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尿红细胞位相、血尿红细胞 MCV差值及肾功能4项
在肾小球肾炎中的诊断价值*
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  摘 要:目的 探讨尿红细胞位相,血、尿平均红细胞体积(MCV)差值及肾功能4项指标在肾小球肾炎诊

断中的临床价值。方法 收集2017年1月至2018年1月在该院肾内科确诊为肾小球肾炎的患者142例,非肾

小球肾炎患者80例,以及健康体检者100例作为研究对象;采用相差显微镜检测肾小球肾炎患者血、尿中红细

胞的形态,采用流式细胞技术检测患者血、尿红细胞 MCV,采用全自动生化分析仪检测患者血清中补体C1q、
胱抑素C(CysC)、肌酐(Cr)、尿素(UREA)水平;绘制ROC曲线评价上述指标的诊断效能。结果 肾小球肾炎

患者血、尿中可见变形红细胞,原发性肾小球肾炎患者血、尿中变形红细胞检出率(61.63%)明显高于继发性肾

小球肾炎患者(30.36%)和非肾小球性肾炎患者(5.00%),差异均有统计学意义(P<0.05)。肾小球肾炎患者

血清中补体C1q、Cr、UREA、CysC检测结果明显高于非肾小球性肾炎患者和健康体检者,差异均有统计学意义

(P<0.05)。用各指标单项及联合检测的ROC曲线来评价诊断肾小球肾炎的效能,MCV差值法与尿红细胞

位相法联合检测诊断肾小球肾炎的ROC曲线下面积(AUC)为0.920,灵敏度和阳性预测值高于两种方法单独

检测,但特异度仅为79.2%,而3种方法联合检测诊断肾小球肾炎的AUC为0.940,灵敏度(92.0%)、特异度

(91.5%)、阳性预测值(89.0%)、阴性预测值(92.5%)明显高于两种方法联合检测和某一方法单独检测结果。
结论 采用尿红细胞位相,血、尿红细胞 MCV差值及肾功能4项指标联合检测,既可排除检测人员的主观判断

误差,又可提高诊断肾小球肾炎的灵敏度和特异度,降低漏诊率。
关键词:尿红细胞位相; 血尿平均红细胞体积差值; 血清补体C1q; 胱抑素C; 肾小球肾炎

中图法分类号:R446.1 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2019)20-2924-05

Clinical
 

value
 

of
 

urinary
 

red
 

blood
 

cell
 

phase,difference
 

of
 

hematuria
 

erythrocyte
 

MCV
 

and
 

four
 

items
 

of
 

renal
 

function
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

glomerulonephritis*

SHEN
 

Xiaoqin,DAI
 

Chao,DI
 

Shihong,JIAO
 

Tingting,
ZHANG

 

Chenglei,YANG
 

Xiulian,WANG
 

Lixin△

Department
 

of
 

Medical
 

Laboratory,Cardiovascular
 

Diseases
 

Hospital
 

of
 

Ningxia
 

Medical
 

University
 

General
 

Hospital,Yinchuan,Ningxia
 

750002,China
 

Abstract:Objective To
 

investigate
 

the
 

clinical
 

value
 

of
 

urinary
 

red
 

blood
 

cell
 

phase,difference
 

of
 

hematu-
ria

 

erythrocyte
 

mean
 

corpuscular
 

volume
 

(MCV)
 

and
 

four
 

items
 

of
 

renal
 

function
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

glomeru-
lar

 

nephritis.Methods A
 

total
 

of
 

142
 

patients
 

with
 

glomerular
 

nephritis,80
 

patients
 

with
 

non-glomerular
 

ne-
phritis

 

and
 

100
 

healthy
 

subjects
 

from
 

Jun.
 

