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［摘要］　目的　探讨 ２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）肾病（ＤＫＤ）患者中性粒细胞／淋巴细胞比值
（ＮＬＲ）、血小板／淋巴细胞比值（ＰＬＲ）、淋巴细胞／单核细胞比值（ＬＭＲ）的变化及其与肾功能评价指
标的相关性。方法　纳入Ｔ２ＤＭ患者１７０例，其中 ＤＫＤ患者１３４例（ＤＫＤ组），无 ＤＫＤ患者３６例
（Ｔ２ＤＭ组），再依据尿白蛋白／肌酐比值（ＵＡＣＲ）将ＤＫＤ组患者按分为ＤＫＤ１组（ＵＡＣＲ＜３０ｍｇ／ｇ，
１４例）、ＤＫＤ２组（３０ｍｇ／ｇ≤ＵＡＣＲ≤３００ｍｇ／ｇ，６１例）、ＤＫＤ３组（ＵＡＣＲ＞３００ｍｇ／ｇ，５９例）。收集各
组患者的一般资料、血常规及肾功能指标等，分析ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ在各组间的差异及其与 ＤＫＤ严
重程度的相关性。结果ＮＬＲ与白细胞计数、年龄、血尿素氮（ＢＵＮ）、血肌酐（ＳＣｒ）、尿α１微球蛋白、
尿β２微球蛋白均呈正相关，与估算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）呈负相关（Ｐ＜０．０５）；ＬＭＲ与糖尿病
病程、ｅＧＦＲ均呈正相关，与年龄、ＢＵＮ、ＳＣｒ、尿 β２微球蛋白均呈负相关（Ｐ＜０．０５）。结论　ＮＬＲ、
ＬＭＲ与ＤＫＤ的严重程度具有相关性，可能用于辅助评估ＤＫＤ患者的肾功能情况，不推荐 ＰＬＲ作
为评价ＤＫＤ严重程度的指标。

［关键词］　２型糖尿病肾病；　中性粒细胞淋／巴细胞比值；　血小板／淋巴细胞比值；　
淋巴细胞／单核细胞比值

　　２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）是一组由遗传和环境因素共
同作用而导致的以高血糖为显著特征的代谢性疾病，

糖尿病肾病（ＤＫＤ）是 Ｔ２ＤＭ主要的微血管并发症之
一。我国约有２０％～４０％的糖尿病患者合并ＤＫＤ，现
已成为慢性肾脏病（ＣＫＤ）和终末期肾病的主要原
因［１２］。近年来越来越多的研究证实，炎症反应在

ＤＫＤ的发生发展中具有重要作用［３］。作为炎性标志

物，中性粒细胞／淋巴细胞比值（ＮＬＲ）、血小板／淋巴
细胞比值（ＰＬＲ）、淋巴细胞／单核细胞比值（ＬＭＲ）在
机体发生炎症时明显上调［４６］，可能应用于 ＤＫＤ的临
床监测和辅助诊断。本研究通过探讨ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ
与Ｔ２ＤＭＤＫＤ的相关性，旨在为临床诊断 ＤＫＤ及评
估Ｔ２ＤＭ患者的肾功能提供依据。

对象与方法

１．对象：选取２０１８年１０月 ～２０１９年６月于湖北
医药学院附属太和医院内分泌风湿病科住院的 Ｔ２ＤＭ

患者１７０例，其中ＤＫＤ患者１３４例（ＤＫＤ组），无ＤＫＤ
患者３６例（Ｔ２ＤＭ组）。纳入标准：（１）Ｔ２ＤＭ诊断标准
符合１９９９年ＷＨＯ糖尿病诊断及分型标准；（２）ＤＫＤ诊
断标准符合《中国糖尿病肾脏疾病防治临床指南》标

准；（３）临床资料完整。排除标准：（１）合并糖尿病急
性并发症；（２）合并各种感染性疾病、恶性肿瘤、甲状
腺功能亢进、肝功能异常、自身免疫性疾病、血液系统

疾病、急性肾功能不全；（３）近期出现严重心脑血管疾
病，如心肌梗死、脑梗死等；（４）近期有手术、创伤等应
激病史；（５）近期使用抗血小板聚集药物、肾毒性药物、
糖皮质激素、免疫抑制剂；（６）白细胞计数 ＜４×１０９／Ｌ
或＞１０×１０９／Ｌ。本研究通过湖北医药学院附属太和
医院伦理委员会审批，所有患者均签署知情同意书。

