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糖尿病心脏自主神经病变（diabetic cardiovascular 
autonomic neuropathy，DCAN）是糖尿病重要的临

床并发症之一，有较高的心血管疾病发生率和死亡
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2型糖尿病继发心脏自主神经病变的影响因素
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［摘要］ 目的 分析 2 型糖尿病（T2DM）继发心脏自主神经病变（DCAN）的影响因素。方法　选择 2022 年

11 月 1 日至 2023 年 11 月 30 日我院内分泌科收治的 63 例 T2DM 患者为研究对象。患者均接受心血管自主神经检测

系统检查，根据结果分为 DCAN 与非 DCAN 组，收集并分析两组患者的基线资料和实验室指标。采用 logistic 回归分

析方法研究 T2DM 继发 DCAN 的影响因素，通过 ROC 曲线研究影响因素对 DCAN 的预测价值。结果　DCAN 组患

者 32 例（50.79%），非DCAN 组患者 31 例（49.21%）。DCAN 组患者的平均年龄大于非DCAN 组患者（P＝0.002）。

logistic 回归分析显示，年龄是 T2DM 继发 DCAN 的危险因素（OR＝1.095，95% CI 1.029～1.166，P＝0.04）。ROC
曲线显示，年龄预测DCAN 的AUC 值为 0.718，最佳截断值为 58.5 岁，灵敏度为 0.719，特异度为 0.645。结论　年龄 
是 T2DM 继发 DCAN 的危险因素，患者年龄越大 DCAN 阳性检测率越高。
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［ Abstract ］ Objective　To analyze the influencing factors of diabetic cardiovascular autonomic neuropathy 
(DCAN) secondary to type 2 diabetes mellitus (T2DM). Methods　A total of 63 T2DM patients admitted to Department 
of Endocrinology in our hospital from Nov. 1, 2022 to Nov. 30, 2023 were enrolled. All patients were examined by 
cardiovascular autonomic nervous system. According to the results, they were assigned to DCAN group or non-DCAN group. 
Baseline data and laboratory parameters were recorded for each group. Logistic regression analysis was used to identify the 
influencing factors of DCAN secondary to T2DM, and receiver operating characteristic (ROC) curve analysis was used to 
study the predictive value of the influencing factors on DCAN. Results　There were 32 (50.79%) patients in the DCAN group 
and 31 (49.21%) patients in the non-DCAN group. The mean age of the patients was significantly older in the DCAN group 
than in the non-DCAN group (P＝0.002). Logistic regression analysis showed that age was a risk factor for DCAN secondary 
to T2DM (odds ratio＝1.095, 95% confidence interval 1.029-1.166, P＝0.04). The ROC curve showed that the area under 
curve value of age predicting DCAN was 0.718, and the best diagnostic value was 58.5 years old, with a sensitivity of 0.719 
and a specificity of 0.645. Conclusion　Age is a risk factor for DCAN secondary to T2DM, and an increase in age leads to a 
higher positive rate of DCAN.
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率；临床症状多表现为静息状态下心动过速、直立

性低血压、晕厥、运动不耐受等，可引起无症状心

肌缺血和梗死、心源性猝死、脑卒中、肾功能不全
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等的发生［1］。DCAN 多起病隐匿，患者可数十年无

