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［摘要］ 　 目的　 通过对不同分期慢性肾脏病（ＣＫＤ）患者 β２微球蛋白（β２ ⁃ＭＧ）水平检测，分
析其与肾性贫血患病的关联强度。 方法　 根据是否贫血将接受治疗的 １７６ 例 ＣＫＤ 患者分为贫血

组（１１９ 例）和非贫血组（５７ 例）；再按 β２ ⁃ＭＧ 水平从低到高依次将其分为五分位数组（Ｑ１ ～ Ｑ５ 组）。
收集所有患者的一般临床资料及实验室检查指标并进行组间比较。 相关因素分析采用多因素

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，采用限制性立方样条法分析 β２ ⁃ＭＧ 与肾性贫血之间的关系。 结果　 １７６ 例 ＣＫＤ
患者中 １１９ 例（６７． ６１％ ）发生肾性贫血。 调整混杂因素后的多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析结果显示，β２ ⁃ＭＧ
水平 ７． ８ ～１２． ７ ｍｇ ／ Ｌ、 ＞１２． ７ ｍｇ ／ Ｌ 的患者发生肾性贫血的风险分别是 β２ ⁃ＭＧ 水平 ２． ９ ～ ７． ８ ｍｇ ／ Ｌ
的 １． ３５６ 和 ２． ４８０ 倍。 甲状旁腺激素（ＰＴＨ）、尿酸（ＵＡ）、血肌酐（ＳＣｒ）水平随着 β２ ⁃ＭＧ 水平的升

高（Ｑ１ ～ Ｑ５）而逐渐升高（Ｐ ＜ ０． ０５）。 年龄≥５５ 岁的 ＣＫＤ 患者 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血的相关性

比年龄 ＜ ５５ 岁的 ＣＫＤ 患者更为明显（Ｐ交互 ＝ ０． ０３２）。 限制性立方样条分析结果显示，β２ ⁃ＭＧ 水平

的连续变化与肾性贫血的关联强度均呈非线性剂量⁃反应关系（Ｐ ＜ ０． ００１）。 结论　 β２ ⁃ＭＧ 水平与

ＣＫＤ 患者肾性贫血患病率显著相关；随着 β２ ⁃ＭＧ 水平连续升高，其与肾性贫血患病的关联强度呈

非线性升高。
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　 　 慢性肾脏病（ＣＫＤ）是由于各种原因引起的慢性

