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摘要：　目的　探讨血清Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、全血血小板与淋巴细胞比值（ＰＬＲ）和血浆纤维蛋白原（ＦＩＢ）联合检

测对早期糖尿病肾病（ＥＤＮ）的诊断价值。方法　选择２０２２年３月至１１月河南省人民医院收治的５５例 ＥＤＮ患者

（ＥＤＮ组）及５５例单纯２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者（Ｔ２ＤＭ组）为观察对象，并选择同期在本院体检健康者５５例为对照

组，比较３组受试者血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ水平及全血ＰＬＲ，评估血清ＣＲＰ、全血ＰＬＲ和血浆ＦＩＢ单独及联合检测对ＥＤＮ

的诊断价值。结果　３组受试者血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ水平及全血 ＰＬＲ比较差异均有统计学意义（Ｆ＝９．１４５、６．８９１、

３５．３５８，Ｐ＜０．０５）。Ｔ２ＤＭ组和ＥＤＮ组患者血清ＣＲＰ水平、血浆 ＦＩＢ水平及全血 ＰＬＲ显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。

ＥＤＮ组患者血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ水平及全血ＰＬＲ显著高于Ｔ２ＤＭ组（Ｐ＜０．０５）。血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ、全血 ＰＬＲ单独

及三者联合检测诊断 ＥＤＮ的灵敏度分别为８１．２５％、４３．７５％、７０．８３％、８９．５８％，特异度分别为７６．１３％、９２．０６％、

８６．３４％、７０．５１％，曲线下面积分别为０．８３、０．６８、０．８２、０．８７。结论　ＥＤＮ患者具有较高的血清 ＣＲＰ水平、血浆 ＦＩＢ

水平及全血ＰＬＲ，血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ和全血ＰＬＲ联合检测对ＥＤＮ具有较高的诊断价值。
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　　糖尿病肾病（ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）是糖尿
病最常见和最严重的并发症之一。全球糖尿病患者

持续增加，预计到２０４５年将达到近７亿人［１］。４０％
的糖尿病患者受到 ＤＮ的影响，且 ＤＮ与心血管疾
病和终末期肾病显著相关。既往ＤＮ被认为是一种
非炎性肾小球疾病，主要由慢性高血糖引起的代谢

和血流动力学改变而导致，但目前研究证明炎症在

ＤＮ的发生、发展过程中起重要作用［２］。因此，通过

研究早期炎症指标水平的改变，进而早期诊断 ＤＮ，
对减缓患者的肾功能恶化和减少不良预后至关重

要。Ｃ反应蛋白（ＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎＣＲＰ）、纤维蛋白
原（ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，ＦＩＢ）和血小板与淋巴细胞比值（ｐｌａｔｅ
ｌｅｔｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＰＬＲ）对炎症发生的预测价值
已在临床广泛应用，但有关ＣＲＰ、ＦＩＢ和ＰＬＲ联合检
测预测早期糖尿病肾病（ｅａｒｌｙｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａ
ｔｈｉｅｓ，ＥＤＮ）的研究尚少。本研究旨在探讨血 ＣＲＰ、
ＦＩＢ以及ＰＬＲ联合检测对ＥＤＮ患者的诊断价值，以
期为临床对ＥＤＮ的早期诊疗提供参考依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　选择２０２２年３月至１１月河南省人民医院收治
的５５例ＥＤＮ患者（ＥＤＮ组）和５５例单纯２型糖尿
病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）患者（Ｔ２ＤＭ组）
为观察对象，并选择同期在本院体检健康者５５例为
对照组。ＥＤＮ组患者纳入标准：（１）符合糖尿病诊
断标准；（２）尿微量白蛋白＞３０ｍｇ·Ｌ－１；（３）尿 α１
微球白蛋白 ＞１２ｍｇ·Ｌ－１；（４）尿免疫球蛋白 Ｇ＞
９．６ｍｇ·Ｌ－１或尿蛋白总量＞０．５ｇ·２４ｈ－１。Ｔ２ＤＭ
组患者纳入标准：（１）有糖尿病症状，任意时间血糖≥
１１．１ｍｍｏｌ·Ｌ－１；（２）空腹血糖≥７．０ｍｍｏｌ·Ｌ－１；（３）
糖耐量试验２ｈ血糖≥１１．１ｍｍｏｌ·Ｌ－１；（４）至少符合
上述３条中任意１条。对照组纳入标准：空腹血糖＜
６．１ｍｍｏｌ·Ｌ－１或餐后２ｈ血糖＜７．８ｍｍｏｌ·Ｌ－１。排
除标准：（１）合并急性感染性疾病；（２）合并肝肾等
重要器官衰竭；（３）合并自身免疫性疾病患者；（４）
合并恶性肿瘤；（５）合并与糖尿病相关的并发症；
（６）有血液系统疾病。ＥＤＮ组：男２４例，女３１例；
年龄４８～７４（５７．０４±４．２２）岁，体质量指数（ｂｏｄｙ
ｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）２０．６７～２６．３２（２３．２２±１．７８）ｋｇ·ｍ－２。

