
Hainan Med J, Jun. 2018, Vol. 29, No. 12 海南医学2018年6月第29卷第12期

血清胱抑素Ｃ、β2微球蛋白对早期糖尿病肾病的诊断价值
陈树华，袁炜华，江小兰

(云浮市人民医院检验科，广东 云浮 527300)

【摘要】 目的 探讨血清胱抑素Ｃ(CysC)、β2微球蛋白(β2-MG)在早期２型糖尿病肾病(DN)中的诊断价

值。方法 选取2016年10月至2017年10月间云浮市人民医院糖尿病患者140例，根据患者24 h尿微量白蛋白排

泄率(UAER)将患者分为临床糖尿病肾病组29例、早期糖尿病肾病组42例和非糖尿病肾病组69例，同期健康体检

者40例作为对照组，观察四组受检者CysC、β2-MG、尿素氮(BUN)的变化情况，并采用Pearson相关分析各指标间的

相关性。结果 临床糖尿病肾病组患者的CysC、β2-MG 和BUN水平明显高于其他三组，早期糖尿病肾病组患者

的CysC、β2-MG和BUN水平又明显高于非糖尿病肾病组和对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；临床糖尿病肾病

组患者的CysC、β2-MG和BUN的阳性检出率明显高于其他三组，早期糖尿病组患者的CysC、β2-MG检出阳性率明

显高于非糖尿病组和正常对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；糖尿病肾病患者的CysC、β2-MG检出阳性率明显

高于 BUN，差异均有统计学意义(P<0.05)；CysC与β2-MG、BUN呈正相关(r=0.652、0.534，P<0.05)；同样β2-MG与

CysC、BUN呈正相关(r=0.652、0.485，P<0.05)。结论 糖尿病肾病患者CysC、β2-MG水平均明显升高，且随着病变程

度的加重呈升高趋势。在早期糖尿病肾病诊断中，CysC、β2-MG检出阳性率明显高于BUN，是一种良好的检测指标。
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【Abstract】 Objective To investigate the diagnostic value of serum cystatin C (CysC) and β2 microglobulin

(β2-MG) in early type 2 diabetic nephropathy. Methods A total of 140 patients with diabetes, who admitted to Yunfu Peo-

ple's Hospital from October 2016 to October 2017, were selected and divided into the clinical diabetic nephropathy group,

early diabetic nephropathy group and non-diabetic nephropathy group according to the 24-hour UAER. In the same peri-

od, 40 cases of healthy physical examination were enrolled as the control group. The changes of CysC, β 2-MGM, blood

urea nitrogen (BUN) were observed, and the correlation between the four groups were observed. Results CysC, β2-MG,

BUN in the clinical diabetic nephropathy group were significantly higher than those of the other three groups, and the

CysC, β 2-MG, BUN in the early diabetic nephropathy group were significantly higher than those in the non-diabetic ne-

phropathy group and the control group (P<0.05). The positive rate of CysC, β2-MG, BUN in the clinical diabetic nephropa-

thy group was significantly higher than that of the other three groups, and the positive rate of CysC, β2-MG in the early di-

abetic group was significantly higher than that of non-diabetic nephropathy group and control group (P<0.05). CysC was

positively correlated with β 2-MG and BUN (r=0.652, 0.534, P<0.05); β 2-MG was positively correlated with CysC and

BUN (r=0.652, 0.485, P<0.05). Conclusion The levels of CysC and β2-MG are significantly increased in patients with

diabetic nephropathy, and they increase with the severity of the disease. In the early diagnosis of diabetic nephropathy,

the positive rate of CysC and β2-MG is significantly higher than that of BUN, which is a good detection index.
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糖尿病肾病(diabetic nephropathy，DN)属于糖尿病
微血管并发症，是糖尿病常见的慢性并发症之一，也是
糖尿病患者致残、致死的主要原因。早期糖尿病肾病
由于缺乏典型的临床症状，极易被忽视而延误病情，最
终造成患者出现肾功能衰竭。早期糖尿病肾病的肾脏
病变尚处于可逆阶段，积极治疗，可大大延缓向肾功能
衰竭的进展。因此，对早期糖尿病肾病的准确诊断就
显得尤为重要。临床上对糖尿病患者肾功能情况评
估，以血肌酐、尿素氮、肌酐清除率以及24 h尿微量白