2017
 

to
 

Jun.2018
 

were
 

selected.The
 

morphology
 

of
 

red
 

blood
 

cells
 

in
 

hematuria
 

was
 

detected
 

by
 

phase
 

contrast
 

microscopy.The
 

difference
 

of
 

hematuria
 

erythrocyte
 

MCV
 

was
 

detected
 

by
 

flow
 

cytometry.The
 

levels
 

of
 

blood
 

C1q,cystatin
 

C
 

(CysC),creatinine
 

(CREA)
 

and
 

urea
 

(UREA)
 

were
 

detected
 

with
 

automatic
 

biochemical
 

analyzer.ROC
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

evaluate
 

the
 

diagnostic
 

efficacy
 

of
 

the
 

above
 

indicators.Results The
 

morphological
 

changes
 

of
 

red
 

blood
 

cells
 

in
 

hematuria
 

were
 

observed
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

glomerular
 

nephritis.The
 

detection
 

rate
 

of
 

red
 

blood
 

cells
 

in
 

hematuria
 

of
 

primary
 

glomerular
 

ne-
phritis

 

(61.63%)
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

secondary
 

glomerular
 

nephritis
 

(30.36%)
 

and
 

non-glo-
merular

 

nephritis
 

(5.00%),and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

serum
 

levels
 

of
 

complement
 

C1q,CREA,UREA
 

and
 

CysC
 

in
 

patients
 

with
 

glomerular
 

nephritis
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

non-glomerular
 

nephritis
 

group
 

and
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

AUC
 

of
 

combined
 

detection
 

of
 

difference
 

of
 

hematuria
 

erythrocyte
 

MCV
 

method
 

and
 

urinary
 

red
 

blood
 

cell
 

phase
 

method
 

was
 

0.920.The
 

sensitivity
 

and
 

positive
 

predictive
 

value
 

were
 

higher
 

than
 

the
 

two
 

methods
 

detected
 

alone.The
 

specificity
 

was
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only
 

79.2%,and
 

the
 

combined
 

method
 

of
 

three
 

methods
 

for
 

the
 

diagnosis
 

of
 

glomerular
 

nephritis
 

had
 

an
 

AUC
 

of
 

0.940,the
 

sensitivity,specificity,positive
 

predictive
 

value
 

and
 

negative
 

predictive
 

value
 

were
 

92.0%,
91.5%,89.0%

 

and
 

92.5%,which
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

the
 

two
 

methods
 

combined
 

detection
 

and
 

method
 

detected
 

alone.Conclusion The
 

combination
 

of
 

urinary
 

red
 

blood
 

cell
 

phase,urinary
 

red
 

blood
 

cell
 

MCV
 

and
 

four
 

indicators
 

of
 

renal
 

function
 

could
 

not
 

only
 

exclude
 

the
 

subjective
 

judgment
 

error
 

of
 

the
 

tester,but
 

also
 

im-
prove

 

the
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

of
 

glomerular
 

nephritis
 

diagnosis
 

and
 

reduce
 

the
 

rate
 

of
 

missed
 

diagnosis.
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  肾小球肾炎又称肾炎综合征,是发生于双侧肾脏