Ｔ２ＤＭ组：男 ２５例，女 ３０例；年龄 ４９～７６（５６．５６±
３．３３）岁，ＢＭＩ２１．５２～２５．３３（２３．００±１．６１）ｋｇ·ｍ－２。
对照组：男２７例，女２８例；年龄５１～６９（５５．５８±４．３５）
岁，ＢＭＩ１９．３３～２４．９９（２２．７４±１．３０）ｋｇ·ｍ－２。
３组受试者的年龄、性别和 ＢＭＩ比较差异均无统计
学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究根据《赫尔
辛基宣言》（人体医学研究伦理原则）进行，并经河

南省人民医院伦理委员会批准。受试者均知情同意

并签署研究知情同意书。患者后续的临床治疗不受

本研究的影响。

１．２　血ＣＲＰ、ＦＩＢ和ＰＬＲ水平检测
　　ＥＮＤ组和 Ｔ２ＤＭ组患者于确诊后第２天清晨
空腹状态下采集肘静脉血６ｍＬ，对照组受试者于体
检当天空腹状态下采集肘静脉血６ｍＬ，分为３份，
分别用于检测血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ及全血 ＰＬＲ。血
浆ＦＩＢ测定：取静脉血２ｍＬ，置于含有枸橼酸钠抗
凝剂的试管中，４℃１２００×ｇ离心１５ｍｉｎ，取上清液
即为血浆，放入贝克曼库尔特 ＡＵ５８００全自动生物
化学分析仪（美国 ＢＥＣＫＭＡＮＣＯＵＬＴＥＲ公司）进行
检测。血清ＣＲＰ检测：取静脉血２ｍＬ，置于不含添
加剂的试管中，室温静置３０～６０ｍｉｎ，４℃ １２００×ｇ
离心 ２０ｍｉｎ，取上清液即为血清，放入贝克曼库尔
特ＡＵ５８００全自动生物化学分析仪进行检测。全血
ＰＬＲ检测：取静脉血２ｍＬ，置于含有乙二基四乙胺
二钾抗凝剂的试管中，放入贝克曼库尔特 ＤｘＨ８００
血细胞分析仪（美国 ＢＥＣＫＭＡＮＣＯＵＬＴＥＲ公司），
测出血小板数值及淋巴细胞计数，二者相除得出

ＰＬＲ。
１．３　统计学处理
　　应用ＳＰＳＳ２５．０软件进行数据统计与分析。计
量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，３组间比较采
用 ＯｎｅｗａｙＡＮＯＶＡ方法，２组间比较采用 ｔ检验；应
用ＭｅｄＣａｌｃｓｏｆｔｗａｒｅｖｅｒｓｉｏｎ１９．０４（Ｍａｒｉａｋｅｒｋｅ，Ｂｅｌ
ｇｉｕｍ）生成炎症指标的受试者操作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线，计算曲线下面积
（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）、敏感度和特异度。
ＡＵＣ值决定了诊断能力：优（０．９９０～１．０００）、良
（０．８００～０８９９）、一般（０．７００～０．７９９）、差（０．６００～
０．６９９）、无鉴别能力（０．５００～０．５９９）；Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。
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２　结果

