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血清NGAL、KIM-1、ACTH对肾结石患者微通路经皮肾镜碎石
术后发生肾功能损伤的预测价值*
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  摘 要:目的 探讨血清中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白(NGAL)、肾损伤分子-1(KIM-1)、促肾上腺

皮质激素(ACTH)对肾结石患者微通道经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的预测价值。方法 选取2021年4
月至2023年8月邢台医学高等专科学校第二附属医院收治的260例肾结石患者作为研究对象,根据是否发生

肾功能损伤分为肾功能损伤组和肾功能未损伤组。比较2组手术前后血清NGAL、KIM-1、ACTH水平。采用

Pearson相关分析肾结石患者术后12
 

、24
 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH水平与术后48
 

h血肌酐水平的相关

性。采用多因素Logistic回归分析肾结石患者微通路经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的影响因素。绘制受

试者工作特征(ROC)曲线分析血清NGAL、KIM-1、ACTH对肾结石患者微通路经皮肾镜碎石术后发生肾功能

损伤的预测效能。结果 重复测量方差分析结果显示,2组手术前后血清NGAL、KIM-1、ACTH水平存在组

间、时间及交互效应(P<0.05)。术后24、48
 

h
 

2组患者血清NGAL、KIM-1和ACTH水平明显高于术前和术

后12
 

h(P<0.05),且术后12
 

h高于术前(P<0.05),多变量方差分析结果显示,肾功能损伤组患者术后12、24
 

h血清NGAL、KIM-1和ACTH水平明显高于肾功能未损伤组(P<0.05)。Pearson相关分析结果显示,260
例肾结石患者术后12

 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH水平与术后48
 

h血肌酐水平呈正相关(r=0.857、0.890、
 

0.671,P<0.001);术后24
 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH水平与术后48
 

h血肌酐水平呈正相关(r=0.753、
 

0.634、
 

0.654,P<0.001)。多因素Logistic回归分析结果显示,术后12
 

、24
 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH水

平升高是肾结石患者微通路经皮肾镜碎石术后肾功能损伤的危险因素(P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,
术后12、24

 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH联合预测肾结石患者微通路经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的曲

线下面积为0.955。结论 肾结石患者微通路经皮肾镜碎石术后12
 

、24
 

h血清NGAL、KIM-1和ACTH异常

表达,二者可预测术后肾功能损伤。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

neutrophil
 

gelatinase-associated
 

lipocalin
 

(NGAL),kidney
 

injury
 

molecule-1
 

(KIM-1)
 

and
 

adrenocorticotropic
 

hormone
 

(ACTH)
 

for
 

renal
 

injury
 

after
 

microaccess
 

percutaneous
 

nephrolithotomy
 

(MPCNL)
 

in
 

patients
 

with
 

kidney
 

stones.Methods A
 

total
 

of
 

260
 

patients
 

with
 

kidney
 

stones
 

admitted
 

to
 

the
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Xingtai
 

Medical
 

College
 

from
 

April
 

2021
 

to
 

August
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects.According
 

to
 

whether
 

renal
 

function
 

injury
 

oc-
curred,they

 

were
 

divided
 

into
 

renal
 

function
 

injury
 

group
 

and
 

non-renal
 

function
 

injury
 

group.The
 

serum
 

lev-
els

 

of
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

operation.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

NGAL,KIM-1,ACTH
 

levels
 

at
 

12
 

and
 

24
 

h
 

after
 

operation
 

and
 

serum
 

creatinine
 

level
 

at
 

48
 

h
 

after
 

operation
 

in
 

patients
 

with
 

kidney
 

stones.Multiva-
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riate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

renal
 

function
 

injury
 

after
 

MPCNL
 

in
 

patients
 

with
 

kidney
 

stones.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

pre-
dictive

 

