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摘　要　目的　评估蛋白尿阴性的成人 １型糖尿病（ｔｙｐｅ１ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ１ＤＭ）患者肾小球滤过率（ｅｓｔｉｍａｔｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ

ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，ｅＧＦＲ），并探究影响 ｅＧＦＲ的相关因素。方法　纳入 ２０１８年 ６月 ～２０１９年 ６月在北京协和医院门诊就诊的 Ｔ１ＤＭ

患者，收集人体测量学指标，检测血糖、血脂、肌酐、Ｃ肽等指标，计算 ｅＧＦＲ，通过 Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析、多元线性回归方法，探讨蛋

白尿阴性的成人 Ｔ１ＤＭ患者 ｅＧＦＲ的相关因素。结果　共纳入 ８９例 Ｔ１ＤＭ患者，１０例蛋白尿阳性，７９例蛋白尿阴性，蛋白尿阴

性患者平均年龄为 ３９．０３±１３．２０岁，平均病程为９．８９±９．２１年，平均 ＨｂＡ１ｃ为７．４４％ ±１．３２％，平均 ｅＧＦＲ为 １１１．６１±１３．４３ｍｌ／

（ｍｉｎ·１．７３ｍ２），其中 ｅＧＦＲ６０～９０ｍｌ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）者５例（６．３％）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析显示，年龄、病程、ＳＢＰ、ＴＣ、２ｈＣＰ均与

ｅＧＦＲ相关，而 ＨｂＡ１ｃ与蛋白尿阴性患者 ｅＧＦＲ水平无关。多元线性回归分析发现年龄、病程是 ｅＧＦＲ的独立危险因素。结论

蛋白尿阴性的中国成人 Ｔ１ＤＭ中 ｅＧＦＲ下降不罕见，对于年龄较大、病程较长者，即使尿蛋白阴性仍需密切监测肾功能。

关键词　１型糖尿病　肾小球滤过率　危险因素

中图分类号　 Ｒ５８７．１　　　　文献标识码　 Ａ　　　　ＤＯＩ　１０．１１９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３５４８Ｘ．２０２０．０７．００９

ＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＦａｃｔｏｒｓＡｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈＧｌｏｍｅｒｕｌａｒＦｉｌｔｒａｔｉｏｎＲａｔｅｉｎＡｄｕｌｔｓｗｉｔｈＴｙｐｅ１ＤｉａｂｅｔｅｓＭｅｌｌｉｔｕｓＮｅｇａｔｉｖｅｆｏｒＰｒｏｔｅｉｎｕｒｉａ．　Ｄｅｎｇ

Ｍｉｎｇｑｕｎ，ＺｈｏｕＬｉｙｕａｎ，ＺｈａｉＸｉａｏ，ｅｔａｌ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，ＫｅｙＬａｂｏｒａｔｏｒｙｏｆＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，ＭｉｎｉｓｔｒｙｏｆＨｅａｌｔｈ，ＰｅｋｉｎｇＵｎｉｏｎ

ＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｂｅｉｊｉｎｇ１００７３０，Ｃｈｉｎａ

Ａｂｓｔｒａｃｔ　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅｅｓｔｉｍａｔｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ（ｅＧＦＲ）ｏｆａｄｕｌｔｔｙｐｅ１ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ（Ｔ１ＤＭ）ｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｕｔｐｒｏｔｅｉｎｕｒｉａａｎｄｔｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｒｅｌｅｖａｎｔｆａｃｔｏｒｓｔｈａｔａｆｆｅｃｔｅＧＦＲ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔ１ＤＭｐａｔｉｅｎｔｓａｔｔｅｎｄｅｄｏｕｔｐａｔｉｅｎｔｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆ

ＰｅｋｉｎｇＵｎｉｏｎＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅＨｏｓｐｉｔａｌｂｅｔｗｅｅｎＪｕｎｅ２０１８ａｎｄＪｕｎｅ２０１９ｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄ．Ａｎｔｈｒｏｐｏｍｅｔｒｉｃｐａｒａｍｅｔｅｒｓｗｅｒｅｃｏｌｌｅｃｔｅｄ．Ｂｌｏｏｄ

