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血清胱抑素Ｃ联合尿微量清蛋白检测在诊断高血压早期

肾功能损害中的价值
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　　【摘要】　目的　分析血清胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）联合尿微量清蛋白（ｍＡＬＢ）检测在高血压早期肾功能损害中的诊

断价值。方法　选择２０１２年１月至２０１３年１２月南京市中西医结合医院３２０例患者为研究对象，其中高血压组

１３０例，肾功能损害组９０例，健康对照组１００例。检测每组 ｍＡＬＢ、肌酐（Ｓｃｒ）、尿素氮（ＢＵＮ）、ＣｙｓＣ水平，并比较

每组Ｓｃｒ、ＢＵＮ及ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ检测对早期肾功能损害的检出率。结果　高血压组 ｍＡＬＢ、ＣｙｓＣ水平，肾功

能损害组ｍＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ＣｙｓＣ水平均明显高于健康对照组，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。高血压组Ｓｃｒ、

ＢＵＮ对早期肾功能损害检出率为１３．８％、１４．６％，均明显低于 ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ（３２．３％），差异均有统计学意

（犘＜０．０５）；肾功能损害组Ｓｃｒ、ＢＵＮ 对早期肾功能损害检出率均为５３．３％，ｍＡＬＢ联合 ＣｙｓＣ检出率则为

１００．０％，差异均有统计学意（犘＜０．０５）。结论　ＣｙｓＣ联合ｍＡＬＢ检测可显著提高高血压早期肾功能损害的检出

率，值得临床推广应用。
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　　原发性高血压已成为世界性的公共健康问题，临床研究证

实高血压的存在可对患者肾脏功能产生严重损害，并具有慢

性、隐匿性的特征［１］。传统肾功能指标对早期高血压肾功能损

害的敏感性较差，待其出现阳性时，患者肾功能损害已无法逆

转［２］。高血压肾损害患者的早期诊断和干预可有效提高患者

生存质量，减轻患者及家属负担。但目前临床上尚无有效诊断

早期高血压肾功能损害的金标准。本研究对血清胱抑素 Ｃ

（ＣｙｓＣ）联合尿微量清蛋白（ｍＡＬＢ）检测在诊断早期高血压肾

功能损害中的临床效果进行了分析，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年１月至２０１３年１２月本院１３０

例高血压患者为高血压组，其中男７４例，女５６例；平均年龄

（５４．２±１８．６）岁；高血压１、２、３级患者分别为３６、５３、４１例；高

血压病程２～１７年。以同期本院就诊的９０例高血压肾功能损

害患者为肾功能损害组，其中男５３例，女３７例；平均年龄

（６０．４±１９．３）岁；高血压１、２、３级患者分别为１３、３１、４６例；高

血压病程３～１９年。以同期体检中心的健康者１００例作为健

康对照组，其中男５９例，女４１例；平均年龄（５１．１±１３．６）岁。

３组间一般资料比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），组间具有

可比性。

１．２　纳入标准　高血压组纳入标准：（１）参照高血压诊断标准

明确诊断为原发性高血压者；（２）患者尿蛋白阴性，部分患者可

出现肌酐（Ｓｃｒ）水平或尿素氮（ＢＵＮ）水平的异常。排除标准：

（１）排除继发性高血压者；（２）排除合并糖尿病、严重心脏疾病

及肝脏疾病者。肾功能损害组纳入标准：（１）参照高血压诊断

标准明确诊断为原发性高血压者；（２）患者检查Ｓｃｒ水平或

ＢＵＮ水平明显上升，且尿常规蛋白检测结果为阳性；（３）患者

临床表现为肾功能出现不全者。

１．３　方法与试剂　所有研究对象均取新鲜晨尿做免疫透射比

浊法，以检测 ｍＡＬＢ水平（ｍＡＬＢ检测试剂盒由英国 ＲＡＮ

ＤＯＸ有限公司生产）。同时抽取３组研究对象空腹静脉血，采

用谷氨酸脱氢酶和肌酐酶法检测血Ｓｃｒ、ＢＵＮ水平（Ｓｃｒ、ＢＵＮ
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试剂盒均由英国 Ｏｌｙｍｐｕｓ公司生产）。采用乳胶增强散射免

