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联合检测慢性肾功能衰竭患者血清肝纤维化指标及ＣｙｓＣ
水平的临床应用

欧阳伟，彭　益△（湖南省衡阳市第一人民医院核医学科　４２１００２）

　　【摘要】　目的　探讨联合检测血清肝纤维化指标与血清胱抑素（ＣｙｓＣ）在慢性肾功能衰竭（ＣＲＦ）患者中的临

床应用价值。方法　ＣＲＦ组５５例，健康对照组３２例，采用放射免疫分析法检测血清透明质酸（ＨＡ）、Ⅲ型前胶原

（ＰＣⅢ）、Ⅳ型胶原（ＣⅣ）层黏连蛋白（ＬＮ）水平，同时采用全自动生化仪检测血清ＣｙｓＣ、尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐

（Ｃｒ）。结果　ＣＲＦ组患者 ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ、ＬＮ分别为（３１６．４７±４８．６９）、（２５８．４２±４９．７４）、（１１０．７９±２２．４５）、

（１４２．１１±２８．１６）ｎｇ／ｍＬ，血清ＣｙｓＣ为（３．８３±１．２８）ｎｇ／ｍＬ。健康对照组 ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ、ＬＮ水平则分别为

（８５．４３±２０．６８）、（７６．５２±４０．１２）、（６２．２８±１８．７２）和（１０６．０８±２７．１３）ｎｇ／ｍＬ，血清ＣｙｓＣ为（０．８６±０．１８）ｍｇ／

ｍＬ，除ＬＮ外，其他指标ＣＲＦ组明显高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　联合检测血清肝纤维

化指标及血清ＣｙｓＣ比单项检测对于ＣＲＦ患者的早期诊断及疗效观察更有临床意义。
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　　慢性肾功能衰竭（ＣＲＦ）是由于各种致病因子作用于机体

导致大量细胞外基质（ＥＣＭ）合成与积聚，从而造成肾小球硬

化和间质纤维化，影响了肾小球滤过率（ＧＦＲ）。外源性物质的

清除率，如菊粉清除率一直被认为是反映ＧＦＲ的“金标准”，但

检测步骤繁琐，测定较难，且易受性别、年龄和体表面积等诸多

因素的影响，尤其不能满足对危急患者的即刻检测，使其应用

受到了限制［１］。透明质酸（ＨＡ）、Ⅲ型前胶原（ＰＣⅢ）、Ⅳ型胶

原（ＣⅣ）、层黏连蛋白（ＬＮ）均是ＥＣＭ的主要组成成分。本文

采用放射免疫分析法检测上述指标在ＣＲＦ患者血清中的水

平，采用免疫比浊法测定血清胱抑素（ＣｙｓＣ）水平，探讨联合检

测的临床应用价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　ＣＲＦ组５５例，男２５例，女３０例，年龄２４～

７２岁，平均４６岁，均为本院２０１１年１０月至２０１２年９月肾内

科的住院患者，入院后均已经确诊慢性肾脏病，ＣＲＦ按《内科

学（第６版）》的标准进行诊断，其中慢性肾小球肾炎２８例，高

血压肾病１２例，糖尿病肾病１０例，多囊肾３例，慢性梗阻性肾

病２例，所有患者均排除肝炎、肝硬化、肿瘤，无肺部感染、心肌

纤维化及肺间质纤维化。健康对照组为３２例，均体检健康者，

男１８例，女１４例，年龄２３～４８岁，平均３８岁。

１．２　方法

１．２．１　标本采集　空腹采静脉血５．０ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心

５～８ｍｉｎ，分离血清备用。

１．２．２　ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ、ＬＮ测定　采用放射免疫分析法。

试剂由北京北方生物技术研究所提供，仪器系安徽中科中佳科

学仪器有限公司ＧＣ９１１γ放射免疫计数器分析仪，各项质控指

标均符合相关标准，严格按试剂盒说明书操作。

１．２．３　血清ＣｙｓＣ测定　采用免疫比浊法测定，试剂由北京

九强生物技术股份有限公司提供，仪器为罗氏Ｐ８００全自动生

化分析仪。尿素氮（ＢＵＮ）采用酶耦联法测定，肌酐（Ｃｒ）采用

苦味酸法测定，试剂均由罗氏诊断产品（上海）有限公司提供，

仪器为罗氏Ｐ８００全自动生化分析仪。

１．３　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１６．０ｆｏｒＷｉｎｄｏｗｓ统计软件进

行统计学处理，结果以狓±狊表示，采用狋检验分析，检验水准α

·０７３２· 检验医学与临床２０１３年９月第１０卷第１８期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．１８



