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·临床研究·
中青年 2型糖尿病患者并发轻度认知功能障碍相关影响因素研究 *

黄 倩 杜 蕾 昌 菁 包 蓓 刘 芳△

（上海交通大学医学院附属新华医院全科医学科 上海 200092）

摘要 目的：探究中青年 2型糖尿病（T2DM）患者并发轻度认知功能障碍（MCI）的临床特点及相关影响因素。方法：选择 2020年 2

月 -2020年 10月在上海交通大学医学院附属新华医院收治的中青年（18~60岁）T2DM患者，用蒙特利尔认知评估量表（MoCA）

对患者进行认知功能测评，根据结果分为认知功能正常组（MoCA≥ 26分）和MCI组（MoCA＜26分）。收集两组患者的一般资料、

生化指标以及认知功能量表得分进行两组比较，并采用 Logistic回归分析中青年 T2DM患者合并MCI的影响因素。结果：共收集

161例中青年 T2DM患者，其中认知功能正常者 101例（62.73%），MCI者 60例（37.27%）。MCI组在视空间与执行能力、命名、注

意、语言、抽象及延迟回忆各维度的异常率均高于认知功能正常组，差异有统计学意义（P＜0.05），其中以延迟回忆受损（98.33%）

最常见，其次为语言受损（90.00%）和抽象受损（81.67%）。两组年龄、受教育程度、糖尿病病程、糖化血红蛋白（HbA1c）比较，差异

有统计学意义（P＜0.05）；以认知功能障碍作为因变量进行 Logistic回归分析结果显示，糖尿病病程、HbA1c为中青年 T2DM患者

并发认知功能障碍的危险因素，受教育程度则是保护因素。结论：中青年 T2DM患者认知功能障碍发生率较高，且以延迟回忆受

损较为常见，糖尿病病程长、血糖控制不佳的中青年 T2DM患者尤其需要注意认知功能的筛查。
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Related Factors of Mild Cognitive Impairment in Young and Middle-aged
Patients with Type 2 Diabetes Mellitus*

To explore the clinical characteristics and related influencing factors of mild cognitive impairment (MCI) in

young and middle-aged patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM). Young and middle-aged T2DM patients (18-60 years

old) were selected from Xinhua Hospital Affiliated to Shanghai Jiaotong University School of Medicine from February 2020 to October

2020. They were assessed with Montreal Cognitive Assessment Scale (MoCA). According to the results, they were divided into normal

cognitive function group (MoCA≥ 26) and MCI group (MoCA<26). The baseline data, biochemical indexes and cognitive function scale

scores of the two groups were collected and compared, and the influencing factors of young and middle-aged T2DM patients with MCI

were analyzed by logistic regression. A total of 161 young and middle-aged patients with T2DM were collected, including 101

patients with normal cognitive function (62.73%) and 60 patients with MCI (37.27%). The abnormal rates of visual space and executive

functions, naming, attention, language, abstract thinking and delayed recall in MCI group were higher than those in normal cognitive

function group (P<0.05), among which delayed recall impairment (98.33%) was the most common, followed by language impairment

(90.00%) and abstract impairment (81.67%). There were significant differences in age, education level, course of diabetes and HbA1c

between the two groups (P<0.05); The cognitive impairment was the dependent variable in the logistic regression analysis. The results
showed that the course of diabetes and HbA1c were the risk factors, while education level was the protective factor of cognitive impair-

ment in young and middle-aged patients with T2DM. The incidence of cognitive dysfunction in young and middle-aged

patients with T2DM is high, and delayed memory impairment is more common. Young and middle-aged T2DM patients with long course

of diabetes and poor blood glucose control need to pay more attention to the screening of cognitive function.
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前言

近年来，随着人们生活方式的转变，糖尿病患病人数在逐

年增加且呈年轻化趋势，据国际糖尿病联盟（IDF）最新数据统

计，全球有 4.63亿糖尿病患者，预计到 2030年患病率将上升

到 10.2%（5.78亿人），到 2045年将达到 10.9%（7亿人）[1]。中国

的成年人糖尿病患病率现高达 12.8%，总数约为 1.298亿，其中

主要为 2型糖尿病（T2DM）[2]。T2DM患者可引起各种慢性并

发症，不仅会对心血管、肾脏、视网膜等器官产生损害，还对患

者的大脑结构和功能产生影响，最终导致认知功能出现障碍[3]。

认知功能出现障碍程度轻者表现为轻度认知功能障碍（MCI），

重者可发展为痴呆。MCI是痴呆前期的一个阶段，也就是阿尔

茨海默病（AD）的前期阶段。已有多项研究表明，糖尿病是MCI

的高风险因素，可使成人患MCI的风险明显增加[4,5]。目前国内

外研究 T2DM 患者认知状况多集中于老年人群，对中青年

T2DM患者认知功能障碍的发生情况及相关因素关注较少。本

研究旨在探讨中青年 T2DM患者认知功能损害情况及相关危

险因素的影响，以期为中青年 T2DM患者MCI的防治提供一

定的临床依据。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选择 2020年 2月 -2020年 10月在上海交通大学医学院

