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高龄男性糖尿病性肾病患者中血清睾酮的变化及临床意义 

马  宁，边  瓯*，乔  锐，任  奕，丁  亮 
（沈阳军区总医院干部病房一科，沈阳 110016） 

【 摘   要 】目 的   探 讨 高 龄 男 性 糖 尿 病 性 肾 病（ DN）患 者 中 血 清 睾 酮 水 平 表 达 的 临 床 意 义 。方 法   选 取 2013

年 1月 至 2014年 6月 在 沈 阳 军 区 总 医 院 干 部 诊 疗 科 住 院 的 ＞ 75岁 的 糖 尿 病（ DM）男 性 患 者 80例 ，其 中 诊 断 DN

者 34例 ，为 DN组 ，其 余 46例 设 为 非 DN组 。同 时 选 择 同 期 在 沈 阳 军 区 总 医 院 干 部 诊 疗 科 参 加 体 检 的 ＞ 75岁 的

非 DM老 年 人 20例 设 为 对 照 组 。收 集 所 有 研 究 对 象 的 血 清 睾 酮 、胱 抑 素 C、24h微 量 白 蛋 白 尿 及 肌 酐 标 本 ，行

双 肾 超 声 检 查 。结 果   与 对 照 组 相 比 ，高 龄 男 性 DM患 者 的 血 清 睾 酮 水 平 降 低 ，差 异 有 统 计 学 意 义（ P＜ 0.01）。

DN组 患 者 血 清 睾 酮 水 平 进 一 步 低 于 非 DN组 [（ 13.18±3.29）  vs （ 22.07±7.53） nmol/L， P＜ 0.01]， 血 清

胱 抑 素 C水 平 较 非 DN组 增 高 [（ 2.61±0.96）  vs （ 1.09±0.34） mg/L， P＜ 0.01]， 且 血 清 睾 酮 与 血 清 胱 抑 素

C水 平 呈 负 相 关 （ r＝ -0.658， P＜ 0.01）。 结 论   在 高 龄 男 性 DM患 者 中 ， 发 生 DN患 者 血 清 睾 酮 水 平 低 于 非

DN患 者 ， 且 与 血 清 胱 抑 素 C水 平 呈 负 相 关 ， 其 指 标 的 检 测 为 早 期 提 供 干 预 策 略 改 善 预 后 提 供 帮 助 。  
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Clinical significance of serum testosterone level in senile male patients with 
diabetic nephropathy 
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【Abstract】  Objective  To investigate the clinical significance of serum testosterone level in senile male patients with diabetic 

nephropathy (DN). Methods  A total of 80 male diabetic patients over 75 years old admitted in our department from January 

2013 to June 2014 were enrolled in this study. Thirty-four of them were diagnosed as DN and then assigned as DN group, and the 

other 46 without renal disease as non-diabetic nephropathy (NDN) group. Another 20 age-matched males without diabetes taking 

physical examination during same period served as controls. Their serum levels of testosterone, cystatin C (CysC) and urine 

microalbumin were detected. Their kidney ultrasound images were collected. The results were compared between the DN and 

NDN groups. Results  Compared with control group, the serum level of testosterone was lower in diabetic male patients (P＜0.01). 

The serum level of testosterone was markedly lower [(13.18±3.29) vs (22.07±7.53)nmol/L, P＜0.01], but that of CysC was 

higher [(2.61±0.96) vs (1.09±0.34)mg/L, P＜0.01] in DN group than in NDN group. Serum level testosterone was negatively 

correlated with CysC (r＝-0.658，P＜0.01). Conclusion  In the senile male diabetic patients, those with DN have lower serum 

testosterone level than those without, which is negatively correlated with CysC level. Serum testosterone level may be helpful to 

develop early intervention strategies to improve prognosis. 
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糖尿病性肾病（diabetic nephropathy，DN）是

