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尿液胱抑素Ｃ与βＮ乙酰氨基葡萄糖苷酶

联合检测对肾小管损伤的诊断价值
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　　摘　要：目的　探讨尿液中胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）和βＮ乙酰氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧ）联合检测在肾小管损伤中的价值。方法　收

集１３０例肾小管损伤患者（病例组）和１００例健康人（健康对照组）的尿液标本，分别检测其ＣｙｓＣ浓度和ＮＡＧ活性。结果　联合

检测ＣｙｓＣ和ＮＡＧ对肾小管损伤的辅助诊断敏感度为８５．４％，特异度为８９．６％，阳性预测值为８２．１％。干预治疗前后比较，病

例组患者尿液ＣｙｓＣ浓度和ＮＡＧ活性水平差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　尿液ＣｙｓＣ和ＮＡＧ联合检测对肾小管损伤

的诊断和疗效监测价值显著。
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　　肾小管损伤指标对于肾病的发生、发展有重要的参考价

值。大多数的肾损伤首先表现为肾小管功能的变化，特别是提

出了肾小管间质性肾病（ＴＩＮ）的概念，明确指出肾小管间质损

伤对肾实质性病变过程及转归常起决定性的作用，其作用超过

肾小球损伤［１］。肾病是常见和多发性疾病，在肾病后期病情难

以逆转，常常给患者带来极大的痛苦。肾病的早期诊断和治疗

对于患者的病情改善或预后有较大的价值，因此寻找能反映早

期肾小管功能变化的指标意义重大。

肾小管的标记物主要有两大类：尿酶和低分子蛋白（ＬＭ

ＷＰ）。ＬＭＷＰ是一类相对分子质量小于５０×１０３ 的蛋白质，

它们可自由通过肾小球滤过，绝大部分在肾小管被重吸收，极

少量的排入尿液中，如胱抑素 Ｃ（ＣｙｓＣ）、视黄醇结合蛋白

（ＲＢＰ）、β２微球蛋白（β２ＭＧ）、α１微球蛋白（α１ＭＧ）等均为

ＬＭＷＰ。

ＣｙｓＣ是由有核细胞产生并以恒定的速率释放进入血液，

可以通过肾小球自由滤过，由近曲小管完全吸收和分解代谢，

几乎不会出现在尿液中，因此ＣｙｓＣ是一种理想的反映肾小球

率过滤的内源性标志物［２］。

βＮ乙酰氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧ）是一种重要的溶酶体

酶，它存在于体内各种组织细胞的溶酶体内，在肾组织中含量

丰富，近曲小管上皮细胞中尤甚。血清中含有ＮＡＧ，但不能经

肾排泄，故尿中的ＮＡＧ主要来源于肾脏，因而有“肾酶”之称，

其对肾脏病变的反应较其他任何一种尿酶都敏感［１］。

自２０１２年４月起，赣州市立医院对ＣｙｓＣ浓度和ＮＡＧ活

性的联合检测进行了研究，将其作为对疑似肾小管损伤患者进

行确诊和对确诊患者进行疗效监测的检验项目，提高了肾小管

损伤疾病的诊断率和治疗效果。本院同时将这项研究申报市

级指导性科技计划项目，于同年１２月获赣州市科学技术局批

准立项。

１　资料与方法

１．１　一般资料　健康对照组：随机选取本院１００例健康体检

者，均无明显心、肝、肾疾病，年龄２５～６７岁，肾功能各项生化

指标正常，排除近期内各种炎性疾病，并排除肾病、高血压等原

发性疾病。病例组：自２０１２年４月以来本院临床确诊为肾小

管损伤的住院患者１３０例，年龄１６～７８岁，诊断依据为人民卫

生出版社《内科学》（第７版）诊断标准。

１．２　仪器与试剂　日本日立公司生产的 Ｈｉｔａｃｈｉ７６０００２０全

自动生化分析仪；ＣｙｓＣ（胶乳增强免疫比浊法）和 ＮＡＧ（改良
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液体双试剂）检测试剂盒及其他肾功能检测试剂盒、校准品、质

控品、其他配套耗材均由宁波美康生物科技股份有限公司

提供。

１．３　方法　留取所有研究对象的晨尿标本，２ｈ内检测完毕。

所有项目均在全自动生化分析仪上进行测定，测定前完成校

准、质控程序，并对相关检测项目的性能指标如精密度、检测可

报告范围、正确度等完成验证。同步检测尿 ＲＢＰ、β２ＭＧ、α１

ＭＧ等肾功能指标。

１．４　统计学处理　利用ＳＰＳＳ１９．０软件对数据进行分析和校

正，计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验，以犘＜０．０５

为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　健康对照组与病例组ＣｙｓＣ、ＮＡＧ检测结果比较　健康

