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胱抑素
"

的临床应用

唐红梅!姜振伟 综述!廖国林 审校

"武汉市普仁医院检验科
!

4)++2%

%

!!

关键词"肾功能试验$

!

肾小球滤过率$

!

胱抑素
"

!"#

'

%+'),(,

(

=

'>??@'%(*)$4%)+'&+%%'+&'+)*

文献标识码"

-

文章编号"

%(*)$4%)+

"

&+%%

%

+&$+&%($+)

!!

胱抑素
"

"

"

Q

?"

$是一种用于评价早期肾功能损伤的特异

性高)准确性好且较为敏感的新指标!是反映肾小球滤过率

"

gV#

$变化的理想标志物&

%$)

'

(本文现对
"

Q

?"

的临床应用研

究进展进行综述(

C

!

胱抑素的结构和功能

"

Q

?"

是一种半胱氨酸蛋白酶抑制剂!由
%&&

个氨基酸组

成!相对分子质量约为
%))++

!等电点为
,')

&

4

'

(人体类所有

有核细胞均可分泌
"

Q

?"

!其分泌及排泄均不受任何外来因素!

如性别)年龄)饮食等的影响&

1$*

'

(

"

Q

?"

相对分子质量低!等电

点高!因此可被肾小球的滤过膜滤过!在近曲小管被完全重吸

收并被完全分解代谢!肾小管不分泌
"

Q

?"

(肾脏是清除循环

中
"

Q

?"

的惟一器官!且
"

Q

?"

生成速度和血液浓度稳定&

2

'

!因

此
"

Q

?"

是 反 映 早 期
gV#

变 化 理 想)可 靠 的 内 源 性 标

志物&

,$%+

'

(

D

!

gV#

检测与肾功能评价

临床评价肾脏疾病进展和严重程度一般以肾功能为参考!

而
gV#

是反映肾功能的重要指标之一!但
gV#

不能直接测

定!必须以某物质"标志物$的肾清除率来反映(

根据
gV#

标志物来源!分外源性和内源性(

D'C

!

外源性标志物"如菊粉)碘海醇)

1%

"H$508-

)

,,6

8K$08$

!-

等$肾清除率是反映
gV#

的-金标准.!但存在许多不足之

处!例如标志物价格较高!同位素标记涉及放射暴露问题!标本

采集)试验操作繁琐!需要特殊仪器设备!受年龄)性别和体表

面积的影响较大!无法实现危急患者检测的及时性等!使其临

+

(%&

+

国际检验医学杂志
&+%%

年
&

月第
)&

卷第
&

期
!

Y@C\ZDE/BI

!

VBEHODH

Q

&+%%

!

;AF')&

!

PA'&



床应用受限(

D'D

!

内源性标志物是评价肾小球滤过功能的最常用指标(理

想的内源性标志物应具备如下条件%为终末代谢产物!生成率

和血浓度稳定!不受其他病理变化影响!相对分子质量小!不与

血浆蛋白结合!肾小球可自由滤过!肾小管不分泌)不重吸收!

无肾外清除等&

%%

'

(

临床上常用内源性指标包括血清肌酐"

9KH

$)尿素"

bHBD

$)

内生肌酐清除率"

"KH

$等(由于受肾外因素"年龄)性别)身高)

肌肉量)膳食结构)机体疾病状况)药物等$以及肾小管分泌作

用的影响!使这些指标不能满足理想内源性标志物的要求(

bHBD

是最早用于肾功能评价的指标!但受疾病"充血性心衰)

营养不良)进食困难等$的影响较大!且肾小球对
bHBD

有明显

的被动重吸收!因此不能作为反映
gV#

的理想内源性标志物(

肌酐"

"H

$检测方法简便)费用低廉!因此广为使用!但
9KH

水平

受年龄)性别)体形)身高)肌肉量及膳食结构等因素的影响!肾

小管也可分泌
"H

!而同一个体不同时间段以及不同个体肾小

管分泌
"H

的速率不同(约
)+3

的慢性肾病患者
gV#

评估偏

高!主要原因就在于肾小管可分泌
"H

#如果以药物抑制肾小管

分泌)剧烈运动和摄入荤食等则易导致
gV#

评估偏低#机体

gV#

降至正常水平
1+3

以下时!

9KH

才明显升高&

%

!