疫比浊法检测血清ＣｙｓＣ水平（ＣｙｓＣ检测试剂盒由浙江瑞源

生物科技公司生产）。所用检测仪器均为ＡＵ６４０全自动生化

分析仪（日本Ｏｌｙｍｐｕｓ公司生产）。

１．４　观察指标　观察每组ｍＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ＣｙｓＣ水平；Ｓｃｒ、

ＢＵＮ、ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ对高血压早期肾功能损害的检出率

比较。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件对数据进行统计学分

析，计量资料采用狓±狊表示，组间比较采用狋检验；计数资料

采用百分率表示，组间比较采用χ
２ 检验。以α＝０．０５为检验

水准，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　３组ｍＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ＣｙｓＣ检测结果比较　高血压组

ｍＡＬＢ、ＣｙｓＣ水平均明显高于健康对照组，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）；Ｓｃｒ、ＢＵＮ水平与健康对照组比较差异无统计学意

义（犘＞０．０５）。肾功能损害组ｍＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ＣｙｓＣ水平均

明显高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　３组ｍＡＬＢ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ＣｙｓＣ检测结果比较（狓±狊）

组别 狀
ｍＡＬＢ

（ｍｇ／Ｌ）

Ｓｃｒ

（ｍｏｌ／Ｌ）

ＢＵＮ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＣｙｓＣ

（ｍｇ／Ｌ）

高血压组 １３０ ３０．２±１３．１ａ ９．２±１９．０ ５．６±１．３ ０．９３±０．２５ａ

肾功能损害组 ９０１０７．６±６１．３ａ ８７．５±１３．６ａ １７．４±７．５ａ ３．１５±２．１２ａ

健康对照组 １００ ３．２±７．４ ４．１±１２．９ ４．９±２．６ ０．７８±０．０７

　　注：与健康对照组比较，ａ犘＜０．０５。

２．２　３组Ｓｃｒ、ＢＵＮ及 ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ对早期高血压肾功

能损害的检出率　高血压组、肾功能损害组Ｓｃｒ、ＢＵＮ对高血

压早期肾功能损害检出率均明显低于ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ，差异

有统计学意义（犘＜０．０５）。见表２。

表２　每组Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ对早期肾功能

　　　　　损害的检出率［狀（％）］

组别 狀 Ｓｃｒ ＢＵＮ ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ

高血压组 １３０ １８（１３．８）ａ １９（１４．６）ａ ４２（３２．３）

肾功能损害组 ９０ ４８（５３．３）ａ ４８（５３．３）ａ ９０（１００．０）

健康对照组 １００ ９（９．０） ８（８．０） ０（０．０）

　　注：与同组内ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ比较，ａ犘＜０．０５。

３　讨　　论

持续高血压对心血管系统、肾脏、视网膜等会造成长期慢

