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3项指标联合检测在早期糖尿病肾病中的诊断价值
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  摘 要:目的 探讨血清淀粉样蛋白A(SAA)、胱抑素C(CysC)、尿清蛋白/肌酐比值(ACR)联合检测在早

期糖尿病肾病中的诊断价值。方法 选择2016年9月至2018年2月该院收治的52例早期糖尿病肾病患者为

糖尿病肾病组,同期收治的52例2型糖尿病患者为糖尿病组,52例健康体检者为对照组,3组研究对象均进行

SAA、CysC、ACR检测,并进行比较。结果 糖尿病肾病组、糖尿病组SAA、CysC、ACR水平高于对照组,糖尿

病肾病组、糖尿病组实际肾小球滤过滤(eGFR)水平低于对照组,糖尿病肾病组SAA、CysC、ACR各项指标水

平高于糖尿病组,糖尿病肾病组eGFR水平低于糖尿病组,差异均有统计学意义(P<0.05)。3项指标联合检

测灵敏 度、特 异 度 分 别 为 82.69%、90.38%,高 于 单 项 及 两 项 联 合 检 测,差 异 均 有 统 计 学 意 义 (P<
0.05)。结论 将SAA、CysC、ACR联合用于早期糖尿病肾病诊断中应用价值较高,具有较高灵敏度、特异度,
可提升诊断准确率,为临床诊断与治疗疾病提供可靠依据,值得应用。
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Abstract:Objective ToinvestigatethediagnosticvalueofserumamyloidA(SAA),cystatinC(CysC),

urinaryalbumin/creatinineratio(ACR)inearlydiabeticnephropathy.Methods Atotalof52patientswith
earlydiabeticnephropathyadmittedtoTaiheHospitalofShiyanCityfromSeptember2016toFebruary2018
wereenrolledinthediabeticnephropathygroup,52patientswithtype2diabeteswereenrolledinthediabetes
group,and52healthysubjectswereselectedasthecontrolgroup.SAA,CysC,ACRweremeasuredandthere-
sultswerecompared.Results ThelevelsofSAA,CysCandACRindiabeticnephropathygroupanddiabetic
groupwerehigherthanthoseincontrolgroup,thelevelofglomerularfiltrationrateindiabeticnephropathy
groupanddiabetesgroupwerelowerthanthatincontrolgroup,thelevelsofSAA,CysCandACRindiabetic
nephropathygroupwerehigherthanthoseinthediabeticgroup,thelevelofglomerularfiltrationrateinthe
diabeticnephropathygroupwaslowerthanthatinthediabeticgroup,andthedifferenceswerestatisticallysig-
nificant(P<0.05).Thesensitivityandspecificityofthecombineddetectionofthethreeindicatorswere
82.69%and90.38%respectively,whichwerehigherthanthesingleandtwoindicatorscombineddetection,

thedifferenceswerestatisticallysignificant(P<0.05).Conclusion ThecombinationofSAA,CysCandACR
inthediagnosisofearlydiabeticnephropathyhashighervalue,highersensitivityandspecificity,whichcanim-
provethediagnosticaccuracyandprovideareliablebasisforclinicaldiagnosisandtreatmentofdiseases.
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  糖尿病患者的长期高血糖状态会导致微血管病

变,随着糖尿病患者病程延长,微血管病变逐渐加重,
进一步导致各种并发症发生。糖尿病肾病是糖尿病

患者微血管病变的常见并发症之一,也是临床常见的

慢性肾脏疾病,是导致慢性肾衰竭的重要原因之

一[1-2]。研究显示,20%~40%的糖尿病患者会发生

糖尿病肾病[3]。糖尿病肾病的病因与遗传、代谢异常

等因素相关,其早期症状不明显,临床容易误诊、漏
诊,从而耽误最佳治疗时间。随着糖尿病肾病病程延

长,患者可出现水肿、蛋白尿等临床症状,可使肾脏出

现进行性损伤,若不及时诊治,甚至可能引发肾衰竭,
危及患者生命[4]。因此,早期诊断糖尿病肾病对延缓
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病情进展、制订治疗方案有重要指导意义。尿微量清

蛋白是临床诊断早期糖尿病肾病的主要指标,但有研

究显示,约10%的早期进行性肾脏功能衰退糖尿病患

者尿微量清蛋白水平正常[5]。因此,临床应积极探寻

更加敏感的指标诊断早期糖尿病肾病。血清淀粉样

蛋白A(SAA)是一种急性时相蛋白,研究表明,在机

体发生损伤或者急性感染性疾病时,该指标出现明显

的升高[6],这可能在急性感染性疾病临床诊疗中有指

导意义。另外,血清胱抑素C(CysC)是检测肾功能损

伤的灵敏指标之一,可作为早期糖尿病肾损伤的生物

标记物[7]。CysC经肾小球滤过被清除,可作为反映

肾小球滤过率(GFR)变化的指标[8]。随着血管的病

变,机体部分生物大分子物质也随之发生改变,并进

一步参与血管的病变[9]。蛋白尿可在一定程度上反

映血管内皮损伤程度[10],而糖尿病肾病患者常伴血管

内皮损伤,这可能是糖尿病肾病患者蛋白尿发生率较

高的原因。另一方面,动态监测相关物质的变化情况

有利于评估和预测患者的血管病变情况,为患者病情

的评估和预后的判断提供依据[11]。本研究探讨了

SAA、CysC与尿清蛋白/肌酐(Cr)比值(ACR)联合检

测在早期糖尿病肾病中的诊断价值,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年9月至2018年2月本