２．方法：收集患者的年龄、性别、ＢＭＩ、糖尿病病
程、血压（安静时坐位，测量３次取平均值）。所有患
者过夜空腹８ｈ后抽取静脉血，检测空腹血糖、糖化血红
蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、血常规、血肌酐（ＳＣｒ）、血尿素氮（ＢＵＮ）、
血尿酸（ＳＵＡ）、促甲状腺激素（ＴＳＨ），同时计算 ＮＬＲ、
ＰＬＲ及ＬＭＲ，根据ＳＣｒ、年龄，采用慢性肾脏疾病流行
病学协作组（ＣＫＤＥＰＩ）公式计算估算的肾小球滤过率
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（ｅＧＦＲ）；留取２４ｈ尿液，检测尿白蛋白、尿肌酐、尿蛋白
总量、尿α１微球蛋白、尿β２微球蛋白，计算尿白蛋白／
肌酐比值（ＵＡＣＲ）。将ＤＫＤ组按ＵＡＣＲ分为ＤＫＤ１组
（ＵＡＣＲ＜３０ｍｇ／ｇ，１４例）、ＤＫＤ２组（３０ｍｇ≤ＵＡＣＲ≤
３００ｍｇ／ｇ，６１例）、ＤＫＤ３组（ＵＡＣＲ＞３００ｍｇ／ｇ，５９例）。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２５．０软件进行统计分
析。符合正态分布计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比较
采用ｔ检验，多组间比较采用方差分析。计数资料以
例和率表示，组间比较采用 χ２检验。ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ
与肾功能指标之间的相关性采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析。
以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．４组患者一般资料比较：ＤＫＤ３组患者的年龄明
显高于Ｔ２ＤＭ组和ＤＫＤ１组，ＤＫＤ２组明显高于Ｔ２ＤＭ
组（Ｐ＜０．０５）。ＤＫＤ２组患者的 ＢＭＩ明显高于 Ｔ２ＤＭ
组和ＤＫＤ１组，ＤＫＤ３组明显高于Ｔ２ＤＭ组（Ｐ＜０．０５）。
ＤＫＤ３组的糖尿病病程明显高于Ｔ２ＤＭ组（Ｐ＜０．０５）。
４组患者的性别构成比、收缩压、舒张压比较，差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
　　２．４组患者实验室检查结果比较：ＤＫＤ３组、ＤＫＤ１
组的ＳＵＡ均明显高于 Ｔ２ＤＭ组（Ｐ＜０．０５）。ＤＫＤ１
组、ＤＫＤ２组、ＤＫＤ３组的 ＳＣｒ均明显高于 Ｔ２ＤＭ组
（Ｐ＜０．０５），ＤＫＤ３组、ＤＫＤ２组 ＳＣｒ均高于 ＤＫＤ１组
（Ｐ＜０．０５）。ＤＫＤ１组、ＤＫＤ２组、ＤＫＤ３组 ｅＧＦＲ均明
显低于 Ｔ２ＤＭ组（Ｐ＜０．０５），ＤＫＤ２组 ｅＧＦＲ高于
ＤＫＤ１组（Ｐ＜０．０５）。４组患者的 ＨｂＡ１ｃ、ＢＵＮ、ＴＳＨ
比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。
　　３．４组患者血常规结果比较：ＤＫＤ３组白细胞计数
明显高于ＤＫＤ２组（Ｐ＜０．０５）。４组间中性粒细胞计数、
淋巴细胞计数、单核细胞计数、血小板计数、ＮＬＲ、ＰＬＲ、
ＬＭＲ比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表３。
　　４．各指标的相关性分析结果：Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析结
果显示，ＮＬＲ与白细胞计数（ｒｓ＝０．１５２，Ｐ＝０．０４７）、年
龄（ｒｓ＝０．２２８，Ｐ＝０．００３）、ＢＵＮ（ｒｓ＝０．２６３，Ｐ＝０．００１）、
ＳＣｒ（ｒｓ＝０．２２３，Ｐ＝０．００３）、尿α１微球蛋白（ｒｓ＝０．１７５，
Ｐ＝０．０２３）、尿β２微球蛋白（ｒｓ＝０．２４８，Ｐ＝０．００１）均
呈正相关，与ｅＧＦＲ（ｒｓ＝－０．２７３，Ｐ＜０．００１）呈负相关。