性损害［３］。肾脏的主要功能包括调节全身体液平衡、维持血压

在正常范围等，因此原发性高血压对肾脏功能的损害可进一步

加重患者高血压的分级程度，进而形成恶性循环，最终导致患

者心脏、肾脏功能衰竭而危及患者生命［４５］。传统的诊断肾功

能损害的方法为出现连续阳性蛋白尿，而此时患者的肾功能损

害已非早期，并且较难恢复，患者的蛋白尿症状呈现不可逆性，

因此寻求早期高血压肾功能损害敏感度和特异度高的指标，具

有重要的临床意义。研究报道 ｍＡＬＢ是肾小球早期损伤的敏

感性指标［６］。ｍＡＬＢ是肝脏合成的一种小球性尿蛋白，其无法

通过肾小球滤过膜且近曲小管对其具有较高的重吸收率，故在

健康人尿中浓度极低。当肾小球滤过膜损伤时，蛋白质滤过屏

障分子筛被破坏，通透性增加，尿中 ｍＡＬＢ浓度升高，因而其

浓度的变化可反映肾小球的早期损伤。但亦有研究认为其浓

度容易受机体浓缩与稀释作用的影响［７］。ＣｙｓＣ是一种相对

分子质量较小的蛋白质，属于半胱氨酸酶抑制剂类。研究表明

其可在机体所有有核细胞内恒定的表达、产生、排除。肾脏是

惟一具有清除ＣｙｓＣ的器官，并且不会受到年龄、恶性肿瘤等

因素的干扰，因此有学者认为ＣｙｓＣ可较理想地反映肾小球滤

过率，是重要的内源性标志物之一［８１０］。

本研究结果显示，高血压组 ｍＡＬＢ、ＣｙｓＣ水平均明显高

于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；Ｓｃｒ、ＢＵＮ水平

与健康对照组比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），表明较传

统的Ｓｃｒ、ＢＵＮ指标，ｍＡＬＢ、ＣｙｓＣ均为肾功能早期损害的敏

感性指标。本研究结果还显示，高血压组、肾功能损害组中

Ｓｃｒ、ＢＵＮ对高血压早期肾功能损害检出率均明显低于 ｍＡＬＢ

联合ＣｙｓＣ检测，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；且肾损害组

的ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ检出率高达１００．０％，表明 ｍＡＬＢ联合

ＣｙｓＣ检测可显著提高早期高血压肾功能损害的检出率，具有

较高的临床应用价值，与其他研究［１１１３］结论一致。此外，值得

注意的是，高血压组中以Ｓｃｒ作为判断标准，有１８例为早期肾

功能损害，ＢＵＮ有１９例早期肾功能损害，而 ｍＡＬＢ联合Ｃｙｓ

Ｃ有４２例，高于前两者之和。４２通过 ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ检出

肾功能异常的患者中，部分患者患者并未表现出Ｓｃｒ及 ＢＵＮ

的异常，若未经本次研究而按照常规的肾功能损害标准对患者

进行诊断和治疗干预，即可造成漏诊，延误患者治疗时机。候

振江等［１４］的研究认为，在早期高血压肾功能损伤传统检测指

标呈现阴性时，ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ检测可敏感地将之反映出

来，且临床应用较为简便，有利于早期发现和治疗。王晓芳［１５］

的研究认为高血压对于肾脏功能早期损害是能够完全恢复的，

ｍＡＬＢ联合ＣｙｓＣ检测是早期肾功能损害的敏感指标，其对改

善高血压肾脏功能损害患者预后具有重要的意义。

综上所述，本研究结果显示 ｍＡＬＢ、ＣｙｓＣ均是反映高血

压早期肾小球损伤的敏感指标，两者联合检测可显著提高早期

高血压肾功能损害的检出率，值得临床推广应用。
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期ＴＳＨ水平控制至目标值时Ａ组ＬＴ４用量为（１．８３±４．３３）

