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血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1联合检测在
评估糖尿病肾病预后中的价值*
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  摘 要:目的 探讨血清补体C1q、Th17细胞占CD4+T细胞比率(Th17/CD4+T)及可溶性细胞间黏附分

子-1(sICAM-1)表达水平在糖尿病肾病(DN)患者预后评估中的价值。方法 选取2014年1月至2017年12
月该院肾内科接受治疗的确诊为DN的100例患者作为研究对象,根据24

 

h尿蛋白量和(或)尿蛋白排泄率

(UAER)将其分为尿蛋白量正常组(NAU组)、微量蛋白尿组(MAU组)和大量蛋白尿组(MAAU组),检测并

比较各组血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平;将 MAU 组患者分为血清C1q(+)组、C1q(-)组,
Th17/CD4+T(+)组、Th17/CD4+T(-)组和sICAM-1(+)组、sICAM-1(-)组,比较各亚组的相关临床参数。
采用Pearson分析血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平与尿蛋白、估算肾小球滤过率(eGFR)的相关

性,探讨DN患者有无微量蛋白尿出现和早期肾功能降低的独立危险因素。结果 (1)MAAU组、MAU组和

NAU组血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平比较差异有统计学意义(P<0.05)。(2)C1q(+)组、
Th17/CD4+T(+)组和sICAM-1(+)组的糖尿病病程、高血压病程、血压、三酰甘油、尿蛋白定量、肾小球滤过

率、血清肌酐等与C1q(-)组、Th17/CD4+T(-)组和sICAM-1(-)组比较差异有统计学意义(P<0.05)。(3)
NAU组和 MAU组患者的血清C1q水平与 UAER呈负相关(r=-0.378,P<0.05),Th17/CD4+T和sI-
CAM-1与UAER呈正相关(r1=0.406,r2=0.385,P<0.05);血清C1q降低、Th17/CD4+T及sICAM-1升高

均是影响蛋白尿发生和轻度肾功能降低的独立因素(P<0.05)。(4)以24
 

h尿蛋白≥30
 

mg作为DN的诊断金

标准,血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平诊断DN的受试者工作特征曲线下面积分别为0.663、0.659
和0.703,三者联合检测的曲线下面积为0.931。结论 2型糖尿病患者血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表

达水平变化与出现微量蛋白尿水和早期肾功能降低独立相关。
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evaluating
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nephropathy*
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

complement
 

C1q
 

(C1q),Th17
 

cells
 

in
 

CD4+T
 

cell
 

ratio
 

(Th17/CD4+T)
 

and
 

soluble
 

intercellular
 

adhesion
 

molecule
 

-1
 

(sICAM-1)
 

expression
 

in
 

the
 

prognosis
 

of
 

diabetic
 

nephropathy.Methods A
 

total
 

of
 

100
 

patients
 

diagnosed
 

with
 

DN
 

who
 

received
 

treatment
 

in
 

the
 

Re-
nal

 

medicine
 

department
 

of
 

a
 

hospital
 

from
 

January
 

2014
 

to
 

December
 

2017
 

were
 

selected
 

as
 

research
 

objects.
100

 

DN
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

NAU
 

group,MAU
 

group
 

and
 

MAAU
 

group,the
 

levels
 

of
 

serum
 

C1q,
Th17/CD4+T

 

and
 

sICAM-1
 

were
 

compared.Group
 

NAU
 

and
 

group
 

MAU
 

were
 

divided
 

into
 

C1q
 

(+)group,
C1q

 

(-)
 

group,Th17/CD4+T
 

(+)group,Th17/CD4+T
 

(-)
 

group
 

and
 

sICAM-1
 

(+)group,sICAM-1
 

(-)
 

group.The
 

related
 

clinical
 

parameters
 

of
 

the
 

patients
 

were
 

compared.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

levels
 

of
 

C1q,Th17/CD4+T,sICAM-1
 

and
 

urinary
 

protein
 

and
 

esti-
mated

 

glomerular
 

filtration
 

rate
 

(eGFR).The
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

presence
 

of
 

microalbuminuria
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and
 

the
 

decrease
 

of
 

early
 

renal
 

function
 

in
 

DN
 

patients
 

were
 

analyzed.Results (1)
 

