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·临床探讨·

血清及尿液特定蛋白检测在糖尿病肾病早期诊断中的意义

范　瑾

（上海中医药大学附属曙光医院血库，上海２０００２１）

　　摘　要：目的　分析血清及尿液特定蛋白检测在糖尿病肾病早期诊断中的意义。方法　选取６２例２型糖尿病且尿常规检测

蛋白阴性患者（单纯糖尿病组），６２例糖尿病肾病患者（糖尿病肾病组）为研究对象，采集静脉血检测血清β２微球蛋白（β２ＭＧ）、尿

微量清蛋白（ＭＡ）、尿α１微球蛋白（α１ＭＧ）、尿β２ＭＧ、尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（Ｓｃｒ）等指标。另选取５０名健康体检者作对照研究。

结果　单纯糖尿病组、糖尿病肾病组血β２ＭＧ、尿β２ＭＧ、ＭＡ、α１ＭＧ水平均明显高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）；糖尿病肾病组血β２ＭＧ、尿β２ＭＧ、ＭＡ、α１ＭＧ水平均明显高于单纯糖尿病组（犘＜０．０５）；糖尿病肾病组血β２ＭＧ、尿β２

ＭＧ、ＭＡ、α１ＭＧ、ＢＵＮ、Ｓｃｒ阳性率均明显高于单纯糖尿病组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　血清及尿液中特定微量蛋白

检测能早期发现肾损伤，可为临床早期诊断、治疗糖尿病肾病，减少疾病迁延提供参考依据。
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　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病最常见的慢性并发症之一，是

