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　　摘　要：目的　观察肾移植患者移植后血清中的色氨酸（Ｔｙｒ）、酪氨酸（Ｔｒｐ）及苯丙氨酸（Ｐｈｅ）含量变化情况，并探讨其与肾

功能损伤的关联。方法　用高效液相色谱荧光法（ＨＰＬＣＦＤ）测定肾移植患者和健康对照组血清Ｔｙｒ、Ｔｒｐ和Ｐｈｅ含量，用自动

生化分析仪测定血清肌酐、尿素氮、尿酸、胱抑素Ｃ、β２ 微球蛋白含量。分析氨基酸代谢与肾功能之间的关系。结果　肾移植后患

者血清Ｔｙｒ、Ｔｒｐ含量与健康对照组比较差异无统计学意义，分别为（６３．９３±１３．７５）ｖｓ（５８．１３±１６．５０）μｍｏｌ／Ｌ和（３５．２７±７．８２）

ｖｓ（３７．１５±９．３７）μｍｏｌ／Ｌ，犘＞０．０５。Ｐｈｅ含量高于健康对照组［（６０．７５±１３．５５）ｖｓ（３８．１９±１０．８５）μｍｏｌ／Ｌ，犘＜０．０１］，其中

ＣＫＤ３期患者Ｐｈｅ浓度明显高于ＣＫＤ１与ＣＫＤ２期患者（犘＜０．０１）。经相关分析发现，Ｐｈｅ浓度与胱抑素Ｃ、β２ 微球蛋白浓度存

在相关性。结论　肾移植后患者体内存在芳香族氨基酸ＡＡＡ代谢变化，这种变化与肾脏功能的状态密切相关。
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　　芳香族氨基酸（ＡＡＡ）是指含有芳香环侧链的氨基酸，包

括苯丙氨酸（Ｐｈｅ）、酪氨酸（Ｔｙｒ）和色氨酸（Ｔｒｐ）３种。Ｔｒｐ是

人体内一种必需氨基酸，参与人体蛋白质合成和代谢调节［１］。

苯丙氨酸（Ｐｈｅ）是具有生理活性的氨基酸，亦是人体的必需氨

基酸之一。正常情况下，Ｐｈｅ主要代谢途径是经苯丙氨酸羟化

酶（ＰＡＨ）羟化作用生成Ｔｙｒ。ＰＡＨ是一种单加氧酶，主要存

在于肝脏及肾脏，催化的反应不可逆，所以Ｔｙｒ不可能转化为

Ｐｈｅ。故Ｔｙｒ是一种非必需氨基酸，来源器官主要是肝脏和肾

脏［２］。大量研究表明，人体内ＡＡＡ浓度变化与肾功能有着密

切的关系［３６］。肾移植后患者体内的肾脏滤过和重吸收功能基

本得到恢复，但其对ＡＡＡ的代谢功能是否恢复尚不明了。本

研究通过同时测定肾移植患者移植后血清中 ＡＡＡ的含量及

肌酐（Ｃｒ）、尿酸（ＵＡ）、尿素氮（Ｂｕｎ）、胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）、β２ 微球

蛋白（ＢＭＧ）等多种肾功能指标，初步探讨了肾移植后患者血

清Ｔｒｐ、Ｔｙｒ和 Ｐｈｅ含量变化情况及其与肾功能状态的相

关性。

１　资料与方法

１．１　一般资料　于湘雅二医院行肾移植后的患者共１００例，

其中男７１例，女２９例，年龄１９～６３岁，平均３８．２２岁。移植

时间６月至７年，平均４．２年。体检健康成人２０例（Ｘ线、Ｂ

超、心电图、血常规、血生化、内外科检查等均正常），男１４例，

女６例，年龄２０～６５岁，平均３８．８５岁，作为健康对照组。纳

入对象于上午８：００～１０：００抽取空腹静脉血５ｍＬ于促凝管

内，２６５０×ｇ离心５ｍｉｎ分离血清待检。

１．２　Ｔｙｒ、Ｔｒｐ和Ｐｈｅ的定量测定　ＡＡＡ氨基酸的测定采用

本室建立的高效液相色谱程序波长荧光法进行检测［７］。色谱
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条件：色谱柱为 ＭｅｇｒｅｓＣ１８（４．６ｍｍ×２５０ｍｍ，内径５μｍ），

