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β2微球蛋白联合尿系列蛋白检测在无症状高尿酸血症肾
损伤诊断中的应用及其临床意义*
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  摘 要:目的 探讨血β2 微球蛋白联合尿系列蛋白检测在无症状高尿酸血症肾损伤诊断中的价值。
方法 选取2016年3月至2018年1月于该院接受治疗的无症状高尿酸血症患者共98例,按照随机数字表法

分为观察组、对照组,每组49例。对照组采用尿系列蛋白[微量清蛋白(MA)、免疫球蛋白(Ig)、转铁蛋白

(TRU)和α1-微球蛋白(α1-MG)]诊断肾损伤,观察组在对照组的基础上联合血β2 微球蛋白诊断肾损伤。选择

同期入院检查的健康体检者49例为健康组,并接受血β2 微球蛋白联合尿系列蛋白检测,比较3组研究对象以

上指标的水平,以及对照组与观察组采用不同指标诊断肾损伤的阳性预测值、阴性预测值、特异度、灵敏度、约

登指数。结果 与健康组比较,观察组、对照组血β2 微球蛋白、MA、Ig、TRU、α1-MG水平明显升高,差异有统

计学意义(P<0.05);观察组、对照组阴性预测值、阳性预测值比较差异无统计学意义(P>0.05);而观察组特

异度、灵敏度、约登指数明显高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)结论 联合检测β2 微球蛋白及尿系列

蛋白对于无症状高尿酸血症肾损伤患者的诊断具有较高的价值,可有效提高检测的灵敏度与阳性预测值,对疾

病的早期发现具有重要的临床意义。
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Abstract:Objective 

 

To
 

explore
 

the
 

application
 

and
 

clinical
 

significance
 

of
 

β2 microglobulin
 

combined
 

with
 

urinary
 

series
 

protein
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

renal
 

damage
 

caused
 

by
 

asymptomatic
 

hyperuricemia.Methods 
 

A
 

total
 

of
 

98
 

patients
 

with
 

asymptomatic
 

hyperuricemia
 

who
 

were
 

treated
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

March
 

2016
 

to
 

January
 

2018
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

observation
 

group
 

and
 

control
 

group
 

according
 

to
 

randolm
 

number
 

table
 

method,with
 

49
 

cases
 

in
 

each
 

group.Patients
 

in
 

control
 

group
 

used
 

series
 

urine
 

protein,including
 

micro
 

albumin
 

(MA),immunoglobulin
 

(Ig),transferrin
 

(TRU)
 

and
 

α1-microglobulin
 

(α1-MG)
 

examination
 

to
 

diag-
nosis

 

renal
 

impairment.Patients
 

in
 

observation
 

group
 

used
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

series
 

urine
 

protein
 

and
 

β2 microglobulin
 

to
 

diagnosis
 

renal
 

impairment.And
 

49
 

cases
 

of
 

healthy
 

individuals
 

were
 

chosen
 

as
 

healthy
 

group,who
 

accepted
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

series
 

urine
 

protein
 

and
 

β2 microglobulin
 

as
 

well.The
 

above
 

in-
dexed

 

levels
 

were
 

compared
 

in
 

the
 

three
 

groups,the
 

positive
 

predictive
 

value,negative
 

predictive
 

value,sensi-
tivity,specificity

 

and
 

Youden
 

index
 

were
 

compared
 

beteewn
 

the
 

control
 

group
 

and
 

observation
 

group.
Results Compared

 

with
 

the
 

healthy
 

population,the
 

levels
 

of
 

β2 microglobulin,urinary
 

series
 

protein
 

MA,Ig,

TRU
 

and
 

α1-MG
 

in
 

the
 

blood
 

of
 

patients
 

with
 

hyperuricemia
 

were
 

significantly
 

higher
 

(P<0.05).There
 

were
 

no
 

significant
 

differences
 

on
 

negative
 

predictive
 

value
 

and
 

positive
 

predictive
 

value
 

between
 

the
 

observation-
group

 

and
 

the
 

control
 

group
 

(P>0.05).The
 

specificity,sensitivity
 

and
 

Youden
 

index
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05)Conclusion 
 

Combined
 

detection
 

of
 

series
 

urine
 

protein
 

and
 

β2 microglobulin
 

can
 

effectively
 

improve
 

the
 

detection
 

sensitivity
 

and
 

positive
 

detection
 

rate,

and
 

has
 

important
 

clinical
 

significance
 

for
 

the
 

early
 

detection
 

of
 

disease.

