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超敏Ｃ反应蛋白β２微球蛋白 胱抑素Ｃ联合检测对

早期糖尿病肾病的诊断价值

刘　兵，杨联云，刘　飞，梁　滑，黄志成

（合川人民医院检验科，重庆４０１５２０）

　　摘　要：目的　探讨单独及联合检测血清超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、β２微球蛋白（β２ＭＧ）和胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）对早期糖尿病

肾病（ＤＮ）的诊断价值。方法　采用免疫比浊法分别检测１００例早期ＤＮ患者（ＤＮ组）、５０例无肾病的糖尿病患者（ＮＤＮ组）、１００

例健康体检者（对照组）的血清ｈｓＣＲＰ、β２ＭＧ和ＣｙｓＣ水平。结果　ＤＮ组的血清ｈｓＣＲＰ、β２ＭＧ和ＣｙｓＣ水平显著高于对照

组和ＮＤＮ组（犘＜０．０５）。结论　ｈｓＣＲＰ、β２ＭＧ与ＣｙｓＣ都是诊断早期ＤＮ较敏感的指标，三项指标联合检测能大大提高检测

灵敏度，对于监测早期ＤＮ的发生和病情发展有一定价值。

关键词：糖尿病肾病；　超敏Ｃ反应蛋白；　β２微球蛋白；　胱抑素Ｃ

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．１７．０２０ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）１７２３１５０２

犇犻犪犵狀狅狊狋犻犮狏犪犾狌犲狅犳狊犻狀犵犾犲犪狀犱犮狅犿犫犻狀犲犱犿犲犪狊狌狉犲犿犲狀狋狅犳狊犲狉狌犿犺狊犆犚犘，犆狔狊犆，

犪狀犱β２犕犌犻狀犱犻犪犫犲狋犻犮狀犲狆犺狉狅狆犪狋犺狔狅犳犲犪狉犾狔狊狋犪犵犲

犔犻狌犅犻狀犵，犢犪狀犵犔犻犪狀狔狌狀，犔犻狌犉犲犻，犔犻犪狀犵犎狌犪狀犵，犎狌犪狀犵犣犺犻犮犺犲狀犵

（犇犲狆犪狉狋犿犲狀狋狅犳犆犾犻狀犻犮犪犾犔犪犫狅狉犪狋狅狉狔，犎犲犮犺狌犪狀犘犲狅狆犾犲′狊犎狅狊狆犻狋犪犾，犆犺狅狀犵狇犻狀犵４０１５２０，犆犺犻狀犪）

犃犫狊狋狉犪犮狋：犗犫犼犲犮狋犻狏犲　ＴｏｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅｄｉａｇｏｓｔｉｃｖａｌｕｅｏｆｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｅＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ（ｈｓＣＲＰ），β２ｍｉｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ（β２ＭＧ）

ａｎｄｃｙｓｔａｔｉｎＣ（ＣｙｓＣ）ｔｅｓｔｓｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ（ＤＮ）ｏｆｅａｒｌｙｓｔａｇｅ．犕犲狋犺狅犱狊　Ｔｈｅｔｕｒｂｉｄｉｍｅｔｒｉｃｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙｗａｓａｄｏｐｔｅｄｔｏ

ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｓｅｒｕｍｈｓＣＲＰ，β２ＭＧａｎｄＣｙｓＣｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ１００ｃａｓｅｓｗｉｔｈＤＮｏｆｅａｒｌｙｓｔａｇｅ

（ＤＮｇｒｏｕｐ），５０ｃａｓｅｓｗｉｔｈｏｕｔＤＮ（ＮＤＮｇｒｏｕｐ）ａｎｄ１００ｃａｓｅｓｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ（ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ）．犚犲狊狌犾狋狊　ＳｅｒｕｍｈｓＣＲＰ，β２ＭＧ

ａｎｄＣｙｓＣｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｉｎＤＮｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄＮＤＮｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　

ＨｓＣＲＰ，β２ＭＧａｎｄＣｙｓＣａｒｅｓｅｎｓｉｔｉｖｅｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｉｎｔｈｅｄｉａｇｏｓｉｓｏｆＤＮ．Ｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｔｈｒｅｅｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｉｍ

ｐｒｏｖｅｓｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆｅａｒｌｙＤＮｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｉｓｕｓｅｆｕｌｆｏｒｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇｔｈｅｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆＤＮｉｎｅａｒｌｙｓｔａｇｅ．

犓犲狔狑狅狉犱狊：ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ；　ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｅＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ；　β２ｍｉｃｒｏｇｌｏｂｕｌｉｎ；　ｃｙｓｔａｔｉｎＣ

　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病患者最常见的一种微血管并发

症，容易引起肾功能衰退，导致患者死亡。一般认为ＤＮ的诱

发因素很多，主要包括代谢代偿紊乱、肾小球血流动力学变化

和遗传易感性等，其中代谢、代偿紊乱很可能是先决条件［１］。

ＤＮ在糖尿病早期阶段的病情较隐匿，通常无明显临床症状，

糖尿病早期肾脏损害的发生和发展极易被忽视。ＤＮ的最佳

治疗时期是在发病早期（Ⅰ期），如何在此阶段做到早发现、早

预防、早治疗已成为广大医学工作者主要的研究方向。找到一

种敏感度、准确度高，检测方便的方法显得尤为重要。超敏Ｃ

反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）与β２微球蛋白（β２ＭＧ）

是反映早期肾功能损害的敏感指标［２４］。本研究旨在探讨通过

检测２型糖尿病患者ｈｓＣＲＰ、ＣｙｓＣ与β２ＭＧ水平对糖尿病

早期肾损害程度进行诊断，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取糖尿病患者１５０例（糖尿病组），诊断均

