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单纯性肥胖患者血清脂联素、血清瘦素与肾损伤的

相关性分析
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（天津医科大学第二医院肾内科，天津 300211）

摘要 目的：研究单纯性肥胖患者血清脂联素、血清瘦素与尿白蛋白、肾小球滤过率相关性及两种脂肪因子对肾脏的作用。
方法：选取单纯肥胖患者（肥胖组）60 例，同期健康人（对照组）40 例，测定两组人群血清脂联素、血清瘦素、身高、体质量、肾功
能及尿白蛋白等，计算两组人群瘦素与脂联素比值、体质量指数（BMI）及肾小球滤过率（GFR）。 结果：肥胖组血清脂联素明显低
于对照组（P<0.001）；肥胖组血清瘦素明显高于对照组（P<0.001）；肥胖组较对照组尿白蛋白差异明显（Ｐ=0.004）；肥胖组血清瘦
素/脂联素与对照组差异明显（P<0.001）；脂联素与 BMI、尿白蛋白为负相关（r 分别为：-0.421、-0.245；P 分别为<0.001、0.029）；
血清瘦素与 BMI 正相关（ｒ=0.650，Ｐ<0.001），与 GFR 负相关（r=-0.227，P=0.043）；瘦素/脂联素与 BMI 正相关（r=0.511，P<0.001）；
GFR 与 BMI 正相关（r=0.376，P=0.001）；瘦素、瘦素/脂联素、BMI 与尿白蛋白无相关性；脂联素、瘦素/脂联素与 GFR 无相关性。
结论：单纯性肥胖患者血清脂联素水平下降，血清瘦素、尿白蛋白水平升高。 瘦素/脂联素比值可能是单纯性肥胖患者肾损伤预
后的预测因子。
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Correlation analysis of serum adiponectin and serum leptin to renal damage in patients with simply obesity
ZHAO Ju-lan, XIA Tian, LI Rong, LI Yan-wei
（Department of Nephrology, The Second Hospital，Tianjin Medical University，Tianjin 300211，China）
Abstract Objective: To analyze the correlation among urinary albumin, glomerular filtration rate and two factors, serum adiponectin and
serum leptin in patients with simple obesity. And to explore the impact of these two factors in patients with simple obesity on kidney.
Methods: Sixty patients with simple obesity （ｏｂｅｓｅ ｇｒｏｕｐ）and forty healthy peoplｅ （ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ）were included. Their height, weight,
renal function and urinary albumin were measured. Their body mass index（ＢＭＩ）and glomerular filtration ratｅ（ＧＦＲ）were calculated. The
levels of serum adiponectin and serum leptin were detected by radioimmunoassay. Results: The level of serum adiponectin in obese group
was lower than control group （P<0.001）. The levels of serum leptin and urinary albumin of obese group were higher than control group
（P<0.001, P=0.004）. The ratio of leptin/adiponectin was significantly different between the two groups（P<0.001）. The level of serum
adiponectin was negatively correlated with BMI （r=-0.421, P<0.001）and urinary albumin（r=-0.245, P=0.029）. The level of serum leptin
was positively correlated with BMI（r=0.650, P<0.001）and negatively correlated with GFR（r=-0.227, P=0.043）. BMI was positively
correlated with GFR（r=0.376, P=0.001）and leptin/adiponectin ratio（r=0.511, P<0.001）. No correlation was found between the urinary
albumin and BMI, serum leptin, leptin/adiponectin ratio. No correlation was found between GFR and serum adiponectin, leptin/adiponectin
ratio. Conclusion: Obesity could lead to a decrease in serum adiponectin level and an increase in serum leptin and urinary albumin. These
findings suggest that ratio of leptin/adiponectin may be predict ive factor for renal injury in patients with simple obesity.
Key words obesity；serum adiponectin；serum leptin；urinary albumin；glomerular filtration rate；body mass index；leptin/adiponectin ratio

