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下尿路结石合并感染患者尿路病原菌分布及其血清CA125、
YKL-40水平变化*

潘惠恩,苏雁峰△,陈嘉敏,吴汝基,徐晓龙
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  摘 要:目的 探讨下尿路结石合并感染患者尿路病原菌分布及其血清糖类抗原125(CA125)、尿甲壳质

酶蛋白-40(YKL-40)水平变化及意义。方法 选取2022年1月至2024年1月该院接诊的100例下尿路结石

合并感染患者作为病例组,另选取同期该院接诊的100例下尿路结石未合并感染患者作为对照组。分析病例

组病原菌分布情况,采用全自动化学发光分析仪以酶联免疫吸附试验检测2组血清CA125、YKL-40水平;采用

多因素Logistic回归分析下尿路结石合并感染的影响因素;采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清CA125、
YKL-40对下 尿 路 结 石 合 并 感 染 的 诊 断 价 值。结果 病 例 组 共 分 离 出 病 原 菌92株,其 中 革 兰 阴 性 菌 占

63.04%,革兰阳性菌占28.26%,真菌占8.70%。革兰阴性菌以大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌为主;革兰阳性菌

以粪肠球菌、金黄色葡萄球菌为主;真菌有白色假丝酵母菌、热带假丝酵母菌。病例组合并糖尿病、结石最大

径≥2
 

cm、尿路梗阻占比及血清YKL-40、CA125水平均高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。多因素

Logistic回归分析结果显示,血清CA125、YKL-40、合并糖尿病、结石最大径、尿路梗阻是下尿路结石合并感染

的影响因素(P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,血清CA125、YKL-40单独及二者联合检测诊断下尿路结石

合并感染的曲线下面积(AUC)分别为0.802、0.789、0.900,二者联合检测诊断下尿路结石合并感染的AUC均

大于CA125、YKL-40单独检测的AUC,差异均有统计学意义(Z=3.559、4.175,P<0.05),其灵敏度、特异度

分别为75.00%、87.00%。结论 下尿路结石合并感染患者以革兰阴性菌为主,患者血清CA125、YKL-40水

平均明显升高,CA125、YKL-40联合检测对下尿路结石合并感染具有更高的诊断价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

distribution
 

of
 

urinary
 

tract
 

pathogens
 

and
 

the
 

changes
 

of
 

serum
 

carbohydrate
 

antigen
 

125
 

(CA125)
 

and
 

urinary
 

chitinase
 

protein-40
 

(YKL-40)
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

lower
 

u-
rinary

 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection
 

and
 

its
 

significance.Methods A
 

total
 

of
 

100
 

patients
 

with
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2022
 

to
 

January
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

case
 

group,and
 

100
 

patients
 

with
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

without
 

infection
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

distribution
 

of
 

pathogenic
 

bacteria
 

in
 

the
 

case
 

group
 

was
 

analyzed,and
 

the
 

serum
 

levels
 

of
 

CA125
 

and
 

YKL-40
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

detected
 

by
 

automatic
 

chemiluminescence
 

analyzer
 

and
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay.Multivariate
 

Logistic
 

regres-
sion

 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

CA125
 

and
 

YKL-40
 

for
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection.Results A
 

total
 

of
 

92
 

strains
 

of
 

pathogenic
 

bacteria
 

were
 

isolated
 

in
 

the
 

case
 

group,of
 

which
 

Gram-negative
 

bacteria
 

accounted
 

for
 

63.04%,Gram-positive
 

bacteria
 

accounted
 

for
 

28.26%,and
 

fungi
 

accounted
 

for
 

8.70%.Gram-negative
 

bacteria
 

were
 

mainly
 

Esche-
richia

 

coli
 

and
 

Klebsiella
 

pneumoniae.Gram-positive
 

bacteria
 

were
 

mainly
 

Enterococcus
 

faecalis
 

and
 

Staphylo-
coccus

 

aureus.The
 

fungi
 

were
 

Candida
 

albicans
 

and
 

Candida
 

tropicalis.The
 

proportion
 

of
 

combined
 

diabetes
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mellitus,maximum
 

diameter
 

of
 

stones
 

≥2
 

cm,urinary
 

obstruction
 

and
 

serum
 

YKL-40
 

and
 

CA125
 

levels
 

in
 

the
 

case
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<
0.05).Multivariate

 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

serum
 

CA125,YKL-40,combined
 

diabetes,maxi-
mum

 