·71·检验医学与临床2020年1月第17卷第1期 Lab
 

Med
 

Clin,January
 

2020,Vol.17,No.1

* 基金项目:广东省江门市卫生和计划生育委员会科研项目(18A063)。

  作者简介:何健祥,男,主管技师,主要从事临床医学检验方面的研究。



Key
 

words:β2 microglobulin; urinary
 

series
 

protein; 
 

asymptomatic
 

hyperuricemia; 
 

renal
 

impair-
ment

  嘌呤在人体内代谢所形成的最终产物为尿酸,若
患者嘌呤代谢出现紊乱,便会引起高尿酸血症。而高

尿酸血症是导致尿酸性肾病发生的主要原因[1]。近

年来,由于饮食结构的改变、工作压力的增加,无症状

高尿酸血症患者数量呈上升趋势,但由于症状不明

显,发病相对隐蔽,未引起患者重视,长时间高尿酸状

态会对患者肾功能造成伤害[2]。因此,临床上对该类

患者进行早期诊断意义重大,可避免尿酸过高引起的

肾损伤[3-4],影响其生活质量。本研究通过β2 微球蛋

白联合尿系列蛋白检测对无症状高尿酸血症肾损伤

患者进行诊断,旨在尽早发现病情,为临床治疗提供

依据,现将结果报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年3月至2018年1月于

本院接受治疗并确诊的无症状高尿酸血症患者共98
例为研究对象,其中男53例,女45例;年龄25~56
岁,平均(40.56±12.32)岁;尿酸水平为(461.23±
42.91)

 

μmol/L。按照随机数字表法分为观察组、对
照组,每组49例。观察组中男25例,女24例;年龄

26~56岁,平 均(39.88±12.54)岁;尿 酸 水 平 为

(453.98±40.67)μmol/L。对照组中男28例,女21
例;年龄25~53岁,平均(39.01±12.96)岁;尿酸水

平为(464.02±43.42)μmol/L。患者 纳 入 标 准:尿
酸≥420

 

μmol/L且无典型临床症状者,如糖尿病、高
血压、风湿免疫性疾病及痛风等患者。排除标准:(1)
严重心肺功能疾病者;(2)泌尿系统存在其他疾病者。
选择同期入院检查的健康体检者49例设为健康组,
其中 男 23 例,女 26 例,年 龄 26~54 岁,平 均

(38.98±10.58)岁。3组一般资料比较,差异无统计

学意义(P>0.05),具有可比性。
1.2 仪器与试剂 日立008AS生化分析仪和罗氏

Cobas
 

e601化学发光免疫分析仪及其配套试剂。
1.3 方法 3组研究对象均接受尿系列蛋白[微量清

蛋白(MA)、免疫球蛋白(Ig)、转铁蛋白(TRU)和α1-
微球蛋白(α1-MG)]及血β2 微球蛋白水平检测。
1.3.1 尿系列蛋白检测 检查前8

 

h嘱研究对象空

腹,于次日晨起将膀胱潴留夜尿排空,采集休息状态

下第一次晨尿5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心10
 

min后

取上清液,采用速率散射免疫比浊法分别测定 MA、
Ig、TRU和α1-MG。各指标的参考值范围如下:MA

 

