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摘  要 

目的：探讨农村地区T2DM患者发生主要不良心血管事件(MACE)的危险因素。方法：采用真实世界观察性

研究，纳入488名农村T2DM患者，收集基线资料并随访2年，通过多因素Cox回归分析以识别MACE的危险

因素。结果：2年随访期间，51.64%的患者发生MACE，其中基线有MACE病史的患者复发率为73.56%，无

MACE病史的患者新发率为39.49%。多因素分析显示，病程、糖化血红蛋白(HbA1c)、低密度脂蛋白胆固醇

(LDL-C)达标率、同型半胱氨酸(HCY)、尿微量白蛋白(MAU)、尿白蛋白/肌酐比值(UACR)和空腹胰岛素(FINS)
是MACE的独立危险因素。新型降糖药物使用率低，且与MACE风险增加相关。结论：T2DM病程、血糖控制

不佳及肾损害是MACE的重要危险因素。基层医院应推广具有心血管保护作用的降糖药物，以降低MACE风险。 
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Abstract 
Objective: To explore the risk factors for major adverse cardiovascular events (MACE) in patients with 
type 2 diabetes mellitus (T2DM) in rural areas. Methods: A real-world observational study was con-
ducted, enrolling 488 rural T2DM patients. Baseline data were collected, and participants were fol-
lowed for 2 years. Multivariate Cox regression analysis was performed to identify risk factors for MACE. 
Results: During the 2-year follow-up, 51.64% of patients developed MACE, with a recurrence rate of 
73.56% in those with a baseline history of MACE and an incidence rate of 39.49% in those without prior 
MACE. Multivariate analysis revealed that disease duration, glycated hemoglobin (HbA1c), low-den-
sity lipoprotein cholesterol (LDL-C) compliance rate, homocysteine (HCY), urinary microalbumin 
(MAU), urinary albumin-to-creatinine ratio (UACR), and fasting insulin (FINS) were independent risk 
factors for MACE. Novel hypoglycemic agents exhibited low utilization rates and were associated with 
an increased risk of MACE. Conclusion: Prolonged T2DM duration, poor glycemic control, and renal 
impairment are critical risk factors for MACE. Primary hospitals should promote the use of hypoglyce-
mic agents with cardiovascular protective effects to mitigate MACE risk. 
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1. 引言 

心血管疾病(CVD)是糖尿病患者死亡的主要原因，而 2 型糖尿病(T2DM)患者又是心血管疾病的高危

人群[1]。基层医院作为慢性病防控的前沿阵地，由于资源、技术和专业能力的限制，尤其是农村地区的

糖尿病防控数据缺失，其 T2DM 合并 MACE 的研究仍较匮乏。对于合并动脉粥样硬化性心血管疾病

(ASCVD)的糖尿病患者，指南推荐应用具有心脏获益的降糖药物，以降低心血管疾病的风险[2]。然而，

在中国，尽管城市地区的糖尿病发病率更高，但农村地区呈现上升趋势，且与更高的过度死亡率相关。

这些问题增加了患者发生 MACE 的风险，因此，基层医院应加强对 T2DM 患者的科学指导和综合管理，

尤其是 MADE 共病的研究与防控。 
基于以上背景，本研究采用真实世界观察性研究方法，记录患者基本临床资料、实验室检查结果、降糖

药物使用情况，并对这些患者进行为期 2 年的随访观察。构建多因素 Cox 风险回归模型分析 T2DM 相关

MACE 的影响因素。该研究旨在为早期识别 T2DM 相关 MACE 风险因素、制定及时有效的防治策略提供科

学依据。 

2. 对象和方法 

2.1. 研究对象 

该研究采用真实世界观察性研究的方法，于 2020 年 9 月纳入在山东省聊城市东昌府人民医院内分泌
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科住院的 T2DM 农村患者，收集患者临床资料并随访观察至 2021 年 8 月。 