stone
 

diameter,and
 

urinary
 

tract
 

obstruction
 

were
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

CA125,YKL-40
 

and
 

their
 

combination
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection
 

was
 

0.802,0.789
 

and
 

0.900
 

respectively.The
 

AUC
 

of
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

CA125
 

and
 

YKL-40
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

lower
 

urinary
 

tract
 

stones
 

complicated
 

with
 

infection
 

was
 

larger
 

than
 

that
 

of
 

CA125
 

and
 

YKL-40
 

alone,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(Z=3.559,4.175,P<0.05),and
 

the
 

sensitivi-
ty

 

and
 

specificity
 

was
 

75.00%
 

and
 

87.00%
 

respectively.Conclusion The
 

patients
 

with
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection
 

are
 

mainly
 

gram-negative
 

bacteria,and
 

the
 

serum
 

CA125
 

and
 

YKL-40
 

levels
 

of
 

patients
 

are
 

significantly
 

increased.The
 

combined
 

detection
 

of
 

CA125
 

and
 

YKL-40
 

has
 

a
 

higher
 

diagnostic
 

value
 

for
 

lower
 

urinary
 

tract
 

calculi
 

complicated
 

with
 

infection.
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  尿路结石是泌尿科最为常见的疾病,可分为下尿

路结石和上尿路结石,二者发病原因有较大区别,下
尿路结石主要包括膀胱结石和尿道结石,根据该疾病

结石的大小、位置不同所表现出来的临床症状也不相

同,给患者带来严重危害[1]。尿路结石患者可能因结

石的滞留容易造成尿路感染,增加患者疼痛,延长恢

复时间,如果未及时干预和治疗,重症者可能引发感

染性休克和脓毒血症[2]。随着抗菌药物的广泛应用,
导致下尿路结石合并感染患者的病原菌分布发生较

大改变,使患者耐药性增强,加大了临床治疗难度[3]。
因此,应进一步分析病原菌分布情况,寻找特异性指

标及早诊断下尿路结石合并感染对疾病的有效治疗

有重要意义。血清糖类抗原125(CA125)是一种由

MUC16编码的糖蛋白,从体腔上皮细胞和苗勒管上

皮分泌到血液中,并且在感染性疾病中均有表达[4]。
尿甲壳质酶蛋白-40(YKL-40)是一种人软骨糖蛋白

39,由软骨细胞、成纤维细胞样滑膜细胞、血管平滑肌

细胞、巨噬细胞等多种细胞表达和分泌,在炎症反应、
组织重塑和血管生成中发挥关键性作用[5]。临床上

多采用尿常规及影像学检查(CT、B超等)进行尿路感

染检测,但尿常规准确性不高,影像学检查价格昂贵,
会出现漏诊现象,需寻找敏感的指标进行联合检测,
以期提高准确率。目前,关于血清 CA125、YKL-40
水平在下尿路结石合并感染患者中的研究较少见,因
此,本研究分析下尿路结石合并感染患者病原菌分布

情况及其血清CA125、YKL-40水平,以期为下尿路

结石合并感染的早期诊治提供新的参考依据,现报道

如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年1月至2024年1月本

院接诊的100例下尿路结石合并感染患者作为病例

组,另选取同期本院接诊的100例下尿路结石未合并

感染患者作为对照组。纳入标准:(1)均符合《尿路感

染诊断与治疗中国专家共识(2015版):复杂性尿路感

染》[6]中的诊断标准,且经影像学检查确诊;(2)病例

组尿培养病原菌结果为阳性,且不存在多重感染,对
照组尿培养病原菌结果为阴性[7]。排除标准:(1)伴
有严重全身感染患者;(2)伴有肾、心、肝等重要器官

异常患者;(3)入组后不积极主动配合的患者;(4)伴
有血液及免疫系统疾病的患者。观察组中男52例,
女48例;平均年龄(52.35±10.28)岁;平均体质量指