肾脏结构和功能障碍，其发病率呈逐年上升趋势，已逐

渐成为世界共同关注的卫生课题之一［１］。 ＣＫＤ 发病

隐匿性较高、治疗难度高，还会出现高血脂症、贫血、高
血压等多种并发症，其中超过 ５０％ 的 ＣＫＤ 患者出现

肾性贫血，不仅降低了患者的生活质量，还增加了其住

院率和死亡率［２⁃３］。 由于肾脏疾病导致促红细胞生成

素的产生不足或尿毒症患者血液中的一些毒素物质干

扰红细胞生成或代谢而导致的贫血，若能及早发现并

积极进行早期干预，对于提高 ＣＫＤ 患者的预后具有重

要意义［４］。 有研究表示血清 β２微球蛋白（β２ ⁃ＭＧ）水

平变化可反应肾小球滤过功能，是诊断早期肾功能损

伤的敏感指标［５⁃６］，但目前 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血的

相关性研究还鲜有报道。 因此本文对不同分期的

ＣＫＤ 患者 β２ ⁃ＭＧ 水平进行检测，分析其与肾性贫血发

生的关联强度，以期早期发现肾性贫血的发生并为患

者提供个体化治疗方案提供参考。

对象与方法

１． 对象：纳入 ２０２０ 年 １ 月 ～ ２０２３ 年 ２ 月在本院接

受治疗的 ＣＫＤ 患者 １７６ 例，其中男 １１１ 例、女 ６５ 例，
年龄 ２８ ～ ６９ 岁，平均年龄（５５． ７３ ± ６． ８７）岁。 纳入标

准：（１）均符合 ＣＫＤ 的诊断标准；（２）年龄 １８ ～ ７０ 岁；
（３）入组前未进行肾脏替代治疗；（４）６ 个月内无输血

或异常出血史；（５）３ 个月内未服用可能影响 Ｈｂ 水平

的药物。 排除标准：（１）甲状旁腺切除术史；（２）妊娠

或哺乳期；（３）临床资料不全或配合度较低；（４）合并

营养不良性贫血、溶血性贫血、出血性贫血及血液系统

疾病或恶性肿瘤等其他疾病导致的贫血；（５）近期使

用铁剂、钙剂、促红细胞生成素（ＥＰＯ）刺激剂或维生素

Ｄ 甾醇进行治疗。 本研究已通过我院伦理委员会审核

批准，所有患者或家属均签署知情同意书。
２． 方法：收集患者的一般临床资料，包括年龄、性

别、ＢＭＩ、发现肾病时间、饮酒及吸烟情况、肾病家族

史、既往病史。 检测患者甲状旁腺激素（ＰＴＨ）、尿素

（Ｕｒ）、血肌酐（ＳＣｒ）、胱抑素 Ｃ（Ｃｙｓ）、尿酸（ＵＡ）、血钙

（Ｃａ）、血磷（Ｐ）、Ｃ 反应蛋白（ＣＲＰ）、白蛋白（Ａｌｂ）及

Ｈｂ 水平，采用胶乳增强免疫比浊法检测血清 β２ ⁃ＭＧ
水平。 ＣＫＤ 分期诊断根据 ２００２ 年美国肾脏基金会制

定的 ＣＫＤ 临床实践指南（ＫＤＡＯＱＩ）中对 ＣＫＤ 分期的

定义，ＣＫＤ 患者按照估算的肾小球滤过率（ ｅＧＦＲ）水

平分为 １ 期［≥９０ ｍｌ·ｍｉｎ － １ ·（１． ７３ ｍ２ ） － １ ］、２ 期

［６０ ～ ８９ ｍｌ·ｍｉｎ － １·（１． ７３ ｍ２） － １］、３ 期［３０ ～ ５９ ｍｌ
·ｍｉｎ －１·（１． ７３ ｍ２ ） －１ ］、４ 期 ［１５ ～ ２９ ｍｌ·ｍｉｎ －１ ·
（１． ７３ ｍ２） －１］、５ 期［ ＜１５ ｍｌ·ｍｉｎ －１·（１． ７３ ｍ２） －１］。 贫

血诊断标准：男性 Ｈｂ ＜１２０ ｇ ／ Ｌ，女性 Ｈｂ ＜１１０ ｇ ／ Ｌ。 贫

血分级标准：重度贫血 Ｈｂ ＜６０ ｇ ／ Ｌ，中度贫血 Ｈｂ ６０ ～
９０ ｇ ／ Ｌ，轻度贫血 Ｈｂ≥９０ ｇ ／ Ｌ。 根据是否贫血将 １７６ 例

ＣＫＤ 患者分为贫血组（１１９ 例）和非贫血组（５７ 例）。
３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２２． ０ 软件进行统计分

析。 符合正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较

采用 ｔ 检验；计数资料以例数和百分比表示，组间比较

采用 χ２检验。 采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评估不同

水平 β２ ⁃ＭＧ 发生肾性贫血的风险，采用限制性立方样

条法分析 β２ ⁃ＭＧ 与肾性贫血之间的关系。 以 Ｐ ＜
０． ０５表示差异有统计学意义。

结　 　 果

１． 贫血组与非贫血组一般临床资料及实验室检查

指标比较：１７６ 例 ＣＫＤ 患者中贫血组 １１９ 例（６７． ６１％），
非贫血组 ５７ 例（３２． ３９％ ）。 ＣＫＤ 晚期（ＣＫＤ ４ ～５ 期）
患者肾性贫血患病率（５９． ６６％ ）显著高于 ＣＫＤ 早期

（ＣＫＤ １ ～３ 期，４０． ３４％ ）。 两组患者发现肾病时间及

ＣＫＤ 分期构成比比较差异均有统计学意义，其中贫血

组年龄、ＢＭＩ、ＵＡ、Ｕｒ、ＳＣｒ、Ｃｙｓ、血 Ｐ、β２ ⁃ＭＧ 水平及肾

病家族史患者比例均显著高于非贫血组，而血 Ｃａ 和

Ａｌｂ 显著低于非贫血组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 两组间其他指标

比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 １。
　 　 ２． 不同 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血的关系分析：单因

素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析结果（模型 １）显示，与 β２⁃ＭＧ 水平 ２． ９ ～
７． ８ ｍｇ ／ Ｌ 相比，β２⁃ＭＧ 水平 ＜２． ９ ｍｇ ／ Ｌ、７． ８ ～１２． ７ ｍｇ ／ Ｌ、
＞ １２． ７ ｍｇ ／ Ｌ 患者发生肾性贫血的风险（ＯＲ）值分别

为 ０． ７２６、１． ７４２ 和 ２． ７９０，提示 β２ ⁃ＭＧ 水平越高肾性

贫血风险越高（Ｐ ＜ ０． ００１）。 调整年龄与性别后（模型

２），多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析结果显示各 β２ ⁃ＭＧ 水平均是肾

性贫血发生的影响因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 进一步调整 ＢＭＩ、
发现肾病时间、ＵＡ、Ｕｒ、ＳＣｒ、Ｃｙｓ、血 Ｐ、血 Ｃａ 及 Ａｌｂ 后

（模型 ３），多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析结果显示 β２ ⁃ＭＧ 水平 ＜
２． ９ ｍｇ ／ Ｌ、７． ８ ～ １２． ７ ｍｇ ／ Ｌ、 ＞ １２． ７ ｍｇ ／ Ｌ 患者发生肾

