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摘　要　对非胰岛素依赖型糖尿病 ( N IDDM )有微白蛋白尿患者 ( M A组 ) 19例 ,不合并有微白蛋白尿患者

( NM A) 25例 ,进行 24 h动态血压及胰岛素敏感性 (葡萄糖利用常数 , K1 )测定 ,探讨其彼此间关系。 结果显示:

尿白蛋白排泄率与夜间平均收缩压呈正相关 ,与昼夜收缩压差值及 K1呈负相关 ; M A组白天及夜间平均收缩

压均显著高于 NM A组 ,但昼夜收缩差值则 M A组低于 NM A组 , K1值 M A组亦显著低于 NM A组。提示 NID-

DM患者尿白蛋白排泄率与夜间收缩压、血压昼夜节律以及胰岛素敏感性等有明显的关系。
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　　糖尿病 ( DM )患者尿白蛋白排泄率 ( U AER )与血

压及其昼夜节律关系密切 [1] ,血压升高对 UAER的发

生和发展又起着重要作用 ,而血压昼夜节律异常可

导致靶器官受损 [2 ]。 并有微白蛋白尿 ( M A)的 DM

患者 ,其心血管病死亡率增加 [3] , M A尚与胰岛素抵

抗 ( IR)有关 [4] , IR本身又是心血管病发病率及死亡

率增加的危险因子。为此 ,我们对并有或不并有 M A

的非胰岛素依赖型糖尿病 ( N IDDM )患者进行 24 h

动态血压监测 ( ABPM ) ,并测定其胰岛素敏感性 ,以

探讨 N IDDM患者 UAER与血压及 IR的关系。

1　对象与方法

1. 1　研究对象

患者 44例 ,均为本院内分泌科住院或内分泌专

科门诊病人 ,根据 1985年 WHO糖尿病诊断及分型

标准确诊。 男 20例 ,女 24例 ,年龄 40～ 77岁 ,平均

年龄 59. 95岁± 11. 76岁。 临床无自主神经病变表

现及心、肝、脑、肾疾患 ,肾功能正常。 尿常规检查除

外泌尿系感染。根据尿白蛋白排泄率分为 2组:①微

白蛋白尿 ( M A )组 , 15μg /min≤ UAER≤ 200μg /min

的有 19例 ;②无微白蛋白尿 ( NM A)组 , UAER <

15μg /min25例。上述 2组患者年龄、性别、体重指数

( BM I)、病程 、血糖控制程度相匹配。

1. 2　研究方法

1. 2. 1　 24 ABPM　受试者均于上午 08∶ 00～ 09∶

00开始佩带动态血压监测仪 ( ACCU TRACKER

Ⅱ ,美国 SUN TECH公司 )进行 24 h监测。 监测频

率于上午 08∶ 00至晚 22∶ 00为每半小时 1次 , 22

∶ 00至翌日上午 08∶ 00为每 1小时 1次。受试者于

监测当天记录日常生活及起居情况。 监测次数不少

于额定次数 80%的血压数据才予以分析。

1. 2. 2　 UAER及其他生化指标测定　于监测 24 h动

态血压的当天晚上 22∶ 00开始至翌晨 06∶ 00,准

确留取过夜尿共 8 h(不加防腐 ) ,用放射免疫分析

法 ( RIA)测定尿白蛋白 (药盒由山东潍坊 3 V公司

提供 ) ,计算每分钟尿白蛋白排泄率 ,批内及批间变

异系数分别为 2. 52%和 4. 50%。禁食过夜 12 h,早

晚空腹取血作血糖 ( FPG,葡萄糖氧化酶法 )、 GHbA-

IC ( Diastat微柱法 ,美国 Bio-Rad公司提供 )和胰岛

素 ( FINS , RIA法 ,药盒由天津德普公司提供 ) ,以及

胆固醇 ( CHOL )、甘油三酯 ( TG )、低密度脂蛋白 -胆

固醇 ( LDL-C)、高密度脂蛋白 -胆固醇 ( HDL )、尿素

氮 ( BUN )、肌酐 ( Cr)、谷丙转氨酶 ( ALT )等 (自动生

化分析仪 )测定。

1. 2. 3　胰岛素敏感性测定　用改良的快速胰岛素

耐量试验 ( ITT ) [5]: 受试者禁食过夜 12 h后 ,空腹取

血测 FPG,然后静脉注射单组分人短效胰岛素 ( Ac-

tr apid HM ,丹麦 Novo No rdisk公司提供 ) 0. 1 u /

kg ,注射后每隔 5 min取血测血糖 ,共 30 min。以各

点血糖的自然对数值与时间作回归直线 ,计算其斜

率 ,即得葡萄糖利用常数 ( K1 ) ,作为评价胰岛素敏感
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性指标。血糖测定用 Glucometer 4便携式血糖测定

