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脂蛋白磷脂酶 a2 与胱抑素 c 在早期 2 型糖尿病肾病的意义 
何美艳 

(中山大学附属第三医院粤东医院  514000) 

摘要:目的：研究分析早期 2 型糖尿病肾病患者中测定胱抑素 C（Cystain C,Cys-C）与脂蛋白磷脂酶 a2（Lippprotein-associated  phospholipase 

A2，LPPLA2）的临床价值。方法：选择医院收治的 2 型糖尿病患者 115 例为研究对象，以尿蛋白与肌酐之比（albumin-to-creatinine  ratio，

ACR）为基本依据，其中≥300mg/g 为临床蛋白尿组（n=37）、30-300mg/g 为微量蛋白尿组（n=39）、<30mg/g 为正常蛋白尿组（n=39），再

选择同期到医院体检的健康者 35 例为对照组，对各组血清 Cys-C 和血浆 Lp-A2 水平及相关生化指标进行检测并对比。结果：与对照组、

正常蛋白尿组以及微量蛋白尿组相比，临床蛋白尿组的 eGFR 水平较低，Cys-C、Lp-PLA2、hs-CRP、Scr 以及 UAER 水平均较高，组间对

比有差异（P<0.05）；正常蛋白尿组和对照组的 Lp-PLA2、UAER 水平低于微量蛋白尿组（P<0.05）；但是三组的 Cys-C、Scr 以及 hs-CRP

水平比较差异无统计学意义（P<0.05）；同时，经 Pearson 相关性分析，发现 Cys-C、Lp-PLA2 水平与 Scr、UAER 以及 hs-CRP 水平呈正比

关系（P<0.05）。结论：在早期 2 型糖尿病肾病患者的临床诊断中，Cys-C 和 Lp-PLA2 水平能够将肾损伤程度充分反映出来，其中疾病早期

的 Lp-PLA2 升高明显，也是早期 DKD 的一个独立危险因素，并且通过联合检测 Cys-C 和 Lp-PLA2，能够促进 DKD 诊断效能的提高，有助

于制定针对性治疗方案和判断患者预后。 
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糖尿病（Diabetes Mellitus，DM）是常见病、多发病，其患病人

