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尿液肾功能指标监测对早期肾功能损伤的临床诊断价值
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　　摘　要：目的　探讨尿α１ 微球蛋白（Ｕα１ＭＧ）、尿转铁蛋白（ＴＲＵ）、尿免疫球蛋白（ＩＧＵ）、尿微量清蛋白（ＵｍＡｌｂ）水平在高

血压、糖尿病早期肾功能损伤的临床诊断价值。方法　收集临床诊断为原发性高血压、糖尿病、肾功能不全的住院患者，并将其分

为高血压组（狀＝２０９）、糖尿病组（狀＝１４０）和肾病组（狀＝１１０）。另选择体检健康者２２１例作为对照。留取以上４组受检者的晨尿，

采用ＩＭＭＡＧＥ８００型特种蛋白分析仪，用颗粒增强散射免疫比浊法检测Ｕα１ＭＧ、ＴＲＵ、ＩＧＵ、ＵｍＡｌｂ。抽取空腹血分离血清，采

用 Ｈｉｔａｃｈｉ７６０００２０型全自动生化分析仪，分别用肌氨酸氧化酶法、尿素酶法检测血肌酐（Ｓｃｒ）和血尿素氮（ＢＵＮ）。结果　高血

压组、糖尿病组、肾病组患者的ＢＵＮ、Ｓｃｒ、Ｕα１ＭＧ、ＴＲＵ、ＩＧＵ、ＵｍＡｌｂ水平均显著高于对照组（犘＜０．０１）。Ｕα１ＭＧ、ＩＧＵ、ＴＲＵ、

ＵｍＡｌｂ对肾功能早期损伤的检出率中，ＵｍＡｌｂ最高，ＩＧＵ最低；与Ｓｃｒ对肾功能早期损伤的检出率比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０１）；４项指标联合检测对肾功能早期损伤的检出率与 ＵｍＡｌｂ比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　Ｕα１ＭＧ、ＩＧＵ、

ＴＲＵ、ＵｍＡｌｂ是肾功能损害的早期标志物，联合检测可提高早期肾功能损害的检出率。
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　　肾脏疾病是常见疾病，大部分肾脏疾病患者由于没有得到

及时诊断而错过了最佳治疗时间，导致患者肾功能损伤加重，

进而发生肾功能衰竭，最终需要透析或移植治疗。高血压和糖

尿病是肾功能损伤的常见原因之一，也是导致肾脏疾病的首要

原因。继发性肾脏疾病已成为威胁人类健康的重要疾病［１］。

在肾损害早期，由于肾脏具有强大的代偿功能，患者往往没有

任何症状和体征；而目前的肾功能常规检测，如血尿素氮

（ｂｌｏｏｄｕｒｅａｎｉｔｒｏｇｅｎ，ＢＵＮ）和血肌酐（ｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，Ｓｃｒ）等

