
４．１７％，经过统计学比较冠心病组高 Ｈｃｙ血症发生率明显高

于健康对照组，差异具有统计学意义（犘＜０．０５），与上述研究

结果基本一致。另外，有关研究表明血清 Ｈｃｙ与冠心病动脉

病变严重程度有一定关系［６］。本研究检测的１２０例冠心病患

者中，陈旧性心肌梗死组 Ｈｃｙ明显高于不稳定型心绞痛组（犘

＜０．０５），不稳定型心绞痛组明显高于稳定型心绞痛组（犘＜

０．０５），陈旧性心肌梗死组高 Ｈｃｙ血症发生率明显高于不稳定

型心绞痛组（犘＜０．０５），不稳定型心绞痛组高 Ｈｃｙ血症发生率

明显高于稳定型心绞痛组（犘＜０．０５），表明冠心病各型之间

Ｈｃｙ水平及高 Ｈｃｙ血症发生率有明显差异，且血清 Ｈｃｙ水平

和高 Ｈｃｙ血症发生率随冠心病的加重而升高，更说明 Ｈｃｙ水

平与冠心病严重程度的相关性。Ｈｃｙ导致冠心病的机制可能

有以下几个方面：（１）损伤血管内皮，内皮功能损伤易发生血管

收缩和血栓形成。（２）Ｈｃｙ通过促进血小板的激活，增强凝血

功能，从而增加血小板的聚集性和黏附性，使血栓容易发生。

（３）促进血管平滑肌细胞增殖。通过细胞毒作用，诱导内皮细

胞功能障碍及刺激低密度脂蛋白氧化等多种途径损伤血管内

皮细胞同时刺激血管平滑肌细胞生长，所导致的损伤阻塞血流

通路。Ｈｃｙ水平升高增加冠状动脉粥样硬化、脑血管疾病、血

栓形成的危险性。

综上所述，Ｈｃｙ与冠心病关系密切，高 Ｈｃｙ血症是冠心病

的独立危险性因素，是冠心病的一个强预报因子。测定血清

Ｈｃｙ水平在冠心病的预防、诊断治疗中有重要意义。因此动态

检测血清 Ｈｃｙ水平，可观察动脉硬化的病情变化，当 Ｈｃｙ＞

１５．３μｍｏｌ／Ｌ时会引起冠心病
［７８］。Ｈｃｙ在临床上应用主要是

作为心血管疾病，尤其是冠状动脉硬化和心肌梗死的危险指

标，其浓度的升高与疾病的危险性呈正比。另外根据 Ｈｃｙ的

代谢特点，维生素Ｂ１２、叶酸缺乏也与 Ｈｃｙ水平关系密切，利用

维生素Ｂ１２、叶酸的治疗对 Ｈｃｙ的浓度下降有一定作用，这些

因素与冠心病的关系有待进一步研究。对于冠心病伴有高

Ｈｃｙ血症患者应积极干预，降低血清 Ｈｃｙ水平，更有效地预防

心肌梗死的发生，降低冠心病发病率和病死率。因此，检测

Ｈｃｙ对冠心病的预防、诊断及治疗有重要的临床价值。但是，

由于目前对 Ｈｃｙ致病的机制认识仍很肤浅，所以，现实要求进

一步研究 Ｈｃｙ的致病机制，才能真正对 Ｈｃｙ造成的心脑血管

疾病的发病进行有效的预测、诊断、治疗和预防。

目前冠状动脉造影检查是诊断冠心病的肯定方法，但其操

作繁琐，费用昂贵不适宜基层。而循环酶法检测 Ｈｃｙ操作简

