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血清胱抑素Ｃ检测在肾脏疾病诊断中的应用

李锡敬１，许柳芹２（云南省保山市人民医院：１．检验科；２．重症医学科　６７８０００）

　　【摘要】　目的　探讨血清胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）和尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（Ｃｒ）联合测定在肾脏疾病的诊断价值。方法

采用全自动生化分析仪及特定蛋白分析仪分别检测２３５例肾脏疾病患者的ＢＵＮ、Ｃｒ和ＣｙｓＣ水平，并以１４５例健

康体检者作对照。结果　ＣｙｓＣ的增加与ＢＵＮ、Ｃｒ增加呈正相关，但ＣｙｓＣ出现更早、更敏感。结论　ＣｙｓＣ是肾小

球滤过率最理想的内源性标志物，与ＢＵＮ、Ｃｒ联合测定可为肾脏疾病患者提供更早、更重要的诊断和治疗依据。
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　　肾小球滤过率（ＧＦＲ）是评价肾小球滤过功能最客观的指

标，其标志物分为内源性和外源性［１］。外源性标志物检测方法

操作繁琐，且受年龄、性别和体表面积及检测时限的影响，而限

制了其在临床上的应用。传统内源性生化指标尿素氮

（ＢＵＮ）、肌酐（Ｃｒ）和内生肌酐清除率（Ｃｃｒ）等尽管应用较广，

但受机体内、外环境的影响，血中浓度水平不稳定，作为肾脏功

能评价标志物有一定的局限性。循环血液中胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）

几乎仅经肾小球滤过而被清除，是反映ＧＦＲ变化的理想的内

源性标志物［２］。作为ＧＦＲ的标志物，ＣｙｓＣ的敏感度和特异性

均优于Ｃｒ。本文选择２３５例患者血清标本进行血清 ＣｙｓＣ、

ＢＵＮ和Ｃｒ的测定，并结合其他资料确诊后，统计分析血清

ＣｙｓＣ和ＢＵＮ、Ｃｒ联合测定对肾脏疾病的诊断价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取本院２０１０年１月至２０１１年１２月肾病

