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糖化血红蛋白２４ｈ尿微量蛋白与早期糖尿病肾病的关系

梁东红，伍德荣，何玉强（广西壮族自治区河池市人民医院检验科　５４７０００）

　　【摘要】　目的　探讨２型糖尿病患者糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、２４ｈ尿微量蛋白（２４ｈＵＰ）与早期糖尿病肾病

（ＤＮ）的关系及临床应用价值。方法　经广西壮族自治区河池市人民医院内分泌科２０１１年１～１２月确诊并收治入

院的２型糖尿病患者１６１例，其中有６１例合并ＤＮ。对１６１例患者进行 ＨｂＡ１ｃ、２４ｈＵＰ测定，以 ＨｂＡ１ｃ≤６．５％

（Ａ组）、６．６％～８．０％（Ｂ组）、８．１％～１１．０％（Ｃ组）、＞１１．０％（Ｄ组）为标准分组，比较各组的２４ｈＵＰ。结果　Ａ

组的２４ｈＵＰ明显低于Ｂ组和Ｃ组（犘＜０．０５），Ｂ组和Ｃ组明显低于Ｄ组（犘＜０．０１）；６１例ＤＮ患者，Ｂ组３例

（４．９％），Ｃ组２３例（３７．７％），Ｄ组３５例（５７．４％），Ａ组中无合并ＤＮ患者。结论　ＨｂＡ１ｃ与２４ｈＵＰ、ＤＮ呈正相

关。降低 ＨｂＡ１ｃ，强化降糖可减少２４ｈＵＰ，降低并发ＤＮ的危险性。
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　　２型糖尿病患者血糖升高会使肾小球处于高滤过状态，导

致肾小球毛细血管通透性改变、血管增殖、管腔闭塞从而使肾

脏病变进展。尿微量蛋白（ＵＰ）测定对糖尿病早期肾损害的监

测价值已被公认。本文通过对不同糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）时

的２４ｈ尿微量蛋白（２４ｈＵＰ）检测及分析，探讨 ＨｂＡ１ｃ、２４ｈ

ＵＰ与早期糖尿病肾病（ＤＮ）的关系，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本院内分泌科２０１１年１～１２月确诊并收治

入院的２型糖尿病患者１６１例，男１０３例，女５８例，年龄３４～

８７岁，平均（６２．４５±１３．５３）岁；１６１例中合并ＤＮ患者６１例，

男４４例，女１７例，年龄４８～８７岁，平均（６１．８９±９．６５）岁。

１６１例患者按 ＨｂＡ１ｃ的不同检测结果分为４组：Ａ组 ＨｂＡ１ｃ

≤６．５％（５．８２％±０．３５％）、Ｂ组６．６％～８．０％（７．１２％±

０．４６％）、Ｃ组８．１％～１１．０％（８．７１％±０．５４％）、Ｄ组大于

１１．０％（１３．２３％±１．０２％）。

１．２　检测方法

１．２．１　ＨｂＡ１ｃ的测定　乙二胺四乙酸抗凝管抽取患者血液２

ｍＬ，试剂为上海华臣生物试剂公司生产的 ＨｂＡ１ｃ试剂盒，以

阳离子交换色谱法用 ＭＱ２０００ＨｂＡ１ｃ分析仪进行分析。

１．２．２　２４ｈＵＰ的测定　收集患者２４ｈ的尿液，采用英国朗

道公司生产的ＵＰ检测试剂盒（比色法），在德国罗氏Ｐ８００全

自动生化分析仪上进行分析。

１．３　统计学处理　所有数据均以狓±狊表示，计量资料采用狋

检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　Ａ组的２４ｈＵＰ明显低于Ｂ组和Ｃ组（犘＜０．０５），Ｂ组