数正随着人民生活水平的提高、人口老龄化、生活方式的改变以及

诊断技术的进步而迅速增加。在我国，2 型糖尿病（T2DM）占整个

糖尿病发病率的 95％以上。2 型糖尿病肾病（Diabetic  kidney  

disease，DKD）是糖尿病较常见的并发症，其发生及发展与患者是

生活饮食习惯、遗传因素有关[1]。2 型糖尿病肾病发生机制较复杂，

长期血糖控制欠佳是导致糖尿病损害的重要因素。有研究数据显示

2 型糖尿病患者中有 20.5％会并发肾病，其中有 50％的患者会死于

肾功能衰竭。早期 2 型糖尿病肾病发生较隐匿，检测出现蛋白尿代

表肾损害已进入不可逆转的阶段，而早期诊断对控制病情进展和改

善患者预后有着极其重要的意义。 

临床研究资料表明，DKD 的发生与诸多因素如血管活性物质、

糖代谢紊乱、氧化应激、炎症反应以及血流动力学改变等有关，而

脂蛋白相关磷脂酶 A2（LPPLA2）作为具有血管特异性的一种炎症

标志物，也是缺血性脑卒中和冠心病的一个生物独立危险因素，又

被称之为血小板活化因子乙酰水解酶[2]。而血清胱抑素 C（Cys-C）

作为γ-球蛋白的一个组分，也是相对分子质量为 13kD 的一个小分

子蛋白质，它在人体大部分有核细胞中恒定表达，其生成不容易受

到肉类摄入量、肌肉量、内分泌、肿瘤、炎症、性别以及年龄等生

理和病理状态的影响，虽然经肾小球滤过但是不被肾小管分泌或重

吸收，也是比较理想且新的可以将肾小球滤过功能物质充分反映出

来的一种物质，尤其是血清浓度能够准确反映 GFR，也是可以判断

早期肾损害的一个敏感标志物[3]。但是当前对 LP-PLA2、Cys C 与 2

型肾病的相关研究甚少，且尚无统一定论。因此，本研究对不同尿

白蛋白排泄率的 2 型糖尿病患者进行 LP-PLA2、Cys C 的测定，并

与其他生物学指标进行相关性研究，探讨 LP-PLA2、Cys C 与 2 型

糖尿病肾病发生发展的关系，为 2 型糖尿病肾病的危险因素评估提

供更多的生物学标志可能，为 2 型糖尿病肾病的早期识别提供重要

的临床参考价值。 

1.资料和方法 

1.1 一般资料 

选择医院收治的 2 型糖尿病患者 115 例为研究对象，以尿蛋白

与肌酐之比（albumin-to-creatinine  ratio，ACR）为基本依据，其

中≥300mg/g 为临床蛋白尿组（n=37）、30-300mg/g 为微量蛋白尿

组（n=39）、<30mg/g 为正常蛋白尿组（n=39），再选择同期到医院

体检的健康者 35 例为对照组。病例组纳入标准：(1) 根据 1999 年

世界卫生组织糖尿病标准诊断 2 型糖尿病；(2)近 1 个月未服用影响

尿白蛋白排泄药物(如血管紧张素转化酶抑制剂或血管紧张素受体

拮抗剂)。排除标准：(1)严重心肺肝疾病，其他原发性肾脏疾病，

泌尿系结石合并梗阻，肾脏积水，严重水肿和心功能不全，使用利

尿剂；(2)1 个月前有感染性疾病史；(3)肿瘤患者，妊娠期人群；(4)1

型糖尿病患者；（5）糖尿病急性并发症患者；（6）患有甲状腺疾病

或在半年以内服用过抗甲状腺药物；（7）风湿性疾病；（8）服用免

疫抑制剂及糖皮质激素。健康对照组( 对照组) 空腹血糖(fasting 

blood-glucose, FBG) 及糖化血红蛋白均正常，且排除伴肝肾及心肺

功能不全的检查者。 

1.2 方法 

所有入选病例均仔细对病史进行询问，对吸烟情况、用药史、

既往疾病史、病程以及年龄等进行记录，详细检查体格，对体重、

身高以及血压进行测量，并且对体重指数（BMI）进行计算，即体

重（kg）/身高平方（m2）=BMI。同时，于清晨空腹状态下，采集

3ml 肘静脉血，保存于有抗凝剂的试管内，以 3000r/min 转速进行

10min 离心处理后，对上层血清进行分离，然后采用酶联免疫吸附

法对 LP-PLA2 含量进行检测，选择 OLYMPUS AU5400 全自动生化

分析仪对血肌酐（Scr）、UREA 以及超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）水

平进行检测，采用配套试剂，并且操作的过程中，严格按照说明书

要求进行。 

1.3 统计学分析 

由 SPSS24.0 软件分析数据，采用均数±标准差（ sx ± ）表

示计量资料，运用作方差分析检验，并且对相关因素进行 Pearson

相关分析及偏相关分析，以 P<0.05 表示差异有统计学意义。 

2 结果 
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2.1 各组一般资料比较 

各组的超重率、BMI、臀围、性别以及年龄等各项指标对比差

异无统计学意义（P>0.05），如表 1。 

表 1  各组基本指标对比[ sx ± ，n（%），M（QL，QU）] 