There
 

was
 

a
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

levels
 

of
 

C1q,Th17/CD4+T
 

and
 

sICAM-1
 

in
 

MAAU,MAU
 

and
 

NAU
 

groups
 

(P<0.05).
(2)

 

There
 

were
 

significant
 

differences
 

between
 

the
 

C1q
 

(+)
 

group
 

and
 

the
 

C1q
 

(-)
 

group,the
 

Th17/CD4+T
 

(-)
 

group
 

and
 

the
 

Th17/CD4+T
 

(+)
 

group,the
 

sICAM-1
 

(-)
 

group
 

and
 

the
 

sICAM-1
 

(+)
 

group
 

in
 

the
 

diabetes
 

course,the
 

course
 

of
 

hypertension,the
 

blood
 

pressure,the
 

three
 

acylglycerol,the
 

quantitative
 

urine
 

protein,the
 

estimated
 

glomerular
 

filtration
 

rate
 

of
 

the
 

retinopathy,the
 

serum
 

creatinine
 

(P<0.05).(3)
 

The
 

serum
 

C1q
 

level
 

of
 

patients
 

in
 

group
 

NAU
 

and
 

MAU
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

UAER(r=-0.378,P<
0.05),and

 

Th17/CD4+T
 

and
 

sICAM-1
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

UAER(r1=0.406,r2=0.385,P<
0.05).Decreased

 

serum
 

C1q,elevated
 

Th17/CD4+T
 

and
 

sICAM-1
 

were
 

independent
 

factors
 

affecting
 

albumi-
nuria

 

and
 

mild
 

renal
 

function
 

(P<0.05).(4)
 

The
 

area
 

under
 

ROC
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

C1q,Th17/CD4+T
 

cells
 

and
 

sICAM-1
 

levels
 

for
 

diagnosis
 

of
 

DN
 

was
 

0.663,0.659
 

and
 

0.703,respectively,the
 

combined
 

detection
 

of
 

AUC
 

was
 

0.931.Conclusion The
 

changes
 

in
 

the
 

expression
 

of
 

C1q,Th17/CD4+T
 

and
 

sICAM-1
 

in
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

are
 

independent
 

of
 

the
 

occurrence
 

of
 

microalbuminuria
 

and
 

the
 

decrease
 

of
 

early
 

renal
 

function.
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molecule-1

  糖尿病肾病(DN)是糖尿病严重的微血管并发症

之一[1]。目前临床主要通过微量清蛋白尿检测来进

行DN的诊断和预后评估,但很大一部分患者在出现

微量清蛋白尿前就已经发生了肾功能损伤[2]。血清

补体C1q是一种补体C1的重要亚基,其可通过激活

补体这一经典途径调节机体的炎性反应和免疫功

能[3]。研究指出,血清补体C1q在DN的诊断和预后

评估中具有重要价值。DN的炎性反应、免疫功能失

衡与DN发病密切相关,Th17细胞在其中发挥了重

要作用,其在 DN中的作用也受到了临床的广泛关

注,其可能可作为DN的诊断和病情预测指标应用于

临床[4]。可溶性细胞间黏附分子-1(sICAM-1)是黏附

分子家族中的一员[5]。研究显示,DN患者sICAM-1
显著升高,其不仅可预测DN的病情进展,也能更早

反映出患者的血管内皮功能障碍,可作为评估患者肾

功能改善与否的标志物[6]。基于此,笔者则对血清

C1q、Th17细胞占 CD4+T 细胞比率(Th17/CD4+

T)、sICAM-1水平联合检测在DN患者预后评估中

的价值进行分析,从而为临床更好地预防DN的发生

和治疗提供依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2014年1月至2017年12月在

本院肾内科接受治疗的100例2型糖尿病患者作为

研究对象,其中男性55例,女性45例,年龄46~73
岁,平均年龄为(58.64±5.93)岁,病程3~16年,平
均病程为(7.21±2.58)年。均依据世界卫生组织

