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[bookmark: OLE_LINK2][bookmark: OLE_LINK3]摘要 目的：探讨2型糖尿病肾病患者血清β2-微球蛋白（Beta-2-microglobulin，β2-MG）、尿酸（Uric Acid，UA）水平变化及与肾功能的相关性。方法：选取2022年1月至2024年5月期间本院收治2型糖尿病肾病患者55例作为观察组。根据肾功能下降程度的不同，将观察组患者分为正常组15例、轻度组20例、中度组12例、重度组8例。同时，选取同期于本院行体检的健康者55例作为对照组。检测并比较观察组与对照组血清因子（β2-MG、UA、血肌酐（Creatinine，CREA）、尿素氮（Urea）、胱抑素C（Cystatin C，CysC）水平），比较观察组不同肾功能患者的血清因子，分析观察组不同肾功能患者β2-MG、UA与肾功能相关性。结果：观察组的血清因子β2-MG、UA、CREA、Urea、CysC水平均显著高于对照组（P﹤＜0.05）。重度组的血清因子β2-MG、UA、CREA、Urea、CysC水平均显著高于正常组、轻度组、中度组；中度组的血清因子均显著高于正常组、轻度组；轻度组的血清因子均显著高于正常组（P﹤＜0.05）。正常组β2-MG、UA水平与CREA（r=0.323、0.254，P<＜0.05）、Urea（r=0.284、0.234，P<＜0.05）、CysC（r=0.309、0.216，P<＜0.05）水平正相关；轻度组β2-MG、UA水平与CREA（r=0.443、0.376，P<＜0.05）、Urea（r=0.468、0.341，P<＜0.05）、CysC（r=0.417、0.326，P<＜0.05）水平正相关；中度组β2-MG、UA水平与CREA（r=0.598、0.488，P<＜0.05）、Urea（r=0.546、0.446，P<＜0.05）、CysC（r=0.541、0.411，P<＜0.05）水平正相关；重度组β2-MG、UA水平与CREA（r=0.761、0.592，P<＜0.05）、Urea（r=0.697、0.543，P<＜0.05）、CysC（r=0.643、0.512，P<＜0.05）水平正相关。结论：2型糖尿病肾病患者血清β2-MG和UA水平显著升高，且与血清CREA、Urea、CysC水平呈正相关。血清β2-MG和UA水平可作为评估2型糖尿病肾病患者肾功能损害程度的重要指标。
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Correlation between serum β2-microglobulin and uric acid levels and renal function in patients with type 2 diabetic nephropathy
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Abstract Objective: To investigate the changes of serum β2-microglobulin (Β2-MG) and uric acid (UA) levels in patients with type 2 diabetic nephropathy and their correlation with renal function. Methods: Fifty-five patients with type 2 diabetic nephropathy admitted to our hospital from January 2022 to May 2024 were selected as the observation group. According to the degree of renal function decline, the patients in the observation group were divided into normal group (15 cases), mild group (20 cases), moderate group (12 cases) and severe group (8 cases). At the same time, 55 healthy people who underwent physical examination in our hospital during the same period were selected as the control group. The levels of serum factors (β2-MG, UA, serum creatinine (CREA), urea nitrogen (Urea), cystatin C (CysC)) in the observation group and the control group were detected and compared. The serum factors of patients with different renal functions in the observation group were compared, and the correlation between Β2-MG, UA and renal function in patients with different renal functions in the observation group was analyzed. Results: The levels of serum factors β2-MG, UA, CREA, Urea and CysC in the observation group were significantly higher than those in the control group (P<<0.05). The levels of serum factors β2-MG, UA, CREA, Urea and CysC in the severe group were significantly higher than those in the normal group, the mild group and the moderate group. The serum factors in the moderate group were significantly higher than those in the normal group and the mild group. The serum factors in