目前肥胖及超重已经成为全球性的公共卫生

问题，随着我国经济的发展及膳食结构和生活方式

的改变，我国肥胖人数较前明显增加，与肥胖相关

的疾病发病率也呈快速增长态势，其中肥胖对于肾

脏的损伤越来越成为研究的热点。已有大量研究证

实，肥胖会导致蛋白尿的发生及肾脏损害[1]，即肥胖

相关性肾病（ORG）。脂联素及瘦素为脂肪细胞分泌

的蛋白质，本研究旨在分析单纯性肥胖患者血清脂

联素、血清瘦素水平变化及其与尿白蛋白、肾小球

滤过率（GFR）之间的关系，探讨两种脂肪因子在
ORG发生、发展中的作用以及在预测 ORG预后的
临床价值。

1 对象及方法
1.1 对象 将体质量指数（BMI）≥28 kg/m2定为肥

胖标准。选取单纯性肥胖患者 60例为肥胖组，男性
36例，女性 24例，平均年龄（27.36±5.680）岁；同时
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组别 n BMI/（ｋｇ/ｍ２） 脂联素/（μｇ/ｍＬ） 瘦素/（ng/mL） 瘦素/脂联素 尿白蛋白/（mg/L） GFR/（mL/min）

对照组 40 23.0４（２２．１７，２４．３５） 4.940（４．８１５，５．０４３） 3.570（１．３２８，５．０１３） 0.72５（０．２７３，１．０２３） 7.500（０．８７０，１０．７５） 153.０（１４３．３，１６３．３）

肥胖组 60 37.63（３３．０１，４１．５８） 3.67５（２．７３５，４．１８０） 11.42（９．０００，１５．６８） 3.615（２．５６０，６．０６０） 12.80（５．０２５，４０．９５） 149.0（１１０．３，１７３．６）

Z -6.667* 5.117* -6.434* -6.545* -2.906& -0.933

表 1 2组临床资料与实验室结果比较[M（P25，P75）]
Tab 1 Comparison of clinical data and laboratory tests between two groups[M（P25，P75）]

指标 r P

脂联素 vs BMI -0.421 <0.001

瘦素 vs BMI 0.650 <0.001

瘦素/脂联素 vs BMI 0.511 <0.001

尿白蛋白 vs BMI 0.164 0.145

GFR vs BMI 0.376 0.001

脂联素 vs 尿白蛋白 -0.245 0.029

瘦素 vs尿白蛋白 -0.094 0.407

瘦素/脂联素 vs 尿白蛋白 0.010 0.928

瘦素 vs GFR -0.227 0.043

脂联素 vs GFR 0.103 0.364

瘦素/脂联素 vs GFR -0.154 0.173

表 2 脂联素、瘦素、瘦素/脂联素与 BMI、尿白蛋白、GFR相关性分析
Tab 2 Correlationanalysisaboutserumadiponectin,serumleptin,

leptin/adiponectin ratio and BMI, urinary albumin, GFR

*P<0.001，&P=0.004

排除有高血压、糖尿病、冠心病、原发性及继发性肾

病等疾病。选取健康体检者 40例作为对照组，其中
男性 22例，女性 18例，平均年龄（29.11±5.021）岁。
肥胖组及对照组年龄差别及性别构成无统计学差

异，具有可比性。

1.2 方法 （1）一般指标测定：测量两组人群身高、
体质量，计算 BMI[BMI=体质量（kg）/身高（m2）]。（2）生
化指标检测：酶法测定肌酐（CRE），放射免疫法测定
尿白蛋白，根据公式计算男性、女性肌酐清除率（Ccr）
｛Ccr=[（140-年龄）×体质量（kg）]/[0.818×肌酐(μmol/L)]，
女性为结果再乘以 0.85｝评估 GFR。（3）血清脂联
素及瘦素测定：酶联免疫法测定血清脂联素（脂联

素酶联免疫试剂盒，灏杨公司、美国 ADL）；放射免
疫分析法测定血清瘦素（瘦素放射免疫分析试剂

盒，南京建成生物工程研究所）；计算瘦素与脂联素

比值。

1.3 统计学分析 采取 SPSS20.0软件进行数据处

理及统计学分析。正态分布资料以 ｘ±ｓ表示。非正态
分布资料以中位数及四分位间距[M（P25，P75）]表
示，两组间比较采用 Kruskal-Wallis U检验；相关性
分析资料若为正态分布采用 Person等级相关，若资
料为非正态分布采用 Spearman行相关性分析。均为
双侧检验，P<0.05为差异有统计学意义。
2 结果
2.1 肥胖组与对照组脂联素、瘦素、瘦素/脂联素、
尿白蛋白、GFR 比较 肥胖组的血清脂联素明显低