终末期肾衰竭的主要原因，治疗费用高且疗效差，致残、致死率

极高，严重影响患者的生活质量［１］。早期ＤＮ患者常无明显的

症状和体征，常规检查尿蛋白多为阴性，常造成漏诊。而一旦

出现临床肾损伤症状，药物干预难以逆转。因此早期诊断ＤＮ

并进行有效的防治非常重要。血、尿微量蛋白、微球蛋白及尿

素氮（ＢＵＮ）、血肌酐（Ｓｃｒ）等均为临床判断肾小球微血管病变

的敏感性指标［２３］。本文通过比较糖尿病、ＤＮ患者、健康人群

中上述指标的表达差异，以期为临床早期诊断ＤＮ提供参考。

１　资料与方法

１．１　 一般资料　选取２０１４年５月至２０１５年１２月本院内分

泌科就诊的６２例２型糖尿病且尿蛋白阴性者为单纯糖尿病

组，男３２例，女３０例，年龄４７～７９岁，平均（６６．１４±７．３５）岁；

另选取６２例ＤＮ患者为ＤＮ组，男３４例，女２８例，年龄５０～

７９岁，平均（６７．８２±８．１６）岁。选取同期在本院健康体检中心

检查排除肾功能损伤的５０例健康体检者作为健康对照组，男

２６例，女２４例，年龄４９～７７岁，平均（６２．３５±６．７４）岁。２型

糖尿病及ＤＮ诊断均参照《内科学》中相关标准
［４］，排除高血

压、心力衰竭、肿瘤及其他非ＤＮ患者。

１．２　方法

１．２．１　血液及尿液标本的收集处理　采集所有对象的清晨空

腹静脉血５ｍＬ，凝固后３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ（离心半径为

３ｃｍ），取血清保存待检。留取所有对象２４ｈ尿液，加入盐酸

防腐，混匀后留取２０ｍＬ备用。尿β２微球蛋白（β２ＭＧ）检测

前将尿标本ｐＨ值调至６．０～７．５。

１．２．２　检测　（１）血β２ＭＧ检测采用ＬＵＭＯ半自动化学发

光仪及日立高新技术公司生产的试剂盒，检测方法为化学发光

法。正常参考值范围为０～２．２μｇ／ｍＬ。（２）尿β２ＭＧ测定采

用上海日环所生产的γ计数仪，试剂盒购自北京北方生物技

术研究所，检测方法为放射免疫法。正常参考值范围为０～

７．８２μｇ／ｈ。（３）尿微量清蛋白（ＭＡ）、尿α１微球蛋白（α１ＭＧ）

检测采用Ｂｅｃｋｍａｎ公司Ｉｍｍａｇｅ８００全自动散射比浊仪及配套

的试剂盒，检测方法为散射速率比浊法。正常参考值 ＭＡ为

０～２１．１５ｍｇ／２４ｈ），α１ＭＧ为０～１４．０９ｍｇ／２４ｈ。（４）ＢＵＮ

正常参考值为１．７～８．３ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｓｃｒ４４～１４４ｍｍｏｌ／Ｌ。各项

指标检测均严格按试剂盒说明书进行，若超出正常参考值范

围，则视为阳性。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行统计分析，

计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验，计数资料以率表

示，组间比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组血清及尿特定蛋白的测定结果比较　单纯糖尿病

组、ＤＮ组的血β２ＭＧ、尿β２ＭＧ、ＭＡ、α１ＭＧ水平明显高于健

康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；ＤＮ组各项特定蛋白

的水平均明显高于单纯糖尿病组（犘＜０．０５），见表１。

２．２　各组微量蛋白与ＢＵＮ、Ｓｃｒ阳性率比较　健康对照组各

项微量蛋白及ＢＵＮ、Ｓｃｒ检测的阳性率为０。ＤＮ组血β２ＭＧ、

尿β２ＭＧ、ＭＡ、α１ＭＧ、ＢＵＮ、Ｓｃｒ阳性率均明显高于单纯糖尿

病组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表２。
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表１　　各组血清及尿特定蛋白的测定结果比较（狓±狊）