2.2. 研究方法 

2.2.1. 纳入和排除标准 
纳入标准包括：(1) 符合 2020 年美国糖尿病协会 T2DM 诊断标准[3]；(2) 年龄 ≥ 18 岁；(3) 资料完

整且完成 2 年随访。排除标准包括：(1) 1 型糖尿病；(2) 年龄 < 18 岁；(3) 严重心脑血管系统疾病，包

括瓣膜性心脏病、风湿性心脏病、影响脑部和脑血管系统的自身免疫性疾病；(4) 严重慢性支气管炎、慢

性阻塞性肺疾病或肺栓塞；(5) 精神障碍或意识障碍；(6) 妊娠或哺乳期；(7) 医疗记录不完整或失访。 

2.2.2. 研究指标 
(1) 收集患者基线临床数据，具体包括：年龄、性别、糖尿病病程、体重指数(BMI)、吸烟史、饮酒

史、高血压病史、心血管疾病和糖尿病家族史。(2) 实验室检查结果，具体包括：空腹葡萄糖(FPG)、HbA1c、
血脂谱、肝肾功能、HCY、超敏 C 反应蛋白(hsCRP)、MAU、UACB、空腹 C 肽(C-P)、FINS、甲功；血

浆纤维蛋白原(FIB)、血肌酐(Scr)和血尿酸(UA)。(3) 降糖药治疗情况：胰岛素注射液、二甲双胍、α-糖苷

酶抑制剂、磺脲类、噻唑烷二酮类、钠–葡萄糖协同转运蛋-2 (SGLT-2)抑制剂和胰高血糖素样肽-1 (GLP-
1)受体激动剂。(4) LDL-C 达标率：根据中国 2 型糖尿病的综合控制指标，未合并动脉粥样硬化性心血管

疾病的患者，LDL-C < 2.6 mmol/L，合并动脉粥样硬化性心血管疾病的患者，LDL-C < 1.8 mmol/L [4]。 

2.2.3. 随访和结局 
每 3 个月对患者进行 1 次电话随访，每 6 个月进行 1 次门诊随访，为期 2 年。主要结局为：是否出

现 MACE 事件。MACE 的定义参照 Mehta 等人和 Tsai 等人的研究：(1) 心血管性死亡；(2) 非致死性心

肌梗死；(3) 非致死性脑卒中；(4) 心力衰竭；(5) 心室纤颤或心室速；(6) 经皮心导管介入术或冠状动脉

旁路移植术[5]。2 年随访期结束时终止随访。 

2.2.4. 统计学方法 
数据采用均数 ± 标准差或中位数(四分位间距)描述连续变量，分类变量以频数(百分比)表示。组间

比较分别采用 t 检验/Mann-Whitney U 检验(连续变量)和卡方检验(分类变量)。通过 Cox 比例风险模型识

别 MACE 危险因素，建模前进行 PH 检验(P > 0.05 满足假设)，单因素分析中 P < 0.1 的变量及临床相关

协变量纳入多因素模型，结果以风险比(HR)及 95%CI 呈现。进一步按基线 MACE 状态建立亚组，分别

进行新发(基线阴性)和复发(基线阳性) MACE 的 Cox 回归分析。采用 SPSS 22.0 和 STATA 完成统计分

析，以 P < 0.05 视为具有统计学意义，PH 检验 P 值 >0 .05 表示满足模型假设检验。 

3. 研究结果 

3.1. 有 MACE 病史者与无 MACE 病史者临床基线特征比较 

本研究最终纳入符合标准的患者共 488 人，其中男性患者 271 人(55.53%)；女性患者 217 人(44.47%)。
依据 MACE 病史将纳入病例分为两个观察组。其中 174 (35.66%)名患者既往有 MACE 病史；314 (64.34%)
名患者既往无 MACE 病史，具体研究流程见图 1。 

与无 MACE 病史组患者相比，MACE 病史组患者的 T2DM 病程更长(10.65 年 vs 8.70 年，P < 0.001)，
BMI 更高(24.61 vs 25.17, P = 0.02)。MACE 组血糖水平更高，血脂控制更差，FPG (P < 0.001)、HbA1c 
(P < 0.001)、LDL-C (P < 0.001)、TC (P = 0.013)和 HCY (P < 0.001)均高于无 MACE 病史组。LDL-C 达标