便、出结果快、经济适用，且对冠心病的诊断有较高的灵敏度和

特异性。本研究认为 Ｈｃｙ的检测快速、准确，可作为临床对冠

心病诊断治疗及预防的辅助手段，适宜推广。
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·临床研究·

血清ＮＯ在肾脏不同部位病变中表达的作用评估

蒋　维
１，李淑莲２，沈建江１（１．江苏省中医院检验科，南京　２１００２９；２．江苏省南京市

建邺区滨湖社区卫生服务中心检验科　２１００３６）

　　【摘要】　目的　探索血清ＮＯ在肾脏不同部位病变中的作用机制及表达特征。方法　经尿蛋白电泳区分肾脏

病变部位，分别检测血清ＮＯ，并进行统计学处理分析。结果　血清 ＮＯ检测水平分别为无肾脏疾病对照（６１．６±

３７．３）μｍｏｌ／Ｌ、肾小管病变（１７０．７５±１０１．８９）μｍｏｌ／Ｌ、肾小球病变（２０３．２５±１１３．７５）μｍｏｌ／Ｌ、混合性病变（１８５．９５±

１２７．９１）μｍｏｌ／Ｌ、微量清蛋白之早期肾病变（１５９．２７±８１．３２）μｍｏｌ／Ｌ，其中无肾脏疾病对照与各肾病组间差异有统

计学意义（犘＜０．０５），而各肾病组间差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　在肾脏不同部位病变时，血清 ＮＯ均有

显著增加，特别是对微量清蛋白尿患者的改变，起到传达早期肾脏病变信息的重要作用。

【关键词】　一氧化氮；　肾小管疾病；　肾小球疾病；　微量清蛋白尿

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１２．１９．０３６ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１２）１９２４６７０２

　　１９９８年美国的３位药理学家因发现一氧化氮（ｎｉｔｒｉｃｏｘ

ｉｄｅ，ＮＯ）的信号分子作用荣获诺贝尔生理学或医学奖，引起全

球生命科学领域对ＮＯ生物学效应及其作用机制的高度关注。

ＮＯ是一种结构简单的无机分子，在生物体内具有生物学活

性，参与调控多个系统的生理病理过程，是重要的信使分子和

神经递质。ＮＯ与肾脏关系密切，在肾脏功能调节和细胞防御

及损伤的病理过程中起着重要作用［１］。本研究检测肾脏不同

部位病变患者的血清ＮＯ，探讨ＮＯ含量变化在肾脏不同部位

·７６４２·检验医学与临床２０１２年１０月第９卷第１９期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．９，Ｎｏ．１９