流动相为乙腈水溶液（乙腈和水的体积比为１∶９），流速为１．０

ｍＬ／ｍｉｎ。荧光检测器激发波长和发射波长：０．０～４．５ｍｉｎ分

别为２２８ｎｍ和３０６ｎｍ；４．５～８．０ｍｉｎ为２１０ｎｍ和３００ｎｍ；８

ｍｉｎ后调至２８５ｎｍ和３５３ｎｍ，每次进样量２０μＬ。

１．３　Ｃｒ、Ｂｕｎ、ＵＡ、ＣｙｓＣ、ＢＭＧ测定　利用雅培Ｃ８０００全自

动生化分析仪进行测定，其中Ｃｒ、Ｂｕｎ、ＵＡ采用酶法检测，Ｃｙ

ｓＣ、ＢＭＧ采用透射免疫比浊法进行检测。

１．４　统计学处理　用ＳＰＳＳ１９．０软件进行分析，均数用狓±狊

表示，正态分布资料的组间比较用两独立样本的狋检验，非正

态分布资料的组间比较用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ检验，犘＜０．０５为差

异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　肾移植后患者与健康成人肾功能指标　肾移植后患者按

血清Ｃｒ值分为肾功能正常组（Ａ组，Ｃｒ＜１３３μｍｏｌ／Ｌ，３８例）、

肾功能代偿组（Ｂ组，Ｃｒ＜１７７μｍｏｌ／Ｌ，４０例）和肾功能失代偿

组（Ｃ组，Ｃｒ＜４５０μｍｏｌ／Ｌ，２２例）。肾移植后患者与健康对照

血清Ｃｒ、Ｂｕｎ、ＵＡ、ＣｙｓＣ、ＢＭＧ水平见表１。随着血清Ｃｒ水平

的上升，其他反映肾脏滤过和重吸收功能的指标也明显升高。

表１　　肾移植后患者与健康成人肾功能５项结果（狓±狊）

组别 狀 Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） Ｂｕｎ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＵＡ（μｍｏｌ／Ｌ） ＣｙｓＣ（ｍｇ／Ｌ） ＢＭＧ（ｍｇ／Ｌ）