仪及已糖激酶血糖试纸 (德国 Bayer公司提供 )。

1. 3　数据处理与统计

1. 3. 1　数据处理　 24 h平均收缩压 ( M SP)及舒张

压 ( MDP )、白天平均收缩压 ( DMSP )及舒张压

( DM DP )、 夜间平均收缩压 ( NM SP )及舒张压

( NM DP )均采用 ACCU TRACKERⅡ 数据分析系

统处理 ,并从给出数据图中计算昼夜收缩血压和

(或 )舒张血压差值: 收缩血压差值 (△ SBP)、舒张血

压差值 (△ DBP)。 血压差值百分率 (△ BP% )按下列

公式计算:△ BP% = (白天平均血压 - 夜间平均血

压 )× 100% /白天平均血压。

1. 3. 2　统计处理　统计分析采用 SPSS For Win-

dow s 6. 0统计软件 ,以计算机运作。数据以 x-± s或中

位数表示。 对 NM A及 M A 2组间各指标均值的比

较采用 t或 t’ 检验 (检验前 UAER及 FINS先行对数转

换 );率的比较采用卡方检验 ;中位数的比较则用非

参数检验法 (中位数检验法 );用直线相关分析法对

UAER及 ABPM各指标及其他因素进行单因素相关

分析。

2　结　果

2. 1　 2组糖尿病患者一般资料及病情控制的比较

2组糖尿病患者一般资料及病情控制的比较情

况结果见表 1。 糖尿病 NM A组的年龄、性别、 BM I

和病程与 MA组相比 ,无显著差异。 2组 GHbAIC比

较 ,差异亦无显著性 ,说明 2组血糖控制程度基本一

致。

表 1　 2组糖尿病患者的一般资料及病情控制

NM A组
(n= 25)

M A组
(n= 19)

P值

年龄 (岁 ) 　　　　 60. 56± 7. 84 　　　　 62. 00± 4. 18 　　 0. 473

性别 (男∶女 ) 15∶ 10 12∶ 7 0. 384

BM I(k g· m- 2) 　　　　 23. 98± 3. 48 　　　　 24. 07± 2. 72 　　 0. 919

病程 (年 ) 6. 84± 10. 03 7. 79± 5. 09 0. 714

BUN( mmol· L- 1 ) 5. 54± 1. 58 6. 12± 1. 14 0. 183

Cr(μmol· L- 1 ) 83. 05± 18. 67 81. 37± 21. 89 0. 785

GHbAIC (% ) 8. 00± 2. 38 8. 90± 2. 30 0. 215

2. 2　 2组糖尿病患者尿白蛋白排泄率与胰岛素敏

感性、血脂的比较

2组糖尿病患者尿白蛋白排泄率与胰岛素敏感

性、血脂的比较情况 ,结果见表 2。 NM A组的尿白蛋

白排泄率 ( UAER )较 M A组为低 (P < 0. 01)。 空腹胰

岛素 ( FINS )水平 , M A组虽较 NM A组稍高 ,但统计

学处理无显著性。 然而葡萄糖利用常数 ( K1 )则 M A

组低于 NM A组 (P < 0. 05) ,提示 MA组胰岛素敏

感性降低 ,胰岛素抵抗增高。 胆固醇 ( CHO L)、甘油

三酯 ( TG)、低密度脂蛋白 -胆固醇 ( LDL-C)、高密度

脂蛋白 -胆固醇 ( HDL-C) 2组比较 ,无显著性差异。

2. 3　 2组糖尿病患者 ABPM的改变

2组糖尿病患者 ABPM的改变情况 ,结果见表

3。 M A组 DM SP及 NM SP均显著高于 NM A组 (P

分别 < 0. 01, < 0. 001)。

表 2　 2组糖尿病患者尿白蛋白排泄率、胰岛素敏感性与血脂的比较

NM A组
(n= 25)

M A组
(n= 19)

P值

UAER1) 　 　　　 0. 63± 0. 51 　 　　　 1. 49± 0. 303) 　　 0. 001

FINS1) 1. 11± 0. 21 1. 19± 0. 17 0. 178

K1 2. 31± 1. 05 1. 66± 0. 952) 0. 041

CHOL( mmol /L) 5. 68± 1. 03 6. 19± 1. 18 0. 132

T G( mmol /L) 1. 62± 1. 31 2. 22± 1. 31 0. 141

LDL-C(mmol /L) 3. 80± 1. 03 3. 99± 0. 86 0. 532

HDL-C( mmol /L) 1. 30± 0. 59 1. 30± 0. 64 0. 968

　　注: 1)经对数转换后数值 ; 与 NM A组比较 , 2)P < 0. 05; 3)P < 0. 01
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表 3　 2组糖尿病患者 ABPM的比较

NM A组

(n= 25)

