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摘要： 目的 探讨 2型糖尿病病人估算肾小球滤过率（eGFR）与糖尿病视网膜病变（DR）的相关性。方法 2018年 10月至

2019年 4月武汉大学人民医院内分泌科收治的 204例 2型糖尿病病人，根据其是否并发糖尿病视网膜病变，将其分为无视网膜

病变（NDR）组 88例，视网膜病变（DR）组 116例。分别对两组研究对象的预估肾小球滤过率（eGFR）、糖化血红蛋白（HbA1c）、

空腹血糖（FPG）等生化指标进行检测，对比分析两组研究对象的检测水平。Spearman相关性分析分析 eGFR与DR危险因素的

相关性。 logistic回归分析 eGFR与 DR发生的相关性。结果 DR组 HbA1c为 9.65（7.93，11.15）mmol/L、尿素（urea）为 6.12
（4.73，7.66）mmol/L、血清肌酐（Scr）为 62.00（53.00，93.50）µmol/L、尿酸（UA）为 360.00（309.25，429.50）µmol/L、收缩压（SBP）为

（133.19±18.46）mmHg，较 NDR组（8.19±1.70）mmol/L、（5.30±1.39）mmol/L、（57.64±15.40）µmol/L、304.00（261.00，347.50）µmol/
L、（126.98±13.90）mmHg显著升高；DR组ALB为 40.60（38.50，42.50）g/L、eGFR为 96.79（72.17，107.45）mL/min较NDR组白蛋白

41.60（39.60，44.60）g/L、（107.67±13.97）mL/min显著降低，均差异有统计学意义（P<0.05）。Spearman相关性分析显示，eGFR与

年龄（rs=−0.422）、HbA1c（rs=−0.336）及 SBP（rs=−0.190）呈显著的负相关（P<0.05）。多因素 logistic回归分析显示 eGFR、HbA1c、
ALB、urea、UA是DR发生的危险因素（P<0.05）。结论 eGFR水平降低是2型糖尿病病人发生视网膜病变的危险因素。
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Abstract： Objective To investigate the correlation between estimated glomerular filtration rate (eGFR) and diabetic retinopathy
(DR) in type 2 diabetes patients.Method Two hundred and four patients with type 2 diabetes admitted to Department of Endocrinolo
gy, Renmin hospital of Wuhan university from October 2018 to April 2019 were assigned into the without diabetic retinopathy group
(NDR group, 88 cases) and the diabetic retinopathy group (DR group, 116 cases) according to whether they were complicated with dia
betic retinopathy or not. Estimated glomerular filtration rate (eGFR), glycosylated hemoglobin (HbA1c), fasting plasma glucose (FPG)
and other serum biochemical parameters were given to research objects in two groups. The detection levels of research objects in two
groups were compared. Spearman analysis was performed to investigate the correlations between eGFR and the risk factors of DR. Lo
gistic regression was performed to investigate the risk factor of DR.Results The levels of HbA1c [9.65 (7.93, 11.15) mmol/L], urea
[6.12 (4.73, 7.66) mmol/L], serum creatinine (Scr) [62.00 (53.00, 93.50) µmol/L], uric acid (UA) [360.00 (309.25, 429.50) µmol/L],
systolic blood pressure (SBP) [(133.19±18.46) mmHg] in DR group were significantly increased than the levels of HbA1c [(8.19±1.70)
mmol/L], urea [(5.30±1.39) mmol/L], Scr [(57.64±15.40) µmol/L], UA [304.00 (261.00, 347.50) µmol/L], SBP [(126.98±13.90) mmHg]
in NDR group. The levels of albumin (ALB) [40.60 (38.50, 42.50)g/L], eGFR [96.79 (72.17, 107.45) mL/min] in the DR group were
significantly reduced than the levels of ALB [41.60 (39.60,44.60) g/L], eGFR [(107.67±13.97) mL/min] in NDR group, and the differ
ence was statistically significant (P<0.05). Spearman correlation analysis showed that eGFR was negatively correlated with age (rs=−
0.422), HbA1c (rs=−0.336), SBP (rs=−0.190) (P<0.05). Logistic regression analysis showed that eGFR, HbA1c, ALB, urea, UA were
risk factors for the development of DR (P<0.05).Conclusion Decreased eGFR levels may be a risk factor for DR in patients with
type 2 diabetes.
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糖尿病是一种以血糖升高为特点的代谢性疾