ｇｌｕｃｏｓｅ，ｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄ，ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，Ｃｐｅｐｔｉｄｅａｎｄｏｔｈｅｒｌａｂｏｒａｔｏｒｙｐａｒａｍｅｔｅｒｓｗｅｒｅａｌｓｏｃｏｌｌｅｃｔｅｄ，ａｎｄｅＧＦＲｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄ．Ｐｅａｒｓｏｎｃｏｒｒｅ

ｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓａｎｄｍｕｌｔｉｐｌｅｌｉｎｅａｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｍｅｔｈｏｄｓｗｅｒｅｕｓｅｄｔｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒｓｏｆｅＧＦＲ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ａｔｏｔａｌｏｆ８９Ｔ１ＤＭｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｉｎｃｌｕｄｅｄ，ａｍｏｎｇｗｈｏｍ７９ｗｅｒｅｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎｕｒｉａ．Ｔｈｅａｖｅｒａｇｅａｇｅｏｆｔｈｅ７９ｐａｔｉｅｎｔｓｗａｓ３９．０３±１３．２０ｙｅａｒｓｏｌｄ，ｗｉｔｈａ

ｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｄｉａｂｅｔｅｓｆｏｒ９．８９±９．２１ｙｅａｒｓ．ＴｈｅａｖｅｒａｇｅＨｂＡ１ｃｗａｓ７．４４％ ±１．３２％，ｗｉｔｈａｎａｖｅｒａｇｅｅＧＦＲ１１１．６１±１３．４３ｍｌ／

（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）．ＴｈｅｅＧＦＲｓｏｆｆｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｂｅｔｗｅｅｎ６０ｍｌ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）ａｎｄ９０ｍｌ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）．Ｐｅａｒｓｏｎｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌ

ｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔａｇｅ，ｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｄｉａｂｅｔｅｓ，ＳＢＰ，ＴＣ，ａｎｄ２ｈＣＰｗｅｒｅａｌｌｒｅｌａｔｅｄｔｏｅＧＦＲ，ｗｈｉｌｅＨｂＡ１ｃｗａｓｎｏｔｒｅｌａｔｅｄｔｏｅＧＦＲ．Ｍｕｌｔｉ

ｐｌｅｌｉｎｅａｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｆｏｕｎｄｔｈａｔａｇｅａｎｄｄｉｓｅａｓｅｄｕｒａｔｉｏｎｗｅｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｅＧＦＲ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｉｔｉｓｎｏｔｕｎｃｏｍ

ｍｏｎｆｏｒｅＧＦＲｔｏｄｅｃｌｉｎｅｉｎＣｈｉｎｅｓｅＴ１ＤＭａｄｕｌｔｓｗｉｔｈｎｏｒｍａｌｕｒｉｎａｒｙｐｒｏｔｅｉｎ，ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙｔｈｏｓｅｏｌｄｅｒｐｅｏｐｌｅｗｉｔｈｌｏｎｇｅｒｄｉｓｅａｓｅｃｏｕｒｓｅ．Ｅ

ｖｅｎｉｆｕｒｉｎａｒｙｐｒｏｔｅｉｎｉｓｎｅｇａｔｉｖｅ，ｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｓｈｏｕｌｄｂｅｃｌｏｓｅｌｙｍｏｎｉｔｏｒｅｄ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｔｙｐｅ１ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；Ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ；Ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓ

　　糖尿病肾病是 １型糖尿病（ｔｙｐｅ１ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉ
ｔｕｓ，Ｔ１ＤＭ）患者中主要的微血管并发症，是导致终末
期肾病的重要原因。白蛋白尿被认为是糖尿病肾病

的早期临床表现，但国外研究发现，尿蛋白阴性的糖

尿病患者已存在肾小球滤过率（ｅｓｔｉｍａｔｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ
ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，ｅＧＦＲ）下降。尽管我国 Ｔ１ＤＭ发生率
较低，但成人起病的 Ｔ１ＤＭ 并不罕见［１］