efficacy
 

of
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

for
 

renal
 

function
 

injury
 

after
 

MPCNL
 

in
 

patients
 

with
 

kidney
 

stones.Results Repeated
 

measures
 

analysis
 

of
 

variance
 

showed
 

that
 

there
 

were
 

inter-group,time
 

and
 

interaction
 

effects
 

in
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

levels
 

before
 

and
 

after
 

operation
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

at
 

24
 

h
 

and
 

48
 

h
 

after
 

operation
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

operation
 

and
 

12
 

h
 

after
 

operation
 

(P<0.05),and
 

the
 

levels
 

at
 

12
 

h
 

after
 

operation
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

operation
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

in
 

patients
 

with
 

renal
 

function
 

injury
 

at
 

12
 

and
 

24
 

h
 

after
 

operation
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

patients
 

without
 

renal
 

function
 

injury
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

serum
 

NGAL,KIM-1,ACTH
 

levels
 

of
 

260
 

patients
 

with
 

kidney
 

stone
 

at
 

12
 

h
 

after
 

operation
 

were
 

posi-
tively

 

correlated
 

with
 

the
 

serum
 

creatinine
 

level
 

at
 

48
 

h
 

after
 

operation
 

(r=0.857,0.890,0.671,P<0.001).
The

 

levels
 

of
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

at
 

24
 

h
 

after
 

operation
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

level
 

of
 

serum
 

creatinine
 

at
 

48
 

h
 

after
 

operation
 

(r=0.753,0.634,0.654,P<0.001).The
 

results
 

of
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

increase
 

of
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

levels
 

at
 

12
 

and
 

24
 

h
 

after
 

operation
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

renal
 

function
 

injury
 

in
 

patients
 

with
 

kidney
 

stones
 

after
 

MPCNL
 

(P<
0.05).ROC

 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

at
 

12
 

and
 

24
 

h
 

after
 

operation
 

to
 

predict
 

renal
 

function
 

injury
 

after
 

MPCNL
 

in
 

patients
 

with
 

kidney
 

stones
 

was
 

0.955.
Conclusion The

 

abnormal
 

expression
 

of
 

serum
 

NGAL,KIM-1
 

and
 

ACTH
 

in
 

patients
 

with
 

renal
 

calculi
 

at
 

12
 

h
 

and
 

24
 

h
 

after
 

MPCNL
 

can
 

predict
 

the
 

postoperative
 

renal
 

function
 

injury.
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  肾结石是临床常见的泌尿系统疾病,发病率仅次

于泌尿系统感染和前列腺疾病,临床表现为疼痛、血
尿及排尿困难等症状,且具体临床症状与结石体积、
形状及位置有关[1]。相关病理研究表明,肾结石的形

成与尿液中成石物质浓度升高或溶解度降低有关,其
在体内呈现过饱和状态,进而析出结晶,形成结石[2]。
肾结石主要由草酸钙、尿酸及磷酸钙组成,传统治疗

方案多为开放手术,创伤大,且对肾功能损伤大;而随

着技术的升级和更新,微创手术已成为临床治疗的首

选,微通路经皮肾镜技术是临床常用的碎石和取石技

术,与传统经皮肾镜技术相比,微通路经皮肾镜技术

将肾通道由Fr28.0降至Fr15.0,可大幅度降低肾实

质损伤,并减轻穿孔、大出血及周边脏器损害的发生

率,但仍有研究报道患者出现肾损伤,严重降低患者

生活质量,甚至威胁生命安全[3-4]。目前临床以血肌

酐为诊断肾损伤的金标准,但其灵敏度较低,在早期

肾损伤过程中其水平变化不显著,只有在肾功能下降

超过50%时才出现显著变化,具有一定局限性。因

此,寻找适宜的指标或因子诊断肾损伤,对改善肾结

石患者预后,降低复发率及提高生活质量具有重要意

义[5-6]。中 性 粒 细 胞 明 胶 酶 相 关 脂 质 运 载 蛋 白

(NGAL)是诊断早期肾病的有效标志物,在抗炎、促
进肾小管上皮细胞分化、改善免疫功能及抑制肿瘤进

展等方面发挥重要作用,并在急性肾损伤中异常表

达[7];肾损伤分子-1(KIM-1)作为跨膜蛋白,在正常

肝、脾及肾组织中微量表达,但其水平在受损后的近

曲小管上皮细胞中异常升高,并可通过白细胞介素-18
介导促炎性细胞因子,在肾脏疾病的进展中发挥重要

作用[8];促肾上腺皮质激素(ACTH)由垂体分泌,并
经肾脏排出,其水平与肾损伤有关[9]。3项指标均与

肾功能相关,但用于预测肾结石患者微通道经皮肾镜

碎石术后发生肾功能损伤的研究相对较少,因而本研

究探讨了血清NGAL、KIM-1、ACTH对肾结石患者

微通道经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的预测价

值,旨在为临床诊疗提供依据。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年4月至2023年8月邢

台医学高等专科学校第二附属医院收治的260例肾

结石患者作为研究对象。其中男149例,女111例;
年龄34~55岁,平均(45.09±4.02)岁;结石部位:左
肾99例,右肾93例,双肾68例。纳入标准:(1)术前