病，其发病率高、并发症多且预后差，是仅次于肿

瘤、心血管疾病的全球第三位危及人类身体健康的

慢性非传染性疾病。糖尿病的全球患病率从 1980
年的 4.7%上升到 2014年的 8.5%，95%的成人糖尿

病病人为 2型糖尿病（T2DM）［1-2］。随着我国人民生

活水平的提高和人口老龄化的进程，我国 2型糖尿

病的发病率在不断增加，其增长速度已位居世界首

位［3］。长期的高血糖状态会引起多种慢性并发症的

出现［4-5］。糖尿病视网膜病变（diabetic retinopathy，
DR）是糖尿病病人最常见的微血管病变，其在 2型
糖尿病中的发病率约为 23%。并且，在大于 15年病

程的病人中其发病率高达 75%-95%，其严重影响了

病人的生活质量［6］。估算肾小球滤过率（estimated
glomerular filtration rate ，eGFR）是指估算单位时间

内两侧肾生成的超滤液量，可用于早期肾功能损伤

的评估 ，指导肾脏相关疾病的诊断、治疗及预后判

断［7］。研究表明，2型糖尿病病人糖尿病肾病的患

病率与CKD-EPI方程计算的 eGFR的下降具有相关

性［8］。肾小球与视网膜血管在解剖学上具有相似的

生理特征，两者的病变导致的糖尿病肾病（diabetic
nephropathy，DN）和 DR均为糖尿病常见的微血管

并发症，两者发生病变的机制相类似［9］。本研究用

于探讨 eGFR与DR的相关性。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性纳入 2018年 10月至 2019
年 4月武汉大学人民医院收治的 2型糖尿病病人

204例。2型糖尿病诊断参照《中国 2型糖尿病防治

指南（2017年）》［10］。DR诊断和分级依据 2003年国

际糖尿病视网膜病变分级标准。直接检眼镜或眼

底荧光血管造影由同一位眼科医师完成，将 204例 2
型 DM病人分成糖尿病无视网膜病变（NDR）组 88
例，其中男 53例，女 35例，年龄（52.45±11.49）岁；DR
组 116例，其中男 73例，女 43例，年龄（54.19±9.87）
岁。排除标准：患有严重的肝功能不全者，透析病

人，感染性疾病病人，自身免疫性疾病病人及恶性

肿瘤病人等。两组研究对象的性别分布差异（χ 2=
0.155，P=0.694）和年龄分布差异（t=-1.16，P=0.248）
均差异无统计学意义（P>0.05），具有可比性。病人

或其近亲属知情同意，本研究符合《世界医学协会

赫尔辛基宣言》相关要求。

1.2 仪器与试剂 清晨抽取病人禁食 8~12 h后的

肘静脉血 3 mL，于分离胶采血管中 3 500 r/min离心

5 min 后 分 离 血 清 ，检 测 血 清 糖 化 血 红 蛋 白

（HbA1c）、空腹血糖（FPG）、总蛋白（TP）、白蛋白

（ALB）、碱性磷酸酶（ALP）、尿素（urea）、血清肌酐

（Scr）、尿酸（UA）、总胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、

高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固

醇（LDL-C）水平。

使用 SiemensADVIA2400全自动生化分析仪检

测上述指标，操作方法严格按照标准操作文件指导

进行。估算肾小球滤过率（eGFR）由 CKD-EPI公式

计算得出。实验室检测的全部指标每天均行室内

质控，且全部指标结果均在控。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 23.0软件进行统计学

分析。计量资料服从正态分布采用 x̄ ± s表示，两两

比较采用 t检验；不服从正态分布采用四分位数表

示M（P25，P75），两两比较采用Mann-Whitney U检验。

计数资料采用例（%）表示，组间率的比较采用 χ 2检

验。运用 Spearman相关性分析方法分析 eGFR与年

龄（age）、FBG、HbA1c、TC、TG、LDL-C、HDL-C、收缩

压（SBP）及舒张压（DBP）的相关性，单因素及多因

素 logistic回归分析DR的危险因素。P<0.05为差异

有统计学意义。

2 结果

2.1 两组间各生化指标检测结果比较 与NDR组

比较，DR组HbA1c、urea、Scr、UA、SBP水平显著升

高，ALB、eGFR水平显著降低，均差异有统计学意义

（P<0.05）。见表1。
2.2 eGFR与DR危险因素的相关性分析 Spear
man相关性分析显示，eGFR与年龄、HbA1c、SBP呈
显著的负相关（P<0.05）。

2.3 logistic回归模型分析筛查DR的独立危险因

素 以有无视网膜病变作为因变量，单因素 logistic
回归分析发现 eGFR、HbA1c、ALB、urea、Scr、UA、
SBP 为 DR 的 危 险 因 素（P<0.05）。 纳 入 eGFR、
HbA1c、ALB、urea、Scr、UA、SBP为自变量进行多因