蛋白检测为主。其中血肌酐和尿素氮对糖尿病肾病肾
功能评估缺乏敏感性，内生肌酐清除率和24 h尿微量
白蛋白又容易被高血压、感染、剧烈运动能影响出现假
阳性[1]。因此，寻求一种准确、方便的肾小球滤过率检
测指标尤为重要。而近年来许多新研究均认为血清胱
抑素Ｃ(CysC)、β2微球蛋白(β2-MG)能够更为敏感的反
映肾小球滤过率，对肾功能评估上更加准确。本研究
旨在探讨糖尿病患者血清中CysC和β2-MG检测是否
可以作为糖尿病肾病早期诊断的敏感指标。
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1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2016 年 10 月至 2017 年 10

月在云浮市人民医院就诊的糖尿病患者 140例，其中

男性 76 例，女性 64 例；年龄 38~75 岁，平均 (52.6±

10.8)岁。据患者24 h尿微量白蛋白排泄率(UAER)将

患者分为临床糖尿病肾病组(UAER>300 mg/24 h)、早

期糖尿病肾病组(UAER 30~300 mg/24 h)和非糖尿病

肾病组(UAER<30 mg/24 h)。临床糖尿病肾病组 29

例，其中男性 16 例，女性 13 例；年龄 39~73 岁，平均

(54.5±12.1)岁。早期糖尿病肾病组42例，其中男性23

例，女性19例；年龄37~77岁，平均 (52.1±10.6)岁。非

糖尿病肾病组 69例，其中男性 37例，女性 32例；年龄

38~72岁，平均(51.2±10.5)岁。择取同期门诊健康体检

者 40 例为对照组，男性 26 例，女性 14 例；年龄 38~77

岁，平均 (51.2±10.5)岁。各组受检者间的性别和年龄

比较差异均无统计学意义(P>0.05)，具有可比性。

1.2 病例选择 (1)纳入标准：①患者符合WHO

发布的《糖尿病的诊断及分型标准》中对糖尿病的诊

断标准：空腹血糖≥7.0 mmol/L，餐后 2 h或随机血糖

或糖耐量试验血糖≥11.1 mmol/L，糖尿病肾病为持续

的 24 h蛋白尿>300 mg的DM患者；根据Mogensen分

类标准，24 h 尿蛋白<30 mg 为无肾病 DM 组，早期糖

尿病肾病为持续的 30~299 mg/24 h的蛋白尿；②临床

及实验室检查资料完整；③符合知情同意原则，并均

签署知情同意书。(2) 排除标准：①患者存在尿路感染

或者肾实质性病变；②伴高血压；③糖尿病酮症酸中

毒；④伴随甲状腺功能异常；⑤近期有应用过皮质激

素类或者免疫抑制剂类药物；⑥Ⅰ型糖尿病。

1.3 观察指标与检测方法 (1) CysC 和β 2-MG

检测：四组受检者在拟行检测前1 d晚上开始禁饮食，

次日清晨抽取静脉血 10 mL，上离心机以 2 000 r/min

离心10 min，取上清后待测。CysC和β2-MG检测采用

免疫比浊法，尿素氮(BUN)检查采用脲酶法，仪器选用

OLYMPUS AU5400 型全动生化分析仪(日本奥林巴斯

公司产)，具体检测方法按说明进行。(2)尿微量白蛋

白检测：收集各组受检者清晨尿液10 mL，上离心机以

2 000 r/min离心 10 min，取上清液以免疫比浊法进行

尿微量白蛋白检测。

1.4 统计学方法 应用SPSS20.0统计软件包分

析数据，对所有资料进行正态性检验及方差齐性检

验，正态分布的计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，多

组间比较采用单因素方差分析，两两比较采用 t检验，