病变中的作用机制及其表达特征。

１　资料与方法

１．１　一般资料　无肾脏疾病无尿蛋白对照３０例均为本院健

康体检者，其中男１５例，年龄２１～８４岁；女１５例，年龄１８～７８

岁。蛋白尿组病例均为本院２０１０年３～１０月的住院患者，经

电泳分类后的管性尿蛋白１４例，其中男９例，女５例，年龄

２６～８１岁；球性尿蛋白２０例，其中男１１例，女９例，年龄２１～

８６岁；混合性尿蛋白６３例，其中男３８例，女２５例，年龄１５～８１

岁；早期肾小球病变单纯清蛋白尿１４例，其中男８例，女６例，

年龄１８～７９岁。分别收集空腹血清备用。

１．２　试剂与方法　法国ＳｅｂｉａＨｙｄｒａｓｙｓ全自动凝胶电泳仪及

配套试剂，按相对分子质量大小进行尿蛋白电泳分析，确认肾

脏损伤部位［２３］。血清ＮＯ检测，取清晨空腹静脉血２．０ｍＬ，

南京建成生物工程研究所试剂盒，硝酸还原酶法，比色用日本

岛津紫外可见分光光度计 ＵＶ２４０１ＰＣ，按显色深浅测定浓度

变化。

１．３　统计学分析　采用ＳＰＰＳ１４．０统计软件处理，所得数据

以狓±狊表示，组间比较用方差分析和独立样本的狋检验，检验

水准α＝０．０５，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

无肾脏疾病对照３０例，血清ＮＯ（６１．６±３７．３）μｍｏｌ／Ｌ，其

中男性为（５０．４±２９．２）μｍｏｌ／Ｌ，女性为（７２．９±４１．９）μｍｏｌ／Ｌ，

男女间均值差异无统计学意义（犘＞０．０５）。肾小管病变患者

血清ＮＯ均值为（１７０．７５±１０１．８９）μｍｏｌ／Ｌ，肾小球病变患者

血清ＮＯ为（２０３．２５±１１３．７５）μｍｏｌ／Ｌ，混合性肾单位病变患

者血清 ＮＯ为（１８５．９５±１２７．９１）μｍｏｌ／Ｌ，早期肾小球病变患

者血清ＮＯ为（１５９．２７±８１．３２）μｍｏｌ／Ｌ。４种肾脏疾病之间差

异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。无肾脏疾病对照与４个类

型的肾病变患者之间血清ＮＯ差异均有统计学意（犘＜０．０５）。

３　讨　　论

ＮＯ是内皮细胞舒血管因子的主要化学形式，是一种简单

的小分子无机物，虽然不带电荷，但含有一个未配对的电子，类

似自由基，具有很强的化学活性。内源性ＮＯ由一氧化氮合酶

催化左旋精氨酸（Ｌａｒｇ）末端两个等价胍基中的一个氮原子氧

化而成。活性ＮＯ是无色水溶性气体，在有氧的情况下，可与

Ｏ２ 快速反应生成ＮＯ２，继而转变为亚硝酸根（ＮＯ
－２）和硝酸根

（ＮＯ－３）。ＮＯ的半衰期极短仅３～５ｓ，但具有良好的亲脂性，

能穿过细胞膜，直接作用于靶分子，通过激活可溶性鸟苷酸活

化酶，升高环磷酸鸟苷（ｃＧＭＰ）水平，发挥生理作用，是重要的

信使和神经递质。

ＮＯ在肾脏具有双相作用，正常生理状态下，ＮＯ可调节肾

小球毛细血管压和管球反馈，调节肾小球滤过率（ＧＦＲ）；控制

肾乳头部血流量，改变肾血流动力学水平；调节肾素分泌和内

皮素１生成，调节入球动脉、系膜细胞、球后直小血管的功能，

对抗缩血管物质的作用；直接作用于肾集合小管，调节水钠代

谢；增加对盐加压效应的敏感性，促进尿钠排泄和维持血压稳

定；发挥抗血小板凝集、抗白细胞附壁作用，维持肾脏结构和功

能的稳定［４］。病理状态下，巨噬细胞释放的细胞因子通过自分

泌和旁分泌机制诱导过量一氧化氮合酶生成，使 ＮＯ含量升

高，参与巨噬细胞的炎性反应；ＮＯ作为免疫介质介导系膜细

胞溶解，引起肾小球损伤及肾小球硬化［５］；由于ＮＯ过量增加，

可引起病理性血管扩张和组织损伤。已有报道，在增殖性肾

炎、实验性肾毒性肾炎、原位性免疫复合物性肾炎等肾脏疾病

中都有大量ＮＯ产生
［６］，在本实验中各肾脏病变组血清ＮＯ均

有显著升高。

肾脏疾病血清ＮＯ浓度升高与一氧化氮合酶密切相关
［７］，

一氧化氮合酶是ＮＯ合成的限速酶，在肾脏分布广泛，在肾小

球前、后血管（弓形、小叶间、出入球小动脉），肾小球内皮细胞、

上皮细胞、系膜细胞，近端小管曲部、直部，亨利氏袢内髓粗段，

远曲小管，集合管皮质部、外髓部、内髓终末，髓质和间质细胞、

肾乳头上皮细胞等部位均有表达，当Ｔ细胞功能紊乱、细胞因

子产生增多等因素刺激，使肾小球上皮细胞、系膜细胞、血管内

皮细胞以及肾小球旁器等部位一氧化氮合酶活性增加，加速合