２．１　３组受试者血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ水平及全血
ＰＬＲ比较
　　３组受试者血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ水平及全血
ＰＬＲ比较差异均有统计学意义（Ｆ＝９．１４５、６．８９１、
３５．３５８，Ｐ＜０．０５）。Ｔ２ＤＭ组和 ＥＤＮ组患者血清
ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ水平及全血ＰＬＲ显著高于对照组，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。ＥＤＮ组患者血清
ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ水平及全血ＰＬＲ显著高于Ｔ２ＤＭ组，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结果见表１。
表１　３组受试者血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ水平及全血ＰＬＲ比较
Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＣＲＰ，ｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄＰＬＲａｎｄ

ｐｌａｓｍａＦＩＢｏｆｓｕｂｊｅｃｔｓａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ
（珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＣＲＰ／（ｍｇ·Ｌ－１） ＰＬＲ ＦＩＢ／（ｇ·Ｌ－１）
对照组 ５５ １．５０±０．２０ １４４．６５±１７．１３ ２．６０±０．２０
Ｔ２ＤＭ组 ５５ １．５２±０．２１ａ １９２．８９±３４．３５ａ ２．７０±０．２２ａ

ＥＤＮ组 ５５ ２．６０±２．６６ａｂ ２８１．９８±２８．１３ａｂ ３．５９±０．７９ａｂ

Ｆ ９．１４５ ３５．３５８ ６．８９１
Ｐ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：与对照组比较ａＰ＜０．０５；与Ｔ２ＤＭ组相比较ｂＰ＜０．０５。

２．２　血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ及全血ＰＬＲ单独及联合
检测对ＥＤＮ的诊断价值
　　ＲＯＣ曲线分析显示，血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ、全血
ＰＬＲ单独及三者联合检测诊断 ＥＤＮ的灵敏度分别
为８１．２５％、４３．７５％、７０．８３％、８９．５８％，特异度分
别为７６．１３％、９２．０６％、８６．３４％、７０．５１％，ＡＵＣ分
别为０．８３、０．６８、０．８２、０．８７，见图１。

图１　血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ、全血ＰＬＲ单独及联合检测
诊断ＥＤＮ的ＲＯＣ曲线

Ｆｉｇ．１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆｓｉｎｇｌｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎａｎｄｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆ
ｓｅｒｕｍＣＲＰ，ｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄＰＬＲａｎｄｐｌａｓｍａ

ＦＩＢｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＥＤＮ

３　讨论

　　Ｔ２ＤＭ是由机体内胰岛素作用缺陷、胰岛素分

泌缺陷或二者兼具而引起。糖尿病会引起与微血管

相关的肾病、视网膜病变和神经病变。ＤＮ是糖尿
病引起的肾脏微血管病变，是 Ｔ２ＤＭ最常见的并发
症。ＤＮ是形成终末期肾脏疾病的主要原因，其发
病率和病死率均较高。因此，早期诊断 ＤＮ对于减
缓肾功能恶化和减少不良预后至关重要。

　　ＣＲＰ是一种高度保守的急性时相炎症血浆蛋
白，主要由肝细胞合成。既往研究显示，ＣＲＰ水平
升高的健康人群患 Ｔ２ＤＭ的风险更高，且血清 ＣＲＰ
水平对Ｔ２ＤＭ具有预测价值［３］；此外，糖尿病患者的

外周血 ＣＲＰ水平与内皮功能障碍相关，血清 ＣＲＰ
可以预测糖尿病并发症［４］。研究显示，ＣＲＰ水平的
升高与患者血管并发症发生率升高显著相关［５］。

在ＤＮ中，ＣＲＰ通过核转录因子κＢ信号通路调节
多种细胞促炎因子，而且高血糖还可诱导 ＣＲＰ，从
而加重肾脏的炎症。因此，ＣＲＰ可以作为预测
Ｔ２ＤＭ患者ＤＮ的指标［６７］。桑璐等［８］、魏永梅等［９］