M A组

(n= 19)
P值

24h M SP 　　　　 119. 84± 18. 97 　　　　 131. 68± 31. 80 　　 0. 131

24h M DP 71. 56± 14. 75 71. 63± 20. 31 0. 989

DM SP 125. 68± 17. 39 139. 32± 14. 581) 0. 009

DM DP 71. 28± 17. 85 72. 89± 19. 39 0. 776

NMSP 111. 44± 25. 26 136. 89± 15. 362) 0. 001

NMDP 72. 32± 10. 56 65. 21± 20. 11 0. 173

　　注: MSP,平均收缩压 ; MDP, 平均舒张压 ; DMSP, 白天平均收缩压 ; DM DP, 白天平均舒张压 ; NMSP, 夜间平均收

缩压 ; NM DP, 夜间平均舒张压。 与 NM A组比较 , 1) P < 0. 01; 2) P < 0. 001

2. 4　糖尿病患者 ABPM昼夜节律的改变

糖尿病 2组患者血压昼夜节律异常 [昼夜收缩

压差值百分率 (△ SBP% )或昼夜舒张压差值百分率

(△ DBP% ) ]的发生率 , NM A组△ SBP% < 10%者

占 80. 0% ,其差值百分率中位数为 6. 20% ( - 0.

94% ～ 9. 00% ) ,△ DBP% < 10%者占 76% ,其差值

百分率中位数为 4. 55% ( - 5. 56% ～ 9. 76% ) ; M A

组△ SBP% < 10%者占 84. 2% ,其差值百分率中位

数为 2. 11% ( - 38. 53% ～ 9. 82% ) ,△ DBP% < 10%

者占 68. 4% ,其差值百分率中位数为 2. 49% ( - 7.

69% ～ 9. 78% )。血压昼夜节律异常的发生率 2组虽

基本一致 ,但两组△ SBP%或△ DBP%比较 , M A组

均明显低于 NM A组 ,统计学处理虽未见显著性 ,亦

可提示 M A组昼夜血压异常的程度有较 NM A组为

严重的趋势。血压昼夜节律反转 (夜间平均血压高于

日间平均血压 ,△ SBP%或△ DBP% < 0% )的发生

率 , NM A组△ SBP% < 0%者占 8% ,△ DBP% < 0%

者占 12. 0% ,而在 M A组 ,△ SBP% < 0%者占 31.

6% ,△ DBP% < 0%者占 10. 5% ,收缩压昼夜节律反

转的发生率 , MA组显著高于 NM A组 (P = 0.

0446)。

2. 5　糖尿病患者 U AER与 ABPM的相关性

糖尿病患者 UAER与 ABPM的各项指标的相关

分析显示 , UAER与 NM SP呈显著正相关 ( r= 0.

5174, P < 0. 001) ;与 DM SP亦呈正相关 ,但未达统

计学意义 ( r= 0. 2599, P= 0. 08);与△ SBP%呈负相

关 ( r= - 0. 421, P < 0. 05) . ABPM其他各指标则与

UAER无显著相关。

2. 6　糖尿病患者 UAER与 GHbAIC、 K1、血脂的相关

性

相关分析显示 ,糖尿病患者的 UAER与 GHbAIC、

FINS呈显著正相关 ( r分别为 0. 3566、 0. 3520, P < 0.

01);与 K1呈显著负相关 ( r= - 0. 4636, P < 0. 05)。

结果提示 U AER高者 ,糖尿病病情控制差 ,胰岛素抵

抗增加。糖尿病患者的 UAER与胆固醇呈显著正相关

( r= 0. 3121, P < 0. 001) ,与 TG亦呈正相关 ( r= 0.

2712) ,与 HDL-C呈负相关 ( r= - 0. 2847) ,但统计

学处理均未达显著性差异 (前者 P= 0. 075,后者 P

= 0. 071)。

3　讨　论

3. 1　 NIDDM患者 UAER与血压的关系

NIDDM患者 UAER与血压是否密切相关目前意

见尚不一致。 一些研究报道 UAER与偶测血压无

关 [6] ,而另一些报道 , UAER与偶测 SBP或 DBP呈弱

正相关 [1]。 本组资料显示 , M A组的 DM SP、 NMSP

明显高于 NM A组 , U AER与 NM SP呈明显正相关 ,

而与△ SBP%呈显著负相关 ;收缩压昼夜节律反转

的发生率 , M A组明显高于 NM A组 ,且 M A组血压

节律异常的程度较 NM A组为重 ,与文献报道相

似 [2, 7 ]。 UAER增高的 DM患者 ,其夜间血压升高以及

血压昼夜节律紊乱的原因尚未明了 ,可能与自主神

经功能异常、高血压的严重程度、靶器官受损等因素

有关 ,其中自主神经功能异常可能是主要原因 [7, 8 ]。

本组 DM患者 , UAER与△ SBP%呈显著负相关 ,且

M A组较 NM A患者夜间血压下降幅度低 ,而 DM-

SP与 NMSP则较 NM A组为高 ,提示糖尿病肾病变

可能是 NIDDM患者血压昼夜节律异常的主要原因

之一 ,并可使糖尿病患者的血压升高。虽本组 DM患

者无 1例有症状性自主神经病变 ,但其血压昼夜节

律异常 ,有无自主神经病变参与 ,有待进一步研究。
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夜间血压的升高及昼夜节律的异常 ,可加重靶器官