指标都不能在肾损害早期提示肾功能的异常变化［２］。有研究

表明，在肾损害早期，肾小球滤过功能和（或）肾小管重吸收功

能可能会表现出异常，导致尿液蛋白浓度升高，这种蛋白尿被

称为“微量蛋白尿”。笔者采用颗粒增强散射免疫比浊法分别

检测 Ｕα１ＭＧ、ＴＲＵ、ＩＧＵ、ＵｍＡｌｂ，并将其与传统肾功能检测

指标———ＢＵＮ和Ｓｃｒ进行比较，探讨其联合检测在高血压和

糖尿病继发肾功能损伤时的诊断价值。

１　资料与方法

１．１　 一般资料　收集本院２０１１年１月至２０１２年１月的住院

患者，将其按临床诊断分为高血压组、糖尿病组和肾病组。入

选标准，（１）高血压组（狀＝２０９）：患者临床确诊为原发性高血

压，其中，男１０９例，女１００例；年龄３５～７５岁，平均（５０．３５±

１３．４５）岁；尿常规检测提示蛋白为阴性。（２）糖尿病组（狀＝

１４０）：患者临床确诊为糖尿病，其中，男７５例，女性６５例；年龄

３６～７４岁，平均（４９．３５±１１．４５）岁；尿常规检测蛋白为阴性。

（３）肾病组（狀＝１１０）：患者临床确诊为肾功能不全，其中，男６８

例，女３２例；年龄２０～７５岁，平均（４８．３５±１０．４５）岁；尿常规

检测蛋白为阳性，Ｓｃｒ和ＢＵＮ均升高。另选择年龄、性别与以
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上３组患者相匹配的体检健康者２２１例作为对照，其中，男

１３１例，女９０例；年龄２０～７５岁，平均（４６．６５±１０．５６）岁。

１．２　主要仪器和试剂　主要仪器和试剂包括：ＩＭＭＡＧＥ８００

型特种蛋白分析仪（美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司）及其配套Ｂｅｃｋ

ｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ试剂［尿微量清蛋白（ｕｒｉｎｅｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎ，ＵｍＡｌｂ）批

号：Ｍ１１２２８７，尿α１微球蛋白（ｕｒｉｎａｒｙａｌｐｈａ１ｍｉｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，Ｕα１

ＭＧ）批号：Ｍ１０４０１３，尿转铁蛋白（ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎｕｒｉａ，ＴＲＵ）批号：

Ｍ１１０００７，尿免疫球蛋白（ｕｒｉｎａｒｙｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＩＧＵ）批号：

Ｍ１１１００５，校准品批号：Ｍ１１６１８，质控品批号：Ｍ１１２３６］、Ｂｅｃｋ

ｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ检测试剂盒、ＵＲＩＴ３００型尿液分析仪及其配套试

纸条（桂林优利特医疗电子销售有限公司）、Ｈｉｔａｃｈｉ７６０００２０

型全自动生化分析仪（日本日立公司）、Ｓｃｒ和ＢＵＮ诊断试剂

盒（上海申能博彩生物科技有限公司）。

１．３　检测方法　留取以上４组受检者的晨尿，采用ＩＭＭＡＧＥ

８００型特种蛋白分析仪，用颗粒增强散射免疫比浊法分别检测

Ｕα１ＭＧ、ＴＲＵ、ＩＧＵ、ＵｍＡｌｂ。抽取空腹晨血分离血清，采用

Ｈｉｔａｃｈｉ７６０００２０型全自动生化分析仪，分别用肌氨酸氧化酶

法、尿素酶法检测Ｓｃｒ和ＢＵＮ。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１８．０软件进行统计学分析，符

合正态分布的计量资料用狓±狊表示，多组间比较采用方差分

析，两样本均数的比较采用狋检验，组间异常率的比较采用χ
２

检验，以α＝０．０５为检验水准，以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　各组受检者Ｓｃｒ、ＢＵＮ、Ｕα１ＭＧ、ＩＧＵ、ＴＲＵ、ＵｍＡｌｂ的