和Ｃ组明显低于Ｄ组（犘＜０．０１），见表１。

表１　４组患者的 ＨｂＡ１ｃ、２４ｈＵＰ比较（狓±狊）

组别 狀 ＨｂＡ１ｃ（％） ２４ｈＵＰ（ｍｇ／２４ｈ）

Ａ组 ４４ ５．８２±０．３５ ４９．４±１７．２

Ｂ组 ３０ ７．１２±０．４６ １００．３±２１．６ａ

Ｃ组 ４６ ８．７１±０．５４ １６５．４±５６．７ａ

Ｄ组 ４１ １３．２３±１．０２ ＞３００ｂ

　　注：与Ａ组比较，ａ犘＜０．０１；与Ｂ、Ｃ组比较，ｂ犘＜０．０１。

２．２　Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ组并发ＤＮ的阳性率　１６１例２型糖尿病患者

中，有６１例合并 ＤＮ，其中 Ａ 组无合并 ＤＮ 患者，Ｂ组３例

（４．９％），Ｃ组２３例（３７．７％），Ｄ组３５例（５７．４％）。

３　讨　　论

ＨｂＡ１ｃ是葡萄糖分子和血红蛋白的Ａ组分的某些特殊部

位，分子经缓慢而不可逆非酶促反应形成的产物，随血糖浓度

增减［１］。ＨｂＡ１ｃ的形成是不可逆的，红细胞寿命平均为１２０

ｄ，ＨｂＡ１ｃ浓度与该时期内血糖的平均浓度有关，不受每天葡

萄糖波动的影响，也不受运动或食物的影响，其反映的是平均

值，可为评估血糖的控制情况提供可靠的实验室指标。由于

ＨｂＡ１ｃ增多可使体内２、３二磷酸甘油酸的反应性降低，血红

蛋白对氧的结合能力增强而不易释放氧，造成局部组织细胞长

期缺氧，使各组织功能受损引发并发症。因此控制血糖浓度，

稳定糖尿病患者的 ＨｂＡ１ｃ水平，可控制其并发症的发生。

ＵＰ的检测是临床疾病诊治手段的热点之一。ＵＰ检测具

有取材容易、无损伤、灵敏、特异等优点，因此检测 ＵＰ对肾脏

疾病的早期诊断、疾病进程及预后判断具有重要价值［２］。

本组病例中合并ＤＮ的发生率为３７．９％，说明ＤＮ是２型

糖尿病常见并发症之一，糖尿病并发ＤＮ的病死率为糖尿病病

死率的３０倍
［３］。ＤＮ的发生是隐蔽的，其诊断尚无统一标准。

ＤＮ在早期仍存在可逆性，但如果微量蛋白尿进展为临床蛋白

尿时，肾脏的损害则往往难以逆转，故近年大量研究集中在早

期的诊断和干预［４］。ＤＮ早期症状大多表现为 ＵＰ的排出
［５］，

其发生的机制是高血糖刺激机体产生氧化应激，生成的过氧化

低密度脂蛋白直接损伤血管内皮细胞，内皮细胞释放内皮素、

Ｐ选择素等使肾小球毛细血管张力变化，引发肾小球高滤过而

导致肾损伤［６］。有研究表明，ＨｂＡ１ｃ与微血管并发症持续相

关，当 ＨｂＡ１ｃ每降低１．０％，糖尿病微血管并发症的危险性降

低３５．０％，ＨｂＡ１ｃ＞８．０％的糖尿病患者发生ＤＮ的危险性明

显升高［７８］。在本研究中，Ａ组的２４ｈＵＰ明显低于Ｂ和Ｃ组

（犘＜０．０１），Ｂ组和Ｃ组明显低于Ｄ组（犘＜０．０１），ＨｂＡ１ｃ控

制良好者（ＨｂＡ１ｃ≤６．５％）与控制不良者（ＨｂＡ１ｃ＞６．６％）有

显著差异，随着ＨｂＡ１ｃ值的升高，患者２４ｈＵＰ水平也跟着上

升，ＨｂＡ１ｃ与２４ｈＵＰ呈正相关；６１例合并ＤＮ患者的分布：

Ａ组无一例，这可能与所统计的病例数量及范围有关，还有待

进一步的研究，Ｂ组３例（４．９％），Ｃ组２３例（３７．７％），Ｄ组３５

例（５７．４％），Ｄ组所有患者的２４ｈＵＰ＞３００ｍｇ，且已出现临
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床蛋白尿（不可逆）。而Ｂ、Ｃ组患者虽出现一定水平的 ＵＰ，但

常规尿定性检查仍为阴性，提示Ｂ、Ｃ组并发的ＤＮ仍具有可

逆性，有治愈的可能。临床应对Ｂ、Ｃ组患者给予更多关注，在

ＤＮ的早期即实行积极干预，严格控制 ＨｂＡ１ｃ水平以防早期

ＤＮ发展为不可逆ＤＮ。本研究认为，降低 ＨｂＡ１ｃ水平，强化

降糖可以延缓糖尿病患者微量蛋白尿的发生以及微量蛋白尿

向临床蛋白尿的发展，降低并发ＤＮ的危险性。
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１５８例血液病患者外周血ＥＢ病毒ＤＮＡ检测结果分析

