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2型糖尿病肾病患者血清 PEDF、CRP、IL-6水平与尿白蛋白排泄率
相关性分析

陈孝红，李 江，高颖斐，杨成凤

（昆明医科大学第二附属医院检验科，云南昆明 650101）

［摘要］目的 探讨 2型糖尿病（T2DM）肾病患者血清色素上皮源因子（PEDF）、C反应蛋白（CRP）、白细

胞介素 6（IL-6）水平变化及其与尿白蛋白排泄率的相关性．方法 选取 30例健康对照，126例 T2DM患者，依

据 24 h尿微量白蛋白排泄率（UAER）的高低将患者分为尿白蛋白排泄正常组（NA） 45例，微量白蛋白增高，尿

蛋白定性阴性组（MA） 50例，临床蛋白尿（尿蛋白定性阳性，PR）组 31 例．采用酶联免疫法检测血清 IL-6、

PEDF水平，免疫比浊法检测血清 CRP，免疫比浊法检测尿微量白蛋白．结果 T2DM 患者血清 PEDF、CRP、

IL-6水平显著高于健康对照组（ ＜0.05）；MA组患者血清 PEDF、CRP、IL-6水平显著高于 NA组（ ＜0.05）；

PR组患者血清 PEDF、CRP、IL-6水平显著高于 MA组（ ＜0.05）．T2DM患者血清 PEDF、CRP、IL-6水平与

尿微量白蛋白的排泄率成正相关．结论 血清 PEDF、CRP、IL-6水平在 T2DM患者中显著增高，并随尿白蛋白

的严重程度而逐渐升高．血清 PEDF、CRP、IL-6水平的升高可能参与了糖尿病肾病的发生和发展．
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Correlation between Serum PEDF， CRP， IL-6 and the
Excretion Rate of Urinary Albumin in Patients with Type 2

Diabetic Nephropathy
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［Abstract］ Objective To investigate the serum levels of PEDF， CRP， IL-6 ， and to analyze their

correlation with the excretion rate of urinary albumin in patients with type 2 diabetic nephropathy．Methods

ELISA was used to detect the serum levels of PEDF ，IL-6 and immunoturbidimetry was used to detect the urinary

albumin excretion，CRP in 30 healthy controls and 126 type 2 diabetic patients， including 45 with normal urinary

albumin excretion rate（NA group）， 50 with microalbuminuria（MA， group）， and 31 with over diabetic

nephropathy （PR group） . Results The serum levels of PEDF，CRP， IL-6 levels of patients in NA group，

MA group and PR group were significantly higher than the control group（ ＜0.05） . The serum levels of PEDF，
CRP， IL-6 were positively correlated with the excretion rate of urinary albumin．Conclusions Serum levels of

PEDF， CRP，IL-6 significantly increase in type 2 diabetic patients，and the magnitude of PEDF， CRP， IL-6 is

related to the severity of diabetic nephropathy. The increase of serum levels of PEDF， CRP， IL-6 may be involved

in the development of diabetic nephropathy.
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糖尿病肾病是最重要的糖尿病微血管并发症．

有 30％～40％的糖尿病患者可并发糖尿病肾病．

尽管强化控制高血糖、血压、血脂可以减少糖尿病

肾病风险，但是仍有部分微量白蛋白尿的糖尿病患

者进展为显性糖尿病肾病乃至终末期肾病．糖尿病

肾病的确切机制不明．Brownlee M提出，高血糖导
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致内皮细胞线粒体活性氧簇（ROS）生成增多是糖

尿病血管病变发病机制中的关键因素．近年发现

的色素上皮源因子（PEDF）是一种具有抗氧化活

性的多功能丝氨酸蛋白酶抑制剂，具有潜在的促

神经分化活性、抗新生血管形成和抑制高糖诱导

的肾小球系膜细胞外基质沉积等保护性作用．另

外，炎性介质的存在也促进了糖尿病肾病的发生
和发展 [1-4]．因此，分析糖尿病肾病患者血清

PEDF、CRP、IL-6水平的变化可为其在糖尿病肾

病发生发展中的作用提供重要信息．

1 对象与方法

1.1 对象

选取昆明医科大学第二附属医院2010年 8月

至 2012年 9月 T2DM患者 126例，其中男 54例，

女 72 例，年龄 （57±12） 岁，糖尿病诊断符合
WHO 1998 年的标准．根据 24 h尿白蛋白排泄率

（UAER）将糖尿病患者分为 3组：正常白蛋白尿

组 （UAER＜20 滋g/min ，尿蛋白定性阴性，NA
组） 45 例；微量白蛋白尿组 （UAER 20～200

滋g/min，尿蛋白定性阴性，MA组） 50例；临床蛋

白尿组 （UAER＞200 滋g/min，尿蛋白定性阳性，

PR组） 31例．健康对照组 30例（男 14例，女 16

例），排除糖调节异常，并且 UAER＜20 滋g/min．

所选患者均排除糖尿病急性并发症糖尿病酮症酸

中毒，高渗非酮症昏迷，泌尿系感染，严重的心、

肝、肾功能不全，以及恶性肿瘤、风湿性疾病等

系统性疾病．

1.2 方法

1.2.1 血清 CRP、IL-6、PEDF检测 空腹静脉

血，分离血清．采用酶联免疫法检测血清 IL-6、

PEDF．免疫比浊法检测血清 CRP．

1.2.2 尿微量白蛋白排泄率 收集 24 h尿液，甲

苯防腐，2℃～8℃冰箱保存，测量 24 h尿量，免

疫比浊法检测尿白蛋白浓度．计算尿微量白蛋白

排泄率（UAER）．

UAER（滋g/min）＝尿白蛋白浓度×24 h尿量
24×60

1.3 统计学处理

各组血清 PEDF、CRP、IL-6 水平以 （x±s）
表示，采用方差分析和 检验， ＜0.05为差异有

统计学意义．

2 结果

对照组和糖尿病肾病组患者血清 PEDF、CRP、

IL-6水平比较，见表 1．NA组、MA组、PR组血

清 PEDF 水平显著高于健康对照组 （ ＜0.01），

MA组、PR 组显著高于 NA组（ ＜0.05），PR 组

显著高于MA组（＜0.05） .