性贫血的 ＯＲ 值分别是 β２ ⁃ＭＧ 水平 ２． ９ ～ ７． ８ ｍｇ ／ Ｌ 的

０． ７４６、１． ３５６ 和 ２． ４８０ 倍，提示 β２ ⁃ＭＧ 水平越高，肾性

贫血风险越高（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ２。
　 　 ３． 不同 β２ ⁃ＭＧ 水平组 ＣＫＤ 患者一般临床资料及

实验室检查结果比较：将所有 ＣＫＤ 患者按 β２⁃ＭＧ 水平

从低到高分为五分位数组（Ｑ１ ～ Ｑ５组），结果显示 ５ 组

年龄、ｉＰＴＨ、ＵＡ、ＳＣｒ、ＣＫＤ 分期及高血压、饮酒、糖尿病

患者比例比较差异均有统计学意义，其中 ＰＴＨ、ＵＡ、
ＳＣｒ 水平随着 β２ ⁃ＭＧ 水平的升高（Ｑ１ ～ Ｑ５）而逐渐升

高（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ３。
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表 １　 贫血组与非贫血组患者一般临床资料及实验室检查指标比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数 年龄（岁） 男性［例，（％ ）］ ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） 高血压［例，（％ ）］糖尿病［例，（％ ）］ 吸烟［例，（％ ）］ 饮酒［例，（％ ）］

贫血组 １１９ ５６． ８７ ± ７． ７１ ７６（６３． ８７） ２４． ７６ ± ３． ２６ ３４（２８． ５７） ３１（２６． ０５） ５３（４４． ５４） ４８（４０． ３４）
非贫血组 ５７ ５３． ３６ ± ５． ６１ ３５（６１． ４０） ２３． ０４ ± ３． ４６ １７（２９． ８２） １４（２４． ５６） ２６（４５． ６１） ２５（４３． ８６）
ｔ ／ χ２值 ３． ０６８ ０． １００ ３． ２１１ ０． ０２９ ０． ０４５ ０． ０１８ ０． １９７
Ｐ 值 ０． ００２ ０． ７５１ ０． ００２ ０． ８６４ ０． ８３２ ０． ８９３ ０． ６５７

组别 例数
发现肾病时间［例，（％ ）］
＜ ６ 个月 ≥６ 个月

肾病家族史
［例，（％ ）］

ＰＴＨ
（ｐｇ ／ ｍｌ）

ＵＡ
（μｍｏｌ ／ Ｌ）

Ｕｒ
（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）

ＳＣｒ
（μｍｏｌ ／ Ｌ）

贫血组 １１９ ３８（３１． ９３） ８１（６８． ０７） ２２（１８． ４９） １１６． ３７ ± ４４． ７４ ３８４． ８５ ± ９４． ３２ １５． ９１ ± ４． ３８ ２２４． ３６ ± ６６． ５２
非贫血组 ５７ ２５（５９． ６５） ３２（４０． ３５） １０（１７． ５４） ６２． ５３ ± ２７． ２１ ３５６． ７６ ± ８８． ３６ ７． ４６ ± ２． ３１ ８６． ３７ ± ２３． ２７
ｔ ／ χ２值 １５． ３９６ ３． ５９１ ７． ７８５ ０． ８３６ ４． ７８１ １０． ５９３ １９． ０１７
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ０． ４０４ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

组别 例数
Ｃｙｓ

（ｍｇ ／ Ｌ）
血 Ｐ

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
血 Ｃａ

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
ＣＲＰ

（ｍｇ ／ Ｌ）
Ａｌｂ

（ｇ ／ Ｌ）
β２ ⁃ＭＧ
（ｍｇ ／ Ｌ）

ＣＫＤ 分期［例，（％ ）］
１ ～ ３ 期 ４ ～ ５ 期

贫血组 １１９ ２． ８１ ± ０． ７２ １． ４６ ± ０． ４１ ２． １１ ± ０． １７ ６． ３２ ± １． ０６ ３７． １１ ± ６． ７５ １０． ３７ ± ４． ２５ ４８（４０． ３４） ７１（５９． ６６）
非贫血组 ５７ １． ２２ ± ０． ４３ １． ２３ ± ０． ３７ ２． ３５ ± ０． ２３ ６． １７ ± １． ２２ ４２． １６ ± ６． １３ ４． １６ ± １． ７６ ４３（７５． ４４） １４（２４． ５６）
ｔ ／ χ２值 １５． ３９６ ３． ５９１ ７． ７８５ ０． ８３６ ４． ７８１ １０． ５９３ １９． ０１７
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ０． ４０４ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