素 logistic 回归分析，结果显示 eGFR、HbA1c、ALB、
urea、UA是DR发生的危险因素（P<0.05）。见表2。
3 讨论

糖尿病是一种以高血糖状态为特点的慢性非

传染性疾病，与遗传、机体的免疫状态、饮食习惯等

多种因素有关，由于该病发病原因复杂、并发症多

发并且需要终生治疗，导致其严重影响了病人的生

活状态［11］。长时间的高血糖和胰岛素抵抗状态会

导致 2型糖尿病病人微血管病变的发生，微血管病

变中糖尿病视网膜病（diabetic retinopathy，DR）和糖

尿病肾病（diabetic nephropathy，DN）最为常见，它们

都是 2 型糖尿病病人常见的严重的慢性并发

症［12-14］。 DR也是常见的致盲性眼部疾病之一，其严

重影响了人们的生活质量［15］。按照病变的严重程

度DR可分为以微血管瘤、出血点、渗出为主要特点

··1955



安 徽 医 药 Anhui Medical and Pharmaceutical Journal 2021 Oct，25（10）

的非增殖性糖尿病视网膜病变，和以伴有视网膜和

玻璃体新生血管形成为特征的增殖性糖尿病视网

膜病变，异常增生的视网膜血管是导致DR病人眼

盲的主要原因，其严重影响了病人的身心健康［16］。

肾小球滤过率（glomerular filtration rate，GFR）
是指单位时间内两肾生成滤液的量，是临床上用于

评估肾脏功能的重要指标。GFR很难被直接测定，

临床上常用CKD-EPI公式来估算肾小球滤过率，根

据估算肾小球滤过率（eGFR）来评价肾脏的功能

状态［17］。

eGFR的降低与 2型糖尿病病人视网膜病变的

发生具有相关性，其具有生理解剖学的理论支

持［18］。肾小球和视网膜血管在生理学上具有相似

的解剖特征 ，血管渗透压升高是糖尿病病人发生视

网膜和肾脏病变的共同发病机制。血糖升高是DR
和DN发生的初始因素，继而引起多元醇途径通量

的增加和晚期糖基化终产物（AGE）的形成，进而导

致线粒体自由基的过度产生。氧自由基的产生会

导致氧化应激的发生，由此导致血管壁的完整性遭

到破坏，增加了血管通透性和造成管腔闭塞及缺

血，从而造成视网膜和肾小球血管的损伤。有研究

表明，2型糖尿病病人DR的患病与 eGFR降低及终

末期肾病的发生具有相关性 ，揭示了DR的患病导

致了终末期肾病、心血管事件和死亡率的风险增

加［19］。有研究显示在 2型糖尿病中伴有DR的病人

其患糖尿病肾病的风险增加 3~4倍，这也说明了DR
与糖尿病肾病的发生有关［20］。本研究通过临床资

料证明了 2型糖尿病病人 eGFR的降低与糖尿病视

网膜病变的患病的相关。

综上所述，，糖尿病视网膜病变病人 eGFR水平

降低，且其是糖尿病视网膜病变的危险因素。检测

eGFR水平对糖尿病视网膜病变的预防、诊断、治疗

及预后判断具有重要意义。
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表1 2型糖尿病204例临床资料比较

指标

年龄/岁
eGFR/（mL/min）
FPG/（mmol/L）
HbA1c/（mmol/
L）
ALT/（U/L）

AST/（U/L）

ALP/（U/L）
TP/（g/L）
ALB/（g/L）
urea/（mmol/L）
Scr/（µmol/L）

UA/（µmol/L）
TC/（mmol/L）
TG/（mmol/L）
HDL-C/（mmol/
L）
LDL-C/（mmol/
L）
SBP/mmHg
DBP/mmHg

无糖尿病视网

膜病变组

52.45±11.49
107.67±13.97
8.61±2.61
8.19±1.70
20.50（15.00，
33.75）
18.50（16.00，
24.00）
68.76±18.89
68.22±6.28
41.60（39.60，
44.60）
5.30±1.39
57.64±15.40
304.00（261.00，
347.50）
4.50±1.09
1.62（1.15，2.38）
0.94（0.81，1.07）

2.48±0.90
126.98±13.90
80.44±8.68

糖尿病视网膜

病变组

54.19±9.87
96.79（72.17，
107.45）
8.03±2.99
9.65（7.93，
11.15）
17.50（14.00，
26.00）
19.00（16.00，
23.75）
67.00（56.00，
83.00）
68.17±6.66
40.60（38.50，
42.50）
6.12（4.73，7.66）
62.00（53.00，
93.50）
360.00（309.25，
429.50）
4.44±1.00
1.62（1.12，2.64）
0.98（0.86，1.18）

