
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2026, 16(5), 2100-2106 
Published Online May 2026 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2026.1652017  

文章引用: 李晓雨, 李美燕, 闻杰. 葡萄糖目标范围内时间作为 2 型糖尿病慢性并发症预测指标的研究进展[J]. 临床

医学进展, 2026, 16(5): 2100-2106. DOI: 10.12677/acm.2026.1652017 

 
 

葡萄糖目标范围内时间作为2型糖尿病慢性 
并发症预测指标的研究进展 
李晓雨*，李美燕，闻  杰 

复旦大学附属静安区中心医院内分泌科，上海 
 
收稿日期：2026年4月21日；录用日期：2026年5月15日；发布日期：2026年5月22日 

 
 

 

摘  要 

随着持续葡萄糖监测(Continuous Glucose Monitoring, CGM)技术的临床普及，不仅传统的糖化血红蛋

白评价体系得到补充，基于CGM衍生的葡萄糖目标范围内时间(Time in Range, TIR)也日益成为评估血

糖控制质量的核心指标。大量循证医学证据表明，TIR不仅能更敏感地反映血糖波动，还与2型糖尿病患

者的微血管及大血管并发症风险密切相关。本文旨在就TIR的定义、其引发器官损伤的病理生理机制，及

其与糖尿病肾病、视网膜病变、神经病变、心脑血管疾病、认知功能障碍及糖尿病足等并发症相关性的

最新研究进展进行综述，并进一步探讨TIR在临床实践中的应用优势、挑战与未来发展方向，为临床优化

糖尿病管理策略提供参考。 
 

关键词 

持续葡萄糖监测，葡萄糖目标范围内时间，2型糖尿病，糖尿病并发症，血糖波动 
 

 

Research Progress on Time in Range as a 
Predictor of Chronic Complications in  
Type 2 Diabetes Mellitus 
Xiaoyu Li*, Meiyan Li, Jie Wen 
Department of Endocrinology, Jing’an District Central Hospital Affiliated to Fudan University, Shanghai 
 
Received: April 21, 2026; accepted: May 15, 2026; published: May 22, 2026 

 
 

 
Abstract 
With the increasing clinical application of continuous glucose monitoring (CGM), the traditional 
evaluation system based on glycated hemoglobin (HbA1c) has been further complemented. Among 
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CGM-derived metrics, time in range (TIR) has emerged as a key indicator for assessing glycemic con-
trol. A growing body of evidence-based studies demonstrates that TIR not only reflects glycemic vari-
ability more sensitively but is also closely associated with the risk of both microvascular and macro-
vascular complications in patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM). This article aims to review 
the definition of TIR and the pathophysiological mechanisms by which glycemic fluctuations induce 
organ damage. It also summarizes the latest research progress regarding the correlation between TIR 
and specific complications, including diabetic nephropathy, retinopathy, neuropathy, cardiovascular 
and cerebrovascular diseases, cognitive impairment, and diabetic foot. Furthermore, this review 
explores the advantages, challenges, and future development directions of applying TIR in clinical 
practice, aiming to provide a valuable reference for optimizing clinical diabetes management strat-
egies. 
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1. 引言 

2 型糖尿病是一种以进行性胰岛素抵抗和相对胰岛素缺乏为特征的慢性代谢性疾病。根据全球疾病

负担(Global Burden of Diseases, GBD)研究的最新数据，全球糖尿病的患病率持续攀升，为公共卫生系统

带来了严峻的挑战[1]。控制不佳的持续性高血糖状态，会驱动微血管及大血管并发症的发生与发展，是

导致糖尿病患者致残和死亡的主要原因。长期以来，糖化血红蛋白(Glycated Hemoglobin, HbA1c)一直被

奉为评估长期血糖控制水平和指导临床治疗决策的金标准。然而，HbA1c 仅能反映过去约 90 天内葡萄糖

暴露的平均值，无法捕捉日内和日间的血糖波动(Glycemic Variability, GV)以及无症状的低血糖事件[2]。
近年来的研究指出，这些动态的血糖变异现象本身即具有独立的病理生理学危害，独立于平均血糖之外

