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摘　要　目的　观察 ２型糖尿病合并甲状腺结节的发生情况，探讨影响 ２型糖尿病患者患甲状腺结节的危险因素。方法

采用回顾性分析的方法，筛选并收集２０１６～２０１８年于兰州大学第一医院内分泌科住院的２０３３例２型糖尿病患者的临床资料，根

据甲状腺超声结果将病例分为有甲状腺结节组和无甲状腺结节组，应用 ＳＰＳＳ２０．０软件统计分析。结果　２型糖尿病合并甲状

腺结节的患者 ５８９例，发生率 ２９．０％（男性、女性发生率分别为 ２５．９％、３４．３％）；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示：女性（ＯＲ＝

１９９０，Ｐ＝０．０００）、高龄（ＯＲ＝１．０１８，Ｐ＝０．００３）、高血压（ＯＲ＝１．１４４，Ｐ＝０．０２９）、空腹血糖高（ＯＲ＝０．９６４，Ｐ＝０．０１３）、促甲状

腺激素高（ＯＲ＝１．１３５，Ｐ＝０．０００）、抗甲状腺球蛋白抗体阳性（ＯＲ＝１．９８７，Ｐ＝０．０００）是 ２型糖尿病患者合并甲状腺结节的危险

因素。此外，４０～６９岁患者容易并存的糖、脂、骨代谢指标的改变。结论　女性、高龄、高血压、高血糖、促甲状腺激素高、抗甲状

腺球蛋白抗体阳性是 ２型糖尿病患者合并甲状腺结节的危险因素，可结合其相关代谢指标的改变发现此类患者并及时防治。
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　　２型糖尿病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）与甲
状腺结节均为临床上常见的内分泌疾病。流行病学

资料显示，目前我国不同地区甲状腺结节的发生率可

达３０％以上，其中 ２型糖尿病患者并发甲状腺结节
的概率可高达 ６０％，提示两种疾病之间可能存在一
定的相关性

［１～３］
。本研究就 Ｔ２ＤＭ患者是否合并甲

状腺结节的临床资料进行回顾性分析，探讨发生相关

危险因素，为２型糖尿病患者合并甲状腺结节的防治
提供统计数据。

资料与方法

１．研究对象：选择 ２０１６～２０１８年于兰州大学第
一医院内分泌科住院的 ２型糖尿病患者共 ２０３３例，
其中男性１２８６例，女性７４７例。纳入标准：患者均符
合１９９９年 ＷＨＯ提出的 Ｔ２ＤＭ诊断和分类标准［４］

。

排除标准：①既往有甲状腺疾病史；②可能引起甲状
腺激素代谢异常的疾病；③严重的肾功能不全者（肌
酐 ＞１０８μｍｏｌ／Ｌ）；④严重的肝功能不全者（丙氨酸氨
基转移酶、天冬氨酸氨基转移酶高于正常上限的两

倍）；⑤严重的心脑功能不全者；⑥恶性肿瘤患者；
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⑦糖尿病急性并发症患者；⑧严重感染（白细胞计
数 ＞１０×１０９／Ｌ）。所有患者根据甲状腺超声检查结
果分别纳入甲状腺结节组和无甲状腺结节组。

２．研究资料：一般资料，包括性别、年龄、民族、籍
贯、身高、体重、血压、吸烟史、饮酒史、高血压病史、婚

姻史，并 计 算 体 重 指 数 ［ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）］。实验室资料包括：①生化检查：空腹血浆
葡萄糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）、总胆固醇（ｔｏｔａｌ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三酯（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、高密度
脂蛋白胆固醇（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，
ＨＤＬ－Ｃ）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏ
ｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬ－Ｃ）、尿酸（ｕｒｉｃａｃｉｄ，ＵＡ）；②甲
状腺功能检查：三碘甲状腺原氨酸（ｔｒｉｉｏｄｏｔｈｙｒｏｎｉｎｅ，
Ｔ３）、甲状腺素（ｔｈｙｒｏｘｉｎｅ，Ｔ４）、促甲状腺激素（ｔｈｙｒｏｉｄ－
ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ，ＴＳＨ）、抗甲状腺过氧化物酶抗体
（ｔｈｙｒｏｉｄｐｅｒｏｘｉｄａｓｅａｎｔｉｂｏｄｙ，ＴＰＯ－Ａｂ）、抗甲状腺球
蛋白抗体（ｔｈｙｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎａｎｔｉｂｏｄｙ，Ｔｇ－Ａｂ）；③其他检
测：维生素 Ｄ、维生素 Ｂ１２、铁蛋白、叶酸、右跟骨骨密
度、糖化血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎＡ１ｃ，ＨｂＡ１ｃ）。由于甲
状腺功能中抗体检测有化学发光免疫分析法和放射