。翁建平

等
［２］
报告我国 ２０１０～２０１３年新发 ５０１８例 Ｔ１ＤＭ中

６５．３％为成人。但目前国内尚缺乏尿蛋白阴性的成
人 Ｔ１ＤＭ患者 ｅＧＦＲ相关的研究。本研究旨在初步
了解我国蛋白尿阴性的成人 Ｔ１ＤＭ患者 ｅＧＦＲ水平
及其影响因素，以期为成人 Ｔ１ＤＭ患者肾脏受损的早
期识别及干预提供指导。
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资料与方法

１．研究对象：本研究回顾性分析 ２０１８年 ６月 ～
２０１９年６月在北京协和医院内分泌科就诊的 Ｔ１ＤＭ
患者。所有患者均符合 ２００６年 ＷＨＯ修订的 Ｔ１ＤＭ
诊断标准，并排除以下任何一种情况：①２型糖尿病
（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）、妊娠期糖尿病及特
殊类型糖尿病；②近 ３个月出现糖尿病急性并发症，
如糖尿病酮症酸中毒、高渗性昏迷等；③合并严重肝
功能不全；④可能存在原发性肾病或其他继发性肾
病者。

２．研究方法：收集符合入选标准的 Ｔ１ＤＭ患者的
性别、年龄、病程等临床资料，身高、体重、体重指数

（ＢＭＩ）、收缩压（ｓｙｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＳＢＰ）、舒张压
（ｄｉａｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＤＢＰ）等人体测量学指标以
及实验室指标。实验室指标如下：所有患者禁食 ８～
１０ｈ，空腹留取晨尿测尿蛋白，抽取空腹静脉血查空腹
血糖（ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＢＧ）、空腹 Ｃ肽（ｆａｓｔｉｎｇ
Ｃ－ｐｅｐｔｉｄｅ，ＦＣＰ）、糖化血红蛋白（ｇｌｙｃａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏ
ｂｉｎ，ＨｂＡ１ｃ）、总胆固醇（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油
三酯（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＧ）、高密度脂蛋白胆
固醇（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬ－Ｃ）、
低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗ－ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓ
ｔｅｒｏｌ，ＬＤＬ－Ｃ）、肌酐（ｃｒｅａｔｉｎｅ，Ｃｒ）；进食统一的混合
餐后抽取静脉血查餐后 １ｈ血糖（１ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ
ｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，１ｈＰＢＧ）和餐后 ２ｈ血糖（２ｈｏｕｒｓｐｏｓｔ
ｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＢＧ），以及餐后 １ｈＣ肽
（１ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌＣ－ｐｅｐｔｉｄｅ，１ｈＣＰ）和餐后 ２ｈ
Ｃ肽（２ｈｏｕｒｓｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌＣ－ｐｅｐｔｉｄｅ，２ｈＣＰ）。针对尿
蛋白阴性的患者使用 ＣＫＤ－ＥＰＩ公式计算 ｅＧＦＲ，根
据 ｅＧＦＲ水平将成人 Ｔ１ＤＭ患者分为：①ｅＧＦＲ下降：
＜９０ｍｌ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）；②ｅＧＦＲ正常：９０～１３０ｍｌ／
（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）；③ｅＧＦＲ升高：＞１３０ｍｌ／（ｍｉｎ·１７３ｍ２）。
采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析蛋白尿阴性的成人１型糖尿
病患者的性别、年龄、病程、ＢＭＩ、糖化血红蛋白等与
ｅＧＦＲ的相关性，采用多元线性回归探究 ｅＧＦＲ的独
立危险因素。

３．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２５．０统计学软件对数
据进行统计分析。描述性分析结果表示为均数 ±标
准差（ｘ±ｓ）或百分比（％），使用独立样本 Ｔ检验及
Ｍａｎｎ－ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验进行两组间均数比较，使用
ＡＮＯＶＡ及 Ｋｒｕｓｋａｉ－ＷａｌｌｉｓＨ检验进行多组间均数比
较。对于符合正态分布的连续变量采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关
性分析。采用多元线性回归中的逐步回归法探究

