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2 型糖尿病患者血清淀粉样蛋白 A、血清铁蛋白
水平与糖尿病肾病的相关性研究
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摘要：目的  探究 2 型糖尿病（T2DM）患者血清淀粉样蛋白 A（SAA）、血清铁蛋白（SF）水平与糖尿病肾病 

（DKD）的相关性。方法  随机选取 2017 年 3 月—2018 年 9 月江阴市人民医院 DKD 患者 60 例为研究组，同期

该院 T2DM 不合并 DKD 患者 60 例为对照组，另选取健康者 60 例作为健康组。检测、计算并比较每位患者的

尿白蛋白与尿肌酐比值（UACR）和肾小球滤过率（eGFR）。检测血清中 SF 及 SAA 水平。采用 Spearman 法分

析患者血清 SF、SAA 水平与 eGFR 或 UACR 的相关性。采用 Logistic 多元回归模型分析 SF、SAA 水平与 DKD

的关系。结果  研究组血清 SF 及 SAA 水平高于对照组和健康组（P <0.05），对照组血清 SF 及 SAA 水平高于健康

组（P <0.05）。血清 SF、SAA 分别与 UACR 呈正相关（r s =0.495 和 0.506，均P =0.000），与 eGFR 呈负相关（r s = 

-0.421 和 -0.434，P =0.002 和 0.001）。Logistic 回归分析结果显示，SF、SAA 水平高是 DKD 的危险因素（P <0.05）。

受试者工作特征（ROC）曲线分析显示，eGFR 检测 DKD 的曲线下面积（AUC）为 0.675（95% CI ：0.465，

0.884），敏感性和特异性分别为 72.8%（95% CI ：69.2，74.5）和 80.2%（95% CI ：78.6，81.3）；UACR 检测 DKD 的

AUC 为 0.814（95% CI ：0.650，0.977），敏感性和特异性分别为 74.6%（95% CI ：71.3，76.8）和 82.4%（95% CI ：

80.4，84.7）；SF+SAA 联合检测 DKD 的 AUC 为 0.950（95% CI ：0.875，1.000），敏感性和特异性分别为 82.1% 

（95% CI ：79.5，84.9）和 90.1%（95% CI ：88.5，92.2）。SF+SAA 联合检测的诊断价值高于 eGFR 和 UACR 检测。

结论  SF 和 SAA 在一定程度上可以反映 eGFR，两者联合检测可作为 DKD 早期诊断的方法。
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Study on correlation between SAA, SF levels and diabetic 
nephropathy in patients with type 2 diabetes mellitus

Jun-xia Xu , Xin-chi Wu
(Department of Endocrinology, Jiangyin People’s Hospital, Jiangyin, Jiangsu 214400, China)

Abstract:  Objective  To explore the correlation between serum amyloid A protein (SAA), serum ferritin (SF) 
and diabetic nephropathy (DKD) in patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM).  Methods  Sixty patients with 
DKD between March 2017 and September 2018 were enrolled in the study group. In the same period, 60 patients 
with T2DM without DKD were in the control group, and 60 healthy subjects were included in the healthy group. 
The urinary albumin/creatinine ratio (UACR) and glomerular filtration rate (eGFR) were measured, calculated, and 
compared for each patient. Serum levels of SF and SAA were measured. Spearman correlation analysis was used to 
analyze the correlation between serum SF, SAA levels and eGFR or UACR. Logistic multiple regression analysis was 
used to analyze the relationship between SF, SAA levels and DKD.  Results  Serum SF and SAA in the study group 
were significantly higher than those in the control group and healthy group (P < 0.05). Serum SF and SAA in the 
control group were significantly higher than those in the healthy group (P < 0.05). Serum SF and SAA were positively 
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糖尿病肾病（diabetic nephropathy, DKD）是 2 型糖

