
１　资料与方法

１．１　一般资料　分三组：（１）结核性胸腔积液、腹水组（结核性

组），４０例，男２０例，女２０例，年龄１７～８１岁，平均５１岁，来自

自贡市第三人民医院２００９年７月至２０１０年６月感染科住院

患者，根据相关诊断标准确诊为结核性胸、腹膜炎病例。（２）细

菌性胸腔积液、腹水组（细菌性组），４０例，男２４例，女１６例；

年龄２７～６２岁，平均４４．５岁，来自自贡市第三人民医院２００９

年７月至２０１０年６月呼吸内科住院患者，通过涂片和细菌培

养发现细菌。（３）无菌性胸腔积液、腹水组（无菌性组），４０例，

男２６例，女１４例；年龄３５～８１岁，平均４８．６岁，选自自贡市

第三人民医院同期内科患者，通过涂片和细菌培养未发现

细菌。

１．２　试剂与仪器　试剂盒由中德合资北京利德曼生物有限公

司提供；仪器为贝克曼库尔特公司的ＤＸＣ８００全自动生化分析

仪。冻干质控品由中德合资北京利德曼生物有限公司提供。

１．３　测定原理　腺苷在 ＡＤＡ作用下脱氨基形成黄苷，黄苷

在ＰＮＰ作用下生成次黄嘌呤，次黄嘌呤在ＸＯＤ作用下转化为

尿酸和过氧化氢（Ｈ２Ｏ２），Ｈ２Ｏ２ 与 ＥＨＳＰＴ和４ＡＡ在ＰＯＤ

作用下生成醌色物，５６０ｎｍ处测定其吸光度，吸光度变化率与

ＡＤＡ活性呈正比。ＡＤＡ活性用 Ｕ／Ｌ表示，即在最佳实验条

件下，ＡＤＡ每分钟催化１μｍｏｌ底物（腺苷）发生转变所需的酶

量为１个单位。用速率法监测吸光度升高的速率从而计算出

标本中ＡＤＡ的含量（Ｕ／Ｌ）。

１．４　统计学处理　统计学处理采用样本均数狋检验，采用

ＳＰＳＳ１０．０统计软件，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

３组患者胸腔积液、腹水 ＡＤＡ 水平分别为：细菌性组

ＡＤＡ值为（４９．６３±３６．５４）Ｕ／Ｌ，细菌性组为（７．８５±５．６６）Ｕ／

Ｌ，无菌性组为（６．９５±４．５３）Ｕ／Ｌ。细菌性组与无菌性组ＡＤＡ

值差异无统计学意义（犘＞０．０５），结核性胸、腹膜炎组ＡＤＡ值

明显高于细菌性组与无菌性组（犘＜０．０１）。

合并细菌性组和无菌性组为对照组，对照组 ＡＤＡ值为

（７．４０±５．６８）Ｕ／Ｌ，取总体 狓＋１．９６狊作参考值，结果为

（７．４０±１１．１３）Ｕ／Ｌ，以ＡＤＡ活性大于１８．５Ｕ／Ｌ为界值，本研

究测定胸腔积液、腹水 ＡＤＡ诊断结核的敏感性８０％，特异性

９０％。

３　讨　　论

ＡＤＡ主要分布于人体淋巴组织，急性肝炎、酒精性肝病、

慢性肝炎、肝硬化、肝细胞癌患者血清或血浆中 ＡＤＡ活性会

增高［３］。有文献报道结核性胸腔积液中 ＡＤＡ明显增高可辅

助诊断结核性胸膜炎［４］，结核性腹膜炎患者腹水 ＡＤＡ活性常

