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摘  要 

本文报道2021年09月29日西安医学院第一附属医院内分泌科收治的1例62岁男性2型糖尿病足合并反

复发热患者的诊疗过程。经过积极检查及诊疗临床诊断为糖尿病足合并类风湿性关节炎，且给予降温、

抗感染、局部清创换药等治疗后，患足创面愈合良好。启示：临床上糖尿病足伴发热的原因主要为感染

性疾病，但不局限于感染性疾病，自身免疫性疾病不易忽略，尤其在使用糖皮质激素治疗时。 
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Abstract 
This article reported on the diagnosis and treatment of a 62-year-old male patient with type 2 di-
abetic foot complicated with recurrent fever admitted to the Department of Endocrinology of the 
First Affiliated Hospital of Xi’an Medical University on September 29, 2021. After positive exami-
nation and diagnosis and treatment, the patient was clinically diagnosed as diabetic foot compli-
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cated with rheumatoid arthritis. After cooling, anti-infection, local debridement and dressing change, 
the wound healed well. Revelation: Clinically, diabetic foot with fever is mainly caused by infec-
tious diseases, but not limited to infectious diseases. Autoimmune diseases are not easy to be ig-
nored, especially when glucocorticoids are used for treatment. 
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1. 引言 

糖尿病足(diabetic foot, DF)是糖尿病患者踝关节以远的皮肤及其深层组织破坏，常合并感染和(或)下
肢不同程度的动脉闭塞症，严重者累及肌肉和骨组织[1]。糖尿病足是糖尿病患者致残、致死的主要原因

之一，也是造成社会沉重负担的重大公共卫生问题。据估计，全球每 20 秒钟就有一例糖尿病患者截肢[2]。
长期原因不明发热的患者，其病因主要分为感染性疾病、肿瘤性疾病、免疫性疾病、其他原因和诊断不

明[3]。临床中糖尿病足溃疡患者感染发生率高，40%~70%的足溃疡患者就医时已经发生了感染，也是糖

尿病足患者发热最常见原因[4]。糖尿病患者长期处于高血糖状态，机体免疫应答能力失调，常合并免疫

系统疾病，所以当糖尿病足患者发热时，若与足部创口情况不相符，应积极筛查免疫相关疾病。本文报

告 1 例糖尿病足合并反复发热，最终临床诊断糖尿病足合并类风湿性关节炎的诊治过程。 

2. 现病史 

患者男，62 岁，因“发现血糖升高 13 年，右足破溃 10 天”于 2021 年 09 月 29 日入院。糖尿病病

史 13 年，不规律降糖药物治疗，血糖控制不详。10 天前，患者无明显原因出现右足第二趾肿胀，初未

重视，自行处理(具体不详)。后开始发热，伴有寒战，体温最高 38.5℃，第二趾远端渐发黑，近端发白，

就诊于当地医院，效果不佳，仍持续发热。遂来我院就诊。发病以来，神志清，精神差，大小便正常。

近期体重未见明显变化。既往史：自诉体健。个人史：吸烟史 30 年，约 30 支/日，未戒烟；否认饮酒史。

家族史：否认家族性遗传病史。 

3. 体格检查 

T：38.3℃，P：112 次/分，R：20 次/分，BP：120/47 mmHg。营养良好，正常面容。心肺腹(−)，病

理征阴性。右足足背动脉搏动减弱。右足足背发红、肿胀、皮温明显升高，第 2 趾颜色发黑、破溃，远

端可见坏死组织，伴明显恶臭。右侧小腿肿胀、发红、皮温升高，(图 1(A)、图 1(B))。评估 Wagner 分级

为 4 级。 

4. 入院后查血常规 

WBC 8.03 × 109/L，中性粒细胞百分比 58.4%，中性粒细胞 4.68 × 109/L，Hb92 g/L；CRP 89.79 mg/L；
ESR 130 mm/h；肝功：ALB 25 g/L；电解质：钠 121.7 mmol/L，钙 1.77 mmol/L，磷 0.29 mmol/L，镁

