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摘  要 

糖尿病患者在生活中常常面临下肢动脉病变的显著风险，而血糖波动和炎症因子被认为在此病变的进展

中扮演着关键角色。近年来，越来越多的研究表明，血糖波动不仅影响血糖控制，还可能通过诱导炎症

反应，进一步促进下肢动脉的病理变化。本综述旨在系统分析血糖波动与炎症因子之间的相互作用，探

讨其对糖尿病下肢动脉病变的影响机制。我们总结了最新的研究成果，揭示了血糖波动如何通过激活炎

症途径来加剧下肢动脉病变的风险。同时，文章还讨论了在临床管理中需要关注的关键因素，以帮助降

低糖尿病患者下肢动脉病变的发生率和进展。这些研究不仅为我们理解糖尿病并发症的病理机制提供了

新的视角，也为临床治疗策略的优化提供了依据。 
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Abstract 
Diabetic patients often face a significant risk of lower extremity arterial disease in daily life, and 
blood glucose fluctuations and inflammatory factors are believed to play key roles in the progres-
sion of this lesion. In recent years, a growing body of research has indicated that blood glucose fluc-
tuations not only affect glycemic control but may also further promote pathological changes in the 
lower extremity arteries by inducing inflammatory responses. This review aims to systematically 
analyze the interaction between blood glucose fluctuations and inflammatory factors, and explore 
their underlying mechanisms in diabetic lower extremity arterial disease. We summarize the latest 
research findings, revealing how blood glucose fluctuations exacerbate the risk of lower extremity 
arterial disease by activating inflammatory pathways. Meanwhile, this article discusses the key fac-
tors that need attention in clinical management to help reduce the incidence and progression of lower 
extremity arterial disease in diabetic patients. These studies not only provide new insights into our 
understanding of the pathological mechanisms of diabetic complications but also offer a basis for 
the optimization of clinical treatment strategies. 
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1. 引言 

糖尿病是一种全球流行的代谢性疾病，其并发症严重影响患者的生活质量。下肢动脉病变是糖尿病

常见的并发症之一，导致患者出现下肢缺血、溃疡甚至截肢。研究发现，血糖波动与炎症因子在糖尿病

下肢动脉病变的发展中起着重要作用。血糖波动是指血糖水平在一定时间内的变化幅度，研究表明，频

繁的血糖波动与糖尿病相关并发症的风险增加密切相关[1] [2]。而炎症因子，如肿瘤坏死因子 α (TNF-α)
和白介素-6 (IL-6)，则在糖尿病的发生和发展中扮演着重要角色，促进了血管内皮的损伤和动脉粥样硬化

的进展[3] [4]。因此，深入探讨血糖波动与炎症因子在糖尿病下肢动脉病变中的作用机制，将为改善糖尿

病患者的管理和预后提供重要的理论基础。 
在糖尿病患者中，血糖波动不仅会导致急性并发症的发生，还会引发慢性并发症的加重。研究发现，

血糖波动与下肢动脉病变的发生率呈正相关，即血糖波动越大，患者下肢动脉病变的风险越高[2] [5]。此

外，炎症因子的升高与血糖波动的频率和幅度也密切相关。高水平的炎症因子可以导致血管内皮细胞功

能障碍，从而加速动脉粥样硬化的形成，进一步加重下肢动脉病变的进程[4] [6]。因此，了解血糖波动与

炎症因子之间的相互作用，对于制定有效的干预措施和治疗方案具有重要的临床意义。 
综上所述，糖尿病下肢动脉病变的发生与血糖波动及炎症因子密切相关，深入研究这两者之间的关

系将为糖尿病患者的管理提供新的思路和策略。通过控制血糖波动和炎症反应，可能有效降低下肢动脉

病变的风险，从而改善患者的生活质量和预后[1] [2]。 
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2. 主体 

