抗指数( insulin

 

resistance
 

index, IRI):空腹血糖 ( mmol / L) ×
 

空腹胰岛

素(mU / L) / 22. 5[8] 。

1. 2. 2　 认知功能测评　 由经过规范化培训的一名

专业人员采用 MoCA 量表对患者进行认知功能评

估。 此量表主要评估注意力、执行能力、语言、记忆、
抽象思维、计算力和定向力。 教育程度≤12 年总分

加 1 分。 总分共 30 分,总分< 26 分为认知功能障

碍,总分≥26 分为认知功能正常[9] 。
1. 3　 统计学处理

　 　 应用 SPSS
 

19. 0 统计软件对数据进行分析。 符

合正态分布的计量资料用均数±标准差( x±s)表示,
组间比较采用 t 检验。 不符合正态分布的计量资料

以中位数(M)和四分位间距(Q1,
 

Q3 )表示,组间比

较采用 Mann-Whitney
 

U 检验。 计数资料用例数(百

分率)表示,组间比较用 χ2 检验。 多因素 logistic 回

归分析认知功能障碍的危险因素。 P<0. 05 为差异

有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 2 组患者临床资料比较

　 　 2 组患者性别、 糖尿病病程、 HbA1c、 UACR、
 

IRI、
 

CRP、
 

IL-6、糖尿病视网膜病变、糖尿病神经病

变比例等差异无统计学意义(P>0. 05)。 相比认知

功能正常组,认知功能障碍组患者年龄、骨质疏松和

eGFR<60 ml / (min·1. 73 m2 )比例高,MoCA 分值和

受教育时间低,差异均具有统计学意义(P< 0. 05;
表 1)。
2. 2　 多因素 logistic 回归分析认知功能障碍的影响

因素

　 　 以是否发生认知功能障碍为因变量,以组间比

较有差异的因素为自变量,进行多因素 logistic 回归

分析,结果显示,年龄(OR= 1. 05,
 

95%CI
 

1. 01~1. 10;
P=0. 011)和 eGFR<60 ml / (min·1. 73 m2)[OR= 2. 15,

 

95%CI
 

1. 08 ~ 4. 26;P= 0. 029]为老年 2 型糖尿病患

者认知功能障碍的独立危险因素。 具体见表 2。

3　 讨　 论

　 　 本研究表明老年 2 型糖尿病患者认知功能障

碍的患病率为 48. 04% ( 98 / 204)。 年龄和 eGFR <
60 ml / (min·1. 73 m2)是老年 2 型糖尿病患者认知

功能障碍的独立危险因素。 既往以 eGFR 为判定标

准探索 CKD 与认知功能关系的研究结果并不一致。
有研究结果表明 eGFR 低水平与认知功能下降或痴
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表 1　 2
 

组患者临床资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

clinical
 

data
 

between
 

two
 

groups

Item　 　 　 　 　 　
Cognitive

 

dysfuntion
 

group
(n= 98)

Non-cognitive
 

dysfunction
 

group
(n= 106)

t / χ2 P
 

value

Age(years,
 

x±s) 68. 4±7. 7　 66. 0±6. 7 -2. 43 0. 029
Gender(male / female,

 

n) 51 / 47 63 / 43 1. 13 0. 288
Length

 

of
 

education(year,
 

x±s) 8. 85±4. 14 12. 35±3. 30 4. 88 0. 000
Duration

 

of
 

diabetes
 

mellitus(year,
 

x±s) 14. 60±9. 15　 15. 57±8. 37 0. 79 0. 429
BMI(kg / m2 ,

 

x±s) 25. 87±3. 89　 26. 27±3. 29 0. 79 0. 430
HbA1c(%,

 

x±s) 8. 81±1. 84 8. 47±1. 74 -1. 36 0. 176
TG(mmol / L,

 

x±s) 1. 79±1. 15 2. 10±1. 51 1. 27 0. 207
TC(mmol / L,

 

x±s) 4. 36±1. 06 4. 23±0. 96 -0. 91 0. 365
LDL-C(mmol / L,

 

x±s) 2. 62±0. 88 2. 58±0. 79 -0. 37 0. 711
HDL-C(mmol / L,

 

x±s) 1. 18±0. 34 1. 10±0. 28 -1. 87 0. 063
SCr(μmol / L,

 

x±s) 74. 02±30. 39 70. 08±23. 49 -1. 03 0. 304
UACR[mg / g,

 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 16. 4(7. 95,51. 45) 16. 1(8. 65,65. 80) -0. 75 0. 454
eGFR[ml / (min·1. 73 m2 ),n(%)]
　 ≥ 90 43(43. 87) 60(56. 60) 3. 30 0. 069
　 60 ~ 89 29(29. 60) 33(31. 13) 0. 01 0. 936
　 < 60 26(26. 53) 13(12. 26) 5. 89 0. 015
IRI[M(Q1 ,

 

Q3 )] 4. 77(2. 85,9. 28) 4. 97(2. 19,8. 95) -0. 66 0. 511
CRP[mg / L,

 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 2. 51(1. 68,4. 66) 2. 46(1. 69,4. 21) -0. 06 0. 949
IL-6[pg / ml,