0.54 mmol/L；血凝：纤维蛋白降解产物 8.29 mg/L，纤维蛋白原 6.48 g/L，凝血酶原时间 17.30 S，D-
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二聚体 2.85 mg/L；HbA1 c 11.4%；肾功、心肌酶谱及降钙素原均未见明显异常。分泌物培养：大肠埃

希菌。双下肢动脉血管彩超示：双下肢动脉硬化伴斑块形成。双侧下肢静脉血管彩超示：右下肢肌静

脉内径增宽。心脏彩超及心电图均未见明显异常。 

5. 入院诊断 

1) 2 型糖尿病糖尿病足 Wagner4 级糖尿病周围血管病变；2) 轻度贫血；3) 低蛋白血症。 

6. 诊疗经过 

创面愈合过程见图 1 和图 2。监测体温变化见图 3。入院后予胰岛素泵降糖，血糖波动于 8~14 
mmol/L；白蛋白补充蛋白质；阿司匹林肠溶片抗血小板聚集，阿托伐他汀钙片调脂稳斑。入院第 2 天

患足清创见第二趾远端发黑，近端水肿，坏死，予远端坏死趾去除，并送病理，可闻及臭味，双氧水、

碘伏、生理盐水反复冲洗，近端沿第 2 趾中间剪开纵行切口，未见明显脓液；完善血培养检查后，予

以亚胺培南 Q6 抗感染治疗，其体温稍有下降但一直偏高，下午体温达 39.5℃，先后予以物理降温、赖

氨匹林及地塞米松治疗后体温渐恢复正常范围内。动态复查血常规及血沉指标(表 1)。入院第 3 天复查炎

症指标处于上升状态，但患者最高体温较前下降，换药见足部创口较前明显好转；继续亚胺培南抗感染

治疗。查右足 X 片(图 4)示：右足第 2 趾中末节趾骨缺如，右足第 4、5 近节趾骨、右足第 5 跖骨远端骨

质密度减低。此后体温处于正常范围。第 7 天血、尿及粪培养回报阴性；换药见右足第 2 趾近端存留

骨质去除，未见明显脓液，少量出血，调整抗生素亚胺培南 Q12，监测体温正常。但入院第 10 天下午

体温再次升高，最高体温达 38.8℃，予以地塞米松治疗后体温趋于正常。之后 13 天内未再出现发热。 
 

 
Figure 1. (A) and (B) Basic conditions of diabetes foot patients at admission on September 29, 2021 (The first day of admis-
sion); (C), (D) The second day of admission 
图 1. (A) (B) 糖尿病足患者入院时足部基本情况 2021-09-29(入院第 1 天)；(C) (D) 入院第 2 天 
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Figure 2. (E) Day 5 of admission; (F) and G were admitted on day 10; (H), (I) and (J) were the recovery of affected feet on 
the 20th, 30th and 40th day of admission 
图 2. (E) 入院第 5 天；(F)和(G)入院第 10 天；(H) (I) (J)依次为入院第 20 天、第 30 天及第 40 天患足恢复情况 
 

 
Figure 3. Temperature monitoring after admission 
图 3. 患者入院后监测体温情况 
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Table 1. Laboratory test results during hospitalization 
表 1. 患者住院期间实验室检验结果 

时间 白细胞
(*109/L) 

中性粒

细胞百

分比(%) 

淋巴细

胞百分

比(%) 

中性粒

细胞
(*109/L) 

淋巴细

胞
(*109/L) 

红细胞
(*1012/L) 

血红蛋

白(g/L) 

C-反应

蛋白
(mg/L) 

血沉
(mm/h) 

09-29 8.03 58.4 26.9 4.68 2.16 3.01 92 89.79 130 

10-01 11.64 89.3 8.2 10.40 0.95 2.91 90 126.61 100 

10-02 12.12 82.0 12.9 9.94 1.56 2.82 87 88.99 - 

10-05 10.55 56.0 31.3 5.92 3.30 3.09 96 42.29 76 

10-07 6.57 58.8 26.3 3.86 1.73 2.95 91 89.86 80 

10-09 5.32 68.3 27.4 3.63 1.46 3.02 92 111.96 - 

10-12 8.25 45.1 43.9 3.72 3.62 2.94 88 13.16 108 

10-15 9.38 48.6 38.8 4.56 3.64 3.33 102 11.37 - 

10-18 12.80 58.7 28.1 7.52 3.60 3.36 100 19.39 - 

10-25 9.63 75.5 19.6 7.27 1.89 3.64 108 43.45 127 

11-01 11.25 44.6 37.8 5.02 4.25 3.40 99 82.07 - 

11-03 9.50 52.3 33.7 4.97 3.20 3.43 101 159.64 130 

正常值 4~10 50~70 20~40 2~7 0.8~4 4.09~5.74 131~172 0~10 0~15 

 

