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摘  要 

目的：探讨血清8-OHdG、NHR与糖尿病肾病的相关性。方法：选取2025年1月至2025年6月就诊于安

徽医科大学第二附属医院的2型糖尿病患者20例为DM组，40例DN患者为DN组。根据CKD分期、

Mongensen分期等标准，结合尿微量清蛋白与肌酐比值(ACR)进一步将DN组分为DN早期组(DN-E) (30 
mg/g ≤ ACR < 300 mg/g, n = 20)和DN晚期组(DN-A) (ACR ≥ 300 mg/g, n = 20)；同时收集受试者人口

学信息、一般临床资料，进行肾功能、UACR等相关检查；并检测血清8-OHdG、NHR水平。结果：DM组、

DN-E组、DN-A组8-OHdG (p = 0.000)、NHR (p = 0.000)水平依次升高，差异有统计学意义。Spearman
相关分析显示，血清8-OHdG与UACR、NAlb呈显著正相关性(r = 0.378, 0.449; p = 0.003, 0.000)，NHR
水平与UACR、NAlb呈显著正相关性(r = 0.594, 0.575; p = 0.000)。血清8-OHdG、NHR联合诊断DN患者

的AUC (95% CI)、特异度和敏感度分别为0.933 (95% CI: 0.9874~0.991)、85%和90%。结论：血清8-
OHdG、NHR检测能够较灵敏地反应DN患者早期肾损害，二者联合检测在DN早期筛查中具有一定价值，

值得临床推广应用。 
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Abstract 
Objective: To investigate the correlation between serum 8-hydroxy-2'-deoxyguanosine (8-OHdG), 
NHR, and diabetic nephropathy (DN), and to evaluate their clinical value in the early diagnosis of 
DN. Methods: A total of 60 subjects who visited the Second Affiliated Hospital of Anhui Medical Uni-
versity from January 2025 to June 2025 were enrolled in this study. They were divided into two 
groups: the type 2 diabetes mellitus (T2DM) group (n = 20) and the DN group (n = 40, with confirmed 
DN). According to the Chronic Kidney Disease (CKD) staging criteria, Mongensen staging criteria, 
and the urinary microalbumin-to-creatinine ratio (ACR), the DN group was further subdivided into 
the early DN (DN-E) group (30 mg/g ≤ ACR < 300 mg/g, n = 20) and the advanced DN (DN-A) group 
(ACR ≥ 300 mg/g, n = 20). Collected demographic data, general clinical information, and performed 
renal function, UACR, and other relevant examinations. Serum levels of 8-OHdG and NHR were 
measured by corresponding laboratory methods. Results: Serum levels of 8-OHdG (p = 0.000) and 
NHR (p = 0.000) showed a sequential increase in the T2DM group, DN-E group, and DN-A group, with 
statistically significant differences among the three groups. Spearman correlation analysis revealed 
that serum 8-OHdG was significantly positively correlated with UACR and urinary microalbumin 
(NAlb) (r = 0.378, 0.449; p = 0.003, 0.000, respectively). Similarly, serum NHR level was significantly 
positively correlated with UACR and NAlb (r = 0.594, 0.575; both p = 0.000). The area under the 
receiver operating characteristic curve (AUC) of the combined detection of serum 8-OHdG and NHR 
for diagnosing DN was 0.933 (95% CI: 0.9874~0.991), with a specificity of 85% and a sensitivity of 
90%. Conclusion: Serum 8-OHdG and NHR levels are closely associated with the progression of DN. 
Their detection can sensitively reflect early renal impairment in DN patients. The combined detec-
tion of serum 8-OHdG and NHR has high diagnostic efficiency and certain clinical value in the early 
screening of DN, which is worthy of widespread clinical application. 
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1. 引言 

国际糖尿病联合会[1]数据显示，全球现有糖尿病(Diabetes Mellitus, DM)患者约 4.25 亿例。糖尿病

肾病作为糖尿病最严重且高发的慢性微血管并发症，其发病机制主要源于长期高血糖对肾脏微血管的

损伤，进而导致肾小球硬化，最终损害肾小球的滤过功能。糖尿病相关肾损害在早期阶段缺乏特异性

临床表现，尿酸、尿素氮等生化指标未出现显著异常，极易漏诊并导致病情进展，故需探讨更理想的早

期诊断方法[2]。糖尿病肾病(Diabetic Nephropathy, DN)的发病机制十分复杂，机体炎症反应、氧化应激、

糖脂代谢紊乱等因素均可引发 DN，因此，可选取氧化应激相关血清标志物及反应炎症状态与脂质代谢

功能的复合型生物标志物对 DN 进行早期诊断，以便患者尽早确诊并针对性治疗。 
血清 8-羟基-2-脱氧鸟苷(8-Hydroxy-2'-Deoxyguanosine, 8-OHdG)是氧化应激的标志物[3]，近年来，有