(WHO)公布的糖尿病诊断标准确诊[7]。排除标准:
(1)患有其他肾脏疾病者,如急慢性肾炎、高血压性肾

病、肾病综合征等;(2)合并冠心病、脑卒中、肿瘤、感
染、甲状腺疾病、风湿类疾病及其他自身免疫系统和

内分泌系统疾病者;(3)近3个月服用对免疫功能有

影响,或具有肾毒性的药物者;(4)糖尿病酮症患者;

(5)妊娠及哺乳期患者。本研究获得医院伦理委员会

审核批准,患者均知情并签署知情同意书。
1.2 检测指标 收集患者的一般资料包括性别、年
龄、体质量、身高、高血压病史、糖尿病病程、药物应用

情况、实验室检测指标,包括总胆固醇(TC)、三酰甘

油(TG)、低 密 度 脂 蛋 白 (LDL)、高 密 低 脂 蛋 白

(HDL)、糖化血红蛋白(HbA1c)、空腹血糖(FBG)、血
肌酐(Scr)、血浆清蛋白(ALB)、超敏C反应蛋白(hs-
CRP)、24

 

h 尿 蛋 白 量 (UTP)、尿 蛋 白 排 泄 率

(UAER)、肾小球滤过率估算值(eGFR)等。根据

UTP和(或)UAER将其分为38例尿蛋白量正常组

(NAU组)、41例微量蛋白尿组(MAU组)和21例大

量蛋白尿组(MAAU组),检测并比较各组患者的血

清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平;将 MAU
组患者根据血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达

水平分为血清35例C1q(+)组、44例C1q(-)组,47
例Th17/CD4+T(+)组、32例Th17/CD4+T(-)组
和50例sICAM-1(+)组、29例sICAM-1(-)组,比
较各亚组患者的相关临床参数。
1.3 血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1水平检测 抽

取所有患者清晨空腹静脉血,静置待血液凝固后,3
 

000
 

r/min离心10
 

min,取上层血清,2
 

h内应用免疫透射

比浊法在AU5421(Beckman
 

Coulter,美国)全自动生

化分析仪上进行检测,试剂盒由上海北加生化试剂有

限公司试剂盒提供,严格按照试剂盒说明书进行操

作。将另一份静脉血置于含肝素锂抗凝管中,3
 

000
 

r/min离心10
 

min后,取上层血清置于-70
 

℃下保

存待测。应用流式细胞仪检测Th17细胞和CD4+T
淋巴细胞;采用酶联免疫吸附法(ELISA)法检测sI-
CAM-1,试剂盒由上海优宁维生物科技股份有限公司

提供,严格按照说明书进行操作。
1.4 诊断标准 24

 

h尿清蛋白排泄量<30
 

mg或
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UAER<20
 

μg/min为尿蛋白正常;UAER>20
 

μg/
min为尿蛋白和(或)大量蛋白尿;24

 

h尿清蛋白排泄

量达30~300
 

mg或UAER达20~200
 

μg/min为微

量清蛋白尿[2]。C1q表达阳性:血清C1q≥210
 

ng/L;
Th17/CD4+T阳性:Th17/CD4+T≥0.43;sICAM-1
表达 阳 性:sICAM-1≥530

 

ng/L[4-5,7]。eGFR(男
性)=186×(Scr)-1.154×年龄-0.203;eGFR(女
性)=186×(Scr)-1.154×年龄-0.203×0.742。
1.5 统计学处理 采用SPSS23.0统计学软件进行

分析,计量资料用x±s描述,组间比较采用单因素方

差分析和t检验;计数资料应用频数和率(%)描述,
组间比较行χ2 检验;应用Pearson相关性分析对血清

C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平与尿蛋白、
eGFR的相关性进行分析,采用二分类Logistic法分