 
Figure 4. X-ray examination results of the patient’s right foot at admission 
图 4. 患者入院时右足 X 线检查结果 
 

在第 25 天换药见右足第 2 趾近端缝合处已愈合，予以拆线，远端继续清创，无明显分泌物。其分泌

物培养(−)。当天下午 14:40 左右患者再次出现发热，体温 38.8℃，予物理降温及地塞米松降温后体温趋

于正常，但复查炎性指标仍较高。综上，患足创面渐愈合，但仍反复发热，且 CRP、血沉一直较高，对

激素反应好，不排除与免疫系统疾病相关。积极完善自身抗体系列、免疫功能组合、血管炎五项、磷脂
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三项、抗环瓜氨酸多肽(CCP)抗体、风湿三项等检查。期间再次出现发热，最高体温 39℃，予物理降温

及地塞米松降温后体温降至正常。 
第 37 天相关结果回报，自身抗体系列、免疫功能组合、血管炎五项、磷脂三项抗体及结核感染 T-SPOT

均阴性，抗环瓜氨酸多肽(CCP)抗体>200 U/mL，风湿三项：抗 O12.7 units/mL，C-反应蛋白 198.0mg/L，
类风湿因子 409 units/mL，风湿免疫科会诊诊断为类风湿性关节炎炎症反应综合征，予以塞来昔布、艾拉

莫德片控制症状后，监测体温恢复正常，无关节疼痛，换药见右足第 2 趾远端创口接近愈合，予以出院。

出院 1 月后电话回访知患者监测体温一直处于正常范围，未再出现发热，无关节肿痛等现象，患足恢复

可，可自行下地行走。 

7. 讨论 

目前糖尿病慢性并发症已经成为糖尿病患者致残、致死的主要原因。大约四分之一的糖尿病患者在

他们的一生中会出现糖尿病足溃疡(DFU)。DFU 是糖尿病并发症中病情最严重，治疗费用最高，其约占

整个糖尿病医疗费用的三分之一，大大增加了社会和家庭的负担。研究表明，感染是 DFU 的独立危险因

素[5]。DFU 患者感染的相关危险因素包括长期血糖控制不佳、高龄、糖尿病史长、足溃疡分级较高、溃

疡存在时间长(>30 d)、下肢血管病变严重、保护性感觉丧失、肾功能不全、赤脚步行史等[6]。本病例中

患者长期血糖较高、年龄较大、糖尿病史大于 10 年且 Wagner 分级为 4 级等危险因素，感染发生可能性

较大，其入院时出现高热，在外院使用抗生素(具体不详)，足部感染较重，炎性指标较高，随即入院经验

性给予亚胺培南抗感染治疗，监测患者体温仍反复升高，而其足部创面逐渐趋于愈合，提示其发热原因

不局限于足部感染，通过积极完善相关检查，临床科室会诊后诊断为糖尿病足合并类风湿性关节炎。 
类风湿性关节炎(rheumatoid arthritis, RA)是一种以侵蚀性、对称性多关节炎为主要临床表现的慢性、