组别 性别（男/女） 年龄（岁） DM 病程（年） WC（cm） 臀围（cm） BMI（kg/m2） 超重 

对照组（n=35） 20/15 58.6±4.5 - 90.2±7.5 94.2（91.2,99） 23.1±2.9 2（5.71） 

正常蛋白尿组（n=37） 21/16 59.3±4.9 9（3.6,14.2） 91.6±7.1 96（92.1,101） 23.6±2.4 4（10.81） 

微量蛋白尿组（n=39） 23/16 60.7±5.1 9（5,14） 91.9±7.3 98（93.1,103） 24.8±2.9 8（20.51） 

临床蛋白尿组（n=39） 25/14 61.3±5.3 11（8,18） 95.2±9.1 101（96,107.3） 25.2±4.1 10（25.64） 

2.2 各组各项检测指标对比 

临床蛋白尿组的 eGFR 水平较低，且 Cys-C、Lp-PLA2、hs-CRP、

Scr 以及 UAER 水平均高于微量蛋白尿组、正常蛋白尿组以及对照

组（P<0.05）；正常蛋白尿组和对照组的 Lp-PLA2、UAER 水平低

于微量蛋白尿组（P<0.05）；但是三组的 Cys-C、Scr 以及 hs-CRP

水平比较差异无统计学意义（P<0.05），如表 2。 

表 2  各组检测指标比较（ sx ± ） 

组别 Cys-C（mg/L） LP-PLA2（ng/ml） Scr（mmol/L） UAER hs-CRP（mg/L） 

对照组（n=35） 0.82±0.3 58.1±23.2 55.2±11.7 3.2（1.8，,64） 2.3±0.5 

正常蛋白尿组（n=37） 0.98±0.3 68.9±24.1 57.9±12.3 4.2（2.3,7.4） 2.9±0.6 

微量蛋白尿组（n=39） 1.03±0.2 114.2±40.5# 58.7±16.4 49.6（26.5,64.7）# 3.1±0.7 

临床蛋白尿组（n=39） 1.42±0.5* 158.4±95.4* 111.5±47.5* 865（350,1856）* 9.4±1.2* 

注：与其他三组比较，*P<0.05；与对照组和正常蛋白尿组比较，
#P<0.05 

2.3 相关性分析 

经 Pearson 相关性分析，发现 Cys-C、Lp-PLA2 水平与 Scr、UAER

以及 hs-CRP 水平呈正比关系（P<0.05），如表 3。 

表 3  Pearson 相关性分析 

项目 UAER Scr hs-CRP 

Lp-PLA2    

r -0.278 0.328 0.219 

P 0.016 0.003 0.056 

Cys-C    

r -0.729 0.831 0.685 

p 0.000 0.000 0.000 

3 讨论 

在 2 型糖尿病患者中，DKD 是比较常见的一种并发症，也是导

致终末期肾病的一个重要因素，具有复杂的发病机制，与炎症因子、

血糖、生活环境以及遗传等诸多因素有关，并且 DKD 的致死率和

致残率较高，不仅危害患者身心健康，还影响其正常生活与工作。

研究发现，若患者进入临床肾病期，则无法逆转其肾脏结构变化，

所以对于 DKD 患者，早发现、早诊断尤为重要。Lp-PLA2 作为血

管特异性的一种酶，与心血管疾病、血管内皮功能以及 AS 有着密

不可分的联系，有文献报道指出，在 DM 微血管并发症的发生和发

展中，Lp-PLA2 是比较重要的一个因素[4]。在本次研究中，通过

Pearson 相关性分析，发现 Lp-PLA2 水平升高与 Scr 呈正比关系，

说明 Lp-PLA2 是 DKD 患者早期肾功能降低的比较敏感的一个指

标。有研究在 Logistic 多因素回归分析中发现，在多个非校正/校正

模型中，Lp-PLA2 是 DKD 的一个独立危险因素，并且检测单项

Lp-PLA2 诊断早期 DKD 的 AUC、特异度分别为 0.847、100%，提

示 Lp-PLA2 是早期 DKD 稳定的一个预测因素。而 Cys-C 作为半胱

氨酸的一种抑制物，能够经肾小球滤过，近曲小管降解和重吸收，

也是可以将 eGFR 反映出来的一个重要指标。本次研究发现，Cys-C

水平升高与 Scr 呈正比关系，但是在 DKD 早期不明显，只有蛋白尿

升高明显时才会产生差异，提示单一 Cys-C 的敏感度较低，应该与

Lp-PLA2 联合运用。研究[5]认为，在 DKD 的发生和发展过程中，炎

症始终贯穿于其中，而 Lp-PLA2 作为血管炎症的一个标志物，能

够对 LDL 进行水解氧化，生成与斑块炎症和内皮功能障碍相关的促

炎症产物，对发生 DKD 起到一定的促进作用。所以，高 Lp-PLA2

是诱发 DKD 的一个重要因素，也能作为早期检测 DKD 的一个生物

标志物。 

综上所述，通过检测 Lp-PLA2 和 Cys-C 水平可以充分反映 DKD

患者的肾脏损伤程度，尤其是 Lp-PLA2 在疾病早期明显升高，可

以作为早期诊断 DKD 的独立的一个危险因素，并且与 Cys-C 联合

检测，有助于提高早期诊断效能，值得推广。 
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