测定结果　高血压组、糖尿病组、肾病组患者的 ＢＵＮ、Ｓｃｒ、

Ｕα１ＭＧ、ＴＲＵ、ＩＧＵ、ＵｍＡｌｂ分别与对照组比较，差异有统计

学意义（犘＜０．０１）。高血压组、糖尿病组患者的ＢＵＮ和Ｓｃｒ

分别与对照组比较，差异无统计学意义（犉分别为１．３５、１．２５，

犘分别为０．２５９、０．２８７）；而其 Ｕα１ＭＧ、ＴＲＵ、ＩＧＵ、ＵｍＡｌｂ与

对照组比较，差异有统计学意义（犉 分别为１４５．８、１１．５０、

１３．４３、３２８．５９，犘均为０．０００）。各组的检测结果见表１。

２．２　各项指标对肾功能早期损伤检出情况的比较　高血压组

患者Ｕα１ＭＧ、ＩＧＵ、ＴＲＵ、ＵｍＡｌｂ对肾功能早期损伤的检出

率中，ＵｍＡｌｂ最高（６０．２９％），ＩＧＵ 最低（２５．８４％）；与 Ｓｃｒ

（５．２６％）对肾功能早期损伤的检出率比较，差异有统计学意义

（犘＜０．０１）；４项指标联合检测对肾功能早期损伤的检出率与

ＵｍＡｌｂ比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。糖尿病组患者

Ｕα１ＭＧ、ＩＧＵ、ＴＲＵ、ＵｍＡｌｂ对肾功能早期损伤的检出率中，

ＵｍＡｌｂ最高（６２．８６％），ＩＧＵ最低（３０．００％）；与Ｓｃｒ（６．４２％）

对肾功能早期损伤的检出率比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０１）；４项联合检测对肾功能早期损伤的检出率与 ＵｍＡｌｂ比

较，差异有统计学意义（犘＝０．００６），见表２。

表１　　４组Ｓｃｒ、ＢＵＮ、Ｕα１ＭＧ、ＩＧＵ、ＴＲＵ、ＵｍＡｌｂ的测定结果（狓±狊）

组别 狀 ＢＵＮ（ｍｍｏＬ／Ｌ） Ｓｃｒ（μｍｍｏＬ／Ｌ） Ｕα１ＭＧ（ｍｇ／ｄＬ） ＩＧＵ（ｍｇ／ｄＬ） ＴＲＵ（ｍｇ／ｄＬ） ＵｍＡｌｂ（ｍｇ／ｄＬ）

高血压组２０９ ４．４５±１．２５ ５９．５０±１０．１０ ２．５６±１．６８ａ １．０９±２．３５ａ ０．４５±１．６８ａ ２．６５±１．６０ａ

糖尿病组１４０ ４．３８±１．５３ ５７．８０±９．３２ ２．０２±１．５８ａ ０．９１±１．３１ａ ０．８７±１．９９ａ ４．０２±１．６８ａ

肾病组 １１０ １４．９０±８．２３ａ １６０．１０±３５．７６ａ １３．６０±７．９８ａ ４．６５±３．５６ａ ２．５６±４．９８ａ １３．６７±７．９８ａ

对照组 ２２１ ４．１８±２．２３ ５８．９０±９．９５ ０．３５±０．８５ ０．３８±０．４１ ０．０８±０．１１ ０．３５±０．８５

　　ａ：犘＜０．０１，与对照组比较。

表２　　４组受检者Ｓｃｒ、ＢＵＮ、Ｕα１ＭＧ、ＩＧＵ、ＴＲＵ、ＵｍＡｌｂ对肾功能早期损伤的检出情况［狀（％）］

组别 狀 Ｓｃｒ ＢＵＮ Ｕα１ＭＧ ＩＧＵ ＴＲＵ ＵｍＡｌｂ 四项联合

高血压组２０９ １１（５．２６） １８（８．６１） ８４（４０．１９） ５４（２５．８４） ８８（４２．１１） １２６（６０．２９） １６４（７８．４７）

糖尿病组１４０ ９（６．４２） １１（７．８６） ６０（４２．８６） ４２（３０．００） ７２（５１．４３） ８８（６２．８６） １０９（７７．８６）

肾病组 １１０ ８６（７８．１８） ８６（７８．１８） １１０（１００．００） １１０（１００．００） １１０（１００．００） １１０（１００．００） １１０（１００．００）