表 ３　 不同 β２ ⁃ＭＧ 水平组 ＣＫＤ 患者一般临床资料及实验室检查指标比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数 年龄（岁） 男性［例，（％ ）］ ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） 高血压［例，（％）］ 糖尿病［例，（％）］ 吸烟［例，（％ ）］ 饮酒［例，（％ ）］
Ｑ１组 ３５ ５２． ４３ ± ５． ８２　 ２１（６０． ００） ２２． ７６ ± ２． ６７ ６（１７． １４） ５（１４． ２９） １３（３７． １４） ８（２２． ８６）
Ｑ２组 ３５ ５２． ３６ ± ６． ３４ ２２（６２． ８６） ２３． １４ ± ３． ２２ ５（１４． ２９） ５（１４． ２９） １４（４０． ００） １１（３１． ４３）
Ｑ３组 ３５ ５６． ４８ ± ４． ８７ａｂ ２０（５７． １４） ２２． ８８ ± ３． ７４ １１（３１． ４３） ８（２２． ８６） １６（４５． ７１） １７（４８． ５７） ａ

Ｑ４组 ３５ ５７． ６２ ± ５． ６２ａｂｃ ２４（６８． ５７） ２３． ４３ ± ２． ８６ １４（４０． ００） ａｂ １２（３４． ２９） ａｂ １５（４２． ８６） １６（４５． ７１） ａ

Ｑ５组 ３６ ５９． ６５ ± ７． ２４ａｂｃｄ ２４（６６． ６７） ２３． ７７ ± ３． ６３ １５（４１． ６７） ａｂ １５（４１． ６７） ａｂ ２１（５８． ３３） ａｂ ２１（５８． ３３）
ｔ ／ χ２值 １０． １２７ １． ３２５ ０． ５６８ １１． ０３８ １１． １１７ ３． ８８５ １１． ６５４
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ０． ８５７ ０． ６８６ ０． ０２６ ０． ０２５ ０． ４２２ ０． ０２０

组别 例数
发现肾病时间［例，（％ ）］
＜ ６ 个月 ≥６ 个月

肾病家族史
［例，（％ ）］

ＰＴＨ
（ｐｇ ／ ｍｌ）

ＵＡ
（μｍｏｌ ／ Ｌ）

Ｕｒ
（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）

ＳＣｒ
（μｍｏｌ ／ Ｌ）

Ｑ１组 ３５ １１（３１． ４３） ２４（６８． ５７） ８（２２． ８６） ７２． ７４ ± ３２． ５４　 ３２２． ７６ ± ７８． ６３　 １１． ７３ ± ２． ７５ １０３． ３２ ± ５３． ４２　
Ｑ２组 ３５ １３（３７． １４） ２２（６２． ８６） ６（１７． １４） ８３． ６２ ± ４１． ６３ａ ３４７． ５８ ± ７７． ４６ａ １２． ５２ ± ３． ３２ １３５． ６２ ± ６４． ３７ａ

Ｑ３组 ３５ １１（３１． ４３） ２４（６８． ５７） ７（２０． ００） ９４． ５２ ± ３４． ５２ａｂ ３８６． ２２ ± ８４． ３２ａｂ １３． ４６ ± ３． ４５ １８７． ２１ ± ５５． ６１ａｂ

Ｑ４组 ３５ １４（４０． ００） ２１（６０． ００） ５（１４． ２９） １１６． ７３ ± ３６． ７４ａｂｃ ３９７． ２８ ± ７５． ６５ａｂｃ １３． ７４ ± ２． ８３ ２１６． ５３ ± ５９． ３０ａｂｃ

Ｑ５组 ３６ １４（３８． ８９） ２２（６１． １１） ６（１６． ６７） １２６． ２６ ± ４３． ６４ａｂｃｄ ４２３． ５４ ± ８２． ４１ａｂｃｄ １４． ３７ ± ２． ５６ ２５３． ５６ ± ６２． ４２ａｂｃｄ

ｔ ／ χ２值 １． ０２８ １． ０３０ １２． ２１７ ８． ９７０ ０． ２７５ ３６． ９７３
Ｐ 值 ０． ９０６ ０． ９０５ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ０． ６５２ ＜ ０． ００１

