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ＨｂＡ１ｃ、Ｄ二聚体、胱抑素Ｃ等检测与估算的肾小球

滤过率在糖尿病不同肾损害期的应用
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（江西省景德镇市第三人民医院检验科，江西景德镇３３３００１）

　　摘　要：目的　探讨糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、Ｄ二聚体、血清胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）、血清肌酐（Ｓｃｒ）、脂蛋白（ａ）［Ｌｐ（ａ）］、同型半胱

氨酸（Ｈｃｙ）及尿微量清蛋白（ＵＡＬＢ）与估算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）在糖尿病（ＤＭ）不同肾损害期的临床应用。方法　采用亲和

层析金标定量法检测全血 ＨｂＡ１ｃ和血浆Ｄ二聚体，ＣｙｓＣ的测定采用胶乳增强免疫透射比浊法，Ｌｐ（ａ）的检测采用免疫比浊法，

Ｓｃｒ采用苦味酸动力学法测定，Ｈｃｙ检测采用循环酶法。ＱｕｉｋＲｅａｄＵＡＬＢ是一种以干化学微粒子包被的抗人清蛋白为基础的免

疫比浊法实验仪器，ＵＡＬＢ的浓度通过 ＱｕｉｋＲｅａｄＵＡＬＢ仪器读出。结果　随着ｅＧＦＲ逐渐降低，ＨｂＡ１ｃ、ＣｙｓＣ、Ｌｐ（ａ）和 Ｕ

ＡＬＢ在同类项目中检测结果不同水平与上一水平比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；当ｅＧＦＲ≥６０ｍＬ／ｍｉｎ时，Ｓｃｒ异常率小于

５％，而ＣｙｓＣ和ＵＡＬＢ异常率大于３０％，与Ｓｃｒ异常率比较差异均有统计学意义（犘＜０．０５），而糖尿病肾病控制稳定好转率在

９０％以上；当ｅＧＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ时，糖尿病全血 ＨｂＡ１ｃ、血浆Ｄ二聚体、ＣｙｓＣ、Ｌｐ（ａ）、Ｓｃｒ、Ｈｃｙ和ＵＡＬＢ的异常率均在５０％以

上；当ｅＧＦＲ在６０～８９ｍＬ／ｍｉｎ、３０～５９ｍＬ／ｍｉｎ、１５～２９ｍＬ／ｍｉｎ、＜１５ｍＬ／ｍｉｎ时，糖尿病肾病发生、发展过程中控制稳定好转

率依次为９０．７０％、５９．０９％、２３．０８％、０％，其控制稳定好转率依次下降幅度较大，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　当

ｅＧＦＲ≥６０ｍＬ／ｍｉｎ时，ＣｙｓＣ和ＵＡＬＢ是早期肾脏损伤特异性和敏感性较好的检测指标，患者 ＨｂＡ１ｃ多数小于７．５％，糖尿病

肾病发生、发展过程中控制稳定好转率在９０％以上，对防止糖尿病肾病发生、发展有较好的效果。而当ｅＧＦＲ小于６０ｍＬ／ｍｉｎ

时，患者 ＨｂＡ１ｃ多数大于９％，患者长期处于高血糖状态，高血糖未得到很好控制，糖尿病全血 ＨｂＡ１ｃ、血浆Ｄ二聚体、ＣｙｓＣ、Ｌｐ

（ａ）、Ｓｃｒ、和ＵＡＬＢ的异常率均大于５０％，糖尿病肾病不良转归及其他心血管并发症的危害性逐渐增强．对糖尿病肾病整个发生、发

展过程的病例调查发现，早期检查、早期治疗及按医生要求规范饮食和合理用药是糖尿病及其并发症控制稳定、病情好转的关键。
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１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１１年１月年至２０１２年８月本院门诊及住