均经过超声、尿路平片等影像学检查确诊为肾结石;
(2)符合微通道经皮肾镜碎石术的手术指征;(3)结石

最大径为2~4
 

cm;(4)首次入院治疗;(5)术前美国麻

醉医师协会麻醉分级为Ⅱ~Ⅲ级。排除标准:(1)合
并精神功能障碍;(2)合并自身免疫系统疾病;(3)合
并重要器官衰竭;(4)合并肾积脓或尿路感染;(5)合
并恶性肿瘤;(6)手术失败;(7)依从性差。本研究经
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邢台医学高等专科学校第二附属医院医学伦理委员

会审核批准(2021014),且患者及家属知情同意并签

署知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 微通道经皮肾镜碎石术治疗 所有患者均采

用截石位体姿,常规消毒铺巾,进行全身麻醉,采用

Fr8.0/9.8输尿管硬镜将Fr5.0输尿管导管放置于患

侧输尿管,目标位置为肾盂。再将患者的体位更改成

俯卧位,在B超镜下确定穿刺点,应用18G穿刺针,进
入肾盏后将针芯撤除,留置斑马导丝。本研究手术均

由同一团队进行,切开表皮层至皮下1
 

cm,并撤退针

鞘,并扩张至Fr18.0,将工作鞘送至肾盏,随后放置

Fr8.5/11.5李逊镜,应用狄激光或气压弹道碎石,用
取石钳夹出碎石或通过工作鞘冲出大碎石,结束后详

细检查残石,将Fr5.0双J导管放置在输尿管内,留
置Fr14.0肾造瘘管,并退出工作鞘,并固定肾造瘘

管。术后1
 

d进行尿路平片复查,若残留结石较多或

存在最大径>4
 

mm的残留结石,则在2~3周后进行

第2次手术。若未出现明显残留结石,则需在术后7
 

d后拔除肾造瘘管,并于术后14
 

d拔除双J导管。

1.2.2 血清NGAL、KIM-1、ACTH水平检测 患者

入院次日和术后12、24、48
 

h,在清晨空腹状态下,采
集肘部静脉4

 

mL,以
 

3
 

500
 

r/min离心15
 

min,离心

温度为4
 

℃,离心半径为8
 

cm。离心后,取上层清液

置于-70
 

℃冰箱中备用。采用酶联免疫吸附试验(试
剂盒购自北京康瑞纳生物科技有限公司)检测血清

NGAL、KIM-1、ACTH水平,具体操作步骤严格按照

说明书执行。

1.2.3 收集基本资料及分组 研究人员设计调查问

卷,用于收集年龄、性别、民族、合并疾病、体质量指

数、吸烟史、饮酒史及微通道经皮肾镜碎石术的手术

次数等资料。
 

监测患者术后48
 

h内血肌酐水平,若增

加≥26.5
 

μmol/L或血肌酐增加≥1.5倍基线水平,
且这种变化是在术后48

 

h内发生的,则判定为肾功能

损伤。根据术后48
 

h内是否发生肾功能损伤将患者

分成肾功能损伤组和肾功能未损伤组。
 

1.3 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件分析数

据。符合正态分布的计量资料以x±s表示,重复测

量资料采用重复测量方差分析,若不存在交互效应则

采用主效应检验来评价处理因素的效应,若存在交互

效应,则进一步做单独效应分析,采用单因素方差分

析组内效应,事后比较采用LSD-t检验,组间比较采

用多变量方差分析;计数资料以例数或百分率表示,
组间比较采用χ2 检验。采用Pearson相关分析肾结

石患者术后12、24
 

h血清 NGAL、KIM-1、ACTH 水

平与术后48
 

h血肌酐水平的相关性。采用多因素

Logistic回归分析肾结石患者微通路经皮肾镜碎石术

后发生肾功能损伤的影响因素。绘制受试者工作特

征(ROC)曲线分析血清NGAL、KIM-1、ACTH对肾

结石患者微通路经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤

的预测效能。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 基本资料在2组间比较 肾功能损伤组纳入

145例患者,肾功能未损伤组纳入115例患者,肾功能

损伤发生率为55.77%。2组性别、年龄、民族、合并

糖尿病、合并冠心病、合并高血压、体质量指数、吸烟

史、饮酒史及手术次数情况比较,差异均无统计学意

义(P>0.05)。见表1。
表1  基本资料在2组间比较[n(%)]