常增高［５］。本研究显示细菌性组与无菌性组 ＡＤＡ值差异无

统计学意义（犘＞０．０５），结核性组 ＡＤＡ值明显高于细菌性组

与无菌性组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。因此胸腔积液、

腹水ＡＤＡ含量测定可作为结核性胸腔积液、腹水和非结核性

胸腔积液、腹水鉴别诊断的一个重要指标。本研究测定胸、腹

水ＡＤＡ诊断结核的敏感性８０％，特异性９０％，因此要注意测

定胸、腹水ＡＤＡ活性鉴别诊断结核有一定的假阴性、假阳性

结果，临床医生诊断结核性胸、腹膜炎还需结合临床表现、影像

学检查等以准确诊断。
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·临床研究·

尿微量清蛋白与Ｎ乙酰βＤ氨基葡萄糖苷酶的联合检测

对高血压早期肾损伤的临床意义

沈一芳（浙江大学附属妇产科医院，杭州　３１００００）

　　【摘要】　目的　研究高血压早期肾损伤患者尿中的微量清蛋白（ｍＡｌｂ）水平和 Ｎ乙酰βＤ氨基葡萄糖苷酶

（ＮＡＧ）水平，探讨两者与高血压早期肾损伤的关系以及对高血压早期肾损伤治疗的临床意义。方法　选择２００８

年７月到２０１１年１２月收入宁波市第二医院的高血压患者１８０例；体检正常者１００例，并测定尿液 ｍＡｌｂ、ＮＡＧ含

量，结果以尿ｍＡｌｂ／Ｃｒ和尿ＮＡＧ／Ｃｒ表示，分析两者对高血压早期肾损伤的临床意义。结果　高血压组各项指标

均高于健康对照组各项指标，尿ＮＡＧ／Ｃｒ阳性率高于尿ｍＡｌｂ／Ｃｒ阳性率，尿ｍＡｌｂ／Ｃｒ、ＮＡＧ／Ｃｒ的联合检测阳性率

高于尿ｍＡｌｂ／Ｃｒ、ＮＡＧ／Ｃｒ单一检测的阳性率。结论　尿ｍＡｌｂ含量和ＮＡＧ含量与高血压早期肾损伤有重要相关

性，两者简便易测，为高血压早期肾损伤的重要临床检测指标。

【关键词】　高血压；　肾损伤；　尿微量白蛋白；　Ｎ乙酰βＤ氨基葡萄糖苷酶；　尿肌酐
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　　原发性高血压（ｅｓｓｅｎｔｉａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＥＨ）可造成良性小

动脉性肾硬化症［１］。如果错过早期阶段，肾损伤发展到不可逆

状态，终将发展为肾衰竭［２］。近年来尿微量清蛋白（ｍＡｌｂ）和

尿酶的检测已逐渐成为诊断肾脏早期损害的灵敏指标［３］。测

定尿 ｍＡｌｂ／肌 酐 （Ｃｒ）和 尿 Ｎ乙 酰βＤ氨 基 葡 萄 糖 苷 酶

（ＮＡＧ）／肌酐（Ｃｒ）可以代替２４ｈ的尿标本，解决２４ｈ尿标本
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收集和保存的困难，同时也克服随时尿测定时由于尿量多少造