析DN患者有无微量蛋白尿出现和早期肾功能降低

的独立危险因素。将24
 

h尿蛋白≥30
 

mg作为DN
的诊断金标准,应用受试者工作特征曲线(ROC曲

线)分析C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平检测

对DN的诊断价值。P<0.05表示差异具有统计学

意义。
2 结  果

2.1 各组临床参数比较 3组患者性别、年龄、体质

量指数(BMI)、高血压病程、降压药物使用等比较差

异无统计学意义(P>0.05);MAAU组糖尿病病程显

著长于 MAU组和NAU组,血压和血糖水平显著高

于 MAU组和 NAU组,MAU组的糖尿病病程和收

缩压与NAU组比较差异有统计学意义(P<0.05);
 

MAAU、MAU 组 的 HbA1c、TC、TG 均 显 著 高 于

NAU组,差异有统计学意义(P<0.05);MAAU组

的ALB显著低于NAU组和 MAU组,差异有统计学

意义(P<0.05);MAAU组Scr、UAER均显著高于

MAU组和 NAU 组,eGFR则显著低于 MAU 组和

NAU组,MAU组与NAU组比较差异有统计学意义

(P<0.05),见表1。

表1  NAU、MAU和 MAAU3组临床参数比较

项目 NAU组(n=38) MAU组(n=41) MAAU组(n=21)

男/女(n/n) 21/17 23/18 11/10

年龄(岁,x±s) 58.86±14.30 59.06±12.93 58.72±11.54

BMI(kg/m2,x±s) 24.37±2.74 24.86±3.10 25.09±3.32

高血压病程(年,x±s) 11.43±4.50 11.20±5.81 12.05±6.67

糖尿病病程(年,x±s) 6.71±3.20 9.62±3.58* 12.76±3.31*#

舒张压(mm
 

Hg,x±s) 78.02±15.62 80.39±11.04 83.90±7.01*

收缩压(mm
 

Hg,x±s) 127.08±28.61 138.04±23.75* 148.47±15.92*#

降压药物使用[n(%)] 11(28.95) 13(31.71) 8(38.10)

UTP(g/24
 

h,x±s) - - 4.97±2.49

UAER(μg/min,x±s) 11.26±4.92 69.37±39.80* 227.39±47.23*#

FBG(mmol/L,x±s) 8.50±3.69 9.31±3.90* 9.38±4.04*

HbA1C(%,x±s) 8.42±2.93 9.81±3.52* 9.73±3.70*

TC(mmol/L,x±s) 4.10±1.01 4.76±1.05* 4.85±0.98*

TG(mmol/L,x±s) 1.61±0.62 2.99±0.78* 3.06±0.84*

LDL(mmol/L,x±s) 2.90±0.58 3.09±0.50 3.07±0.64

HDL(mmol/L,x±s) 1.19±0.27 1.13±0.31 1.14±0.30

hs-CRP(mg/L,x±s
 

) 4.42±3.76 4.97±3.60 5.04±4.18

ALB(g/L,x±s) 41.73±4.32 41.05±5.13 31.70±6.11*#

Scr(μmol/L,x±s) 65.06±18.96 88.04±33.91* 198.62±79.92*#

eGFR(x±s) 112.03±28.11 90.54±32.70* 41.09±27.30*#

  注:与NAU组相比,*P<0.05;与 MAU组相比,#P<0.05;-表示无数据

2.2 各组血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-1水平比

较 MAAU组、MAU组和NAU组血清C1q、Th17/
CD4+T、sICAM-1表达水平比较差异有统计学意义
(P<0.05),其中MAAU组血清C1q显著低于MAU
组,Th17/CD4+T、sICAM-1水平均显著高于 MAU
组,MAU 组 血 清 C1q显 著 低 于 NAU 组,Th17/

CD4+T、sICAM-1水平均显著高于NAU组,差异均

具有统计学意义(P<0.05),见表2。
2.3 各亚组临床参数比 较 C1q(+)组、Th17/
CD4+T(+)组和sICAM-1(+)组的糖尿病病程、高
血压病程、血压、TG、尿蛋白定量、eGFR、Scr、ALB、
HbA1c、FBG、UAER等与C1q(-)组、Th17/CD4+T
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(-)组和sICAM-1(-)组比较差异有统计学意义