%&

'

(

"KH

被

认为是反映
gV#

较好的指标!但也存在很多不足之处!例如收

集
&4G

尿液标本十分不便!且经常收集不全!从而导致检测误

差#肾小球的排泌也会干扰
"KH

测定!引起
"KH

假性增高(

上述资料表明!

bHBD

)

9KH

)

"KH

均不能准确)可靠地反映肾

功能!有必要寻求更为可靠)准确且检测方法简便快捷的
gV#

标志物(

"

Q

?"

检测具有操作简便!无需收集
&4G

尿液标本!

无需计算体表面积和清除率!患者无需接受射线照射等优点(

"

Q

?"

满足理想内源性
gV#

标志物的要求!是可用于评价

gV#

的新的敏感指标&

%)$%(

'

(

E

!

血清
"

Q

?"

检测方法

清
"

Q

?"

浓度较低!故其测定方法需具备较高的灵敏度及

特异性(最早用于血清
"

Q

?"

检测的方法是单向免疫扩散法

"

9#Y0

$及酶免疫测定法"

5Y-

$!但这两种检测方法不仅费时!

而且最低检测限限较高"分别为
)++

)

)+

#

L

*

Z

$(随后又出现

了夹心酶免疫测定方法!其最低检测限虽较低"

+',

#

L

*

Z

$!但

测定时间仍较长!无法常规应用!更无法用于急诊测定(操作

更为简单)灵敏度更高的放射)荧光及各种酶免疫测定"

#Y-

)

VY-

及
5Y-

$方法的出现弥补了部分不足!提高了
"

Q

?"

测定

的可靠性(但上述各种测定方法都属于非均相测定法!难以自

动化!限制了
"

Q

?"

检测的临床应用(上世纪九十年代出现了

用于
"

Q

?"

检测的胶乳颗粒凝集法(该方法具有简便快速)变

异系数和误差小)易于自动化等优点!但灵敏度低"最低检测限

为
%1+

#

L

*

Z

$(同时出现的颗粒增强透射免疫比浊法"

!5$

8Y-

$将
"

Q

?"

检测用时缩短至
16>@

左右!使
"

Q

?"

检测的常

规应用成为可能(另一种快速)自动检测
"

Q

?"

的方法是颗粒

增强散射免疫比浊法"

!5PY-

$!其测定结果与
!58Y-

法相关

性良好(因 此 目 前 以
!58Y-

或
!5PY-

作 为 常 规 检 测

方法&

%*

'

(

F

!

"

Q

?"

的生理变异及参考范围

婴儿出生时血清
"

Q

?"

浓度最高!约为
&'%(6

L

*

Z

!是成年

人的
&

倍!出生数周后迅速下降!

%

岁后逐渐稳定至成人水平(

这可能与不断肾脏发育有关&

%2

'

(不同研究所报道的血清
"

Q

$

?"

参考范围存在一定差异&

%,$&%

'

!因此各实验室应根据不同区

域)不同人群)不同种族)不同检测方法及不同标准品来源制定

适当的参考范围&

&&

'

(

G

!

"

Q

?"

检测的临床应用

G'C

!

在肾脏疾病诊断中的应用
!

肾功能检测是诊断肾脏

疾病的主要手段!而
gV#

是评价肾功能的重要指标(有研究

表明
gV#

为
2,

"

*%6Z

*"

6>@

+

%'*)6

&

$时!

9KH

检测均正常!

血请
"

Q

?"

检测
413

"

*+3

正常#

gV#

为
*+

"

(%6Z

*"

6>@

+

%'*)6

&

$时!

9KH

检测
1+3

正常!血清
9KH

检测
,+3

以上异常#

gV#

为
(%

"

1%6Z

*"

6>@

+

%'*)6

&

$时!

9KH

检测
&43

正常!血

清
"

Q

?"

检测
%++3

异常(因此在早期肾功能损伤诊断中!血

清
"

Q

?"

比
9KH

更灵敏&

&)$&4

'

(

G'D

!

在肾移植中的应用
!

患者接受肾移植后需经历排斥反应

和免疫抑制剂的毒性作用!由此导致急性肾功能损伤的风险很

大!早期发现肾功能损伤有利于及时采取有效干预措施(

gV#

是监测急)慢性排斥反应和免疫抑制剂肾毒性的指标之一(以

升高速度较慢的
9KH

反映
gV#

不能及时)准确了解移植肾的

功能(

有研究发现!血清
"

Q

?"

与
gV#

的相关性最好!其次是

9KH

和
"KH

#血清
"

Q

?"

检测的诊断准确度高于
9KH

检测!但与

"KH

检测相比无明显差异(因此!血清
"

Q

?"