尿病（type 2 diabetes mellitus, T2DM）最常见的并发症之 

一， 晚 期 出 现 的 严 重 肾 衰 竭 是 引 起 T2DM 患 者 死

亡的原因之一 [1]。目前关于 T2DM 的早期诊断方法

主 要 是 尿 白 蛋 白 与 尿 肌 酐 比 值（urinary albumin-to- 

creatinine ratio, UACR） 及 对 微 量 白 蛋 白 尿（Microal-

bumin uria, mAlb）的检测，但 mAlb 波动较大，并且约

10% 的 DKD 患者 mAlb 正常 [2]，UACR 检测存在较多

影响因素，如感染、发热、显著高血糖、显著高血压、

24 h 内运动、心力衰竭、月经等，因此，寻找一种更 

为有效的早期诊断 DKD 的方法具有重大意义。血清铁

蛋白（serum ferritin, SF）参与对造血和免疫系统的调控，

同时作为氧化应激指标，可引起微血管的病变参与 DKD

的发生 [3-4]。血清淀粉样蛋白 A（serum amyloid A protein, 

SAA）作为一种急性时相蛋白与炎症反应密切相关，并

且已经有研究发现低 SAA 水平预示着 DKD 更好的预 

后 [5]。本研究主要通过探讨 SF 及 SAA 与肾功能关系，

为临床早期预防 DKD 提供新思路。

1    资料与方法

1.1    一般资料

随机选取 2017 年 3 月—2018 年 3 月江阴市人民

医院诊治的 DKD 患者 60 例作为研究组。其中，男性

33 例，女性 27 例 ；年龄 55 ～ 65 岁，平均（51.24± 

4.54）岁 ；病程 2 ～ 11 年，平均（4.21±1.18）年 ；

体 重 指 数（24.13±1.78）kg/m2。 随 机 选 择 同 期 该

院 T2DM 不合并 DKD 的患者 60 例作为对照组。其

中，男性 32 例，女性 28 例 ；年龄 42 ～ 80 岁，平均

（50.11±4.57）岁；病程 2.5 ～ 9.0 年，平均（4.06±1.19）

年 ；体重指数（23.04±1.86）kg/m2。随机选择同期该

院健康者 60 例作为健康组。男性 31 例，女性 29 例 ；

年龄 42 ～ 80 岁，平均（49.82±4.82）岁 ；体重指数

（22.64±2.04）kg/m2。3 组受试者一般资料比较，差异

无统计学意义（P  >0.05），具有可比性。研究经本院

医学伦理委员会批准，患者签署知情同意书。

1.2    纳入和排除标准

纳入标准：①年龄 40 ～ 80 岁；②符合关于 T2DM 

的诊断标准 [6]，其中研究组符合 DKD 的诊断标准 [6] ；

③各项检查资料完整。排除标准 ：①合并急性损伤性

疾病、炎症及感染，或在 6 个月内接受过大型手术的

患者 ；②合并贫血等血液系统疾病或在 6 个月内使用

过铁剂类药物的患者 ；③合并自身免疫性疾病及其他

类型内分泌疾病、代谢性疾病的患者 ；④ 3 个月内服

用过影响肾功能的药物 ；⑤合并恶性肿瘤或肝肾疾病

的患者 ；⑥哺乳或妊娠期及月经期妇女。

1.3    肾功能评估方法

患者入组后收集晨尿 3 ～ 4 ml，用全自动生化

分 析 仪（ROCHE cobas 8000， 瑞 士 罗 氏 公 司 ） 检 测

UACR。根据改良肾脏疾病（modification of diet in renal 

disease，MDRD）公式计算估算肾小球滤过率（estimated 

glomerular filtration rate, eGFR）：eGFR [ml/（min·1.73 

m2）]=175×Cr-1.234× 年龄 -0.179×0.79。

1.4    患者血清 SF 及 SAA 检测

患者入组后抽取外周静脉血 5 ml，离心取上层血

清，用酶联免疫吸附试验检测每份血清样本中 SF 及

SAA 水平，试剂盒购自南京凯基生物科技有限公司，

严格按照说明书方法加入一抗和二抗。

1.5    统计学方法

数据分析采用 SPSS 19.0 统计软件，计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，比较采用 t 检验或方