0.0~19.1
 

mg/L;Ig
 

0.0~17.0
 

mg/L;TRU
 

0.0~
2.0

 

mg/L;α1-MG
 

0.0~12.5
 

mg/L。
1.3.2 血液β2 微球蛋白检测 检查前8

 

h嘱研究对

象空腹,于次日晨起取静脉血3
 

mL,离心后分离出血

清,采用胶乳增强免疫比浊法测定血液β2 微球蛋白水

平。β2 微球蛋白参考值范围为0.8~2.4
 

mg/L。
1.4 观察指标 比较3组研究对象尿系列蛋白水平

及血β2 微球蛋白水平;评价不同检测方法诊断患者有

无肾损伤的阳性预测值、阴性预测值、灵敏度、特异度

及约登指数,其中对照组采用尿系列蛋白指标计算,
观察组采用尿系列蛋白联合血β2 微球蛋白计算。阴

性预测值=真阴性例数/(真阴性例数+假阴性例数)
×100%。阳性预测值=真阳性例数/

 

(真阳性例数+
假阳性例数)×100%。特异度=真阴性例数/(真阴

性例数+假阳性例数)×100%。灵敏度=真阳性例

数/(真阳性例数+假阴性例数)×100%。约登指

数=灵敏度+特异度-1。
1.5 评价标准 以超声检查结果作为诊断肾损伤的

“金标准”[5]。真阴性、假阴性、真阳性、假阳性的判

定:若指标检测诊断结果(连续24
 

h内4种尿蛋白水

平总量<150
 

mg/L、血β2 微球蛋白<2.4
 

mg/L)显
示无肾损伤,“金标准”检测结果为阴性,即为真阴性,
否则为假阴性;若指标检测诊断结果显示为肾损伤,“金
标准”检测结果为阳性,即为真阳性,否则为假阳性。
1.6 统计学处理 采用SPSS21.0统计学软件进行

数据分析。计量资料以x±s表示,多组间比较采用

方差分析,多组间中的两组比较采用SNK-q检验;计
数资料以百分数表示,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 观察组、对照组与健康组5项指标检测结果的

比较 观察组、对照组血β2 微球蛋白水平明显高于健

康组,差异有统计学意义(P<0.05)。观察组、对照组

MA、Ig、TRU、α1-MG水平明显高于健康组,差异有

统计学意义(P<0.05),见表1。

表1  观察组、对照组与健康组5项指标检测结果的比较(x±s,mg/L)

组别 n 血β2 微球蛋白 MA Ig TRU α1-MG
健康组 49 1.48±0.32 6.24±3.82 5.27±2.46 0.92±0.12 4.45±1.99
对照组 49 2.69±0.28* 24.01±7.03* 19.01±6.92* 10.31±4.55* 15.35±5.74*

观察组 49 2.76±0.26* 23.75±6.93* 19.12±6.84* 10.25±4.39* 15.76±5.91*

  注:与健康组比较,*P<0.05。
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2.2 各组肾损伤诊断情况 观察组中,指标检测诊