检测 和
"KH

检测

在评估移植肾的功能方面有相似临床价值&

&1

'

(与其他指标相

比!血清
"

Q

?"

的升高速度快)幅度大!因此可作为肾移植后肾

功能的监测指标(但免疫抑制剂对血清
"

Q

?"

的影响尚需进

一步研究(

G'E

!

在糖尿病中的应用
!

糖尿病肾损害是糖尿病严重的慢性

微血管并发症!也是导致糖尿病患者死亡的主要原因之一(有

研究证实!以血清
"

Q

?"

检测检出糖尿病肾病的灵敏度为

4+3

!特异性为
%++3

!是较为敏感和实用的糖尿病肾病早期

诊断指标之一&

&($&*

'

(因此有必要在诊断为糖尿病而无证据表

明存在肾损伤的患者中定期检测血清
"

Q

?"

浓度的变化!以观

察其与糖尿病微血管病变的关系(

G'F

!

在心血管疾病中的应用
!

已有研究表明!血浆同型半胱

氨酸"

:K

Q

$是导致冠状动脉疾病的独立因素(

gV#

与血浆

:K

Q

间存在显著相关性!因此血清
"

Q

?"

作为反映
gV#

的重

要标志物!可与其他指标联合应用于冠心病和心血管疾病的风

险预测(

G'G

!

在肝硬化中的应用
!

肝硬化伴肾功能损伤时患者血容积

明显降低!而晚期肝硬化患者
gV#

异常!但
9KH

正常(早期发

现肝硬化患者肾功能受累在可预防肝肾综合征方面极其重要(

gBHEB?

等&

&2

'对肝硬化患者进行
9KH

)尿素氮和血清
"

Q

?"

的比

较!其敏感度分别为
413

)

443

和
(,3

(因此血清
"

Q

?"

是用

来鉴别肝硬化患者肾功能正常或轻度受损的理想指标(

G'H

!

在妊娠中的应用
!

产妇和婴儿间血清
"

Q

?"

水平存在显

著相关性!相对
9KH

而言!婴儿血清
"

Q

?"

水平不受产妇影响!

所以血清
"

Q

?"

可用来反映围产期妇女
gV#

的变化(血清

"

Q

?"

与血清尿酸盐和
9KH

相比!对先兆子痫有较好的诊断准

确性(

G'I

!

在化疗中的应用
!

化疗药物对肾小管有一定的损伤作

用!因此在化疗过程中监测肾功能变化及时关注肾功能状况极

为重要(早期发现肾功能受损有利于更改化疗疗程和用药剂

量!以改善预后!此时血清
"

Q

?"

的检测比
9KH

更有意义(

G']

!

在肿瘤方面的应用
!

在恶性疾病中!细胞外
6#P-

)蛋

白质和肿瘤组织中胱氨酸蛋白酶含量增高!而细胞内
"

Q

?"

水

平无变化或仅轻度增高!从而导致胱氨酸蛋白酶及
"

Q

?"

不平

衡(当机体处于应激状态时!

"

Q

?"

和巨球蛋白分泌增多!使细
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胞外胱氨酸蛋白酶的水解活性受抑!从而导致肿瘤细胞的生

长)侵袭和转移(因此!检测
"

Q

?"

可观察肿瘤患者病情的

变化(

G'̂

!

在高血压病中的应用
!

高血压患者作为慢性肾病的高危

人群!如不能早期发现轻度肾功能受损极易发展为终末性肾

病(因此!临床上定期监测高血压病患者血清
"

Q

?"

水平对早

期肾功能损伤的预防)诊断和治疗具有很重要的意义(

综上所述!由于
"

Q

?"

具有特殊的生物学特性和功能!使

其成为反映
gV#

的理想标志物!对多种疾病的诊断和病情观

察具有极其重要的临床意义(

参考文献

&

%

' 姚震
'

胱蛋白酶抑制剂
"

诊断早期肾功能损伤的研究&

\

'

'

检验医

学与临床!

&++2

!

1

"

%

$%

)4$)1'

&

&

' 刘军!杨好治
'

胱抑素
"

的临床意义与测定应用&

\

'

'

医学检验与

临床!

&++2

!

%,

"

&

$%

*2$*,'

&

)

' 杜国有!顾向明!黄阶胜!等
'

血清胱抑素
"

检测在评价
&

型糖尿

病早期肾功能损害中的应用&

\

'

'

国际检验医学杂志!

&++2

!