组别 例数
Ｃｙｓ

（ｍｇ ／ Ｌ）
血 Ｐ

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
血 Ｃａ

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
ＣＲＰ

（ｍｇ ／ Ｌ）
Ａｌｂ

（ｇ ／ Ｌ）
ＣＫＤ 分期［例，（％ ）］

１ ～ ３ 期 ４ ～ ５ 期

Ｑ１组 ３５ ２． １４ ± ０． ６２ １． ３７ ± ０． ４７ ２． １６ ± ０． １７ ６． ２１ ± ０． ９７ ３７． ５４ ± ５． ７５ ２５（７１． ４３） １０（２８． ５７）
Ｑ２组 ３５ ２． ２６ ± ０． ７３ １． ４２ ± ０． ３８ ２． ２２ ± ０． ２２ ６． １８ ± １． ０１ ３８． ５３ ± ６． ９０ ２１（６０． ００） １４（４０． ００）
Ｑ３组 ３５ ２． ２８ ± ０． ７７ １． ３８ ± ０． ２２ ２． １９ ± ０． １６ ６． ２５ ± ０． ８５ ３８． １０ ± ６． ３２ １８（５１． ４３） １７（４８． ５７）
Ｑ４组 ３５ ２． ４３ ± ０． ６９ １． ３８ ± ０． ３６ ２． ２３ ± ０． ２３ ６． ３３ ± １． １２ ３９． １１ ± ６． １５ １６（４５． ７１） １９（５４． ２９）
Ｑ５组 ３６ ２． ３９ ± ０． ７４ １． ４０ ± ０． ３５ ２． １５ ± ０． ２０ ６． ３８ ± １． １４ ４０． ４２ ± ５． ７２ １１（３０． ５６） ２５（６９． ４４）
ｔ ／ χ２值 ０． ９１２ ０． １０５ １． １２７ ０． ２３５ １． １３０ １３． ３７０
Ｐ 值 ０． ４５８ ０． ９８１ ０． ３４５ ０． ９１８ ０． ３４４ ０． ０１０
　 　 注：与 Ｑ１组比较，ａＰ ＜ ０． ０５；与 Ｑ２组比较，ｂＰ ＜ ０． ０５；与 Ｑ３组比较，ｃＰ ＜ ０． ０５；与 Ｑ４组比较，ｄＰ ＜ ０． ０５

　 　 ４． 不同 β２ ⁃ＭＧ 水平组与肾性贫血相关性的亚组

分析：在不同年龄、高血压、饮酒、糖尿病、ＣＫＤ 分期、
ＰＴＨ、ＵＡ 及 ＳＣｒ 水平亚组中 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血的

相关性均稳定存在，且亚组间均不存在交互作用（Ｐ交互

＞０． ０５），见表 ４。 年龄≥５５ 岁的 ＣＫＤ 患者 β２ ⁃ＭＧ 水

平与肾性贫血的相关性比年龄 ＜ ５５ 岁的 ＣＫＤ 患者更

为明显（Ｐ交互 ＝ ０． ０３２），见图 １。

　 　 ５． 不同分期 ＣＫＤ 患者 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血的

关联强度剂量⁃反应关系：按 ＣＫＤ 分期分层后应用限

制性立方样条模型分析 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血的关

系，结果显示调整年龄、性别、ＢＭＩ、发现肾病时间、ＰＴＨ、
Ｕｒ、ＳＣｒ、Ｃｙｓ、血 Ｐ、血 Ｃａ 及 Ａｌｂ 后，β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性

贫血的关联强度呈非线性剂量⁃反应关系（非线性检

测，Ｐ ＜ ０． ００１）。 根据患者 ＣＫＤ 分期将患者分为 ＣＫＤ
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表 ４　 不同 β２ ⁃ＭＧ 水平组与肾性贫血相关性的亚组分析

分组
年龄

＜ ５５ 岁 ≥５５ 岁

高血压

是 否

糖尿病

是 否

饮酒

是 否

Ｑ１组 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　
Ｑ２组 １．２８（０．８５ ～１．５３） １．３３（０．９７ ～１．６０） １．２７（０．９２ ～１．５３） １．１８（０．８０ ～１．５３） １．２３（０．９７ ～１．４７） １．３１（１．０６ ～１．５９） １．２５（１．０２ ～１．５２） １．４１（１．１５ ～１．６７）
Ｑ３组 １．４４（０．９８ ～１．７０） １．４８（１．２３ ～１．７５） １．４１（１．１５ ～１．９９） １．４６（１．１９ ～１．７３） １．４７（１．２０ ～１．７１） １．４２（１．１５ ～１．６９） １．５６（１．３０ ～１．８１） １．５９（１．３５ ～１．８６）
Ｑ４组 １．６０（１．３４ ～１．８６） １．６３（１．３９ ～１．８９） １．６６（１．４０ ～１．９１） １．４８（１．２３ ～１．７３） １．５２（１．３３ ～１．７８） １．５９（１．３５ ～１．８４） １．８９（１．６１ ～２．１５） １．９３（１．６８ ～２．２１）
Ｑ５组 １．９２（１．６６ ～２．３９） ２．１２（１．７７ ～２．７７） ２．８７（１．５９ ～４．１４） ２．２４（１．２６ ～３．７１） １．８７（１．６０ ～２．２３） ２．１５（１．６７ ～２．８３） ２．５６（１．７０ ～３．８３） ２．１５（１．５１ ～３．４２）
Ｐ趋势 ０． ０７６ ０． ０４２ ＜ ０． ００１ ０． ００６ ０． ０８６ ０． ０１３ ０． ００４ ０． ０７４
Ｐ交互 ０． ７２４ ０． ５６６ ０． ３７６ ０． ４１３