对照组 ２２１ 　２（０．０１） ２（０．０１） ０（０．００） ０（０．００） ２（０．０１） ２（０．０１） 　２（０．０１）

３　讨　　论

当前，高血压、糖尿病已成为威胁人们健康的常见疾病，绝

大多数由高血压、糖尿病引起的器官功能损害起病隐匿，进展

缓慢，多年后可引起全身性小动脉硬化，肾脏为主要受累器官。

传统肾功能检查只能反映总肾功能指标，不能判断肾脏损害程

度、部位及早期发现肾功能损害，传统肾功能检测指标ＢＵＮ

和Ｓｃｒ的升高，往往提示肾脏损害已非常严重，甚至不可逆转。

因此，临床迫切需要使用一些敏感性、特异性较高的检验指标

对肾功能的早期损伤进行诊断。

有资料显示 ＵｍＡｌｂ相对分子质量为６９０００，等电点为

４．８～４．９，在血清ｐＨ７．４条件下带负电荷，是血清中含量最多

的蛋白质。正常情况下，受滤过膜负电荷的静电同性排斥作

用，绝大部分ＵｍＡｌｂ不能滤过；病理状态下，滤过膜负电荷下

降时，血浆中 ＵｍＡｌｂ在滤过压作用下通过滤过膜，进入原尿

中；滤出的ＵｍＡｌｂ很难被肾小管重吸收，结果终尿中 ＵｍＡｌｂ

含量升高。且含量与肾损害的程度平行［３］。因此，ＵｍＡｌｂ是

肾小球滤过膜负电荷屏障损伤敏感的指标［４６］。

ＴＲＵ相对分子质量约７５０００～９００００，等电点为５．２，在

血清ｐＨ７．４条件下带负电荷。正常情况下，受滤过膜负电荷

的静电同性排斥作用，绝大部分ＴＲＵ不能滤过；病理状态下，

滤过膜负电荷下降时，血浆中ＴＲＵ在滤过压作用下通过滤过

膜，进入原尿中；滤出的ＴＲＵ很难被肾小管重吸收，它的检出

能敏感地反映肾小球电荷屏障的受损情况［７８］。

ＩＧＵ的相对分子质量为１５００００，等电点为５．８～７．２，在

血清ｐＨ７．４条件下呈电中性。正常状态下，受滤过膜网选择

性屏障作用，ＩＧＵ不能滤过；病理状态下，滤过膜受损和孔径

变大时，ＩＧＵ滤出进入原尿，滤出的ＩＧＵ不被肾小管重吸收，

结果终尿中ＩＧＵ含量升高。因此，ＩＧＵ是肾小球滤过膜筛网
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损伤的标志性蛋白。