成结果波动的影响。本文通过分析宁波第二医院收入并确诊

为原发性高血压的１８０例患者和１００例健康者的尿 ｍＡｌｂ／Ｃｒ

和尿ＮＡＧ／Ｃｒ的变化，统计两值在高血压早期肾损伤中的阳

性率，从而找出与高血压早期肾损伤的关联度较高，并能鉴别

诊断高血压早期肾损伤的临床检测指标。

１　资料与方法

１．１　一般资料　（１）高血压组：选择２００８年７月至２０１１年１２

月收入宁波市第二医院的按 ＷＨＯ高血压病诊断标准明确诊

断为原发性高血压的患者共１８０例，其中男１０８例，女７２例，

年龄４１～７０岁。根据患者尿常规检测有无蛋白尿将患者分为

有蛋白尿组和无蛋白尿组；又根据高血压的病程分为：ＥＨＡ组

（＜１０年）、ＥＨＢ组（１０～２０年）、ＥＨＣ组（＞２０年）。所有患者

在检查前２周未接受药物治疗，且排除并发原发性肾脏疾病、

糖尿病、肿瘤及结缔组织疾病者。（２）随机选择本院体检正常

的成年人，共１００例作为健康对照组，其中男６８例，女３２例，

年龄４０～６０岁。

１．２　试剂　尿蛋白测定试剂条：由深圳优利特生物技术有限

公司出品。Ｃｒ测定试剂：由宁波赛克生物科技有限公司出品；

其主要成分：肌酸（脱氢）酶、肌氨酸氧化酶、肌酐酶、过氧化物

酶、抗坏血酸氧化酶、ＴＯＰＳ。ＮＡＧ测定试剂：由新昌夸克生物

科技有限公司出品；其主要成分：ＮＡＧＯＤ、ＰＯＤ、ＨＫ、ＡＴＰ·

２Ｎａ、ＰＮＰＮＡＧ、２吗啉乙烷磺酸（ＭＥＳ）、ＢＣＭＡ。ｍＡｌｂ测定

试剂：由北京利德曼生化技术有限公司出品；其主要成分包括

试剂一：磷酸盐缓冲液、聚乙二醇６０００、ＮａＣｌ、表面活性剂，试

剂二：Ｔｒｉｓ缓冲液、羊抗人清蛋白多抗、稳定剂。

１．３　仪器　深圳优利特生物技术有限公司生产的 Ｕｒｉｔｒｓｅ

２００Ｂ自动尿液分析仪，美国 Ｂｅｃｋｍａｎ公司生产的 Ｂｅｃｋｍａｎ

ＣｏｕｌｔｅｒＤＸＣ８００型全自动生化分析仪。

１．４　方法

１．４．１　标本的收集　采集受检者晨尿约５ｍＬ，３５００ｒ／ｍｉｎ

离心５ｍｉｎ保留上清液待检。

１．４．２　尿常规检测　利用ｐＨ指示剂蛋白质误差法严格按照

仪器的标准操作程序对患病组和健康对照组的尿蛋白定性进

行测定。尿常规检测常用尿干化学分析仪，即试带法。尿蛋白

定性的测定采用ｐＨ指示剂蛋白质误差原理。在ｐＨ３．２的条

件下，酸碱指示剂（溴酚蓝）产生阴离子与带阳离子的蛋白质结

合生成复合物，引起指示剂进一步电离，当超越缓冲范围时，指

示剂发生颜色改变。颜色的深浅与蛋白质含量呈正比。酸碱

指示剂同时也是灵敏的蛋白显色剂，试带法可用于尿蛋白定性

或半定量。

１．４．３　尿ｍＡｌｂ的检测　利用免疫比浊法严格按照仪器的标

准操作程序对患病组和对照组的尿 ｍＡｌｂ含量进行测定。原

理：用纯化的抗人清蛋白抗体和人尿液中的清蛋白发生免疫反

应，引起抗原抗体复合物凝聚，致使浊度增加，在３４０ｎｍ波长

下进行透射比浊，浊度变化和所反映的清蛋白浓度于一定区间

内呈比例关系。

１．４．４　尿ＮＡＧ的检测　利用酶比色法严格按照仪器的标准

操作程序对高血压组和健康对照组的尿ＮＡＧ含量进行测定。

原理：在第一反应中用已糖激酶（ＨＫ）消去血清中内源性葡萄

糖的影响，在第二反应中 ＮＡＧ作用于基质Ｐ硝基苯酚Ｎ乙

酰βＤ氨基葡萄糖苷（ＰＮＰＮＡＧ），生成 Ｎ乙酰氨基葡萄糖。

此Ｎ乙酰氨基葡萄糖在Ｎ乙酰氨基葡萄糖氧化酶（ＮＡＧＯＤ）

的作用下生成Ｈ２Ｏ２。此Ｈ２Ｏ２ 在过氧化物酶（ＰＯＤ）的作用下

与高灵敏的发色剂双［３双（４氯酚）甲基４二甲氨苯基］胺

（ＢＣＭＡ）］反应，生成绿色色素。通过测定此色素可求得 ＮＡＧ

的活力。

１．４．５　尿Ｃｒ的检测　利用酶法严格按照仪器的标准操作程

序对患病组和对照组的尿Ｃｒ含量进行测定。原理：在第一步

反应中，用肌酸（脱氢）酶和肌氨酸氧化酶消除样品中的内源性

肌酸和肌氨酸的影响。在第二步反应中，样品中的Ｃｒ在酐酶

的作用下生成肌酸，再在肌酸（脱氢）酶和肌氨酸氧化酶的作用

下生成过氧化氢，过氧化氢在过氧化物酶的作用下生成醌系色

素，由此可测得Ｃｒ的含量。

１．５　统计学处理　运用统计学软件ＳＰＳＳ１６．０，所有参数均

采用狓±狊表示，并运用狋检验进行各组数值显著性比较，χ
２ 检

验进行百分率差异性比较。以 犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　各组中尿 ｍＡｌｂ水平和尿 ＮＡＧ水平的比较　对高血压