肾小球的变态反应性疾病,原发性肾小球肾炎是引发

终末期肾脏疾病的主要病因,按类型分为IgA型肾

病、膜性肾炎、系膜增生性肾小球肾炎、微小病变型肾

病、局灶节段性肾小球硬化等[1-2]。血尿是急、慢性肾

脏疾病常见的临床表现,因来源不同临床分为肾小球

性血尿和非肾小球性血尿。如何做到血尿来源的定

位判断对肾小球肾炎早期诊断和预防治疗意义重大,
如能确定为肾小球性血尿,应进行免疫学及肾穿刺活

检等方面的检查,不必做静脉肾盂造影、CT及膀胱镜

等侵入性或昂贵的检查;如能确定为非肾小球性血

尿,则可避免做肾活检等创伤性较大的检查[3]。本文

旨在探 讨 尿 红 细 胞 位 相,血、尿 平 均 红 细 胞 体 积

(MCV)差值及肾功能4项[补体C1q、胱抑素C(Cy-
sC)、尿素(UREA)、肌酐(Cr)]检测在肾小球肾炎中

的诊断价值,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年1月至2018年1月本

院肾内科符合《梅奥诊所/肾脏病理学会关于肾小球

肾炎病理分类、诊断及报告共识》[4]规定并确诊为肾

小球肾炎患者的血尿标本142份,其中原发性肾小球

肾炎组86例,男47例,女39例;年龄25~82岁,中位

年龄54岁;其中IgA型肾病30例,系膜增生性肾小

球肾炎25例,微小病变性肾病18例,硬化性肾小球

肾炎13例。继发性肾小球肾炎组56例,男21例,女
35例;年龄10~82岁,中位年龄58岁;过敏性紫癜性

肾炎22例,狼疮性肾炎20例,糖尿病肾炎14例。经

随访死亡9例,治愈出院133例。选取非肾小球性血

尿患者80例作为非肾小球肾炎组,男48例,女32
例;年龄18~75岁,中位年龄42岁;肾结石38例,尿
路感染22例,多囊肾20例。另选取100例同期健康

体检者作为对照组,男58例,女42例;年龄18~85
岁,中位年龄39岁;均为近1个月内无感染及基础疾

病史,经心电图、腹部B超、血生化、尿常规等检查排

除肾脏疾病者。所有研究对象入院前均未服用任何

药物,在年龄、性别等方面差异均无统计学意义(P>
0.05),具有可比性。
1.2 仪器与试剂 OLYMPUS

 

BX51相差显微镜,
FUS-200全自动尿沉渣分析仪,SYSMEX-2100i血细

胞分析仪,ADVIA2400全自动生化分析仪;血清补体

C1q(批号:REF20170614)、Cr(批号:REF171212)、U-
REA(批号:REF171227)、CysC(批号:REF1017081)检
测试剂盒均购自上海北加生化试剂有限公司。
1.3 标本采集与检测 所有入选的明确肾小球肾炎

诊断的血尿患者,采用清洁尿杯收集患者中段尿10
 

mL,置于锥形刻度离心管中,采用FUS-200全自动尿

沉渣分析仪测定未离心的尿标本,然后以1
 

700
 

r/min
离心5

 

min,弃上清液液留2.5
 

mL尿沉渣充分混匀后

用相差显微镜镜检,观察并计算尿红细胞总数及各种

形态所占百分率。采用SYSMEX-2100i血细胞分析

仪测定肾小球肾炎患者尿沉渣中尿红细胞 MCV和静

脉血中红细胞 MCV。另外采用真空促凝采血管采集

患者和健康体检者清晨空腹静脉血5
 

mL,以4
 

000
 

r/min离心10
 

min,分离血清后在 ADVIA2400全自

动生化分析仪上完成血清补体C1q、Cr、UREA、CysC
检测,所有检测在1

 

h内完成。标本要求非脂血、非黄

疸、非溶血。检测前严格参照厂家试剂说明书和仪器

标准操作规程设置参数、进行定标,确保仪器状态良

好、质控均在控。参照试剂说明书将血清补体C1q>
203

 

mg/L,Cr>97
 

μmol/L,UREA>8.0
 

mmol/L,
CysC>1.25

 

mg/L定为阳性。
1.4 肾小球肾炎患者血尿中红细胞形态和数量诊断

标准

1.4.1 肾小球肾炎患者尿红细胞位相法(显微镜检

测尿红细胞形态)诊断标准 (1)均一形红细胞:红细

胞大小形态正常,以正常红细胞为主;(2)多变形红细

胞:红细胞大小不等,外形呈两种以上多形性变化,常
见类似葫芦状、荷叶状、发芽的酵母状、虫蚀状、面包

圈状等形态;(3)皱缩红细胞;(4)小形红细胞:直径≤
6

 

