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项指标联合检测对糖尿病肾病的早期诊断价值
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目的
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探讨联合检测尿转铁蛋白"

6PN

#&

X4
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氨基葡萄糖苷酶"

X3M

#及血半胱氨酸蛋白酶抑
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#对糖尿病肾病的早期诊断价值$方法
!

用免疫比浊法检测尿
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和血
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!终点法检测尿

X3M

!并比较其在各组中的差异$结果
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在糖尿病无蛋白尿组"
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组中各指标的浓度均显著高于健康对照组

中相应的浓度!

a

组中各指标的浓度均显著高于
3

组中相应的浓度"
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#$单纯检测一项或两项指标阳性率

较低!而联合检测则能提高阳性率$结论
!

联合检测尿
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能反映糖尿病肾病的早期损害!对

糖尿病的早诊断&早治疗有重要的临床价值$
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糖尿病肾病指糖尿病代谢异常引起的肾小球硬化#是糖尿

病最常见的并发症#其病变累及肾小球*肾小管*肾间质和肾血

管#其特有病理改变是肾小球微血管病变所致肾小球硬化)其

起病隐匿#早期临床表现不明显#主要是出现微量蛋白尿#但尿

常规定性方法不灵敏)尿转铁蛋白$
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&对

糖尿病肾病的早期诊断具有一定的临床价值#现报道如下)
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资料与方法
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将糖尿病患者分为糖尿病无蛋白尿组$
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和糖尿病蛋白尿组$

a

组&#

3

组患者
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例#
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组患者
.%

例#均来

源于本院内分泌科和肾内科住院患者#年龄
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岁#所有病

例均符合
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年世界卫生组织$
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&糖尿病专家委员会的诊

断指标)健康对照组
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例#选取本院健康体检者#无肾脏疾病)
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标本采集
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所有受试者取晨尿
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#立即分离血清
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冰箱保

存#用于血清
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的检测)
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仪器及试剂
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自动分析仪#尿
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试剂由北京利德曼生化技术有限公司提供#尿

X3M

试剂由上海生物研究所提供)
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统计学方法
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统计软件#检测结果以
H,A

表示#组间分析采用
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检测结果比较
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中各指标的浓度均显著高于健康对照组中相应的浓度#
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组中各

指标的浓度均显著高于
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个指标单独*二联和三联检测阳性率
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单独检

测#敏感性*特异性和准确性较低#二联*三联检测则能提高敏

感性*特异性和准确性#见表
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个严重并发症#直接关系到患者的预后#故其早期诊断和干预

治疗#对延缓肾病的发生与发展具有重要价值+
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)现对糖尿病

肾病早期检测的指标较多#有尿微量蛋白*尿
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微球蛋白*尿
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本研究对联合检测尿
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在糖尿病肾病的

早期诊断具有一定的临床意义)
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为单链糖蛋白#相对分子质量为
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#大小为

$+%9H

#半衰期为
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)其主要功能是转运铁离子*带负电

荷)正常情况下#肾小球滤过膜存在电荷选择性屏障#在静电

作用下#绝大部分不能通过滤过膜)但在糖尿病肾病早期#肾

小球滤过膜负电荷减少#通透性增加#导致其易通过肾小球滤

过膜+

&

,

)

X3M

是一种溶酶体酶#相对分子质量大#不能通过肾

小球滤过膜#尿中增高反映肾小管结构损伤+

-
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)本研究中#
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组中尿液的
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"

&

%+%.

&#说明尿
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和
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对糖尿病肾病早期

诊断有一定的检测价值)
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是一种相对分子质量低*碱性非糖化蛋白质#相对

分子质量为
'-e'%

-

#由
'&%

个氨基酸残基组成#是一种分泌

性蛋白质#
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产生率相当恒定#
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能反映肾小球滤过

膜通透性的早期变化+
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,

)国内有研究表明#当糖尿病早期肾损

伤时#血清
I

G

<I

及尿
Pa#

已经升高#且与血清肌酐*尿素氮

呈高度正相关#表明血清
I

G

<I

浓度可反映肾小球滤过及肾小

管重吸收功能+

.
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)本研究结果与其相似#
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组中血清
I
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浓

度显著高于
3

组中的浓度#

3

组中的浓度显著高于对照组)

表
&

表明#单独检测一个指标#敏感性最高为
*$+%1

#特

异性最高为
(*+)1

#准确性最高为
)&+.1

%二联检测#敏感性

最高为
)(+%1

#特异性最高为
5*+)1

#准确性最高为
(.+%1

%

三联检测#敏感性为
($+%1

#特异性为
5*+)1

#准确性为

((+(1

)

因此#尿
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*

X3M

及血
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单独检测#敏感性*特异

性和准确性较低#二联*三联检测则能提高敏感性*特异性和准

确性)
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体毒性*胚胎毒性和致畸性#则可认为该受试物无致畸毒性作

用+

.

,

)在高*中*低
-

个剂量的家蝇蛆粉的致畸试验中#均未发

现胚胎毒性或致畸作用)因此#本试验的剂量设计对家蝇蛆粉

的致畸性评价是有意义的)

在实验动物选择方面#有文献报道用
OT

大鼠和新西兰兔

作为试验动物+

*

,

)根据药物毒理学安全性评价的要求#大鼠为

最常用的试验动物)本研究选择了
OT

大鼠作为家蝇蛆粉致

畸试验的动物#具有代表性)

本研究中#家蝇蛆粉高*中*低剂量组孕鼠体质量增长与对

照组相比#差异无统计学意义#表明家蝇蛆粉对孕鼠无显著毒

性作用#对子宫和胚胎发育无显著影响)由于家蝇蛆粉高*中*

低剂量组孕鼠的胎鼠中#各剂量组的平均雄性胎鼠数与雌性胎

鼠数差异无统计学意义#表明家蝇蛆粉对雌鼠受孕能力无显著

影响)由胎鼠体表各检查项目#胎鼠骨骼检查和内脏检查的结

果可见#家蝇蛆粉对胎鼠各组织结构*器官发育无显著致畸毒

性作用)有文献报道#致畸药物引起的胚胎体质量减轻和胚胎

畸形通过上调细胞色素
#4$.%

基因表达而起作用+

)

,

)但据
3A4

@;C=

等+

(

,的观点#用基因表达的方法替代动物试验进行药物安

全性评价还未完善#目前还是以动物试验作为致畸试验的金标

准)但是#随着人类基因组学和后基因组学研究的发展+

5

,

#用

基因表达和蛋白表达的方法进行药物致畸毒性研究是有很大

的发展前景)
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