数(BMI)为(23.48±2.47)kg/m2。对照组中男51
例,女49例;平均年龄(51.83±10.32)岁;平均BMI
为(23.32±2.39)kg/m2。2组性别、年龄、BMI等一

般资料比较,差异均无统计学意义(P>0.05),具有可

比性。所有研究对象均知情同意并签署知情同意书。
本研究经本院医学伦理委员会审核批准(东松医伦审

2022第17号)。
1.2 检测方法 采集所有研究对象入院第2

 

天清晨

空腹静脉血5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心18
 

min,取上

清液置于-20
 

℃冰箱保存待检。采用酶联免疫吸附

试验 YKL-40试剂盒(上海帛科生物技术有限公司,
货号:BKE10888)检测血清YKL-40水平。采用全自

动化学发光分析仪(济南爱来宝仪器设备有限公司,
型号:BKI2200)及配套试剂盒检测血清CA125水平。
1.3 观察指标 观察2组临床资料(结石部位、糖尿

病、结石最大径等)及血清CA125、YKL-40水平。
1.4 病原菌检测 采集所有研究对象入院第2

 

天清

晨中段尿15
 

mL送检,采用全自动微生物分析仪(上
海舜友生物技术有限公司,型号:BD

 

Phoenix
 

100)对
病原菌进行分析。质控菌株均由中国医学菌株保存

中心提供:大肠埃希菌(ATCC
 

25922)、金黄色葡萄球

菌(ATCC
 

25923)、铜绿假单胞菌(ATCC
 

27853)。
1.5 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据分析处理。符合正态分布的计量资料以x±s 表

示,2组间比较采用独立样本t检验。计数资料以例
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数或百分率表示,组间比较采用χ2 检验。采用多因

素Logistic回归分析下尿路结石合并感染的影响因

素。采 用 受 试 者 工 作 特 征(ROC)曲 线 分 析 血 清

CA125、YKL-40对下尿路结石合并感染的诊断价值。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 病例组尿路病原菌分布 病例组共分离出病原

菌92株,其中革兰阴性菌58株(63.04%),革兰阳性

菌26株(28.26%),真菌8株(8.70%)。革兰阴性菌

中大肠埃希菌28株(30.43%),肺炎克雷伯菌13株

(14.13%),阴沟肠杆菌8株(8.70%),鲍曼不动杆菌
 

6株(6.52%),铜绿假单胞菌3株(3.26%);革兰阳性

菌中粪肠球菌12株(13.04%),金黄色葡萄球菌7株

(7.61%),表皮葡萄球菌4株(4.35%),屎肠球菌3
株(3.26%);真菌中白色假丝酵母菌7株(7.61%),
热带假丝酵母菌1株(1.09%)。

2.2 2组临床资料及血清CA125、YKL-40水平比

较 2组结石部位、合并高血压占比比较,差异均无统

计学意义(P>0.05);病例组合并糖尿病、结石最大

径≥2
 

cm、尿路梗阻占比及血清 YKL-40、CA125水

平均高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表1。
2.3 多因素Logistic回归分析下尿路结石合并感染

的影响因素 以下尿路结石是否合并感染作为因变

量(是=1,否=0),以血清CA125(实测值)、YKL-40
(实测值)、合并糖尿病(有=1,无=0)、结石最大径

(≥2
 

cm=1,<2
 

cm=0)、尿路梗阻(有=1,无=0)作
为自变量进行多因素Logistic回归分析,结果显示,
血清CA125、YKL-40、糖尿病、结石最大径、尿路梗阻

均为下尿路结石合并感染的影响因素(P<0.05)。见

表2。

表1  2组临床资料及血清CA125、YKL-40水平比较[n(%)或x±s]

组别 n
结石部位

膀胱结石 尿道结石

合并高血压

有 无

合并糖尿病

有 无

病例组 100 38(38.00) 62(62.00) 33(33.00) 67(67.00) 45(45.00) 55(55.00)

对照组 100 36(36.00) 64(64.00) 30(30.00) 70(70.00) 27(27.00) 73(73.00)

χ2/t 0.086 0.209 7.031

P 0.770 0.648 0.008

组别 n
结石最大径(cm)

≥2 <2

尿路梗阻

有 无

CA125
(U/mL)

YKL-40
(ng/mL)