μm的红细胞。
1.4.2 肾小球肾炎患者血尿红细胞数量诊断标准 
当尿液中变形红细胞占红细胞总数比例>80%则为

肾性血尿,<20%则为非肾性血尿,20%~80%则诊

断为混合性血尿。采用血细胞分析仪测定尿红细胞

MCV,MCV≤75
 

fL为肾小球性血尿,>75
 

fL为非肾

小球性血尿。
1.5 统计学处理 采用SPSS24.0统计软件对数据

进行分析处理。正态分布的计量资料以x±s表示,
组间比较采用t检验;非正态分布的计量资料以 M
(P25~P75)表示,组间两两比较采用 Nemenyi检验,
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多组间比较采用 Kruskal-Wallis检验。计数资料以

例数或百分率表示,组间比较采用χ2 检验。相关性

分析采用Spearman相关性分析方法。采用Logistic
回归模型,绘制受试者工作特征曲线(ROC曲线),分
析各种方法单独及联合检测肾小球肾炎的诊断效能。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 肾小球肾炎和非肾小球肾炎患者血尿红细胞位

相结果比较 见表1。显微镜检发现原发性肾小球肾

炎和继发性肾小球肾炎患者血尿中均可见变形红细

胞,有球形、口形、花环形、葫芦形、荷叶形、发芽的酵

母形、虫蚀形、面包圈形等,其中原发性肾小球肾炎血

尿中变形红细胞检出率(61.63%,53/86)明显高于继

发性肾小球肾炎(30.36%,17/56),差异有统计学意

义(P<0.05),变形红细胞百分率在10.00%以上的

患者中原发性肾小球肾炎占86.79%,继发性肾小球

肾炎占29.41%。

表1  肾小球肾炎和非肾小球肾炎患者血尿红细胞位相结果比较[n(%)]

组别 n
变形红细胞百分率(%)

>50 >30~50 >20~30 >10~20
 

>5~10 >0~5 0

原发性肾小球肾炎组 86 18(20.93) 14(16.28) 9(10.47) 5(5.81) 4(4.65) 3(3.49) 33(38.37)

继发性肾小球肾炎组 56 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00) 5(8.93) 7(12.50) 5(8.93) 39(69.64)

非肾小球肾炎组 80 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00) 1(1.25) 3(3.75) 76(95.00)

2.2 各组患者血、尿中红细胞 MCV值及差值比较 
见表2。不同分组患者血、尿中红细胞 MCV 值和

MCV差值[MCV差值=(血 MCV-尿 MCV)]相关

性分析,结果显示,MCV差值与肾性血尿高度相关

(r=0.793)。
2.3 各组肾功能4项指标检测结果比较 见表3。
原发性肾小球肾炎组和继发肾小球肾炎组补体C1q、
Cr、UREA、CysC检测结果均明显高于非肾小球肾炎

组和对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。

表2  各组患者血、尿中红细胞 MCV值及差值

   比较(x±s,fL)

组别 n 血MCV 尿MCV MCV差值

原发性肾小球肾炎组 86 86.53±4.32* 63.62±3.74* 22.55±4.94*

继发性肾小球肾炎组 56 86.03±4.41* 64.47±3.82* 21.55±4.93*

非肾小球肾炎组 80 83.21±2.65 85.69±2.22 -2.47±0.90

P <0.05 <0.05 <0.05

  注:与非肾小球肾炎组比较,*P<0.05

表3  各组肾功能4项指标检测结果比较[M(P25~P75)]

组别 n 补体C1q(mg/L) Cr(μmol/L) UREA(mmol/L) CysC(mg/L)

原发性肾小球肾炎组 86 199.2(183.8~214.2)*△ 71.7(50.3~140.3)△ 8.0(5.5~14.1)△ 2.4(1.4~5.4)*△

继发性肾小球肾炎组 56 191.2(151.5~214.9)*△ 58.0(45.0~69.5)△ 4.7(4.2~5.6)△ 1.0(0.7~1.2)*△

非肾小球肾炎组 80 181.0(158.8~214.1) 53.1(43.6~69.7) 4.5(3.7~5.6) 0.7(0.6~1.2)