内科住院患者２３５例，其中男１２７例，女１０８例，年龄１４～８２

岁，平均４８岁，其中慢性肾炎４９例，肾小球肾炎３７例，肾病综

合征５４例，糖尿病肾病３２例，尿毒症６３例。在这２３５例肾病

患者中：将８４例５０ｍＬ／ｍｉｎ＜Ｃｃｒ＜８０ｍＬ／ｍｉｎ的患者分为Ａ

组；将５６例３０ｍＬ／ｍｉｎ＜Ｃｃｒ≤５０ｍＬ／ｍｉｎ的患者分为Ｂ组；

将９５例Ｃｃｒ＜３０ｍＬ／ｍｉｎ的重症肾病患者分为Ｃ组。健康对

照组１４５例，其中男７８例，女６７例，年龄２５～６０岁，平均４２．５

岁，均为同期来本院健康体检者，经确认无肾脏疾病史及其他

慢性病史。

１．２　仪器与试剂　采用西门子ＤｉｍｅｎｓｉｏｎＲＸＬＭａｘ全自动

生化分析仪检测血清ＢＵＮ和Ｃｒ，试剂和校准品均由该公司生

产，质控品由朗道公司提供，各种试剂均在有效期内，质控在

控。采用西门子ＤＡＤＥＢＥＨＲＩＮＧＢＮＰｒｏＳｐｅｃ特定蛋白分析

仪检测 ＣｙｓＣ，试剂、校准品、质控品均为该公司生产的配套

产品。

１．３　方法　清晨空腹采集静脉血约３ｍＬ于真空干燥管中，

分离血清后于规定时间内检测。

１．４　异常结果判断　各项指标的异常结果标准为：血清Ｃｒ大

于１３３．００μｍｏｌ／Ｌ；ＢＵＮ 大 于 ７．１０ ｍｍｏｌ／Ｌ；ＣｙｓＣ 大 于

１．０３ｍｇ／Ｌ。

１．５　统计学处理　所有数据来源于本科室生化报告分析系统

和医院信息管理系统。采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据处理，计

数资料以狓±狊表示，统计分析采用狋检验。

２　结　　果

从表１中可以看出，肾脏轻度损伤 Ａ组患者，５０ｍＬ／ｍｉｎ

＜Ｃｃｒ＜８０ｍＬ／ｍｉｎ时，只有ＣｙｓＣ出现明显变化，虽然血清

ＢＵＮ、Ｃｒ与健康对照组相比已出现升高趋势，但很多病例检测

结果仍在正常参考值范围内；Ｂ组患者３０ｍＬ／ｍｉｎ＜Ｃｃｒ≤５０

ｍＬ／ｍｉｎ时，血清ＢＵＮ、Ｃｒ、ＣｙｓＣ都有不同程度升高，但ＣｙｓＣ

升高更为显著；Ｃ组患者Ｃｃｒ＜３０ｍＬ／ｍｉｎ时，ＢＵＮ、Ｃｒ、ＣｙｓＣ

三者才均为显著升高。

表１　各组肾功能标志物检测结果（狓±狊）

组别 狀 ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＣｙｓＣ（ｍｇ／Ｌ）

健康对照组 １４５ ４．９４±１．７４ ７８．４２±２０．２４ ０．７３±０．１８２

Ａ组 ８４ ５．７１±１．９３ １０８．３２±３２．９１ １．２８±０．２９

Ｂ组 ５６ １３．３４±５．２４ ２０３．８５±５３．６１ ２．２６±０．５７

Ｃ组 ９５ ３３．７４±１６．３５５６４．６４±２２５．７１ ３．４１±１．０３

３　讨　　论

ＣｙｓＣ亦称半胱氨酸蛋白酶抑制剂Ｃ，是一种由１２０个氨

基酸组成，相对分子质量为１３×１０３ 的低相对分子质量、碱性

非糖化蛋白质，位于人类第２０号染色体
［３］。ＢＵＮ首先被作为

肾功能的评价指标，但在临床应用中存在一定的缺陷，因为

ＧＦＲ减少到正常值的４０％以前，ＢＵＮ浓度升高缓慢，并且其

血清浓度与外源性（蛋白质摄入量）和内源性（感染、肾上腺皮

质激素的应用、胃肠出血等）尿素负荷的大小有关；更重要的是

肾小管对ＢＵＮ有明显的被动重吸收，因此ＢＵＮ不符合ＧＦＲ

内源性标志物要求。Ｃｒ基本符合内源性ＧＦＲ标志物的要求，

但只有当ＧＦＲ下降接近一半时，Ｃｒ才有明显的变化，且其血

清含量受性别、饮食、肌肉量等因素的影响。现已研究证实

ＣｙｓＣ血清浓度与肾功能损害程度高度相关，能够准确反映人

体ＧＦＲ的变化。临床专家通过研究血中β２微球蛋白、视黄醇

结合蛋白、ＣｙｓＣ浓度与ＧＦＲ的相关性，发现ＣｙｓＣ血清浓度与

ＧＦＲ的相关性最好，认为ＣｙｓＣ是低相对分子质量蛋白质中与

ＧＦＲ最相关的内源性标志物。因其基因属于“看家基因”，Ｃｙ

ｓＣ蛋白具有产生率及释放入血速率恒定，能自由通过肾小球

滤过，在近曲小管全部重吸收并迅速代谢分解，不与其他蛋白

形成复合物等特点。其血清浓度变化不受炎性、感染、肿瘤及

肝功能等因素的影响，与性别、饮食、体表面积、肌肉量无关，是

一种反映ＧＦＲ变化的理想的内源性标志物
［４］。当肾小球出现

轻微损伤时，血中ＣｙｓＣ浓度即可升高，并随着病情的加重而

逐渐升高，所以ＣｙｓＣ被公认是反映早期肾损伤的敏感标志物

之一［５］。

临床专家通过比较早期糖尿病患者血清ＣｙｓＣ、Ｃｒ及内生

肌酐清除率与ＧＦＲ的相关性，发现ＣｙｓＣ与ＧＦＲ具有更好的

相关性，同时犚犗犆评价也表明ＣｙｓＣ的灵敏度和特异性均高

于Ｃｒ及Ｃｃｒ，ＣｙｓＣ可作为糖尿病肾损害的早期诊断准确可靠

的临床检验指标。高血压是通过引起良性小动脉肾硬化而导

致高血压慢性肾功能损害，临床研究表明在良性小动脉肾硬化

出现临床症状之前，常规血液及尿液检查都还正常时，ＣｙｓＣ血
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清浓度即出现异常，表明ＧＦＲ已经改变，慢性肾损害已发生。

本实验也表明，在对早期肾损伤患者的ＧＦＲ评估中，血清Ｃｙ

ｓＣ能检测出血清ＢＵＮ、Ｃｒ无法检测到的盲区，为临床早期诊

断ＧＦＲ受损提供实验室依据，在对中、晚期肾损伤患者的评估

中血清ＣｙｓＣ同样具有很高的敏感度和特异性
［６］。以前由于

方法学问题，血清ＣｙｓＣ测定指标未得到临床普遍应用。现在

测定ＣｙｓＣ主要是用胶乳颗粒增强免疫比浊法，此方法为均相

测定，测定时间短，适用于自动化分析仪测定，检测血清ＣｙｓＣ

已不存在困难。因此，各级实验室应尽量将血清ＣｙｓＣ的检测

开展起来，有条件的医院应将其纳入肾功能常规检查，使其在

为临床早期诊断ＧＦＲ受损上体现其应有的应用价值。
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糖尿病肾病患者转化生长因子β１与同型半胱氨酸水平的

变化及临床意义

李广秋１，袁建喜２（１．山东省菏泽市市立医院检验科　２７４０００；２．山东省曹县中医院内科　２７４４００）

　　【摘要】　目的　探讨糖尿病肾病患者血清中转化生长因子（ＴＧＦβ１）与血浆同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平变化的临