对照组和病例组的尿液ＣｙｓＣ、ＮＡＧ检测结果，见表１。２组间

ＣｙｓＣ浓度和ＮＡＧ活性水平差异均有统计学意义（犘＜０．０１）。

表１　　健康对照组和病例组ＣｙｓＣ和ＮＡＧ检测

　　　结果比较（狓±狊）

组别 狀 ＣｙｓＣ（ｍｇ／Ｌ） ＮＡＧ（Ｕ／Ｌ）

健康对照组 １００ ０．１６±０．０５ ５．３±４．８

病例组 １３０ １．５６±０．９６ ７３．５±１３．８

　　：犘＜０．０１，与健康对照组比较。

２．２　ＣｙｓＣ、ＮＡＧ对肾小管损伤的诊断敏感度、特异度分析　

就单一指标而言，ＣｙｓＣ的诊断敏感度、特异度、阳性预测值和

阴性预测值相对较理想，当ＣｙｓＣ、ＮＡＧ联合检测具有更高的

诊断价值，其敏感度为８５．４％，特异度达８９．６％，阳性预测值

为８２．１％，见表２。

表２　　ＣｙｓＣ和ＮＡＧ对肾小管损伤的诊断效能（％）

项目 ＣｙｓＣ ＮＡＧ ＣｙｓＣ＋ＮＡＧ

敏感度 ７５．１ ６８．４ ８５．４

特异度 ７８．４ ７０．１ ８９．６

阳性预测值 ５８．６ ５０．６ ８２．１

阴性预测值 ８０．２ ７２．８ ９１．２

２．３　ＣｙｓＣ、ＮＡＧ对肾小管损伤患者疗效监测的作用　跟踪

监测病例组患者，发现在干预治疗前和接受干预治疗后，患者

尿液中的ＣｙｓＣ浓度和ＮＡＧ活性水平差异有统计学意义（犘＜

０．０５），见表３。

表３　　肾小管损伤患者治疗前后ＣｙｓＣ

　　　和ＮＡＧ的变化（狓±狊）

时间 ＣｙｓＣ（ｍｇ／Ｌ） ＮＡＧ（Ｕ／Ｌ）

治疗前 １．５６±０．９６ ７３．５±１３．８

治疗后 ０．９８±０．３７ ５０．８±９．７

　　：犘＜０．０５，与治疗前比较。

３　讨　　论

１９８５年，ＣｙｓＣ首次被报道用于肾功能检测
［３］，血清ＣｙｓＣ

多年来被认为是反映肾小球滤过率变化的理想指标［４］。ＣｙｓＣ

在２个方面都堪称理想：一方面，其血浓度取决于个体的肾小

球滤过率；另一方面，其在肾近曲小管几乎被完全重吸收并降

解，无肾小管分泌［５］，尿中ＣｙｓＣ浓度较之于α１ＭＧ和β２ＭＧ

有更高的灵敏度和特异度［６］。因此，近年有通过检测尿液Ｃｙ

ｓＣ来判断是否有肾小管损伤的报道出现，包括将其作为窒息

新生儿和早期糖尿病肾小管损伤的评价指标［７８］。本研究结果

证明，ＣｙｓＣ在肾小管损伤的辅助诊断中具有重要的参考价值。

尿液ＮＡＧ活性水平是反映肾小管损害的较灵敏指标
［９］。

理论上认为该指标应与尿液肌酐联合检测，并以ＮＡＧ／肌酐的

比值设定正常参考值。但本研究结果显示，一次性晨尿标本中

单项ＮＡＧ检测也有较高的临床辅助诊断价值。

为了提高对肾小管损伤患者的诊断率，尤其是早期诊断

率，本研究对确诊患者的治疗实施动态监测，将尿液ＣｙｓＣ浓

度和 ＮＡＧ 活性两个项目进行联合检测，取得了良好的效

果［１０１１］。在肾小管损伤患者的尿液中，这２项指标各有正常和

异常，即使同为异常的也不同步，没有相关性。对于辅助诊断

肾小管损伤，二者形成了优势互补。而且，一旦出现阳性检测

结果，各该指标的复检均能较好地用于探查病情和监测疗效，

二者联合检测的重要价值由此可见。
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