明显症状，不易被察觉［2］，因此研究其预测因素尤

为重要。心血管自主神经反射试验（cardiovascular 
autonomic reflex test，CART） 多 用 于 DCAN 的

检测与诊断［2］，本研究利用卡尔思 R6000 心血管

自主神经检测系统对 2 型糖尿病（type 2 diabetes 
mellitus，T2DM）患者进行 DCAN 筛查，并探讨

T2DM 继发 DCAN 的影响因素，为 DCAN 的诊治

提供临床依据。

1　资料和方法

1.1　病例资料　分析海军军医大学第一附属医院

于 2022 年 11 月 1 日至 2023 年 11 月 30 日病房连

续接诊的 T2DM 患者的临床资料。本研究通过海

军军医大学第一附属医院伦理委员会审批，所有

患者均知情同意。纳入标准：（1）符合 1998 年

WHO T2DM 诊断标准［3］；（2）临床资料完整。

排除标准：（1）高血压 2～3 级或严重增殖性视网

膜病变患者；（2）恶性肿瘤患者；（3）急性心力

衰竭、心肌梗死、脑梗死、脑出血等严重循环、中

枢神经系统疾病患者；（4）合并糖尿病酮症酸中

毒、高渗高血糖昏迷、糖尿病足等严重糖尿病急慢

性并发症患者；（5）合并严重肝功能不全（转氨

酶≥正常参考值上限 3 倍）、肾功能不全（慢性肾

脏病 4～5 期）患者；（6）合并感染性休克或脓毒

血症等严重感染性疾病患者；（7）有甲状腺功能

亢进症或甲状腺功能减退症病史的患者；（8）近

期有新型冠状病毒感染病史者。

1.2　研究方法　收集所有患者一般资料和实验室指

标，一般资料包括性别、年龄、糖尿病病程、既往病

史（高血压、糖尿病大血管病变、糖尿病周围神经

病变）、BMI等，实验室指标包括空腹血糖、空腹C
肽、估计的肾小球滤过率、糖化血红蛋白、总胆固

醇、甘油三酯、高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋

白胆固醇、尿微量白蛋白 /肌酐比值和血尿酸等。

利用卡尔思 R6000 心血管自主神经检测系统

［中国锐盟（深圳）医疗科技有限公司］，参考

CART 标准（包括 4 项试验）［4-5］，判断患者是否

有 DCAN 及其严重程度。

（1）深呼吸心率反应试验：以 6 个呼吸循环 / 
分钟匀速深呼吸，同时监测心电图心率变化，测量

每个呼吸循环中最快心率和最慢心率的差值。正常

值≥15 次 /min，临界值 11～14 次 /min，异常为≤ 

10 次 /min。每例患者取 3 个连续呼吸周期心率差

值的平均值。

（2）卧立位心率反应试验：持续心电图监测，

测量受试者从仰卧位到直立后第 30 次心搏附近

R-R 间期与第 15 次心搏附近 R-R 间期的比值。正

常值≥1.04，临界值 1.01～1.03，异常为≤1。重复

3 次试验取平均值。

（3）Valsalva 动作心率反应试验：受试者用力向 
吹嘴吹气，直至气压计显示 40 mmHg（1 mmHg＝
0.133 kPa）并维持 15 s，同时监测心电图变化，计

算最长R-R 间期与最短R-R 间期的比值。正常值≥ 

1.21，临界值为 1.11～1.20，异常为≤1.10。重复 
3 次试验取平均值。

（4）卧立位收缩压变化试验：仰卧位测量受

试者收缩压，站立 2 min 后再次测量收缩压，计算

收缩压下降值。正常情况下≤10 mmHg，临界值

11～29 mmHg，异常为≥30 mmHg。重复 3 次试验

取平均值。

非 DCAN 组患者为上述 4 项试验结果均正常

或仅有 1 项为临界值。DCAN 组患者存在以下任

一病变：（1）早期病变（有 1 项试验结果异常或 
2 项为临界值；（2）明确病变（≥2 项试验结果异

常）；（3）严重病变（明确病变基础上，卧立位

收缩压变化试验异常）。

患者在试验前 24 h 避免吸烟、饮酒和剧烈运

动，试验前至少 3 h 避免进食，试验前 12 h 暂停使

用 β 受体阻滞剂、抗组胺药、抗抑郁药等影响试验

结果的药物。

1.3　统计学处理　采用 SPSS 26.0 软件进行统计分

析。计量资料先经过正态性检验，符合正态分布的

计量资料以 x±s 表示，比较采用独立样本 t 检验；

非正态分布的计量资料以中位数（下四分位数，上

四分位数）表示，比较采用非参数 Mann-Whitney 
U 检验；计数资料以例数和百分数表示，比较采用

χ2 检验；采用 logistic 回归方程分析 DCAN 的影响

因素，并绘制 ROC 曲线分析相关指标预测 DCAN
的价值。检验水准（α）为 0.05。

2　结　果

2.1　患者基本特征和 4 项CART 试验阳性率　最终 
纳入63例患者，男45例、女18例，年龄34～75岁， 
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平均年龄（57.94±10.41）岁。在 4 项 CART 试验

中，深呼吸心率反应试验阳性患者 18例（28.57%）， 
卧立位心率反应试验阳性患者2例（3.17%），Valsalva 
动作心率反应试验阳性患者 14 例（22.22%），卧立