附属新华医院就诊的中青年 T2DM 患者 161 例作为研究对

象，其中男性患者 108例,女性患者 53例。诊断标准：糖尿病的

诊断及分型符合 1999年世界卫生组织糖尿病专家咨询委员会

提出的 T2DM诊断和分类标准 [6]。患者年龄 18~60岁，平均

（50.82± 9.34）岁；小学及以上文化程度；简易精神状态量表

（MMSE）评分≥ 24分。在病情许可情况下经患者或其家属知情

同意，并签署知情同意书。排除标准：（1）有糖尿病急性并发症，

如糖尿病酮症酸中毒、糖尿病高渗状态；（2）有中枢神经损伤的

疾病与病史，如脑血管疾病、阿尔茨海默病、颅内感染、颅脑外

伤、颅内肿瘤、癫痫、帕金森病等；（3）恶性肿瘤患者，或伴有严

重心、肺、肾疾病患者；（4）有视力、听力、阅读、语言表达障碍或

其他严重影响检查的情况，如精神发育迟滞、精神分裂症、重度

抑郁症患者；（5）其他影响认知功能的疾病，如酒精依赖、服用

影响认知的药物、甲状腺功能减退等。此项研究通过我院伦理

委员会的批准。

1.2 方法

1.2.1 一般资料 收集研究对象的姓名、年龄、性别、婚姻状

况、受教育程度、体重指数（BMI）、吸烟史、饮酒史、糖尿病病

程、糖尿病家族史、合并症（包括冠心病、高血压及高脂血症）、

并发症（包括糖尿病周围神经病变、糖尿病周围血管疾病、糖尿

病性视网膜病变及糖尿病肾病）等一般资料。

1.2.2 实验室检查 研究对象至少禁食 8 h后才开始抽取空

腹静脉血，分别检测患者的空腹血糖（FPG）、餐后 2 h血糖

（2hPBG）、糖化血红蛋白（HbA1c）等实验室相关指标。

1.2.3 认知功能相关量表评估 本研究采用蒙特利尔评估量

表（MoCA）[7,8]评估研究对象认知功能，量表内容包括视空间与

执行能力、命名、注意力、语言、抽象、延迟回忆及定向力以上 7

个项目；量表总分 30分，≥ 26分为正常，而分数越高说明研究

对象认知功能越强。本研究校正了受教育程度偏倚，即若研究

对象接受教育程度≤ 12年，则量表总分加 1分。

1.3 统计学方法

研究数据分析采用 SPSS 25.0统计软件完成。首先对连续

计量资料采用正态性检验。对服从正态分布的资料用（x± s）表
示，组间比较采用 t检验；对非正态分布的资料中位数（四分位

间距）[M（Q1，Q3）]表示，组间比较予以秩和检验；对计数资料

采用卡方检验，采用频数加百分比[n(%)]进行描述；予以 Logis-

tic回归分析与认知功能障碍相关的潜在危险因素。P<0.05为
差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般基础资料