(P<0.05),见表3。
2.4 相关性分析 NAU 组和 MAU 组患者血清

C1q与UAER呈负相关,与eGFR呈正相关;Th17/
CD4+T、sICAM-1与UAER呈正相关,与eGFR呈负

相关(P<0.05),见表4。
2.5 Logistic回归分析 Logistic回归分析显示,在清

蛋白尿正常或有微量蛋白尿的DN患者中,C1q降低、
Th17/CD4+T细胞升高、sICAM-1升高是影响蛋白尿

发生和出现肾功能降低的独立危险因素。见表5。

表2  NAU、MAU和 MAAU3组血清C1q、Th17/CD4+T、

   sICAM-1水平比较(x±s)

组别 n C1q(ng/L
 

) Th17/CD4+T
 

sICAM-1(ng/L)

NAU组 38 227.03±29.30 1.90±0.93 537.14±131.29

MAU组 41 174.50±34.12* 2.64±0.87* 657.11±118.30*

MAAU组 21 117.62±39.40*# 2.96±0.52*# 735.26±94.73*#

F 67.918 13.170 13.108

P 0.000 0.000 0.000

  注:与NAU组相比,*P<0.05;与 MAU组相比,#P<0.05

表3  各亚组临床参数比较

项目
C1q(+)组

(n=35)
C1q(-)组

(n=44)
t1/χ

2
1 P1

Th17/CD4+T(-)组

(n=32)
Th17/CD4+T(+)组

(n=47)
t2/χ

2
2 P2

sICAM-1(-)组

(n=29)
sICAM-1(+)组

(n=50)
t3/χ

2
3 P3

男/女(n/n) 19/16 25/19 0.051 0.822 18/14 26/19 0.007 0.935 17/12 27/23 0.159 0.690

年龄(岁,x±s) 60.10±8.50 57.91±13.22 0.850 0.395 57.62±13.39 60.38±8.24 1.039 0.302 57.02±13.14 61.02±8.30 1.475 0.144

BMI(kg/m2,x±s) 25.31±2.35 25.81±3.05 0.799 0.427 24.72±3.10 25.05±3.24 0.452 0.652 25.03±3.39 25.26±3.57 0.285 0.776

高血压病程(年,x±s) 9.62±5.50 11.41±5.74 1.402 0.165 7.20±6.12 11.49±5.26 3.329 0.001 7.54±5.37 11.12±5.22 2.908 0.005

糖尿病病程(年,x±s) 7.26±2.93 10.33±2.14 5.380 0.000 7.02±2.68 10.39±2.20 6.115 0.000 7.76±2.81 10.06±1.79 4.447 0.000

收缩压(mm
 

Hg,x±s)122.91±29.62 135.24±21.80 2.131 0.036 128.54±24.02 143.27±26.71 2.505 0.014125.53±30.08 148.04±20.29 3.967 0.000

UAER(μg/min,x±s) 39.07±26.82 66.04±30.51 4.115 0.000 40.72±31.20 74.97±41.63 3.956 0.000 35.92±27.05 72.90±36.35 4.762 0.000

FBG(mmol/L,x±s) 8.35±3.29 9.11±2.94 1.083 0.665 8.19±4.47 10.21±3.07 2.383 0.020 8.28±3.34 10.15±2.73 2.701 0.009

HbA1c(%,x±s) 8.35±2.69 9.81±2.94 2.276 0.026 8.71±3.22 10.04±2.15 2.204 0.031 8.43±3.04* 10.06±2.08 2.824 0.006

TC(mmol/L,x±s) 4.10±1.02 4.37±1.26 1.028 0.307 4.02±1.06 4.49±0.33 2.851 0.006 4.05±1.08 4.50±1.21 1.656 0.102

TG(mmol/L,x±s) 1.52±0.50 2.04±0.26 5.965 0.000 1.49±0.85 2.49±1.03 4.538 0.000 1.46±0.74 2.61±1.14 4.864 0.000

LDL(mmol/L,x±s) 2.39±0.72 2.75±0.80 2.076 0.041 2.34±0.83 2.95±1.05 2.751 0.007 2.47±0.74 3.09±1.02 2.862 0.005

