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【摘要 】　目的　分析糖尿病足溃疡(diabeticfootulcer,DFU)患者愈合后复发的影响因素并构建风险预测模型.方法　选取

２０１７年１月至２０１９年１２月我院收治的DFU患者２６３例作为研究对象,并根据随访２年内DFU复发情况将患者分为复发组

(n＝６９)和未复发组(n＝１７８).结果　两组患者年龄、糖尿病病程、糖化血红蛋白、C反应蛋白、白细胞计数、心脑血管病史、

糖尿病周围神经病变、糖尿病视网膜病变、Wagner分级、踝肱指数比较,差异均有统计学意义(均P＜０．０５);年龄(＞６３岁)、糖尿

病病程(＞１０年)、糖化血红蛋白(＞９．０７％)、白蛋白(≤３９．５７g/L)、C反应蛋白(＞４．１４mg/L)、白细胞计数(＞７．０９×１０９/L)是

DFU患者愈合后复发的独立危险因素(均P＜０．０５).决策曲线结果显示,风险阈值＞０．２２时,此预测模型可以提供显著额外的

临床净收益.结论　基于 DFU愈合后复发的独立影响因素构建的风险预测模型,可为 DFU患者的防治提供重要指导策略.
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【Abstract】　Objective　Toanalyzetheinfluencingfactorsofdiabeticfootulcer(DFU)recurrenceamong
thosepatientswithhealingDFU,andconstructariskpredictionmodel．Methods　Atotalof２６３DFUpaＧ
tientsadmittedtoahospitalfromJanuary,２０１７toDecember,２０１９wereselectedforthestudy．TheparticiＧ
pantsweredividedintotherecurrencegroup(n＝６９)andthenonＧrecurrencegroup(n＝１７８)accordingto
therecurrenceofDFUwithin２yearsoffollowＧup．Results　Therewerestatisticallysignificantdifferences
intheage,courseofdiabetes,glycosylatedhemoglobin,CＧreactiveprotein(CRP),whitebloodcell(WBC)

count,historyofcardiocerebrovasculardiseases,diabeticperipheralneuropathy,diabeticretinopathy,WagＧ
nerClassificationandankleＧbrachialindexbetweenthetwogroups(allP＜０．０５)．Age(＞６３years),course
ofdiabetes(＞１０years),glycosylatedhemoglobin(＞９．０７％),albumin(≤３９．５７g/L),CRP (＞４．１４mg/L)

andWBCcount(＞７．０９×１０９/L)wereindependentriskfactorsofrecurrenceamongDFUpatientswith
healingDFU(allP＜０．０５)．TheresultsofdecisioncurveshowedthatthepredictionmodelprovidedsignifiＧ
cantlyadditionalclinicalnetbenefitswhentheriskthresholdwasabove０．２２．Conclusions　TheriskpredicＧ
tionmodelestablishedonthoseindependentinfluencingfactorsofrecurrenceafterthehealingofDFUcan
provideimportantguidanceforDFUpreventionandtreatmentamongthosepatients．
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　　糖尿病足溃疡(diabeticfootulcer,DFU)是临