院收治的52例早期糖尿病肾病患者为糖尿病肾病

组,其中男29例,女23例;年龄51~73岁,平均

(60.32±1.95)岁;糖尿病病程2.0~14.0年,平均

(8.03±0.84)年。选择同期本院收治的52例2型糖

尿病患者为糖 尿 病 组,其 中 男28例,女24例;年
龄52~74岁,平 均(60.36±1.92)岁;糖 尿 病 病

程2.5~15.0年,平均(8.07±0.80)年。选择同期于

本院进行健康体检者52例作为对照组,其中男30
例,女22例;年龄52~75岁,平均(60.35±1.97)岁。
纳入标准:糖尿病组患者均符合美国糖尿病协会制定

的2型糖尿病诊断标准,糖尿病肾病组患者均符合

《中国成人糖尿病肾脏病临床诊断专家共识》中早期

糖尿病肾病的诊断标准。排除标准:精神疾病患者;
存在急性代谢性紊乱疾病者;近3个月内服用过对肾

功能有影响的药物者;近期使用过降脂药者;临床资

料丢失者;配合依从性较差者。所有研究对象自愿参

与本研究,本研究经本院伦理委员会批准后进行。

1.2 方法 采集所有研究对象清晨空腹状态下外周

静脉血3mL,行SAA、CysC、ACR联合检测,离心操作

后分离血清,采用AU2700全自动生化分析仪(Olym-
pus公司生产)及配套试剂对其血清SAA、CysC、ACR
水平进行检测。实际肾小球滤过滤(eGFR)计算公式:

eGFR=175×Cr-1.234×年龄×性别(男性=1,女性=
0.79)×(0.79女性),连续3d收集研究对象晨尿3~
4mL,离心后取上清液待测,对其尿Cr、尿微量清蛋

白水平进行检测,取平均值计算ACR。本研究所有检

测步骤和方法均严格按照相关仪器和试剂的说明书

进行操作,所有检测均为同一人进行。

1.3 观察指标 比较3组研究对象的SAA、CysC、

ACR、eGFR水平。SAA正常范围为<10mg/L,Cy-
sC正常范围为0.51~1.09mg/L,ACR正常范围男

性<2.5mg/mmol,女性<3.5mg/mmol。比较单项

检测与联合检测对早期糖尿病肾病的诊断价值。将

病理诊断作为金标准,比较各指标单独检测、联合检

测的阳性率、准确率、灵敏度及特异度。灵敏度=真

阳性人数/(真阳性例数+假阴性例数)×100%。特

异度=真阴性例数/(真阴性例数+假阳性例数)×
100%。

1.4 统计学处理 采用SPSS19.0统计软件进行数

据处理 及 统 计 学 分 析。呈 正 态 分 布 的 计 量 资 料

以x±s表示,多组间比较采用方差分析,多组间中两

两比较采用SNK-q 检验,计数资料以例数或百分率

表示,组间比较采用χ2 检验,以P<0.05为差异有统

计学意义。

2 结  果

2.1 3组研究对象各项指标水平比较 糖尿病肾病

组、糖尿病组SAA、CysC、ACR水平高于对照组,eG-
FR水 平 低 于 对 照 组,差 异 均 有 统 计 学 意 义(P<
0.05);糖尿病肾病组SAA、CysC、ACR水平高于糖

尿病组,eGFR水平低于糖尿病组,差异均有统计学意

义(P<0.05)。见表1。

表1  3组研究对象各项指标水平比较(x±s)

组别 n SAA(mg/L) CysC(mg/L) ACR(mg/μmol) eGFR[mL/(min·1.73m2)]

糖尿病肾病组 52 19.03±2.18*# 1.61±0.37*# 98.36±11.05*# 74.32±2.58*#

糖尿病组 52 5.73±1.27# 0.91±0.15# 21.65±6.13# 96.89±7.69#

对照组 52 2.15±0.71 0.49±0.02 5.12±0.84 120.35±8.96

F 23.118 8.934 43.673 22.181

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与糖尿病组比较,*P<0.05;与对照组比较,#P<0.05
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表2  单项检测与联合检测对早期糖尿病肾病的诊断效能比较

项目
病理诊断(n)

阳性 阴性
95%CI 标准误 P 灵敏度(%) 特异度(%)