&,

"

,

$%

*,2$2++'

&

4

' 孙晓慧
'

血清胱抑素
"

测定在疾病监测中的应用&

\

'

'

医学综述!

&++(

!

%&

"

*

$%

44)$441'

&

1

' 罗长青!王玉梅!邓安国!等
'

测定血清
"

Q

?CDC>@"

浓度判断肾小

球滤过率的临床意义&

\

'

'

临床内科杂志!

&++)

!

&+

"

)

$%

%14$%11'

&

(

' 邢延芳!张艳!李慧
'

胱抑素
"

与其他内源性标志物在肾功能损害

中的相关性分析&

\

'

'

医学检验与临床!

&+%+

!

*

"

%2

$%

%,21$%,2('

&

*

' 莫其农!周小梅!李春花!等
'

胱抑素
"

)白细胞介素
(

及急性时相

蛋白与慢性肾功能不全的相关性研究&

\

'

'

国际检验医学杂志!

&+%+

!

)%

"

2

$%

2+)$2+1'

&

2

' 魏建威!郑登滋!陈友
'

血清胱抑素
"

测定的临床应用&

\

'

'

实用医

技杂志!

&++*

!

%4

"

%%

$%

4&44$4&41'

&

,

' 张洪波
'4%

例肾衰竭患者血中半胱氨酸蛋白酶抑制剂
"

与脂肪

酶的变化分析&

\

'

'

检验医学与临床!

&+%+

!

*

"

%*

$%

%212$%21,'

&

%+

' 颜永乾
'"

Q

?CDC>@"

联合尿微量清蛋白检测在糖尿病肾病早期诊

断中的价值&

\

'

'

国际检验医学杂志!

&++2

!

&,

"

%&

$%

%%)&$%%))'

&

%%

' 俸家富!张林
'

基于血清胱抑素
"

水平评估肾小球滤过率的研究

进展&

\

'

'

国际检验医学杂志!

&+%+

!

)%

"

4

$%

)14$)11'

&

%&

' 王琳!王笔金
'

胱抑素
"

在不同疾病中的表达&

\

'

'

检验医学与临

床!

&++,

!

(

"

%&

$%

,2)$,24'

&

%)

' 俸家富!陈婷梅!涂植光
'

感染
:.;

或
:";

的肝病患者血清半

胱氨酸蛋白酶抑制剂
"

的改变&

\

'

'

中华检验医学杂志!

&++(

!

&,

"

%%

$%

,2*$,,+'

&

%4

' 张英芬!钟桂香
'

肾功能损害程度与血清胱抑素
"

的相关性研究

&

\

'

'

中国误诊学杂志!

&++2

!

2

"

%&

$%

&2&+$&2&%'

&

%1

' 王冬娥!袁春雷!李栓文!等
'

胱抑素
"

与尿素)肌酐检测的临床

应用比较&

\

'

'

现代医院!

&++,

!

,

"

*

$%

*&$*)'

&

%(

' 张晓洁!徐华国!葛高霞
'

半胱氨酸蛋白酶抑制剂
"

在儿童早期

肾病诊断中的应用&

\

'

'

江苏医药!

&++2

!

)4

"

4

$%

)1%$)1)'

&

%*

' 侯振江!魏明竞
'

胱抑素
"

及其检测方法研究进展&

\

'

'

国际检验

医学杂志!

&++*

!

&2

"

%%

$%

%+%4'

&

%2

'

9G>@>SO-

!

:AH>RA?G>9

!

#>@@A:

!

BCDF'9BHO6K

Q

?CDC>@" 6D

Q

7

HBI>KCCGBBDHF

Q7

HA

L

@A?C>K?CD

L

B?AJ

7

DC>B@C?N>CGC

Q7

B&I>D$

EBC>K@B

7

GHA

7

DCG

Q

&

\

'

'"F>@ZDE-@DF

!

&++)

!

%*

"

1

$%

%+)$%+4'

&

%,

'

V>@@B

Q

:

!

PBN6D@0\

!

!H>KB"!'-IOFCHBJBHB@KBHD@

L

B?JAH?BH$

O6K

Q

?CDC>@"

!

KHBDC>@>@BD@I

7

HBI>KCBIKHBDC>@>@BKFBDHD@KB

&

\

'

'

-@@"F>@.>AKGB6

!

&+++

!

)*

"

!C%

$%

4,$1,'

&

&+

' 李玉林!徐国宾!朱立华
'"

Q

?CDC>@"

与肌酐在评价肾小球滤过功

能中的比较研究&

\

'

'

中国实验诊断学!