床常见的糖尿病严重并发症之一,该病患者愈合

后再次感染、复发、截肢的概率较高,导致治疗难

度和死亡风险增大,严重影响患者的生命健康和

生活质量[１Ｇ２].研究[３]显示,患者首次 发 生 足 溃

疡后,第 １、３、５ 年 溃 疡 复 发 率 分 别 为 １８．０％、

３３９％、３９．０％,再发溃疡距首发时间中位数为

３６个月.可见,DFU患者愈合后的复发率较高,远

期预后效果较差.目前,临床上对于DFU患者愈合

后复发的预测手段较少,难以早期发现并评估疾病

风险,而列线图(nomogram)模型是医学中常用的评

估预后工具,有利于推进护理人员对DFU患者的针

对性护理干预[４].糖尿病患者因各种因素极易导致

DFU复发,足溃疡复发表示糖尿病患者的症状恶

化,进一步增加了截肢和危害健康的风险[５].因此,
本研究探讨DFU 患者愈合后复发的影响因素并构

建风险预测模型,旨在为护理人员制订更好的干预

方案提供理论基础.
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１　对象与方法

１．１　研究对象　于２０１７年１月至２０１９年１２月采

用随机抽样法选取我院住院治疗后溃疡愈合的

DFU患者进行前瞻性纵向随访,患者资料选取完成

于２０１９年１２月,随访时间完成于２０２１年１２月.
采用N＝(Zα/２S/δ)２ 计算样本量,最终所需样本量为

２７３例.根据随访２年内 DFU患者病情是否复发分

为复发组和未复发组.纳入标准:患者病情符合DFU
诊断标准,且 Wagner分级为１~５级[６Ｇ７];年龄≥１８
岁;临床资料保存完整.排除标准:其他非糖尿病原

因导致的足溃疡;合并恶性肿瘤及危重症;认知障碍

或精神异常;拒绝参与随访或中途退出.本研究经医

院医学伦理委员会审批同意(HY２０１６KY０８０５),入组

患者及家属均签署知情同意书.

１．２　方法

１．２．１　一般临床资料调查　建立患者资料库,详细

记录患者入院后的治疗情况、随访情况,由经过培训

的责任护士通过病历记录、电子病案、护理记录等方

式收集患者资料.(１)一般人口学资料:性别、年龄.
(２)并发症相关资料:糖尿病周围神经病变(diabetic
peripheralneuropathy,DPN)、糖尿病肾病(diabetic
nephropathy,DN)、糖尿病视网膜病变(diabeticretＧ
inopathy,DR).(３)病史资料:体质量指数(body
massindex,BMI)、糖尿病病程、吸烟史、饮酒史、高
血压病史、心脑血管病史.(４)收集并分析出院后未

复发组随访结束时、出院后复发组首次复发时患者

Wagner分级、踝肱指数、是否缺血以及相关生化指

标.①所有患者均于清晨空腹时抽取静脉血用于相

关生化指标的检测,采用 AU５４００全自动生化分析

仪(日本 Olympus公司)检测糖化血红蛋白(GlycoＧ
sylatedhemoglobin,HbA１c)、C 反应蛋白(CＧreacＧ
tiveprotein,CRP)、白蛋白(albumin,ALB)、白细胞

计数(whitebloodcellcount,WBC)水平.②WagＧ
ner分级标准:Ⅰ级:主要出现在皮肤浅层,表面溃疡

无感染;Ⅱ级:穿透性溃疡深入到关节、肌肉,并伴随

皮肤中层感染;Ⅲ级:深部溃疡常影响到骨组织,并
有深部脓肿或骨髓炎,并伴随皮肤深层感染;Ⅳ级:
局部或足特殊部位的坏疽,可合并感染和神经病变;

Ⅴ级:足大部分坏疽或是坏死.③使用超声多普勒

血流检测仪(型号:BVＧ５２０T＋,深圳市贝斯曼精密

仪器有限公司)测量患者踝肱指数,患者取仰卧位静

息５min,分别测量双侧上臂和踝部(胫后动脉或足

背动脉)动脉收缩压.踝部动脉压与肱动脉压之间

的比值即为踝肱指数.

１．２．２　患者随访　采用微信、电话与门诊随访结合

的方式,每４个月随访１次,持续２年,收集患者溃

疡是否复发等相关资料,溃疡复发定义为与之前溃

疡相同或不同部位发生的直径至少５mm 的全层表

皮破损[８].本研究中复发组指标为随访时首次发现

DFU患者愈合后复发时的指标,非复发组指标为最

后一次随访时的指标.

