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尿中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白检测在糖尿病患者

肾功能损伤早期诊断中的价值

刘　莉（湖南省益阳医学高等专科学校附属医院检验科　４１３０００）

　　【摘要】　目的　探讨尿中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白（ＮＧＡＬ）在糖尿病患者肾功能损伤早期诊断中的

价值。方法　选择在湖南省益阳医学高等专科学校附属医院住院治疗的患糖尿病并伴有早期肾功能损伤的患者

６６例为实验组，同期住院且排除慢性肾病、高血压病等影响肾功能疾病的单纯糖尿病患者６０例为对照组，分别测

定其尿ＮＧＡＬ、血清半胱氨酸蛋白酶抑制剂Ｃ（ＣｙｓＣ）、尿素氮（ＢＵＮ）及肌酐（Ｃｒ）水平，并进行对比分析。结果　实

验组尿ＮＧＡＬ水平明显高于对照组，差异具有统计学意义（犘＜０．０５），实验组血清ＣｙｓＣ、ＢＵＮ及Ｃｒ水平与对照

组比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　尿ＮＧＡＬ是检测糖尿病患者早期肾功能损伤的敏感指标之一。
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　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病重要的微血管并发症之一，是

糖尿病患者的重要死亡原因。在慢性肾功能衰竭主要病因中

位居第二位，对其早期诊断、早期干预价值很大，可阻止病情向

不可逆的临床蛋白尿阶段发展，甚至逆转病变进展，大大延长

患者的生存期，对提高患者生存质量和减轻医疗经济负担具有

重要意义［１］。因此，作者通过对ＤＮ患者尿中性粒细胞明胶酶

相关脂质运载蛋白（ＮＧＡＬ）水平的测定，旨在探讨其在反映早

期肾功能损伤方面的临床意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１０年２月至２０１２年２月在本院住院

治疗的患糖尿病并伴有早期肾功能损伤的患者６６例为实验

组，其中男３１例，女３５例，年龄３０～７６岁，平均（５２．０±１０．６）

岁；对照组为同期住院且排除慢性肾病、高血压等影响肾功能

疾病的单纯糖尿病患者共６０例，其中男３０例，女３０例，年龄３２

～７９岁，平均（５３．５±１１．０）岁。两组患者诊断均符合１９９８年世

界卫生组织颁布的糖尿病诊断标准［２］。两组患者在年龄、性别

等方面比较差异均无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　方法　收集所有受检者晨尿标本，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０

ｍｉｎ，取上清液５ｍＬ。同时抽取空腹静脉血３ｍＬ 于促凝管

中。当日测定尿ＮＧＡＬ及血清半胱氨酸蛋白酶抑制剂Ｃ（Ｃｙｓ

Ｃ）、血清尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（Ｃｒ）浓度。

１．３　仪器与试剂　检测仪器为日立７１８０全自动生化分析仪。

ＮＧＡＬ用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）测定，试剂盒购自美国

Ｒ＆ＤＳｙｓｔｅｍｓ公司，严格按照试剂盒说明书进行操作。ＣｙｓＣ

试剂盒由四川迈克科技有限公司提供，采用胶乳免疫透射比浊

法；ＢＵＮ、Ｃｒ试剂盒由深圳迈瑞生物医疗电子有限公司提供，

采用连续监测速率法。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析，各组数据

以狓±狊表示，组间比较用狋检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

由表１可知，实验组尿ＮＧＡＬ水平明显高于对照组，差异

具有统计学意义（犘＜０．０５），实验组血清ＣｙｓＣ、ＢＵＮ、Ｃｒ水

平与对照组比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

表１　两组患者肾功能标志物（狓±狊）

组别 狀
尿ＮＧＡＬ

（μｇ／Ｌ）

血ＣｙｓＣ

（ｍｇ／Ｌ）

血ＢＵＮ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

血Ｃｒ

（μｍｏｌ／Ｌ）

实验组 ６６ ９．８４±０．９２ ０．７３±０．３１ ６．１５±１．３０８２．２０±１０．６０

对照组 ６０ ７．１６±０．７０ ０．６５±０．２２ ５．７６±１．１０ ７９．５０±８．４０

狋 １８．２６２５ １．６５５４ １．８０８５ １．５７４１

犘 ＜０．０１ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５
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３　讨　　论

ＮＧＡＬ也称为脂质运载蛋白Ｚ，是脂质运载蛋白家族的一

个新成员，具有调节基质金属蛋白酶（ＭＭＰ９）性等功能，除中

性细胞外，ＮＧＡＬ还存在于人体其他正常或病理组内，如支气

管、胃、肾等脏器的上皮细胞内［３］。人类ＮＧＡＬ最初被确定相

对分子质量为２５×１０３，共价结合于中性粒细胞明胶酶，由中

性粒细胞及肾小管上皮细胞，在局部中毒、缺血、感染性肾脏损

害等多种病理条件下产生，肾小管上皮细胞、中性粒细胞、肺泡

巨噬细胞、支气管上皮黏液细胞等可少量分泌。ＮＧＡＬ是一

种新型铁载体蛋白质，主要配体是一种小的铁结合分子，参与

多种活动，如上皮细胞标志物Ｅ钙蛋白的表达，这种小分子由

细菌合成以获得铁，因此 ＮＧＡＬ通过耗尽铁能够发挥抑菌作

用［４］。

ＤＮ是糖尿病最严重的并发症之一，已成为糖尿病患者致

残致死的主要原因，其严重影响了糖尿病患者的生活质量，发

病率为２０％～４０％
［５］。目前急性肾功能损伤检测方法主要是

血ＢＵＮ、Ｃｒ等项目，但这些传统指标往往要在２４～７２ｈ后才

明显升高，不能较早地反映肾脏损伤；且由于肾功能的代偿性

强，ＢＵＮ、Ｃｒ容易受饮水、饮食减少、蛋白合成、分解代谢减退

以及血液容量不足等因素的影响。因此，寻找一种既准确又能

早期发现肾功能损伤的标志物尤为重要。近年来，陆续有新的

肾功能损伤生物标志物研究报道，其中 ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ是研究

的热点。ＣｙｓＣ是低分子蛋白质（相对分子质量为１３×１０
３），

可以自由地通过肾小球基底膜，在近曲小管几乎完全被吸收和

降解，其产量不受其他因素的影响，用于判断肾小球滤过率

（ＧＦＲ）减退的敏感性优于血 Ｃｒ。但是近年来的研究发现，

ＣｙｓＣ水平仅与收缩期心力衰竭 ＧＦＲ线性相关，而用于其他

原因影响ＧＦＲ评估中具有一定的局限性，因而ＮＧＡＬ逐渐受

到了人们的关注［６７］。

有报道表明，在急性期反应和肾小管损伤２ｈ后 ＮＧＡＬ

增加最明显［８］。肾功能衰竭时ＮＧＡＬ被迅速和大规模地诱导

并具有保护肾脏的活动，在肾小管损伤时，人血ＮＧＡＬ水平增

加了７～１６倍，人尿 ＮＧＡＬ水平可以增加到２５～１００倍
［９］。

本研究结果显示，实验组尿中 ＮＧＡＬ蛋白水平表达显著高于

对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；血清ＣｙｓＣ及ＢＵＮ、Ｃｒ

两组比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。提示ＮＧＡＬ可以早

期预测ＤＮ的发生，是比ＣｙｓＣ、ＢＵＮ、Ｃｒ更好的早期预测ＤＮ

发生的生物学指标。
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适宜行外科手术的骨转移瘤患者的福音。为尽量延长患者的

生命，还需结合其他治疗方法综合治疗。
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