于对照组，差异显著（P<0.001）。肥胖组血清瘦素明
显高于对照组，差异显著（P<0.001）。肥胖组与对照
组瘦素/脂联素经统计学检验差异显著（P<0.001）。
肥胖组的尿白蛋白明显高于对照组，差异显著

（P=0.004）。肥胖组与对照组GFR差异无统计学意
义（P=0.351）。见表 1。
2.2 脂联素、瘦素、瘦素/脂联素与 BMI、尿白蛋白、
GFR 相关性分析 见表 2。

3 讨论
3.1 脂联素 脂联素是由脂肪细胞生成并分泌的大量

存在于血浆中的一种蛋白质，含量约介于 3～30μg/mL[2]，

分子量约为 30 kDa。脂联素有两个受体：脂联素受体
1（AdipoR1）、脂联素受体 2（AdipoR2）。AdipoR1在
肾脏及足细胞中有表达。脂联素具有减轻体质量[3]，

调节糖代谢、脂代谢及抗糖尿病及抗动脉粥样硬

化[4-5]、抗炎[6]等生物效应。脂联素只有和其受体结合

后才能发挥上述生物作用[7]。本研究证实肥胖情况

下血清脂联素低表达，另有研究证实脂联素低表达

或阻断脂联素受体时会导致 AMPK活性下降，致使
肝脏和骨骼肌脂肪酸氧化作用减弱，甘油三酯生成

增多，肝脏内糖异生增强，细胞对葡萄糖的摄取减

少等，出现胰岛素敏感性下降、胰岛素抵抗等，同时

导致炎症及氧化应激作用增加[8]。脂联素对肾脏的

作用主要表现在对足细胞的保护作用上。研究证实

脂联素敲除小鼠模型会出现蛋白尿及足细胞足突

融合、足细胞滤过系膜相关蛋白（zona occludens-1）
表达减少。POD-ATTAC小鼠，当脂联素水平下降后
会出现蛋白尿及肾功能异常，相反若该小鼠脂联素

高表达，可促使肾脏原有损伤修复及间质纤维化形

成减少，上述论述表明脂联素在足细胞出现损伤后

也对足细胞有保护作用[9]。足细胞培养实验提示，脂

联素可诱导 ZO-1向细胞膜移位，减弱足细胞对白
蛋白的渗透作用及改善足细胞功能，脂联素水平下

降导致足细胞对白蛋白渗透性增强，出现蛋白尿[10]。
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炎症及氧化应激是肥胖相关肾病发生的重要机制，

脂联素可以激活 AMPK及抑制 NF-kB信号以减少
炎症及氧化应激作用。脂联素低表达导致上述作用

减弱，活性氧及炎性因子如 IFN-γ、NOX4、TLR4和
TNF-α的表达增多[11]，损伤足细胞导致蛋白尿产生。

脂联素缺乏时可通过一系列作用损伤足细胞，足细

胞作为肾小球滤过屏障，损伤后滤过屏障受损导致

出现蛋白尿。本研究证实脂联素与 BMI为负相关，
肥胖导致脂联素水平下降，脂联素缺乏时肾脏滤过

屏障-足细胞出现损伤，最终导致出现蛋白尿。
3.2 瘦素 瘦素由 OB基因编码，主要由白色脂肪
产生，是由 167个氨基酸组成的分泌性蛋白质，其
主要生物效应为抑制食欲、促进脂肪代谢及增加能