学者将其应用于 DN 的疗效评价[4] [5]，并得到临床的广泛认可；中性粒细胞与 HDL-C 比值(NHR)是反

映机体炎症与脂质代谢状态的综合指标，现有多项研究证明 NHR 可用于 T2DM 合并外周动脉疾病[6]、
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心脑血管疾病[7] [8]及恶性肿瘤[9]等多种疾病的预测，然而，目前国内关于 NHR 与 DN 的相关性专项研

究较少。综上，目前血清 8-OHdG、NHR 在 DN 发生发展中的作用机制尚不明确，故本研究对比分析了

DM、DN 以及 DN 不同分期患者的血清 8-OHdG 及 NHR 水平，探究了其与肾功能指标的相关性，并评

估了其对 DN 的潜在诊断价值。 

2. 资料与方法 

2.1. 研究对象 

选取 2025 年 1 月~2025 年 6 月在安徽医科大学第二附属医院诊治的糖尿病患者 20 例作为 DM 组，

40 例 DN 患者为 DN 组，并根据是否含有大量蛋白尿以及严重程度进一步将 DN 组分为 DN 早期组(Early-
Stage DN, DN-E) (n = 20, 30 mg/g ≤ ACR < 300 mg/g)和 DN 晚期组(Advanced-Stage DN, DN-A) (n = 20, 
ACR ≥ 300 mg/g)。 

纳入标准：1) 符合《中国 2 型糖尿病防治指南(2017 年版)》中糖尿病诊断标准；2) 糖尿病肾病诊断

符合 2020 年 CDS 中国糖尿病防治指南推荐的 DKD 诊断标准；并且在 24 小时内患者没有出现剧烈运动、

感染、发热、不伴有严重心血管疾病、尿路感染、严重高血压、妊娠等情况。 
排除标准：1) 1 型糖尿病和其他类型糖尿病；2) 18 岁以下患者；3) 妊娠和哺乳期妇女；4) 合并有严

重高血糖急性并发症、高血压、严重的心脑血管疾病，或肝功能不全者；5) 合并有原发性肾脏疾病；严

重肾功能不全(eGFR < 30 ml/min/1.73m2)；6) 存在急性胰腺炎病史、甲状腺髓样癌病史。 

2.2. 方法 

2.2.1. 临床资料收集 
收集所有受试者血尿素氮(BUN)、血肌酐(Scr)、血糖(Glu)、尿酸(UA)、总胆固醇(TC)、甘油三脂(TG)、

高密度脂蛋白–胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白–胆固醇(LDL-C)、估算肾小球滤过率(eGFR)、尿微量蛋

白/肌酐比值(ACR)等资料。 

2.2.2. 8-OHdG、NHR 水平的检测 
采集患者入院时清晨空腹静脉血，3200 r/min 离心 10 min 后，上清于−80℃保存备用。采用酶联免疫

吸附法(ELISA)检测血清样本中 8-OHdG 水平，具体操作严格按照试剂盒说明书进行。利用血液分析仪进

行中性粒细胞及高密度脂蛋白胆固醇计数，并计算 NHR。 

2.3. 结果 

所有统计分析使用 SPSS 29.0 软件进行。其中计数资料用频率表示，计量资料若呈正态分布时则用

( x s± )表示，数据资料若呈非正态分布时则用中位数 ± 四分位数间距(M ± Q)表示。采用双侧性检验，且

将 p 值小于 0.05 作为统计学意义的标准。两组数据相关性则采用皮尔逊(Spearman)相关性系数检验。通

过受试者工作特征(ROC)曲线分析血清 8-OHdG、NHR 水平对 DN、DM 患者的诊断价值。p < 0.05 为差

异具有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 3 组基线资料比较 

3 组在性别、年龄、糖尿病病程、BMI、糖化血红蛋白(HbA1c)及甘油三酯等指标上比较，差异无统

计学意义(p > 0.05)；三组 BUN、肌酐水平比较：DN-A 组 > DN-E 组 > DM 组，差异有统计学意义(p < 
0.05)。具体见表 1。 
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Table 1. Comparison of baseline data among three groups [ x s± 或 n (%)] 
表 1. 3 组基线资料比较[ x s± 或 n (%)] 