率在 MACE 组患者仅为 16.67%，而非 MACE 组患者达标率显著高于前者，为 28.66% (P = 0.003)。MACE
组 FINS 水平显著高于非 MACE 组(P = 0.002)，而 C 肽水平无明显差异。MAU 和 UACR 在 MACE 组患
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者中水平更高，提示有 MACE 病史的患者 DM 肾脏并发症更常见。此外，MACE 组患者 SGLT2i 的治疗

比例仅为 9.77%，而 GLP-1RA 治疗比例也仅为 8.05%，两种药物的治疗比例均低于非 MACE 组患者

(28.66%, 16.24%)，见表 1。 
 

 
Figure 1. Research process 
图 1. 研究流程 

 
Table 1. Comparison of baseline characteristics between patients with and without MACE history 
表 1. 有/无 MACE 病史患者的基线特征对比 

变量 年龄(岁) 病程

(年)  BMI 性别(%) 
女/男 

吸烟史
(%) 

饮酒史
(%) 

高血压
(%) 

心血管

疾病家

族史(%) 

糖尿病

家族史
(%) TG 

(mmol/L) 
TC 

(mmol/L) 
HbA1c 

(%) 

FPG 
(mmol/

L) 

HDLC 
(mmol/ 

L) 

LDLC 
(mmol/ 

L) 
否/是 否/是 无/有 无/有 无/有 

总计， 
N = 488 

62.83 ± 
8.00 

9.25 
(7.00, 
11.90) 

24.97 
(23.16, 
26.50) 

44.47/ 
55.53 

85.04/14.
96 

74.80/ 
25.20 

63.11/ 
36.89 

70.29/ 
29.71 

85.04/ 
14.96 

1.86 (1.46, 
2.23) 

4.89 ± 
1.85 

7.97 
(6.56, 
9.93) 

8.36 
(7.55, 
9.25) 

0.99 
(0.81, 
1.15) 

3.33 ± 
1.06 

无 MACE
病史组， 
N = 314 

62.56 ± 
8.31 

8.70 
(6.50, 
11.00) 

25.17 
(23.26, 
26.74) 

44.27/ 
55.73 

85.35/14.
65 

73.89/ 
26.11 

64.65/35
.35 

72.29/ 
27.71 

86.31/ 
13.69 

1.87 (1.42, 
2.23) 

4.74 ± 
1.92 

7.42 
(6.41, 
8.63) 

8.29 
(7.50, 
9.02) 

1.01 
(0.81, 
1.15) 

3.20 ± 
1.06 

MACE 病

史组， 
N = 174 

63.31 ± 
7.42 

10.65 
(7.60, 
13.08) 

24.61 
(22.98, 
26.16) 

44.83/ 
55.17 

84.48/15.
52 

76.44/ 
23.56 

60.34/39
.66 

66.67/ 
33.33 

82.76/ 
17.24 

1.86 (1.49, 
2.21) 

5.16 ± 
1.69 

10.08 
(7.93, 
11.76) 

8.58 
(7.72, 
10.03) 

0.98 
(0.79, 
1.15) 

3.56 ± 
1.00 

P 0.305 <0.00
1 0.020 0.905 0.797 0.534 0.345 0.193 0.293 0.928 0.013 <0.001 <0.001 0.526 <0.001 

变量 
LDLC 达

标率，n 
(%) 0/1 

FIB 
(g/L) 

hsCRP 
(mg/L)  

HCY 
(μmol/L) 

血肌酐
(μmol/L) 

尿酸
(μmol/L) 

FT4 
(pmol/L) TSH (μIU/mL) MAU 

(mg/L) 
UACR 
(mg/g) 

C-P 
(μg/L) 

FINS 
(μIU/ 
mL) 