院糖尿病患者共１８６例，其中男１１７例，女６９例，年龄２５～７９

岁，平均年龄４９岁。均符合世界卫生组织（ＷＨＯ）１９９９糖尿

病的诊断标准。

１．２　方法　亲和层析金标定量法检测全血 ＨｂＡ１ｃ和血浆Ｄ

二聚体，ＣｙｓＣ的测定采用胶乳增强免疫透射比浊法，ＵＡＬＢ

和Ｌｐ（ａ）的检测采用免疫比浊法，Ｓｃｒ采用碱性苦味酸动力学

法，Ｈｃｙ检测采用循环酶法；由美国贝克曼ＤＸＣ６００全自动生

化分析仪及配套试剂检测ＣｙｓＣ、Ｓｃｒ、Ｌｐ（ａ）和 Ｈｃｙ检测；挪威

ＮｙｃｏＣａｒｄＲｅａｄｅｒⅡ多功能金标定量检测仪及挪威 Ｎｙｃｏｍｅｄ

公司产品配套试剂检测 ＨｂＡ１ｃ和血浆 Ｄ二聚体；ＵＡＬＢ由

芬兰ＱｕｉｋＲｅａｄＵＡＬＢ仪器读出。根据估算的肾小球滤过率

（ｅＧＦＲ）（由全国ｅＧＦＲ课题协作组基于中国人种族改良简化

肾病膳食试验的公式）＝１８６×Ｓｃｒ－１．１５４×年龄－０．２０３×１．

２３３（×０．７６２如为女性）
［１］。ｅＧＦＲ根据糖尿病肾病发生、发展

分为５期，１期：ｅＧＦＲ≥９０ｍＬ／ｍｉｎ，２期：ｅＧＦＲ６０～８９ｍＬ／

ｍｉｎ，３期：ｅＧＦＲ在３０～５９ｍＬ／ｍｉｎ，４期：ｅＧＦＲ 在１５～２９

ｍＬ／ｍｉｎ，５期：ｅＧＦＲ在＜１５ｍＬ／ｍｉｎ。判断标准为：ＨｂＡ１ｃ＞

６．３％，Ｄ二聚体＞０．３ｍｇ／Ｌ，ＣｙｓＣ＞１．５５ｍｇ／Ｌ，Ｌｐ（ａ）＞３００

ｍｇ／Ｌ，Ｓｃｒ男性大于１０５μｍｏｌ／Ｌ，女性大于９７μｍｏｌ／Ｌ，Ｈｃｙ＞

１５．４μｍｏｌ／Ｌ，ＵＡＬＢ＞２０ｍｇ／Ｌ时为异常。所有受试者近３

个月内均未服用叶酸、维生素Ｂ６、维生素Ｂ１２等药物。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件包进行统计分析，计

量数据狓±狊表示，两组间比较用配对狋检验，犘＜０．０５为差异

有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ｅＧＦＲ在５个不同范围的糖尿病肾病患者各指标的比较

　根据ｅＧＦＲ结果的５种不同范围糖尿病肾病发生、发展过程

中全血糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、血浆Ｄ二聚体、血清胱抑素Ｃ

（ＣｙｓＣ）、血清肌酐（Ｓｃｒ）、脂蛋白（ａ）（Ｌｐ（ａ））、同型半胱氨酸

（Ｈｃｙ）及尿微量清蛋白（ＵＡＬＢ）的检测情况，见表１。

２．２　ｅＧＦＲ在５种不同范围的糖尿病肾病患者各指标异常率

的比较　糖尿病肾病发生、发展过程中全血 ＨｂＡ１ｃ、血浆Ｄ二

聚体、ＣｙｓＣ、Ｌｐ（ａ）、Ｓｃｒ、和ＵＡＬＢ异常率不同情况，见表２。

表１　　ｅＧＦＲ在５种不同范围的糖尿病肾病患者各指标的比较

ｅＧＦＲ

（ｍＬ／ｍｉｎ）
狀

ＨｂＡ１ｃ

（％）

Ｄ二聚体

（ｍｇ／Ｌ）

ＣｙｓＣ

（ｍｇ／Ｌ）

Ｌｐ（ａ）

（ｍｇ／Ｌ）

Ｓｃｒ

（μｍｏｌ／Ｌ）

Ｈｃｙ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＵＡＬＢ

（ｍｇ／Ｌ）

≥９０ ９９ ６．３５±０．８３ ０．２１±０．１１ １．３８±０．２９ ２８９．２３±２６．５６ ７５．２±１６．７ １１．１±２．８ １８．６７±１０．６６

６０～＜９０ ４３ ７．５２±１．６８ ０．２５±０．１３ １．８６±０．５５ ３１１．３５±６２．６１ ８３．８±２１．６ １４．８±３．１ ２８．３９±１６．８２