分组
ＰＴＨ（ｐｇ ／ ｍｌ）

＜ ９６． ７３ ≥９６． ７３
ＵＡ（μｍｏｌ ／ Ｌ）

＜ ３８８． ２６ ≥３８８． ２６
ＳＣｒ（μｍｏｌ ／ Ｌ）

＜ １８６． ３９ ≥１８６． ３９
ＣＫＤ 分期

１ ～ ３ 期 ４ ～ ５ 期

Ｑ１组 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　 １．００　 　 　 　 　
Ｑ２组 １．２７（０．９９ ～１．７３） １．２２（０．９７ ～１．７０） １．３７（１．１２ ～１．６３） １．３６（１．０９ ～１．６１） １．２９（０．９３ ～１．５７） １．３４（０．９８ ～１．６１） １．１６（０．９３ ～１．５３） １．２９（１．０３ ～１．５５）
Ｑ３组 １．６９（１．４３ ～１．９５） １．５９（１．３３ ～１．８５） １．６４（１．３９ ～１．９１） １．６６（１．３８ ～１．９２） １．３８（１．１１ ～１．６４） １．４０（１．１４ ～１．６７） １．４０（１．１４ ～１．６８） １．４８（１．２７ ～１．８１）
Ｑ４组 １．８７（１．６３ ～２．１３） １．９３（１．６７ ～２．２０） １．８７（１．６０ ～２．１４） １．９０（１．６５ ～２．１５） １．５５（１．２８ ～１．８３） １．４２（１．２７ ～１．７８） １．６１（１．３４ ～１．８８） １．６２（１．３５ ～１．９１）
Ｑ５组 ２．１４（１．８８ ～２．６８） ３．１６（１．９８ ～３．９３） ２．２９（２．０８ ～２．５７） ２．１８（１．９４ ～２．４３） １．９４（１．６７ ～２．２０） １．６８（１．５１ ～２．１３） ２．９３（２．６４ ～３．５７） ２．８６（２．６０ ～３．７３）
Ｐ趋势 ０． ０３１ ＜ ０． ００１ ０． ０２２ ０． ０２７ ０． ０３７ ０． １０１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１
Ｐ交互 ０． ６５２ ０． ７９３ ０． ２４３ ０． ５６２

表 ２　 不同 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血关系的单因素及多因素

ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析结果

模型
β２ ⁃ＭＧ
（ｍｇ ／ Ｌ）

β 值 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｄ χ２ ＯＲ 值 ９５％ ＣＩ Ｐ 值

模
型
１

＜２．９ －０．３２０ ０．０９８ １０．６７６ ０．７２６ ０．４９５ ～１．０２５ ０．０８３

２．９ ～７．８ Ｒｅｆ １．００

７．８ ～１２．７ ０．５５８ ０．１２６ １９．６０５ １．７４７ １．４３１ ～１．９６３ ＜０．００１

＞１２．７ １．０２６ ０．１３５ ５７．７６５ ２．７９０ ２．３７５ ～３．１１４ ＜０．００１

模
型
２

＜２．９ －０．４０２ ０．０８６ ２１．８４７ ０．６６９ ０．４３６ ～０．９２７ ０．０３６

２．９ ～７．８ Ｒｅｆ １．００

７．８ ～１２．７ ０．５２０ ０．１１３ ２１．１７５ １．６８２ １．３１４ ～１．９８１ ＜０．００１

＞１２．７ １．１３５ ０．１０１ １２６．２００ ３．１１０ ２．４６１ ～３．７５５ ＜０．００１

模
型
３

＜２．９ －０．２９３ ０．０５２ ３１．７５５ ０．７４６ ０．４７２ ～１．１１８ ０．１４２

２．９ ～７．８ Ｒｅｆ １．００

７．８ ～１２．７ ０．３０５ ０．１３３ ５．２４３ １．３５６ １．０９４ ～１．６２４ ０．００４

＞１２．７ ０．９０８ ０．０８０ １２８．８９６ ２．４８０ １．９３３ ～２．８４７ ＜０．００１

图 １　 不同 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血相关性的亚组分析

早期（ＣＫＤ １ ～ ３ 期），ＣＫＤ 晚期（ＣＫＤ ４ ～ ５ 期），无论

ＣＫＤ 早期或是晚期，患者 β２ ⁃ＭＧ 水平 ＞ ７． ５ ｍｇ ／ Ｌ 时

发生肾性贫血风险均显著增加（Ｐ ＜ ０． ００１）。 见图 ２。

图 ２　 不同分期 ＣＫＤ 患者 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血剂量⁃反应关

系的限制性立方样条模型分析（Ａ：ＣＫＤ 早期；Ｂ：ＣＫＤ 晚期）

讨　 　 论

肾性贫血是 ＣＫＤ 患者常见临床症状，也是加重肾

损伤、促进肾功能恶化的主要原因之一。 ＣＫＤ 引起的

肾性贫血作为贫血的重要分支，已逐渐引起临床医生

和研究者的注意［７］。 李鎛江等［８］ 研究结果显示，ＣＫＤ
３ ～５ 期患者发生肾性贫血的概率为 ８７． ８％ 。 而本研

究中 １７６ 例 ＣＫＤ 患者发生肾性贫血概率为 ６７． ６１％ ，
ＣＫＤ 晚期（ＣＫＤ ４ ～５ 期）患者肾性贫血患病概率显著

高于 ＣＫＤ 早期（ＣＫＤ １ ～３ 期），提示 ＣＫＤ 的及早发现

和治疗可有效控制肾性贫血的发生，对于已发生肾性

贫血的 ＣＫＤ 患者，仅控制 ＣＫＤ 的发展而忽略肾性贫

血的发生与加重，可能因为贫血引起 ＣＫＤ 病情加重的

恶性循环，对患者的生命健康造成严重威胁［９］。 此

外，可能导致新的并发症出现，如心脑血管疾病、肝功
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能下降等［１０］，因此若未及时发现肾性贫血的发生，会
大幅增加 ＣＫＤ 的治疗难度。