各组尿ｍＡｌｂ、尿ＮＡＧ检测结果见表１。

２．１．１　高血压组与健康对照组的比较　高血压组尿ｍＡｌｂ、尿

ＮＡＧ水平均明显高于健康对照组（犘＜０．０１）。

２．１．２　有蛋白尿组与无蛋白尿组的比较　高血压有蛋白尿组

尿ｍＡｌｂ、尿ＮＡＧ水平均明显高于无蛋白尿组（犘＜０．０１），提

示：尿ｍＡｌｂ、尿ＮＡＧ水平与高血压病情呈正相关。

２．１．３　ＥＨＡ 组、ＥＨＢ组、ＥＨＣ组与健康对照组的比较　

ＥＨＡ组、ＥＨＢ组、ＥＨＣ组尿 ｍＡｌｂ、尿 ＮＡＧ水平均明显高于

健康对照组，差异均有统计学意义（犘＜０．０１）；且 ＥＨＡ 组、

ＥＨＢ组、ＥＨＣ组患者两项指标水平依次呈上升趋势。提示：

尿ｍＡｌｂ、尿ＮＡＧ水平与高血压病情呈正相关。

表１　高血压病各组尿ｍＡｌｂ、ＮＡＧ检测结果（狓±狊）

组别 狀 ｍＡｌｂ／Ｃｒ（ｍｇ／ｍｍｏｌ） ＮＡＧ／Ｃｒ（Ｕ／ｍｍｏｌ）

高血压组 １８０ ４９．６２±４２．１８ １１．８９±７．３３

　有蛋白尿组 ７２ １０８．２４±４２．２６ ２１．６３±６．８９

　无蛋白尿组 １０８ ９．９１±３．７８ ４．８６±１．５７

　ＥＨＡ组 ５２ ６．５８±３．９２ ４．８３±０．８１

　ＥＨＢ组 ７９ ５５．６９±３１．３６ １２．７４±４．２０

　ＥＨＣ组 ４９ ８２．３０±３５．２１ １９．０３±６．４７

健康对照组 １００ ３．２５±１．２７ ２．７３±０．８９

２．２　无尿蛋白组尿 ｍＡｌｂ和尿 ＮＡＧ联合检测阳性结果的比

较　阳性判定标准：以尿 ｍＡｌｂ、尿ＮＡＧ定量检测超过正常上

限＋２ｓ，即尿 ｍＡｌｂ／Ｃｒ＞５．９８ｍｇ／ｍｍｏｌ、尿 ＮＡＧ／Ｃｒ＞４．６１

Ｕ／ｍｍｏｌ判为阳性。１０８例尿蛋白定性阴性患者中尿 ｍＡｌｂ、

ＮＡＧ阳性检测结果见表２。高血压患者中尿 ＮＡＧ阳性率高

于尿 ｍＡｌｂ阳性率，两项联合检测阳性率高于尿 ｍＡｌｂ／Ｃｒ、

ＮＡＧ／Ｃｒ单一检测的阳性率（犘＜０．０１）。

表２　无蛋白尿组尿ｍＡｌｂ、ＮＡＧ阳性检测结果［狀（％）］

组别 狀 ｍＡｌｂ／Ｃｒ阳性 ＮＡＧ／Ｃｒ阳性
ｍＡｌｂ／Ｃｒ和（或）

ＮＡＧ／Ｃｒ阳性

无蛋白尿组１０８ ６４（５９．３） ７０（６４．８） ８５（７８．７）

健康对照组１００ ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）

３　讨　　论

ｍＡｌｂ正常情况下尿中含量极微，健康人尿中有微量（＜
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２２．５ｍｇ／Ｌ）的Ａｌｂ排出
［４］。本文结果健康对照组与高血压各