the mild group were significantly higher than those in the normal group (P<<0.05). The levels of β2-MG and UA in the normal group were positively correlated with the levels of CREA (r=0.323, 0.254, P<<0.05), Urea (r=0.284, 0.234, P<<0.05) and CysC (r=0.309, 0.216, P<<0.05). The levels of β2-MG and UA in the mild group were positively correlated with the levels of CREA (r=0.443, 0.376, P<<0.05), Urea (r=0.468, 0.341, P<<0.05) and CysC (r=0.417, 0.326, P<<0.05). The levels of β2-MG and UA in the moderate group were positively correlated with the levels of CREA (r=0.598,0.488, P<<0.05), Urea (r=0.546,0.446, P<<0.05) and CysC (r=0.541,0.411, P<<0.05). The levels of β2-MG and UA in the severe group were positively correlated with the levels of CREA (r=0.761, 0.592, P<<0.05), Urea (r=0.697, 0.543, P<<0.05) and CysC (r=0.643, 0.512, P<<0.05).Conclusion: The levels of serum β2-MG and UA in patients with type 2 diabetic nephropathy were significantly increased, and were positively correlated with serum CREA, Urea and CysC levels. Serum β2-MG and UA levels can be used as important indicators to evaluate the degree of renal impairment in patients with type 2 diabetic nephropathy.
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2型糖尿病肾病作为2型糖尿病常见且危害严重的并发症之一，严重威胁患者健康[1]。临床尿常规在疾病早期常因敏感性不足，导致近40%患者确诊时已进展至不可逆阶段。而传统肾功能检查在患者早期，也因身体自主代偿机制，常难以出现明显异常，致使患者早期诊断困难，错过最佳治疗时机[2]。近年来，肾小管损伤在2型糖尿病肾病早期发病机制中的作用日益受到重视。β2-微球蛋白（Beta-2-microglobulin，β2-MG）由人体特定细胞产生，不受生活习惯干扰，释放量相对稳定。正常情况下，β2-MG经肾小球自由滤过，并被近端肾小管重吸收降解，当肾小管功能受损时，β2-MG重吸收则减少，导致血清中其水平明显升高。因此，β2-MG水平升高与糖尿病患者肾小管损伤程度密切相关 [3]。与此同时，尿酸（Uric Acid，UA）作为人体代谢产物，其水平异常代谢在糖尿病中普遍存在，然而UA水平与2型糖尿病肾病患者肾功能恶化动态关联仍具有争议[4]。两者协同作用及其与肾功能损伤程度的相关性研究较少。基于此，本研究旨在探讨β2-MG、UA水平在2型糖尿病肾病不同阶段的动态变化规律，评估联合检测对早期2型糖尿病肾病的诊断效能，以深入理解2型糖尿病肾病发病机制，为临床早期诊断提供思路和方法学参考。
1资料与方法
1.1一般资料
选取2022年1月至2024年5月期间本院收治2型糖尿病肾病患者55例作为观察组。其中男性28例，女性27例；平均年龄43.52±4.34岁；平均BMI 21.11±1.36 kg·m-2；根据肾功能下降程度的不同将患者分为：正常组（肾小球滤过率≥≥90 mlmL·min-1·(1.73 m2)-1，肾小球滤过功能正常）15例、轻度组（肾小球滤过率≥≥90 mlmL·min-1·(1.73 m2)-1，肾脏功能减退）20例、中度组（60 mlmL·min-1·(1.73 m2)-1≤肾小球滤过率＜90 mlmL·min-1·(1.73 m2)-1，肾脏功能受到明显影响，出现水肿、高血压等症状）12例、重度组（肾小球滤过率＜30 mlmL·min-1·(1.73 m2)-1，接近或处于肾衰竭阶段）8例。同时，选取同期于本院行体检的健康者55例作为对照组，其中男性29例，女性27例；平均年龄43.16±4.31岁；平均BMI 21.06±1.33 kg·m-2。两组的一般资料比较差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究已通过医院伦理学会批准。
纳入标准：①观察组均符合WHO制定的2型糖尿病诊断标准及Mogensen糖尿病肾病分期标准[5]；②患者临床资料完整；③无精神疾病；④对本研究知情，并签署同意书。排除标准：①存在血液疾病、恶性肿瘤者；②存在重要器官严重病变者；③存在传染性疾病者；④无法配合完成相关检测、治疗，或中途退出研究者。
1.2方法
治疗前后，于清晨空腹状态下，采集两组人员肘正中静脉血5ml，置入离心机，半径8.5cm，速度3000r·min-1，室温下离心10min获得样本。采用全自动生化分析仪AU5800（贝克曼库尔特商贸（中国）有限公司）对血清β2-MG、UA、血肌酐（Creatinine，CREA）、尿素氮（Urea）、胱抑素C（Cystatin C，CysC）进行检测。
1.3观察指标
（1）比较观察组与对照组血清因子。（2）比较观察组不同肾功能患者的血清因子。（3）分析观察组不同肾功能患者β2-MG、UA水平与肾功能相关性。
1.4统计学方法
SPSS21.0软件，采用K-S检验数据是否呈正态分布，正态分布计量资料以均数±标准差表示，采用t检验，多组间采用F检验，两两进一步采用LSD检验；相关性分析采用 Pearson相关性，P﹤＜0.05为差异有统计学意义。
2结果
2.1观察组与对照组血清因子水平比较
观察组的血清因子β2-MG、UA、CREA、Urea、CysC水平均显著高于对照组（P﹤＜0.05）。见表1。