SGLT-2
抑制剂 
无/有 

GLP-1
受体激

动剂 
无/有 

总计， 
N = 488 

75.61/24.3
9 

3.41 ± 
1.38 

3.73  
(2.82, 
4.79) 

12.12 
(8.90, 
16.46)  

50.64 ± 
11.07 

355.44 ± 
41.75  

15.70 ± 
2.30  2.75 (1.81, 3.53) 

26.60 
(14.90, 
68.30) 

15.73 
(10.29, 
46.21) 

0.62 ± 
0.15  

7.00 
(6.64, 
8.75) 

78.07/ 
21.93 

86.68/ 
13.32 

无 MACE
病史组， 
N = 314 

71.34/28.6
6 

3.32 ± 
1.40 

3.62  
(2.79, 
4.65) 

10.52 
(8.38, 
15.05) 

50.95 ± 
10.51  

354.22 ± 
41.64  

15.75 ± 
2.35  2.88 (1.79, 3.58)  

21.71 
(13.41, 
63.39) 

13.01 
(9.08, 
38.01) 

0.62 ± 
0.16  

6.98 
(6.63, 
8.81) 

71.34/ 
28.66 

83.76/ 
16.24 
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续表 

MACE 病

史组， 
N = 174 

83.33/1
6.67 

3.57 ± 
1.34 

4.02  
(2.88, 
5.05) 

14.86 
(11.60, 
18.05) 

50.08 ± 
12.02  

357.64 ± 
41.99  

15.62 ± 
2.22  2.59 (1.84, 3.43)  

49.62 
(18.80, 
71.70) 

34.74 
(13.26, 
51.82) 

0.62 ± 
0.15  

7.80 
(7.65, 
9.65) 

90.23/ 
9.77 

91.95/ 
8.05 

P 0.003 0.059 0.062 <0.001 0.422 0.387 0.539 0.457 <0.001 <0.001 0.783 0.002 <0.001 0.011 

3.2. MACE 发生率 

在 2 年的随访期间，我们观察到 488 例患者中共有 252 名患者(51.64%)发生了 MACE 事件。基线有

MACE 病史的 174 名患者中，有 128 名(73.56%)经历了 MACE 的复发，而在基线无 MACE 病史的 314 名

患者中，有 124 名(39.49%)出现了新发 MACE，MACE 组复发比例显著高于非 MACE 组新发比例(P < 
0.001)，见图 2。 

 

 
Figure 2. MACE incidence analysis chart 
图 2. MACE 发生率分析图 

 
接下来，我们进一步分析了发生(252 名)与未发生(236 名) MACE 事件患者的基线临床资料。结果显

示：与未发生 MACE 事件的患者相比，发生 MACE 事件的患者 T2DM 病程更长，血糖、血脂控制更差，

LDL-C 达标率更低(P < 0.001)。MAU、UACR 水平更高，血清 HYC 和 hsCRP 水平更高，见表 2。 
 

Table 2. Comparison of clinical baseline characteristics at admission between 252 Patients who experienced MACE and 236 patients 
who did not during a 2-year follow-up period 
表 2. 2 年随访期内 252 名发生的 MACE 患者与 236 例未发生 MACE 患者入院时临床基线特征对比 

变量 年龄(岁) 病程(年) BMI 性别(%)
女/男 

吸烟史
(%) 

饮酒史
(%) 

高血压
(%) 

心血管疾

病家族史
(%) 

糖尿病家

族史(%) TG 
(mmol/

L) 

TC 
(mmol/L

) 

HbA1c 
(%) 

FPG 
(mmol/L

) 

HDLC 
(mmol/

L) 

LDL-C 
(mmol/

L) 
否/是 否/是 无/有 无/有  

无/有 

总计， 
N = 488 

62.83 ± 
8.00 

9.25 
(7.00, 
11.90) 

24.97 
(23.16, 
26.50) 

44.47/ 
55.53 

85.04/ 
14.96 

74.80/ 
25.20 

63.11/ 
36.89 

70.29/ 
29.71 

85.04/ 
14.96 

1.86 
(1.46, 
2.23) 