３０～＜６０ ２２ ９．６６±２．０２ ０．３６±０．２７ ３．１８±１．８９ ３６６．７９±７８．６３ １６８．６±９９．３ １９．２±５．９ ８６．５７±７３．６４

１５～＜３０ １３ １２．１８±１．５５ ０．８８±０．３８ ７．７９±２．２６ ４８６．５６±８６．３５ ３９５．７±１２８．１ ２５．６±６．５ ２３６．９８±８１．７６

＜１５ ９ １３．２６±１．６９ １．３２±０．５６ １３．６３±３．３７ ５３６．５６±１３１．２６ ８８５．６±２３１．３ ３６．９±６．６ ３９３．２６±９５．０６

　　：犘＜０．０５；：犘＜０．０１，与ｅＧＦＲ在表中上１级范围的患者进行比较。
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表２　　ｅＧＦＲ在５种不同范围的糖尿病肾病患者各指标异常率的比较

ｅＧＦＲ

（ｍＬ／ｍｉｎ）
狀

ＨｂＡ１ｃ

异常率（％）

Ｄ二聚体

异常率（％）

ＣｙｓＣ

异常率（％）

Ｌｐ（ａ）

异常率（％）

Ｓｃｒ

异常率（％）

Ｈｃｙ

异常率（％）

ＵＡＬＢ

异常率（％）

≥９０ ９９ ５３．５３（５３／９９） ６．０６（６／９９） ２３．２３（２３／９９） ２０．２０（２０／９９） ０．００ ０．００ ２１．２１（２１／９９）

６０～＜９０ ４３ ７４．４２（３２／４３） ２０．９３（９／４３） ４４．１９（１９／４３） ３４．８８（１５／４３） ２．３３（１／４３） １１．６３（５／４３） ３７．２１（１６／４３）

３０～＜６０ ２２ １００ ５９．０９（１３／２２） ６８．１８（１５／２２） ９０．９１（２０／２２） ５４．５５（１２／２２） ７２．７３（１６／２２） ５９．０９（１３／２２）