增加了并发症的风险[3] [4]。 
随着 CGM 技术的广泛应用，实时血糖评估和新型血糖指标的衍生得以实现。其中，TIR 因其直观性

与全面性，已被部分学者视为糖尿病研究领域的新兴参考指标[5]。本文旨在系统梳理并综合评价 TIR 的

临床定义及其与 T2DM 微血管、大血管及认知功能并发症相关性的最新研究证据，探讨其临床应用价值，

并客观评估现有研究的局限性。 

2. TIR 的定义及临床意义 

TIR 被定义为患者在 24 小时内，通过 CGM 设备捕获的组织间液葡萄糖浓度维持在目标范围(通常设

定为 3.9~10.0 mmol/L，即 70~180 mg/dL)内的时间百分比[6]。为获取高度可靠且具代表性的 TIR 估算值，

国际共识建议患者应至少佩戴 CGM 设备 14 天，且有效数据收集时间不得低于 70%。在尚未普及 CGM
设备的地区或基层医疗机构中，有研究者开发了基于空腹及餐后血糖水平估算 TIR 的数学模型，验证了

常规血糖监测手段在预测 TIR 方面的可行性，为 TIR 的广泛评估提供了替代方案[1]。 
随着循证医学证据的积累，TIR 在糖尿病评估体系中的地位逐步提升。研究指出，TIR 提供了超越 HbA1c

的血糖控制维度，正在逐步成为医患沟通及疗效评价的重要参数[7] [8]。近年来，美国糖尿病协会(ADA)发
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布的《糖尿病诊疗标准》已将 TIR 正式确立为与 HbA1c 并列的补充监测目标[9] [10]。对于大多数成年 T2DM
患者，现行指南建议 TIR 应达到 70%及以上。同时，为防范低血糖心血管风险，需将葡萄糖低于目标范围内

时间(Time Below Range, TBR, <3.9 mmol/L)严格控制在 4%以内[11]。此外，针对早期病变防治，临床上还延

伸出更为严格的标准——严格目标范围内时间(Time in Tight Range, TITR, 3.9~7.8 mmol/L)，这个范围更接近

健康人群全天自然的血糖波动水平，其在指导早期干预方面展现出一定的探索价值[12]。 

3. TIR 与糖尿病并发症的病理生理机制 

TIR 水平下降往往伴随显著的日内和日间血糖波动，其对机体造成的病理损害独立于且可能超过持

续性高血糖。现有基础与临床前研究表明，低 TIR 引发的靶器官损伤可通过统一的细胞分子机制进行解

释，主要涉及以下几个关键环节[13]。 
首先，剧烈的血糖波动会导致线粒体电子传递链过度激活，产生过量的活性氧(Reactive Oxygen Spe-

cies, ROS)，从而触发强烈的细胞内氧化应激反应[14]。其次，ROS 的过剩进一步激活多条经典的代谢损

伤通路，包括多元醇通路、氨基己糖通路的异常亢进，以及蛋白激酶 C (Protein Kinase C, PKC)的过度活

化，并加速晚期糖基化终末产物(Advanced Glycation End Products, AGEs)的生成与沉积[14]。在此基础上，

氧化应激的加剧与 AGEs 的大量堆积会与其细胞表面受体(RAGE)相互作用，激活核因子-κB (NF-κB)等关

键转录因子[13]。这进一步促使白细胞介素-6 (IL-6)、肿瘤坏死因子-α (TNF-α)等促炎细胞因子的大量释

放，导致全身及局部血管壁形成慢性低度炎症微环境[15]。 
最终，上述异常代谢途径与炎症风暴共同作用于血管内皮，抑制内皮细胞内皮型一氧化氮合酶(eNOS)