病例组 100 63(63.00) 37(37.00) 36(36.00) 64(64.00) 31.45±7.26 43.28±8.52

对照组 100 46(46.00) 54(54.00) 22(22.00) 78(78.00) 24.32±6.17 35.16±7.49

χ2/t 5.827 4.760 7.483
  

7.158

P 0.016 0.029 <0.001 <0.001

表2  多因素Logistic回归分析下尿路结石合并

   感染的影响因素

自变量 β SE Waldχ2 P OR(95%CI)

CA125 1.006 0.418 5.794 0.016 2.735(1.205~6.205)

YKL-40 0.907 0.315 8.284 0.004 2.477(1.335~4.591)

糖尿病 0.797 0.336 5.621 0.018 2.219(1.148~4.285)

结石最大径 1.024 0.431 5.647 0.017 2.784(1.197~6.482)

尿路梗阻 1.103 0.389 8.034 0.005 3.013(1.405~6.456)

2.4 血清CA125、YKL-40对下尿路结石合并感染

的诊断价值 以病例组作为阳性样本,以对照组作为

阴性 样 本 进 行 ROC 曲 线 分 析,结 果 显 示,血 清

CA125、YKL-40单独及二者联合检测诊断下尿路结

石合并 感 染 的 曲 线 下 面 积(AUC)分 别 为0.802、
0.789、0.900,二者联合检测诊断下尿路结石合并感

染的AUC大于CA125、YKL-40单独检测的 AUC,

差异均有统计学意义(Z=3.559、4.175,P<0.05),
其灵敏度、特异度分别为75.00%、87.00%。见图1、
表3。

图1  血清CA125、YKL-40诊断下尿路结石合并

感染的ROC曲线
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表3  血清CA125、YKL-40对下尿路结石合并感染的诊断价值