(尤其是心血管系统 )的损害 ,从而使 DM患者心血

管病的发病率及死亡率增加 [2]。 因此 ,对 UAER增高

的患者 ,及时发现夜间血压的升高与昼夜血压节律

的异常 ,可能有利于降低 N IDDM心血管病的发生

率和死亡率 ,这是一个很值得我们进一步深入研究

的课题。

3. 2　 N IDDM患者 UAER与 IR的关系

现多数学者认为 , IR是 N IDDM患者的一个共

同特征 ,而且其葡萄糖利用速率与 U AER呈显著负相

关。有研究发现 , N IDDM患者胰岛素敏感性独立于

ABPM而与 U AER呈显著负相关 [9] ,一些研究还显示

M A会使 IR进一步加重 [4]。本研究相关分析结果表

明 , N IDDM患者 UAER与胰岛素敏感性指标 K1呈显

著负相关 ,而 M A组的 K1值显著低于 NM A组 ,与

文献报道基本一致 [4, 9 ]。一般认为 , IR本身是心血管

病的一个危险因子 ,从本研究的资料来看 ,提示 M A

与 IR同时存在 ,可预测 N IDDM患者心血管病的发

生和预后。

然而 , M A与 IR相关的机理尚不清楚。 有报道

尿毒症时 ,机体产生一种小分子肽可导致 IR[10]。 但

本组 DM患者的肾功能均正常 ,故不能从这一机制

予以解释。 最近有研究发现 ,高胰岛素血症可致非

DM患者尿白蛋白漏出率增加 ,因而认为 M A可能

因 IR而产生代偿性高胰岛素血症所致 [11 ]。 然而一

些研究并没有发现 NIDDM患者 M A组与 NM A组

的胰岛素水平存在差异 [4] ,本研究的结果与此类似。

尽管如此 ,有报告认为 ,在肾脏水平产生 IR或高胰

岛素血症 ,可能会导致肾小球内发生病理性改变而

产生微白蛋白尿 [4]。

3. 3　 N IDDM患者 IR与高血压的关系

IR与高血压的关系已基本明确。本研究资料亦

显示 , M A组的 K1较 NM A为低 ,而 DM SP、 NM SP、

昼夜血压节律异常的发生率则较 NM A组为高 ,提

示 IR增高与血压升高有明显的关系。但 N IDDM患

者 UAER增高、微白蛋白尿、胰岛素抵抗增高、血压升

高、血压昼夜节律异常等的改变 ,其因果关系还有待

于今后进行纵向研究才能逐步解决。
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THE RELATIONSHIP OF URINARY ALBUMIN EXCRETION

RATE TO AMBULATORY BLOOD PRESSURE

AND INSULIN RESISTNACE IN NIDDM

Xiao Haipeng　 Shan Jichuan　 Yu Binjie

( Res earch Uni t of Endocrinolog y, Fi rs t Af fili ated Hospi tal ,

Sun Yat-sen Universi ty of Medical Sciences. Guang zh ou, 510080)

In o rder to char acterise the r elationship between urinar y albumin excretion, ambulato ry blo od pressure

and insulin sensitivity , 24-hour ambula to r y blo od pressur e and insulin sensitivity ( glucose disposal constant,

K1 ) we re examined in 19 micr oalbuminuric ( MA g roup) and 25 no rmoalbuminuric patients ( NM A group)

with N IDDM. The results showed tha t urina ry albumin excr etion ra te w as positiv ely related to mean night

systo lic blo od pressur e value , but nega tiv ely co rr ela ted with diurnal sy sto lic blood pressure differ ence and

K1. Mean day and night systo lic blo od pressure were higher in M A g roup than in NM A group. How ever , di-

urnal sy sto lic blood pressure difference and K1 va lue we re significantly lower in M A group com pared with

NM A group. The r esults indica te that significant associa tion ex ist s betw een urina ry a lbumin excretion ra te,

nigh t systolic blo od pressure, diurna l rhythm o f blo od pressur e and insulin sensitiv ity in N IDDM pa tients.

Subject headings　　 diabetes m ellitus, non-insulin dependent /metabolism; albuminuria /me tabo lism;

blo od pressure determina tion /methods
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