１５～＜３０ １３ １００ １００ １００ １００ １００ １００．００ １００

＜１５ ９ １００ １００ １００ １００ １００ １００．００ １００

　　：犘＜０．０５，：犘＜０．０１，与ｅＧＦＲ在表中上１级范围的患者进行比较。

２．３　ｅＧＦＲ在５种不同范围的糖尿病肾病患者的控制稳定好

转率　见表３。

表３　　ｅＧＦＲ在５种不同范围的糖尿病肾病患者的

　　　控制稳定好转率的比较

ｅＧＦＲ（ｍＬ／ｍｉｎ） 狀 控制稳定好转率％［（狀／狀）］

≥９０ ９９ ９５．９６（９５／９９）

６０～８９ ４３ ９０．７０（３９／４３）

３０～５９ ２２ ５４．５５（１２／２２）

１５～２９ １３ ２３．０８（３／１３）

＜１５ ９ ０．０（０／９）

　　：犘＜０．０１，与ｅＧＦＲ在表中上１级范围的患者进行比较。

３　讨　　论

糖尿病（ＤＭ）是以高血糖为主要临床表现，并可伴有多种

并发症的一种代谢综合征。糖尿病最大的危害是肾、神经、心

血管等并发症，它是ＤＭ 致残和致死的主要原因。我国糖尿

患者数已达９２００万，同时还有ＤＭ前期患者１．４８亿，居世界

首位［２］。ＨｂＡ１ｃ是评价监控糖尿病患者治疗控制效果及并发

症的重要指标。当患者长期处于高血糖状态时，可通过血流动

力学，广泛糖基化作用，多元醇途径、氧化应激及生长因子途径

等参与肾损伤作用［３］，同时引起肾小球硬化、肾小球微血管病

变及肾小球基底膜电荷屏障、机械屏障受损，通透性增高，蛋白

尿产生［４］。近期血糖对 ＨｂＡ１ｃ的影响很大，近３０ｄ、３１～６０

ｄ、６１～９０ｄ、９１～１２０ｄ的平均血糖水平对 ＨｂＡ１ｃ影响力依次

为５０％、２５％、１５％、１０％
［５］。当ｅＧＦＲ≥６０ｍＬ／ｍｉｎ时，患者

ＨｂＡ１ｃ多数小于７．５％，糖尿病肾病控制稳定好转率在９０％

以上，提示该范围内是治疗糖尿病肾病较好时期，对防止糖尿

病肾病发生、发展有很好的效果。当ｅＧＦＲ在６０～８９ｍＬ／

ｍｉｎ、３０～５９ｍＬ／ｍｉｎ、１５～２９ｍＬ／ｍｉｎ、＜１５ｍＬ／ｍｉｎ时，糖尿

病肾病控制稳定好转率依次为９０．７０％、５９．０９％、２３．０８％、

０％，糖尿病肾病控制稳定好转率依次下降幅度较大；而当ｅＧ

ＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ时，患者ＨｂＡ１ｃ多数大于９％，说明患者长期

处于高血糖状态，高血糖未得到很好控制，糖尿病肾病不良转

归的危害性逐渐增强，可由肾脏受损到肾衰而难治疗。

Ｄ二聚体是已交联的纤维蛋白解产物，其升高是体内血栓

形成的指标之一。在糖尿病肾病的（ＤＮ）发生、发展过程中，血

管内皮损伤，血小板剧烈活化、内源性纤溶活性降低、血栓前状

态、微血栓形成和继发性纤溶亢进相继发生，ＤＤ微结晶析出，

沉积于血管壁，直接损伤血管内膜，ＤＤ促进血小板黏附、聚

集，使体内处于高凝状态［６］。当ｅＧＦＲ≥６０ｍＬ／ｍｉｎ时，Ｄ二

聚体异常率小于３０％，而当ｅＧＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ时，Ｄ二聚体

异常率大于５０％，随着ｅＧＦＲ逐渐降低，Ｄ二聚体异常率逐渐

升高，对肾脏和心血管病的危害性逐渐增大。

ＬＰ（ａ）是 ＡＰＯ（ａ）和含 ＡＰＯＢ１００的ＬＤＬ通过二硫键连