断肾损伤的患者共41例,“金标准”确诊肾损伤43
例;指标检测诊断非肾损伤8例,“金标准”确诊非肾

损伤6例;因此,观察组中诊断真阳性40例,假阳性2
例,真阴性4例,假阴性3例。对照组中,指标诊断肾

损伤的患者共33例,“金标准”确诊肾损伤42例;指
标检测诊断非肾损伤的患者共16例,“金标准”确诊

非肾损伤7例;因此,对照组中诊断真阳性26例,假
阳性4例,真阴性3例,假阴性16例。

观察 组 阴 性 预 测 值 为 57.14%,与 对 照 组 的

15.79%比较,差异无统计学意义(P<0.001);观察组

阳性预测值为95.23%,与对照组的86.67%比较,差
异有统计学意义(P=0.038)。

2.3 观察组和对照组特异度、灵敏度及约登指数的

比较 观察组灵敏度、约登指数明显高于对照组,差
异有统计学意义(P<0.05),见表2。

表2  观察组和对照组特异度、灵敏度及

   约登指数的比较

组别 n 特异度(%) 灵敏度(%) 约登指数

观察组 49 66.67 93.02 0.60

对照组 49 14.79 61.90 0.24

χ2 56.937 27.734 26.468

P <0.001 <0.001 <0.001

3 讨  论

肾脏对患者血液中存在的杂质可进行过滤,形成

尿液排出体外,使患者体液及电解质保持平衡状态,
达到对患者机体进行调节、排毒的目的。而肾小球则

对于血液的过滤具有重要的意义,决定着患者的血液

净化能力,而高水平的尿酸可能会对患者肾功能造成

损伤。国内有相关研究显示,肾病患者中,高尿酸血

症患者数量较多,且高尿酸血症患者肾结石发病率高

达15.2%[5];卢永新等[6]认为,慢性肾病与高尿酸血

症具有一定相关性,因此对高尿酸血症进行早期诊断

具有重要的临床价值。
本研究结果显示,与健康组比较,观察组与对照

组血β2 微球蛋白、MA、Ig、TRU、α1-MG水平明显升

高,差异有统计学意义(P<0.05)。MA、TRU等带

有负电荷的蛋白可能对肾小球的过滤功能产生一定

影响,从而保留于患者血液中[7];而α1-MG相较于其

余3种蛋白相对分子质量较小,为(27~33)×103,近
端肾小管会将约99%的α1-MG摄取分解,极少量进

入原尿随后形成尿液排出。而在多种因素影响下,肾
小球滤过膜、肾小管等出现结构性或功能性损伤时,
负电荷降低,从而降低了对尿系列蛋白的阻隔作用,
形成蛋白尿[8]。

尿酸盐沉积于肾小管及间质之间,可直接造成肾

小管间质中发生炎性反应,使其纤维化,并且高水平

尿酸会刺激单核细胞趋化蛋白-1合成,以及白细胞介

素(IL)-6、IL-8及肿瘤坏死因子(TNF)-α等因子的分

泌,对肾小球直接造成损伤,使肾小球滤过功能降低,
患者尿液中尿系列蛋白水平升高。因此,目前我国临

床主要以尿系列蛋白作为肾损伤的诊断指标。但尿

系列蛋白在早期肾病中存在诊断灵敏度低的问题,黄
俊等[9]在研究中报道,MA诊断肾病患者的灵敏度为

75.9%,联合血清胱抑素检测,灵敏度明显增加;迟新

栋等[10]研究显示,Ig诊断早期肾损伤的灵敏度仅有

40.8%,因此笔者认为在其基础上需进行联合检测。

β2 微球蛋白由体内多种有核细胞产生,为一种小

分子球蛋白,相对分子质量为11
 

800,存在于人体血

浆、尿液、脑脊液中。健康人群体内β2 微球蛋白水平

较低,可由肾小球滤过产生,肾近曲小管上皮细胞可

以通过胞饮的形式将99.9%的β2 微球蛋白摄取,不
再反流入血,在人体尿液中含量甚微。由于其具有微

量性,亦是小分子球蛋白,以及释放、合成过程较为稳

定,若患者血液中β2 微球蛋白出现升高,可确定为肾

小球滤过率及滤过能力降低,可作为早期肾损伤诊断

的敏感指标[11-12]。本研究结果显示,观察组、对照组

阴性预测值、特异度比较,差异无统计学意义(P>
0.05);而观察组阳性预测值、灵敏度、约登指数明显

高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05),这与国内

部分研究报道结果相近[13-14]。但也有报道显示,β2 微

球蛋白可能会受到其他因素的影响,在患者血液中出

现异常,如某些免疫系统疾病会使淋巴系统分泌异

常[15]。β2 微球蛋白主要通过患者机体内淋巴循环到达

肾小球后自由滤过,当淋巴循环出现异常时,血液β2 微

球蛋白水平便会受到影响,这表明该指标对于疾病诊断

具有一定局限性。本研究结果显示,联合检测β2 微球

蛋白与尿系列蛋白可明显提高无症状高尿酸肾损伤患

者诊断的灵敏度,对于患者的及时治疗具有重要意义。
综上所述,联合检测β2 微球蛋白及尿系列蛋白对

于无症状高尿酸血症肾损伤患者的诊断具有较高的

价值,可有效提高检测灵敏度与阳性预测值,对早期

疾病的发现具有重要的临床意义。
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