β２ ⁃ＭＧ 是一种低分子量血清球蛋白，广泛存在于

血清、尿液、脑脊液等体液中，本研究检测血 β２ ⁃ＭＧ 水

平，未采取敏感性更好的尿液 β２ ⁃ＭＧ，是因为有研究表

明，虽然血 β２ ⁃ＭＧ、尿 β２ ⁃ＭＧ 与肾小管间质损伤程度

均呈正相关，但血 β２ ⁃ＭＧ 与肾小管间质损伤程度的相

关性更好，因此血 β２ ⁃ＭＧ 是反映 ＣＫＤ 患者 ｅＧＦＲ 更为

敏感的指标［１１⁃１２］。 β２ ⁃ＭＧ 在体内由淋巴细胞、多形核

白细胞等多数有核细胞分泌，在健康人群中 β２ ⁃ＭＧ 的

合成和释放保持基本恒定状态，其在体内的含量可保

持在相对稳定水平［１３］。 各种原发性或继发性肾小球

疾病累积到肾小球的病变均可致血 β２ ⁃ＭＧ 升高［１４］。
在目前临床观察中，β２ ⁃ＭＧ 的异常升高常见于 ＣＫＤ，
ＣＫＤ 患者 β２ ⁃ＭＧ 清除障碍导致血清 β２ ⁃ＭＧ 明显上

升，从而引起侵蚀性关节病变、胃肠道出血、穿孔、心肌

病变等并发症［１５⁃１７］。 但 ＣＫＤ 患者 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性

贫血患病相关报道较为少见，邬碧波等［１８］ 对 １６８ 例

ＣＫＤ ２ ～５ 期患者血清 β２ ⁃ＭＧ 进行检测，发现 β２ ⁃ＭＧ
与 Ｈｂ 水平具有一定相关性。 在本研究中也有类似的

发现，贫血组患者 β２ ⁃ＭＧ 水平显著高于非贫血组，且
β２ ⁃ＭＧ 水平随着 ＣＫＤ 严重程度增加而升高，在调整混

杂因素后，β２ ⁃ＭＧ 水平与 ＣＫＤ 患者肾性贫血患病仍显

著相关。 剂量⁃反应关系分析也显示，随 β２ ⁃ＭＧ 水平

连续升高，其与肾性贫血患病的关联强度呈非线性升

高，无论 ＣＫＤ 早期或晚期患者 β２ ⁃ＭＧ 水平 ＞ ７． ５ ｍｇ ／ Ｌ
时，发生肾性贫血的风险显著增加。 分析其原因可能

由于 ＣＫＤ 患者肾脏损伤，导致肾脏产生促红细胞生成

素减少，同时 ＣＫＤ 患者血液中存在的 β２ ⁃ＭＧ，也可抑

制促红细胞生成素的生成；并且 ＣＫＤ 可激发一系列的

炎症反应，促使机体释放各种炎症因子。 这些炎症因

子不仅可通过减少促红细胞生成素生成、升高铁调素

等途径抑制红细胞生存，还可通过增加 β２ ⁃ＭＧ 等毒素

的蓄积，进一步加重贫血。 在 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血

相关性的亚组分析中我们发现，年龄≥５５ 岁的 ＣＫＤ
患者 β２ ⁃ＭＧ 水平与肾性贫血的相关性比年龄 ＜ ５５ 岁

的 ＣＫＤ 患者更为明显，提示对于年龄较高的 ＣＫＤ 患

者 β２ ⁃ＭＧ 水平异常升高使其肾性贫血患病风险更高，
可对此类患者进行针对性治疗。 本研究存在一定的局

限性：纳入的样本数据来自同一医疗中心，结果难免存

在一定偏倚；研究对象均为我国汉族人群，尚未对其他

人群进行本研究结果合理性和有效性的探讨，未来还

需要扩大样本量进一步对研究结果进行确认。

综上所述，β２ ⁃ＭＧ 水平与 ＣＫＤ 患者肾性贫血患病

显著相关；随着 β２ ⁃ＭＧ 水平连续升高，其与肾性贫血

患病的关联强度呈非线性升高。
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ｈｙｐｏｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ ｔｏ ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｓｉｓ⁃ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ａｇｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｎｅｐｈｒｏｌ，
２０２１，５２（６）：４５０⁃４６６．