接而成，参与抗纤溶和脂质代谢，能通过抗纤溶造成肾小球毛

细血管的血栓形成，改变肾小球超滤能力，引起或加重蛋白尿，

也能与肾小球内膜下的基质成分结合，发生氧化修饰而被巨噬

细胞吞噬，引起泡沫细胞的形成，脂质的沉积［３］。ＤＭ 患者脂

质代谢紊乱，造成ＬＰ（ａ）合成速率加快，在血液中浓度升高，进

一步加剧ＤＭ及其并发症的发生发展，或刺激系膜细胞的增

殖，引起肾小球硬化，使虑过屏障改变，清蛋白排泄增多。同时

有研究表明，ＬＰ（ａ）为动脉粥样硬化的独立危险因子，随着ｅＧ

ＦＲ逐渐降低，Ｌｐ（ａ）异常率由糖尿病早期的２０．２０％发展到糖

尿病肾病的１００．００％，说明ＬＰ（ａ）自糖尿病产生以来始终对

人体肾脏和心血管都产生危害，并且危害性越来越严重。

Ｈｃｙ是蛋氨酸生成半胱氨酸过程中的中间代谢产物，是动

脉粥样硬化（ＡＳ）性疾病及ＤＭ 大血管并发症的独立危险因

素，损伤内皮细胞是其重要机制，Ｈｃｙ能损伤肾脏血管内皮细

胞并引起结构类似于血管平滑肌的系膜细胞的增生，促进肾小

球电荷屏障、机械屏障受损以及囊内压升高，使清蛋白漏出增

加，血液 Ｈｃｙ浓度升高可作为肾损害的标志物
［４］。当ｅＧＦＲ≥

６０ｍＬ／ｍｉｎ时，血液 Ｈｃｙ浓度异常率在 ２０％ 以下，而当

ｅＧＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ时，血液 Ｈｃｙ浓度异常率在７０％以上，随

着ｅＧＦＲ逐渐降低，血液 Ｈｃｙ浓度逐渐升高，对人体肾脏和心

血管产生的危害也越来越严重。

肾小球滤过率（ＧＦＲ）是临床判断肾功能的一项重要指标，

反映ＧＦＲ检测的外源性物质如菊粉等清除率方法复杂，不宜

推广。反映ＧＦＲ检测的内源性物质最常用的Ｓｃｒ水平受年

龄、肌肉量等因素影响，只有在ＧＦＲ下降５０％后才开始升高，

而ＣｙｓＣ与ｅＧＦＲ来反映ＧＦＲ，较Ｓｃｒ能更早期、特异地反映

肾功能的改变［１］。ｅＧＦＲ是在Ｓｃｒ基础上估算，当ｅＧＦＲ＞６０

ｍＬ／ｍｉｎ时，Ｓｃｒ值偏低，ｅＧＦＲ高估了实际 ＧＦＲ
［１］。ＣｙｓＣ属

于非糖基化小分子蛋白质，是半胱氨酸蛋白的一种抑制剂，机

体内几乎所有有核细胞都能稳定分泌，几乎全部由肾小球滤

过，被近曲肾小管重吸收和分解，不受年龄、性别、肿瘤、免疫性

物质等因素影响，是反应ＧＦＲ较理想的内源性物质
［７］，是早期

肾功能损伤较好的指标。而 ＵＡＬＢ分子量为６０×１０３，正常

情况下不能通过肾小球滤过率膜，尿中很少，当肾小球损伤时，

肾小球对蛋白质滤过屏障分子筛作用被破坏，肾小球滤过膜上

负电荷减少，肾小球电荷屏障、机械屏障受损，使 ＵＡＬＢ滤

出，提示 ＵＡＬＢ 是肾小球早期损伤敏感的指标
［７１０］。当

ｅＧＦＲ＞６０ｍＬ／ｍｉｎ时，Ｓｃｒ异常率小于５％，而 ＣｙｓＣ和 Ｕ

ＡＬＢ异常率＞３０％，与Ｓｃｒ异常率比较差异均有统计学意义

（犘＜０．０５），说明ＣｙｓＣ和 ＵＡＬＢ是肾脏早期损伤敏感和特

异的指标。而当ｅＧＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ时，糖尿病全血 ＨｂＡ１ｃ、
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血浆Ｄ二聚体、ＣｙｓＣ、Ｌｐ（ａ）、Ｓｃｒ、Ｈｃｙ和 ＵＡＬＢ的异常率均