免疫分析法，故统一做定性资料处理（Ｔｐｏ－Ａｂ＞
２８ＩＵ／ｍｏｌ或 ＞３０％定为阳性、Ｔｇ－Ａｂ＞２０ＩＵ／ｍｏｌ或
＞３０％定为阳性）。
３．统计学方法：应用 ＳＰＳＳ２０．０统计学软件，首

先对所有定量资料进行正态性检验，若偏态分布则先

进行 ｌｏｇ１０转化，验证为正态后进入分析（右跟骨骨
密度存在负数资料，故不用 ｌｏｇ１０而用正态得分进行
转化）。其次，定量资料用中位数（四分位数间距）

［Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］表示并进行 ｔ检验，定性资料用例（百
分比）［ｎ（％）］表示并进行 χ２检验。最后筛选上述
分析过后存在差异的变量（Ｐ＜０．０５），进行 Ｂｏｘ－
Ｔｉｄｗｅｌｌ、无多重共线性、无明显离群点杠杆点强影响
点检验，以检验后项目为自变量，Ｔ２ＤＭ患者是否并
发甲状腺结节为因变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分
析。此外，将两组患者进行不同性别及年龄段的划

分，并对糖代谢、脂代谢、骨代谢相关指标进行 ｔ检
验，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．一般资料比较：Ｔ２ＤＭ患者共入组 ２０３３例，无

甲状腺结节者１４４４例，其中男性９５３例（占男性患者
７４．１％），女性４９１例（占女性患者 ６５．７％），平均年
龄 ５７岁；有甲状腺结节的 ５８９例，结节发生率为
２９０％，其中男性３３３例（占男性患者 ２５．９％），女性

２５６例（占女性患者 ３４．３％），患者平均年龄 ６１岁。
两组性别、年龄、高血压、吸烟史、饮酒史比较，差异有

统计学意义（Ｐ＜０．０５），详见表１。

表 １　两组 Ｔ２ＤＭ 患者一般资料比较 ［ｎ（％），Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

项目 ｎ 无甲状腺结节组 有甲状腺结节组 Ｐ
性别 ０．０００
　男性 １２８６ ９５３（７４．１） ３３３（２５．９）
　女性 ７４７ ４９１（６５．７） ２５６（３４．３）
年龄（岁） ２０３３ ５７（５１，６５） ６１（５４，６７） ０．０００

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２０３３
２４．６７

（２２．６４，２６．４５）
２４．３３

（２２．４１，２６．２８）
０．０９０

血压（ｍｍＨｇ）
　收缩压 ２０３３ １３３（１２３，１４６） １３７（１２５，１５０） ０．０００
　舒张压 ２０３３ ７８（７２，８５） ７７（７１，８４） ０．０２３
高血压史 ０．０００
　无 １１５４ ８７３（７５．６） ２８１（２４．４）
　有 ８７９ ５７１（６５．０） ３０８（３５．０）
吸烟史 ０．０００
　无 １５１０ １０３６（６８．６） ４７４（３１．４）
　有 ５２３ ４０８（７８．０） １１５（２２．０）
饮酒史 ０．００８
　无 １７４３ １２１９（６９．９） ５２４（３０．１）
　有 ２９０ ２２５（７７．６） ６５（２２．４）

　　２．实验室资料比较：对两组患者的实验室资料进
行比较，发现生化检测指标中，空腹血糖、高密度脂蛋

白比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；甲状腺功能
检测中，ＴＳＨ、ＴＰＯ－Ａｂ、ＴＧ－Ａｂ比较，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５）；此外叶酸、右跟骨骨密度、ＨｂＡ１ｃ比
较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），详见表２。

３．甲状腺结节危险因素分析：本研究采用多因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归评估连续变量（年龄、收缩压、舒张压、空
腹血糖、总 胆 固醇、高 密 度 脂 蛋 白、ＴＳＨ、叶 酸、
ＨｂＡ１ｃ、右跟骨骨密度）和分类变量（性别、高血压史、
吸烟史、饮酒史、ＴＰＯ－Ａｂ、ＴＧ－Ａｂ）对糖尿病患者是
否患甲状腺结节的影响。

