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对早期肾功能损害检测的灵敏度及临床

价值分析
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!!

"摘要#

!

目的
!

探究血清胱抑素
*

"

*

:

5*

#对早期肾功能损害检测的灵敏度及临床价值$方法
!

将
!.#

例慢

性肾病患者依据内生肌酐清除率"

[**8

#分为早期肾功能不全组和中晚期肾功能不全组!以
$-

例健康患者作为对

照组!检测三组研究对象血清
*

:

5*

&血肌酐"

Y*8

#&尿素氮"

WR&

#及
[**8

水平!评价
*

:

5*

&

WR&

&

Y*8

阳性表达

率以及与
[**8

的相关性$结果
!

与对照组相比!中晚期肾功能不全患者
*

:

5*

&

WR&

&

Y*8

和
[**8

均有明显变

化"

!

$

"9"$

#!早期肾功能不全组仅
*

:

5*

&

[**8

水平有明显变化"

!

$

"9"$

#'阳性检测出率结果表明!中晚期肾功

能不全组
*

:

5*

&

WR&

&

Y*8

表达率均为
!""9""S

!早期肾功能不全组
*

:

5*

为
=.9$>S

!而
Y*8

&

WR&

仅分别为

->9!>S

&

%!9$-S

!差异有统计学意义"

!

$

"9"$

#'早期和中晚期肾功能不全组
*

:

5*

&

WR&

&

Y*8

与
[**8

相关性

良好!均以
*

:

5*

相关系数最高$结论
!

相比于
WR&

&

Y*8

!

*

:

5*

可更加灵敏&准确检测肾功能早期损害!具有重

要的临床价值!值得广泛应用$
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随着高血压,糖尿病,自身免疫性疾病等疾病临床发病率

的不断提升#继发肾脏功能损害已较为常见#但是肾脏疾病发

病较为隐蔽#早期往往不易被发现#一旦患者出现胸闷,水肿,

贫血等症状时#肾脏功能已经明显衰退#血肌酐$

Y*8

%,内生肌

酐清除率$

[**8

%显著性降低#病情恶化且难以治疗)

!;-

*

+因

而及早对早期肾功能损害干预以逆转或延缓病情恶化显得尤

为重要#这就使一些可反映早期肾功能损害的检测指标需具有

简便性,敏感性,特异性#肾小球滤过率$

'78

%是临床上评价肾

功能的重要指标#以菊粉清除率$

1*

%和部分放射性核素物质作

为检测的.金标准/#但是由于检测费用高,操作繁琐以及患者

年龄,性别和体表面积影响等原因使其临床应用受到限制#而

其他相关指标#如血清尿素氮$

WR&

%,

Y*8

,

[**8

由于各种因

素影响导致检测准确性和灵敏性均不理想#如易受到蛋白质摄

入量和体内代谢水平等影响,敏感性较差等#对于早期肾功能

损害检测临床价值不大)

%;$

*

+血清胱抑素
*

$

*

:

5*

%是近年来

国内外报道的一种可反映肾小球滤过功能的理想内源性物

质)

.;$

*

+本文以不同程度肾功能损害患者作为研究对象#研究

血清
*

:

5*

水平变化#并与
WR&

,

Y*8

,

[**8

水平变化相比

较#评价血清
*

:

5*

对早期肾功能损害的检测灵敏度及临床

价值+

$

!

资料与方法

$9$

!

一般资料
!

选取
-"!%

年
!

月至
-"!.

年
!"

月于本院内

科治疗的慢性肾病患者
!.#

例作为研究对象#其中男
#.

例,女

2.

例#年龄
.$

"

2-

岁,平均$

$-9.%T29%-

%岁#依据
[**8

水

平将患者分为早期肾功能不全组和中晚期肾功能不全组+早

期肾功能不全组患者
=-

例#其中男
$$

例,女
%>

例#

[**8

水

平为
$$

"

#"P)

"

PIJ

(中晚期肾功能不全组患者
$2

例#其中男

-=

例,女
->

例#

[**8

水平低于
$"P)

"

PIJ

+选取同期于本院

体检的
$-

例健康者作为对照组#其中男
-=

例,女
-%

例#年龄

..