的活性，导致一氧化氮(NO)合成减少及生物利用度下降，引发显著的血管内皮功能障碍与血管舒缩功能

异常[15]。综上所述，血糖波动驱动的氧化应激、炎症反应与内皮功能损伤形成了相互交织的恶性循环，

构成了低 TIR 导致全身微血管(视网膜、肾脏、神经)与大血管并发症的共同核心病理生理基础[13] [14]。 

4. TIR 与糖尿病并发症 

4.1. TIR 与微血管并发症 

4.1.1. TIR 与糖尿病视网膜病变 
在糖尿病视网膜病变(Diabetic Retinopathy, DR)方面，多项横断面及回顾性研究提示 TIR 与 DR 的严

重程度呈负相关。Lu 等开展的一项纳入大样本 T2DM 患者的横断面研究发现，随着 TIR 的降低，DR 的

患病率显著上升[16]。Beck 等对糖尿病控制与并发症试验(DCCT)数据的二次分析也证实，TIR 的下降与

视网膜病变进展风险增加相关[17]。最新研究还表明，较低的 TITR 同样是 DR 发病的独立危险因素，提

示更平稳的血糖控制对保护视网膜微血管具有积极意义[18]。 

4.1.2. TIR 与糖尿病肾脏疾病 
关于糖尿病肾脏疾病(Diabetic Kidney Disease, DKD)，临床观察表明低 TIR 与肾脏功能受损指标相关。

Mayeda 等及国内学者舒涛等的研究均指出，在 T2DM 人群中，合并 DKD 或慢性肾脏病(CKD)的患者其

TIR 水平偏低，且低 TIR 是 DKD 发生的独立危险因素[19] [20]。张薇等的研究进一步证实，TIR 水平与

患者的尿白蛋白排泄呈显著负相关，提升 TIR 有助于改善微量白蛋白尿[21]。 

4.1.3. TIR 与糖尿病周围神经病变及糖尿病足 
在糖尿病周围神经病变(Diabetic Peripheral Neuropathy, DPN)及足溃疡的评估中，TIR 亦体现出特有

价值。Li 等利用神经电生理学技术发现，TIR 与周围神经功能指标高度相关，高 TIR 对应更快的神经传

导速度[22]。此外，Ortiz-Zúñiga 等的一项研究揭示，TIR 水平与糖尿病足溃疡的愈合时间密切相关，维
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持较高水平的 TIR 有助于促进溃疡组织的修复[23]。 

4.2. TIR 与大血管并发症 

大量研究表明，糖尿病大血管并发症是 2 型糖尿病患者致死和致残的主要原因之一。血管内皮功能

障碍是糖尿病大血管病变的始动环节。在基础实验层面，La Grotta 等的研究显示，在 70% TIR 的模拟环

境下，高糖诱导的细胞衰老及促炎因子释放受到显著抑制，揭示了平稳血糖的内皮保护机制[24]。在临床

研究层面，Yang 等及 Le 等的研究也观察到，随着降糖治疗后 TIR 的改善，患者体内的内皮损伤标志物

水平出现显著下降[25] [26]。 
在亚临床大血管病变阶段，多项研究发现 TIR 与血管结构和弹性异常标志物存在关联。Lu 等和孙芳

等的研究指出，TIR 与颈动脉内中膜厚度(CIMT)呈显著负相关[27] [28]。左怡静等亦发现 TIR 与血浆致

动脉硬化指数具有相关性[29]。Mita 等利用超声技术明确了低 TIR 会加速动脉壁的异常改变[30]。与此同

时，Foreman 等、Cai L 等及 Torimoto 等的研究进一步证实，低 TIR 及相关的血糖风险指数(GRI)是主动

脉僵硬度(如 baPWV)及动脉粥样硬化进展的重要预测因子[31]-[33]。 
关于严重心脑血管事件与死亡率，王铭等针对合并糖尿病的缺血性脑卒中患者的研究揭示，入院期