μｇ／ｋｇ·ｄ，Ｂ组为（１．９２±２．８７）μｇ／ｋｇ·ｄ，Ｃ组为（２．０７±

３．５９）μｇ／ｋｇ·ｄ，３组间用量的比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。

表１　３组患者体质量比较（狓±狊，ｋｇ）

组别 狀 干预前 ＴＳＨ控制至目标时

Ａ组 ５７ ５２．２１±３．４２ ５７．２４±４．３２

Ｂ组 ４２ ５１．９７±２．７８ ５６．９７±３．７５

Ｃ组 ２５ ５２．３３±３．０７ ５７．０９±２．７３

３　讨　　论

女性在妊娠期间甲状腺激素的合成、分泌、代谢调节及甲

状腺免疫环境随之改变并影响母婴健康，亚临床甲减合并

ＴＰＯＡｂ阳性者，进展为临床甲减的概率更高
［６］，因此妊娠早期

亚临床甲减的干预是十分必要的。妊娠亚临床甲减与自发流

产、妊娠期高血压、胎儿窘迫及低体质量儿的发生有关，还可导

致新生儿智力低下［７］。Ｃａｓｅｙ等
［８］的调查研究显示，与正常妊

娠妇女相比，亚临床甲减患者胎盘早剥危险率升高３倍，早产

危险率升高２倍。Ａｌｌａｎ等
［９］的调查研究显示，ＴＳＨ≥６．０

ｍＩＵ／Ｌ的孕妇胎儿病死率为３．８％明显高于其他孕妇的

０．９％，ＴＳＨ＞１０ｍＩＵ／Ｌ的孕妇胎儿病死率高达８．１％。ＬＴ４

对妊娠早期亚临床甲减进行干预是减少和避免妊娠亚临床甲

减并发症发生的有效方法。

美国内分泌协会指南推荐妊娠亚临床甲减伴ＴＰＯＡｂ阳

性患者应当接受ＬＴ４治疗，但由于缺乏随机对照临床研究，

尚无足够的证据支持或反对妊娠亚临床甲减伴ＴＰＯＡｂ阴性

者应用ＬＴ４治疗
［１０］。妊娠亚临床甲减的治疗药物、目标及检

测频度与临床甲减相同，临床甲减首选ＬＴ４治疗，且完全替

代剂量可达２．０～２．４μｇ／ｋｇ·ｄ
［１］。

对入选的３组妊娠早期亚临床甲减患者分别给予ＬＴ４

５０、７５、１００μｇ的起始剂量，每４周检测一次甲状腺功能并及时

调整ＬＴ４的用量，均能在妊娠中期控制ＴＳＨ水平至目标值。

并且干预前及妊娠中期 ＴＳＨ 水平控制至目标值时的体质量

相比，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。在体质量无差异的情况

下，３组患者ＴＳＨ水平在妊娠中期控制至目标值时ＬＴ４的剂

量不同，因初始ＴＳＨ水平不同，ＴＳＨ水平越高ＬＴ４的用量也

越多。

综上所述，妊娠早期亚临床甲减患者可以根据治疗前测定

的ＴＳＨ水平并结合体质量情况，推断ＬＴ４治疗剂量，通过密

切检测甲状腺功能和及时调整ＬＴ４用量，均能在妊娠中期将

ＴＳＨ水平控制至目标值，避免妊娠亚临床甲减并发症的发生。
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［１３］ＢａｎｓａｌＮ，ＶｉｔｔｉｎｇｈｏｆｆＥ，ＰｅｒａｌｔａＣＡ，ｅｔａｌ．Ｅｓｔｉｍａｔｅｄｋｉｄ

ｎｅｙｆｕｎｃｔｉｏｎｂａｓｅｄｏｎｓｅｒｕｍｃｙｓｔａｔｉｎＣａｎｄｒｉｓｋｏｆｓｕｂｓｅ

ｑｕｅｎｔｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙＣａｌｃｉｕｍｉｎｙｏｕｎｇａｎｄｍｉｄｄｌｅａｇｅｄ

ａｄｕｌｔｓｗｉｔｈｐｒｅｓｅｒｖｅｄｋｉｄｎｅｙｆｕｎｃｔｉｏｎ：ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍｔｈｅ

ＣＡＲＤＩＡｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｍＪＥｐｉｄｅｍｉｏｌ，２０１３，１７８（３）：４１０

４１７．

［１４］侯振江，牟兆新，周秀艳，等．尿微量白蛋白在糖尿病和高

血压肾病早期诊断中的应用［Ｊ］．中国实验诊断学，２０１０，

１４（９）：１３８９１３９２．

［１５］王晓芳．血清胱抑素Ｃ联合尿微量白蛋白检测对原发性

高血压早期肾病的诊断价值［Ｊ］．中国医药指南，２０１３，１１

（１３）：１３１１３２．

（收稿日期：２０１４０２１４　　修回日期：２０１４０６０９）
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