［５］ 陈桢． 慢性肾衰竭患者血清 Ｃｙｓ Ｃ、β２ ⁃ＭＧ、ＭＣＰ⁃１ 及 ＡＮＧⅡ水平变
化及临床意义［Ｊ］ ． 昆明医科大学学报，２０２１，４２（２）：１３０⁃１３６．

［６］ 谢嘉平，曾莉． 血清 β２ ⁃微球蛋白水平对尿毒症维持性血液透析动
静脉内瘘失功的诊断价值［ Ｊ］ ． 郑州大学学报（医学版），２０２４，５９
（２）：２６９⁃２７４．

［７］ Ｍａｓｓｙ ＺＡ，Ｄｒｕｅｋｅ ＴＢ． Ｔｈｅ ｅｖｏｌｖｉｎｇ ｓｃｉｅｎｃｅ ｏｆ ａｎｅｍｉａ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｉｎ
ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｋｉｄｎｅｙ Ｉｎｔ Ｓｕｐｐｌ，２０２１，１１（１）：１⁃２．

［８］ 李鎛江，潘红霞，于江川，等． 初诊慢性肾脏病 ３ ～ ５ 期非透析患者
贫血状况调查及影响因素分析［ Ｊ］ ． 现代医学，２０２３，５１（２）：２１０⁃
２１５．

［９］ Ｗｕ ＨＨＬ， Ｃｈｉｎｎａｄｕｒａｉ Ｒ． Ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎ⁃Ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ Ａｇｅｎｔ Ｈｙｐｏｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｉｖｅｎｅｓｓ ｉｎ Ｐａｔｉｅｎｔｓ Ｌｉｖｉｎｇ ｗｉｔｈ Ｃｈｒｏｎｉｃ Ｋｉｄｎｅｙ Ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｋｉｄ⁃
ｎｅｙ Ｄｉｓ（Ｂａｓｅｌ），２０２２，８（２）：１０３⁃１１４．

［１０］Ｈｏｓｈｉｎｏ Ｊ，Ｍｕｅｎｚ Ｄ，Ｚｅｅ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｗｉｔｈ
ｈｅａｌｔｈ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ，ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ，ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ
ｐｅｒｓｏｎｓ ｗｉｔｈ ｓｔａｇｅ ３⁃５ ｎｏｎｄｉａｌｙｓｉｓ ＣＫＤ［Ｊ］ ． Ｊ Ｒｅｎ Ｎｕｔｒ，２０２０，３０（５）：
４０４⁃４１４．

［１１］徐静琳，韩颖敏，周莹，等． 血清 ＲＤＷ 和尿 β２ ⁃ＭＧ 对妊娠期高血压
疾病患者早期肾损伤的诊断价值［ Ｊ］ ． 中国妇幼保健，２０２１，３６
（９）：２０３９⁃２０４２．

［１２］吴秋瑶，钟丽，周娜，等． 血清 Ｈｃｙ、β２ ⁃ＭＧ 及 ｍＡｌｂ 对急性肾损伤的
预测价值［Ｊ］ ． 解放军医药杂志，２０２２，３４（１０）：５４⁃５７．

［１３］常丽花，梁婉琪，李艳川，等． 血清 Ｃｙｓ Ｃ、ＫＩＭ⁃１、β２ ⁃ＭＧ 对妊娠期高
血压疾病患者肾损伤的诊断价值［Ｊ］ ． 中国计划生育学杂志，２０２１，
２９（２）：３３６⁃３３９，４２５．

［１４］张志斌，温庆辉，张锡波． 高血压肾病早期血清 Ｃｙｓ Ｃ，β２ ⁃ＭＧ 和尿
ＮＡＧ，ＲＢＰ 水平检测及临床意义［ Ｊ］ ． 海南医学，２０２１，３２ （２３）：
３０２４⁃３０２７．

［１５］厉吉霞，郭楠，于传亭，等． 血 ＮＬＲ，β２ ⁃ＭＧ 和 Ｃｙｓ⁃Ｃ 对初诊多发性
骨髓瘤患者合并肾损伤的预测价值［Ｊ］ ． 国际免疫学杂志，２０２３，４６
（１）：３８⁃４４．

［１６］朱璐璐． 尿微量白蛋白与尿肌酐比值尿微量白蛋白及尿 β２ ⁃微球蛋
白诊断妊娠期糖尿病孕妇早期肾损伤的价值分析［ Ｊ］ ． 中国妇幼
保健，２０２２，３７（１１）：１９６３⁃１９６５．

［１７］夏典平． ＡＣＲ，ｍＡＬＢ 及 β２ ⁃ＭＧ 诊断妊娠期糖尿病早期肾损伤的价
值分析［Ｊ］ ． 中国妇幼保健，２０２０，３５（７）：１２３１⁃１２３３．

［１８］邬碧波，张黎明，唐琦，等． 慢性肾脏病患者血清 β２ 微球蛋白与颈
动脉粥样硬化的关系［Ｊ］ ． 中国血液净化，２０１４，１３（９）：６２０⁃６２４．

（收稿日期：２０２３⁃１２⁃０５）

（本文编辑：余晓曼）
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