本研究中青年 T2DM患者共 161例，年龄 18～60岁，平

均（50.82± 9.34）岁；男 108例（67.08%），女 53例（32.92%）；已

婚 143 例（88.80%），未婚 18 例（11.20%）；BMI 17.37～43.26

kg/m2，平均 (25.36± 4.10) kg/m2。受教育程度分布从小学到大

学及以上，其中初中及以下 51例（31.70%），高中和中专 68例

（42.20%），大专及以上 42 例（26.10%）。有吸烟史 56 例

（34.80%），有饮酒史 32例（19.90%），有糖尿病家族史 96例

（59.60%）。糖尿病病程为 0～32年，平均（7.59± 7.22）年；FPG

为 3.98～18.46 mmol/L，平均（8.20± 2.81）mmol/L；2hPBG为

5.15～27.43 mmol/L，平均（13.08 ± 4.31）mmol/L；HbAlc 为

4.90%～15.80%，平均（9.14± 2.36）%；存在合并症或并发症者

142 例（88.20%），其中高血压 68 例（42.20%），冠心病 17 例

（10.60%），高脂血症 45例（28.00%），糖尿病周围神经病变 126

例（78.30%），糖尿病周围血管病变 80例（49.70%），糖尿病视网

膜病变 11例（6.80%），糖尿病肾病 11例（6.80%），糖尿病足 1

例（0.60%）。

2.2 研究对象的认知功能水平特点

根据认知功能量表得分情况看，该研究患者的 MoCA总

分为 17~30分，平均(25.72± 2.56)分，其中认知功能正常者 101

例，MCI者 60例，MCI的患病率为 37.30%。MCI组MoCA量

表视空间与执行能力、命名、注意力、语言、抽象、延迟回忆及定

向力 7个维度的异常率均高于认知功能正常组，除定向力外，

其他各维度的差异均有统计学意义（P<0.05），其中以延迟回忆
受损（98.33%）最常见，其次为语言受损（90.00%）和抽象受损

（81.67%），见表 1。

2.3 认知功能正常组和MCI组不同特征间的比较

认知功能正常组和MCI组在年龄、教育程度、糖尿病病

程、HbA1c间进行比较可发现，MCI组患者的年龄、糖尿病病

程及 HbA1c水平均高于认知功能正常组，受教育程度则较低，

两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）；两组的性别、婚姻状

态、吸烟史、饮酒史、糖尿病家族史、FPG、2hPBG、各项合并症

及并发症比较，差异无统计学意义（P＞0.05），详见表 2。

2.4 影响中青年 T2DM患者认知功能的因素分析

以 MCI(否 =0，是 =1)作为因变量，以年龄 (＜45 岁 =0，

45~60岁 =l)、受教育程度(初中及以下 =0，高中及以上 =1)、病

程(＜10年 =0，≥ 10年 =1)、HbA1c(＜9.0％=0，≥ 9.0％=1)为自
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变量，以 0.05为入选标准，进行 Logistic回归分析。Logistic结果

显示，糖尿病病程、HbA1c为中青年 T2DM患者并发认知功能

障碍的危险因素，受教育程度则是保护因素(P＜0.05)，见表 3。

Dimensions Normal group（n=101） MCI group（n=60） x2 P

Visual space and executive

functions
28（27.72） 51（85.00） 49.411 0.000

Naming 2（1.98） 13（21.67） 17.266 0.000

Attention 12（11.88） 46（76.67） 68.547 0.000

Language 71（70.30） 54（90.00） 8.417 0.004

Abstract thinking 39（38.61） 49（81.67） 28.151 0.000

Delayed recall 83（82.18） 59（98.33） 9.438 0.002

Orientation 3（2.97） 7（11.67） 3.508 0.061

表 1 T2DM患者蒙特利尔认知评估量表各维度异常率比较

Table 1 Comparison of abnormal rate of each dimension of Montreal Cognitive Assessment Scale for T2DM patient

表 2 认知功能正常组和MCI组患者不同特征间的比较

Table 2 Comparison of different characteristics between normal cognitive function group and MCI group

Items
Normal group

（n=101）
MCI group（n=60） x2 P

Age（years） 9.106 0.003

<45 31（30.69） 6（10.00）

45~60 70（69.31） 54（90.00）

Gender 0.007 0.931

Male 68（67.32） 40（66.67）

Female 33（32.68） 20（33.33）

Marital status 0.781 0.377

Unmarried 13（12.87） 5（8.33）

Married 88（87.13） 55（91.67）

Education level 11.899 0.003

Junior high school and below 25（24.75） 26（43.33）

High school and technical secondary school 41（40.59） 27（45.00）

Junior college or above 35（34.65） 7（11.67）

BMI（kg/m2） 1.005 0.316

<24 39（38.61） 28（46.67）

≥ 24 62（61.39） 32（53.33）

Smoking 36（35.64） 20（33.33） 0.089 0.766

Drinking 20（19.80） 12（20.00） 0.001 0.976

Family history of diabetes 60（59.40） 36（60.00） 0.006 0.941

Duration of T2DM（years） 12.973 0.002

< 5 52（51.48） 22（36.67）

5~10 34（33.67） 14（23.33）

≥ 10 15（14.85） 24（40.00）

FPG (mmol/L) 3.011 0.083

< 7.0 46（45.54） 19（31.67）

≥ 7.0 55（54.46） 41（68.33）
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2hPBG (mmol/L) 0.769 0.381