SAA 0.725(0.701~0.865) 0.021 0.001 71.15* 70.19*

 阳性 37 31

 阴性 15 73

CysC 0.813(0.698~0.896) 0.019 0.002 71.15* 71.15*

 阳性 37 30

 阴性 15 74

ACR 0.879(0.842~0.913) 0.023 0.003 73.07* 72.12*

 阳性 38 29

 阴性 14 75

SAA+CysC 0.805(0.796~0.864) 0.028 0.001 76.92 81.73

 阳性 40 19

 阴性 12 85

SAA+ACR 0.819(0.791~0.841) 0.031 0.000 76.92 81.73

 阳性 40 19

 阴性 12 85

CysC+ACR 0.832(0.814~0.857) 0.018 0.005 76.92 81.73

 阳性 40 19

 阴性 12 85

SAA+CysC+ACR 0.918(0.901~0.973) 0.033 0.000 82.69 90.38

 阳性 43 10

 阴性 9 94

  注:与SAA+CysC+ACR检测比较,*P<0.05

2.2 单项检测与联合检测对早期糖尿病肾病的诊断

效能比较 3项指标联合检测的灵敏度、特异度分别

为82.69%、90.38%,高于单项及两项联合检测,差异

有统计学意义(P<0.05)。见表2。

3 讨  论

  糖尿病肾病是糖尿病的严重并发症之一,病理特

征主要为肾小球硬化,临床症状主要表现为蛋白尿、
慢性高血糖等,是引发终末期肾病的危险因素[12]。糖

尿病肾病的病理机制相对比较复杂,肾脏血流动力学

异常引发高血糖、高灌注造成的生化与细胞因子变

化,遗传及激素代谢等因素均与其发病有着密切的联

系[13]。早期糖尿病肾病患者临床症状并不明显,对患

者肾功能主要检测指标为血清Cr、肌酐清除率(Ccr)
等,但灵敏度较低,且容易受到外界因素影响,导致误

诊或漏诊。因此,选择灵敏度及特异度较高的血清指

标检测对提升糖尿病肾病诊断准确率有重要意义。

GFR、尿微量蛋白检测为临床诊断筛查糖尿病肾

病的常见手段,GFR检测价格昂贵,且对人体有一定

危害,存在一定局限性,尿微量蛋白检测价格实惠,在
临床中实用性更强,但尿微量蛋白无法精准反映糖尿

病患者肾脏损伤程度,仍存在一定局限性[14]。因此,
临床应积极探寻更加敏感的指标对早期糖尿病肾病

进行诊断。当机体肾小球毛细血管内皮出现损伤后,
基底膜功能会相对减弱,SAA 水平会明显升高[15]。

SAA作为一种炎性因子,可对中性粒细胞进行激活,
促使细胞内产生活性氧,促使组织处于氧化应激状

态,使肾脏实质细胞、肾血管变性坏死。通过对中性

粒细胞进行刺激,可促使其大量分泌白细胞介素(IL)-
6、IL-8、肿瘤坏死因子(TNF)-α等炎性因子,多种炎

性因子作用于肾脏可增加炎性反应,促使肾小球肥

大、硬化,加快糖尿病肾病发展[16-18]。本研究中,糖尿

病肾病组、糖尿病组SAA水平与对照组相比,SAA
均相对更高,提示SAA可作为判断早期糖尿病肾病

的有效指标。

CysC是一种非糖化小分子蛋白质,作为半胱氨

酸蛋白酶的一种分泌性抑制剂,CysC可对半胱氨酸

蛋白酶的活性起到调节作用。肾脏是CysC的唯一清

除器官,当肾小球出现轻微损伤时,血液中的CysC水

平就会升高[19]。近年来,越来越多的研究聚焦于Cy-
sC对糖尿病肾病的早期诊断。由于CysC的生成率
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和释放入血率保持稳定,CysC相对分子质量小,且本

身带正电荷,可以自由穿过肾小球滤过膜,全部被近

曲小管重吸收,且很快代谢分解,不会与其他蛋白发

生作用,所以,CysC在血清中的水平很大程度上由

GFR决定[20]。目前,临床上主要通过CysC监测患者

的肾功能,其反映患者肾功能损伤程度较血清Cr更

加敏感,是反映GFR的内源性标记物之一。本研究

中,糖尿病肾病组、糖尿病组与对照组相比,CysC水

平均相对更高,且糖尿病肾病组CysC水平较糖尿病

组更高,提示CysC水平可有效反映糖尿病患者肾功

能损伤程度。本研究中,各单项指标检测的灵敏度、
特异度与3项指标联合检测相比,均更低,提示SAA、

CysC、ACR3项指标联合检测可有效提升早期糖尿

病肾病诊断准确性。
综上所述,SAA、CysC、ACR3项指标检测在早

期糖尿病肾病诊断中具有一定应用价值,可有效反映

患者肾功能的损伤程度,将3项指标联合检测用于早

期糖尿病肾病诊断中可有效提升诊断的准确率,具有

较高的灵敏度、特异度,为临床诊断与治疗疾病提供

可靠依据,有效改善预后,值得推广应用。
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