成ＮＯ。另外，肾内炎症细胞，尤其是巨噬细胞也是 ＮＯ的重

要来源。中性粒细胞、淋巴细胞、血小板、浆细胞也可能产生

ＮＯ
［８］。本组不同部位肾脏病变均显示 ＮＯ含量增加，且各组

间差异均无统计学意义，可能与一氧化氮合酶在肾脏分布广泛

有关。

同时，本研究无肾病对照组ＮＯ含量与４个肾病组比较均

有明显差异，提示ＮＯ在肾脏病理变化中较为敏感和易检测，

特别是单纯清蛋白尿患者ＮＯ明显升高，使早期肾脏病变的信

号传递成为现实。

综上所述，ＮＯ与肾脏生理病理过程关系密切，在肾脏不

同部位病变时均有明显增加，特别是在肾脏早期病变时的升

高，为临床诊断提供了重要信息。

参考文献

［１］ＰａｔｚａｋＡ，ＬａｉＥ，ＰｅｒｓｓｏｎＰＢ，ｅｔａｌ．ＡｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎⅡｎｉｔｒｉｃ

ｏｘｉｄｅｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｉｎｇｌｏｍｅｒｕｌａｒａｒｔｅｒｉｏｌｅｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐ

ＰｈａｒｍａｃｏｌＰｈｙｓｉｏｌ，２００５，３２（５／６）：４１０４１４．

［２］ 姜傥．肾脏疾病临床诊治中的尿液分析问题［Ｊ］．中华检

验医学杂志，２００５，２８（４）：３４０３４３．

［３］ 沈霞，张海华，汪萍，等．非浓缩尿蛋白电泳的临床应用

［Ｊ］．中华检验医学杂志，２００１，２４（５）：２６６２６８．

［４］ 刘宏，金锡御，吴雄飞．一氧化氮在急性缺血性肾衰中作

用的实验研究［Ｊ］．中华泌尿外科杂志，１９９６，１７（６）：３４９

３５２．

［５］ ＮａｒｉｔａＩ，ＢｏｒｄｅｒＷＡ，ＫｅｔｔｅｌｅｒＭ，ｅｔａｌ．Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｍｅｄｉ

ａｔｅｓｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃｉｎｊｕｒｙｔｏｋｉｄｅｎｙｍｅｓａｎｇｉｕｍｉｎｅｘｐｅｒ

ｉｍｅｍｔａｌｇｌｏｍｅｒｕｌｏｎｒｐｈｒｉｔｉｓ［Ｊ］．ＬａｂＩｎｖｅｓｔ，１９９５，７２（１）：

１７２４．

［６］ＬｉａｎｏｓＥＡ，ＧｕｇｌｉｅｌｍｉＫ，ＳｈａｒｍａＭ，ｅｔａｌ．Ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙｉｎ

ｔｅｒａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｉｎｄｕｃｉｂｌｅｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅａｎｄｅｉ

ｃｏｓａｎｏｉｄｓｉｎｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｉｍｍｕｍｅｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．ＫｉｄｎｅｙＩｎｔ，

１９９８，５３（３）：６４５６５３．

［７］ＰｆｅｉｌｓｃｈｉｆｔｅｒＪ，ＲｏｂＰ，ＭｕｌｓｃｈＡＦ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１ｂｅｔａ

ａｎｄｔｕｍｏｕｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒａｌｐｈａｉｎｄｕｃｅａｍａｃｒｏｐｈａｇｅ

ｔｙｐｅｏｆｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅｉｎｒａｔｒｅｎａｌｍｅｓａｎｇｉａｌｃｅｌｌｓ

［Ｊ］．ＥｕｒＪＢｉｏｃｈｅｍ，１９９２，２０３（１２）：２５１２５５．

［８］ 胡明昌，于宝生．一氧化氮在肾脏病中的作用［Ｊ］．中华肾

脏病杂志，１９９６，１２（２）：１２１１２３．

（收稿日期：２０１２０３０３）

·８６４２· 检验医学与临床２０１２年１０月第９卷第１９期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．９，Ｎｏ．１９




