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·临床检验研究论著·

Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ及ＵｍＡｌｂ联合检测对

糖尿病肾病的临床诊断价值

武春梅，李霞莲，李　玲，尹莉莉，杜叶平，苗晋华△

（中国人民解放军第二六四医院检验科，山西太原０３０００１）

　　摘　要：目的　探讨血清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、血清β２微球蛋白（Ｓβ２ＭＧ）、尿β２微球蛋白（Ｕβ２ＭＧ）、尿微量清蛋白（Ｕｍ

Ａｌｂ）联合检测在糖尿病肾病（ＤＮ）中的临床诊断价值。方法　收集２型糖尿病患者２３０例，其中，无并发症患者１００例（糖尿病

组），ＤＮ患者１３０例（ＤＮ组），另选择５０例健康者作为对照组。采用全自动生化分析仪检测血清 Ｈｃｙ、肌酐，全自动化学发光仪

检测Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ，糖化血红蛋白仪检测糖化血红蛋白（ＧＨｂＡ１ｃ）。比较血清 Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ、ＵｍＡｌｂ的阳性检出

率，单项及联合检测的敏感性、特异性、准确性、阴性预测值及阳性预测值。结果　ＤＮ组患者血清 Ｈｃｙ、ＧＨｂＡ１ｃ、肌酐、Ｓβ２ＭＧ、

Ｕβ２ＭＧ及ＵｍＡｌｂ浓度均显著高于糖尿病组和对照组（犘＜０．０１）；糖尿病组患者血清肌酐浓度与对照组比较，差异无统计学意

义（犘＞０．０５），其余指标的检测浓度均显著高于对照组（犘＜０．０５）。糖尿病组患者血清 Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ、ＵｍＡｌｂ联合检测

的阳性检出率为２３．００％；ＤＮ组患者４项指标联合检测的阳性检出率为９５．３８％，特异性、阳性预测值分别为８４．６７％、８４．３５％，

敏感性、准确性、阴性预测值分别为９５．３８％、８９．６４％、９５．４９％。结论　血清 Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ、ＵｍＡｌｂ联合检测对ＤＮ的

早诊断具有重要价值。
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　　２型糖尿病是常见的一种内分泌代谢疾病，近年来随着人

民生活水平的提高，其发病率逐年增高。糖尿病肾病（ｄｉａｂｅｔｉｃ

ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）是最常见的糖尿病微血管并发症。早期肾

损害常无临床症状，尿常规和肾功能检查多无异常。患者一旦

出现显性蛋白尿，肾功能将进行性恶化，最终导致肾功能衰竭。

因此，早期发现和有效预防ＤＮ发展至关重要
［１］。近年来随着

科学技术的快速发展，检测指标日益增多。本研究通过对１３０

例ＤＮ患者血清同型半胱氨酸（ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）、血清β２

微球蛋白（ｓｅｒｕｍｂｅｔａ２ｍｉｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，Ｓβ２ＭＧ）、尿β２微球蛋

白（ｕｒｉｎｅｂｅｔａ２ｍｉｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，Ｕβ２ＭＧ）和尿微量清蛋白（ｕ

ｒｉｎｅｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎ，ＵｍＡｌｂ）４项指标联合检测，观察其敏感性、

特异性、准确性、阳性预测值情况，进而为ＤＮ患者的早期诊断

及治疗监测提供重要依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０１２年６月至２０１３年５月在本院住院

诊治的２型糖尿病患者２３０例，均符合２００４年中国糖尿病学

会制订的中国人２型糖尿病诊治标准。无并发症患者１００例

（糖尿病组），其中，男４７例，女５３例；年龄３１～７６岁，平均

（５６．５７±１２．００）岁。已确诊为ＤＮ患者１３０例（ＤＮ组），其中，

男６６例，女６４例；年龄２７～７９岁，平均（５９．０８±１３．４０）岁。

另选择５０例同期体检健康者作为对照组，无心、脑血管疾病及

肝、肾、血液、内分泌疾病等，其中，男２２例，女２８例；年龄２８～

７７岁，平均（５７．６８±１２．２５）岁。

１．２　主要仪器与试剂　Ｈｃｙ、肌酐检测试剂由北京九强生物
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技术有限公司提供，应用酶法在日立７６００型全自动生化分析