&++%

!

1

"

4

$%

%14$%1('

&

&%

' 韩平治!丁进芳!张罛!等
'

兰州市健康人血清胱抑素
"

浓度参考

范围的调查&

\

'

'

国际检验医学杂志!

&++(

!

&*

"

&

$%

%*($%*2'

&

&&

'

gHAB?EBKR0

!

RACC

L

B@-

!

7

DHBRG#

!

BCDF'-

L

B

!

L

B@IBH

!

D@IHDKB

BJJBKC?A@K

Q

?CDC>@"FBMBF?>@b9DIAFB?KB@C?

&

\

'

'"F>@\-69AK

PB

7

GHAF

!

&++2

!

)

"

(

$%

%***$%*21'

&

&)

' 刘俊峰!杨浏
'"

Q

?CDC>@"

评价肾小球滤过功能的临床应用进展

&

\

'

'

国际检验医学杂志!

&++2

!

&,

"

1

$%

4(*$4(2'

&

&4

' 周铁成!杨小云!秦庆!等
'

胱抑素
"

测定在肾脏疾病诊断中的临

床应用&

\

'

'

现代检验医学杂志!

&++2

!

&)

"

)

$%

%+*$%+,'

&

&1

' 黄君富!魏明镜
'

血清胱抑素
"

测定的临床意义及方法学进展

&

\

'

'

国外医学%临床生物化学与检验分册!

%,,,

!

&&

"

%

$%

2$%+'

&

&(

'

/A

=

>6>@>

Q

>_-

!

-EIBFFDP

!

gHAH

L

B9

!

5MDFODC>A@AJ?BH?O6"

Q

?$

CDC>@"D@IKGHA6A

L

HD@>@-D?6DHRBH?AJ@B

7

GHA

7

DCG

Q

>@

7

D$

C>B@C?N>CGC

Q7

BI>DEBCB?6BFF>CO?

&

\

'

'9KD@I\"F>@ZDEY@MB?C

!

&+++

!

(+

"

(

$%

42)$42,'

&

&*

' 李雪梅!刘征宇
'

检测血清胱抑素
"

对糖尿病肾功能损伤的早期

诊断作用&

\

'

'

国际检验医学杂志!

&++2

!

&,

"

(

$%

114$11('

&

&2

'

#>?KGZ

!

.FO6EBH

L

-

!

:OEBH-'#D

7

>ID@IDKKOHDCBD??B??6B@C

AJ

L

FA6BHOFDHJ>FCHDC>A@HDCD>@

7

DH>B@C?N>CGHB@DFCHD@?

7

FD@C?O$

?>@

L

?BHO6K

Q

?CDC>@"

&

\

'

'PB

7

GHAF0>DF8HD@?

7

FD@C

!

%,,,

!

%4

"

2

$%

%,,%$%,,('

"收稿日期%

&+%+$+1$+4

$

!综
!!

述!

血小板活化的研究进展

季明德 综述!王
!

东 审校

"江苏省中医院检验科!南京
&%++&,

%

!!

关键词"血小板$

!

血小板活化$

!

研究

!"#

'

%+'),(,

(

=

'>??@'%(*)$4%)+'&+%%'+&'+)2

文献标识码"

-

文章编号"

%(*)$4%)+

"

&+%%

%

+&$+&%2$+)

!!

血小板活化发生在各种缺血性心脑血管疾病如脑梗死)高

血压)急性冠脉综合征等!有血栓形成倾向的疾病如弥散性血

管内凝血"

0Y"

$!急性早幼粒细胞白血病!阵发性睡眠性血红

蛋白尿症!急性肺栓塞!膜性增生性肾小球肾炎!房室瓣或主动

脉瓣狭窄或关闭不全等!免疫系统疾病如系统性红斑狼疮!类

风湿性关节炎!溃疡性结肠炎等!代谢性疾病如糖尿病等(

血小板活化不仅参与了止血过程!也是炎症易化及进展的

关键一环!徐士欣&

%

'报道!血小板及其活化产物!如
!$

选择素)

"04+Z

)白介素及某些化学激动剂等!也广泛参与了炎性反应!

并在分子水平与凝血反应链之间存在错综复杂的联系(曾振

飞和梁念慈报道&

&

'

!溶血磷脂酸是脂质代谢的重要中间产物!

通过多种信号传导途径引起广泛的生物学效应!被称为细胞间
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