１．３　统计学处理　采用SPSS２１．０软件分析处理数

据.计量资料以x±s表示,两组间比较采用t检验,
多组 间 比 较 采 用 单 因 素 方 差 分 析;计 数 资 料 以

[n(％)]表示,组间比较采用χ２ 检验;采用 Medcalc软

件进行受试者工作特征(receiveroperatingcharacterisＧ
tic,ROC)曲线绘制,ROC曲线分析获取各因素的最

佳截断值及曲线下面积(areaunderthecurve,AUC),
多因素Logistic回归分析筛选影响DFU患者愈合后

复发的独立危险因素,R软件构建 DFU 患者愈合后

复发的风险预测模型,校正曲线对预测模型进行内部

验证,决策曲线评估预测模型的预测效能,以P＜
００５或P＜０．０１为差异有统计学意义.

２　结果

２．１　DFU 患者愈合后复发情况　本研究中随机选

取了２７３例 DFU 患者作为研究对象,其中３２例患

者失访,其余２４７例患者均纳入本研究.完成随访

的患者中男１４９例,女９８例,年龄４０~８２岁,平均

年龄(６２．２４±９．５６)岁.根据随访２年内 DFU 患者

病情是否复发分为复发组(n＝６９)和未复发组(n＝
１７８),DFU患者愈合后复发率为２７．９４％.

２．２　两组患者的临床资料比较　两组患者年龄、糖
尿病病程、HbA１c、CRP、WBC、心脑血管病史、DPN、

DR、Wagner分级、踝肱指数比较,差异均有统计学意

义(均P＜０．０５),见表１(无统计学意义项目略).

表１　DFU患者愈合后复发的单因素分析

项　目
复发组

(n＝６９)

未复发组

(n＝１７８)
t/χ２ P

年龄(x±s,岁) ６５．５９±８．２７ ５４．３０±８．４５ ９．４８２ ＜０．００１
糖尿病病程(x±s,t/a) １２．５２±４．２７ ８．６０±３．９２ ６．８７７ ＜０．００１
HbA１c(x±s,％) ９．９０±１．４０ ８．１０±１．２０ １０．１１７ ＜０．００１
ALB(x±s,g/L) ３７．５０±４．１０ ４２．３０±３．６０ ９．０４４ ＜０．００１
CRP(x±s,mg/L) ４．６８±１．２７ ３．２１±０．７９ ８．９７１ ＜０．００１
WBC(x±s,×１０９/L) ９．６７±２．３０ ８．１４±２．９０ ４．３４４ ＜０．００１
DPN[n(％)] ９．０８０ ０．００３
　是 ４１(５９．４２) ６８(３８．２０)

　否 ２８(４０．５８) １１０(６１．８０)

Wagner分级[n(％)] ２４．４９８ ＜０．００１
　Ⅰ~Ⅱ级 ２９(４２．０３) １３４(７５．２８)

　Ⅲ~Ⅴ级 ４０(５７．９７) ４４(２４．７２)
踝肱指数[n(％)] ６．１２９ ０．０１３
　差 ５２(７５．３６) １０４(５８．４３)

　良 １７(２４．６４) ７４(４１．５７)

２．３　相关变量 ROC曲线分析　将表１有统计学差

异的连续变量进行 ROC曲线分析.结果显示:年
龄、糖尿病病程、HbA１c、ALB、CRP、WBC的 AUC
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分别是０．８２９、０７４９、０．８３４、０．８２３、０．８４０、０．６８２;最
佳截断值分别为６３岁、１１年、９．０７％、３９．５７g/L、

４．１４mg/L、７．０９×１０９/L,见表２及图１.