全身性自身免疫性疾病。其确切发病机制不明确，多认为是遗传和环境因素共同作用的结果。糖皮质激

素(glucocorticoid，GC)具有强大的抗炎作用，能诱导黏附因子、一氧化氮、组织相容性复合体等因子的

表达[7]，迅速缓解关节肿痛和全身炎症，也是临床中常用的抗类风湿药物。但也有研究发现，合并 2 型

糖尿病的 RA 患者疾病活动度更高，糖皮质激素使用可能是其危险因素[8]。本例患者发现血糖升高 13 年，

足部破溃 10 天入院，监测血糖明显高，予以胰岛素泵调控血糖，反复发热，予以物理降温及赖氨匹林降

温对症治疗其体温仍持续升高，使用地塞米松后患者体温逐渐降至正常，一方面考虑糖皮质激素能显著

抑制炎症反应，使体温正常，另一方面糖皮质激素通过其多重免疫调节作用降低了机体的免疫防御能力，

出现多次发热，同时掩盖了患者自身关节肿痛的症状，从而掩盖了类风湿性关节炎疾病的进展与治疗。 
RA 与糖尿病在发病机制上可能具有部分共同通路[9]。当 RA 患者疾病活动时，可分泌大量的炎症性

细胞因子(IL-6、TNF-α等)，介导细胞内炎症反应的信号转导，从而使胰岛素信号转导通路受阻，引起胰

岛 β 细胞数量减少或功能缺陷，导致胰岛素分泌减少，机体处理血糖能力下降，甚至出现血糖异常，而

糖尿病足其长期血糖调节异常，免疫力低下，更容易引起 RA [10]。且 CRP 在 RA 患者中高表达。一项

研究招募了 100 名连续的非糖尿病 RA 患者和 100 名年龄和性别匹配的非炎症性疾病对照显示，与健康

对照组相比，血清高敏感 CRP (hsCRP)在 RA 患者高表达(5.79 [2.40~10.19] mg/L vs 1.82 [0.88~3.16] mg/L，
P < 0.001) [11]。CRP 通过激活 MAPK 信号通路或干扰 IRS/PI3K/AKT 信号通路(胰岛素受体底物/磷脂酰

肌醇 3 激酶/AKT) [12]来调节胰岛素信号通路，从而刺激胰岛素抵抗。 
关于 2 型糖尿病，一项对共 19,709 名参与者的 10 项前瞻性研究进行的 meta 分析显示，IL-6 水平与

2 型糖尿病风险之间存在显著的剂量–反应相关性(相对风险，[RR] 1.31, 95%CI 1.17~1.46)。该研究基于

22 组 40,735 名参与者的结果，也发现 CRP 水平的升高与 2 型糖尿病风险的增加显著相关(RR 1.26, 95%CI 
1.16~1.37) [13]。此外，在炎症性多关节炎患者中，胰岛素抵抗与类风湿因子(RF)和抗瓜氨酸蛋白抗体
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(ACPA) [14]的存在密切相关。这些发现表明，慢性系统性炎症在 RA 和 2 型糖尿病的发病机制中起着重

要作用。 
越来越多的证据表明，糖尿病患者很容易感染类风湿性关节炎。Tentolouris A.等人证明，与无糖尿

病[15]的患者相比，已有糖尿病的老年患者更容易发生 RA。另一项研究发现，糖尿病患者的女性(20~44
岁)更容易患 RA [16]。对 2535 例 RA 患者进行流行病学问卷调查，其中 498 例(19.7%)与糖尿病[16]共病。

糖尿病患者很容易感染 RA 的原因可能有三个：首先，糖尿病的长期慢性低度炎症可能会系统地导致 RA。

其次，高血糖环境影响结缔组织的基质成分，加强 ROS 介导的组织损伤。第三，晚期糖基化终末产物

(AGEs)是高糖环境中的代谢产物，在结缔组织中积累。AGEs 改变了细胞外基质的结构和功能以及细胞

活力，导致软骨损伤和纤维性 RA [17]。Arias 等人还发现，糖尿病合并 RA 患者的空腹血糖、总胆固醇

和低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C) [18]水平较高。 
糖尿病足以下肢的血管和神经病变为主，但大部分患者入院治疗时已发展为糖尿病足溃疡，常伴有