Ｕα１ＭＧ相对分子质量约２７０００～３３０００。正常状态下，

可自由通过肾小球滤过膜而滤出，但绝大部分被肾近曲小管重

吸收而分解；病理状态下，当近曲小管受损时，因重吸收减少，

Ｕα１ＭＧ浓度明显增加。因此，Ｕα１ＭＧ被认为是肾小管损伤

的特异性标志蛋白［９１０］。

本研究在此基础上选择尿常规检测提示蛋白定量为阴性

的高血压、糖尿病患者作为研究对象，检测其尿液中 ＵｍＡｌｂ、

ＴＲＵ、ＩＧＵ、Ｕα１ＭＧ 浓度，并与传统肾功能检测指标（Ｓｃｒ、

ＢＵＮ）比较，以观察这４项指标在早期肾损伤诊断中的价值。

２０９例高血压患者，有８４例Ｕα１ＭＧ异常，５４例ＩＧＵ异常，８８

例ＴＲＵ异常，８４例 ＵｍＡｌｂ异常，均为高血压Ⅱ、Ⅲ期患者。

何世安等［１１］认为高血压患者ＵｍＡｌｂ与同型半胱氨酸正相关。

１４０例糖尿病患者，有６０例 Ｕα１ＭＧ异常，７２例 ＴＲＵ异常，

４２例ＩＧＵ异常，８８例 ＵｍＡｌｂ异常，与对照组比较，差异有统

计学意义；而Ｓｃｒ、ＢＵＮ与对照组比较，差异无统计学意义。由

此，笔者认为Ｓｃｒ与ＢＵＮ检测评估早期肾功能损伤缺乏敏感

性，只有当肾小球滤过功能明显下降时，ＢＵＮ、肌酐浓度才会

升高，而且肾外因素也会造成ＢＵＮ升高，ＢＵＮ测定并不是肾

脏功能损伤的特异指标［１２］。颗粒增强散射免疫比浊法联合检

测Ｕα１ＭＧ、ＴＲＵ、ＩＧＵ、ＵｍＡｌｂ是监测糖尿病及高血压肾损

伤的简便、可行方法，本实验表明，联合检测能提高检出率，与

报道相一致［１３１５］。有利于高血压和糖尿病继发肾功能损害的

早期诊断和治疗。尿肾功能监测４项分析已实现全自动化。

由于尿肾功能监测４项的组成在临床不同个体及疾病所处的

不同阶段变化较大，联合检测还有助于判断肾脏损害类型，确

定是肾小球、肾小管或混合性蛋白尿，有助于尽早确定治疗方

案及评价疗效，评估预后。
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群的防癌普查。早发现、早诊断是治愈癌症的关键，普查一旦

出现阳性指标，则可提示临床进一步检查，提高肿瘤患者的治

愈率和生存率。
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［５］ 何思春，庞红全，焦鑫，等．胃液肿瘤标志物 ＣＥＡ、ＣＡ１９９及

ＣＡ７２４在胃癌诊断中的意义［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０１１，３２

（８）：８５７８５８．

［６］ ＥｌｅｆｔｈｅｒｉａｄｉｓＮ，ＰａｐａｌｏｕｋａｓＣ，ＰｉｓｔｅｖｏｕＧｏｍｐａｋｉＫ．Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ

ｖａｌｕｅｏｆｓｅｒｕｍｔｕｍｏｒｍａｒｋｅｒｓｉｎａｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ［Ｊ］．Ｊ

ＢＵＯＮ，２００９，１４（４）：７０７７１０．

［７］ ＷｏｅｌｂｅｒＬ，ＭｕｅｌｌｅｒＶ，ＥｕｌｅｎｂｕｒｇＣ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｃａｒｂｏｎｉｃａｎｈｙ

ｄｒａｓｅＩＸｄｕｒｉｎｇｆｉｒｓｔｌｉｎｅｔｈｅｒａｐｙｏｆｏｖａｒｉａｎＣａｎｃｅｒ［Ｊ］．Ｇｙｎｅｃｏｌ

Ｏｎｃｏｌ，２０１０，１１７（２）：１８３１８８．

［８］ 郭满盈，罗媛烨，陈扬，等．血清肿瘤标志物联合检测在肺癌诊断

中的价值［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０１０，３１（１２）：１４２６１４２７．

［９］ＳａｙｒｅＥＣ，ＢｕｎｔｉｎｇＰＳ，ＫｏｐｅｃＪＡ．Ｒｅｌｉａｂｉｌｉｔｙｏｆｓｅｌｆｒｅｐｏｒｔｖｅｒｓｕｓ

ｃｈａｒｔｂａｓｅｄｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒ，ＰＳＡ，ＤＲＥａｎｄｕｒｉｎａｒｙｓｙｍｐｔｏｍｓ［Ｊ］．

ＣａｎＪＵｒｏｌ，２００９，１６（１）：４４６３４４７１．

［１０］ＰａｙｎｅＨ，ＣｏｒｎｆｏｒｄＰ．Ｐｒｏｓｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｇｅｎ：ａｎｅｖｏｌｖｉｎｇｒｏｌｅ

ｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ，ａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｅｖａｌｕａｔｉｏｎｉｎｐｒｏｓｔａｔｅ

ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＵｒｏｌＯｎｃｏｌ，２０１１，２９（６）：５９３６０１．

［１１］ＢａｒｒｙＭＪ．Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇｆｏｒｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒ———ｔｈｅｃｏｎｔｒｏｖｅｒｓｙｔｈａｔ

ｒｅｆｕｓｅｓｔｏｄｉｅ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００９，３６０（１３）：１３５１１３５４．

（收稿日期：２０１２１２１３）
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