项目
肾功能损伤组

(n=145)
肾功能未损伤组

(n=115)
χ2 P

性别 0.280 0.597

 男 81(55.86) 68(59.13)

 女 64(44.14) 47(40.87)

年龄(岁) 0.264 0.607

 30~<45 71(48.97) 60(52.17)

 45~55 74(51.03) 55(47.83)

民族 3.789 0.052

 汉族 133(91.72) 112(97.39)

 其他 12(8.28)  3(2.61)

合并糖尿病 0.709 0.400

 是 13(8.97) 14(12.17)

 否 132(91.03) 101(87.83)

合并冠心病 0.408 0.523

 是 23(15.86) 15(13.04)

 否 122(84.14) 100(86.96)

合并高血压 0.140 0.708

 是  5(3.45)  5(4.35)

 否 140(96.55) 110(95.65)

体质量指数(kg/m2) 1.226 0.542

 <18.5 45(31.03) 34(29.57)

 18.5~25.0 67(46.21) 48(41.74)

 >25.0 33(22.76) 33(28.69)

饮酒史 0.159 0.690

 有 13(8.97) 12(10.43)

 无 132(91.03) 103(89.57)

吸烟史 0.043 0.835

 有 15(10.34) 11(9.57)

 无 130(89.66) 104(90.43)

手术次数(次) 0.514 0.473

 1 143(98.62) 112(97.39)

 >2  2(1.38)  3(2.61)
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2.2 血清NGAL、KIM-1、ACTH水平在2组手术前

后比较 重复测量方差分析结果显示,2组手术前后

血清NGAL、KIM-1、ACTH水平存在时间、组间及交

互效应(P<0.05),见表2,故进一步做单独效应分

析。术后24、48
 

h
 

2组患者血清 NGAL、KIM-1和

ACTH水平明显高于术前和术后12
 

h(P<0.05),且
术后12

 

h高于术前(P<0.05),多变量方差分析结果

显示,肾功能损伤组患者术后12、24
 

h血清 NGAL、
KIM-1和 ACTH 水 平 明 显 高 于 肾 功 能 未 损 伤 组

(P<0.05)。见表3。
表2  2组患者血清NGAL、KIM-1和ACTH的

   重复测量方差分析结果

指标
时间效应

F P

组间效应

F P

交互效应

F P

NGAL 102.333 <0.001 54.921 <0.001 37.023 <0.001

KIM-1 295.452 <0.001 264.873 <0.001 152.543 <0.001

ACTH 143.559 <0.001 93.902 <0.001 67.492 <0.001

2.3 相关性分析 肾功能损伤组术后48
 

h血肌酐水

平为(98.97±12.64)
 

mol/L,肾功能未损伤组术后

48
 

h血肌酐水平为(55.36±8.14)
 

mol/L。Pearson
相关分析结果显示,260例肾结石患者术后12

 

h血清

NGAL、KIM-1、ACTH水平与术后48
 

h血肌酐水平

呈正相关(r=0.857、0.890、
 

0.671,P<0.001);术后

24
 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH水平与术后48
 

h血

肌酐水平呈正相关(r=0.753、
 

0.634、
 

0.654,P<
0.001)。
2.4 肾结石患者微通道经皮肾镜碎石术后发生肾功

能损伤的多因素Logistic回归分析 以肾结石患者

微通道经皮肾镜碎石术后是否发生肾功能损伤为因

变量(是=1,否=0),以表3中差异有统计学意义的

指标,术后12、24
 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH(均原

值输入)作为因变量进行多因素Logistic回归分析,
结果显示,术后12

 