最终得到的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ模型有统计学意义（χ２ ＝
２１１．２６６，Ｐ＜０．０５），该模型能够正确分类 ７３．６％的
研究对象，模型的特异性为 ９５．１％，阳性预测值为
６３．４％，阴性预测值为 ７４．７％。模型纳入的自变量
中，性别、年龄、高血压史、空腹血糖、ＴＳＨ和 ＴＧ－Ａｂ
有统计学意义。年龄每增加１岁，糖尿病患者发生甲
状腺结节的风险增加１．８％；空腹血糖每下降 １个单
位，该疾病风险降低３．６％；ＴＳＨ每增加 １个单位，发
生风险增加１３．５％；女性、高血压病史、ＴＧ－Ａｂ检测
阳性的糖尿病患者发生甲状腺结节风险的各自增加

倍数分别为１．９９０、１．１４４、１．９８７，详见表３。

·７３１·
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表 ２　两组 Ｔ２ＤＭ患者实验室资料比较 ［ｎ（％），Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

项目 无甲状腺结节组 有甲状腺结节组 Ｐ
生化检测

　ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ９．２９（７．２０，１２．２６） ８．３３（６．６４，１１．５５） ０．０００
　ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．４８（３．８０，５．１５） ４．５４（３．９０，５．２４） ０．０４１
　ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．５９（１．１３，２．３４） １．５４（１．１４，２．２１） ０．３７０
　ＨＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．０２（０．８８，１．２０） １．０９（０．９１，１．３０） ０．０００
　ＬＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．７８（２．２８，３．２５） ２．８２（２．３４，３．３０） ０．０５５
　ＵＡ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ３２０（２７１，３７２） ３１４（２６６，３７２） ０．２９４
甲状腺功能检测

　Ｔ３（ｎｇ／ｍｌ） ０．９７（０．８５，１．１１） ０．９８（０．８６，１．１２） ０．４８０
　Ｔ４（μｇ／ｄｌ） ６．７９（５．７７，８．０９） ６．５２（５．６０，７．９２） ０．１９６
　ＴＳＨ（μＩＵ／ｍｌ） ２．２８（１．４５，３．３５） ２．８６（１．６７，５．３８） ０．３７０
　ＴＰＯ－Ａｂ ０．０００
　阴 １３８８（７２．６） ５２５（２７．４）
　阳 ５６（４６．７） ６４（５３．３）
　ＴＧ－Ａｂ ０．０００
　阴 １３６２（７３．４） ４９４（２６．６）
　阳 ８２（４６．３） ９５（５３．７）
其他检测

　维生素Ｄ（ｎｇ／ｍｌ） １４．１８（１０．７３，１８．９０） １４．７９（１０．８２，１８．８７） ０．９４３
　维生素Ｂ１２（ｎｇ／ｍｌ） ３９９（２９８，５７６） ４０８（２９８，５６４） ０．７０５
　叶酸（ｎｇ／ｍｌ） ７．０（５．２，９．６） ７．９（５．８，１０．３） ０．０００
　右跟骨骨密度 －１．１（－２．３，０．２） －１．４（－２．５，０．３） ０．００１
ＨｂＡ１ｃ（％） ８．５（７．１，１０．３） ８．０（６．８，９．７） ０．０１３

表 ３　Ｔ２ＤＭ 患者合并甲状腺结节的危险因素分析

项目 β ＳＥ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
女性 ０．６８８ ０．１３１ ０．０００ １．９９０ １．５３８～２．５７９

高血压史 ０．１３５ ０．０６２ ０．０２９ １．１４４ １．０１４～１．２９１
ＴＧ－Ａｂ（阳性） ０．６８６ ０．１９７ ０．０００ １．９７８ １．３５１～２．９２１
年龄（↑） ０．０１８ ０．００６ ０．００３ １．０１８ １．００６～１．０３０
ＴＳＨ（↑） ０．１２６ ０．０２３ ０．０００ １．１３５ １．０８５～１．１８７

空腹血糖（↓）－０．０３６ ０．０１５ ０．０１３ ０．９６４ １．３５１～２．９２１

　　４．不同性别及年龄段糖代谢、脂代谢、骨代谢分
析：对不同性别及年龄段患者的代谢指标进行比较，

结果显示对于Ｔ２ＤＭ合并甲状腺结节的患者（尤其是
女性），在 ５０～５９岁易发生糖代谢指标的改变；在
６０～６９岁易发生脂代谢及维生素 Ｂ１２的异常；而男性
患者在 ４０～４９岁、５０～５９岁分别容易出现维生素
Ｂ１２、叶酸指标的升高，详见表４。