"

2!

岁,平均$

$!9#>T>9"%

%岁#心,肝,脾,肺,肾及其他体

-

2>%%

-

检验医学与临床
-"!$

年
!!

月第
!-

卷第
--

期
!

)34<6N*DIJ

!

&AK6P46E-"!$

!

VAD9!-

!

&A9--



检均正常+各组研究对象性别,年龄资料差异均无统计学意义

$

!

&

"9"$

%+

$9/

!

方法
!

对各组研究对象进行空腹抽血#以真空分离胶试

管采用静脉血样
%P)

#

-G

内将血清分离#并保存于
U-"]

#

检测时取出#室温下摇匀(收集
-.G

尿液#以甲苯防腐#混匀后

取
%"P)

检测+采用乳胶颗粒增强免疫透射比浊法$上海执

诚%检测血清
*

:

5*

(肌氨酸氧化酶法和酶偶联法$上海执诚%

分别检测
Y*8

和
WR&

(依据0全国临床检验操作规程1第
%

版

方法检测
[**8

$日立
>!#"[

全自动生化分析仪%#并依据体表

面积矫正的内生肌酐清除率计算)

#

*

+

$9'

!

统计学处理
!

采用
Y\YY!>9"

统计软件处理数据#计数

资料以百分数表示#组间比较采用
%

- 检验(计量资料以
CTA

表示#组间比较采用
Y&+;

D

检验(

\63E5AJ

相关系数计算进行

相关性分析+以
!

$

"9"$

为差异有统计学意义+

/

!

结
!!

果

/9$

!

血清
*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

及
[**8

检测
!

从表
!

中可见#

与对照组相比#早期和中晚期患者血清
*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

均升

高#

[**8

降低#中晚期肾功能不全组患者各项指标水平均与

对照组和早期肾功能不全组存在明显差异#差异有统计学意义

$

!

$

"9"$

%(早期肾功能不全组
*

:

5*

和
[**8

水平与对照组

存在明显差异#差异有统计学意义$

!

$

"9"$

%+

表
!

!

各组研究对象血清
*

:

5*

*

Y*8

*

WR&

及
[**8

水平'

CTA

(

组别
* *

:

5*

$

P

?

"

)

%

Y*8

$

&

PAD

"

)

%

WR&

$

PPAD

"

)

%

[**8

$

P)

"

PIJ

%

对照组
$- "92"T"9%$ ==9%-T-$9># 29#%T.9!! ==92!T!%92>

早期肾功能不全组
=-

%9""T!9%%

"

!!#92>T$"92- =9"-T$9-!

2$9$.T>9>#

"

中晚期肾功能不全组
$2

29!-T!9$$

")

$=$92$T!%-9$>

")

-29.%T!!9>#

")

%-9.%T!!9>2

")

!!

注!与对照组相比较#

"

!

$

"9"$

(与早期对照组相比较#

)

!

$

"9"$

+

/9/

!

血清
*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

阳性表达率
!

从表
-

可见#中晚

期肾功能不全组患者各项指标阳性表达率均为
!""9""S

#早

期肾功能不全组
*

:

5*

表达率为
=.9$>S

#明显高于
Y*8

,

WR&

$

!

$

"9"$

%+

表
-

!

患者血清
*

:

5*

*

Y*8

*

WR&

阳性表达&

*

'

S

()

组别
* *

:

5* Y*8 WR&

早期肾功能不全组
=- #$

$

=.9$>

%

-$

$

->9!>

%

"

-=

$

%!9$-

%

"

中晚期肾功能不全组
$2 $2

$

!""9""

%

$2

$

!""9""

%

$2

$

!""9""

%

!!

注!与同组
*

:

5*

相比较#

"

!

$

"9"$

+

/9'

!

血清
*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

与
[**8

相关性
!

对血清
*

:

5

*

,

Y*8

,

WR&

与
[**8

相关性进行计算#结果如表
%

所示#

%

种指标与
[**8

相关性均良好#以
*

:

5*

相关系数最大+

表
%

!

