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　　提　要　目的:了解糖尿病肾病早期尿中各蛋白成份的变化。方法: 对 68例非胰岛素依赖型糖尿病患者

按病情长短分 3组进行了尿微量白蛋白 ( M ALb)、β2-M G、尿 NAG、血 GHb及常规肾功能测定。结果: 通过对

DM患者与正常组相比及各病程组间比较 ,发现随糖尿病病程的发展 ,各种尿微量蛋白指标明显早于常规肾

功能及尿总蛋白的升高 ( P < 0. 0 1)。结论:认为尿 M Alb、 NAG、β2-M G是糖尿病肾病早期诊断较敏感的指标。

　　糖尿病肾病 ( Diabetie nephropathy , DN )又名糖

尿病肾小球硬化症 ,是糖尿病 ( Diabetie melli tus, DM )

常见而难治的微血管并发症 ,随病情延长逐渐出现微

量蛋白尿 ,以致发展到明显、持续蛋白尿 ,最终导致肾

衰 ,也是 DM并发症的主要死亡原因之一。因此 ,对糖

尿病肾病早期诊断及时治疗是目前临床上急待解决的

重要问题
[1 ]

。本研究对 68例非胰岛素依赖型糖尿病

( Noninsulin dependent diabetes mel li tus, N IDDM )患

者尿液中微量白蛋白 ( M Alb)、β2 -微球蛋白 (β2 -MG) ,

N-乙酰 -β -D氨基葡萄糖苷酶 ( N AG)及血浆肌酐

( Cr)、尿素 ( BU) ,尿液蛋白定量 ( UT P)进行测定 ,旨

在观察分析能反映 DN肾功能早期损伤的指标。

1　对象和方法

1. 1　研究对象
　　 NIDDM患者 ,按 W HO拟定的诊断及分型标准分型。本组

除外心衰 ,泌尿系统感染及其它肾病。男性 37例 ,年龄 34岁～ 79

岁 ;女性 31例 ,年龄 38岁～ 65岁 ,平均年龄 54. 5岁。病程从发现

DM 2月至 22年。按病程长短分为 3组: < 5年 22例为 A组 ; 5年～

10年 23例这 B组 ; > 10年 23例为 C组。

　　正常对照组 40例为本院健康人员 ,男 20例 ,女 20例 ,年龄 21

岁～ 47岁 ,平均年龄 34岁。

1. 2　方法
1. 2. 1　尿 M Alb用酶联吸联吸附定量法 ,试剂盒由卫生部老

年医学研究所化学试剂研究所提供。

1. 2. 2　尿 NAG测定 ,采用 PN P-NAG比色法 ,试剂由上海生

物制品研究所提供。

1. 2. 3　 β2-MG测定用竞争性放射免疫法 ,试剂由成都同位素

应用技术研究所生产。

1. 2. 4　肌酐测定采用碱性苦味酸法。

1. 2. 5　尿蛋白定量用考马斯亮蓝染料结合法 ,台湾标佳试剂盒。

1. 2. 6　糖化血红蛋白 ( GHb)用微柱法 ,美国 Bio-Rad公司试剂。

1. 3　仪器
1. 3. 1　 Backman Cx4全自动生化分析仪。

1. 3. 2　 DG3022酶联免疫检测仪。

1. 3. 3　 FJ-2003 /50γ-免疫计数仪。

1. 3. 4　 721-A连续分光光度计。

1. 4　统计学处理
　　结果以 x-± s表示。采用 t检验。

2　结果

　　 68例 3组 NIDDM患者尿 M Alb、β2-M G、 NAG尿蛋白及血

中 Cr、 BU、 GHb 8项指标测定结果 ,见表 1。

表 1　 3组 NIDDM患者八项指标测定结果 (x-± s)

分组单位
GHb
%

GIU
CB / ( mmol L- 1)

Scr
CB / (μmmo l L- 1)

SBU
CB /( mmo l L- 1)

UN AG
u g- 1. cr

Uβ2-M G
ρB /(μg L- 1 )

U Alb
mg g - 1. cr

U TP
g 24 h- 1

对照 4. 5± 1. 5 4. 8± 1. 4 105. 7±8. 4 5. 32± 1. 85 11. 75± 4. 6 73± 12 14. 75± 11. 6 0. 18±0. 04