4.89 ± 
1.85 

7.97 
(6.56, 
9.93) 

8.36 
(7.55, 
9.25) 

0.99 
(0.81, 
1.15) 

3.33 ± 
1.06 
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续表 

否， 
N = 236 

62.52 ± 
8.25 

7.40 
(5.68, 
8.90) 

24.78 
(23.14, 
26.40) 

41.53/ 
58.47 

88.56/ 
11.44 

75.00/ 
25.00 

75.00/ 
25.00 

70.34/ 
29.66 

85.17/ 
14.83 

1.70 
(1.32, 
2.16) 

4.51 ± 
1.97 

6.92 
(6.17, 
7.95) 

8.23 
(7.42, 
8.95) 

1.02 
(0.89, 
1.14) 

2.79 ± 
0.89 

是， 
N = 252 

63.12 ± 
7.77 

11.50 
(9.40, 
13.20) 

25.00 
(23.19, 
26.67) 

47.22/ 
52.78 

81.75/ 
18.25 

74.60/ 
25.40 

51.98/
48.02 

70.24/ 
29.76 

84.92/ 
15.08 

1.96 
(1.64, 
2.29) 

5.24 ± 
1.66 

9.62 
(7.87, 
11.38) 

8.54 
(7.71, 
9.72) 

0.93 
(0.73, 
1.15) 

3.83 ± 
0.95 

P 0.417 <0.001 0.363 0.206 0.035 0.920 <0.001 0.981 0.939 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.014 <0.001 

变量 

LDLC 达

标率，n 
(%) 
0/1 

FIB (g/L) hsCRP 
(mg/L)  

HCY 
(μmol/L) 

血肌酐
(μmol/L) 

尿酸
(μmol/L)  

FT4 
(pmol/

L) 

TSH 
(μIU/mL) 

MAU 
(mg/L) UACR (mg/g) C-P 

(μg/L) 

FINS 
(μIU/ 
mL) 

SGLT-2
抑制剂 
无/有 

GLP-1
受体激

动剂 
无/有 

总计， 
N = 488 

75.61/24.39 3.41 ± 
1.38 

3.73 
(2.82, 
4.79) 

12.12 
(8.90, 
16.46) 

50.64 ± 
11.07  

355.44 ± 
41.75  

15.70 
± 2.30  

2.75 
(1.81, 
3.53)  

26.60 
(14.90, 
68.30) 

15.73 (10.29, 
46.21)  

0.62 ± 
0.15 

7.00 
(6.64, 
8.75) 

78.07/ 
21.93 

86.68/ 
13.32 

否， 
N = 236 

60.17/39.83 3.43 ± 
1.42 

3.23 
(2.56, 
3.89) 

8.90 
(7.51, 
10.36) 

51.04 ± 
10.33  

348.33 ± 
39.85  

14.98 
± 2.29  

2.97 
(1.87, 
3.72)  

16.16 
(10.48, 
20.89) 

10.34 (7.61, 12.62) 0.59 ± 
0.17  

5.21 
(4.67,  
6.13) 

72.88/ 
27.12 

84.75/ 
15.25 

是， 
N = 252 

90.08/9.92 3.39 ± 
1.35 

4.54 
(3.49, 
5.75) 

16.27 
(13.83, 
19.43) 

50.28 ± 
11.73  

362.10 ± 
42.47  

16.38 
± 2.11  

2.56 
(1.79, 
3.44)  

67.42 
(47.75, 
84.37) 

45.55 (30.36, 
57.55) 

0.65 ± 
0.13  

8.32 
(7.62, 
10.53) 

82.94/ 
17.06 

88.49/ 
11.51 

P <0.001 0.752 <0.001 <0.001 0.447 <0.001 <0.001 0.088 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.007 0.224 