位血压变化试验阳性患者 6 例（9.52%）。

2.2　 两 组 基 线 资 料 和 试 验 室 指 标 比 较　63 例

T2DM 患者中非 DCAN 组患者 31 例（49.21%），

DCAN 组患者 32 例（50.79%）。非 DCAN 组患者

平均年龄为（53.97±10.84）岁，DCAN 组患者平

均年龄为（61.78±8.50）岁，两组患者的年龄差异

有统计学意义（P＝0.002）；其余指标在两组间差

异均无统计学意义（均 P＞0.05）。见表 1。

表 1　两组 T2DM 患者的一般资料和实验室指标比较

指标 非DCAN组N＝31 DCAN组N＝32 统计值 P值
性别, n χ2＝0.229 0.633
　男 23 22 
　女   8 10
高血压, n χ2＝1.406 0.236
　有 10 15
　无 21 17 
糖尿病大血管病变, n χ2＝1.932 0.165
　有 16 22
　无 15 10
糖尿病周围神经病变, n χ2＝0.061 0.805
　有   6   7
　无 25 25
年龄/岁, x±s   53.97±10.84 61.78±8.50 t＝3.190 0.002
糖尿病病程/年, x±s 12.25±7.84 11.84±7.33 t＝0.212 0.833
BMI/(kg·m－2), x±s 25.74±3.39 25.66±3.44 t＝0.100 0.920
FPG/(mmol·L－1), x±s   7.34±1.73   7.32±1.86 t＝0.037 0.971
空腹C肽/(mmol·L－1), M (QL, QU) 1.82 (1.50, 2.24) 2.14 (1.58, 2.86) Z＝1.444 0.149
HbA1c/%, x±s   8.32±1.86   8.57±1.62 t＝0.568 0.572
TG/(mmol·L－1), M (QL, QU) 1.75 (1.18, 2.56) 1.52 (1.06, 2.21) Z＝0.461 0.645
TC/(mmol·L－1), x±s   4.81±1.23   4.48±0.96 t＝1.168 0.247
HDL-C/(mmol·L－1), M (QL, QU) 1.06 (0.96, 1.26) 1.03 (0.96, 1.27) Z＝0.337 0.736
LDL-C/(mmol·L－1), x±s   2.80±1.00   2.64±0.82 t＝0.702 0.486
UACR/(mg·g－1), M (QL, QU) 12.00 (3.00, 22.50) 13.50 (5.00, 29.50) Z＝0.805 0.421
eGFR/(mL·min－1· ［1.73 m2］－1), x±s 107.60±24.00 105.75±31.18 t＝0.263 0.793
UA/(μmol·L－1), x±s 347.23±88.38 346.59±97.11 t＝0.027 0.979

T2DM：2 型糖尿病；DCAN：糖尿病心脏自主神经病变；BMI：体重指数；FPG：空腹血糖；HbA1c：糖化血红蛋白；TG：甘油

三酯；TC：总胆固醇；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇；UACR：尿微量白蛋白/肌酐比值；eGFR：估

