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　　摘　要：目的　探讨健康孕妇不同妊娠时期血清胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）水平的变化，并建立其参考区间。方法　选取５２２例健康孕

妇，按其妊娠时期的不同分为早、中、晚期妊娠组；同期随机选取３５例健康未孕妇女作为未孕组。检测各组受检者血清ＣｙｓＣ、Ｃｒ

水平并计算ＣｙｓＣ／Ｃｒ比值，统计分析其差异，建立早、中、晚期妊娠的ＣｙｓＣ水平检测的参考区间。对其中２４例孕妇整个妊娠期

间的血清ＣｙｓＣ水平变化进行追踪观察。结果　早、中、晚期妊娠孕妇的ＣｙｓＣ水平参考区间分别为（０．６７±０．１８）、（０．６７±

０．１９）、（１．２７±０．６２）ｍｇ／Ｌ。各组受检者血清ＣｙｓＣ水平两两比较，除早、中期妊娠组间比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）外，其

余各组间两两比较差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。进行追踪观察的孕妇其血清ＣｙｓＣ水平随着妊娠的进行而有增高趋势，产后

又恢复正常。结论　孕妇血清ＣｙｓＣ水平随妊娠的进行逐渐升高，在围产期最为明显，建立妊娠期血清ＣｙｓＣ水平的正常参考区

间很有必要。
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　　ＣｙｓＣ广泛存在于各种组织的有核细胞和体液中，是一种

相对分子质量为１３．３×１０３ 的碱性非糖化蛋白质，由１２２个氨

基酸残基组成，可由人体内所有有核细胞产生，其产生率恒定，

不受年龄、性别、体质量等因素的影响。ＣｙｓＣ是评价肾小球滤

过率（ＧＦＲ）的有效指标，明显优于ＢＵＮ、Ｓｃｒ及Ｃｃｒ
［１］，被认为

是一种反映ＧＦＲ变化的理想内源性标志物。但是妊娠期有其

特殊的生理特点，很少有关于孕妇血清ＣｙｓＣ水平的研究，为

探讨其参考区间的适用性，笔者对早、中、晚期妊娠妇女的血清

ＣｙｓＣ水平进行了统计分析，并建立了参考区间。

１　资料和方法

１．１　一般资料　选取２０１２年１～１２月于本院进行产检的健

康孕妇５２２例（排除妊娠合并糖尿病、肾病、高血压、子痫、心脏

病等），年龄２３～３３岁。将上述孕妇按孕周分为早期妊娠组

（０～＜１３周）、中期妊娠组（１３～＜２８周）及晚期妊娠组（２８～

４０周）；随机选取同期于本院进行体检的健康且未妊娠的女性

３５例作为对照（未孕组），年龄２３～３３岁。对其中２４例孕妇

整个妊娠期间血清ＣｙｓＣ水平的变化进行追踪观察。

１．２　方法　于清晨抽取上述受检者空腹静脉血３ｍＬ立即送

验，３８００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，使用 ＡＤＶＩＡ２４００型全自动生化

分析仪通过ＣｙｓＣ多克隆免疫比浊法测定血清ＣｙｓＣ水平，氧

化酶法测定血清Ｃｒ水平，并计算ＣｙｓＣ／Ｃｒ比值。检测试剂盒

购自北京利德曼公司，质控由固定人员调试。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行数据分析，计量

数据以狓±狊表示，以狓±２狊建立检测值的参考范围，组间两两

比较采用独立变量狋检验进行，以配对狋检验进行孕妇产前与

产后血清ＣｙｓＣ水平的比较，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组间检测值的比较　建立的不同时期妊娠的ＣｙｓＣ参
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考区间，见表１，两两比较，除早期妊娠组与中期妊娠组间比较