3.3. 发生 MACE 事件的危险因素分析 

为了识别发生 MACE 事件的危险因素，我们进行了多因素 Cox 回归分析和风险比例假设检验(PH 检

验)。结果显示：对于总体人群来说，病程每增加一年，MACE 风险增加 1.15 倍(HR: 1.15, 95%CI: 1.11~1.19)；
HbA1c 每增加一单位，MACE 风险增加 1.08 倍(HR: 1.08, 95%CI: 1.03~1.14)；LDL-C 达标率每增加 1%，

MACE 风险降低 30% (HR: 0.7, 95%CI: 0.46~1.08)；HCY 每增加一单位，MACE 风险增加 1.06 倍(HR: 1.06, 
95%CI: 1.03~1.10)；尿 MAU 每增加一单位，MACE 风险增加 1.02 倍(HR: 1.02, 95%CI: 1.01~1.02)；尿

UACR 每增加一单位，MACE 风险增加 1.01 倍(HR: 1.01, 95%CI: 1.01~1.02)；FINS 每增加一单位，MACE
风险增加 1.03 倍(HR: 1.03, 95%CI: 1.01~1.05)。进一步 PH 检验显示，除 HCY、MAU、UACR (P < 0.05)
不满足假设，病程、HbA1c、LDL-C 达标率、FINS 满足了比例假设，具有临床预测价值，见表 3。 

 
Table 3. Multivariate Cox risk regression analysis of risk factors for MACE 
表 3. 多因素 Cox 风险回归分析发生 MACE 的危险因素 

变量 
单因素 多因素 PH 检验 

β S.E. Z P HR (95%CI) P HR (95%CI) P χ2 

病程 0.22 0.02 14.00 <0.001 1.25 (1.21~1.29) <0.001 1.15 (1.11~1.19) 0.787 0.073 

BMI 0.04 0.03 1.65 0.099 1.05 (0.99~1.10)     

TC (mmol/L) 0.13 0.03 3.93 <0.001 1.14 (1.07~1.21)     

HbA1c (%) 0.29 0.02 13.01 <0.001 1.34 (1.28~1.40) 0.003 1.08 (1.03~1.14) 0.112 2.523 

FPG (mmol/L) 0.13 0.02 6.75 <0.001 1.14 (1.10~1.18)     

LDL-C (mmol/L) 0.62 0.06 10.63 <0.001 1.85 (1.65~2.08)     

LDL-C 达标率        0.213 1.552 

0     1.00 (Reference)  1.00 (Reference)   

1 −1.37 0.21 −6.49 <0.001 0.25 (0.17~0.38) 0.108 0.70 (0.46~1.08)   
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续表 

HCY (μmol /L) 0.20 0.01 16.46 <0.001 1.22 (1.19~1.25) <0.001 1.06 (1.03~1.10) <0.001 13.994 

MAU (mg/L) 0.04 0.00 17.84 <0.001 1.04 (1.03~1.04) <0.001 1.02 (1.01~1.02) 0.004 8.211 

UACR (mg/g) 0.04 0.00 17.95 <0.001 1.04 (1.04~1.05) <0.001 1.01 (1.01~1.02) 0.030  

FINS (μIU/mL) 0.07 0.01 9.27 <0.001 1.08 (1.06~1.09) 0.002 1.03 (1.01~1.05) 0.489 0.479 

3.4. 新发 MACE 事件的危险因素 

对非 MACE 组的患者我们分析了新发 MACE 事件的危险因素，结果显示：病程(HR: 1.18, 95%CI: 
1.12~1.25)、HCY (HR: 1.07, 95%CI: 1.02~1.12)、MAU (HR: 1.03, 95%CI: 1.02~1.03)、UACR (HR: 1.02, 
95%CI: 1.01~1.03)和 FINS (HR: 1.06, 95%CI: 1.03~1.10)是新发 MACE 的独立危险因素。PH 检验结果显

示，该模型 HCY 和 MAU 不满足假设(P < 0.05)，见表 4。 
 

Table 4. Cox regression analysis of new risk factors for MACE in patients without a history of MACE 
表 4. Cox 回归分析无 MACE 病史患者 MACE 新发的危险因素 