间的低 TIR 及高血糖变异性是卒中后早期神经功能恶化的危险因素[34]。此外，Cai J 等发表的前瞻性队

列研究证实，TIR 及 TITR 的升高与 T2DM 患者全因死亡率及心血管特异性死亡率的降低具有统计学独

立相关性[12]。 

4.3. TIR 与认知功能障碍 

认知功能受损逐渐受到糖尿病研究领域的关注。近年发表的多项研究拓展了 TIR 在神经精神领域的

应用。Bao 等在老年 T2DM 人群中发现，TIR 水平越低，发生轻度认知功能障碍(MCI)的风险越高[35]。
Inoue 等的一项纵向研究观察到，CGM 衍生的 TIR 参数可预测日后认知量表得分的纵向改变[36]。Park
等通过大规模队列分析指出，长期的血糖失稳是早发性痴呆的潜在危险因素[37]。 

5. TIR 在临床实践中的应用 

随着 TIR 在糖尿病评估中的地位不断确立，其在临床实践中的应用策略也逐渐完善，但仍面临一定

挑战。 

5.1. TIR 临床应用的优势与挑战 

首先，与传统 HbA1c 相比，TIR 具有显著的患者中心化优势[11]。HbA1c 具有延迟性且无法反映低

血糖风险，而 TIR 提供了实时的、可视化的高清血糖图谱。这不仅帮助临床医生及时识别隐匿的高/低血

糖事件，还极大地增强了患者对饮食、运动及药物干预效果的直观认知，有助于提高自我管理依从性[38]。 
其次，在临床应用中，单纯依赖 TIR 是不足的，必须与 CGM 衍生的其他核心指标结合使用。目前

的临床共识强调，评估血糖质量需同时考量 TIR、TBR (提示低血糖风险)、葡萄糖高于目标范围内时间

(TAR，提示高血糖负荷)以及血糖变异系数(CV)。只有在 TBR 严格控制(如<4%)，且 CV ≤ 36%的前提下，

TIR 的提升才真正意味着血糖的“安全达标”[11] [38] [39]。 
然而，TIR 的广泛临床落地仍面临现实挑战。CGM 设备的高昂成本和部分地区的医保覆盖不足限制

了其普及；同时，海量动态数据的解读也显著增加了临床医生的工作负荷与时间成本[38]。此外，TIR 的

目标设定必须坚持个体化原则。例如，对于衰弱的老年患者或具有高严重低血糖风险的人群，TIR 目标

可适当放宽至>50%，且应将 TBR 严格限制在<1%；而对于妊娠期糖尿病患者，则需要设定更为严苛的控

制标准[11]。 
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5.2. TIR 临床应用的未来方向 

未来，数字健康与人工智能(Artificial Intelligence, AI)技术的结合有望进一步拓展TIR的临床应用空间。

一方面，基于机器学习的算法模型有助于提前识别严重低血糖或 TIR 不达标的高风险状态，实现早期预

警与风险分层；另一方面，随着自动胰岛素输注系统(Automated Insulin Delivery, AID)的不断完善，利用

AI 实时解析 CGM 数据以动态优化患者的 TIR，将进一步推动糖尿病的个体化精准管理[40]。 

6. 结论 

综上所述，作为 CGM 衍生的核心临床参数，TIR 在评估血糖稳态及揭示血糖波动危害方面，展现出

了对传统 HbA1c 的重要补充价值。现有研究充分提示，TIR 与 T2DM 患者的微血管病变、大血管病变、

血管内皮损伤及认知功能衰退等慢性并发症之间存在密切的流行病学关联。基于氧化应激与内皮损伤等

明确的病理生理机制，将涵盖 TIR、TBR、CV 的综合指标体系纳入日常监测，有助于临床全面识别高危

患者并实施个体化精准控糖。然而，我们必须客观认识到，目前关于 TIR 的大多数证据仍来源于横断面

或回顾性设计。未来仍需依托更多长周期、大样本的前瞻性随机对照试验(RCT)，并结合 AI 与数字医疗

技术，以进一步验证将 TIR 作为干预靶点在改善患者远期预后中的确切获益与安全性。现阶段，TIR 更

宜作为临床医生常规监测手段的有力辅助，共同指导 2 型糖尿病患者的个体化综合管理。 
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