床意义。方法 用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）测定健康对照组、糖尿病无肾病组、糖尿病肾病组血清ＴＧＦβ１、血浆

Ｈｃｙ水平，同时测定其２４ｈ尿蛋白含量。结果　健康对照组、糖尿病无肾病组、糖尿病肾病组血清ＴＧＦβ１及血浆

Ｈｃｙ水平在各组间递增，无肾病组的尿蛋白含量与健康对照组差异无统计学意义（犘＞０．０５），但其血ＴＧＦβ１及血

浆 Ｈｃｙ高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；糖尿病肾病组尿蛋白含量、血清ＴＧＦβ１及血浆 Ｈｃｙ均明

显高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），与糖尿病无肾病组比较，亦明显升高，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。结论　血清ＴＧＦβ１、血浆 Ｈｃｙ在糖尿病肾病的发生发展过程中起重要作用，是诊断糖尿病灵敏、可靠的实

验室指标。
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　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病（ＤＭ）的一种严重慢性并发症，

也是ＤＭ的主要致死原因之一，故早期诊断对ＤＭ 的防治和

预后具有重要意义。目前肾病的实验室诊断多以微量尿蛋白、

肌酐等作为主要诊断指标，但仅检测它们难以发现肾脏的早期

损害。作者通过检测血清转化生长因子（ＴＧＦ）β１、血浆同型

半胱氨酸（Ｈｃｙ）以及尿蛋白的含量，观察其水平变化，以便早

期发现肾脏损害，进而有助于检出早期ＤＮ，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１１年来本院做健康体检者１２０名为

健康对照组，其中男８１例，女３９例，平均年龄（５８．３±１０．６）

岁，均无心、肝、肾、高血压病、糖尿病等疾病。同期来本院就诊

或住院确诊为糖尿病患者１７０例为糖尿病组，其中男１０１例，

女６９例，平均年龄（５５．１±１２．６）岁，均无心脑血管疾病、肝脏

及其他泌尿系统疾病，无近期服用肾毒性药物史。全部病例符

合世界卫生组织（ＷＨＯ）对ＤＭ 的诊断标准
［１］。根据ＤＭ 患

者尿白蛋白排泄率（ＵＡＥＲ）将其分为两组，Ａ组 ＵＡＥＲ＜３０

μｇ／２４ｈ尿，为糖尿病无肾病组（８８例）。Ｂ组 ＵＡＥＲ＞３０μｇ／

２４ｈ尿，为糖尿病肾病组（８２例）。

１．２　研究方法　所有患者于晨起空腹抽取静脉血２ｍＬ，按试

剂盒要求分离血清，置于－３０℃冰箱保存待测。抽血后开始

留２４ｈ尿，准确记录排尿量，标本搅匀检验。采用酶联免疫吸

附试验（ＥＬＩＳＡ）测定２４ｈ尿蛋白含量，７２１分光分度仪，ＴＧＦ

β１、血浆Ｈｃｙ测定也采用ＥＬＩＳＡ，按血浆Ｈｃｙ测定试剂盒说明

书步骤操作。

１．３　统计学处理　全部数据均采用狓±狊表示，采用狋检验进

行对比分析，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

各组血清ＴＧＦβ１、血浆 Ｈｃｙ及尿蛋白测定结果　见表１。

表１　各组ＴＧＦβ１、Ｈｃｙ、尿蛋白检测结果（狓±狊）

组别 狀
尿蛋白

（ｇ／２４ｈ尿）

ＴＧＦβ１

（ｎｇ／ｍＬ）

Ｈｃｙ

（μｍｏｌ／Ｌ）

健康对照组１２０ ０．０７±０．０１ １３０．７５±３２．８６ １０．１３±６．１８

Ａ组 ８８ ０．０６±０．０２ｃ １４６．０１±２０．８９ａ １４．１３±６．０９ａ

Ｂ组 ８２ ３．２６±１．３９ｂｄ １７０．２８±１９．１１ｂｄ １８．８２±１０．０８ｂｄ

　　注：与健康对照组比较，ａ犘＜０．０５，ｂ犘＜０．０１，ｃ犘＞０．０５；与Ａ组比

较，ｄ犘＜０．０５。

３　讨　　论

研究表明，ＤＭ患者并发ＤＮ的病死率为未并发肾病的３０

倍，一旦发生临床ＤＮ，则缺乏有效方法制止其发展，故早期诊

断对ＤＮ的防治和预后极为重要。ＤＮ确切的发病机制至今

尚未完全明了，既往认为ＤＮ的发病是在高血糖状态下，肾内

糖代谢紊乱与血流动力学因素共同参与的结果。但临床研究

表明，严格控制血糖和血压，仅对部分ＤＮ有一定的延缓作用，

绝大部分患者病情仍缓慢进展而成为终末期肾功能衰竭。近
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