相关性采用 Pearson 相关分析，均以 P<0.05 为差异具

有统计学意义。

2 结 果

2.1 四组间肾功能各项相关指标比较 临床糖

尿病肾病组CysC、β2-MG、BUN及UAER明显高于其

他三组，差异均有显著统计学意义(P<0.01)；早期糖尿

病肾病组CysC、β2-MG、BUN及UAER明显高于非糖

尿病肾病组和对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；

非糖尿病肾病组患者CysC、β2-MG、BUN及UAER与

对照组差异均无统计学意义(P>0.05)，见表1。

2.2 四组受检者间阳性检出率比较 临床糖尿病

肾病组患者的CysC、β2-MG 、BUN三个指标阳性检出

率明显高于其他三组，早期糖尿病组的CysC、β2-MG检

出阳性率明显高于非糖尿病组和正常对照组，差异均

具有显著统计学意义(P<0.01)；其他三组肾病患者的

BUN阳性检出率明显高于对照组，差异均具有统计学

意义(P<0.05)；临床糖尿病肾病组及早期糖尿病肾病

组患者的 CysC、β2-MG 阳性检出率均明显高于 BUN

的阳性检出率，差异均具有统计学意义(P<0.05)，见

表 2。

表1 四组间肾功能各项相关指标比较(x-±s)

组别

临床糖尿病肾病组

早期糖尿病肾病组

非糖尿病肾病组

对照组

F值

P值

例数

29

42

69

40

CysC (mg/L)

2.01±0.71a

1.30±0.15b

0.80±0.20

0.78±0.18

111.01

0.000

β2-MG (mg/L)

2.95±0.58a

2.01±0.71b

0.91±0.41

0.83±0.24

152.524

0.000

BUN (μmol/L)

11.52±2.04a

5.32±1.38b

5.04±1.38

4.71±1.30

155.262

0.000

UAER (mg/24 h)

404.65±85.25a

114.72±46.97b

12.52±6.25

10.63±4.52

699.905

0.000

注：与其他三组比较，aP<0.05；与非糖尿病肾病组和对照组比较，bP<0.05。

2.3 CysC、β2-MG 与 BUN 的相关性 CysC 与

β2-MG、BUN 呈正相关(r=0.652、0.534，P<0.05)；同样

β2-MG与CysC、BUN呈正相关(r=0.652、0.485，P<0.05)。

3 讨 论

糖尿病肾病是糖尿病患者严重的并发症，是导致

患者死亡的重要原因，应该采取积极的诊疗措施。研

究发现早期糖尿病肾病患者血管内皮细胞存在不同

程度损伤、免疫复合物沉积、周围炎性细胞浸润和炎

表2 四组受检者间阳性检出率比较[例(%)]

组别

临床糖尿病肾病组

早期糖尿病肾病组

非糖尿病肾病组

对照组

χ2值

P值

例数

29

42

69

40

CysC

25 (86.2)a

26 (61.9)b

10 (14.5)

0 (0)

82.234

0.000

β2-MG

23 (79.3)a

24 (57.1)b

8 (11.6)

0 (0)

75.770

0.000

BUN

20 (68.9)a

9 (21.4)b

6 (8.7)

1 (2.5)

56.678

0.000

注：与其他三组比较，aP<0.05；与非糖尿病肾病组和对照组比较，bP<0.05。
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性因子激活等现象[6]。内皮细胞损伤及炎性浸润是糖