ｅＧＦＲ的独立危险因素，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

结　　果
１．基线资料：本研究共纳入 Ｔ１ＤＭ患者 ８９例，其

中蛋白尿阳性１０例，蛋白尿阴性７９例。尽管差异无
统计学意义，但蛋白尿阳性组患者较蛋白尿阴性组患

者 ｅＧＦＲ低。蛋白尿阳性组患者年龄更大、病程更
长、血糖控制更差、ＳＢＰ及 ＴＧ更高，差异无统计学意
义（表１）。蛋白尿阴性患者中男性 ２９例（３７％），女
性５０例（６３％），平均年龄为 ３９．０３±１３．２０岁，平均
病程为９８９±９２１年，平均 ＢＭＩ为２１５８±２５６ｋｇ／ｍ２，
平 均 ＳＢＰ 为 １１４５４ ±１５５３ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝
０１３３ｋＰａ），平均 ＤＢＰ为 ７１２１±１０３８ｍｍＨｇ。患者
血糖控制欠佳，平均 ＨｂＡ１ｃ为 ７４４％ ±１３２％，平均
ＦＢＧ为 ９５８±４４３ｍｍｏｌ／Ｌ，平均 １ｈＰＢＧ为 １６１５±
５８８ｍｍｏｌ／Ｌ，平均 ２ｈＰＢＧ为 １８９３±６９６ｍｍｏｌ／Ｌ。
胰岛功能方面：３９例 Ｃ肽不可测，４０例 Ｃ肽可测的
患者中，平均 ＦＣＰ为０３９±０３２ｎｇ／ｍｌ，平均 １ｈＣＰ为
０６５±０６９ｎｇ／ｍｌ，平均 ２ｈＣＰ为 ０８０±０８６ｎｇ／ｍｌ。
血脂方面：平均 ＴＣ为 ４６６±０９２ｍｍｏｌ／Ｌ，平均 ＴＧ
为 ０５９±０２４ｍｍｏｌ／Ｌ，平均 ＨＤＬ－Ｃ为 １６６±
０４１ｍｍｏｌ／Ｌ，平均 ＬＤＬ－Ｃ为 ２４８±０７１ｍｍｏｌ／Ｌ。
平均 ｅＧＦＲ为 １１１６１±１３４３ｍｌ／（ｍｉｎ·１７３ｍ２），根
据 ｅＧＦＲ水平将患者分为３组：肾功能不全组［ｅＧＦＲ＜
９０ｍｌ／（ｍｉｎ·１７３ｍ２）］共 ５例（６３％），超滤过组
［ｅＧＦＲ＞１３０ｍｌ／（ｍｉｎ·１７３ｍ２）］共 ３例，其余为肾
功能正常组［ｅＧＦＲ９０～１３０ｍｌ／（ｍｉｎ·１７３ｍ２）］，
３组患者年龄比较，差异有统计学意义，肾功能不全
组患者年龄高于其他两组（Ｐ＝０００５），而病程、ＳＢＰ、
ＢＭＩ、ＨｂＡ１ｃ、ＴＣ、２ｈＣＰ等 ３组比较，差异无统计学意
义（表２）。

表 １　蛋白尿阴性与阳性患者比较（ｘ±ｓ）

项目 阴性组 阳性组 Ｐ
ｎ ７９ １０ －

年龄（岁） ３９．０３±１３．２０ ４２．８０±１６．９２ ０．５１３
病程（年） ９．８９±９．２１ １３．８９±１２．２３ ０．３４２

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２１．５８±２．５６ ２０．７４±２．４１ ０．３２２
ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） １１４．５４±１５．５３１２５．３３±１６．２４ ０．０８８
ＨｂＡ１ｃ（％） ７．４４±１．３２ ８．４０±２．４５ ０．０６５
ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．５９±０．２４ １．１３±０．７８ ０．０５８

ｅＧＦＲ［ｍｌ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）］１１１．６１±１３．４３１０３．３３±２６．４８ ０．３８１

　　２蛋白尿阴性患者肾小球滤过率相关因素分
析：ｅＧＦＲ与年龄呈强负相关，与病程、ＳＢＰ、ＴＣ呈弱
负相关，与２ｈＣＰ呈弱正相关（表３、图１～图３）。
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表 ２　不同 ｅＧＦＲ水平患者比较（ｘ±ｓ）

