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胱抑素Ｃ在临床各种肾病中的应用价值

农世泽 综述，班副植 审校（广西壮族自治区百色市人民医院检验科　５３３０００）

　　【关键词】　胱抑素Ｃ；　糖尿病肾病；　狼疮肾病；　慢性支气管炎
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　　胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）是一种低分子量蛋白质，是半胱氨酸蛋

白酶抑制物超家族的成员之一，可由机体所有有核细胞产生，

产生率恒定。循环中的胱抑素Ｃ仅经肾小球滤过而被清除，

是一种反映肾小球滤过率变化的理想的内源性标志物。血清

胱抑素Ｃ浓度在作为肾功能试验时优于血清肌酐浓度
［１４］。

为了解ＣｙｓＣ在临床各种肾病中的应用情况，本文对近几年来

有关ＣｙｓＣ的参考文献进行分析，现将其综述如下。

１　ＣｙｓＣ的生物学特性

ＣｙｓＣ是一种低分子量、碱性非糖化蛋白质，相对分子质

量为１３×１０３，由１２０个氨基酸残基组成，是一种分泌性蛋白

质。细胞先合成一个带信号肽的前体蛋白，编码ＣｙｓＣ的基因

位于人类第２０号染色体，大约为４．３ｋｂ，包含３个外显子，基

因上游４５～５０核苷酸处为“ｔＡＴＡ盒样”序列（ａＴＡＡＡＡ）。

胱抑素Ｃ基因５′侧翼区ｇＣ含量较高，转录起始位点上游４００

ｂｐ序列的ｇ＋Ｃ＞７０％，富含ｇＣ的“岛”也包括外显子１及内

含子１、５′侧的一部分，整个富含ｇＣ“岛”约９００ｂｐ，ｇ＋Ｃ含量

为７３％。此区域ｃｐＧ／ＧｐＣ比值接近于１，因此此区ｃｐＧ是非

甲基化的。在ＣｙｓＣ基因５′侧翼１ｋｂ序列中发现了２个“ｇＣ

盒”（ｇＧＧＣＧＧ），此区也发现了增强子核心样序列（ｇＴＧ

ＧＡＡＧＧ）。由此可见，ＣｙｓＣ基因５′侧翼序列与“看家基因”的

启动子区具有相同的特性，即缺乏典型的“ｃＡＡＴ盒”、富含

ｇＣ、有与转录因子ｓｐｌ结合的“ｇＣ盒”。故可将ＣｙｓＣ基因看

作是看家基因，即此基因在所有组织恒定持续地转录及表达。

ｎｏｒｔｈｅｒｎｘ印迹也发现ＣｙｓＣ基因在所有的被观察组织均表

达，包括肾、肝、胰、肠、胃、肺及胎盘［１７］。

研究发现，ＣｙｓＣ是目前发现的对组织蛋白酶Ｂ抑制作用

最强的抑制物，对木瓜蛋白酶、无花果蛋白酶、组织蛋白酶 Ｈ

及Ｌ也有抑制作用，故ＣｙｓＣ的一个生理学功能可能是调节半

胱氨酸蛋白酶的活性［６７］。ＣｙｓＣ基因突变可导致遗传性Ｃｙｓ

Ｃ淀粉样血管病（ｈＣＣＡＡ），可发生脑动脉血管破裂，这是目前

发现的直接与ＣｙｓＣ相关的临床疾病。

２　ＣｙｓＣ在糖尿病肾病中的临床应用

ＣｙｓＣ是近年来发现的反映肾功能受损的良好标志物，它

可以自由通过肾小球滤过膜，其代谢物可以彻底地被肾小管细

胞吸收，在体内以恒定速度产生。赵林双等［１］发现糖尿病肾病

患者β１ 和ＡＴ１受体自身抗体阳性率明显高于２型糖尿病患

者，糖尿病肾病患者中ＣｙｓＣ异常者β１ 和ＡＴ１受体抗体阳性

率明显高于ＣｙｓＣ正常者。有研究认为，血清ＣｙｓＣ是一种非

糖基碱性蛋白质，由１２０个氨基酸组成，是一种特异性很高、准

确度好的评价肾小球虑过率功能的新指标，他们研究证实Ｃｙｓ

Ｃ升高越快肾功能损伤越严重
［２４］。李军等［５］通过观察７４例

糖尿病患者及３０例健康对照组的 ＣｙｓＣ、Ｆｇ、Ｃ反应蛋白

（ＣＲＰ）等生化指标检测。结果发现ＣｙｓＣ在糖尿病组均有明

显升高，并且随着病情的加重，血清ＣｙｓＣ、Ｆｇ、ＣＲＰ水平逐渐

升高，与对照组的ＣｙｓＣ、Ｆｇ、ＣＲＰ差异均有统计学意义（犘＜

０．０５）；正常蛋白尿组血ＣｙｓＣ、Ｆｇ、ＣＲＰ水平与对照组相比差

异有统计学意义（犘＜０．０５）；微量蛋白尿组和大量蛋白尿组血

ＣｙｓＣ、Ｆｇ、ＣＲＰ水平明显高于对照组和正常蛋白尿组，且以大