讨　　论
随着人们生活方式的改变和影像检测技术的发

展，我国甲状腺结节的检出率显著增加，地区检出率

最高可达４２％［５］
。近年来研究发现，２型糖尿病患者

甲状腺结节的发生率明显高于普通人群，对 Ｔ２ＤＭ患

表 ４　两组患者不同性别及年龄段代谢指标的比较 （Ｐ）

组别 性别 ≤３９岁 ４０～４９岁 ５０～５９岁 ６０～６９岁 ≥７０岁
糖代谢

　ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 男性 ０．１２２ ０．１９６ ０．２３２ ０．９０６ ０．４７１
女性 ０．７９０ ０．３５４ ０．００２ ０．４４９ ０．５５１
全部 ０．２８４ ０．０９１ ０．００５ ０．５４６ ０．９４７

　ＨｂＡ１ｃ（％） 男性 ０．７２６ ０．０４１ ０．０８５ ０．８２３ ０．３８４
女性 ０．５２１ ０．６８６ ０．０００ ０．１９３ ０．５８０
全部 ０．３１７ ０．１２６ ０．０００ ０．２５６ ０．２８９

脂代谢

　ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 男性 ０．５６８ ０．６５３ ０．０５０ ０．０１５ ０．３５０
女性 ０．８７８ ０．４９９ ０．３７９ ０．００８ ０．９８６
全部 ０．５９５ ０．１５８ ０．２５２ ０．００２ ０．４１９

　ＨＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 男性 ０．３６４ ０．５５７ ０．９２６ ０．４５２ ０．７５６
女性 ０．８３４ ０．６９１ ０．４８２ ０．０１７ ０．２０７
全部 ０．８１２ ０．９８３ ０．４３３ ０．０００ ０．９９３

骨代谢

　维生素 Ｄ（ｎｇ／ｍｌ） 男性 ０．５０９ ０．１４１ ０．５２８ ０．８６４ ０．９８９
女性 ０．４０４ ０．０７３ ０．５７６ ０．２６２ ０．１１６
全部 ０．１８２ ０．０６０ ０．５２０ ０．１９８ ０．３６４

　维生素 Ｂ１２（ｎｇ／ｍｌ） 男性 ０．５６９ ０．０３３ ０．４０４ ０．９０５ ０．３６６
女性 ０．９２４ ０．９８０ ０．３９７ ０．０１４ ０．５０３
全部 ０．７５８ ０．０７１ ０．４６５ ０．１７６ ０．２０８

　叶酸（ｎｇ／ｍｌ） 男性 ０．８１７ ０．８２５ ０．０３７ ０．２９７ ０．１６３
女性 ０．４６７ ０．５７６ ０．６２１ ０．７７９ ０．４０６
全部 ０．６９１ ０．８６８ ０．０００ ０．２３４ ０．０６６

　右跟骨骨密度 男性 ０．４５５ ０．６０６ ０．９９４ ０．９７１ ０．３５０
女性 ０．９６０ ０．６９１ ０．９３０ ０．７２３ ０．３１５
全部 ０．８６３ ０．６９６ ０．３７７ ０．０７０ ０．３９０
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者实施甲状腺检查有利于疾病的早期发现、定期随访

和早期治疗
［６，７］
。本研究中一般资料分析的结果显

示，所纳入的２０３３例 Ｔ２ＤＭ患者中，有 ５８９例合并有
甲状腺结节，发生率约为２９．０％，这一结果低于 Ｂｅｎ
ｅｒ等［８］

（发生率 ３４．１％）及金志萍等［９］
（发生率

６１６％）的统计结果，考虑与纳入样本资料数量较少
及年限短有关

［８，９］
。

多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，女性、高龄、
高血压、高血糖、ＴＳＨ高、ＴＧ－Ａｂ阳性是 ２型糖尿病
患者患甲状腺结节的危险因素，这一结论与国内外相

关研究结果基本一致
［１０］
。各危险因素致 Ｔ２ＤＭ患者

合并甲状腺结节机制如下：（１）性别：女性 Ｔ２ＤＭ患
者甲状腺结节的发生率高于男性，这一结论已得到国

内外广泛证实，认为与女性在月经、妊娠、哺乳期性激

素特别是雌激素水平变化有关，还可能与女性情绪敏

感、自我调节能力差、饮食习惯等因素有关
［１１，１２］

。本

研究中女性 Ｔ２ＤＭ患者甲状腺结节的发生率为男性
的１．９９倍，因此要特别关注女性 ２型糖尿病患者甲
状腺疾病的筛检，加大防治力度。（２）年龄：随着年
龄的增加 Ｔ２ＤＭ患者甲状腺结节发生率随之增加，有
研究认为可能与年龄增加，甲状腺器官出现炎性细胞