2.1. 血糖波动的定义与评估方法 

2.1.1. 血糖波动的概念 
血糖波动(glycemic variability, GV)是指血糖水平在一定时间内的波动程度，通常表现为血糖值的变化

幅度和频率。血糖波动不仅包括高血糖和低血糖的发作频率，还涉及到血糖水平的波动幅度和持续时间。

研究表明，血糖波动与糖尿病患者的微血管和大血管并发症风险显著相关，且其影响可能独立于长期血

糖控制指标(如糖化血红蛋白 HbA1c) [7]。此外，血糖波动还可能与患者的生活质量、心血管健康及认知

功能等方面密切相关[8]。因此，准确评估血糖波动对糖尿病管理至关重要。 

2.1.2. 常用的评估指标(如标准差、变异系数等) 
评估血糖波动的常用指标包括标准差(SD)、变异系数(CV)、平均血糖波动幅度(MAGE)等。标准差是

最常见的血糖波动评估指标，反映了血糖值围绕其均值的分散程度。变异系数则是标准差与均值的比值，

能够更好地反映不同血糖水平下的波动情况，尤其是在血糖水平较高或较低时[9]。此外，平均血糖波动

幅度(MAGE)是另一重要指标，专门用于评估血糖的高峰和低谷波动情况，能够提供更为细致的血糖波动

信息[10]。 
近年来，随着连续血糖监测技术的发展，血糖波动的评估方法也得到了显著改善。通过持续监测，

能够实时获取血糖变化数据，从而更准确地评估血糖波动[11]。这些评估指标不仅为临床医生提供了重要

的参考依据，也为糖尿病患者的个体化管理提供了支持。 

2.2. 炎症因子的作用机制 

2.2.1. 炎症因子的定义与分类 
炎症因子是指在炎症反应过程中产生的生物活性分子，主要包括细胞因子、趋化因子和生长因子等。

根据其生物学功能，炎症因子可分为促炎因子和抗炎因子。促炎因子如肿瘤坏死因子 α (TNF-α)、白细胞

介素-1 (IL-1)、白细胞介素-6 (IL-6)等，主要通过激活免疫细胞、促进炎症反应来发挥作用；而抗炎因子

如白细胞介素-10 (IL-10)和转化生长因子 β (TGF-β)则通过抑制炎症反应、促进组织修复来发挥作用。炎

症因子在机体的免疫反应、组织修复及病理状态下的相互作用中具有重要的作用，尤其是在糖尿病等慢

性疾病的病理过程中，炎症因子的异常表达与疾病的发生、发展密切相关[12]。 

2.2.2. 炎症因子在糖尿病中的作用 
在糖尿病患者中，炎症因子的水平通常显著升高，这与胰岛素抵抗、β细胞功能障碍及并发症的发生

密切相关。研究表明，糖尿病患者体内的促炎因子如 TNF-α和 IL-6 的升高与胰岛素抵抗的发生有直接关

系，这些因子通过影响脂肪组织和肌肉的代谢，导致胰岛素的作用受到抑制[13]。此外，炎症因子还参与

糖尿病相关并发症的发生，如糖尿病足、心血管疾病等。炎症因子通过促进血管内皮细胞的功能障碍和

动脉粥样硬化的形成，从而增加心血管事件的风险[12]。因此，针对炎症因子的干预措施，如使用抗炎药

物或改善生活方式，可能为糖尿病的管理提供新的治疗思路[14]。 

2.3. 血糖波动与炎症因子的相互关系 

2.3.1. 血糖波动如何诱导炎症反应 
血糖波动被认为是糖尿病患者多种并发症的独立风险因素，尤其是在 2 型糖尿病患者中。研究表明，

反复的高血糖(RIH)会诱导炎症反应，主要通过激活免疫系统中的特定信号通路。例如，RIH 会导致巨噬

细胞中干扰素调节因子 5 (IRF5)和肿瘤坏死因子 α (TNF-α)的表达上调，从而促进 M1 型巨噬细胞极化和
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炎症标志物的释放[15]。此外，血糖波动还会通过促炎细胞因子(如 IL-6 和 IL-1β)的释放加剧慢性炎症，

这与糖尿病相关的微血管和大血管并发症的发展密切相关[16]。因此，控制血糖波动不仅有助于改善糖尿

病的代谢状态，还可能通过减轻炎症反应来降低并发症的风险。 

2.3.2. 炎症因子对血糖波动的反馈影响 
炎症因子不仅是血糖波动的结果，同时也会反过来影响血糖水平。例如，炎症因子如 TNF-α和 IL-6

的升高与胰岛素抵抗的加重相关，这可能导致血糖水平的波动加剧[17]。在急性缺血性中风患者中，炎症

因子的水平与血糖波动的程度呈正相关，表明炎症反应可能通过影响胰岛素的分泌和作用，进一步加重

血糖波动[18]。此外，慢性炎症还会导致内源性胰岛素分泌的功能障碍，从而影响血糖的稳定性[19]。因

此，控制炎症因子的水平可能是改善糖尿病患者血糖波动的重要策略，这也提示了炎症与血糖控制之间

复杂的双向关系。 

2.4. 血糖波动与下肢动脉病变的关系 

2.4.1. 血糖波动对下肢动脉病变的影响机制 
血糖波动被认为是糖尿病患者下肢动脉病变的重要危险因素。研究表明，血糖波动不仅会导致血管

内皮功能障碍，还会引发低级别的炎症反应，这些都与下肢动脉病变的发展密切相关。血糖波动的机制

主要涉及氧化应激和炎症因子的释放。高血糖状态下，体内的活性氧(ROS)水平升高，导致内皮细胞损伤

和血管平滑肌细胞的增殖[20]。此外，血糖波动还会激活核因子 κB (NF-κB)通路，从而促进炎症因子如肿

瘤坏死因子α (TNF-α)和白介素6 (IL-6)的释放，这些因子进一步加重血管损伤和动脉粥样硬化的进程[21]。
因此，控制血糖波动对于预防下肢动脉病变至关重要。 