差分析，进一步两两比较用 LSD-t 检验 ；计数资料

用构成比表示，比较采用 χ2 检验 ；相关性分析用

Spearman 法 ；影响因素的分析采用多元 Logistic 回归

模型 ；绘制受试者工作特征（ROC）曲线，P <0.05 为

差异无统计学意义。

correlated with UACR (rs = 0.495 and 0.506, all P = 0.000) and negatively correlated with eGFR (rs = -0.421 
and -0.434, P = 0.002 and 0.001). ROC curve analysis showed that the area under the curve of SF + SAA was 
0.950 (95% CI: 0.875, 1.000), sensitivity and specificity were 82.1% and 90.1%, respectively; the area under the 
curve of eGFR for DKD was 0.675 (95% CI%: 0.465, 0.884), sensitivity and specificity were 72.8% and 80.2%, 
respectively; and that under the curve of UACR for DKD was 0.814 (95% CI%: 0.650, 0.977), sensitivity and 
specificity were 74.6% and 82.4%, respectively. The diagnostic value of combined detection of SF + SAA is 
higher than that of eGFR and UACR.  Conclusion  SF and SAA can reflect glomerular filtration rate to a certain 
extent. The combined detection of SF and SAA can be used as a method for early diagnosis of DKD.

Keywords:   diabetes mellitus, type 2; diabetic kidney disease; serum ferritin; serum amyloid A protein
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2    结果