表１　４组患者一般资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

收缩压

（ｍｍＨｇ）
舒张压

（ｍｍＨｇ）
糖尿病病程

（年）

Ｔ２ＤＭ组 ３６ ２７／９ ４７．５２±８．７７ ２４．８６±３．３２ １３２．０９±１２．６６ ８６．３０±８．７９ ４．９６±４．４４
ＤＫＤ１组 １４ １４／０ ４６．５７±９．７５ ２４．６７±１．９７ １３０．８８±９．０１ ８４．００±９．０１ ５．４６±５．４９
ＤＫＤ２组 ６１ ４５／１６ ５３．５２±１０．４４ａ ２６．２２±３．１２ａｂ １３１．２３±１０．０１ ８２．５４±９．５６ ７．３１±５．９８
ＤＫＤ３组 ５９ ３６／２３ ５６．１４±９．５７ａｂ ２６．１３±３．３７ａ １３０．９８±１２．６３ ８２．４５±１０．７５ ８．４０±５．２６ａ

χ２／Ｆ值 ９．４５６ ２１．４７７ ８．８５１ ０．３９９ ３．７３１ １１．９０７
Ｐ值 ０．０２４ ＜０．００１ ０．０３１ ０．９４０ ０．２９２ ０．００８
　　注：与Ｔ２ＤＭ组比较，ａＰ＜０．０５；与ＤＫＤ１组比较，ｂＰ＜０．０５

表２　４组患者实验室检查结果比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＨｂＡ１ｃ
（％）

ＳＵＡ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＢＵＮ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＳＣｒ
（μｍｏｌ／Ｌ）

ｅＧＦＲ
［ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ２）－１］

ＴＳＨ
（ｍＵ／Ｌ）

尿α１微球蛋白
（ｍｇ／２４ｈ）

尿β２微球蛋白
（ｍｇ／Ｌ）

Ｔ２ＤＭ组 ３６ ９．３０±２．１６ ３０１．９５±７９．７６ ５．２８±１．４９ ７３．３６±１２．３５ １００．４５±８．７０ ２．６７±２．０１ ８．７１±９．７３ ０．１５３±０．１１８
ＤＫＤ１组 １４ ８．６８±２．４４ ３６８．２７±５１．０６ａ ５．７１±１．６２１２２．０８±８．３７ａ ６０．２７±７．３０ａ ３．２７±４．０１ ８．７３±１０．００ ０．２１５±４．０１０
ＤＫＤ２组 ６１ ９．２８±２．１９ ３２８．７７±８２．７２ ５．９２±１．９０ ９７．３２±１８．６８ａｂ ７３．０２±１３．１０ａｂ ３．３５±２．１９ １２．３６±１０．６２ ０．２１６±０．３１８
ＤＫＤ３组 ５９ ９．２３±２．４３ ３４５．４１±９５．８３ａ ７．０５±３．７２１０９．９０±５０．７６ａｂ ６７．９６±２１．４２ａ ３．２３±２．３９ １６．７０±１８．０７ ０．６６３±０．９４４
Ｆ值 １．６３５ １２．５３９ ５．９６９ ６０．６１１ ８２．３４６ ２．６３７ ９．７３０ １３．９１６
Ｐ值 ０．６５２ ０．００６ ０．１１３ ０．００１ ０．００１ ０．４５１ ０．０２１ ０．００３
　　注：与Ｔ２ＤＭ组比较，ａＰ＜０．０５；与ＤＫＤ１组比较，ｂＰ＜０．０５

表３　４组患者血常规结果比较（珋ｘ±ｓ）

分组 例数
白细胞计数

（×１０９／Ｌ）
中性粒细胞计数

（×１０９／Ｌ）
淋巴细胞计数

（×１０９／Ｌ）
单核细胞计数

（×１０９／Ｌ）
血小板计数

（×１０９／Ｌ）
ＮＬＲ ＰＬＲ ＬＭＲ

Ｔ２ＤＭ组 ３６ ６．１５±１．４０ ３．６８±１．４７ ２．１１±０．７５ ０．３７±０．１１ １８４．００±４８．８７ ２．３３±２．８９ １０２．４４±７２．４４ ６．１２±２．５６
ＤＫＤ１组 １４ ６．０２±１．１４ ３．６３±１．２５ １．９０±０．５０ ０．４０±０．１５ １８３．０７±４５．３５ ２．３１±２．０７ １０３．３９±３８．３２ ５．２０±１．７６
ＤＫＤ２组 ６１ ６．０２±１．３７ ３．５３±０．９４ １．９７±０．６８ ０．３６±０．１１ １８７．５０±５０．５６ １．９９±０．８９ １０３．８０±３０．６６ ５．５８±１．８６
ＤＫＤ３组 ５９ ６．８１±１．６６ａ ４．１０±１．３３ ２．１１±０．６８ ０．３９±０．１３ ２０１．０３±５０．９９ ２．１１±０．９７ １０１．５９±３２．５９ ５．８６±２．５０
Ｆ值 ８．４３０ ６．９９８ １．８９８ １．２６０ ３．０９７ ２．９１９ １．６６４ １．３９１
Ｐ值 ０．０３８ ０．０７２ ０．５９４ ０．７３９ ０．３７７ ０．４０４ ０．６４５ ０．７０８
　　注：与ＤＫＤ２组比较，ａＰ＜０．０５
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ＰＬＲ与糖尿病病程呈正相关（ｒｓ＝０．１７０，Ｐ＝０．０２７）；
ＬＭＲ与ｅＧＦＲ（ｒｓ＝０．２１６，Ｐ＝０．００５）呈正相关，与年龄
（ｒｓ＝－０．２２７，Ｐ＝０．００３）、ＢＵＮ（ｒｓ＝－０．１８６，Ｐ＝０．０１５）、
ＳＣｒ（ｒｓ＝－０．１８５，Ｐ＝０．０１６）、尿 β２微球蛋白（ｒｓ＝
－０．１９０，Ｐ＝０．０１３）均呈负相关。