分期 年龄(岁) 性别(男) BMI (kg/m2) 糖尿病病程(年) HbA1c (%) 

DM 组 52.65 ± 13.96 13 (18.65) 25.84 ± 4.24 9.25 ± 8.56 9.13 ± 1.86 

DN-E 组 57.40 ± 10.49 15 (34.68) 25.94 ± 4.32 11.21 ± 9.86 8.91 ± 2.20 

DN-A 组 59.90 ± 12.14 15 (41.79) 25.35 ± 3.39 12.10 ± 6.27 8.43 ± 1.94 

F/χ² 1.800 0.657 0.128 3.32 0.636 

p 0.175 0.720 0.880 0.19 0.533 

分期 TG (mmoL/L) TC (mmoL/L) BUN 
(mmol/L) 肌酐(umol/L) 使用 ACEI/ 

ARB 类药物 
使用 SGLT-2

抑制剂 使用调脂药物 

DM 组 4.98 ± 1.76 1.76 ± 1.29 6.05 ± 1.50 63.60 ± 19.53 3 3 4 

DN-E 组 4.72 ± 1.51 3.41 ± 3.43 9.00 ± 4.19 75.90 ± 32.76 4 4 4 

DN-A 组 4.53 ± 1.54 2.47 ± 2.69 12.96 ± 8.13 174.6 ± 179.28 4 6 4 

F/χ² 0.392 6.762 18.993 17.232 0.219 0.773 0.00 

p 0.677 0.34 <0.001 <0.001 0.896 0.680 1.00 

3.2. 3 组受试者 UACR、eGFR、8-OHdG、NHR 比较 

结果显示 DM 组、DN-E 组、DN-A 组患者血清 8-OHdG (p = 0.000)、NHR (p = 0.000)水平依次升高，

差异有统计学意义，见表 2。 
 
Table 2. Comparison of UACR, urinary microalbumin, 8-OHdG, and NHR among subjects in the DM group, DN-E group, and 
DN-A group (n = 60, x s± ) 
表 2. DM 组、DN-E 组，DN-A 组受试者 UACR、尿微量白蛋白、8-OHdG、NHR 比较(n = 60, x s± ) 

分期 UACR (mg/g) 尿微量白蛋白(mg/l) 8-OHdG (ng/mg Cr) NHR 

DM 组 11.05 ± 6.11 17.03 ± 9.81 102.42 ± 4.46 2.38 ± 0.91 

DN-E 组 116.3 ± 68.54 161.44 ± 128.26 106.03 ± 5.34 3.42 ± 0.98 

DN-A 组 2259 ± 2054.7 1645.82 ± 1553.45 110.43 ± 5.94 4.42 ± 1.51 

3.3. 血清 8-OHdG 水平、NHR 与肾功能指标相关性分析 

Spearman 相关性分析显示，血清 8-OHdG 与 UACR、NAlb 呈正相关(r = 0.378、0.449，p 均<0.05)，
NHR 与 UACR、NAlb 呈正相关(r = 0.594、0.575，p 均<0.05)，见表 3。 
 
Table 3. Correlation analysis between serum 8-OHdG levels, NHR, and renal function indexes 
表 3. 血清 8-OHdG 水平、NHR 与肾功能指标相关性分析 

项目 
UACR NAlb 

r p r p 

8-OHdG 0.378 0.003 0.449 <0.001 

NHR 0.594 <0.001 0.575 <0.001 
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Table 4. Multivariate binary logistic regression analysis of diabetic nephropathy (DN) occurrence status 
表 4. DN 患病与否的多因素二元 logistic 回归分析 

因素 回归系数 标准误 Wald 值 p 值 OR 值 OR 值 95% CI 

8-OHdG 0.603 0.259 5.412 0.020 1.828 1.100~3.040 

NHR 3.158 1.203 6.891 0.009 23.522 2.226~248.587 

病程 0.087 0.083 1.104 0.293 1.091 0.928~1.283 

糖化 0.189 0.269 0.495 0.482 1.208 0.713~2.048 

年龄 0.090 0.082 1.219 0.270 1.094 0.933~1.284 

收缩压 0.018 0.048 0.146 0.703 1.019 0.927~1.119 

舒张压 0.048 0.101 0.225 0.635 1.049 0.861~1.279 

性别 0.604 1.735 0.121 0.728 1.829 0.061~54.822 

血脂用药 1.197 1.786 0.449 0.503 3.309 0.100~109.709 
 
Table 5. Diagnostic efficacy of serum 8-OHdG and NHR levels for diabetic nephropathy (DN) patients 
表 5. 血清 8-OHdG、NHR 水平诊断 DN 患者的诊断效能 