2.1    3 组受试者血清 SF 及 SAA 比较

3 组受试者血清 SF 和 SAA 比较，差异均有统计

学意义（P  <0.05）。研究组血清 SF 及 SAA 高于对照

组（t =14.259 和 18.324，均 P =0.000），对照组血清 SF 

及 SAA 高于健康组（t =11.532 和 12.533，均 P =0.000）。 

见表 1。

2.2    血清 SF、SAA 水平与 eGFR 或 UACR 的相

关性

血清 SF、SAA 水平与 UACR 呈正相关（P <0.05），

与 eGFR 呈负相关（P <0.05）。见表 2。

2.3    影响 DKD 的单因素分析

比较两组患者的基本资料，结果显示研究组与对

照组的年龄、病程、体重指数及尿酸比较，差异无统

计学意义（P  >0.05）；两组的 SF 及 SAA 水平比较，

差异有统计学意义（P  <0.05），研究组高于对照组。

见表 3。

表 2    血清 SF、SAA 水平与 eGFR 和 UACR 的相关性

指标
UACR eGFR

rs 值 P 值 rs 值 P 值

SF 0.495 0.000 -0.421 0.002

SAA 0.506 0.000 -0.434 0.001

表 4    DKD 的 Logistic 回归分析参数

变量 b b' Sb Wald χ2 P 值 Ol̂R
95% CI

下限 上限

SF 0.569 1.355 0.023 9.042 0.007 1.387 1.242 1.564

SAA 0.601 1.231 0.012 10.653 0.000 1.224 1.186 1.364

表 3    两组患者相关因素的比较    （n =60，x±s）

组别 年龄 / 岁 病程 / 年 体重指数 /（kg/m2） 尿酸 /（μmo1/L） SF/（ng/ml） SAA/（mg/L）

研究组 51.24±4.54 4.21±1.18 23.04±1.86 587.56±186.45 224.74±20.12 17.33±2.88

对照组 50.11±4.57 4.06±1.19 22.64±2.04 558.65±174.38 147.54±14.53 5.78±1.04

t 值 0.426 0.375 0.274 1.046 8.583 14.438

P 值 0.683 0.734 0.836 0.117 0.000 0.000

表 1    3 组血清 SF 和 SAA 比较    （n =60，x±s）

组别 SF/（ng/ml） SAA/（mg/L）

健康组 76.42±9.23 2.74±0.45

对照组 147.54±14.53 ① 5.78±1.04 ①

研究组 224.74±20.12 ② 17.33±2.88 ②

F 值 56.817 49.662

P 值 0.000 0.000

注：①与健康组比较，P <0.05；②与对照组比较，P <0.05。

2.4     DKD 的危险因素

以 SF 和 SAA 水平为自变量，DKD 的发生情况为

因变量，行逐步二元 Logistic 回归分析。设置引入变

量的检验水准 α 入 =0.10，剔除变量的检验水准 α 出 = 

0.11。 赋 值 情 况 ：SF<200 ng/ml=0， ≥ 200 ng/ml=1 ；

SAA<10 mg/L=0，≥ 10 mg/L=1。结果显示，SF [ÔR= 

1.387（95% CI：1.242，1.564）]，SAA [ÔR=1.224（95% 

CI ：1.186，1.364）] 水平高是 DKD 的危险因素（P  < 

0.05）。见表 4。

2.5    血清 SF 及 SAA 对 DKD 的诊断价值

ROC 曲线分析显示，eGFR 截断值为 66.42 ml/min

时 检 测 DKD 的 曲 线 下 面 积（AUC） 为 0.675（95% 

CI ：0.465，0.884），敏感性和特异性分别为 72.8% 和

80.2% ；UACR 截 断 值 为 27.45 mg/g 时 检 测 DKD 的

AUC 为 0.814（95% CI ：0.650，0.977），敏感性和特异

性分别为 74.6% 和 82.4% ；SF 截断值为 213.53 ng/ml，

SAA 截断值为 14.25 mg/L 时 SF+SAA 联合检测 DKD

的 AUC 为 0.950（95% CI ：0.875，1.000），敏感性和

特异性分别为 82.1% 和 90.1%。SF+SAA 联合检测的

诊断价值高于 eGFR 和 UACR 检测。见表 5 和图 1。
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伤的级联放大炎症反应 [15]。SAA 是一种由肝细胞合成

的细胞因子，一方面当肾小球毛细血管内皮损伤时会

直接引起 SAA 水平的升高，表现出类似于 C 反应蛋白

的作用，招募大量的中性粒细胞至肾脏并刺激肿瘤坏

死因子或白细胞介素 -6 等促炎因子的水平，从而引

起肾上皮细胞的炎症损伤，形成肾脏损伤的正反馈 [16]。 

另一方面，SAA 同高密度脂蛋白结合从而将载脂蛋白

A-1 置换出来，促使高密度脂蛋白降解。高密度脂蛋白

的主要作用是运输胆固醇，上述过程可释放大量游离

胆固醇造成高胆固醇血症，继而对血液黏度、凝血功

能产生影响，加剧肾脏血管内皮细胞的损伤，主要表现

为肾组织的缺血缺氧和肾小球硬化。本研究结果显示

研究组血清 SF、SAA 水平高于对照组和健康组，血清

SF、SAA 与 UACR 呈正相关，与 eGFR 呈负相关。结

果还显示，SF、SAA 水平高是 DKD 的高危因素。过往

研究显示 SF 水平与尿白蛋白水平呈正相关，并且 SF

与肾损伤程度相关，可作为 DKD 的诊断指标 [17]。SAA

也与 Cr、尿素氮等肾功能指标相关 [18]。且进一步的研

究结果也显示，SF+SAA 联合检测 DKD 的 ROC 值高于

UACR 或 eGFR。SF 及 SAA 可以分别从氧化应激反应

及炎症反应 2 个方面评估肾损伤程度。

综上所述，SF 和 SAA 在一定程度上可以反映

eGFR，两者联合检测可作为 DKD 早期诊断的方法。

本研究的主要不足在于观察指标较少，并且 SF 及

SAA 对 DKD 的早期诊断效能还需要进一步研究。
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表 5    血清 SF 和 SAA 对 DKD 的诊断价值
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SF+SAA 213.53，14.25 0.950 0.875 1.000 0.038 0.000 82.1 79.5 84.9 90.1 88.5 92.2
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