项目 高滤过组 肾功能正常组 肾功能不全组 Ｐ
ｎ ３ ７１ ５ －

年龄（岁） ２１．００±４．５８ ３８．８２±１２．６３ ５１．６１±１３．３８ ０．００５
病程（年） ８．９１±４．３８ ９．５４±９．２５ １０．５８±２．２６ ０．９７０

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２１．４９±３．１３ ２１．５６±２．５６ ２１．３１±２．２３ ０．９６８
ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） １０７．３３±１１．０２１１４．３５±１５．５８１１９．０１±１２．８７ ０．５９８
ＨｂＡ１ｃ（％） ８．５７±０．８４ ７．３５±１．３４ ７．６６±１．１０ ０．２７４

ＬＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．８３±０．５５ ２．５２±０．７１ ２．２８±０．７９ ０．２４５
ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ３．７３±１．１６ ４．６８±０．８８ ５．０１±１．１１ ０．１６２
２ｈＣＰ（ｎｇ／ｍｌ） １．３２±０．１４ ０．８１±０．８８ ０．１４±０．６９ ０．３８８

ＢＭＩ、ＬＤＬ－Ｃ与 ｅＧＦＲ存在极弱负相关（分别为 ｒ＝
－０．２３５，Ｐ＝０．０３８；ｒ＝－０．２４０，Ｐ＝００３３）。未发
现 ＨｂＡ１ｃ、ＦＢＧ、１ｈＰＢＧ、２ｈＰＢＧ、ＦＣＰ、１ｈＣＰ与 ｅＧＦＲ
存在相关性。

表 ３　ｅＧＦＲ与各临床指标之间的相关性

指标 年龄 起病年龄 病程 ＳＢＰ ＴＣ ２ｈＣＰ

ｒ －０．７８２ －０．５４４ －０．３３９ －０．３４６ －０．３０８ ０．３５３

Ｐ ０．０００ ０．０００ ０．００３ ０．００２ ０．００６ ０．０２２

图 １　ｅＧＦＲ与年龄的相关性
　

图 ２　ｅＧＦＲ与病程的相关性
　

　　以 ｅＧＦＲ作为因变量，年龄、病程、ＳＢＰ、ＴＣ、２ｈＣＰ
等临床指标作为自变量对 ７９例患者进行回归分析，

图 ３　ｅＧＦＲ与 ＳＢＰ的相关性
　

仅发现年龄与 ｅＧＦＲ独立相关。考虑到 ｅＧＦＲ＞
１３０ｍｌ／（ｍｉｎ·１７３ｍ２）时肾小球超滤过状态，故仅对

ｅＧＦＲ＜１３０ｍｌ／（ｍｉｎ·１７３ｍ２）的７６例患者进行回归
分析，结果如下：校正决定系数为 ０．６４３，回归方程假
设检验 Ｆ＝３４２６６，Ｐ＝０．０００，年龄、病程是 ｅＧＦＲ的
独立危险因素（表４）。

表 ４　ｅＧＦＲ相关因素的多重线性回归分析

变量 β ＳＥ 标准化 β ｔ Ｐ
年龄 －０．６４９ ０．０９４ －０．７１７ －６．９０８ ０．０００
病程 －０．３９７ ０．１９１ －０．２１６ －２．０８３ ０．０４５