感染、贫血、低蛋白血症、心功能不全等营养状态和重要脏器功能的异常，这些异常不仅阻碍足部溃疡

的愈合，甚至危及患者的生命。DFU 的治疗主要集中在避免下肢截肢。治疗重点是：1) 积极控制感染，

2) 诊断及评估可能的血运重建，3) 减轻伤口压力，4) 彻底清创和高级护理改善伤口环境。本例患者存

在周围血管病变，伴有感染、贫血、低蛋白血症，通过抗血小板聚集、调脂稳斑、补充白蛋白及抗感染

等，同时控制血糖，局部清创、减压、去除坏死组织及缝合等，并嘱绝对卧床，避免患足着地受重力作

用，患者入院后 10 天左右足部创面局部感染基本控制，肉芽组织生长，40 天后足部创面愈合良好。 

8. 结论 

从本例患者的诊疗经过可见，在治疗过程中反复发热，且与足部感染创面不符，提示临床医师糖尿

病足患者的发热，不能忽略免疫方面等因素，及时筛查，及时治疗，避免误诊误治，阻止病情的进一步

恶化。并且需重视对患者全身情况的改善，调控血糖、血压、血脂，加强营养、彻底清创及抗感染等综

合性的治疗，关注患者精神心理方面，达到局部、全身及心理的三合一。 

参考文献 
[1] Monteiro-Soares, M., Russell, D., Boyko, E.J., et al. (2020) Guidelines on the Classification of Diabetic Foot Ulcers 

(IWGDF 2019). Diabetes/Metabolism Research and Reviews, 36, e3273. https://doi.org/10.1002/dmrr.3273  
[2] Bakker, K., Apelqvist, J., Lipsky, B.A., et al. (2016) The 2015 IWGDF Guidance Documents on Prevention and Man-

agement of Foot Problems in Diabetes: Development of an Evidence-Based Global Consensus. Diabetes/Metabolism 
Research and Reviews, 32, 2-6. https://doi.org/10.1002/dmrr.2694  

[3] 李彤, 王荣英, 贺振银, 等. 不明原因发热的病因及诊断方法研究进展[J]. 中国全科医学, 2017, 20(32): 4081- 
4085+4090. https://doi.org/10.3969/j.issn.1007-9572.2017.00.038  

[4] 李艳艳, 刚晓坤, 肖显超, 等. 糖尿病足合并感染的病原菌分布特点及药敏变迁的临床观察[J]. 中国糖尿病杂

志, 2019, 27(1): 16-21. https://doi.org/10.3969/j.issn.1006-6187.2019.01.005  

[5] 中华医学会糖尿病学分会, 中华医学会感染病学分会, 中华医学会组织修复与再生分会. 中国糖尿病足防治指

南(2019 版)(III) [J]. 中华糖尿病杂志, 2019, 11(4): 238-247.  
https://doi.org/10.3760/cma.j.issn.1674-5809.2019.04.004  

[6] Lipsky, B.A., Berendt, A.R., Cornia, P.B., et al. (2012) Infectious Diseases Society of America Clinical Practice 
Guideline for the Diagnosis and Treatment of Diabetic Foot Infections. Clinical Infectious Diseases, 54, e132-e173.  
https://doi.org/10.1093/cid/cis346  

[7] 孙尚斐, 胡杰锋, 殷锦荣. 糖皮质激素联合慢作用抗风湿药治疗类风湿性关节炎的临床效果[J]. 临床医学, 2018, 
38(8): 95-97. https://doi.org/10.19528/j.issn.1003-3548.2018.08.039  

[8] 于哲, 周俊, 徐艳, 等. 类风湿关节炎合并 2 型糖尿病临床特点分析[J]. 医学理论与实践, 2021, 34(12): 2062-2065.  
https://doi.org/10.19381/j.issn.1001-7585.2021.12.031  

https://doi.org/10.12677/acm.2022.125665
https://doi.org/10.1002/dmrr.3273
https://doi.org/10.1002/dmrr.2694
https://doi.org/10.3969/j.issn.1007-9572.2017.00.038
https://doi.org/10.3969/j.issn.1006-6187.2019.01.005
https://doi.org/10.3760/cma.j.issn.1674-5809.2019.04.004
https://doi.org/10.1093/cid/cis346
https://doi.org/10.19528/j.issn.1003-3548.2018.08.039
https://doi.org/10.19381/j.issn.1001-7585.2021.12.031