仪上检测；Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ检测试剂由德国索灵全自动化学

发光仪公司提供，用化学发光法在全自动化学发光仪上检测；

糖化血红蛋白（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎＡ１ｃ，ＧＨｂＡ１ｃ）试剂由

美国ＢＩＯＲＡＤ生命医学产品有限公司提供，用高效液相法在

ＢＩＯＲＡＤＤ１０ＴＭ ＧＨｂＡ１ｃ仪上进行检测；ＵｍＡｌｂ试剂由北京

北方生物技术研究所提供，应用放射免疫法在西安凯普机电有

限责任公司生产的ＦＭ２０００／１０γ免疫计数器上检测。所有

操作均严格按照说明书执行。

１．３　标本采集　采集空腹静脉血４ｍＬ，同时留取随意尿

２ｍＬ，室温静置３０ｍｉｎ，离心５ｍｉｎ（离心半径８ｃｍ，３０００ｒ／

ｍｉｎ），分离上清液，所有项目均在４ｈ内检测。

１．４　阳性判断方法　根据检测实验室确立的各项正常值，样

本检测值超过正常值上限为阳性，低于正常值上限为阴性。本

实验室正常值参考范围，男性血清 Ｈｃｙ：＜２０．００μｍｏｌ／Ｌ，女性

血清 Ｈｃｙ：＜１５．００μｍｏｌ／Ｌ；ＧＨｂＡ１ｃ：４．５０％～６．３０％；男性

血清肌酐：（４９．００～２０．００）μｍｏｌ／Ｌ，女性血清肌酐：（４２．００～

８０．００）μｍｏｌ／Ｌ；Ｓβ２ＭＧ：（０．９０～２．００）μｇ／ｍＬ；Ｕβ２ＭＧ：

（０．０１～０．３０）μｇ／ｍＬ；ＵｍＡｌｂ：（０．６２～１６．７０）μｇ／ｍＬ。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１０．０软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，计数资料用率表示，率的比较采用χ
２ 检

验，组间比较采用狋检验，以α＝０．０５为检验水准，以犘＜０．０５

为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组受检者血清 Ｈｃｙ、ＧＨｂＡ１ｃ、肌酐、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ

及ＵｍＡｌｂ水平的比较　ＤＮ组、糖尿病组与对照组受检者年

龄、性别及一般资料的差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可

比性。ＤＮ组患者血清 Ｈｃｙ、ＧＨｂＡ１ｃ、肌酐、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ

及ＵｍＡｌｂ浓度均显著高于糖尿病组和对照组，差异有统计学

意义（犘＜０．０１）；糖尿病组患者除血清肌酐浓度与对照组比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），其余指标的检测浓度均显

著高于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

表１　　血清 Ｈｃｙ、ＧＨｂＡ１ｃ、肌酐、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ及ＵｍＡｌｂ检测水平的比较（狓±狊）

组别 狀 Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ） ＧＨｂＡ１ｃ（％） 肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） Ｓβ２ＭＧ（μｇ／ｍＬ） Ｕβ２ＭＧ（μｇ／ｍＬ） ＵｍＡｌｂ（μｇ／ｍＬ）