A 8. 0± 1. 36* 12. 9± 6. 9* 109±10 6. 8±3. 7* 12. 75± 5. 4 75± 16. 4 32. 6± 22* 0. 19±0. 92

B 8. 35± 1. 68* 11. 5± 3. 5* 120±18. 9* 7. 1±1. 990* 16. 72± 9. 2* 85± 70* 42. 6± 56. 4* 0. 54±0. 66**

C 8. 69± 1. 32** 12. 6± 4. 8* 154±61. 8** 7. 3±1. 6* 39. 7± 35* 121± 34* 115. 9± 152. 6** 0. 58±0. 53**

* : P < 0. 05;** : P < 0. 01与正常组比较
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　　同时对 3组间阳性率进行比较 ,结果见表 2。

表 2　 3组间尿 MAlb、β 2-MG、NAG、 UTP阳性率结果 (% )

分组 M Alb β 2-MG N AG U TP

A 46. 9( 9 /22) 9( 2 /22) 13. 7( 3 /22) 0( 0 /22)

B 73. 5( 17 /23) 69. 8( 16 /23) 52. 2( 12 /23) 21. 7( 5 /23)

C 95. 7( 22 /23) 91. 7( 21 /23) 86. 9( 20 /23) 47. 8( 11 /23)

　　不同病程患者尿中各种微量蛋白成分检出率随病程延长

而增高 ,早期组以 MAlb阳性率最高 ,中晚期组 M Alb,β2-M G

和 N AG增加显著 ,并且 U TP检出率亦增高。

3　讨论

　　从本组 68例 3组不同程度病程的 N IDDM患者的

GLU、 GHb、常规肾功能及尿微量蛋白的指标分析显

示 ,见表 1,随病程延长 ,血糖 A、 B、 C 3组均升高 ,但血

糖水平不与病程有关。而 GHb则逐渐增高 , C> B> A

> 对照 ( P > 0. 05) ,并与尿 MAlb、β2-MG、 NAG及

U TP、肾功能损伤升高呈正比。这是由于糖尿病患者

长期高血糖造成组织蛋白糖化率升高 ,致使肾脏基底

膜蛋白质的糖化 ,从而导致肾小球毛细血管通透性的

改变 ,使得血浆蛋白容易滤过。尿中微量蛋白含量增

高 ,在早期病程中 MAlb就有明显增高 ( P < 0. 01)。

22例中有 9例升高占 46. 9%。病程 > 5年 ,尿 MAlb、

β2-M G、 NAG均上升显著 ( P < 0. 01)。阳性率分别为

70. 5% 、 57. 4% 、 51. 4% 。而尿常规 U TP轻度增高 ,肾

功能检测 BU、 Cr也有所上升 ,但仍在正常范围之内。

这是由于早期肾功能损伤 ,虽然伴有非蛋白氮类物质

的产生 ,也随早期多尿期排泄量的增加而排出体外 ,所

以 BU、 Cr仍在正常范围内。因此 ,常规肾功能 BU、 Cr

已不能作为早期 DN的指标 ,可用尿微量蛋白替代。

　　 DN是 DM的慢性微血管病变。病理过程除侵犯

肾小球基底膜动脉外 ,同时也损伤肾小管。在 3组病人

中 , A组中 NAG、β2-MG的增高低于 M Alb。但在> 5

年病人 MAlb与 NAG、β2-M G的升高呈显著正相关 ,

提示它是由于肾小球损伤而造成的。当肾小球滤过率

增高 ,肾小管重吸收下降 ,或分泌增高都会显著使该指

标增高。近年来均认为是反映 DN患者早期肾功能受

损较灵敏的指标。尿中 MAlb和 GHb被认为是 80年代

对 DM的两大贡献。深化了对 DN发病规律的认识 ,在

早期诊断、早期控制、改善预后等方面都实现了划时代

的进步。临床上过去对 DN诊断主要依据是尿蛋白定

量> 0. 5 g /24 h,此时治疗已极困难
[1 ]。Mogensen等

[2 ]

认为若无其它泌尿系统疾病 , 24 h尿蛋白排出量最多

> 150 mg ,并将尿蛋白> 正常又低于常规的病理期称

为 DN早期。Keen等用放免法测定尿 M Alb,对 DM

患者进行研究认为尿 MAlb是蛋白低于常规病理时期

诊断 DM的敏感指标
[2 ]

。在 < 5年组病人显示已有

46. 9%尿 M Alb显著升高与对照组比较 P < 0. 01。此

时 , U TP仍在 0. 19± 0. 04的正常范围之内。随病情延

长 ,尿 MAlb升高达 95. 7%。此时 U TP略高于正常值

( 0. 58± 0. 53) g /24 h,提示 DM逐渐向 DN转化 ,同文

献报道一致。提示在诊断 DN的指标中用 M Alb与

β2-M G或 NAG配套检查可提高诊断水平
[3～ 5 ]

。标本采

用任意尿与 Cr的比值 ,可消除任意尿不稳定的缺点 ,

结果可靠、方便临床。
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