讨　　论

有研究发现，终末期肾病在糖尿病患者中发生率约

为１０／１０００人年［７］，ＤＫＤ患者的死亡率较非ＤＫＤ患者
明显升高［８］。早期诊断ＤＫＤ对延缓其进展为终末期肾
病、降低死亡率、提高患者生活质量具有重要意义，同时

也可节省医疗成本［９］。目前指南推荐用于筛查ＤＫＤ的
指标包括：尿常规、ＵＡＣＲ、ＳＣｒ（用于计算 ｅＧＦＲ）、尿 α１
微球蛋白、尿 β２微球蛋白等

［１０］。有研究发现，ＮＬＲ、
ＰＬＲ与ＤＫＤ有一定的相关性［１１１２］，ＬＭＲ与糖尿病视网
膜病变相关［１３］。本研究结果显示，ＮＬＲ及ＬＭＲ与传统
评估ＤＫＤ的指标ｅＧＦＲ、尿α１微球蛋白、尿β２微球蛋
白具有相关性，与既往研究结果相符，提示ＮＬＲ及ＬＭＲ
可用于ＤＫＤ的评估，但ＰＬＲ与ＤＫＤ未见明显相关性。

ＤＫＤ的危险因素包括男性、年龄增加、糖尿病病
程较长、高血糖、高血压、肥胖、血脂异常、蛋白质摄入

超标、肾毒性物质、吸烟史等［１４１７］，本研究结果显示，

高龄、长糖尿病病程、肥胖与ＤＫＤ的严重程度有关，提
示尽早诊断糖尿病、控制体重对延缓 ＤＫＤ有重要意
义。各组间ＨｂＡ１ｃ、血压及性别构成差异无统计学意
义，考虑可能与患者已使用降糖、降压药物及本研究样

本量较小有关。

有研究表明，炎症反应是 ＤＫＤ发生、发展的重要
危险因素［３］。目前有多种炎症指标可以用来评估

ＤＫＤ，如Ｃ反应蛋白、白细胞介素、肿瘤坏死因子、转
化生长因子β、胱抑素Ｃ等［１７１８］，但是上述部分标志

物对肾脏损伤严重程度判定的特异性较低，其诊断价

值受到限制。有研究表明，ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ在机体发
生炎症时变化明显，有文献报道 ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ对
ＤＫＤ的诊断及严重程度评估有一定价值［１９２０］。本研

究结果显示，ＮＬＲ与 ＢＵＮ、ＳＣｒ、尿 α１微球蛋白、尿 β２
微球蛋白等肾功能评价指标均呈正相关，而与 ｅＧＦＲ
呈负相关；ＬＭＲ与ｅＧＦＲ呈正相关，与ＢＵＮ、ＳＣｒ、尿β２
微球蛋白呈负相关，与既往研究相符，提示 ＮＬＲ、ＬＭＲ
可考虑用于辅助评估ＤＫＤ的严重程度。然而，ＰＬＲ与
ＤＫＤ未见明显相关性，考虑可能与样本量不足有关。
同时本研究中，ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ在 ＤＫＤ各亚组与非
ＤＫＤ组中未见明显差异，提示ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ暂不能
替代 ｅＧＦＲ、ＵＡＣＲ在 ＤＫＤ诊断及预后评估的价值。
ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ与 ＵＡＣＲ亦未见明显相关性，考虑可

能与本研究样本量较小及尿液标本收集过程中存在较

多干扰因素（如患者血糖过高、血压过高、２４小时内剧
烈运动等）导致ＵＡＣＲ测定发生偏差有关［２１］。

综上所述，ＮＬＲ、ＬＭＲ与 ＤＫＤ严重程度有一定相
关性，可能用于辅助评估ＤＫＤ患者的肾功能情况。
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