、24
 

h血清NGAL、KIM-1、ACTH
水平升高是肾结石患者微通路经皮肾镜碎石术后发

生肾功能损伤的危险因素(P<0.05)。构建方程为

Logit(P)= -1.164+0.427×X术后12
 

h血清NGAL +
0.381×X术后24

 

h血清NGAL +0.329×X术后12
 

h血清KIM-1 +
0.556×

 

X术后24
 

h血清KIM-1+0.709×X术后12
 

h血清ACTH +
0.801×X术后24

 

h血清ACTH。见表4。
2.5 血清NGAL、KIM-1、ACTH对肾结石患者微通

道经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的预测价值 
以肾功能损伤组为阳性对照,肾功能未损伤组为阴性

对照进行ROC曲线分析,结果显示,术后12、24
 

h血

清NGAL、KIM-1、ACTH联合预测肾结石患者微通

路经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的曲线下面积

(AUC)为0.955。见表5、图1。

表3  2组患者手术前后血清NGAL、KIM-1、ACTH水平比较(x±s)

项目 组别 n 术前 术后12
 

h 术后24
 

h 术后48
 

h F P

NGAL(μg/L) 肾功能损伤组 145 3.38±0.31 4.30±0.28a 5.01±0.63ab 5.29±0.41ab 569.543 <0.001

肾功能未损伤组 115 3.41±0.34 3.55±0.34a 4.29±0.50ab 5.24±0.38ab 652.770 <0.001

F 0.742 19.075 10.274 1.009

P 0.458 <0.001 <0.001 0.314

KIM-1(ng/L) 肾功能损伤组 145 74.25±6.02 80.12±5.02a 89.30±10.01ab 102.45±8.01ab 387.869 <0.001

肾功能未损伤组 115 75.01±5.89 76.84±6.03a 79.35±9.34ab 103.37±7.09ab 489.824 <0.001

F 1.021 4.686 8.198 0.967

P 0.308 <0.001 <0.001 0.334

ACTH(ng/L) 肾功能损伤组 145 25.65±5.30 35.68±4.91a 46.61±4.05ab 59.26±5.01ab 782.165 <0.001

肾功能未损伤组 115 25.23±4.54 27.38±5.11a 38.21±3.47ab 58.23±4.87ab 822.430 <0.001

F 0.676 13.296 17.681 1.667

P 0.500 <0.001 <0.001 0.097

  注:与同组术前比较,aP<0.05;与同组术后12
 

h比较,bP<0.05。

表4  肾结石患者微通道经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的多因素Logistic回归分析

因素 β SE Waldχ2 P OR OR 的95%CI

术后12
 

h血清NGAL 0.427 0.172 6.163 0.013 1.533 1.094~2.147

术后24
 

h血清NGAL 0.381 0.113 11.368 0.001 1.464 1.173~1.827

术后12
 

h血清KIM-1 0.329 0.154 4.564 0.033 1.390 1.028~1.879

术后24
 

h血清KIM-1 0.556 0.281 3.915 0.048 1.744 1.005~3.025
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续表4  肾结石患者微通道经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的多因素Logistic回归分析

因素 β SE Waldχ2 P OR OR 的95%CI

术后12
 

h血清ACTH 0.709 0.358 3.922 0.048 2.032 1.007~4.099

术后24
 

h血清ACTH 0.801 0.398 4.050 0.044 2.228 1.021~4.860

常数项 -1.164 0.316 13.568 <0.001 — —

  注:—表示无数据。

表5  血清NGAL、KIM-1、ACTH水平对肾结石患者微通道经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的预测价值