大于５０％，糖尿病肾病不良转归及其他心血管并发症的危害

性逐渐增强，并且随着ｅＧＦＲ逐渐降低，糖尿病肾病控制稳定

好转率从５４．５５％逐渐降低到难以治疗控制。对糖尿病肾病

发生、发展到中晚期的病例调查发现，以往错过最佳检查诊断

治疗时机以及不按医生要求规范饮食和合理用药，致使部分病

例因并发症致残、致死而难以控制。而对糖尿病肾病整个发

生、发展过程的病例调查发现，早期检查、早期治疗及按医生要

求规范饮食和合理用药是糖尿病及其并发症控制稳定、病情好

转的关键。
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·经验交流·

冠心病患者血浆Ｄ二聚体相关性分析

石恩荣

（广西柳州市工人医院检验科，广西柳州５４５００５）

　　摘　要：目的　探讨冠心病患者血浆Ｄ二聚体水平变化及其相关性。方法　选取１２５例冠心病患者，其中３７例稳定型心绞

痛ＳＡＰ组，４２例不稳定型ＵＡＰ组和４６例急性心肌梗死ＡＭＩ组，采用免疫比浊法测定血浆Ｄ二聚体结果与６１例对照组比较。

结果　冠心病各组血浆Ｄ二聚体水平均明显高于对照组（犘＜０．０５），ＡＭＩ组和 ＵＡＰ组，ＳＡＰ组相比Ｄ二聚体也显著升高（犘＜

０．０５）。结论　冠心病患者血浆Ｄ二聚体浓度升高对冠心病的防治和病情的观察有重要的临床意义。

关键词：冠心病；　Ｄ二聚体；　心肌梗死

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．０６．０５７ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）０６０７４７０２

　　冠心病是由于冠状动脉壁形成粥样斑块导致冠状狭窄所

产生，是当今一种严重危害人类健康的常见的心血管疾病，它

的发生，发展与血管内皮细胞损伤，凝血和纤溶系统失衡密切

相关［１］。纤溶凝血系统异常，引起血栓的形成，在冠心病的发

生，发展中起重要作用。血浆Ｄ二聚体是纤维蛋白单体经过

活化因子交联后，再经过纤维溶解酶水解所产生的一种特异性

降解产物［２］。血管内血栓形成可产生大量的交联纤维蛋白原，

纤溶酶活性增高，血浆Ｄ二聚体含量增高，通过检测１２５例冠

心病患者血浆Ｄ二聚体浓度水平来探讨其与冠心病的相互关

系。对冠心病的防治和预后有重要的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１１年６月至２０１２年５月在本院住院

及门诊确诊的冠心病患者１２５例，男７４例，女５１例，年龄平均

（６０．７±８．１）岁，冠心病诊断根据中华医学会心血管病学分会

的诊断和治疗指南［３］。其中不稳定型心绞痛ＵＡＰ组４２例，稳

定型心绞痛ＳＡＰ组３７例，急性心肌梗死ＡＭＩ组４６例。对照

组６１例，男３６例，女２５例，平均年龄（６０．５±７．９）岁。以上

各组年龄，性别无统计学意义。排除各种慢性疾病，免疫性疾

病，肿瘤及肝肾功能不全者。

１．２　方法　清晨空腹抽取静脉血２ｍＬ于１０９ｍｍｏｌ／Ｌ枸橼

酸钠抗凝管中３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ分离血浆，全自动ｓｙｓ

ｍｅｘＣＡ７０００血凝仪上机检测，试剂由ｓｙｓｍｅｘ公司提供，严格

按照说明书操作。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０数据采用狓±狊表示，组间

比较采用狋检验，犘＜０．０５有统计学意义。

２　结　　果

ＵＡＰ组，ＡＭＩ组与健康对照组结果对比，Ｄ二聚体均显

著增高（犘＜０．０５）；ＳＡＰ组与健康组无明显变化（犘＞０．０５）；

ＡＭＩ组和 ＵＡＰ组，ＳＡＰ组相比，Ｄ二聚体也显著升高（犘＜

０．０５）；ＵＡＰ组和ＳＡＰ组相比，Ｄ二聚体也显著升高（犘＜

０．０５），见表１。

表１　　冠心病各组与健康对照组Ｄ二聚体结果

　　　比较（狓±狊）

组别 狀 ＤＤ（ｕｇ／Ｌ） Ｐ

ＡＭＩ组 ４６ １０９５．８１±３０２．８１ ＜０．０５

ＵＡＰ组 ４２ ８１９．６０±１９２．５６ ＜０．０５

ＳＡＰ组 ３７ ２１２．７２±９０．３４ ＞０．０５

对照组 ６１ １９３．５３±５６．５２ －

　　－：无数据。

３　讨　　论

冠心病是一种有冠状动脉器质性狭窄或阻塞引起的心肌
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