对照组 ５０ ７．６７±２．２０ ５．４５±０．５８ ５８．８２±１２．５５ １．３１±０．３１ ０．１１±０．０７ ８．８１±３．８５

糖尿病组１００ １１．１７±３．３５ ７．９８±２．３２ ６０．４７±１６．２０ １．５３±０．３９ ０．１７±０．１１ １２．２４±４．３５

ＤＮ组 １３０ １７．０２±７．２０△ ９．２２±２．８８△ ７１．８１±２５．２７△ ２．２８±１．００△ ０．６１±１．０１△ ３２．８７±１５．５１△

　　：犘＜０．０５，与对照组比较；△：犘＜０．０１，与糖尿病组比较。

２．２　各组受检者 Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ、ＵｍＡｌｂ单项及联合

检测的阳性检出率比较　单项检测中，糖尿病组患者血清

Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ、ＵｍＡｌｂ的阳性检出率分别为５．００％、

１１．００％、３．００％及１２．００％，４项指标联合检测的阳性检出率

为２３．００％；ＤＮ 组患者上 述 指 标 的 阳 性 检 出 率 分 别 为

３４．６２％、５２．３１％、３３．８５％、７９．２０％，４项指标联合检测的阳

性检出率为９５．３８％。与任一单项指标的阳性检出率相比，４

项指标联合检测的阳性检出率均有显著提高（犘＜０．０５）。

２．３　ＤＮ组患者 Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ、ＵｍＡｌｂ单项及联合

检测的敏感性、特异性、准确性、阴性预测值及阳性预测值比较

　ＤＮ组患者 Ｈｃｙ、Ｓβ２ＭＧ、Ｕβ２ＭＧ、ＵｍＡｌｂ联合检测的特

异性、阳性预测值分别为８４．６７％、８４．３５％，敏感性、准确性、

阴性预测值分别为９５．３８％、８９．６４％、９５．４９％。其中敏感性、

准确性、阴性预测值均比单项检测明显增高，见表２。

表２　　ＤＮ患者ＵｍＡｌｂ、Ｓβ２ＭＧ、Ｈｃｙ、Ｕβ２ＭＧ单项及４项联合检测的比较［％（狀／狀）］

项目 敏感性 特异性 准确性 阴性预测值 阳性预测值

Ｈｃｙ ３４．６２（４５／１３０） ９６．６７（１４５／１５０） ６７．８６（１９０／２８０） ６３．０４（１４５／２３０） ９０．００（４５／５０）

Ｓβ２ＭＧ ５２．３１（６８／１３０） ９２．６７（１３９／１５０） ７５．９３（２０７／２８０） ６９．１５（１３９／２０１） ８６．０８（６８／７９）

Ｕβ２ＭＧ ３３．８５（４４／１３０） ９６．６７（１４５／１５０） ６７．５０（１８９／２８０） ６２．７７（１４５／２３１） ８９．８０（４４／４９）

ＵｍＡｌｂ ７９．２０（１０３／１３０） ９２．００（１３８／１５０） ８６．０７（２４１／２８０） ８３．６４（１３８／１６５） ８９．５７（１０３／１１５）

４项联合检测 ９５．３８（１２４／１３０） ８４．６７（１２７／１５０） ８９．６４（２５１／２８０） ９５．４９（１２７／１３３） ８４．３５（１２４／１４７）