健康对照组 ２０ ６５．７±１８．９ ４．３７±１．０８ ３００．７±７１．１ ０．９６±０．１８ ２．４５±０．７１

Ａ组 ３８ １０５．６±１４．３ ５．３５±１．１０ ２９８．４±５３．１ １．６５±０．２７ ２．６６±０．８４

Ｂ组 ４０ １５８．９±１２．１ ９．２１±２．０８ ４０６．６±７１．５ ２．５１±０．３９ ３．９５±１．１１

Ｃ组 ２２ ２４２．７±２８．９ １４．３９±５．２３ ４１２．５±９８．６ ３．６４±０．９５ ７．５０±３．８５

２．２　健康成人与肾移植后患者血清Ｔｙｒ、Ｐｈｅ和Ｔｒｐ含量　

２０例健康成人和１００例肾移植后患者血清Ｔｙｒ、Ｐｈｅ和Ｔｒｐ浓

度，见表２。与健康人比较，肾移植患者血清Ｔｙｒ、Ｔｒｐ含量无

明显减少，差异无统计学意义（犘＞０．０５），而Ｐｈｅ含量明显升

高，差异有统计学意义（狋＝５．２６０，犘＜０．０１）。

表２　　肾移植患者与健康人血清Ｔｙｒ、Ｔｒｐ和Ｐｈｅ的

　　　　　含量（狓±狊，μｍｏｌ／Ｌ）

组别 狀 Ｔｙｒ Ｔｒｐ Ｐｈｅ

健康对照组 ２０ ５８．１３±１６．５０ ３７．１５±９．３７ ６２．１９±１０．８５

肾移植组 １００ ６３．９３±１３．７５ ３５．２７±７．８２ ９８．２５±２１．６３

　　：犘＜＜０．０１，与健康对照组比较。

２．３　肾移植患者不同亚组间血清Ｔｙｒ、Ｐｈｅ和Ｔｒｐ含量的比

较　依据移植后患者的肾功能状态，肾移植患者被分成了 Ａ、

Ｂ、Ｃ３组。对这３组患者血清中Ｔｙｒ、Ｐｈｅ和Ｔｒｐ含量进行比

较，见表３。肾功能正常组与肾功能代偿组相比，Ｔｙｒ、Ｔｒｐ和

Ｐｈｅ浓度无明显差异（犘＞０．０５），肾功能失代偿组与肾功能正

常组、肾功能代偿组相比，Ｔｙｒ、Ｔｒｐ浓度无明显差异（犘＞

０．０５），但Ｐｈｅ浓度显著升高（犘＜０．０１）。

表３　　肾移植后患者不同分期之间血清Ｔｙｒ、Ｐｈｅ和

　　　　Ｔｒｐ含量（狓±狊，μｍｏｌ／Ｌ）

组别 狀 Ｔｙｒ Ｔｒｐ Ｐｈｅ

Ａ组 ３８ ６４．１７±１４．８５ ３６．６６±７．１１ ８２．９０±１８．３２

Ｂ组 ４０ ６５．４６±１３．５５ ３３．１１±９．０９ ８９．２５±２１．４５

Ｃ组 ２２ ６２．１５±１２．８４ ３６．０３±７．２６ １２３．３０±２４．９０

　　：犘＜０．０１，与Ｃ组比较。

２．４　肾移植后患者血清Ｔｙｒ、Ｐｈｅ和Ｔｒｐ含量与其他肾功能

生化指标的相关性分析　对１００例肾移植后患者血清 Ｔｙｒ、

Ｐｈｅ和Ｔｒｐ含量与血清中其他反映肾脏功能的指标（Ｃｒ、Ｂｕｎ、

ＵＡ、ＣｙｓＣ、ＢＭＧ）进行相关性分析，结果表明：Ｐｈｅ与Ｃｒ、Ｂｕｎ、

ＣｙｓＣ、ＢＭＧ有相关性（狉分别为０．５０７、０．５３１、０．４５９、０．５４７，均

犘＝０．０００），Ｔｒｐ与ＵＡ、ＢＭＧ有一定的相关性，见表４。

表４　　肾移植后患者血清Ｔｙｒ、Ｐｈｅ及Ｔｒｐ与肾功能

　　　　生化指标的相关性

项目
Ｔｙｒ

狉值 犘值

Ｐｈｅ

狉值 犘值

Ｔｒｐ

狉值 犘值

Ｃｒ －０．０５４ ０．５９５ ０．５０７ ０．０００ －０．１１６ ０．２５０

Ｂｕｎ －０．００９ ０．９２５ ０．５３１ ０．０００ －０．１６４ ０．０７３

ＵＡ ０．０５７ ０．５３４ ０．１８３ ０．０４６ －０．１８１ ０．０４８

ＣｙｓＣ －０．０５１ ０．６１１ ０．４５９ ０．０００ －０．１７５ ０．０８２

ＢＭＧ ０．０４４ ０．６６５ ０．５４７ ０．０００ －０．２０１ ０．０４５

３　讨　　论

肾脏在人体中起到排泄、生物合成和新陈代谢的重要作

用，其功能受损将影响人体正常的生理功能。ＡＡＡ作为一类

含特殊结构的氨基酸，其参与体内许多的正常生理代谢与物质

合成［８］。现有研究证实肾脏是Ｐｈｅ向Ｔｙｒ转化的一个重要器

官［９］。健康人由于其ＰＡＨ 活性正常，体内的Ｐｈｅ向 Ｔｙｒ转

化，Ｐｈｅ和Ｔｙｒ含量均维持在正常水平。同时，肾脏产生色氨

酸双加氧酶和吲哚胺２，３双加氧酶（ＩＤＯ），影响 Ｔｒｐ的代

谢［１０］。在肾功能衰竭时，ＡＡＡ的代谢会发生改变。在临床

中，成年肾功能衰竭的患者，可通过移植一个肾脏来基本满足

对人体排泄有毒物质的需要，但能否纠正物质代谢的紊乱和肾

脏分泌的各种酶或激素，尚不清楚。肾移植患者极易发生排斥

反应［１１］，虽然可以通过使用免疫抑制剂来抑制排斥反应的发

生，但只能降低排斥反应发生的概率，而不能全部避免。所以，

患者仍可能面临着各种排斥反应，移植肾的功能将受到不同程

度的损伤。

研究结果显示，在肾移植后的患者中，虽然移植后 Ａ组患

者肾功能以Ｃｒ的参考值为标准认为在正常范围，但与同龄的

对照组比较，仍明显升高（狋＝８．９８５，犘＝０．０００）。同时，反映肾

脏滤过功能较敏感的指标ＣｙｓＣ在肾移植后的各组患者中都

是升高的（犘＝０．０００）。这说明进行过肾移植（下转第１３９页）
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的患者中，移植肾的慢性损伤过程是普遍而持续存在的，只是

程度的不同。

同时实验结果显示：进行过肾移植的患者 Ｔｙｒ、Ｔｒｐ水平

与健康对照组人群的差异无统计学意义，而Ｐｈｅ水平明显升

高，且随着肾功能变化，肾功能受损严重时，Ｐｈｅ明显升高。相

关分析结果表明，血清Ｐｈｅ浓度与Ｃｒ、Ｂｕｎ、Ｃｙｓｃ、ＢＭＧ具有相

关性。可能一方面是因为随着肾单位的逐渐破坏，残存的肾单

位越来越少，生成的ＰＡＨ、ＩＤＯ酶活性明显减弱，Ｐｈｅ由于转

化受阻而水平升高［１２］。另一方面，随着肾脏滤过功能的受损，

肾脏对体内有害物质的排泄作用下降，而过高的Ｐｈｅ在体内是

一种神经毒性物质。Ｔｙｒ作为一种非必须氨基酸，其可通过饮

食、蛋白质降解以及Ｐｈｅ转化等途径保持其在体内的代谢平

衡。

综上所述，肾功能状态与 ＡＡＡ的代谢密切有关，肾移植

后患者体内出现的 ＡＡＡ代谢变化可能对其疾病的进展与愈

后有密切的联系，有待更深入地研究来阐明。
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