组别 狀 血β２ＭＧ（μｇ／ｍＬ） 尿β２ＭＧ（μｇ／ｈ） ＭＡ（ｍｇ／２４ｈ） α１ＭＧ（ｍｇ／２４ｈ）

健康对照组 ５０ ０．７０±０．４２ ３．１０±１．２３ ５．７６±３．６８ ５．６９±１．７１

单纯糖尿病组 ６２ １．６６±０．８８ａ ９．２５±５．５０ａ ４３．９７±２５．２４ａ １４．２１±１３．４６ａ

ＤＮ组 ６２ ５．１３±１．７２ａｂ ３６．４７±２１．８６ａｂ ５７８．３６±１３７．５２ａｂ ３４．６９±２７．８５ａｂ

　　注：与健康对照组比较，ａ犘＜０．０５；与单纯糖尿病组比较，ｂ犘＜０．０５。

表２　　单纯糖尿病组和ＤＮ组各微量蛋白与ＢＵＮ、Ｓｃｒ阳性率比较［狀（％）］

组别 狀 血β２ＭＧ 尿β２ＭＧ ＭＡ α１ＭＧ ＢＵＮ Ｓｃｒ

单纯糖尿病组 ６２ ２１（３３．８７） ２９（４６．７７） ２３（３７．１０） ２２（３５．４８） ３（４．８４） ２（３．２３）

ＤＮ组 ６２ ５０（８０．６５） ５５（８８．７１） ６０（９６．７７） ４３（６９．３５） １８（２９．０３） １１（１７．７４）

χ
２ ２７．７１２ ２４．９４８ ４９．８８４ １４．２５９ １２．８９９ ６．９６０

犘 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０１２

３　讨　　论

ＤＮ是糖尿病血管并发症之一，病变累及肾小球、肾小管、

肾间质及肾血管，其发病机制为长期高血糖作用使肾小球基底

膜增厚、系膜扩张以及细胞外基质增生，导致肾微血管病变引

起肾小球硬化，肾小球通透性增高，肾小管重吸收功能下降，致

使尿蛋白阳性［５］。ＤＮ早期症状多不明显，肾功能常呈进行性

下降，一旦出现持续性的蛋白尿则提示病情恶化甚至不可逆

转，因此临床一直在探讨早期诊断ＤＮ的有效指标，以改善患

者的预后。

β２ＭＧ是一种小分子蛋白，由淋巴细胞合成及分泌，可自

由地通过肾小球滤过膜。正常情况下，β２ＭＧ由肾近曲小管

上皮细胞摄取、降解为氨基酸，血液中几乎测不到β２ＭＧ的表

达［６］。糖尿病肾损伤的早期，肾小球滤过功能下降，血清β２

ＭＧ水平升高。当肾小管再吸收和分解代谢功能发生障碍，尿

中β２ＭＧ的排泄量增多，即尿中β２ＭＧ呈阳性
［７］。本研究中，

ＤＮ组的血、尿β２ＭＧ水平均明显高于单纯糖尿病组和健康对

照组，提示血、尿β２ＭＧ可作为早期诊断 ＤＮ的敏感指标之

一，且随着肾损伤的加重，血、尿中β２ＭＧ的表达水平也相应

增高。与周芹等［８］报道结果一致。

ＭＡ是肾小球早期损伤的敏感指标，是由肝脏分泌的中相

对分子质量蛋白，正常情况下绝大部分不能通过滤过膜，尿中

含量甚微。当肾小球发生损伤后，通透性增加，蛋白质滤过屏

障作用被破坏，导致尿 ＭＡ水平升高
［９］。尿α１ＭＧ是肾小管

受损的指标，是由肝细胞和淋巴细胞产生的糖蛋白，肾小球滤

过后被肾小管重吸收并分解，尿中含量极少。肾小管损伤后，

α１ＭＧ再摄取下降，使尿液中的α１ＭＧ水平升高。本研究中，

糖尿病及ＤＮ患者 ＭＡ和α１ＭＧ表达水平高于健康对照组，

且ＤＮ组高于糖尿病组，提示 ＭＡ和α１ＭＧ 可作为早期诊断

ＤＮ的有效指标。

血ＢＵＮ和Ｓｃｒ是临床常用的反映肾功能损伤的指标。陈

薇薇［１０］认为，多项尿蛋白联合筛查有助于 ＤＮ的早期诊断。

本研究中，ＤＮ组ＢＵＮ和Ｓｃｒ阳性率均高于健康对照组，和

血、尿β２ＭＧ，ＭＡ，以及α１ＭＧ检测阳性率有较高的一致性。

综上所述，血清及尿液特定蛋白检测有助于ＤＮ的早期诊

断，其实用价值还有待于今后扩大样本量做进一步研究。
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ｄａｓｅ，ａｎｄｕｒｉｎａｒｙβ２Ｍｉｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２

ｄｉａｂｅｔｅｓａｎｄＢｉｏｐｓｙＰｒｏｖｅｎｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ

ＪＡｍＳｏｃＮｅｐｈｒｏｌ，２０１６，１１（４）：５９３６０１．

［７］ 蒋舒娜，吴洁，刘息平．尿特定蛋白和β２ＭＧ在糖尿病肾

病中的水平变化及意义［Ｊ］．临床和实验医学杂志，２０１４，

１３（１８）：１５１７１５１９．

［８］ 周芹，陈立松．尿微量白蛋白及β２微球蛋白检测对糖尿

病肾病早期诊断的价值探讨［Ｊ］．实验与检验医学，２０１０，

２８（４）：４０５４０６．

［９］ 谭汉全，尹雪梅．ＣｙｓＣ、尿微量蛋白／肌酐和Ⅳ型胶原检测

在２型糖尿病肾病早期诊断中的应用价值［Ｊ］．海南医学

院学报，２０１５，２１（１）：４７４９．

［１０］陈薇薇．血清胱抑素Ｃ与β２ 微球蛋白在糖尿病肾病早期

诊断中的意义［Ｊ］．海南医学院学报，２０１４，２０（６）：７７６

７７８．
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