无明显差异外（犘＞０．０５），其余的组间两两比较差异均有统计

学意义（犘＜０．０５）。早、中期妊娠组受检者血清ＣｙｓＣ水平仍

在未孕人群参考范围内，比未孕人群的水平稍低，晚期妊娠组

受检者血清ＣｙｓＣ水平有６１％的受检者不在本实验室设定的

参考范围０．５４～１．１５ｍｇ／Ｌ内。孕妇血清Ｃｒ水平并不随妊

娠的进行而发生明显变化，早、中、晚期妊娠各组的Ｃｒ水平都

在未孕人群的参考范围内。孕妇不同妊娠期的ＣｙｓＣ／Ｃｒ比值

随着妊娠的进行而升高，尤其在中期之后孕妇血清ＣｙｓＣ水平

明显升高。见表１。

表１　　各组血清ＣｙｓＣ参考区间、Ｃｒ水平及

　　ＣｙｓＣ／Ｃｒ比值的比较

分组 狀
ＣｙｓＣ参考区间

（ｍｇ／Ｌ）

Ｃｒ平均值

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＣｙｓＣ／Ｃｒ

比值

未孕组 ３５ － ５４．２３ ０．０１３５＃

早期妊娠组 １６８ ０．６７±０．１８△ ４５．４９ ０．０１４９＃

中期妊娠组 １７５ ０．６７±０．１９△ ４２．５９ ０．０１６５＃

晚期妊娠组 １７９ １．２７±０．６２ ４９．４０ ０．０２６１

　　：犘＜０．０５，与未孕组比较；△：犘＜０．０５，与晚期妊娠组比较；＃：

犘＜０．０５，与晚期妊娠组比较；－：采用实验室设置的参考值，检测得到

的水平为（０．７３±０．９）ｍｇ／Ｌ。

２．２　正常妊娠过程血清ＣｙｓＣ水平变化的观察　正常妊娠妇

女中期至晚期妊娠的过程中，血清ＣｙｓＣ水平随着妊娠的进行

增高（犘＜０．０５）；正常妊娠妇女临产时血清ＣｙｓＣ水平较产后

的高（犘＜０．０５）；产后短时间内（两周内）血清ＣｙｓＣ水平恢复

至正常。

３　讨　　论

有研究报道，ＣｙｓＣ是反映 ＧＦＲ的敏感检测指标，其诊断

特异性优于Ｃｒ，被广泛应用于临床，然而血清ＣｙｓＣ水平也受

年龄、性别、心血管疾病、恶性肿瘤、糖皮质激素、甲状腺素等的

影响，并作为一些肾脏外疾病的标志［２３］。Ｋｎｉｇｈｔ等
［４］发现老

年、男性、高体质量、高身高、近期吸烟、血清ＣＲＰ升高可导致

血清ＣｙｓＣ水平升高。体质量指数升高与血清ＣｙｓＣ升高呈等

级相关［５］。本院检验科实验室采用北京利德曼试剂和 ＡＤ

ＶＩＡ２４００全自动生化分析仪，根据试剂盒推荐和临床实验确

定本实验室血清ＣｙｓＣ参考范围为０．５４～１．１５ｍｇ／Ｌ，然而，妊

娠期作为一个特殊的生理时期，孕妇体质量随着胎儿的发育而

不断有所增加，母体代谢亦会发生变化，对肾功能或心脏功会

产生一定的影响，ＣｙｓＣ的产生和排出也发生变化。因此，血清

ＣｙｓＣ如果要在妊娠期作为肾功能监测指标，有待进一步的实

验验证。

本研究显示，血清ＣｙｓＣ水平在不同妊娠时期会发生变

化，特别在中期妊娠之后，其水平逐渐升高，但在产后短时间内

孕妇的血清ＣｙｓＣ水平又恢复至未孕女性的水平。未孕组及

早、中、晚期妊娠各组间两两比较，除早期与中期妊娠组比较无

明显差异外，其余组间比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。

根据对正常妊娠妇女不同妊娠时期的监测，进一步证明血清

ＣｙｓＣ有逐渐增高的趋势，这与文献［６７］的报道相符。早、中

期妊娠组孕妇的血清ＣｙｓＣ水平仍在实验室常规设置的参考

范围（０．５４～１．１５ｍｇ／Ｌ）之内，而晚期妊娠组孕妇血清ＣｙｓＣ

水平有６１％不在参考范围内。显然，正常人群的参考范围已

不适用于孕妇血清ＣｙｓＣ水平的检测。

理论上，估计９５％参考区间（犘＝２．５）的最低样本数：狀＝

（１００／犘）－１＝（１００／２．５）－１＝３９。采用非参数方法估计，参

考样本的两个极端观察值将是参考总体的第２．５个百分位数

和第９７．５个百分位数的估计值，这显然不合适。为确保参考

数据的可靠性，建议至少需要１２０个参考值数据。若需要分组

统计，则每个组也应该有１２０个数据，这样才能估计出参考上

限和下限９０％可信区间；若估计９５％的分布区间上限和下限

９５％的可信区间，则需要１５３个参考值数据；若估计参考上限

和下限９９％可信区间，则需要１９８个参考值数据
［８］。本实验

所选的样本数早、中、晚孕各组数据分别有１６８、１７４、１８０个，所

得的结果可以估计出参考上限和下限９５％的可信区间，基本

上可以为本院诊断的决策提供可靠依据。

通过本研究计算得到的各组ＣｙｓＣ／Ｃｒ比值及孕妇临产时

与产后短时间内血清ＣｙｓＣ的变化可推断：正常妊娠妇女血清

ＣｙｓＣ于中期妊娠后明显增高与肾功能的关系并不十分密切；

是否与妊娠本身的全身性生理变化，与胎盘或胚胎中的有核细

胞不断增多有关，还有待进一步的研究证实。孕妇血清Ｃｒ水

平并不随妊娠的进行而增高，肾脏代谢的原因因此被排除。孕

妇中、晚期妊娠血清ＣｙｓＣ水平的增高很有可能来源于胎儿。
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