变量 病程 HbA1c (%) HCY (μmol/L) MAU (mg/L) UACR (mg/g) FINS (μIU/mL) 

β 0.17 0.05 0.06 0.03 0.02 0.06 

S.E. 0.03 0.04 0.02 0.00 0.01 0.02 

Z 5.77 1.20 2.84 6.77 4.81 3.71 

P <0.001 0.230 0.005 <0.001 <0.001 <0.001 

HR 
(95%CI) 1.18 (1.12~1.25) 1.05 (0.97~1.15) 1.07 (1.02~1.12) 1.03 (1.02~1.03) 1.02 (1.01~1.03) 1.06 (1.03~1.10) 

PH 检验 0.428 0.219 0.001 0.030 0.407 0.854 

3.5. 复发 MACE 事件的危险因素 

对 MACE 组的患者我们分析了复发 MACE 事件的危险因素，结果显示：病程(HR: 1.13, 95%CI: 
1.08~1.19)、HbA1c (HR: 1.17, 95%CI: 1.08~1.26)和 MAU (HR: 1.01, 95%CI: 1.01~1.02)是 MACE 复发的独

立危险因素。PH 检验结果显示，该模型除 HCY 和 MAU 不满足假设(P < 0.05)，见表 5。 
 

Table 5. Cox regression analysis of risk factors for MACE recurrence in patients with a history of MACE 
表 5. Cox 回归分析既往 MACE 病史患者 MACE 复发的危险因素 

变量 病程 HbA1c (%) HCY (μmol/L) MAU (mg/L) UACR (mg/g) FINS (μIU/mL) 

β 0.12 0.15 0.04 0.01 0.01 0.03 

S.E. 0.03 0.04 0.02 0.00 0.00 0.01 

Z 4.83 3.91 1.73 3.32 1.44 1.94 

P <0.001 <0.001 0.084 <0.001 0.151 0.052 

HR 
(95%CI) 

1.13  
(1.08~1.19) 1.17 (1.08~1.26) 1.04 (0.99~1.09) 1.01 (1.01~1.02) 1.01 (1.00~1.02) 1.03 (1.00~1.06) 

PH 检验 0.423 0.216 0.001 0.029 0.405 0.860 
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4. 讨论 

本研究采用真实世界观察性研究方法，以聊城市农村地区 488 名 T2DM 患者为研究对象，通过 2 年

随访发现：(1) 糖尿病患者 MACE 风险新发以及复发率均较高(比例 39.49%，73.56%)；(2) 基线时有 MACE
病史组患者病程更长，血糖、血脂控制更差，病程、HbA1c 和 MAU 是该类患者复发 MACE 事件的危险

因素；(3) 基线时无 MACE 病史组患者，病程、HbA1c、LDL-C 达标率、HCY、尿 MAU、尿 UACR 和

FIN 是该类患者新发 MACE 事件的危险因素；(4) SGLT-2 抑制剂与 GLP-1RA 使用率在两组患者中均较

低，尤其是 MACE 组。 
构建 Cox 风险回归模型对 T2DM 患者 2 年内 MACE 相关风险因素进行分析。研究发现本市农村地

区住院患者 MACE 发病率较高，约为 47.68%~52.30%，其中 51.64%的患者在 2 年随访期内发生 MACE。
Cox 多因素分析确定 MACE 的独立风险因素为 T2DM 病程、HbA1c、TG、HCY、MAU、UACR 以及

FINS。这些指标在预测近期 MACE 发生、复发和新发中均具有潜在的价值。此次研究所获得的结果对于

指导基层医疗实践具有重要的临床意义。 
长期的高血糖可引起心肌能量代谢障碍、过度的炎症反应以及氧化应激等病理生理改变，最终导致

糖尿病性心肌病和心力衰竭[6]。研究表明，心肌梗死患者中，合并 T2DM 的患者具有更高的死亡率[7]。
DM 的持续时间也被认为是微血管和大血管并发症产生的主要原因之一。本研究所设立的各个亚组的横