糖尿病（diabetes mellitus，DM）一种主要的微血管

并发症，也是导致老年DM患者死亡和残疾的重要原

因之一[1]。老年人DN起病隐匿，发现时多已出现显

性白蛋白尿，即已进入临床DN期，成为慢性肾衰竭

的重要原因之一。随着我国人口老龄化的不断发展，

DN的发病率呈逐年上升的趋势，已成为目前临床关

注的重点问题之一，严重威胁患者的身心健康和生

命安全，早期发现并预防可有效延缓病情发展、提

高患者生存质量。 
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流行病学研究显示[2]，DN的发病率有着明显的

性别差异，男性DN的发生要更早于女性，这一差

异不仅与生活方式有关，同时与睾酮缺乏有关。男

性2型DM患者低血清睾酮（low serum testosterone，

LST）呈显著高发 [3]。LST的存在不仅增加了心血

管代谢性相关疾病发生的风险，也是其发生死亡及

心血管不良事件的有力预测因素之一，同时也是肾

功能不全患者预后不良的危险因素 [4]。目前关于老

年DN患者中血清睾酮表达的研究尚未见报道。本

研 究 通 过 对 高 龄 男 性 DN患 者 血 清 睾 酮 水 平 的 测

定，探讨睾酮在该类人群血清中的变化及其可能的

机制。 

1  对象与方法 

1.1  研究对象 

选取2013年1月至2014年6月在沈阳军区总医

院干部诊疗科住院＞75岁的2型DM男性患者80例，

其中诊断DN患者34例，为DN组，临床Ⅲ期26例，

Ⅳ 期 8 例 ， 其 余 46 例 设 为 非 DN （ non-diabetic 

nephrophthy，NDN）组，入选病例均符合世界卫生

组织（World Health Organization，WHO）推荐的

DM诊断标准和Mogensen分期标准，确诊为DN：＞

5～10年的DM史，临床有蛋白尿、高血压、肾功能

开始受损等特征性表现。排除标准：严重肝、肾等

器官功能不全者；并发严重心脑血管疾病者；急慢

性肾炎、尿路感染或发热等病变者；或其他情况如

肿瘤、外伤、风湿性疾病及肝脏疾病所致的肾功能

不全的患者。同时选择同期在沈阳军区总医院干部

诊疗科参加体检的＞75岁的非DM老年人20例设为

对照组（control）。 

1.2  研究方法 

1.2.1  基本资料  所有入选病例采集基本资料，包

括吸烟史（每天吸烟包数×吸烟年数＞5包×年）、

既往病史（高血压、DM、肾脏病、心血管疾病、脑

血管疾病、慢性支气管炎以及手术等）、一般体格检

查数据(血压、心率、体质量等)。 

1.2.2  指标检查  检测血常规、24h尿蛋白定量、肝

肾功能、血糖、血脂、糖化血红蛋白、凝血功能、

胱抑素−C（cystatin C，CysC），行心电图、心脏彩

超、腹部超声等检查，排除其他原因引起的慢性肾

病（chronic kidney disease，CKD）。 

1.2.3  标本采集  取清晨空腹静脉血4ml，静置1h

后，离心，分离血清（3000转/min，离心15min），

立即检测，2h内完成。 

1.2.4  血清睾酮的测定  采用Siemens Immulite 2000型

自动发光免疫分析仪及试剂（Siemens公司），检测

范围0.7～55nmol/L，按仪器操作手册和试剂盒说明

书进行测定。严格进行质量控制。 

1.2.5  估算肾小球滤过率值（estimated glomerular 

filtration rate，eGFR）的计算  通过简化MDRD公式：

eGFR[ml/（min·1.73m2）] ＝32788×血肌酐（serum 

creatinine，SCr）-1.154×年龄-0.203×0.742（女）。其中

SCr单位为µmol/L。 

1.3  统计学处理 

建立患者病历资料数据库，应用SPSS18.0软件

包进行统计分析。计量资料用 x±s表示，采用 t检

验或单因素方差分析。计数资料用百分率表示，组

间比较用χ2检验。相关性分析采用Bivariate分析。

以P＜0.05为差异有统计学意义。 

2  结  果 

2.1  3组患者一般临床资料比较 

3组患者年龄、体质量指数（body mass index，

BMI）、吸烟史、高血压、血脂异常、基础情况比较

所占比例相似，差异无统计学意义（P＞0.05），与

对照组比较，DN组与NDN组冠心病、脑血管病所占

比例较高，差异有统计学意义（P＜0.05）。DN组与

NDN组冠心病、脑血管病所占比例、病程及糖化血