HDL(mmol/L,x±s) 1.21±0.34 0.92±0.25 4.367 0.000 1.25±0.23 0.92±0.40 4.212 0.000 1.19±0.32 0.94±0.36 3.096 0.003

ALB(g/L,x±s) 42.03±5.10 38.57±5.68 2.813 0.006 45.59±4.29 37.60±5.49 6.915 0.000 43.24±4.75 39.62±6.03 2.770 0.007

Scr(μmol/L,x±s) 62.36±24.09 83.57±31.27 3.306 0.001 60.92±27.30 89.01±34.73 3.836 0.000 62.25±22.24 89.02±29.27 4.259 0.000

eGFR(x±s) 117.50±29.04 96.73±33.95 2.877 0.005 119.33±37.12 92.41±35.26 3.261 0.002117.53±22.36 89.69±30.57 4.280 0.000

表4  相关性分析

指标 UAER eGFR

C1q -0.378 0.305

Th17/CD4+T 0.406 -0.571

sICAM-1 0.385 -0.487

2.6 ROC曲线分析 以24
 

h尿蛋白≥30
 

mg作为

DN的诊断金标准,血清C1q、Th17/CD4+T、sICAM-

1表达水平诊断DN的ROC曲线下面积(AUC)分别

为0.663、0.659和0.703,三者联合检测的 AUC为

0.931,见表6。
表5  Logistic回归分析

指标 β OR 值 95%CI P
 

C1q降低 1.093 1.033 1.007~1.200 0.038

Th17/CD4+T细胞升高 1.090 1.062 1.027~1.165 0.008

sICAM-1升高 1.006 1.179 1.000~1.01 0.021

表6  ROC曲线分析

变量 SE P AUC(95%CI) 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

C1q 0.028 0.001 0.663(0.647,0.715) 61.7 79.0 0.582

Th17/CD4+T
 

0.025 0.001 0.659(0.632,0.696) 60.3 80.4 0.563

sICAM-1 0.017 0.000 0.703(0.687,0.794) 72.7 83.5 0.621

C1q+Th17/CD4+T
 

+sICAM-1 0.009 0.000 0.931(0.908,0.996) 90.3 86.2 0.797

3 讨  论

  DN的发病机制众多且较为复杂,其中长期高血

糖引起的肾小球血流动力学异常被认为发挥着关键

性的作用,会造成弥漫性和结节性的肾小球硬化;血
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糖升高会使糖基化终末产物生成增加,使系膜细胞进