患者血清
*

:

5*

*

Y*8

*

WR&

与
[**8

相关性'

0

值(

组别
* *

:

5* Y*8 WR&

早期肾功能不全组
=- U"9#2$ U"92!! U"92.!

中晚期肾功能不全组
$2 U"9=-$ U"9>$2 U"9>>"

'

!

讨
!!

论

!!

众所周知#滤过功能是肾小球的主要生理作用#而目前对

于
'78

的检测仍不能直接进行#需通过菊粉,碘海醇等物质清

除率间接计算#尽管结果准确,特异性较高#但是费用高,时间

久,操作繁琐等因素均限制了其在临床的应用#因而学者将注

意力转移至内源性物质用于评价肾小球功能)

$

*

+目前临床检

测肾小球功能的常用指标较多#如
Y*8

,

WR&

,尿素等#应用广

泛+但是研究发现#血清
WR&

容易受到血容量,心功能,高代

谢等肾外因素的影响#相比于检测#其更适用于作为一项筛查

指标)

2

*

(肌酐除了同样受患者年龄,性别,身高等因素影响外#

肾小管可分泌肌酐#且其变化与
'78

之间并未呈现一种直线

关系+有研究发现#当患者
'78

降低幅度超过
$"S

时#

Y*8

仅表现出微弱的上升#而
'78

减退程度加重时#部分肌酐可经

肾小管排出#因而并不能敏感,精确地反映肾功能损害程度)

>

*

+

尿素是最早用于肾功能评价的指标#但是易受各种因素$营养

不良,进食困难等%影响#而且肾小球对其有显著的被动重吸收

作用#也不能作为反映
'78

的理想内源性标志物+

作为一种内源性半胱氨酸蛋白酶抑制剂超家族成员之一#

*

:

5*

相对分子质量小,产生率恒定#是一种小分子非糖基化

的碱性蛋白质#在所有的核细胞均有表达#参与人体内细胞内

外蛋白水解调控(其可通过肾小球自由过滤#在近曲小管重吸

收以及代谢#由于肾小管不分泌
*

:

5*

#因而肾脏是清除
*

:

5*

的唯一器官(除此之外#

*

:

5*

不受患者性别,肌肉,年龄,饮食

等因素影响)

#

*

+正因如此#近年来
*

:

5*

在临床上的应用逐渐

受到关注#如在心血管事件中作为一种强有力的独立检测因

子,对肿瘤患者病情变化观察)

=

*

#均起到了良好的临床效果+

随着近年来的不断研究和摸索#国内外学者发现#相比于

Y*8

,

WR&

等临床常用检测指标#

*

:

5*

可更加敏感,准确反映

'78

变化#可作为一种理想的内源性指标#但是由于肾功能损

害常与各种疾病相关#因而目前研究多为高血压肾病,糖尿病

肾病,肝肾综合征等单病种报道#对于
*

:

5*

在慢性早期肾病

中灵敏度检测相对较少)

!"

*

+

本文依据患者
[**8

水平不同分为早期和中晚期肾功能

不全组#并以健康者作为对照组#比较血清
*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

变化以及与
[**8

的相关性#结果表明#中晚期肾功能不全组

各项指标均与对照组存在明显差异#差异有统计学意义$

!

$

"9"$

%#而早期肾功能不全组仅
*

:

5*

,

[**8

与对照组存在明

显差异#差异有统计学意义$

!

$

"9"$

%#

WR&

,

Y*8

水平无明显

变化#说明在肾功能出现早期损害时#

WR&

和
Y*8

并不能精

确地反映出变化(在指标阳性表达率的检测中#中晚期肾功能

不全组患者
*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

检测率均为
!""9""S

#对于早

期肾功能不全组#患者
*

:

5*

阳性检出率高达
=.9$>S

#而

Y*8

,

WR&

仅分别为
->9!>S

,

%!9$-S

#差异有统计学意义

$

!