2.4.2. 临床研究结果的分析 
多项临床研究探讨了血糖波动与下肢动脉病变之间的关系。例如，一项研究对 78 名 2 型糖尿病患者

进行了 72 小时动态血糖监测，结果显示，血糖波动的幅度与下肢动脉病变的严重程度呈负相关，特别是

在踝臂指数(ABI)评估中，较高的血糖波动与较低的 ABI 值相关联[22]。此外，另一项研究表明，血糖波

动的增加与糖尿病周围神经病变(DPN)的发生率也存在显著相关性，提示血糖波动不仅影响下肢动脉的

健康，也可能影响神经功能[23]。这些研究结果强调了血糖稳定的重要性，表明通过干预血糖波动，可以

有效降低下肢动脉病变的风险，从而改善患者的临床预后。 

2.5. 临床管理与干预策略：聚焦血糖波动与慢性炎症的综合管理 

现代糖尿病管理理念已从单纯控制糖化血红蛋白(HbA1c)转向追求“血糖稳定化”与“抗炎”双重目标

的综合管理模式[24]。血糖波动与慢性炎症相互促进，共同加速糖尿病并发症的进展。因此，临床干预策略

需同步关注这两个病理生理环节，并依据循证医学证据选择兼具降糖与抗炎效应的药物，实施个体化治疗。 

2.5.1. 降糖药物的双重效应：控制血糖波动与抗炎的策略选择 
• GLP-1RA (胰高糖素样肽-1 受体激动剂) 

控制血糖波动效应：效应显著。通过葡萄糖浓度依赖性方式刺激胰岛素分泌、抑制胰高糖素，能显

著降低餐后血糖峰值，平滑全天血糖曲线，减少血糖变异。 
抗炎与器官保护效应：强效抗炎。通过多重途径(如抑制 NF-κB 炎症通路)降低 hs-CRP、TNF-α、IL-

6 等炎症因子水平，并提供明确的心血管和肾脏获益[25]。 
临床选择依据与注意事项：优先选择于合并动脉粥样硬化性心血管疾病(ASCVD)、心力衰竭(尤其是

HFpEF)或慢性肾脏病(CKD)的患者，特别适用于血糖波动大、餐后血糖高的情况。 
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• SGLT2i (钠-葡萄糖协同转运蛋白 2 抑制剂) 
控制血糖波动效应：效应中等。通过促进尿糖排泄降低整体血糖水平，但对餐后血糖的即刻平滑作

用较弱，总体有助于稳定血糖。 
抗炎与器官保护效应：强效抗炎。通过改善组织缺氧、减轻体重、利钠利尿等机制，减轻全身及器

官(如心脏、肾脏)的炎症和纤维化，心肾保护证据确凿[26] [27]。 
临床选择依据与注意事项：优先选择于合并心力衰竭(尤其是 HFrEF)、CKD 或 ASCVD 高风险的患

者，需关注其对血容量的潜在影响，避免脱水风险。 
• DPP-4i (二肽基肽酶-4 抑制剂) 

控制血糖波动效应：效应中等。与 GLP-1RA 机制部分重叠，能有效降低餐后血糖，且低血糖风险低，

有助于维持血糖平稳。 
抗炎与器官保护效应：效应微弱或中性。多数研究显示其对炎症标志物和心血管结局无显著影响，

缺乏额外器官保护证据[28]。 
临床选择依据与注意事项：适用于低血糖风险高、追求血糖平稳的老年患者，但不作为以抗炎和心

肾保护为首要目标患者的首选方案。 
• 胰岛素 

控制血糖波动效应：效应复杂。基础胰岛素可降低空腹血糖，但若剂量不当可能导致夜间低血糖和

反跳性高血糖(Somogyi 现象)，加剧血糖波动；速效胰岛素需精确匹配碳水化合物摄入，否则易引起血糖

大幅波动。 
抗炎与器官保护效应：效应不明确或可能不利。外源性胰岛素可能通过促进脂肪合成、体重增加等

途径潜在促进炎症，大剂量使用与心血管风险增加相关[29]。 
临床选择依据与注意事项：遵循“去强化”原则，在联合治疗中优先使用 GLP-1RA 或 SGLT2i 等具