组的尿ｍＡｌｂ水平均有明显差异，因此尿 ｍＡｌｂ测定时肾脏早

期损伤的重要标志。尿中ＮＡＧ主要来源于肾，特别是近曲小

管上皮细胞含有丰富的ＮＡＧ，当自身组织受损，特别是近曲小

管上皮细胞受损时，尿中 ＮＡＧ活性明显增高，且早于其他尿

酶，因此对肾小管损伤的早期诊断有较大价值［５］。Ｃｒ是一种

低分子含氮化合物［６］。尿Ｃｒ的排出量昼夜相对恒定，受感染

的因素较少，是校正尿量不同及个体差异的一个好方法［７］。即

尿Ｃｒ比值法，指的是用某一次尿（晨尿、随机尿、空腹尿、夜尿

等）测定某种成分，然后除以统一尿样的Ｃｒ含量，以其比值作

为该成分含量的参考指标［４］。

本研究高血压各组尿ｍＡｌｂ和尿ＮＡＧ水平明显高于健康

对照组，说明高血压患者伴有肾小球及肾小管的损伤。尿蛋白

定性阴性高血压患者的尿 ｍＡｌｂ、尿 ＮＡＧ明显高于 ＮＣ组，说

明高血压患者此时肾小球及肾小管已发生一些早期损害。

ＥＨＡ组、ＥＨＢ组、ＥＨＣ组尿 ｍＡｌｂ、尿 ＮＡＧ水平与健康对照

组相比均有明显差异，且三组患者两项指标依次升高，说明尿

ｍＡｌｂ和尿ＮＡＧ水平与高血压病程呈正相关。１０８例尿蛋白

定性阴性高血压患者中尿 ｍＡｌｂ阳性的有６４例（５９．３％），尿

ＮＡＧ阳性的有７０例（６４．８％），尿 ＮＡＧ阳性率高于尿 ｍＡｌｂ

阳性率，提示尿ＮＡＧ较尿 ｍＡｌｂ更敏感。尿ＮＡＧ与尿 ｍＡｌｂ

两者呈明显正相关。可能原因是肾小管损伤先于肾小球，但肾

小管的损伤较肾小球轻微。由于肾小动脉硬化引起缺血，肾小

球出于高灌注状态，肾小管血液供应来源于肾小球，故其对缺

血更为敏感易受损害。高血压患者尿ｍＡｌｂ和尿ＮＡＧ联合检

测的阳性率为７８．７％，明显高于尿 ｍＡｌｂ、尿 ＮＡＧ单一阳性

率，两者联合检测能提高检出率。因此，不能单以尿蛋白定性

作为筛选高血压肾损害的筛查指标，而应同时选做尿 ｍＡｌｂ、

尿ＮＡＧ等灵敏的指标联合检测，以减少高血压早期肾损伤的

漏诊。

本文研究结果发现，高血压患者的尿 ｍＡｌｂ和尿 ＮＡＧ水

平明显高于健康人，说明早期肾功能损伤在高血压患者中发生

率很高。随着高血压病程的延长，患者两项指标依次升高，说

明尿ｍＡｌｂ和尿ＮＡＧ水平与高血压病程呈正相关。尿蛋白定

性阴性高血压患者中尿 ＮＡＧ阳性率高于尿 ｍＡｌｂ阳性率，提

示尿ＮＡＧ较尿ｍＡｌｂ更敏感，且尿ＮＡＧ与尿ｍＡｌｂ两者呈明

显正相关。高血压患者尿ｍＡｌｂ和尿ＮＡＧ联合检测的阳性率

显著高于尿ｍＡｌｂ、尿ＮＡＧ单一阳性率，说明两者联合检测能

提高高血压早期肾损伤的检出率。

综上所述，由于高血压患者尿蛋白定性阴性与血尿素氮、

肌酐正常者并不排除肾脏病理损害的存在，并且肾活检是创伤

性检查不易被患者接受，所以尿 ｍＡｌｂ联合 ＮＡＧ检测对于高

血压肾脏早期损害有重要的临床意义，是早发现、早治疗、防止

肾损害进一步发展的重要指标。他们可为肾脏损伤程度的检

测及疗效观察提供可靠依据，减少高血压早期肾损害的漏诊；

有利于临床医生正确指导患者进行治疗，早期诊断，阻止高血

压肾病的发生、发展，提高高血压患者的生活质量。
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·临床研究·

乙型肝炎血清学少见模式与核酸定量分析

李冬梅，公　洁（甘肃省张掖市人民医院检验科　７３４０００）

　　【摘要】　目的　通过乙型肝炎（乙肝）血清学少见模式与核酸定量对比分析，了解少见模式中核酸复制情况，为

临床判断少见模式的传染性及采取有效的治疗方案提供科学依据。方法　分别采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）和

实时荧光定量进行血清学检测和乙肝核酸定量检测。结果　模式“１、３”所占比例最高，达７０．１９％，核酸载量对数

值７．８１±１．２２，传染性较强；ＨＢｓＡｇ、抗 ＨＢｓ同时阳性者占少见模式的１８．５％；ＨＢｅＡｇ、抗ＨＢｅ同时阳性占

４．６５％，核酸载量对数值８．３４±０．４４，是病毒复制最高的一组。结论　临床实验室检测到乙肝少见模式应引起重

视，及时与临床沟通，并结合 ＨＢＶＤＮＡ检测及临床资料，综合分析 ＨＢＶ复制、感染状况及产生少见模式的真正原

因，为临床的诊断和治疗提供可靠的依据。

【关键词】　乙型肝炎；　少见模式；　核酸定量
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　　人体感染乙型肝炎（乙肝）病毒后，血清中抗原、抗体的变

化有一定的规律性，而有些模式难以用乙肝病毒感染后血清学

指标规律性的改变来解释。少见模式的出现是多种因素造成

的，如果排除试剂、操作及其他干扰因素，根本原因是病毒变异

或人体免疫状态改变所引起。乙肝病毒的变异是在慢性感染

过程中为适应生存环境而自然发生的，特别是近几年抗乙肝药

物以及疫苗的广泛应用，使乙肝病毒的突变发生率明显增加，

使临床检测血清学指标的模式有所改变。而人体免疫状态的
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