计的肾小球滤过率；UA：血尿酸；M (QL, QU)：中位数（下四分位数，上四分位数）．

2.3　DCAN 影响因素分析　将是否患有 DCAN 作

为因变量（非 DCAN＝0，DCAN＝1），年龄作

为自变量，建立 logistic 回归模型，结果显示年龄是

T2DM继发DCAN的危险因素（OR＝1.095，95% CI 

1.029～1.166，P＝0.04）。

2.4　年龄对 DCAN 的诊断价值分析　以年龄为检

验变量，是否患有 DCAN 为状态变量，绘制 ROC

曲线，计算约登指数，最大值为最佳截断值。结果

显示，年龄预测 T2DM 继发 DCAN 的 AUC 值为

0.718（95% CI 0.592～0.845），约登指数为 0.364，

最佳截断值为 58.5 岁，灵敏度为 0.719，特异度为

0.645。见图 1。

灵
敏

度

1－特异度

图 1　年龄预测T2DM患者继发DCAN的ROC曲线分析

T2DM：2 型糖尿病；DCAN：糖尿病心脏自主神经病变；

ROC：受试者操作特征.
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3　讨　论

DCAN 是糖尿病常见的并发症之一，是排除其

他原因后由糖尿病引起的心血管自主神经系统功能

紊乱，可出现心率增快、心输出量减少、血压异常

等［2］。多伦多糖尿病神经病变共识委员会建议，

T2DM 患者在确诊时或 1 型糖尿病患者在确诊后 
5年应进行DCAN筛查，尤其是血糖控制不良、吸烟

或有高血压、血脂异常的患者，之后应每年复查［6］。 
CART 是 DCAN 诊断的金标准，由 Ewing 等［5］在

20 世纪 70 年代提出。Ewing 等推荐了 4 项试验：

深呼吸心率反应、卧立位心率反应、Valsalva 动作

心率反应、卧立位收缩压变化试验，前 3 项试验主

要用于评估副交感神经功能，最后 1 项用于评估交

感神经功能［7］。本研究使用上述 4 项测试方法，通

过卡尔思 R6000 心血管自主神经检测系统进行检

测，较传统检测方法更加简单、高效，能够更加真

实和客观地检测受试者阳性率。

因为检查方式、诊断标准、检测人群和年

龄的不同，DCAN 的患病率变化很大，患病率为

17%～90%［8］。Pan 等［9］等研究发现年龄是 T2DM
继发DCAN的独立危险因素。本研究结果亦提示，

DCAN 阳性检测率为 50.79%，年龄是 T2DM 继发

DCAN 的危险因素，表明随着年龄增长 DCAN 检

出率逐年增加，与既往研究相符。Ge 等［10］研究

发现年龄可作为心脏自主神经病变的一项危险评

分指标：年龄＜50 岁评分 0 分，50～60 岁评分 
2 分，＞60 岁评分 4 分；评分越高心脏自主神经病

变可能性越大。本研究结果显示，年龄预测 T2DM
继发 DCAN 的 AUC 值为 0.718，最佳截断值为

58.5 岁，灵敏度和特异度分别为 0.719、0.645，这

为 T2DM 继发 DCAN 的早期筛查提供了一定理论

基础。糖尿病患者易合并心脏器质性病变，继发

DCAN 后患者死亡风险会显著增加。合并 DCAN
的糖尿病患者存在无症状心肌缺血的比例高于无

DCAN 的糖尿病者，DCAN 可引起头晕、视物模

糊、不明原因的肩颈部疼痛等不典型症状［7］，但是

因为临床对该病认识不足，常常会忽略这些症状，

最后造成 DCAN 加重甚至导致患者死亡。因此，早

期对糖尿病患者进行DCAN筛查与诊断至关重要。

DCAN 受很多因素影响，刘雨桐等［11］通过

meta 分析发现 DCAN 与年龄、性别、糖尿病病

程、血压、血脂、糖化血红蛋白、尿酸、空腹血

糖、估计的肾小球滤过率等有关。本研究结果显

示，糖尿病病程、空腹血糖、糖化血红蛋白、空腹

C 肽、血脂等与 DCAN 并不相关，可能与本研究纳

入病例的糖尿病病程较长（平均病程＞10 年），

以及空腹血糖、糖化血红蛋白、空腹 C 肽、低密

度脂蛋白总胆固醇等控制较为理想有关。Pan 等［9］

对 1 975 例 T2DM 患者的研究结果提示 DCAN 与

性别、糖化血红蛋白、血压、血脂等无相关性。

Astrup 等［12］进行的一项大型前瞻性研究结果也提

示 DCAN 与估计的肾小球滤过率无相关性。 这表

明 DCAN 的病因非常复杂且具有异质性，不同试

验方法得到的结论差别较大，而本研究使用卡尔思

R6000 心血管自主神经检测系统进行检测，相比传

统方法稳定性更强，准确性也更高。

DCAN 还与多种疾病有关，孙彩霞等［13］研究

发现，T2DM 合并冠心病患者的心脏自主神经受损

程度更严重，糖尿病作为冠心病的一个高危因素，

参与了冠心病的发生和发展过程。β 受体阻滞剂可

以改善心脏自主神经功能，其通过增加心脏迷走神

经活动使 24 h 心率变异性上升［14］。本研究纳入患

者均在试验前 12 h 暂停使用 β 受体阻滞剂，减少了

药物对心率的影响。Falcone 等［15］研究发现，甲状

腺激素可直接作用于心肌并通过调节自主神经功能

维持心血管稳定，患有亚临床甲状腺功能减退症或

亚临床甲状腺功能亢进症的冠心病患者心率变异性

均明显低于甲状腺功能正常的冠心病患者，即使已

经接受了治疗，患者心率变异性也无法完全恢复正

常。赵蕾等［16］研究发现在 T2DM 患者中促甲状腺

激素水平与 DCAN 相关，亚临床甲状腺功能减退症

是 DCAN 的独立影响因素。在本研究中排除了既

往有甲状腺功能亢进症和甲状腺功能减退症病史的

患者，避免了甲状腺疾病对 CART 结果的影响。有

研究发现，新型冠状病毒感染后患者存在感染后综

合征［17-18］，可表现为异常窦性心动过速、低血压

等心血管自主神经病变症状。在本研究中也排除了

有近期新型冠状病毒感染的患者，入选患者均无明

显胸闷、心悸等不适，尽可能避免新型冠状病毒感

染后综合征对 CART 结果的影响。

本研究尚存在一些局限性，如样本量较小，研

究结果仅提示年龄是 T2DM 继发 DCAN 的危险因

素，今后需扩大样本量进一步明确研究结果。此
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外，本研究获得的结果无法推广到一般糖尿病人

群，后续研究需涉及更广泛的范围，以进一步探究

影响 DCAN 的因素。

综上所述，本研究结果表明 T2DM 患者中

DCAN 的阳性检测率为 50.79%，年龄是 T2DM
患者 DCAN 发生与发展的危险因素，并且年龄作

为 DCAN 的筛查指标有一定价值，提示临床开展

DCAN 的筛查十分重要，尤其是在年龄＞58 岁的

T2DM 患者中更应进行 DCAN 筛查。
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