＝０．０５。

２　结　　果

２．１　ＣＲＦ组与健康对照组 ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ、ＬＮ水平比较　

ＣＲＦ组血清ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ水平与健康对照组比较差异有统

计学意义（犘＜０．０１），而ＣＲＦ组ＬＮ水平与健康对照组比较差

异无统计学意义（犘＞０．０５）。见表１。

２．２　ＣＲＦ组与健康对照组血清ＣｙｓＣ、Ｃｒ、ＢＵＮ水平比较　

ＣＲＦ组血清ＣｙｓＣ、ＢＵＮ、Ｃｒ水平与健康对照组比较差异均有

统计学意义（犘＜０．０５）。见表２。

表１　ＣＲＦ患者与健康对照组 ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ、ＬＮ水平比较（狓±狊，ｎｇ／ｍＬ）

组别 ＨＡ ＰＣⅢ ＣⅣ ＬＮ

ＣＲＦ组（狀＝５５） ３１６．４７±４８．６９ ２５８．４２±４９．７４ １１０．７９±２２．４５ １４２．１１±２８．１６

健康对照组（狀＝３２） ８５．４３±２０．６８ ７６．５２±４０．１２ ６２．２８±１８．７２ １０６．０８±２７．１３

犘 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＞０．０５

表２　ＣＲＦ组与健康对照组血清ＣｙｓＣ、ＢＵＮ、

　　　　水平Ｃｒ比较（狓±狊）

组别
血清ＣｙｓＣ

（ｍｇ／ｍＬ）

ＢＵＮ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｃｒ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＣＲＦ组（狀＝５５） ３．８３±１．２８ ２１．２２±９．０４ ２１５．４１±５０．２８

健康对照组（狀＝３２） ０．８６±０．１８ ４．３９±３．５７ ８５．２９±２４．８５

犘 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

３　讨　　论

ＥＣＭ位于细胞的周围，主要由胶原蛋白、糖蛋白及蛋白多

糖三大类物质聚合组成，对细胞的生理功能起着非常重要的作

用，目前认为，ＥＣＭ分子的异常蓄积是导致器官纤维化或硬化

的分子基础［２］。

ＨＡ是一种广泛存在于ＥＣＭ 中的高分子蛋白多糖，是构

成肾基质的主要成分之一。ＰＣⅢ是一种纤维胶原，是Ⅲ型胶

原的前体，在发生肾小管间质纤维化时，可转化为Ⅰ型、Ⅲ型胶

原，是肾小管上皮细胞转化的标志性特征［３］。ＰＣⅢ在间质中

大量分布，间质胶原大量增生，也是导致肾结构改变，引起肾硬

化、纤维化的重要因素。ＣⅣ是肾基底膜最主要的胶原组成成

分，能反映肾基底膜胶原蛋白的代谢状态。有资料表明，肾小

球纤维化过程中ＣⅣ合成增加，ＣⅣ可作为早期肾纤维化的

指标。肾小球ＥＣＭ中的胶原所占比达５０％以上。在某些肾

小球疾病早期，如糖尿病肾小球病变中，胶原水平的升高十分

明显，这与胶原代谢的变化有关。在晚期逐渐硬化的过程中，

ＣⅣ的密度逐渐降低而被其他胶原所代替。研究认为，ＥＣＭ

过度产生是引起肾小球硬化的关键因素［４］。ＬＮ是肾ＥＣＭ 中

的大分子非胶原糖蛋白，由基底膜的上皮细胞和内皮细胞合

成，是构成基底膜的一种主要成分。本研究中ＣＲＦ患者ＬＮ

水平与健康者比较差异无统计学意义，与翟卫等［５］报道一致，

其原因可能是特异性弱于其他几项指标。

ＣｙｓＣ是一种相对分子质量较小的胱氨酸蛋白酶抑制剂，

可由机体所有有核细胞产生，产生率恒定。循环中的ＣｙｓＣ几

乎完全被肾小球滤过，然后由肾小管重吸收，是一种反映ＧＦＲ

变化情况的内源性标志物，但重吸收后被完全代谢分解，不返

回血液，因此，其血中浓度由ＧＦＲ决定，而不受任何外部因素，

如性别、年龄、饮食的影响，是一种反映ＧＦＲ变化的理想同源

性标志物。本研究中ＣＲＦ患者血清ＣｙｓＣ水平明显高于健康

者，证实其在肾功能严重受损时可以用作评价肾小球滤过能力

的可靠指标。单独检测ＣｙｓＣ只能反映肾小球的滤过能力，而

通过联合检测肝纤维化指标可同时反映肾组织纤维化程度。

肾纤维化（包括肾小球硬化和间质纤维化），是各种肾脏疾

病进展到ＣＲＦ的共同途径
［６８］。ＣＲＦ是多种原发性或继发性

肾脏病变持续进展的共同后果。因此，如何通过早期治疗，延

缓或防止ＣＲＦ的进展，保护残存肾功能，提高患者的生存质

量，已成为肾脏病学者十分关注的问题。因此，通过联合检测

ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ、ＬＮ及ＣｙｓＣ早期发现肾纤维化，可以延缓

ＣＲＦ的进展，最大程度地减少和延缓终末期肾病及其并发症

的发生。
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