指标 最佳截断值 灵敏度(%) 特异度(%) AUC AUC的95%CI 约登指数 P

术后12
 

h血清NGAL 3.93
 

μg/L 80.00 80.87 0.904 0.857~0.950 0.609 0.046

术后24
 

h血清NGAL 4.65
  

μg/L 70.34 70.43 0.792 0.718~0.866 0.408 <0.05

术后12
 

h血清KIM-1 78.33
 

ng/L 60.00 60.87 0.624 0.532~0.716 0.209 <0.05

术后24
 

h血清KIM-1 83.83
 

ng/L 57.93 55.65 0.731 0.649~0.813 0.136 <0.05

术后12
 

h血清ACTH 31.03
 

ng/L 80.69 80.87 0.898 0.849~0.946 0.616 <0.05

术后24
 

h血清ACTH 42.43
 

ng/L 70.34 71.30 0.791 0.714~0.868 0.416 <0.05

6项联合 — 95.17 95.65 0.955 0.924~0.986 0.874 <0.05

  注:—表示无数据。

图1  血清NGAL、KIM-1、ACTH预测肾结石患者微通道

经皮肾镜碎石术后发生肾功能损伤的ROC曲线

3 讨  论

众多研究表明,微通道经皮肾镜碎石术治疗肾结

石患者的疗效显著,但在碎石过程中需要足够的灌注

压以确保手术中的视野清晰度,而当冲水灌注压力大

于肾盂生理压力时,则可诱发肾盂内尿液反流、排尿

量减少,造成肾间质水肿,甚至形成微血栓,引发缺血

性肾实质损伤[10-11]。血肌酐是评估肾功能的有效指

标,但因肾脏的代偿能力有限,当肌酐清除率降低至

40
 

mL/min后,血肌酐才能被检测出水平异常,因而

在早期肾功能的评估上具有一定局限性。本课题组

前期预试验结果表明,血清NGAL、KIM-1和ACTH
在肾结石患者术后异常表达,可能与早期肾功能损伤

相关,但3项指标如何预测肾功能损伤的临床研究相

对较少。
本研究纳入260例肾结石患者,均进行微通道经

皮肾镜碎石术,检测并记录术前及术后12、24、48
 

h血

清NGAL、KIM-1和 ACTH 水平,根据术后48
 

h血

肌酐水平将患者分成肾功能损伤组和肾功能未损伤

组,肾功能损伤发生率为55.77%,阿衣丁·西热牙孜

旦等[12]研究证实,肾结石患者术后有发生肾功能损伤

的风险,其急性肾功能损伤发生率为7.91%,发生率

低于本研究,可能与地区、手术方式和样本量有关。
本研究结果表明,肾功能损伤组患者术后12、24

 

h血

清NGAL、KIM-1和ACTH水平明显高于肾功能未

损伤组,且相关性分析结果显示,肾结石患者术后12、
24

 

h血清NGAL、KIM-1和ACTH水平与术后48
 

h
血肌酐水平呈正相关。进一步进行多因素Logistic
回归分析和ROC曲线分析,证实了术后12、24

 

h血

清NGAL、KIM-1和ACTH不仅是肾结石患者术后

发生肾功能损伤的影响因素,还是预测肾结石患者术

后发生肾功能损伤的生物标志物。分析认为,KIM-1
是免疫球蛋白家族成员,可表达于T淋巴细胞表面,
在健康成人肝、肾组织中几乎不表达,而当肾组织发

生缺血性损伤后,其表达显著增强,且具体损伤在肾

小管上皮细胞处,并与肾脏疾病的严重程度呈正相

关[13-15]。NAGL具有调控重要蛋白合成的作用,在肾

小管急性损伤时,其表达异常上调,可诱导中性粒细

胞凋亡,刺 激 血 红 素 加 氧 酶 的 合 成、分 泌[16],JIA
 

等[17]研究证实,脓毒血症模型大鼠的NAGL水平明

显提高,而硫辛酸可减少心肌、肾脏及小肠组织细胞

的细胞凋亡,下调血清NAGL表达,恢复大鼠肾脏功

能,即血清NGAL参与肾脏疾病的发生、发展过程,
可作为诊断早期肾功能损伤的有效指标。ACTH 是

氨基酸激素,正常情况下其可通过肾脏排出体外,并
进入血液循环,与血液中的蛋白质激素结合成复合

物,调控靶细胞激素水平,而当肾脏发生损害后,机体

肾小球滤过功能显著降低,其水平显著升高,与肾功

能损伤的严重程度密切相关[18-21]。本研究选用3种
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血清指标的灵敏度、特异度均较高,且检测方便,而3
项指标联合检测的预测效能更好,可作为临床评估、
预测肾功能损伤的重要指标。本研究纳入的对象仅

限来院患者,病例数有限,且存在地理、环境、人种差

异,需扩大样本,检测不同时间节点血清指标水平,验
证其预测早期肾功能损伤的价值。

综上所述,血清NGAL、KIM-1和ACTH是肾结

石患者微通道经皮肾镜碎石术后12、24
 

h异常表达的

指标,具备预测肾结石患者术后发生肾功能损伤的

潜力。
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