
差异可能与所选病例的临床分期不同造成的。

肺癌早期症状不明显，恶性程度高，预后较差，如果早期诊

断、并治疗，即能在早期控制病情，提高患者的存活率。肿瘤标

志物的检测在肺癌诊断中具有一定的参考价值，但单一肿瘤标

记物对肺癌的早期诊断率并不高，敏感性偏低，存在一定的假

阴性可能［６］，因此临床上常对现有的肿瘤标志物进行联合检测

以提高诊断的阳性率和特异性。多种标志物联合检测可以互

补，从而提高诊断的敏感性，早发现、早治疗。
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·经验交流·

微量清蛋白尿和糖化血红蛋白联合检测对早期糖尿病肾病的临床价值

叶铭坤，梁栋伟，邓健能

（广东省佛山市南海区第二人民医院，广东佛山５２８２５２）

　　摘　要：目的　探讨微量清蛋白尿（ＭＡＵ）和糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）联合检测对早期糖尿病肾病的临床价值。方法　对１２２

例２型糖尿病患者与６５例健康体检者的尿清蛋白肌酐比值（ＵＡＣＲ）和 ＨｂＡ１ｃ联合检测，记录所有结果，数据应用ＳＰＳＳ１３．０软

件进行统计学分析。结果　糖尿病肾病患者ＵＡＣＲ水平明显高于健康体检者，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。早期糖尿病肾病

检出率随着 ＨｂＡ１ｃ增加而增加。ＵＡＣＲ和 ＨｂＡ１ｃ之间存在正相关。结论　糖尿病肾病患者的 ＵＡＣＲ和 ＨｂＡ１ｃ越高，肾脏的

损害越大。因此对糖尿病患者ＵＡＣＲ和 ＨｂＡ１ｃ联合检测，可早期发现糖尿病肾病，及时采取治疗，可防止或延缓糖尿病肾病的

发展。

关键词：微量清蛋白尿；　糖化血红蛋白；　糖尿病肾病；　早期糖尿病肾病

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．２１．０６１ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）２１２９８５０２

　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病（ＤＭ）微血管病变的并发症之

一，糖尿病所导致的肾脏损害可以累及整个肾脏，是糖尿病患

者死亡的主要原因之一。２型糖尿病患者糖尿病肾病的发病

率为１６．６７％
［１］，早期糖尿病肾病的特征是尿中清蛋白排泄轻

度增加即微量蛋白尿（ＭＡＵ），逐步进展至大量蛋白尿，最终发

生肾功能衰竭。监测 ＭＡＵ有助于发现早期肾脏损害
［２］，是诊

断糖尿病肾病早期的重要指标，可判断肾脏损害的严重程度，

在肾脏损害可逆阶段发出警告，及时积极治疗 ＭＡＵ，有助于

改善糖尿病肾病的预后。研究发现，在糖尿病肾病早期，通过

严格控制血糖，可防止或延缓糖尿病肾病的发展。糖化血红蛋

白（ＨｂＡ１ｃ）作为反映平均血糖和评价血糖控制的金标准，可有

效监测患者血糖水平。本文通过尿清蛋白、肌酐比值（ＵＡＣＲ）

和 ＨｂＡ１ｃ联合检测，探讨其在早期糖尿病肾病的临床价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取佛山市南海第二人民医院２０１３年１月