表２　相关变量ROC曲线分析结果

变量 AUC 最佳截断值 Youden指数 灵敏度(％) 特异度(％) ９５％CI P
年龄 ０．８２９ ６３ ０．５０５ ６２．３２ ８８．２０ ０．７７７~０．８７４ ＜０．０１
糖尿病病程 ０．７４９ １１ ０．４４１ ７１．０１ ７３．０３ ０．６９０~０．８０２ ＜０．０１
HbA１c ０．８３４ ９．０７ ０．５３１ ７３．９１ ７９．２１ ０．７８１~０．８７８ ＜０．０１
ALB ０．８２３ ３９．５７ ０．５３１ ７３．９１ ７９．２１ ０．７７０~０．８６９ ＜０．０１
CRP ０．８４０ ４．１４ ０．５４６ ６８．１２ ８６．５２ ０．７８８~０．８８３ ＜０．０１
WBC ０．６８２ ７．０９ ０．２９５ ９１．３０ ３８．２０ ０．６００~０．７２２ ＜０．０１

图１　相关变量ROC曲线

２．４　DFU 患者愈合后复发的多因素COX回归分析

　将单因素有差异指标(年龄、糖尿病病程、HbA１c、

CRP、WBC、心脑血管病史、DPN、DR、Wagner分级、踝
肱指数)作为自变量,进行多因素Cox回归分析.结

果显 示:年 龄(＞６３ 岁)、糖 尿 病 病 程(＞１０ 年)、

HbA１c(＞９．０７％)、ALB(≤３９．５７g/L)、CRP(＞４．１４
mg/L)、WBC(＞７．０９×１０９/L)是DFU患者愈合后复

发的独立危险因素(P＜００５),见表３.
表３　DFU患者愈合后复发的多因素COX回归分析结果

变　量 β SE Wald OR(９５％CI) P
年龄(＞６３岁vs．≤６３岁) ０．０４４ ０．０１３ １０．８４９ １．０４５(１．０１８,１．０７２) ０．００１
糖尿病病程(＞１０年vs．≤１０年) ０．０７７ ０．０３２ ５．９３３ １．０８０(１．０１５,１．１４９) ０．０１５
HbA１c(＞９．０７％vs．≤９．０７％) ０．３６４ ０．１０２ １２．８３９ １．４３９(１．１７９,１．７５５) ＜０．００１
ALB(＞３９．５７g/Lvs．≤３９．５７g/L) Ｇ０．１２２ ０．０３２ １４．０９９ ０．８８５(０．８３１,０．９４３) ＜０．００１
CRP(＞４．１４mg/Lvs．≤４．１４mg/L) ０．３０６ ０．１０６ ８．３５６ １．３５７(１．１０３,１．６７０) ０．００４
WBC(＞７．０９×１０９/Lvs．≤７．０９×１０９/L) ０．１３６ ０．０５６ ５．９７７ １．１４６(１．０２７,１．２７８) ０．０１４
心脑血管病史(是vs．否) ０．１６４ ０．２８２ ０．３３６ １．１７８(０．６７７,２．０４８) ０．５６２
DPN(是vs．否) ０．２１１ ０．２８９ ０．５３４ １．２３５(０．７０１,２．１７４) ０．４６２
DR(是vs．否) Ｇ０．１１２ ０．２７８ ０．１６２ ０．８９４(０．５１８,１．５４２) ０．６８７
Wagner分级(Ⅰ~Ⅱ级vs．Ⅲ~Ⅴ级) ０．４３１ ０．２５７ ２．８０４ １．５３９(０．９２９,２．５４９) ０．０９４
踝肱指数(差vs．良) ０．２２０ ０．３１８ ０．４８０ １．２４７(０．６６８,２．３２７) ０．４８９

２．５　构建 DFU 患者愈合后复发的风险预测模型　
根据多因素分析结果,以年龄、HbA１c、CRP、DPN、
踝肱指数为预测因子,构建DFU患者愈合后复发的

风险预测 Nomogram 模型,经验证,此 Nomogram
预测模型的CＧindex为０．７９６(０．５０１,０．９６３),表明该

风险预测模型的区分度和精准度较好.