< 10.0 30（29.70） 14（23.33）

≥ 10.0 71（70.29） 46（76.67）

HbA1c(%) 9.036 0.011

< 7.0 25（24.75） 8（13.33）

7.0~9.0 35（34.65） 13（21.67）

≥ 9.0 41（40.59） 39（65.00）

Comorbidity 80（79.21） 51（85.00） 0.833 0.361

Hypertension 46（45.54） 22（36.67） 1.216 0.270

Coronary heart disease 9（8.91） 8（13.33） 0.779 0.377

Hyperlipemia 28（27.72） 17（28.33） 0.007 0.933

Complication

Diabetic peripheral neuropathy 76（75.25） 50（83.33） 1.446 0.229

Diabetic peripheral vascular disease 45（44.55） 35（58.33） 2.859 0.091

Diabetic retinopathy 7（6.93） 4（6.67） 0.004 0.949

Diabetic nephropathy 6（5.94） 5（8.33） 0.339 0.561

3 讨论

目前 2型糖尿病患者出现认知功能损害的发生率已在逐

年增加，MCI和 AD已被公认为 2 型糖尿病的临床重要并发

症[9]。有研究表明，患有 T2DM的患者其认知功能障碍的发生

率是无 T2DM患者的 2.6倍[10]。一项 meta分析结果显示，全球

的 T2DM患者MCI的综合患病率约为 45.0%，在成年人中，其

患病率最高可达 67.5%[11]。同时有报道指出，糖尿病伴发认知能

力下降并不局限于老年人，而是可能在中青年时就已开始出现[12]。

国外一项关于中青年 T2DM患者的研究显示，认知功能障碍

的发生率为 19.5%[8]，而本研究结果为 37.3%，这可能与本研究

纳入的人群为住院患者相关。MCI是与年龄相关的疾病，虽说

在成年人当中老年 T2DM患者MCI的发病率要高于中青年患

者，但从目前糖尿病的日益年轻化趋势及中青年的发病率看，

其认知功能的受损已不容忽视。

当 2型糖尿病患者的认知功能受到影响时，神经系统受的

影响是广泛的，大脑大部分的认知领域都会出现一定程度的减

退表现[13]。本研究发现，中青年 T2DM患者 MCI组与非 MCI

组在视空间与执行能力、命名、注意力、语言、抽象、延迟回忆等

认知领域存在明显差异，与 Lalithambika等研究结果基本一致[14]。

其中认知功能损伤最为常见的是延迟回忆，MCI组延迟回忆的

异常率高达 98.3%。可见延迟回忆是最容易受损的领域。国外

有相关研究提示，延迟回忆是 T2DM合并MCI患者中认知领

域受损最严重的，这一点在不同年龄阶段的表现较为一致[15]。

研究证实，海马体是糖尿病患者并发脑功能障碍最早损伤的部

位，T2DM患者海马体的容量较正常人的小[16]。而且在认知功

能出现明显衰退之前，由于长期高血糖等刺激因素，海马体的

萎缩就已经开始发生[17]。其次认知受损较为严重的为语言受损

和抽象受损。语言功能的受损可能与额叶区相关语言中枢功能

受影响相关，抽象受损可能与脑部左侧额中回、颞上回等区域

的灰质体积减少而导致抽象功能受损相关。另外，本研究显示

中青年 T2DM中MCI患者的视空间与执行功能、命名、注意等

功能领域也有一定的异常表现，这也证实了认知功能损害的广

泛性。

近年来，有关 T2DM并发认知功能障碍的影响因素研究

逐渐增多，年龄、性别、病程、文化程度、FPG水平、HbAlc水平

等因素都可能对患者的认知功能存在一定影响[18,19]。本研究显

示中青年 T2DM患者的年龄、糖尿病病程、HbAlc水平以及文

化程度与认知水平密切相关。随着年龄的增长，认知功能许多

相关领域的性能本就会逐渐减退，而 2型糖尿病可以加速年龄

相关的认知衰退，使患者更加容易出现认知障碍和痴呆症[20]。

T2DM患者的病程越长，认知功能的减退表现也就越显著。本

研究中，糖尿病病程年数大于 10年的中青年患者中MCI的发

生率为 61.54%，可见糖尿病病程长的患者更容易出现认知功

表 3 中青年 T2DM患者轻度认知功能障碍影响因素的 Logistic回归分析

Table 3 Logistic regression analysis of the factors influencing mild cognitive dysfunction in young T2DM patients