红蛋白（glycosylated hemoglobin A1c，HbA1c）比

较，差异无统计学意义（P＞0.05；表1）。 

2.2  3组主要相关指标比较 

在DM患者中，DN组患者24h尿蛋白定量、CysC

水平较NDN组增高，DN组eGFR低于NDN组，提示

其肾损害的存在。DN组与NDN组血清睾酮浓度均低

于对照组（35.12±9.01）nmol/L，差异有统计学意

义（P＜0.01）。DN组的睾酮浓度进一步低于NDN

组[（13.18±3.29）  vs （22.07±7.53）nmol/L；

P＜0.01]，差异具有统计学意义（表2）。 

2.3  血清睾酮与CysC水平的关系 

研究显示CysC较SCr更能反映DN的早期损害，

其水平越高，表明肾功能损害程度越重。通过血清睾

酮与CysC水平的相关性分析发现，血清睾酮浓度同

DN患者CysC水平呈负相关（r＝-0.658，P＜0.01），

差异有统计学意义（图1）。 

3  讨  论 

伴随着衰老健康男性人群血清睾酮水平逐渐下 
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表1  3组患者一般临床资料比较 
Table 1  Comparison of baseline clinical characteristics among the three groups of patients 

Item Control group (n＝20) DN group (n＝34) NDN group (n＝46) 

Age(years, x±s ) 83.3±5.2 85.3±7.6 84.7±6.9 

BMI(kg/m2, x±s ) 20.3±4.4 21.2±5.5 22.2±3.7 

Smoking[n(%)] 12 (60.0) 21* (61.8) 27* (58.7) 

Hypertension[n(%)] 17 (85.0) 30* (88.2) 40* (87.0) 

Dyslipidemia[n(%)] 07 (35.0) 12* (35.3) 17* (37.0) 

CHD[n(%)] 08 (40.0) 28* (82.4) 37* (80.4) 

CVD[n(%)] 04 (20.0) 18* (52.9) 23* (50.0) 

Duration of diabetes(years, x±s )  10.2±2.5 9.8±2.1 

HbA1c(%, x±s )  06.8±0.5 6.5±0.7 

BMI: body mass index; CHD: coronary heart disease; CVD: cerebral vascular disease; HbA1c: glycosylated hemoglobin A1c. Compared with 
control group, *P＜0.05 

 
表2  3组患者主要相关指标比较 

                      Table 2  Comparison of the patients’major indices among the three groups                    ( x±s )   

Index Control group (n＝20) DN group (n＝34) NDN group (n＝46) 

Alb(mg/24h) 011.2±9.77 078.4±22.4**## 016.5±11.8 

eGFR[ml/(min·1.732)] 073.4±13.5 046.1±13.3*# 070.8±12.6 

CysC(mg/L) 00.89±0.24 02.61±0.96**## 01.09±0.34 

TT(nmol/L) 35.12±9.01 13.18±3.29**## 22.07±7.53* 

Alb: albuminuria; eGFR: estimated glomerular filtration rate; CysC: cystatin C; TT: testosterone. Compared with control group, *P＜0.05, 
**P＜0.01; compared with NDN group, #P＜0.05, ##P＜0.01 

 

 
图1  血清睾酮与CysC的相关分析散点图 

Figure 1  Scatterplot (BIVAR) of serum testosterone with CysC 
CysC: cystatin C; TT: testosterone 