量蛋白尿组更为显著（犘＜０．０５）。研究结果认为，肾脏是清除

循环中ＣｙｓＣ的惟一器官，排除也比较恒定，不受年龄、性别、

肿瘤、免疫性等因素影响，同时ＣｙｓＣ探测早期糖尿病肾病具

有较高的灵敏度。

３　ＣｙｓＣ在狼疮肾病及肾病综合征等疾病中的临床应用

狼疮肾炎（ＬＮ）主要由自身抗体复合物沉积在肾小球和肾

小管间质所致，属免疫复合物性肾小球肾炎。抗原抗体复合物

沉积或抗体结合于肾小球滤过膜导致了肾小球病变，并常可累

及或伴随肾小管间质的损害。而肾小管间质病变通过管球反

馈机制能进一步加重肾小球的损伤，从而引起肾小球及肾小管
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的双重损害。如能早期发现这些肾损害，通过大剂量激素治

疗，可逆转病情。反之，如系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）患者已出现

肾小球硬化等系列症状时，则逆转困难，甚至无法逆转［８］。故

了解ＬＮ患者的病理类型，对病情的治疗和预后的判断具有非

常重要的意义。有研究报道，为了解ＳＬＥ患者ＣｙｓＣ检测的

临床意义及其与不同病理类型ＬＮ的关系，利用颗粒增强透射

免疫比浊法测血清ＣｙｓＣ浓度，对ＬＮ患者做肾小球评分及肾

小管间质评分，结果发现Ⅲ、Ⅳ、Ｖ型ＬＮ患者的血清、尿ＣｙｓＣ

浓度与健康对照组比较差异有统计学意义（犘＜０．０１）
［８１４］。

Ⅰ、Ⅱ型患者的血清、尿ＣｙｓＣ浓度与健康对照组比较差异无

统计学意义（犘＞０．０５）。血ＣｙｓＣ与肾小球评分呈正相关（狉＝

０．７４１，犘＜０．０１），尿ＣｙｓＣ与肾小管间质评分呈正相关（狉＝

０．８１０，犘＜０．０１）。研究认为ＣｙｓＣ能反映ＳＬＥ患者肾小球和

肾小管间质双重损害及损害程度，是ＳＬＥ患者早期肾损害的

敏感指标。ＣｙｓＣ与ＬＮ病理分型存在一定的关系，可能是反

映不同病理类型ＬＮ肾损害程度差异的敏感指标。

张旭光等［１５］对５４例肾病综合征患者分别用高效液相色

谱法、乳胶增强散射免疫比浊法及酶比色法对泼尼松、ＣｙｓＣ

及肌酐水平进行检测，结果发现治疗前除微小病变、肾病综合

征外，健康对照组和肾病综合征组ＣｙｓＣ与肌酐浓度差异均有

统计学意义；治疗后泼尼松保持稳态血药浓度时，ＣｙｓＣ浓度

降低，且相对稳定而肌酐浓度变异较ＣｙｓＣ大，但与治疗前相

比差异无统计学意义，认为ＣｙｓＣ是肾病综合征疗效观察更敏

感的指标，泼尼松与ＣｙｓＣ联合检测更具有临床价值。

综上所述，ＣｙｓＣ对早期诊断各种急慢性肾脏病患者具有

重要价值，在心血管及其他一些疾病中还起着相当重要的作

用。相信随着对ＣｙｓＣ的不断深入研究，其将显示出越来越重

要的临床价值，血清ＣｙｓＣ的检测对临床各种肾病中的病情发

生、发展、治疗和预后评估具有良好的作用，值得推广应用。
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老年痴呆症的药理实验方法研究进展
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　　阿尔兹海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）即所谓的老年痴

呆症，是一种进行性发展的致死性神经退行性疾病。随着现代

社会人口结构老龄化的发展，其发病率呈不断增加的趋势，已

引起国内外学者的广泛关注。而老年性痴呆在老年人的疾病

谱和死亡谱中已占有十分重要且突出的地位，并已成为继心脏

病、癌症、卒中之后第四位致死原因。随着社会老龄化的迅猛

发展，老年痴呆必将成为我国不可忽视的卫生和社会问题。现

对近年来进行老年痴呆症的药理研究方法作一综述。
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