浸润、纤维化、结节等衰老改变有关
［１３］
。（３）血压：血

压与甲状腺结节的相关机制尚不明确，Ｗａｎｇ等［１４］
的

研究显示，收缩压、舒张压与 ＴＳＨ水平呈正相关，可
增加甲状腺结节的发生率。（４）血糖：研究两组的实
验室资料显示，空腹血糖的平均水平均处于一个控制

不良状态，均有一定的患甲状腺结节风险，且 Ｔ２ＤＭ
患者可能存在药物控制等个体差异，故出现了有甲状

腺结节组 ＦＰＧ反而偏低的结果。但回归分析显示，
空腹血糖每下降 １个单位，发生风险降低 ３６％，这
一趋势符合已有的研究结论。高血糖增加结节发生

风险的机制可能为：①与胰岛素样生长因子（ｉｎｓｕｌｉｎ
－ｌｉｋｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ－１，ＩＧＦ－１）有关———ＩＧＦ－１在
甲状腺组织中发挥调节和增殖作用

［１５］
；②与胰岛素

抵抗（ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ）有关———ＩＲ的高血糖和
高胰岛素水平特点，有利于其与胰岛素样生长因子结

合蛋白相互作用，从而提高游离 ＩＧＦ－１的水平，促进
甲状腺组织的增殖

［１６］
；③与下丘脑 －垂体 －甲状腺

轴的调节紊乱有关———高血糖时可通过下丘脑 －垂
体 －甲状腺轴促进了 ＴＳＨ分泌增加，从而导致甲状
腺结节的发生

［１７］
。（５）ＴＳＨ、ＴＧ－Ａｂ：血清 ＴＳＨ、

ＴＧ－Ａｂ水平在甲状腺结节的鉴别诊断中有重要的
临床价值

［１８］
。本研究中 ＴＳＨ每增加 １个单位，甲状

腺结节发生风险增加 １３．５％，ＴＧ－Ａｂ检测阳性的
Ｔ２ＤＭ患者发生甲状腺结节风险为检测阴性的 １．９８７
倍。ＴＳＨ是腺垂体分泌的促进甲状腺的生长和机能
的激素，ＴＳＨ全面促进甲状腺的功能，促进甲状腺上
皮细胞的代谢及胞内核酸和蛋白质合成，使细胞呈高

柱状增生，从而使腺体增大
［１９］
。ＴＧ－Ａｂ是针对甲状

腺球蛋白生成的抗体，因其对甲状腺滤泡上皮细胞具

有破坏作用，因此该抗体阳性提示甲状腺结节的生成

与自身免疫现象有关
［２０］
。ＴＰＯ－Ａｂ尽管也是一个甲

状腺结节相关的抗体，且在卡方分析中两组资料比

较，差异有统计学意义，但在回归分析中未显示出明

确的定量关系。

此外，本研究对不同性别及年龄段糖代谢、脂代

谢、骨代谢相关指标进行分析，结果提示了不同年龄

段应重点监测的项目类型，对于 Ｔ２ＤＭ合并甲状腺结
节的患者（尤其是女性），在 ５０～５９岁空腹血糖、糖
化血红蛋白易出现异常，这一结果与相关研究不甚一

致，推测可能受到年龄段病例数、样本差异、药物应用

等多方面的影响
［２１］
。对于６０～６９岁的患者，总胆固

醇和高密度脂蛋白应作为重点检测项目，方琦等
［２２］

研究显示，老年患者甲状腺结节的发生与血脂代谢异

常尤其是胆固醇的升高存在一定的相关性，与本研究

的结果一致。男性患者在 ４０～４９岁、５０～５９岁容易
出现维生素 Ｂ１２、叶酸指标的改变，女性患者在 ４０～
４９岁容易出现维生素 Ｂ１２指标的升高，考虑可能与
Ｔ２ＤＭ患者补充甲钴胺有关。

综上所述，对于 ２型糖尿病患者，女性患甲状腺
结节的风险更高，且随着年龄的增加发生率明显提

高。此外，ＴＳＨ（增加）、ＴＧ－Ａｂ（阳性）、高血压、血糖
控制不良是甲状腺结节发生的危险因素。应对

Ｔ２ＤＭ高危患者进行甲状腺结节的监测与防治，即对
于 Ｔ２ＤＭ患者尤其是女性高龄患者，要定期进行脂代
谢、甲状腺功能及甲状腺超声检测，养成良好生活习

惯，适当运动，控制血压、血糖，从而降低甲状腺结节

的发生率。
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