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

CA125 25.26
  

U/mL 0.802(0.740~0.855) 85.00 63.00 0.480 <0.001

YKL-40 38.93
 

ng/mL 0.789(0.726~0.843) 76.00 67.00 0.430 <0.001

二者联合 - 0.900(0.850~0.938) 75.00 87.00 0.620 <0.001

  注:-表示无数据。

3 讨  论

尿路结石是较为普遍的疾病,其中大多数下尿路

结石患者经过治疗后会发生尿路感染,给患者日常生

活带来诸多不便,甚至危及生命[8]。下尿路结石合并

感染的病因是多因素的,下尿路结石患者经手术治疗

后自身免疫力会下降,肠道内菌群可能会失衡,并且

有可能移动到尿道中成为病原菌,加上结石患者尿道

梗阻,尿流动力学发生变化,促使尿液引流不畅而滞

留于尿道中,可能造成局部尿路黏膜破损、出血,致病

菌趁机侵袭黏膜,由此引发尿路感染[9-10]。本研究结

果显示,下尿路结石合并感染患者共分离出病原菌92
株,其中革兰阳性菌共占28.26%,以粪肠球菌、金黄

色葡萄球菌为主;革兰阴性菌共占63.04%,以大肠埃

希菌、肺炎克雷伯菌为主;真菌共占8.70%,有白色假

丝酵母菌、热带假丝酵母菌。由此提示在今后的治疗

中应深入分析革兰阴性菌的分布情况,对症治疗,促
进患者尽早康复。杜震等[11]研究表明,革兰阴性菌株

占63.41%,革 兰 阳 性 菌 株 占 28.05%,真 菌 占

8.54%,其中革兰阴性菌株主要以肺炎克雷伯菌、大
肠埃希菌为主,与本研究结果一致,提示临床医生可

通过革兰阴性菌株的分布研究其菌株的耐药性,从而

进行有效治疗。因此,需探寻特异性指标辅助早期诊

断下尿路结石合并感染,并结合病原菌分布情况进行

针对性的有效治疗,从而促进患者尽早恢复健康。
CA125是一种跨膜糖蛋白,在转移过程中发生重

大变化,其异常糖基化和切割与小膜结合片段的过表

达构成了增强恶性潜力的相关机制,也是一种广泛使

用的上皮性卵巢癌血清标志物,在涉及腹膜刺激的疾

病中其水平升高[12]。ZAGER等[13]研究发现,急性复

杂性结肠憩室炎患者血清CA125水平明显高于无憩

室炎患者,且入院时较高的CA125水平与较长的住

院时间呈正相关,有望成为复杂性憩室炎的独立预测

因子,表明血清高水平CA125可能参与复杂性结肠

憩室炎的发展过程,推测CA125水平对感染性疾病

的发生有较大影响。SHEN等[14]研究发现,在黄色

肉芽肿性炎症反应中血清CA125水平升高,其与铜

绿假单胞菌、寻常变形杆菌、拟杆菌和肺炎克雷伯菌

也密切相关,由此可推测血清CA125水平可能与下

尿路结石合并感染有一定联系。刘盼盼等[15]研究发

现,腹膜透析相关细菌性腹膜炎患者血清CA125水

平较高,并且是影响细菌性腹膜炎的危险因素,提示

CA125水平异常升高在细菌性感染疾病中扮演着重

要角色,CA125预测细菌性腹膜炎的AUC为0.794,
提示CA125对细菌性腹膜炎有一定预测价值,推测

CA125对下尿路结石合并感染可能有一定诊断价值。
本研究结果显示,病例组血清CA125水平高于对照

组,并且是下尿路结石患者合并感染的影响因素,提
示血清CA125对诊断下尿路结石合并感染有一定参

考价值,可能参与患者感染过程的发展。本研究中

ROC曲线分析结果显示,血清CA125诊断下尿路结

石合并感染的AUC为0.802,当血清CA125>25.26
 

U/mL时,下尿路结石合并感染的可能性较大,表明

血清CA125对下尿路结石合并感染有较好的诊断价

值,临床医生实时监测该指标水平变化,有利于控制

病情发展。
YKL-40在类风湿关节炎、银屑病、系统性红斑狼

疮等自身免疫性疾病及炎症性疾病发病机制中有巨

大潜力[16]。有研究发现,坏疽性脓皮病中血清YKL-
40水平明显升高,且与白细胞介素-6、C反应蛋白水

平均呈正相关[17],提示血清YKL-40水平与血清常规

炎症指标有紧密联系,能够成为坏疽性脓皮病的潜在

生物标志物。KJAERGAARD等[18]研究发现,血清

YKL-40水 平 在 尿 路 感 染 患 者 中 明 显 升 高,提 示

YKL-40在尿路感染中发挥重要作用。本研究中多因

素Logistic回归分析结果显示,YKL-40水平升高为

下尿路结石合并感染的危险因素,说明较高水平的

YKL-40可促进下尿路结石合并感染的发生。蔡依

希[19]研究表明,新生儿急性尿路感染患者YKL-40水

平明显升高,说明YKL-40水平在新生儿急性尿路感

染中发挥重要作用,YKL-40诊断新生儿急性尿路感

染的AUC为0.793,提示YKL-40对新生儿急性尿路

感染有较好的诊断价值,与本研究结果类似。本研究

发现,病例组血清 YKL-40水平高于对照组,提示血

清YKL-40可能作为诊断下尿路结石合并感染的有

效指标。本研究中 ROC曲线分析结果显示,血清

YKL-40诊断下尿路结石合并感染的AUC为0.789,
表明血清 YKL-40对下尿路结石合并感染有一定诊

断价值。本研究发现,糖尿病、结石最大径、尿路梗阻

是下尿路结石合并感染的影响因素,提示临床医生应

提早预防,密切关注这几项指标,从而降低下尿路结

石合并感染发生率。另外,血清CA125、YKL-40联

合检测诊断下尿路结石合并感染的 AUC为0.900,
大于二者单独检测的 AUC,表明二者联合检测具有

更高的诊断价值,可为临床早期诊治及促进患者早日
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康复提供参考依据。
综上所述,下尿路结石合并感染患者病原菌分布

主要 以 革 兰 阴 性 菌 为 主,且 合 并 感 染 患 者 血 清

CA125、YKL-40水平均明显升高,二者联合检测对下

尿路结石合并感染有更高的诊断价值,有望作为潜在

的诊断标志物。然而,血清CA125、YKL-40在下尿

路结石合并感染中的作用机制仍不明确,后续还需增

加研究项目进行深入研究。
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