2.42±0.77
133.19±18.46
78.97±10.62

t（Z）值

-1.16
（5.34）
1.44

（5.40）

（1.81）

（0.25）

（0.23）
0.05

（2.68）
（3.85）
（3.38）

（4.94）
0.43

（0.40）
（1.38）

0.53
-2.34
1.00

P值

0.248
0.000
0.152
0.000

0.070

0.800

0.814
0.964
0.007
0.000
0.001

0.000
0.670
0.688
0.169

0.598
0.020
0.319

注：1.计量资料服从正态分布采用 x̄ ± s表示，不服从正态分布

采用四分位数M（P25，P75）表示。

2.eGFR为估算肾小球滤过率，FPG为空腹血糖，HbA1c为糖

化血红蛋白，ALT为丙氨酸氨基转移酶，AST为天冬氨酸氨基转移

酶，ALP为碱性磷酸酶，TP为总蛋白，ALB为白蛋白，urea为尿素，Scr
为血清肌酐，UA为尿酸，TC为总胆固醇，TG为三酰甘油，LDL-C为

低密度脂蛋白胆固醇，SBP收缩压，DBP为舒张压。

表2 影响糖尿病视网膜病变的多因素 logistic回归分析

相关因素

eGFR
HbA1c
ALB
urea
Scr
UA
SBP

回归系数

-0.35
0.272
-0.147
0.271
-0.012
0.007
0.010

标准误

0.017
0.100
0.060
0.132
0.009
0.003
0.012

Wald
4.306
7.466
6.053
4.193
1.868
7.922
0.612

P值

0.038
0.006
0.014
0.041
0.172
0.005
0.434

OR值

0.966
1.313
0.864
1.311
0.988
1.007
1.010

95%CI
0.934~0.998
1.080~1.596
0.769~0.971
1.012~1.700
0.972~1.005
1.002~1.012
0.986~1.034

注：eGFR为估算肾小球滤过率HbA1c为糖化血红蛋白，ALB为

白蛋白，urea为尿素，Scr为血清肌酐，UA为尿酸、SBP收缩压。
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微小RNA-301b-3p靶向第10号染色体缺失的磷酸酶
及张力蛋白同源物对骨肉瘤细胞增殖、凋亡的影响
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摘要： 目的 探讨微小RNA-301b-3p（miR-301b-3p）对骨肉瘤细胞增殖、凋亡的影响及其作用机制。方法 本研究起止时间

为 2019年 3—9月。人成骨细胞（hFOB）和骨肉瘤细胞U2OS、MG63购自美国菌种保藏中心。U2OS细胞分为miRNA抑制物阴

性对照（anti-miR-NC）组、miR-301b-3p抑制物（anti-miR-301b-3p）组、anti-miR-301b-3p+小干扰RNA阴性对照（si-NC）组、anti-
miR-301b-3p +第 10号染色体缺失的磷酸酶及张力蛋白同源物（PTEN）小干扰RNA（si-PTEN）组；实时荧光定量 PCR（RT-qP
CR）检测miR-301b-3p表达水平；四甲基偶氮唑盐比色法（MTT）检测细胞活性；流式细胞术检测细胞凋亡；双荧光素酶报告实

验检测 miR-301b-3p和 PTEN的靶向关系。结果 与 hFOB细胞相比，U2OS、MG63中 miR-301b-3p表达水平［（0.89±0.09），

（0.70±0.07）比（0.20±0.02）］显著升高。与 anti-miR-NC组比较，anti-miR-301b-3p组U2OS细胞活性［（0.59±0.06）比（1.33±0.13）］
显著降低，而凋亡率［（22.06±2.31）%比（7.48±0.78）%］、PTEN蛋白表达［（0.69±0.07）比（0.35±0.03）］显著升高。PTEN是miR-

301b-3p的直接靶基因。与 anti-miR-301b-3p+si-NC组比较，anti-miR-301b-3p+si-PTEN组U2OS细胞活性［（1.16±0.12）比（0.56±
0.06）］显著升高，而凋亡率［（10.28±1.16）比（22.12±2.34）］显著降低。结论 抑制miR-301b-3p表达可通过调控 PTEN抑制骨

肉瘤细胞增殖，促进细胞凋亡。

关键词： 骨肉瘤； 微小RNA-301b-3p； 第10号染色体缺失的磷酸酶及张力蛋白同源物（PTEN）； 细胞增殖； 细胞凋亡
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