２．６　风 险 预 测 Nomogram 模 型 校 正 曲 线 及 临 床

净收益 分 析 　采用 Boostrap抽样 法 进 行 内 部 验

证,重复抽样１０００次以降低拟合偏差并绘制出校

正曲线,此预测模型预测 DFU 患者愈合后复发的

校正曲线趋近于理想曲线,见图２;决策曲线结果

显示,风险阈值≤０．２２时 Nomogram 模型与踝肱

指数有重合现象;风险阈值＞０．２２时,此预测模

型所提供的临床净收益均高于单个独立危险因素

并且在预测 DFU 患者愈合后复发的高风险方面

可以提供显著额外的临床净收益.
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图２　Nomogram模型校正曲线

３　讨论

３．１　DFU 患者愈合后复发的影响因素分析　有研

究[９]证实,年龄是 DFU 复发的独立影响因素,主要

原因是患者年龄越大,细胞免疫能力越差;另外患者

因高龄而生理机能减退,皮肤组织再生能力及防御

能力明显下降,导致其足溃疡容易复发,愈合后复发

不良.本研究结果显示,复发组患者年龄显著高于

未复发组,年龄大是DFU患者愈合后复发的独立危

险因素,可增加患者病情复发的风险.因此,护理人

员应对DFU患者中的老年人群给予较多的关注,督
促老年患者注意足部皮肤的防护,并对下肢进行适

当的按摩,以促进血液的流动.研究[１０]表明,长期糖

尿病患者皮肤组织局部再生能力下降、抵抗力减弱,
增加了不良预后风险,且糖尿病长病程与高龄密切

相关,可能在一定程度上影响了预后.HbA１c是糖

尿病患者进行血糖监控的主要指标,血糖控制较差

的患者容易并发足溃疡.HbA１c水平较高会影响

组织修复,导致 DFU 愈合困难,复发率升高[１１].本

研究中,糖尿病病程较长、高 HbA１c可显著增加

DFU 患 者 愈 合 后 复 发 的 风 险.研 究[１２]表 明,高

ALB是DFU患者截肢的保护因素.ALB可能是局

部皮肤组织再生能力及抵抗力的物质基础,其过低

严重影响DFU患者预后情况[１３].本研究中,复发组

患者ALB水平明显低于未复发组,通过COX回归分

析结果显示,高ALB是DFU患者愈合后复发的保护

因素.CRP在机体受到感染和损伤时呈急剧上升的

状态,是评价和检测 DFU 患者病情严重程度的良好

指标[１４].研究[１５]表明,WBC是 DFU 患者截肢的独

立危险因素.WBC升高表明炎症和感染的反应加强,
而炎症反应期的延长是影响DFU患者伤口难以愈合

的重要原因.本研究中,高 CRP、高 WBC显著增加

DFU患者愈合后复发的风险.因此,护理人员应重视

具有波动性特征的相关指标,避免患者血糖及炎症水

平大幅度上升,指导患者注意控糖和卫生清洁,督促

患者增强机体免疫力,减少并发症的发生.

３．２　DFU 患者愈合后复发的风险预测模型分析　
本研究整合年龄、糖尿病病程、HbA１c、ALB、CRP
及 WBC,开发出了一种预测 DFU 患者愈合后复发

的风险预测模型.内部数据 集 验 证 预 测 模 型 的

CＧindex为０．７９６(０．５０１~０．９６３),决策曲线分析预测

模型预测DFU 患者愈合后复发的风险阈值＞０．２２
时,提供显著附加临床净收益.因此,本研究构建的

预测模型是一种可靠、客观的工具,可量化 DFU 患

者愈合后复发的风险,有利于护理人员早期准确识

别高危患者并进行针对性护理干预策略的制定.本

研究仍存在一定的局限性,只选取了本院收治的患

者进行分析,研究对象的数量有限,其他指标因素并

未收集及研究,这均需在后续研究中进一步探讨和

完善,实现更精准的模型构建和优化.
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