量代谢。瘦素需要与其受体结合后才能发挥生物学

效应，其受体主要分布于下丘脑，在肝脏、肺脏、肾

脏、心脏、脂肪组织等中也有分布。肥胖时存在瘦素

抵抗，且和脂肪细胞大小及 BMI相关，肥胖时存在
的瘦素抵抗能够损伤多器官，包括肾脏[11]。肥胖时会

出现高瘦素血症，其原因可能与肥胖状态下胰岛素

抵抗有一定关系。人类中高瘦素血症与 CKD相关[13]，

有研究已证实瘦素可以导致大鼠的肾小球硬化[14]。瘦

素可以通过直接和间接两种方式损害肾脏[15]。瘦素

对肾脏直接损伤作用是通过与肾脏瘦素受体结合

刺激肾小球内皮细胞、系膜细胞增殖及胶原蛋白

（I型和 IV型）合成增多，同时诱导 TGF-β1 的表
达及分泌。瘦素间接对肾脏的损伤主要通过激活交

感神经[16]，特别对肾脏交感神经系统激活作用更为

突出。傅静奕等[17]研究证实瘦素可以使肾小球内血

管紧张素Ⅱ受体水平提高，证实瘦素可以激活
RAAS 系统，RAAS 系统激活致使肾小球出现高滤
过压。瘦素可致内皮细胞活性氧簇产生增多，过多的

活性氧簇超出细胞内抗氧化能力，对机体产生损伤。

本研究发现瘦素与 GFR负相关（r=-0.227，P=0.043）,
与尿蛋白无明显相关性（r=-0.094，P=0.407），提示
瘦素可损伤肾脏导致 GFR下降，但并不一定破坏肾
脏滤过屏障导致蛋白尿。已有研究显示高瘦素血症

导致 GFR 下降，且肾脏为瘦素主要的排泄器官，
GFR下降导致瘦素排泄减少，两者相互影响[18]。本研

究中，肥胖组GFR较对照组无明显下降且差异无统
计学意义，考虑因本研究对象多为 ORG早期，ORG
早期肾脏血流动力学为血浆流量增加、肾小球呈高

滤过状态。

本研究证实肥胖状态下脂联素与瘦素分泌异

常，脂联素、瘦素与 BMI、尿白蛋白、GFR等有相关
性。本研究显示脂联素与尿白蛋白负相关，而蛋白

尿是 OGR主要临床表现，故根据脂联素变化水平
可用于预测 ORG的发生，脂联素亦可用于 ORG患
者以减少蛋白尿、延缓 ORG进展。本研究显示瘦素
与 GFR负相关，与尿白蛋白无明显相关性，提示高
瘦素血症的肥胖患者可无尿蛋白，但已出现肾脏损

伤，需要积极给予防治，且瘦素可以用来评估 ORG
患者的预后。肥胖可导致脂联素水平下降及瘦素水

平升高，脂联素下降导致尿白蛋白排泄增加，高瘦

素血症导致 GFR水平下降，即瘦素/脂联素值越大
对肾脏损伤作用越强、肾脏病变越明显。但本研究中

瘦素/脂联素与尿白蛋白、GFR无相关性，考虑可能
原因是本研究为肥胖患者横断面研究，且肥胖组人

群大多数为 ORG疾病初期，可能在对于长期肥胖
导致肾脏损伤方面有所欠缺，故今后应开展临床队

列研究，以探讨瘦素/脂联素比值对ORG患者预后
的预测价值。
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紧张素-醛固酮系统和一氧化氮表达的影响[J].中华肾脏病杂志,
2009, 25（３）:235

[18] Pedone C, Roshanravan B, Scarlata S, et al. Longitudinal association
between serum leptin concentration and glomerular filtration rate in
humans[J]. PLoS One, 2015, 10（２）:e0117828
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落计数等实验室指标综合判断[12]。本研究发现当以

1.34 ng/mL为截点时，PCT鉴别诊断 CNS血流感染
的性能最佳，灵敏度为 0.857，特异度为 0.944，比
Wang等[4]报道的偏高，检出的 CNS以表皮葡萄球菌
为主与相关报道一致[5, 13]。采用 t检验分析发现，血
流感染组的 PCT水平明显高于血培养污染组，表明
PCT可辅助诊断 CNS血流感染，指导临床使用抗菌
药物。

综上所述，PCT是诊断血流感染的一个辅助指
标，能够弥补血培养周期长的缺点。在排除干扰的

情况下，PCT能够反映是否有细菌感染，并进一步
区分革兰氏阴性菌与革兰氏阳性菌感染，同时可有

效鉴别诊断 CNS引起的血流感染和血培养污染，为
临床早期诊断提供依据，预测抗生素的使用。但临

床还需要通过血培养报告确定病原种类及药物敏

感性来确定最终的治疗方案。
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