向比较中，既往有 MACE 病史的患者、随访期内出现复发和新发 MACE 的患者平均 T2DM 病程均更长。

Cox 回归研究结果进一步证实 T2DM 病程是 MACE 发生的关键独立危险因素。因此，T2DM 患者的血糖

长期管理是极其必要的。 
HbA1c 与疾病死亡率密切相关，有研究显示：HbA1c 百分比每增加 1%，冠心病风险将增加 1.5% [8]，

与 Jiao 等[9]关于 HbA1c 可作为 T2DM、冠心病患者发生主要不良心血管事件的预测因素和评估冠脉病

变的严重程度的研究一致。本研究中，既往 MACE 病史患者、MACE 新发患者、MACE 复发患者的 HbA1c
比例显著高于其对应人群，提示 HbA1c 作为反映血糖控制效果的指标，其比例的升高与 MACE 风险的

增加密切相关。该结果也在 Cox 回归模型中得到证实。 
代谢综合征伴随胰岛素抵抗、血脂异常(高 TG 血症、高 TC 血症、高 LDL-C 血症)、高 HCY 血症、

高 FINS 血症等糖脂代谢异常，这些指标目前已经被用于预测心血管不良事件的发生[10]。本研究通过 Cox
风险回归分析发现，上述标志物可作为预测 T2DM 近期(2 年内) MACE 事件发生的指标。分组比较后发

现，既往 MACE 病史患者、MACE 新发和复发患者的 LDL-C 治疗达标率更低。我们考虑 LDL-C 达标率

可能在预测 MACE 发生中更具实际的临床意义。本次研究 Cox 风险回归分析未出现的阳性结果可能是由

于样本量和随访时间的局限性。未来需要更大样本量和更长的随访周期来明确。 
肾功能障碍是 T2DM 主要并发症之一，高血糖可引起微血管损伤，加速肾功能障碍的进展。有研究

表明，MAU 和 UACR 与内皮功能障碍关联，可作为反映早期肾损伤的标志物[11]。MAU 也与颈动脉内

膜增厚相关，可作为早期动脉硬化的指征[12]。UACR 也被证实与心血管风险密切相关[13]。本研究亚组

横向比较以及 Cox 风险回归分析得到一致的结果。我们首次发现 MAU 和 UACR 水平升高可反映 T2DM
患者近期 MACE 发生风险，是 MACE 主要危险因素。该结果与上述临床研究结果相吻合。 

SGLT-2 抑制剂可有效降低血糖和 HbA1c 水平，有助于控制体重增加[14]。同时，对心血管系统也具

有明显的保护作用，如：降低血压、减少心肌梗死发生率以及心力衰竭再入院率[15]。而 GLP-1 受体激

动剂通过中枢和外周双重作用减轻肥胖，改善心血管疾病预后和结局[16]。经分析后我们发现，SGLT-2
抑制剂和 GLP-1 受体激动剂的使用与 MACE 风险降低密切相关，提示 SGLT-2 抑制剂和 GLP-1 受体激

动剂具有心血管保护作用。这些发现为基层医疗环境中 T2DM 患者的药物选择提供了新的思路。 
综上所述，我们发现 T2DM 病程、HbA1c、TG、HCY、MAU、UACR 及 FINS 等指标是近期 MACE
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发生的潜在风险因素，这些临床指标可用于预测 T2DM 患者近期 MACE 的发生。另外，我们发现 SGLT-
2 抑制剂和 GLP-1 受体激动剂在农村地区应用率偏低，与近期 MACE 发生密切相关。SGLT-2 抑制剂和

GLP-1 受体激动剂作为兼具心血管保护作用的降糖药，在面向农村地区的基层医疗中增加其使用率，有

望成为降低 T2DM 近期 MACE 风险的新方案。本次研究受限于样本量小和随访时间短，所得到的研究结

果可能会产生潜在的偏倚。未来需要多中心大样本量和更长的随访时间分析 T2DM 相关 MACE 的危险

因素以对当前的研究结果进行补充。 
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