对照组 100 156.9(147.2~179.6) 52.5(43.7~61.3) 4.2(3.7~5.4) 0.6(0.3~0.7)

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

  注:与非肾小球肾炎组比较,*P<0.05;与对照组比较,△P<0.05

表4  肾功能4项指标单项检测及联合检测诊断肾小球肾炎的效能参数

指标 临界值 AUC(95%CI) 灵敏度(%) 特异度(%) 阳性预测值(%)阴性预测值(%)

C1q 190.2
 

mg/L 0.872(0.791~0.953) 88.3 64.3 74.3 86.5

Cr 77.45
 

μmol/L 0.623(0.486~0.761) 78.4 71.4 78.4 71.5

UREA 6.1
 

mmol/L 0.665(0.538~0.792) 77.8 67.9 75.5 78.5

CysC 2.53
 

mg/L 0.769(0.655~0.884) 86.1 60.7 77.5 88.3

MCV差值 11.4
 

fL 0.904(0.828~0.980) 85.0 78.3 75.3 74.6
尿红细胞位相(变形红细胞百分率) 24.5% 0.811(0.711~0.891) 83.0 85.3 80.2 83.2

MCV差值+尿红细胞位相 0.920(0.867~0.982) 89.0 79.2 88.6 87.5

MCV差值+尿红细胞位相+肾功能4项 0.940(0.877~0.992) 92.0 91.5 89.0 92.5

2.4 肾功能4项指标单项检测及联合检测的ROC
曲线 选取约登指数最大值时各项检测指标水平作

为诊断临界值,对应诊断肾小球肾炎的效能参数见表

4;采用Logistic回归模型,绘制 MCV差值法,尿红细
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胞位相法与 MCV差值法,尿红细胞位相法以及肾功

能4项指标联合检测的ROC曲线,结果见图1;两种

方法联合检测诊断肾小球肾炎的 ROC曲线下面积

(AUC)为0.920(95%CI:0.867~0.982),灵敏度和

阳性预测值高于两种方法单独检测,但特异度仅为

79.2%,而3种 方 法 联 合 检 测 诊 断 肾 小 球 肾 炎 的

AUC为0.940(95%CI:0.877~0.992),各项效能参

数明显高于两种方法联合检测和某一方法单独检测。

图1  各项指标单项及联合检测的ROC曲线

3 讨  论

  据报道,中国慢性肾脏病(CKD)发病率呈明显上

升趋势,我国CKD患病率为10.8%,其中肾小球肾炎

占79.22%,目前肾小球肾炎是导致慢性肾衰竭的最

主要原因,且易合并心脑血管疾病,病死率较高[5]。
因此,找到灵敏、可靠、简单、易行的检测手段,对肾小

球肾炎的早期诊断、危险评估、治疗及延缓肾衰竭非

常重要。
采用尿红细胞位相法判定肾小球源性血尿已被

国内外专家认可[6-7]。有研究显示,红细胞位相法鉴

别肾小球肾炎血尿的灵敏度为95.2%、特异度为

95.6%、阳 性 预 测 值 为 97.6%、阴 性 预 测 值 为

89.4%、符合率为95.3%[8]。本研究中86例原发性

肾小球肾炎患者和56例继发性肾小球肾炎患者血尿

中均可见变形红细胞,有球形、口形、花环形、葫芦形、
荷叶形、发芽的酵母形、虫蚀形、面包圈形等。原发性

肾小球肾炎患者血尿中变形红细胞检出率(61.63%,
53/86)明显高于继发性肾小球肾炎患者(30.36%,
17/56)和非肾小球肾炎患者(5.00%,4/80),差异均

有统 计 学 意 义(P<0.05),变 形 红 细 胞 百 分 率 在

10.00%以上的患者中原发性肾小球肾炎占86.79%
(46/53),继发性肾小球肾炎占29.41%(5/17);在80
例非肾小球肾炎患者血尿中,95%的红细胞形态及大