张　慧
１，张金业１△，王　健

２（１．江苏省南通市肿瘤医院检验科　２２６００１；

２．江苏省南通市第三人民医院检验科　２２６０００）

　　【摘要】　目的　回顾性分析血液病患者ＥＢ病毒（ＥＢＶ）感染的状况。方法　应用聚合酶链反应技术检测２５

例健康体检者和１５８例血液病患者的ＥＢＶ的ＤＮＡ，其中血液病患者中淋巴瘤５０例，白血病６７例［其中急性淋巴

细胞白血病（ＡＬＬ）组２１例，慢性淋巴细胞白血病（ＣＬＬ）组１９例，急性非淋巴细胞白血病（ＡＮＬＬ）组２１例，慢性髓

性白血病（ＣＭＬ）组６例］，淋巴组织增殖性疾病（ＬＰＤ）２９例，噬血细胞性淋巴细胞组织增多症（ＨＬＨ）１２例。结果

ＥＢＶ感染率：淋巴瘤组２４．０％，ＡＬＬ组１９．０％，ＣＬＬ组１５．８％，ＡＮＬＬ组１９．０％，ＣＭＬ组１６．７％，ＬＰＤ组１３．８％，

ＨＬＨ组为４１．７％，健康对照组为４．０％。淋巴瘤组、ＨＬＨ组与对照组ＥＢＶ感染率差异有统计学意义（犘＜０．０５），

白血病组、ＬＰＤ组与对照组ＥＢＶ感染率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　淋巴瘤及ＨＬＨ的发病和ＥＢＶ的感

染有关，白血病及ＬＰＤ的发病与ＥＢＶ感染无关。
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　　ＥＢ病毒（ＥＢＶ）又称人类疱疹病毒４，是第一个被确定的

人类肿瘤病毒，已知与之相关的疾病包括伯基特淋巴瘤、移植

后淋巴组织增生紊乱性疾病、霍奇金及非霍奇金淋巴瘤、鼻咽

癌及某些胃癌在内的上皮细胞癌［１］。现对江苏省人民医院血

液科２０１２年１～６月收治的１５８例血液病患者外周血ＥＢＶ

ＤＮＡ的检测结果进行回顾性分析，以进一步认识该病毒在各

种血液病中的感染情况及实验室特征。

１　资料与方法

１．１　一般资料　１５８例血液病患者均符合国际组织细胞协会

２００７年修订的诊断标准
［２］，其中急性淋巴细胞白血病（ＡＬＬ）

组２１例，慢性淋巴细胞白血病（ＣＬＬ）组１９例，急性非淋巴细

胞白血病（ＡＮＬＬ）组２１例，慢性髓性白血病（ＣＭＬ）组６例，淋

巴瘤５０例，淋巴组织增殖性疾病（ＬＰＤ）２９例、噬血细胞性淋

巴细胞组织增多症（ＨＬＨ）１２例，均为初诊未治疗患者。

１．２　方法　实时荧光定量聚合酶链反应（ＰＣＲ）。

１．３　材料

１．３．１　检测试剂　中山大学达安基因股份有限公司。

１．３．２　检测仪器　Ｒｏｃｈｅ公司 ＬｉｇｈｔＣｙｃｌｅｒ３．０实时荧光

ＰＣＲ仪。

１．４　检测步骤

１．４．１　淋巴细胞的提取　取１ｍＬ乙二胺四乙酸二钾抗凝的

血标本于含１ｍＬ生理盐水的洁净玻璃管中混匀，吸取上述混

匀液，沿管壁缓慢加入到含５００μＬ淋巴细胞分离液的洁净玻

璃试管中。２０００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ，吸取中间白细胞层（注意

勿吸入红细胞）于１．５ｍＬ离心管中，１２０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，

弃上清留沉淀备用。

１．４．２　模板制备　向上述沉淀物中加入５０μＬＤＮＡ提取液

并充分混匀，１００℃恒温加热１０ｍｉｎ，１２０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ

备用。

１．４．３　取２μＬ上步上清液于毛细反应管中，按试剂盒说明书

上的参数上机扩增。同时设阴阳质控品和阳性定量参考品。

１．５　结果判读　≥５０００ｃｏｐｙ／μＬ为阳性，＜５０００ｃｏｐｙ／μＬ

为阴性。

１．６　统计学处理　血液病组与对照组ＥＢＶ感染率的比较采

用χ
２ 检验。

２　结　　果

本实验结果显示，淋巴瘤组的 ＥＢＶ 感染率达２４．０％，

ＨＬＨ组的ＥＢＶ感染率达４１．７％，健康对照组为４．０％，通过
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