 
降，这种与增龄相关的LST通过影响物质代谢的变

化而发生腹型肥胖、胰岛素抵抗、最终出现DM前期

症状、甚至DM[5]。流行病学研究显示36.5%的男性2

型DM患者中存在LST，年龄、收入、BMI以及DN

是LST的独立危险因素[6]。男性DM患者予睾酮替代

治疗后能提高胰岛素敏感性，有助于控制HbA1c及

空腹血糖，对于代谢综合征的男性患者予睾酮治疗

后BMI可降低1.3kg/m2，脂肪质量减少2.19%[7]。在

本研究中，老年DM患者的血清睾酮均低于非DM老

年患者，与报道相符。 

睾酮主要由男性的睾丸或女性的卵巢分泌，肾

上腺亦可分泌少量睾酮，主要作用为促进男性生殖

器官发育、维持男性第二性征和性欲，促进精子的

生长，此外睾酮还有提高骨髓造血功能，增强免疫

力及调节心血管等作用。近几年临床与动物实验发

现 [8]，在CKD发生发展过程中男性比女性的发病率

更高、疾病的进展速度更快，而其中起决定作用的

就是性激素的变化。男性DM患者，从微量白蛋白

尿进展到大量蛋白尿伴随着睾酮浓度的降低[9]。研

究显示性激素水平的变化可能通过调节肾转化生

长因子−β（transforming growth factor-β，TGF-β）

的活性而影响肾疾病进程[10]。在高糖高脂联合小剂

量链脲佐菌素（streptozotocin，STZ）诱导的DN雄

性大鼠中，予0.15mg/kg阿那曲唑（anastrozole）12

周后血浆雌激素增长率降低至39%，睾酮增长率达

187%，同时尿蛋白排泄率降低42%，肾间充质纤维

化减少32%，肾皮质层CD68表达细胞减少50%，

TGF-β蛋白表达减少20%，Ⅳ型胶原纤维减少29%，

肿 瘤 坏 死 因 子 −α 减 少 28% ， 白 细 胞 介 素

（ interleukin，IL）−6减少25%，而Podocin蛋白表

达增加18%，说明抑制雌激素的合成及升高雄性激

素表达能抑制致纤维化、致炎等因子的表达，起到

肾保护作用[11]。去势术后的DM雄性大鼠补充小剂

量二氢睾酮（dihydrotestosterone，DHT）后能抑制

TGF-β的的表达 [12]，但在培养的非DM的雄性大鼠

足 细胞 及系 膜细 胞的TGF-β的 表 达不 受DHT的影

响 [13]。研究发现性激素水平变化导致肾雄激素受体

（androgen receptor，AR）/雌激素受体α（estrogen 

receptor，ERα）蛋白表达失衡，雌激素诱导的ERα
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表达强于雄激素诱导的AR，导致尿蛋白排泄、肾

小球硬化指数和肾小管间充质纤维化指数的增加[14]。

此外，睾酮水平的降低可直接抑制血管内皮细胞和

平滑肌细胞中一氧化氮（NO）的生成、释放，或

通过直接钙拮抗作用，而使血管舒张功能受损，导

致肾血流动力学变化，加速肾损害 [15]。正常男性人

群 血 清 睾 酮 的 水 平 随 着 增 龄 以 平 均 每 年 0.4%～

2.6%降低，一旦合并肾疾病尤其是需要血液透析的

患者，LST不仅与增龄相关，同时血浆蛋白、BMI、

及甘油三酯分别通过直接瘦素作用、影响芳香酶的

脂肪细胞合成，而抑制睾酮产生 [16]。我们推测，在

高龄男性DN的患者，血清睾酮水平的降低与衰老

及糖脂代谢的毒性作用有关。而血清睾酮的降低可

能通过影响肾血流动力学、细胞因子如TGF-β的活

性等加速肾损害。因此有学者提出适当补充睾酮可

防治DN的发生，但也有研究显示这一治疗可能会

诱发高血压及加速非DM患者的肾损害。 

目前国外关于性激素在CKD发生、发展中的作

用研究不少，而国内未见报道。在本研究中，DN组

的睾酮较NDN组及对照组明显降低，而且其变化与

血清CysC水平呈负相关，血清CysC能较肌酐、尿蛋

白排泄率更早地反映DM肾早期损害，意味着LST与

肾早期损害存在着一定的相关性。在我们的研究中

DN组患者大多处于eGFRⅢ期，与NDN组比较，存在

明显肾功能降低，和睾酮浓度的下降。随着病情进一

步进展，血清睾酮浓度是否进一步变化，需要更多的

临床研究进一步证实。本研究初步表明，通过监测血

清睾酮浓度的变化可以发现DM患者的早期肾损害，

为实施早期干预措施提供帮助。 
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