指标 AUC 95% CI 下限 95% CI 上限 敏感度 特异度 最大约登 22 指数 

8-OHdG 0.766 0.646 0.886 0.775 0.65 0.425 

NHR 0.856 0.743 0.970 0.95 0.85 0.8 

联合诊断 0.933 0.874 0.991 0.85 0.9 0.75 
 

 
Figure 1. ROC curves of serum 8-OHdG and NHR levels for the diagnosis of DN patients 
图 1. 血清 8-OHdG、NHR 水平诊断 DN 患者的 ROC 曲线 
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3.4. DN 患病与否的多因素二元 Logistic 回归分析 

以是否患有 DN 为因变量，将血清 8-OHdG 和 NHR 作为自变量，同时纳入年龄、性别、病程、HbA1c、
血压及血脂用药情况作为协变量，进行多因素二元 Logistic 回归，以验证指标的独立诊断价值。结果显

示：血清 8-OHdG 水平与 NHR 对是否患有 DN 存在显著影响，年龄、性别、病程、HbA1c、血压及血脂

用药情况无显著影响，具体见表 4。 

3.5. 血清 8-OHdG 水平与 NHR 联合检测诊断早期糖尿病肾病的效能 

以 DM 组为阴性样本(n = 20)，DN-E (n = 20)、DN-A (n = 20)组为阳性样本绘制 ROC 曲线，结果显

示血清 8-OHdG、NHR 水平诊断 DN 的 AUC 具有良好的预测价值，见表 5 和图 1。 

4. 讨论 

DN 作为慢性肾脏病及终末期肾病的主要病因之一，严重影响患者健康[10]。目前临床实践中对于 DN
的诊断，主要采用尿微量白蛋白、肾小球滤过率、尿白蛋白/尿肌酐等指标综合判断[11]。近期多项临床

研究证实，部分糖尿病患者在蛋白尿症状出现之前，肾脏功能已经存在不同程度的减退，且伴有肾小管

间质损伤的发生[12]。因此，探寻有效的生物标志物对 DN 的辅助诊断具有重要意义，不仅可以帮助医生

早期诊断疾病进程，还能及时采取关键性治疗措施、改善预后。DN 的发病机制主要涵盖氧化应激、炎症

机制、脂质代谢紊乱等，本研究基于其发病机制特点，分别选取氧化应激标志物血清 8-OHdG 及炎症和

脂质代谢状态综合指标 NHR，深入分析其与 DN 的相关性。 
8-OHdG是活性氧自由基特异性攻击DNA分子中鸟嘌呤碱基第８位碳原子而产生的一种氧化性加合

物，其血清水平可客观反应全身性氧化性 DNA 的损伤程度[13]。DN 患者体内氧化应激通路呈异常激活

状态，抗氧化酶表达调控失衡、活性受抑，进而活性氧和超氧自由基生成增多，最终造成肾间质细胞 DNA
损伤、凋亡。此外，8-OHdG 具有不受饮食影响、血清中稳定性高的临床检测优势，故检测血清 8-OHdG
水平可较好地反映氧化应激途径参与下的 DN 发生、发展情况[14]。 

NHR 是一种反映机体炎症反应及脂质代谢状态的关键综合指标，常被用于预测患有呼吸、心血管等

系统疾病患者的预后情况[15]。DN 患者多合并脂质代谢紊乱，主要源于脂质摄取和脂质代谢处理过程的

失衡。脂质代谢异常会进一步加重体内氧化应激、炎症反应及胰岛素抵抗状态，最终加速 DN 的进展。

基于此，本研究分析血清 8-OHdG、NHR 水平对 DN 的诊断价值，结果显示，DM 组、DN-E 组、DN-A
组 8-OHdG、NHR 水平呈递增趋势，且该变化趋势与尿蛋白水平的升高呈一致性，说明在 DN 患者中存

在 DNA 氧化损伤、炎症反应及脂质代谢异常，且上述病理进程随病情进展而逐渐加重。 

5. 总结 

综上所述，血清 8-OHdG、NHR 与 DN 的发生密切相关，并且二者联合检测对 DN 的诊断具有较高

价值，能够作为特异性指标辅助诊断 DN。但是，本研究存在一定的局限性：① 样本量偏小，研究存在

误差。② 血清 8-OHdG、NHR 水平 DN 因果关系尚不明确等。 
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