讨　　论
传统上认为糖尿病肾病的发展过程为高滤过期、

静止期、微量白蛋白尿期、临床肾病期、尿毒症期
［３］
。

众所周知，蛋白尿与糖尿病患者肾功能密切相关，本

研究中，蛋白尿阳性患者 ｅＧＦＲ较蛋白尿阴性者更
低，但差异无统计学意义，但可见蛋白尿阳性患者无

论是血压、血糖还是血脂水平均较蛋白尿阴性患者更

差。但是蛋白尿并非是影响糖尿病患者肾功能的唯

一因素，近年来研究发现，无论是在 Ｔ１ＤＭ还是在
Ｔ２ＤＭ中，存在相当一部分患者在尿蛋白阴性时即出
现肾功能不全，并且，非蛋白尿性肾功能不全是

Ｔ２ＤＭ死亡的重要预测因子［４～６］
。在 Ｔ２ＤＭ中，蛋白

尿阴性的 ＣＫＤ患者与无 ＣＫＤ的患者比较，主要心血
管事件风险增加

［７］
。因此，了解非蛋白尿肾功能不

全的影响因素很重要。国内不少研究探讨正常蛋白

尿的 Ｔ２ＤＭ患者肾小球滤过率下降的因素，但缺乏
针对 Ｔ１ＤＭ患者的研究［８～１０］

。尽管我国 Ｔ１ＤＭ的
发生率较欧美国家明显低，但由于我国人口基数

大，因此 Ｔ１ＤＭ人数并不少。此外，我国新发 Ｔ１ＤＭ
中以成人为主。本研究旨在探讨我国成年 Ｔ１ＤＭ
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患者正常蛋白尿情况下肾小球滤过率的影响因素。

Ｃａｒａｍｏｒｉ等［１１］
对１０５例病程 １０年以上的 Ｔ１ＤＭ

患者进行筛查，结果发现 ２３例患者 ｅＧＦＲ＜９０ｍｌ／
（ｍｉｎ·１．７３ｍ２），肾活检结果提示这些患者的肾小球
存在不同程度的损伤。另一项纳入 ７７７例 Ｔ１Ｄ患者
的研究中，共筛查出 ＣＫＤ３期以上的患者 ２９例，其中
１２例（４１．４％）存在蛋白尿（Ａｌｂ＋ＣＫＤ），但有 １７例
（５８．６％）不存在蛋白尿（Ａｌｂ－ＣＫＤ）［１２］。本研究中
７９例尿蛋白阴性的 Ｔ１ＤＭ患者中 ５例已经出现 ｅＧ
ＦＲ下降。提示我国蛋白尿阴性的成人 Ｔ１ＤＭ患者中
ｅＧＦＲ下降可能并不罕见，但本研究样本量较小，尚待
大样本量的流行病学调查以进一步明确。

在正常人中年龄也是影响 ｅＧＦＲ的重要因素，但
既往研究发现，与正常人比较，在糖尿病患者中，相同

年龄增加的情况下 ｅＧＦＲ下降更明显，提示在糖尿病
患者中除年龄以外，尚存在独立于年龄的因素影响

ｅＧＦＲ［１３，１４］。本研究发现，尿蛋白阴性的 Ｔ１ＤＭ患者
ｅＧＦＲ水平与年龄呈强负相关，是 ｅＧＦＲ下降的独立
危险因素。一项来自芬兰的研究同样发现，蛋白尿阴

性的 Ｔ１ＤＭ肾功能不全与年龄有关［１５］
。除年龄以

外，ｅＧＦＲ水平尚与病程、ＳＢＰ、ＴＣ、２ｈＣＰ相关，但与
ＨｂＡ１ｃ无关。本研究对比高滤过、肾功能正常、肾功
能不全３组不同的患者发现，肾功能不全组患者年
龄、病程、血压、血脂水平较其他两组更差，但 ＨｂＡ１ｃ
却是在高滤过组中最高，而非肾功能不全组。与本研

究结果相似，国际上此前有研究发现，Ｔ１ＤＭ患者中
蛋白尿阳性的 ＣＫＤ患者其 ｅＧＦＲ与 ＨｂＡ１ｃ相关，但
蛋白尿阴性的 ＣＫＤ患者其 ｅＧＦＲ与 ＨｂＡ１ｃ无关，而
与年龄和高血压相关

［１２］
。既往的研究提示，尿蛋白

阴性的 ＣＫＤ患者可能是独立于尿蛋白阳性的 ＣＫＤ
的新表型，其 ＣＫＤ的机制可能亦与尿蛋白阳性的患
者不同。有待进一步研究阐明尿蛋白阴性的 Ｔ１ＤＭ
患者 ＣＫＤ的发生机制。