至２０１３年１０月收治的１２２例２型糖尿病患者为研究组，１２２

例２型糖尿病患者诊断均符合１９９９年 ＷＨＯ诊断标准，男５１

例、女７１例，年龄１９～８６岁，平均（６２．２±１１．６８）岁；对照组

为６５例健康体检者，男３０例、女３５例，年龄２１～７９岁，平均

（６１．５±１２．２８）岁；且排除高血压、原发糖尿病及其他与肾脏有

关的疾病。

１．２　仪器与试剂　ＵＡＣＲ检测采用免疫比浊法，仪器为日立

７６０００２０全自动生化分析仪，试剂为北京利德曼微量清蛋白

测定试剂盒。肌酐检测：采用氧化酶法，仪器为日立７６０００２０

全自动生化分析仪，试剂为广州阳普肌酐体外测定试剂盒。

ＨｂＡ１ｃ检测：采用高效液相色谱法，仪器为日本 ＡＲＫＲＡＹ公

司的 ＨＡ８１６０全自动 ＨｂＡ１ｃ分析仪，试剂为日本 ＡＲＫＲＡＹ

公司原装配套试剂。

１．３　方法

１．３．１　实验分组　依据 ＵＡＣＲ分组，ＵＡＣＲ＜３０ｍｇ／ｇ者５５

例，为糖尿肾功能正常组；３０ｍｇ／ｇ≤ＵＡＣＲ≤３００ｍｇ／ｇ者５３

例，为早期糖尿病肾病组；ＵＡＣＲ＞３００ｍｇ／ｇ者１４例，为糖尿

病肾病肾功能重度受损组。依据 ＨｂＡ１ｃ分组：ＨｂＡ１ｃ＜７％

组，７％≤ＨｂＡ１ｃ≤９％组，ＨｂＡ１ｃ＞９％组。

１．３．２　ＵＡＣＲ和 ＨｂＡ１ｃ检测　ＵＡＣＲ检测：采集任意时刻

尿样（清晨首次尿最佳）３～５ｍＬ，检测前，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０

ｍｉｎ，在２ｈ内进行 ＭＡＵ和肌酐检测，按仪器说明书操作，并

按试剂说明书要求进行定标和质控试验。ＨｂＡ１ｃ检测：所有

受检者空腹１２ｈ后于清晨采集静脉血２ｍＬ于乙二胺四乙酸

二钾（ＥＤＴＡＫ２）抗凝管中并混匀，进行 ＨｂＡ１ｃ检测，按仪器

说明书操作，并按试剂说明书要求进行定标和质控试验。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件对数据进行统计

学分析，计数资料组间比较采用χ
２ 检验，计量资料两组间差异

比较，采用狋检验，数据均以狓±狊表示，犘＜０．０５为差异有统

计学意义。

２　结　　果

２．１　ＵＡＣＲ分组结果　早期糖尿病肾病组和糖尿病肾功能

正常组ＵＡＣＲ均高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５），ＵＡＣＲ与ＤＮ患者的病情密切相关，ＵＡＣＲ越高ＤＮ患

者肾功能损伤程度越严重，且 ＵＡＣＲ随 ＨｂＡ１ｃ的增高而增
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高。见表１。