 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 4. 71(3. 26,9. 71) 3. 87(2. 44,7. 96) -1. 83 0. 067
MoCA(score,

 

x±s) 20. 36±4. 07　 27. 02±1. 49 15. 27 0. 000
Diabetic

 

neuropathy[n(%)] 36(36. 73) 32(30. 19) 0. 89 0. 345
Diabetic

 

retinopathy[n(%)] 34(34. 69) 37(34. 91) 2. 83 0. 726
Osteoporosis[n(%)] 35(35. 71) 21(19. 81) 6. 55 0. 010

BMI:
 

body
 

mass
 

index;
 

HbA1c:
 

glycosylated
 

hemoglobin
 

A1c;
 

TG:
 

triglycerides;
 

TC:
 

total
 

cholesterol;
 

LDL-C:
 

low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol;
 

HDL-C:
 

high-density
 

lipoprotein
 

cholesterol;
 

SCr:
 

serum
 

creatinine;
 

UACR:
 

urine
 

albumin / creatinine
 

ratio;
 

eGFR:
 

estimated
 

glomerular
 

filtration
 

rate;
 

IRI:
 

insulin
 

resistance
 

index;
 

CRP:
 

C-reactive
 

protein;
 

IL-6:
 

interleukin-6;
 

MoCA:
 

Montreal
 

Cognitive
 

Assessment
 

Scale.

表 2　 多因素 logistic 回归分析 2 型糖尿病患者认知功能障碍的危险因素

Table
 

2　 Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

risk
 

factors
 

associated
 

with
 

cognitive
 

dysfunction
 

of
 

type
 

2
 

diabetes
 

mellitus
 

patients

Factor　 B SE Wald
 χ2 OR(95%CI) P

 

value

Age 0. 052 0. 021 6. 42 1. 05(1. 01-1. 10) 0. 011
eGFR<60 ml / (min·1. 73

 

m2 ) 0. 764 0. 349 4. 794 2. 15(1. 08-4. 26) 0. 029
Gender 0. 106 0. 308 0. 119 1. 12(0. 61-2. 03) 0. 730
Osteoporosis 0. 390 0. 431 0. 820 1. 47(0. 64-3. 44) 0. 365

eGFR:
 

estimated
 

glomerular
 

filtration
 

rate.

呆风险增加相关[10,11] ,而有的研究结果表明 eGFR
水平与认知功能并无关系[12,13] 。 CKD 和认知功能

障碍关系的确切机制目前尚不清楚。 一方面可能原

因是两种疾病有共同的血管危险因素,如糖尿病、高
血压、高血脂等。 而肾脏和大脑是终末器官,解剖和

血流动力学相似, 因此均易受血管危险因素损

害[14] 。 研究表明两种疾病患者小血管疾病、脑白质

变性、微出血患病率很高[15,16] ,而炎症、氧化应激、
小血管疾病、脑白质变性也可能是导致认知功能障

碍或痴呆的潜在机制[17,18] 。 另一方面是尿毒症的

直接效应[17] 。 相比健康人,尿毒症患者大脑中认知

区域相关毒素浓度约高 10 倍[19] 。 Ishimura 等[20] 研

究结果显示,CKD 是 2 型糖尿病患者出现心血管或

脑血管疾病的危险因素,肾功能不全会加重动脉粥

样硬化疾病进展,而心脑血管疾病与认知功能障碍

显著相关。
　 　 与既往研究一致,本研究也表明年龄是认知功

能障碍的独立危险因素。 Launer 等[21] 的研究结果

显示痴呆常发生在 65 ~ 70 岁,年龄每增加 5 岁,痴
呆风险增加一倍。 随着年龄增长,大脑逐渐退化,老
年痴呆人群的大脑经常同时出现血管性和神经退行

性改变。 糖尿病患者较无糖尿病患者随年龄增长痴

呆风险显著增加,可能原因是糖尿病患者合并大血

管及微血管病变与认知功能障碍密切相关[22] 。
　 　 总之,糖尿病患者认知功能障碍是多因素、多环

节作用的结果,其病理生理机制尚未完全清楚。 危
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险因素包括血糖控制水平、胰岛素抵抗、糖基化终末

产物( advanced
 

glycation
 

end
 

products,AGEs) 形成、
糖尿病并发症、炎症介质等[22] 。 本研究未发现糖化

血红蛋白水平、糖尿病并发症和炎症指标与认知功

能障碍相关,主要原因可能是样本量小,未来需更大

样本的研究去探索。 同时本研究不能判断肾功能与

认知功能障碍的因果关系,后期需前瞻性研究去

证实。
　 　 综 上 所 述, 本 研 究 表 明 年 龄 和 eGFR <
60 ml / (min·1. 73 m2)与老年 2 型糖尿病患者认知

功能障碍发生显著相关,提示 2 型糖尿病患者除了

控制血压、血糖、血脂等,要注意监测 eGFR 水平,这
将有助于预防糖尿病认知功能障碍的发生和进展。
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