尿病患者存在肾脏功能损伤的重要机制，这与免疫复

合物沉积、炎性浸润损伤肾微小血管而引起肾小球滤

过功能损伤有关。免疫复合体对内皮细胞、基膜的损

伤，炎性细胞浸润产生大量炎性因子、蛋白水解酶等

会破坏肾脏内皮细胞功能，导致肾小球毛细血管血管

通透性增强，肾小球滤过功能损害，导致大分子物质

随尿液排出，出现蛋白尿。但由于其起病隐匿容易被

临床忽视而错过最佳治疗时期。以往临床上对糖尿

病肾病诊断主要靠肌酐(Scr)、BUN 为主 [2]。但 Scr 和

BUN诊断敏感性相对较低，许多患者肾脏储备能力明

显下降后才发现两者出现异常，此时患者已经处于糖

尿病肾病中期，很快进入氮质血症期[3]。24 h尿微量

蛋白(mALB)对早期肾病诊断敏感，被誉为早期肾病诊

断的“金标准”。但是其检测结果受多种因素影响，需

要进行排查，且其检测方式繁琐，临床往往仅以清晨

单次或者不定时随机多次检测来评估患者肾功能[4]。

因此需要一种或者多种更为有效的检测指标对肾脏进

行评估[5]。

CysC是一种非糖基碱性蛋白，肾脏是其唯一的清

除器官。CysC不仅可以完全通过肾小球滤过膜，而且

其化学性质稳定，不受饮食、锻炼等因素影响，能够较

准确的反映肾脏代谢功能 [6]。一项荟萃分析发现，

CysC与肾病患者肾小球滤过率有明显的相关性，并且

其对肾小球滤过率下降的诊断敏感性和特异性明显

要优于肌酐[7]。同样有研究发现，许多早期肾病患者

在检测到CysC异常时，常规检查往往是正常的[8]。本

研究同样发现，临床糖尿病患者 CysC 诊断阳性率与

尿素氮无差异，但是早期糖尿病肾病患者 CysC 诊断

阳性率则明显高于后两者，提示 CysC 对早期糖尿病

肾病诊断更敏感，是一种早期诊断糖尿病肾病的指

标。β2-MG 是一种低分子蛋白，主要由淋巴细胞生

成。其产生速度恒定，不会受到机体应激状态影响。

并且和CysC一样可以自由通过肾小球滤过膜。当患

者出现肾小球滤过率下降时，血液中的β2-MG会出现

不同程度升高，因此它同样可以作为肾功能评价指

标。有研究发现β2-MG 对肾病早期诊断的敏感性要

高于CysC，但是诊断特异性反而比CysC低，原因可能

与β2-MG 会受到如引起淋巴细胞异常的免疫性疾病

影响有关，因此建议两种指标联合检测以提高对肾病

诊断的准确性[9]。另有一项研究发现，当糖尿病患者尿

素氮出现异常时，CysC 和β2-MG 同样也是异常增高

的。并且此研究发现有已经 16例确诊为糖尿病肾病

但是尿素氮异常的患者中，有 13例患者存在CysC和

β2-MG异常增高，通过对CysC和β2-MG单独应用及联

合应用进行比较，其研究结果认为两者诊断准确性更

高 [10]。本研究根据 UAER 水平将糖尿病患者依次分

为三组，研究发现在 UAER>300 mg/24 h 的临床肾病

组中 CysC、β 2-MG、BUN 明显增高，而在 UAER 30~

300 mg/24 h 的早期糖尿病肾病组中 CysC、β 2-MG、

BUN也同样均存在异常。并且对所有受检者CysC、

β 2-MG 与 BUN 相关性分析发现，CysC 和β 2-MG 与

BUN均呈明显相关性，均表明CysC、β2-MG同样可以

作为对糖尿病肾病的诊断指标。而在对糖尿病肾病

阳性诊断率对比上，CysC、β2-MG对早期糖尿病肾病

阳性诊断率明显高于BUN，表明CysC、β2-MG诊断敏

感性更高，提示对两者进行检测有助于早期诊断糖尿

病肾病。

综上所述，糖尿病肾病患者CysC、β2-MG水平均

存在明显的升高，且随着病变程度的加重而呈升高趋

势。在早期糖尿病肾病诊断中，CysC、β2-MG检出阳

性率明显高于BUN，是一种良好的检测指标，可以用

于临床对早期糖尿病肾病的诊断。
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