综上所述，对于成年 Ｔ１ＤＭ患者，即使蛋白尿正
常仍需密切监测肾功能，尤其是对年龄较大、病程较

长的 Ｔ１ＤＭ患者更需关注肾功能，以尽早发现肾功能
不全，及早干预，延缓肾脏疾病的进展。Ｔ１ＤＭ患者
中的正常蛋白尿性 ＣＫＤ的相关临床危险因素与蛋白
尿阳性的 ＣＫＤ者不同，因此，其出现肾功能不全的机
制与蛋白尿阳性的 Ｔ１ＤＭ患者也可能不同，具体机制
有待于进一步研究。
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ｎｏｎａｌｂｕｍｉｎｕｒｉｃｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．Ｄｉａｂｅ

ｔｅｓＣａｒｅ，２０１９，４３（１）：１２２－１２９

８　石忠月．尿微量白蛋白阴性 Ｔ２ＤＭ患者血清 ＴＮＦＲ水平与肾功能

损害程度相关性分析［Ｄ］．太原：山西医科大学，２０１７

９　杨丕坚，李舒敏，吕以培，等．尿蛋白阴性糖尿病肾病患者肾功能

异常的影响因素［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１５，２１：６０８９－６０９１

１０　王念鸿，杨建梅，孔岩，等．微量白蛋白尿阴性的 ２型糖尿病患者

肾功能异常及其影响因素研究［Ｊ］．中国全科医学，２０１１，１４

（１０）：１０９２－１０９４

１１　ＣａｒａｍｏｒｉＭＬ，ＦｉｏｒｅｔｔｏＰ，ＭａｕｅｒＭ．Ｌｏｗｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅｉｎ

ｎｏｒｍｏａｌｂｕｍｉｎｕｒｉｃｔｙｐｅ１ｄｉａｂｅｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ：ａｎｉｎｄｉｃａｔｏｒｏｆｍｏｒｅａｄ

ｖａｎｃｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｌｅｓｉｏｎｓ［Ｊ］．Ｄｉａｂｅｔｅｓ，２００３，５２（４）：１０３６－１０４０

１２　ＰｅｎｎｏＧ，ＲｕｓｓｏＥ，ＧａｒｏｆｏｌｏＭ，ｅｔａｌ．Ｅｖｉｄｅｎｃｅｆｏｒｔｗｏｄｉｓｔｉｎｃｔｐｈｅ

ｎｏｔｙｐｅｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓｗｉｔｈｔｙｐｅ１ｄｉａｂｅｔｅｓ

ｍｅｌｌｉｔｕｓ［Ｊ］．Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａ，２０１７，６０（６）：１１０２－１１１３

１３　ＣｌａｓｅＣＭ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｌｏｗｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅｉｎｎｏｎｄｉａｂｅｔｉｃ

Ａｍｅｒｉｃａｎｓ：ｔｈｉｒｄｎａｔｉｏｎａｌｈｅａｌｔｈａｎｄｎｕｔｒｉｔｉｏｎｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｓｕｒｖｅｙ

（ＮＨＡＮＥＳⅢ）［Ｊ］．ＪＡｍＳｏｃＮｅｐｈｒｏｌ，２００２，１３（５）：１３３８－１３４９

１４　ＩｓｅｋｉＫ，ＩｓｅｋｉＣ，ＩｋｅｍｉｙａＹ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋｏｆｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇｌｏｗｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ

ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅｏｒｅｌｅｖａｔｅｄｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｉｎａｓｃｒｅｅｎｅｄｃｏｈｏｒｔｉｎｏｋｉ

ｎａｗａ，Ｊａｐａｎ［Ｊ］．ＨｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎＲｅｓ，２００７，３０（２）：１６７－１７４

１５　ＴｈｏｒｎＬＭ，ＧｏｒｄｉｎＤ，ＨａｒｊｕｔｓａｌｏＶ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅａｎｄｃｏｎｓｅ

ｑｕｅｎｃｅｏｆｎｏｎａｌｂｕｍｉｎｕｒｉｃｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ

１ｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＣａｒｅ，２０１５，３８（１１）：２１２８－２１３３

（收稿日期：２０１９－１２－０７）

（修回日期：２０２０－０１－０４）

·８３·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｊｕｌｙ２０２０，Ｖｏｌ．４９Ｎｏ．７　　