小正常,结果与文献[9]报道相符。肾小球肾炎患者

尿中变形红细胞产生的原因是当血液中红细胞通过

有损伤的肾小球基底膜时,受到拉伸性机械损伤,通
过各段肾小管时又受到不断变化的pH值、渗透压的

影响和介质张力、各种代谢产物作用,导致红细胞形

态大小发生变化;而非肾小球肾炎患者血尿主要是肾

小球以下部位和泌尿通路上毛细血管破裂引起的出

血,不存在以上原因,故红细胞形态正常[10]。本文将

尿红细胞位相与肾活检结果比较显示,用尿红细胞位

相法鉴别肾小球性血尿的灵敏度为83.0%,特异度为

85.3%,准确率为86.6%,结果稍低于文献[11]的
报道。

尿红细胞位相法简单、快速、重复性好,但存在检

验者之间技术差异、镜检设备不同等因素影响结果的

准确率。利用血、尿红细胞 MCV差值法来鉴别血尿

来源是一种无创、经济的诊断方法[12]。本研究中,血、
尿红细 胞 MCV 差 值 与 肾 性 血 尿 高 度 相 关 (r=
0.793),鉴别肾小球肾炎的灵敏度为85.0%,特异度

为78.3%,两种方法联合应用既可排除检测者的主观

判断误差,也可将肾小球肾炎诊断的灵敏度提高到

89.0%,且较高的阳性预测值(88.6%)和阴性预测值

(87.5%)在肾小球肾炎的早期诊断和排除诊断方面

具有独特的优势,可应用于临床实践中。
补体C1q、CysC与急性肾小球肾炎、狼疮性肾病、

膜性肾病密切相关,也是近年来研究的新指标[13-14]。
本研究显示,原发性肾小球肾炎组和继发性肾小球肾

炎组补体C1q、Cr、UREA、CysC检测结果明显高于非

肾小球肾炎组和对照组,差异均有统计学意义(P<
0.05)。本研究采用3种方法单独及联合检测的ROC
曲线来评价诊断肾小球肾炎的效能,在肾功能4项中

各指标AUC为:C1q>CysC>UREA>Cr,当C1q的

临界值为190.2
 

mg/L时,诊断肾小球肾炎的灵敏度

为88.3%,特异度为64.3%,阳性预测值为74.3%,
阴性预测值为86.5%,提示C1q在早期肾小球肾炎诊

断和排除诊断中有更高的诊断价值,但因其特异度仅

为64.3%,需要结合其他肾功能指标和其他诊断方法

才能提高肾小球肾炎诊断的准确率。本文将 MCV差

值法,尿红细胞位相法与 MCV差值法,尿红细胞位相

法以及肾功能4项指标检测方案进行比较,结果显

示,两种方法联合检测诊断肾小球肾炎的 AUC为

0.920,灵敏度和阳性预测值高于两种方法单独检测,
但特异度仅为79.2%,而3种方法联合检测诊断肾小

球肾炎的 AUC为0.940,灵敏度(92.0%)、特异度

(91.5%)、阳 性 预 测 值 (89.0%)、阴 性 预 测 值

(92.5%)明显高于两种方法联合检测和某一方法单

独检测。因此,综合肾小球肾炎诊断的灵敏度和特异

度,MCV差值法+尿红细胞位相法检测可作为早期

诊断肾小球功能损伤的实验室检测指标,临床实践中

可通过联合检测C1q、CysC、UREA、Cr等生化指标的

方法提高肾小球肾炎早期诊断的准确率。
综上所述,利用尿红细胞位相法,血、尿红细胞

MCV差值及肾功能4项指标联合检测方案,既可排

除检测人员的主观判断误差,又可提高肾小球肾炎的

临床诊断价值,降低漏诊率,并且这些方法操作简单、
准确率高、创伤性小,易被接受,值(下转第2932页)
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