　　：联合检测中，有１项或１项以上为阳性，即计为阳性。

３　讨　　论

糖尿病时，由于高血糖和糖基化终产物等因素的影响，患

者存在广泛的血管内皮功能异常，可造成肾微循环障碍，蛋白

滤过异常，出现蛋白尿的同时也会因肾小管 Ｈｃｙ代谢异常导

致血清 Ｈｃｙ增高。肾脏不仅是 Ｈｃｙ的排泄器官，也是其代谢

器官。正常肾脏可产生与肾小球滤过等量的 Ｈｃｙ，使血液循环

中的 Ｈｃｙ保持量的动态平衡。ＤＮ时，随着尿蛋白的增加，肾

细胞功能不断减退，继而出现 Ｈｃｙ代谢功能异常
［２３］。

本研究结果显示，血清 Ｈｃｙ水平随着糖尿病组患者血清

肌酐及ＵｍＡｌｂ浓度的升高而上升，ＤＮ组患者血清 Ｈｃｙ浓度

明显高于对照组和糖尿病组。ＤＮ组患者高 Ｈｃｙ的发生率明

显高于糖尿病组。与Ｓａｌｌｅｓ等
［４］及 Ｏｚｄｅｍｉｒ等

［５］的研究结果

一致。本研究提示，血清 Ｈｃｙ浓度与ＤＮ病变的发生具有相

关性，是ＤＮ患者微血管病变的一个危险因素。

β２ＭＧ是一种小分子蛋白，相对分子质量为１１８００，因电

泳图位于β２带而得名。它在新陈代谢过程中进入血液循环，

能自由通过肾小球毛细血管壁，在正常情况下几乎全部被肾小

管重吸收并分解。正常人β２ＭＧ的合成及释放速度非常恒

定，而且只经肾脏分解和排泄，昼夜变化很小，因此，它可作为

评估肾小球及肾小管功能状态的指标［６］。当肾小球滤过率降

低时，Ｓβ２ＭＧ增高。当肾近曲小管轻微受损时，对β２ＭＧ的

重吸收下降，Ｕβ２ＭＧ浓度就升高
［７８］。本实验数据显示，ＤＮ

组患者Ｓβ２ＭＧ和Ｕβ２ＭＧ浓度明显高于对照组和糖尿病组，

ＤＮ组患者Ｓβ２ＭＧ和 Ｕβ２ＭＧ的阳性检出率明显高于糖尿

病组，差异有统计学意义，从而也证实了β２ＭＧ是肾小球和肾

小管损伤灵敏和特异的指标，应用β２ＭＧ测定ＤＮ患者早期
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肾损害无疑具有重要意义。

ＵｍＡｌｂ是由肝脏分泌的一种蛋白质，带负电荷，由于肾小

球滤过膜电荷选择性屏障的静电同性排斥作用，绝大多数Ａｌｂ

不能透过滤过膜，正常人通过毛细血管网滤入尿中的血浆清蛋

白９９％被近曲小管重吸收，故尿液中几乎不含清蛋白，当肾小

球滤过膜的通透性增加或肾小管对蛋白质的重吸收功能受损

时，会引起明显蛋白尿；当肾小球轻度受损时，ＵｍＡｌｂ可明显

升高。ＤＮ早期病变以肾小球损害为主，ＵｍＡｌｂ的测定可反映

肾小球的受损情况［９１３］。从本研究结果可以看出，ＤＮ组患者

ＵｍＡｌｂ的阳性检出率、准确性分别为７９．２０％、８６．０７％，在单

项检测中最高，且随着糖尿病病程的延长呈明显上升趋势。表

明ＵｍＡｌｂ能很好地反映肾小球滤过功能的轻微变化，是早期

肾小球滤过功能减退的敏感指标。

本实验表明，单项指标诊断ＤＮ不能满足临床早期诊断的

需要，而４项指标的联合检测大大提高了敏感性和准确性，且

方便、快捷、无创伤，对ＤＮ的早发现、早治疗有极其重要的临

床价值，值得推广应用［１４］。
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［１４］ＣｈｏＥＨ，ＫｉｍＥＨ，Ｋｉｍ ＷＧ，ｅｔａｌ．Ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅａｓａｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ

ｆｏｒｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎｕｒｉａｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．Ｋｏｒｅ

ａｎＤｉａｂｅｔｅｓＪ，２０１０，３４（３）：２００２０６．
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时的特异性（７２．８％）明显升高，虽然敏感性降为５３．３％，但可

以通过与ＦＰＧ的联合检测来弥补，ＧＨｂＡ１ｃ与ＦＰＧ联合检测

用于ＩＧＲ的筛查既保证了特异性（７２．８％）又提高了敏感性

（８２．１％），具有最佳的筛查效果。

综上所述，以 ＯＧＴＴ为金标准，ＡＤＡ推荐的 ＧＨｂＡ１ｃ≥

５．７％诊断糖尿病前期标准对广州健康体检人群具有高敏感

性、低特异性的特点，可用于糖尿病前期的筛查，但不宜用于诊

断。ＧＨｂＡ１ｃ≥５．９５％或 ＦＰＧ≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ 者进一步行

ＧＯＴＴ检测确诊是在本地区健康体检人群中筛查糖尿病前期

的有效方法。
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