报道血清 ｈｓＣＲＰ水平与 ＤＮ进程及严重程度呈正
相关，对预测预后具有重要的意义。本研究结果显

示，ＥＤＮ组患者的血清ＣＲＰ水平显著高于对照组和
Ｔ２ＤＭ组，提示血清 ＣＲＰ在 ＥＤＮ患者体内显著升
高，这与桑璐等［８］、魏永梅等［９］报道结果相符。

　　ＦＩＢ是一种大的二聚体，是一种主要由肝脏合
成的急性时相反应蛋白，是形成血栓的前体物质。

糖尿病患者因血糖高，导致自身血管受到损伤，从而

使ＦＩＢ升高，血浆黏度不断增加，机体高凝状态进一
步加速肾小球微血管病变。有研究显示，血浆 ＦＩＢ
水平在ＥＤＮ时即显著增高，并随着肾病的加重而进
一步升高，血液的高凝状态可能是 ＤＮ的重要危险
因素之一［１０１１］。本研究结果显示，ＥＤＮ患者血浆
ＦＩＢ水平显著高于 Ｔ２ＤＭ患者和健康受试者，且
Ｔ２ＤＭ患者血浆 ＦＩＢ水平显著高于健康受试者，提
示ＥＤＮ患者处于高凝状态。
　　ＰＬＲ被认为是慢性肾脏疾病、肿瘤和心脏疾病
的潜在标志物，ＰＬＲ可以通过全血计数计算而得出；
因此，其可以作为 ＤＮ的简易预测指标［１２］。研究发

现，Ｔ２ＤＭ患者血小板活性增加，使患者进入血栓前
状态，从而促进微血管病变的发生，而且血小板通过

释血栓素和其他介质导致患者的炎症加重［１３］。因

为机体处于炎症状态时炎症介质分泌增加，从而抑

制机体免疫功能，导致淋巴细胞减少，所以在肾脏处

于炎症状态时，患者的外周血 ＰＬＲ逐渐增高。作为
炎症反应的新型标志物，ＰＬＲ已被证实是 Ｔ２ＤＭ及
其相关并发症预测的重要影响因素［１４］。有研究显

示，ＰＬＲ在机体发生炎症时变化明显，ＥＤＮ患者与
Ｔ２ＤＭ患者相比ＰＬＲ水平明显升高［１５］。本研究中，
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ＥＮＤ患者全血 ＰＬＲ显著高于 Ｔ２ＤＭ患者和健康受
试者，且 Ｔ２ＤＭ患者全血 ＰＬＲ显著高于健康受试
者，提示ＥＤＮ患者处于炎症状态。
　　此外，本研究 ＲＯＣ曲线分析结果显示，血清
ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ、全血ＰＬＲ单独及联合检测诊断ＥＤＮ
的灵 敏 度 分 别 ８１．２５％、４３．７５％、７０．８３％、
８９．５８％，特 异 度 分 别 为 ７６．１３％、９２．０６％、
８６．３４％、７０．５１％，ＡＵＣ分别为 ０．８３、０．６８、０．８２、
０．８７，提示血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ及全血 ＰＬＲ单独检
测及三者联合检测对 ＥＤＮ均有一定诊断价值。但
血清ＣＲＰ的特异度为７６．１３％，排除非ＥＤＮ患者的
能力较差；血浆 ＦＩＢ的灵敏度为４３．７５％，全血 ＰＬＲ
的灵敏度为７０．８３％，其检验出 ＥＤＮ患者的能力较
差；三者联合检测诊断ＥＤＮ的ＡＵＣ为０．８７，灵敏度
为 ８９．５８％，对于 ＥＤＮ具有较高的诊断价值，可为
临床ＥＤＮ早期诊疗提供依据。

４　结论

　　ＥＤＮ患者血清ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ水平和全血 ＰＬＲ
较Ｔ２ＤＭ患者和健康受试者显著升高，血清ＣＲＰ、血
浆ＦＩＢ和全血 ＰＬＲ联合检测对 ＥＤＮ的诊断具有较
高的价值。血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ水平和全血 ＰＬＲ检
测方便、可重复性强，且医疗费用低，但ＥＤＮ病情多
变，临床工作中仅以血清ＣＲＰ、血浆ＦＩＢ和全血ＰＬＲ
联合检测仍不能准确诊断 ＥＤＮ，故临床医生需要根
据其他检查综合分析进行诊断。另外，本研究也存

在一定的局限性，如患者数量较少，未来还需要做更

大规模的前瞻性研究来评估血清 ＣＲＰ、血浆 ＦＩＢ和
全血ＰＬＲ联合检测在诊断ＥＤＮ方面的价值。
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