NA组、MA组、PR组血清CRP水平显著高于健康

对照组（ ＜0.01），MA组、PR组显著高于NA组（ ＜

0.05），PR组显著高于MA组（ ＜0.05）.

NA组、MA组、PR组血清IL-6水平显著高于健康

对照组（ ＜0.01），MA组、PR组显著高于NA组（ ＜

0.05），PR组显著高于MA组（ ＜0.05）．
对照组与糖尿病各组血清血清 PEDF、CRP、

IL-6 水平分布见图 1．从图 1 可以看出血清

PEDF、CRP、IL-6浓度在 T2DM患者中显著增高，

并随尿白蛋白的严重程度而逐渐升高．

患者血清 PEDF、CRP、IL-6水平与尿白蛋白

排泄率相关性，患者血清 PEDF水平与尿白蛋白排

泄率呈正相关， = 0.86．CRP水平与尿白蛋白排

泄率呈正相关， = 0.89．IL-6水平与尿白蛋白排

泄率呈正相关， = 0.85．

与对照组比较，* ＜0.05，** ＜0.01；与 NA组比较，△ ＜0.05；与 MA组比较，▲ ＜0.05.

表 1 对照组、糖尿病肾病组患者检测指标比较（x±s）
Tab. 1 Comparison of indexes between the control group and diabetic nephropathy groups（x±s）

组 别 n UAER(滋g/min) PEDF(mg/L) CRP(mg/L) Il-6(ng/L)

对照组 30 6.7±4.6 2.75±1.29 0.82±0.62 8.94±2.98

T2DM组 126 398.5±128.2 4.56±3.01 2.21±1.26 30.12±7.99

NA组 45 6.9±4.3 3.82±2.31* 1.56±1.18* 22.86±7.64**

MA组 50 63.8±49.6 4.86±2.92**△ 2.38±1.71**△ 29.56±8.92**△

PR组 31 1628.8±302.4 5.78±3.09**△▲ 3.01±1.98**△▲ 38.98±9.24**△▲



3 讨论

PEDF与糖尿病血管并发症有关已被多个动物

试验和临床研究证实[1-3]．研究表明 PEDF是糖尿病

微血管病变的保护性因子．PEDF作为糖尿病慢性

并发症的保护性因子主要通过抗氧化机制发挥作

用．PEDF 一方面通过抑制晚期糖基化终末产物

（AGE）和血管紧张素Ⅱ（AngⅡ）诱导的 NADPH

氧化酶的激活来减少 ROS的生成，并且还抑制其

后 ROS介导的 VEGF的表达；另一方面 PEDF还

可抑制 TNF-α诱导 ROS生成及其后的 NF-κB的

激活和内皮细胞的 IL-6的表达．PEDF还可通过诱
导磷酸化来激活细胞外信号调节激酶（ERK1/2），

从而抑制 ROS诱导的视网膜色素上皮细胞的死亡.

糖尿病患者由于糖、脂代谢紊乱的作用体内氧

化应激增强，机体处于慢性低度炎症状态，肝脏

CRP产生增多，并且随着并发症的严重程度而逐渐

增加[3，4]．

IL-6是与 T2DM关系最为密切的炎症因子之

一．IL-6可直接刺激肾小球系膜细胞增生，提示

IL-6 在 T2DM 发生、发展中发挥关键作用．在

T2DM患者尿白蛋白排泄率正常时，血清 IL-6水

平即已有升高，而 T2DM微量蛋白尿患者，血清的

sIL-6 水平高于 T2DM 正常蛋白尿组和健康对照

组．IL-6可能成为早期监测 DM的有效指标之一，

IL-6在 T2DM及其肾脏并发症的发生、发展中发

挥了重要作用[4，5]．

本研究显示 NA组、MA组、PR组血清 PEDF

图 1 对照组与糖尿病各组血清血清 PEDF、CRP、IL-6

水平分布示意图

Fig. 1 The serum levels of PEDF, CRP and IL-6 in the

control group and diabetic nephropathy groups

水平显著高于健康对照组（ ＜0.01），MA组、PR

组显著高于 NA 组 （ ＜0.05）， PR 组显著高于

MA 组 （ ＜0.05） ．NA 组、MA 组、PR 组血清

CRP 水平显著高于健康对照组 （ ＜0.01），MA

组、PR组显著高于 NA组（ ＜0.05）， PR组显著

高于 MA组（＜0.05）．NA组、MA组、PR组血

清 IL-6水平显著高于健康对照组（ ＜0.01），MA
组、PR组显著高于 NA组（ ＜0.05）， PR组显著

高于 MA 组 （ ＜0.05）．并且血清 PEDF、CRP、

IL-6升高幅度一致，提示 PEDF在机体氧化应激
增强的情况下随 CRP、IL-6 的升高而同步上调，

这可能是机体的一种保护性反应．

综上所述，血清 PEDF、CRP、 IL-6 水平在

T2DM患者中显著升高，并随白蛋白尿严重程度的

增加而逐渐升高；血清 PEDF、CRP、IL-6水平升

高可能参与了糖尿病肾病的发生和发展．
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