表1观察组与对照组血清因子水平比较（±SD）
	组别
	例n
	β2-MG（mg·L-1）
	UA（μmol·L-1）
	CREA（μmol·L-1）
	Urea（mmol·L-1）
	CysC（mg·L-1）

	对照组
	55
	2.14±0.13
	367.20±12.38
	98.64±5.11
	5.57±1.56
	1.14±0.12

	观察组
	55
	3.12±0.15*
	405.20±14.76*
	119.48±5.35*
	6.91±2.06*
	1.46±0.22*


注：与对照组相比，*P<＜0.05。
2.2观察组不同肾功能患者血清因子水平比较
重度组的血清因子β2-MG、UA、CREA、Urea、CysC水平均显著高于正常组、轻度组、中度组；中度组的血清因子均显著高于正常组、轻度组；轻度组的血清因子均显著高于正常组（P﹤＜0.05）。见表2。

表2观察组不同肾功能患者血清因子水平比较（±SD）
	组别
	[bookmark: _GoBack]例n
	β2-MG（mg·L-1）
	UA（μmol·L-1）
	CREA（μmol·L-1）
	Urea（mmol·L-1）
	CysC（mg·L-1）

	正常组
	15
	2.10±0.05
	350.20±9.87
	75.46±3.23
	4.88±1.22
	0.89±0.09

	轻度组
	20
	2.84±0.12*
	374.68±10.66*
	93.24±4.87*
	5.41±1.38*
	1.19±0.14*

	中度组
	12
	3.26±0.17*#
	419.67±18.37*#
	121.38±6.54*#
	7.59±2.74*#
	1.58±0.26*#

	重度组
	8
	4.27±0.22*#△
	476.26±20.13*#△
	187.84±6.76*#△
	9.74±2.91*#△
	2.16±0.37*#△


注：与正常组相比，*P<＜0.05；与轻度组相比，#P<＜0.05；与中度组相比，△P<＜0.05。
2.3观察组不同肾功能患者β2-MG、UA水平与肾功能相关性分析
结果显示，正常组β2-MG、UA水平与CREA、Urea、CysC水平正相关（P﹤＜0.05）；轻度组、中度组以及重度组β2-MG、UA水平与CREA、Urea、CysC水平均为正相关（P﹤＜0.05）。见表3。
表3观察组不同肾功能患者Β2-MG、UA水平与肾功能相关性分析（r值）
	指标
	正常组
	轻度组
	中度组
	重度组

	
	β2-MG
	UA
	β2-MG
	UA
	β2-MG
	UA
	β2-MG
	UA

	CREA
	0.323
	0.254
	0.443
	0.376
	0.598
	0.488
	0.761
	0.592

	Urea
	0.284
	0.234
	0.468
	0.341
	0.546
	0.446
	0.697
	0.543

	CysC
	0.309
	0.216
	0.417
	0.326
	0.541
	0.411
	0.643
	0.512


3讨论
糖尿病肾病作为2型糖尿病危险并发症之一，极易引起终末期肾衰竭，全球患病率超40%，严重威胁世界健康安全[6]。由于糖尿病肾病患者早期症状隐匿，导致临床诊断具有一定困难，严重影响患者及时治疗与预后，因此，迫切需要新的诊断和监测指标。本研究对血清β2-MG、UA水平与肾功能之间的关系展开深入讨论，旨在挖掘各血清因子在2型糖尿病肾病诊断与监测中的价值。
研究发现，观察组患者各血清因子水平均显著高于对照组，该结果揭示2型糖尿病肾病患者体内存在的代谢紊乱及肾功能受损特征。长期高血糖状态持续破坏患者肾脏微血管结构与功能，β2-MG的升高意味着早期肾小球滤过屏障已出现通透性改变，且肾小管处理代谢废物能力下降；高血糖促使体内嘌呤代谢加速，使得UA生成增多，肾功能减退阻碍UA排泄，二者形成恶性循环，进一步加重肾脏损伤；传统肾功能评价“金标准”CREA和Urea水平随病情发展逐渐升高，直观地反映出肾脏排泄功能的逐步恶化，提示肾脏已无法完成正常代谢功能；CysC因其生成相对稳定且仅依赖肾小球滤过排泄的特性，在本研究中同样呈现显著升高态势，为早期肾功能细微变化的捕捉提供有力证据[7-9]。
对比观察组不同肾功能分组，血清因子呈逐级递增趋势，显示出病情进展、肾功能恶化与血清因子水平的紧密线性关联。正常组肾功能虽在基线，但血清因子已有升高，表明肾脏内部微观结构处于代偿性调整。随病情加重，肾脏损伤累积，血清因子更显著反映肾功能恶化。
同时，王建雄[10]学者提出，肾损伤患者UA水平与CREA等指标存在一定相关性。本研究对比不同肾功能组患者β2-MG、UA水平与肾功能血清因子的相关性，发现从正常组到重度组相关性系数逐步攀升，说明肾功能减退时，β2-MG和UA与CREA、Urea、CysC协同变化更紧密。正常组相关性弱，表明肾脏有代偿储备；轻度组相关性增强，肾脏自我调节开始受影响；中度与重度组相关性极高，提示肾脏整体功能临近失代偿。
然而，本研究仅针对特定地区、特定样本量的患者展开，样本代表性存在局限，可能影响研究结果的普适性；研究指标虽涵盖常见肾功能相关因子，但可能遗漏其他潜在有价值的指标。
综上所述，血清β2-MG和UA水平可作为评估2型糖尿病肾病患者肾功能损害程度的重要指标，对早期诊断和病情监测具有重要价值，为临床治疗和预防糖尿病肾病的进一步发展提供了参考依据。
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