$

"9"$

%#说明在肾功能已经出现较大损害时#

*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

浓度均显著升高#此时均有诊断价值#但是在肾功能轻度

损害时#

*

:

5*

可更加敏感地反映变化#更具有临床诊断价值(

与
[**8

相关性检测结果证明#早期和中晚期肾功能不全患

者
*

:

5*

,

Y*8

,

WR&

均与其有良好的相关性#其中均以
*

:

5*

相关系数最大#呈显著性负相关#表明了两者关系最为紧密#且

比
Y*8

,

WR&

更为敏感,准确地反映
'78

变化+

因而#对于早期肾功能损害患者#

*

:

5*

较
Y*8

,

WR&

更

能敏感,准确地反映
'78

变化#可作为一种有效的诊断手段广

泛用于肾功能损害的早期诊断#具有重要的临床价值+
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保持对其进行本病的教育#消除心理压力#增加临床疗效#提高

患者的生活质量)

2

*

+针对轻型系统性红斑狼疮治疗药物为抗

疟药,非甾体抗炎药,糖皮质激素#若临床有需要#可以予以患

者免疫抑制药(对病情严重者可以予以糖皮质激素以及免疫抑

制药)

>

*

#例如!环磷酰胺,硫唑嘌呤,甲氨蝶呤等+患者对使用

糖皮质激素会出现一定程度的不良反应#例如血糖,血脂突然

增高#出现感染,高血压,溃疡和骨质疏松等+免疫抑制药对系

统性红斑狼疮明显的治疗作用#能够控制红斑及皮疹数量#减

少激素应用剂量+但是在有良好疗效的同时#不可避免的不良

反应也给患者造成一定的困扰#以骨髓抑制为主$当机体内的

白细胞水平下降时#患者会出现肝损害,脱发,胃肠道反应,出

血性膀胱炎,性腺抑制等%+

沙利度胺属于谷氨酸衍生物#是通过人工合成的一种口服

药物+常规使用
-$

"

.""P

?

"

N

#以
!""

"

-""P

?

"

N

开始酌情

增加#可根据临时需要适当增加用量#用药
-9=

"

$9>G

后药物

浓度为峰值+在患者治疗起效后可适当减少药量#且在治疗后

需长期服用低剂量的沙利度胺以防止复发)

#

*

+

!=$2

年#在德

国#沙利度胺被当作镇静剂投入使用#但并未作为处方药出

现)

=

*

+

!=2$

年#以色列皮肤病学家在选取沙利度胺对麻风病

进行治疗时#意外发现沙利度胺对皮肤麻风症状有明显改善治

疗的功能)

!"

*

#并通过这次意外发现#吸引了更多对于沙利度胺

的关注+在
!==>

年进行相关实验证明沙利度胺对系统性红斑

狼疮具有确切的疗效#并在发表声明后被接下来的
-""

项研究

证实+

*A6DGA

报道#沙利度胺对于治疗系统性红斑狼疮有显

著的疗效#大多数患者均可得到有效治疗#在用于治疗各种类

型的皮肤红斑狼疮#

==S

患者可取得完全或部分缓解#在
-""2

年开始正式允许治疗多发性骨髓瘤)

!!

*

+此后#医学界认为沙

利度胺并无毒性#且正式地投入针对皮肤病的治疗)

!-

*

#并逐渐

应用于其他系统的疾病+本研究证实#经沙利度胺治疗皮疹病

情均有所改善#试验组皮疹症状改善明显#且治疗组皮疹消退

时间明显缩短#说明沙利度胺治疗系统性红斑狼疮症状改善明

显+沙利度胺治疗组白细胞,淋巴细胞数以及血小板计数均得

到明显提高#贫血病情明显改善#且治疗后尿红细胞情况有所

改善#

-.G

尿蛋白明显降低及血浆清蛋白得到明显改善#说明

沙利度胺在改善贫血#纠正血液疾病的同时#能够恢复损伤的

肾脏系统+试验亦证明#经沙利度胺治疗可降低
(&(

滴度阳

性率及抗
;N5,&(

抗体滴度阳性率#证实沙利度胺可有效清除

免疫反应细胞来修复自身免疫耐受+

综上所述#沙利度胺能够明显改善系统性红斑狼疮皮疹病

情#修复损伤肾组织#治疗狼疮性肾炎#纠正贫血等血液疾病#

通过有效清除免疫反应细胞来修复自身免疫耐受#治疗效果显

著#值得临床推广+
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