Variables B S.E. Wald x2 P OR 95%CI

Duration of T2DM 1.030 0.405 6.478 0.011 2.802 1.267~6.197

Education level -0.841 0.402 4.390 0.036 0.431 0.196~0.947

HbA1c 1.415 0.385 13.487 0.000 4.115 1.934~8.756
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能的减退。一项国外研究发现，与没有 T2DM的个体相比，病

程 12年后，T2DM与认知功能下降有关，特别是在信息处理速

度和执行功能方面[21]。研究表明，糖尿病病程越长的患者出现

神经元损伤和脑萎缩的概率要明显高于病程短者，对于糖尿病

患者来说病程时间越长，出现高血糖的次数会相对更多，高血

糖状态可通过增加氧化应激和产生葡萄糖和谷氨酸毒性直接

影响认知功能，直接损害神经元[22]。这种慢性刺激对脑组织的

损害会逐渐累积，认知功能的减退也会随着病程的延长而日益

严重。因此，对于 T2DM患者来说，要关注糖尿病病程的时间，

定期进行认知功能的测评来评估自我认知水平。

我们的研究结果还表明，HbA1c水平越高的患者其认知功

能的表现越差，在 HbA1c超过 9%的患者中有将近 50%都出现

了认知功能的减退表现，可见血糖控制不良对认知水平造成的

严重影响。Luchsinger等人采用横断面设计发现，HbA1c水平

的升高与记忆和执行功能的降低有关[23]。张玲等人对 2型糖尿

病受试者进行的试验发现，在认知测试中的得分水平与 HbA1c

呈负相关[24]。在 T2DM患者体内，HbA1c水平越高反映血糖控

制越差，长期的高血糖可通过多种机制来改变大脑的代谢状

态。血糖升高后机体内的蛋白质等物质发生非酶糖基化，形成

晚期糖基化终末产物 (advanced glycation end products，AGEs)。

AGEs的堆积可使胶质细胞炎症反应扩大，氧化应激反应增加，

加重淀粉样蛋白(A茁)变性，最终改变认知功能。其他还包括多
元醇旁路的激活、蛋白激酶 C（PKC）异构体的激活、己糖胺途

径中葡萄糖分流的增加等[25,26]。这些机制在大脑各个代谢过程

中起着作用，最终导致糖尿病患者认知功能的改变。但本研究

未发现 FPG水平与认知功能障碍之间的联系，可能与一次空

腹血糖值的参考价值较低相关。

此外，本研究结果显示教育程度是认知功能的一项保护因

素。Nurrika D等人的研究也证实，与受过高等教育的人相比，

受过较低教育的人患痴呆症的风险更大[27]。Sattler C等发现高

水平的认知活动是防止MCI和 AD发展的独立保护因素[28]。高

教育水平对人的神经系统有着良性的刺激，可使大脑皮层的突

触密度更高，活性更强，增加信号传导能力，也可增强神经元细

胞的代偿修复能力，提高大脑整体的代谢水平，从而减轻认知

功能损害的程度。另外，教育程度较高患者的依从性以及自我

管理学习能力较强，相对于教育程度低的患者能更好地执行医

嘱，更合理地控制血糖，同时自我学习能力也较强，会通过主动

学习相关知识来对疾病本身进行深入了解，更能采取科学的方

法来维持血糖水平的稳定。

一项关于中年 T2DM患者的研究表明，T2DM合并 MCI

的患病率在女性患者中更高，而且女性受影响的认知领域更

多[29]。但目前具体机制尚不明确，许多学者认为女性更易出现

认知功能减退是由于其体内雌激素水平降低后减少了对认知

领域神经元的保护作用[30]。但本研究未发现性别与认知功能障

碍之间的联系，可能与本研究群体以中青年为主，其中的绝经

女性较少相关。因此对于中青年 T2DM患者来说，其性别与认

知功能的关系及具体的影响机制仍有待进一步的探讨。

综上所述，中青年 2型糖尿病患者认知功能障碍发生率较

高，而且认知功能损害的方面较广，其中以延迟回忆领域的受

损最为常见。糖尿病病程长、HbA1c水平高、教育程度低都是相

关的危险因素。今后在临床工作中，我们应更加重视对中青年

T2DM患者认知功能的早筛查、早诊断和早干预，有效提高患

者后期的生活质量。
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