有心肾保护的药物，以减少胰岛素剂量，实现血糖平稳与控制。 
• 二甲双胍 

控制血糖波动效应：效应中等。通过改善肝脏胰岛素抵抗降低空腹血糖，对餐后血糖也有一定作用，

且低血糖风险低，有助于整体血糖稳定。 
抗炎与器官保护效应：具有抗炎潜力。可通过激活 AMPK 通路抑制炎症反应[30]，但其临床抗炎效

能弱于 GLP-1RA 和 SGLT2i。 
临床选择依据与注意事项：作为基础治疗药物，可与任何其他降糖药物联用，为综合管理奠定基础

[31]，尤其适用于初诊或需长期血糖控制的患者。 
通过以上分析，临床医生可根据患者具体情况(如血糖波动程度、炎症状态和并发症风险)选择最合适

的药物，实现个体化治疗。 

2.5.2. 个体化治疗流程建议：整合 CGM 与炎症标志物的分层管理 
为使临床管理落到实处，我们提出一个基于“持续葡萄糖监测(CGM)”指标和“超敏 C 反应蛋白(hs-

CRP)”的简易分层管理流程(见图 1)。该流程旨在帮助临床医生制定以目标为导向的个体化治疗方案。 
流程详解： 
(1) 评估阶段：CGM 指标：核心评估指标包括葡萄糖在目标范围内时间(TIR，目标 > 70%)和血糖变

异系数(GV，目标 < 36%)。TIR 低和 GV 高是血糖波动大的标志。炎症标志物：检测 hs-CRP。水平 ≥ 2.0 
mg/L 提示存在持续慢性炎症状态，与心血管风险增加相关。临床病史：明确是否已合并 ASCVD、心力

衰竭或 CKD。 
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Figure 1. Simplified stratified management process for “Continuous Glucose Monitoring (CGM)” and “High-Sensitivity C-
Reactive Protein (hs-CRP)” indicators 
图 1. “持续葡萄糖监测(CGM)”指标和“超敏 C 反应蛋白(hs-CRP)”的简易分层管理流程 

 
(2) 决策与治疗阶段：若患者存在高血糖波动、高炎症状态或已有并发症中的任一情况，均应优先启

动兼具降糖平滑和抗炎作用的药物，即 GLP-1RA 或 SGLT2i。具体选择取决于患者的心、肾共病具体情

况(如 SGLT2i 对 HFrEF 和 CKD 的优势)。在此基础上，可联用 DPP-4i、二甲双胍或小剂量基础胰岛素，

以进一步优化整体血糖控制(HbA1c 达标)。所有患者均应同步进行生活方式干预，包括低 GI 饮食、规律

运动和戒烟限酒，这本身就能同时改善血糖波动和炎症水平。 
(3) 随访与调整阶段：治疗 3~6 个月后复查 CGM 指标和 hs-CRP。达标(TIR > 70%，GV 改善，hs-

CRP 下降或<2.0 mg/L)：维持现有方案，进入长期管理阶段，每年评估。未达标：分析原因，优化治疗方

案。例如，从 DPP-4i 升级为 GLP-1RA，增加 SGLT2i，或调整药物剂量。始终遵循“评估–决策–随访”

的循环，实现真正的动态个体化治疗。 
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通过这种以循证药物为核心、以客观生物标志物为指导的分层管理流程，临床医生可以将控制血糖

波动与抗炎的策略转化为清晰、可执行的临床行动，最终改善患者远期预后。 

3. 结论 

糖尿病下肢动脉病变的发病机制复杂，血糖波动与炎症因子在其中扮演着重要角色。通过对现有文

献的综述，我们可以看到，血糖波动不仅直接影响血管的功能和结构，还通过促发炎症反应进一步加重

病变的程度。这种相互作用不仅揭示了糖尿病患者下肢动脉病变发生的潜在机制，也为临床干预提供了

新的视角。 
在临床实践中，如何有效管理血糖波动和炎症反应成为了降低糖尿病患者下肢动脉病变风险的关键。

尽管目前已有研究表明控制血糖水平和减少炎症因子的生成能够改善血管健康，但仍需在不同人群中验

证这些发现的普适性。此外，考虑到个体差异和疾病的多样性，未来的研究应着重探讨血糖与炎症之间

的具体机制，以优化个体化治疗方案。 
同时，研究者应认真对待不同研究结果之间的矛盾或差异，分析其可能的原因，如样本选择、研究

设计、干预措施及观察指标等。通过综合多项研究的结果，我们能够更全面地理解糖尿病下肢动脉病变

的发生机制，并提出更具针对性的预防和治疗策略。 
总之，血糖波动与炎症因子的相互作用为糖尿病下肢动脉病变的研究开辟了新的道路，未来的研究

应在此基础上深入探讨，推动这一领域的进展，以期为糖尿病患者提供更为有效的管理方案。 
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