一步增生,系膜扩张,细胞外基质增加,肾小球基底膜

加厚等[8-10]。研究指出,在导致DN患者肾脏血流动

力学和血管活性物质代谢异常等过程中,免疫功能失

调及炎症机制发挥了关键性的作用,二者还可相关影

响[11]。补体C1q是补体C1的一个亚基,其可通过结

合免疫球蛋白的Fc段来激活经典的补体途径,还可

通过与免疫细胞表面的C1q受体和C1q自身抗体结

合来参与免疫功能调节和炎性反应。血清中的C1q
与其受体和自身抗体结合后,可影响补体系统的正常

激活,通过自身抗体的桥梁作用,免疫球蛋白在C1q
的介导下结合增加,形成不易于被巨噬细胞等有效转

运和清除的大分子固相免疫复合物,其在肾脏组织沉

积增加,还会对血管壁造成损伤,同时还会通过补体

系统的进一步激活来造成肾脏组织的炎性损伤[12]。
本研究发现,MAU、MAAU组患者血清C1q补体水

平降低,其中 MAAU 降低更为显著,且在 NAU 和

MAU患者中,Cq1(-)组和Cq1(+)组患者在糖尿病

病程、高血压病程、血压、TG、尿蛋白定量、eGFR、Scr、
ALB、HbA1c、FBG、UAER等多项指标的比较差异有

统计学意义(P<0.05),提示DN患者肾功能降低与

血清C1q水平的降低有关,笔者推测血清C1q降低的

原因可能与其自身抗体水平升高有关,但具体有关二

者水平的变化及导致其水平的变化的原因还需进一

步研究明确。Th17细胞是一类不同于Th1、Th2的

CD+T辅助细胞亚群,其在肾病患者自身免疫反应和

炎症反应中发挥着重要作用。浸润的Th17细胞可分

泌刺激肾脏细胞产生炎症介质和趋化因子的白细胞

介素7(IL-7),从而导致肾脏受到持续性的免疫介导

损伤。有研究发现,DN患者的血清Th17与 UAER
呈正相关性,并指出Th17细胞在DN的诊断的预测

方面具有一定的临床价值,其有可能通过破坏患者机

体免疫平衡和介导炎性反应发生来导致患者肾脏发

生病理性变化[13]。本研究显示,MAU、MAAU组患

者Th17与CD4+T细胞比例显著升高,其中 MAAU
升高幅度更大,且Th17/CD4+T(+)组、Th17/CD4+

T(-)组在糖尿病病程、高血压病程、血压、TC、TG、
HDL、LDL、尿蛋白定量、eGFR、Scr、ALB、HbA1c、
FBG、UAER等更多临床指标的比较上均存在显著性

差异,提示 Th17与CD4+T细胞比例的升高与 DN
患者肾功能降低有关,这与上述研究一致。sICAM-1
是肾脏炎性改变的特异性标志物,炎症因子诱导、氧
化应激、蛋白激酶活化等多种因素都会导致DN患者

sICAM-1水平的升高,其中DN患者肾小球高滤过状

态被认为是引起sICAM-1水平升高的主要原因之

一[14]。研究 显 示,DN 组 较 无 肾 病 的 糖 尿 病 患 者

(NDN)组sICAM-1水平显著升高,且其与UAER水

平呈正相关,其指出DN患者在发生肾脏功能性损伤

前已经存在肾脏器质性损伤[15]。本研究结果进一步

显示,与NAU组比较,MAU组和 MAAU组患者sI-
CAM-1水平显著升高,且 MAAU组sICAM-1水平

显著高于 MAU组;
 

sICAM-1(+)组糖尿病、高血压

病病程更长,血脂指标异常更为显著且ALB、Scr、eG-
FR与sICAM-1(-)组比较差异有统计学意义(P<
0.05)。提示sICAM-1在预测DN进展风险方面均具

有较高的应用价值。
进一步相关性分析和多元Logistic回归分析结

果显示,NAU组和 MAU组患者血清C1q与 UAER
呈负 相 关,与eGFR 呈 正 相 关;Th17/CD4+T、sI-
CAM-1与UAER呈正相关,与eGFR呈负相关。在

清蛋白尿正常或有微量蛋白尿的DN患者中,C1q降

低,Th17/CD4+T细胞升高、sICAM-1升高是影响蛋

白尿发生和出现肾功能降低的独立危险因素。以24
 

h尿蛋白≥30
 

mg作为DN的诊断金标准,血清C1q、
Th17/CD4+T、sICAM-1表达水平诊断DN的 AUC
分别为0.663、0.659和0.703,三者联合检测的AUC
为0.931,说明血清C1q、Th17/CD4+T和sICAM-1
均可作为长期的预测DN风险的标志物,其中以sI-
CAM-1较优,而三者联合检测的诊断效能最大,其诊

断的灵敏度和特异度较单项检测更高,在评估DN患

者肾功能损伤,为临床提供科学有效的诊疗依据中具

有一定的临床应用价值。
4 结  论

  2型糖尿病患者血清 C1q、Th17/CD4+T、sI-
CAM-1表达水平变化与出现微量蛋白尿水和早期肾

功能降低独立相关,均可作为预测微量蛋白尿出现和

肾功能降低的因素,三者的检测对DN的早期诊断和

预后评价可能具有重要临床应用价值。
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对献血者的血清骨代谢生化标志物水平与BMD没有

造成明显影响,进一步研究发现,男性高频多次单份

机采献血者与健康男性的骨量情况和维生素D3 情况

均较低,且构成比例一致,提示对于对应年龄的男性,
应加强对钙营养的宣传和钙剂的合理补充。
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