表１　　ＵＡＣＲ分组糖尿病肾病组和健康对照组ＵＡＣＲ、

　　　ＨｂＡ１ｃ结果比较（狓±狊）

组别 狀 ＵＡＣＲ（ｍｇ／ｇ） ＨｂＡ１ｃ（％）

健康对照组 ６５ ６．１２±２．４８ ４．６５±１．３８

糖尿病肾功能正常组 ５５ １５．７６±６．４１ ７．２２±１．２２

早期糖尿病肾病组 ５３ １０１．６±６７．２ ８．３１±２．１３

ＤＮ肾功能重度受损组 １４ １１２２．５９±９０７．７５ ８．５４±１．３３

　　：犘＜０．０５，与健康对照组比较。

２．２　ＨｂＡ１ｃ分组结果　３０ｍｇ／ｇ≤ＵＡＣＲ≤３００ｍｇ／ｇ为早期

糖尿病肾病患者，分别计算其早期糖尿病肾病检出率，通过有

序分组的线性趋势χ
２ 检验，４组间差异有统计学意义（犘＜

０．０５），见表２。

表２　　ＨｂＡ１ｃ分组糖尿病肾病组和健康对照组

　　　ＵＡＣＲ、ＨｂＡ１ｃ结果比较

组别 狀 ＵＡＣＲ（ｍｇ／ｇ）
早期糖尿病肾病

检出率［狀（％）］

健康对照组 ６５ ６．１２±２．４８ ０（０．００）

＜７％组 ４９ ５３．００±７６．１４ １８（３６．７３）

７％～９％组 ４７ ２３２．７８±４６０．５７ ３０（６３．８３）

＞９％组 ２６ ３２４．２３±７４０．２５ １９（７３．０８）

２．３　ＵＡＣＲ与 ＨｂＡ１ｃＳｐｅａｒｍａｎ秩相关分析　采用Ｓｐｅａｒｍａｎ

秩相关分析１２２例２型糖尿病患者ＵＡＣＲ与ＨｂＡ１ｃ相关性，发

现相关系数狉为０．３５（犘＜０．０５）。说明 ＵＡＣＲ与 ＨｂＡ１ｃ之间

存在正相关，即早期糖尿病肾病检出率随着 ＨｂＡ１ｃ增加而

增加。

３　讨　　论

ＤＮ是糖尿病微血管并发症之一，又称糖尿病性肾小球硬

化症，起病隐匿，进展缓慢，早期无明显的症状和体征，常见于

糖尿病病程超过１０年的患者，是糖尿病特有的肾脏并发症。

早期糖尿病肾病的特征是尿中清蛋白排泄轻度增加即 ＭＡＵ，

逐步进展至大量蛋白尿，最终发生肾功能衰竭。ＭＡＵ是诊断

早期或轻微肾脏损害的敏感指标［３４］。清蛋白是循环血液中正

常存在的蛋白质，由于肾小球滤过膜的滤过作用和肾小管的重

吸收作用，生理状态下尿液中仅有极微量的排出（小于３０ｍｇ／

２４ｈ）。在某些病理条件下，经肾脏排泄的清蛋白可增加，

ＵＡＣＲ为３０～３００ｍｇ／ｇ，称之为 ＭＡＵ。ＭＡＵ反映肾小球内

皮细胞功能的受损，导致清蛋白从血液中经肾小球渗漏到尿道

进而入尿液。ＭＡＵ的出现反映肾脏的病变，是判断病情严重

程度与预后以及疗效观察的可靠指标。糖尿病肾功能正常组

和早期糖尿病肾病组的尿清蛋白肌酐比值较健康对照组明显

增高，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。本文结果显示，ＵＡＣＲ

增高是ＤＮ最早的临床检验信号，病程越长，增高越显著。

ＨｂＡ１ｃ是血液中葡萄糖游离醛基与 Ｈｂ游离氨基之间的

非酶缩合产物，它的合成过程缓慢且相对不可逆，持续于红细

胞生命周期中，其合成速率与血糖浓度成正比。ＨｂＡ１ｃ是糖

尿病治疗过程中疗效监测较好的指标，通过检测 ＨｂＡ１ｃ可以

反映８～１２周内糖尿病患者的平均血糖水平，临床上常作为诊

断糖尿病，评价糖尿病病情、疗效及预后的指标［５］。并且有实

验表明ＨｂＡ１ｃ参与微血管损伤的过程，因此ＨｂＡ１ｃ可作为反

映糖尿病患者是否并发微血管病变的指标［６］。其机制是高浓

度的血糖使微血管多种蛋白过度糖基化导致肾小球微血管病

变，ＨｂＡ１ｃ生成增加使氧合血红蛋白减少，引起组织缺氧，影

响内皮细胞功能，抑制血管舒张，造成微血管损害，在高血糖环

境下，基底膜胶原蛋白糖化，血压增高使肾小球滤过率增加等，

共同促使了清蛋白尿的形成。从本文研究结果可看到：早期糖

尿病肾病检出率随着 ＨｂＡ１ｃ增加而增加，同时说明糖尿病肾

病易发生于血糖水平未得到很好控制的糖尿病患者。ＨｂＡ１ｃ

水平与尿清蛋白增多所表现的糖尿病肾病的微血管病变密切

相关，这与美国糖尿病控制和并发症调查结果相似［７］。在糖尿

病肾病的早期，严格控制血糖，防止或延缓糖尿病肾病发展，控

制和降低 ＨｂＡ１ｃ水平是关键。美国糖尿病协会（ＡＤＡ）认为

一般情况下血糖控制目标值 ＨｂＡ１ｃ＜７％
［８］。

综上所述，糖尿病肾病患者尿微量清蛋白的排出及血糖控

制水平与糖尿病肾病患者的病情密切相关，ＵＡＣＲ越高肾损

伤越严重，由此说明 ＵＡＣＲ是糖尿病肾病时肾小球损害及损

害程度的重要指标。ＨｂＡ１ｃ越高，测得 ＵＡＣＲ越高，且呈正

相关。联合监测 ＨｂＡ１ｃ和 ＵＡＣＲ既可评价ＤＭ 患者长期血

糖的控制，又可发现是否存在早期肾损伤。监测糖尿病肾病的

发生和发展，使医生了解ＤＭ 患者病情和及时采取有效治疗

措施，对ＤＭ患者控制病情，预防、治疗和延缓ＤＮ的发生及发

展具有十分重要意义。
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与Ｃ反应蛋白及胰岛素抵抗关系的临床观察［Ｊ］．中国医学工程，

２００５，１３（１）：２０２１．

［４］ 陈庆海，府伟灵．尿微量蛋白检测及临床应用的研究进展［Ｊ］．国

外医学：临床生物化学与检验学分册，２００２，２３（３）：１７８１８０．

［５］ 刘思颖，李光伟，闫爽．糖化血红蛋白在糖尿病筛查和诊断中的价

值［Ｊ］．中国全科医学，２０１２（３２）：３７１６３７１８．

［６］ 胡芳，王学斌，饶锦秀．糖尿病早期肾损伤的实验诊断［Ｊ］．华中医

学杂志，２００７，３１（１）：４６４７．

［７］ＳａｃｋｓＤＢ，ＢｒｕｎｓＤＥ，ＧｏｌｄｓｔｅｉｎＤＥ，ｅｔａｌ．Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓａｎｄｒｅｃｏｍ

ｍｅｎｄａｔｉｏｎｓｆｏｒｌａｂｏｒａｔｏｒｙａｎａｌｙｓｉｓｉｎｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅ

ｍｅｎｔｏｆｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣｈｅｍ，２００２，４８（３）：４３６４７２．

［８］ ＡｍｅｒｉｃａｎＤｉａｂｅｔｅｓＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｓｔａｎｄａｒｄｓｏｆｍｅｄｉｃａｌｃａｒｅｉｎｄｉａ

ｂｅｔｅｓ２０１０［Ｊ］．Ｄｉａｂｅｔｅｓｃａｒｅ，２０１０，３３Ｓｕｐｐｌ１：１１６１．

（收稿日期：２０１４０４２０）
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