周甜 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.125665 4613 临床医学进展 
 

[9] 皮慧, 张智勇, 李翊, 等. TNF-α及 IL-6 对类风湿关节炎并发糖代谢异常相关研究[J]. 江西医药, 2014, 49(1): 24-27.  
https://doi.org/10.3969/j.issn.1006-2238.2014.01.010  

[10] 李春, 王秀茹, 唐熠达, 等. 全国多中心类风湿关节炎冠心病危险因素的现况调查[J]. 北京大学学报(医学版), 
2012, 44(2): 176-181. https://doi.org/10.3969/j.issn.1671-167X.2012.02.004  

[11] Pope, J.E. and Choy, E.H. (2021) C-Reactive Protein and Implications in Rheumatoid Arthritis and Associated Comor-
bidities. Seminars in Arthritis and Rheumatism, 51, 219-229. https://doi.org/10.1016/j.semarthrit.2020.11.005  

[12] Xu, J.W., Morita, I., Ikeda, K., et al. (2007) C-Reactive Protein Suppresses Insulin Signaling in Endothelial Cells: Role 
of Spleen Tyrosine Kinase. Molecular Endocrinology, 21, 564-573. https://doi.org/10.1210/me.2006-0354  

[13] Wang, X., Bao, W., Liu, J., et al. (2013) Inflammatory Markers and Risk of Type 2 Diabetes: A Systematic Review 
and Meta-Analysis. Diabetes Care, 36, 166-175. https://doi.org/10.2337/dc12-0702  

[14] Mirjafari, H., Farragher, T.M., Verstappen, S.M., et al. (2011) Seropositivity Is Associated with Insulin Resistance in 
Patients with Early Inflammatory Polyarthritis: Results from the Norfolk Arthritis Register (NOAR): An Observational 
Study. Arthritis Research & Therapy, 13, R159. https://doi.org/10.1186/ar3476  

[15] Tentolouris, A., Thanopoulou, A., Tentolouris, N., et al. (2018) Low Prevalence of Rheumatoid Arthritis among Pa-
tients with Pre-Existing Type 2 Diabetes Mellitus. Annals of Translational Medicine, 6, 399.  
https://doi.org/10.21037/atm.2018.09.14  

[16] Semb, A.G., Rollefstad, S., Ikdahl, E., et al. (2021) Diabetes Mellitus and Cardiovascular Risk Management in Patients 
with Rheumatoid Arthritis: An International Audit. RMD Open, 7, e001724.  
https://doi.org/10.1136/rmdopen-2021-001724corr1  

[17] Lu, M.C., Yan, S.T., Yin, W.Y., et al. (2014) Risk of Rheumatoid Arthritis in Patients with Type 2 Diabetes: A Na-
tionwide Population-Based Case-Control Study. PLoS ONE, 9, e101528. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0101528  

[18] Arias De La Rosa, I., Escudero-Contreras, A., Rodriguez-Cuenca, S., et al. (2018) Defective Glucose and Lipid Meta-
bolism in Rheumatoid Arthritis Is Determined by Chronic Inflammation in Metabolic Tissues. Journal of Internal Medi-
cine, 284, 61-77. https://doi.org/10.1111/joim.12743 

https://doi.org/10.12677/acm.2022.125665
https://doi.org/10.3969/j.issn.1006-2238.2014.01.010
https://doi.org/10.3969/j.issn.1671-167X.2012.02.004
https://doi.org/10.1016/j.semarthrit.2020.11.005
https://doi.org/10.1210/me.2006-0354
https://doi.org/10.2337/dc12-0702
https://doi.org/10.1186/ar3476
https://doi.org/10.21037/atm.2018.09.14
https://doi.org/10.1136/rmdopen-2021-001724corr1
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0101528
https://doi.org/10.1111/joim.12743

	糖尿病足合并类风湿性关节炎一例报道
	摘  要
	关键词
	A Case Report of Diabetic Foot Complicated with Rheumatoid Arthritis
	Abstract
	Keywords
	1. 引言
	2. 现病史
	3. 体格检查
	4. 入院后查血常规
	5. 入院诊断
	6. 诊疗经过
	7. 讨论
	8. 结论
	参考文献