符合１９９９年 ＷＨＯ规定的诊断标准。将其中１００例２４ｈ尿

微量清蛋白排泄率（ＵＡＥＲ）维持在３０～３００ｍｇ的患者归入早

期糖病肾病组（ＤＮ组），其中男性６１例、女性３９例，年龄３５～

７５岁，平均５１．４岁；其余５０例２４ｈＵＲＥＲ＜３０ｍｇ的患者归

入无肾病的糖尿病组（ＮＤＮ组），其中男性２８例、女性２２例，

年龄３１～７７岁，平均４５岁。另外，选取１００例同期于本院进

行体检且结果合格的健康成人作为对照组，其中男性５５例、女

性４５例，年龄３０～５５岁，平均４５岁。

１．２　方法　对上述纳入研究人群空腹抽取静脉血，对血清标

本进行尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（Ｃｒ）、ｈｓＣＲＰ、β２ＭＧ、ＣｙｓＣ的检

测，采集晨起８：００至次日８：００的２４ｈ尿液标本进行尿微量

清蛋白检测，记录检测的数据。用日立７６００全自动生化分析

仪进行检测，ｈｓＣＲＰ、ＣｙｓＣ，β２ＭＧ检测采用免疫比浊法，血

尿素氮（ＢＵＮ）、Ｃｒ检测采用酶法，所有操作均严格按说明书进

行。各项目的阳性标准：ｈｓＣＲＰ＞８μｇ／Ｌ、ＣｙｓＣ＞１．１５ｍｇ／

Ｌ、β２ＭＧ＞２．５ｍｇ／Ｌ、ＢＵＮ＞７．１４ｍｍｏｌ／Ｌ、Ｃｒ＞９７μｍｏｌ／Ｌ。

联合检测的判断标准：检测项目中只要有一项超过临界值，判

断为阳性；组合中所有值均低于临界值，判断为阴性。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．０软件进行数据处理，各组

的检测结果以狓±狊，组间比较采用狋检验，犘＜０．０５为差异有

统计学意义。采用受试者工作曲线（ＲＯＣ）分析血清ｈｓＣＲＰ、

ＣｙｓＣ、β２ＭＧ检测用于ＤＮ诊断的灵敏度、特异度和曲线下面

积指标。

２　结　　果

２．１　各组血清ｈｓＣＲＰ、ＣｙｓＣ、β２ＭＧ、ＢＵＮ、Ｃｒ水平比较　

糖尿病组、ＤＮ组的血清ＣｙｓＣ、β２ＭＧ、ｈｓＣＲＰ水平均高于对

照组（犘＜０．０５）；ＤＮ组血清ＣｙｓＣ、β２ＭＧ、ｈｓＣＲＰ水平均高

于ＮＤＮ组（犘＜０．０５），见表１。

２．２　血清ｈｓＣＲＰ、ＣｙｓＣ，β２ＭＧ单项及联合检测用于早期

ＤＮ诊断的效能　联合检测灵敏度和特异度都明显提高（犘＜

０．０５），见表２。

·５１３２·国际检验医学杂志２０１４年９月第３５卷第１７期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１７



表１　　糖尿病组与对照组各检测项目水平比较（狓±狊）

组别 狀 ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） β２ＭＧ（ｍｇ／Ｌ） ＣｙｓＣ（ｍｇ／Ｌ） ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ）

糖尿病组 １５０ ７．９±２．４ ２．９３±１．４４ ２．３７±１．５３ ７．２±３．４２ １０５．３±２６．７

　ＤＮ组 １００ ９．７±３．８△ ３．５１±１．５１△ ２．８７±１．０３△ ９．５±３．７２ １２７．０±３４．５

　ＮＤＮ组 ５０ ４．３±１．８ １．７７±０．８７ １．３７±０．８７ ２．７±１．０７ ３１．９±１６．４

对照组 １００ ２．１±１．０ ０．８９±０．５７ １．２４±０．７９ ４．１±２．８７ ６４．２±２２．４

　　：犘＜０．０５，与对照组比较；△：犘＜０．０５，与ＮＤＮ组比较。

表２　　三项检测单独及联合检测用于早期ＤＮ诊断的效能

检测项目 灵敏度 特异度 符合率（％）

ｈｓＣＲＰ ０．８６４ ０．６３８ ７５．６

β２ＭＧ ０．６５８ ０．８３６ ６９．１

ＣｙｓＣ ０．８４１ ０．９８５ ８６．５

三项联合检测 ０．９２１ ０．９９０ ９３．４

２．３　ｈｓＣＲＰ、ＣｙｓＣ、β２ＭＧ检测的ＲＯＣ曲线分析　依据各

组血清ｈｓＣＲＰ、ＣｙｓＣ、β２ＭＧ单项检测结果绘制ＲＯＣ曲线，

见附图１（见《国际检验医学杂志》网站主页“论文附件”）。各

检测指标曲线下面积、灵敏度、特异度，见表３。

表３　　血清单项检测用于ＤＮ诊断的灵敏度、特异度和

　　　ＲＯＣ曲线下面积

检测指标 灵敏度（％） 特异度（％） 曲线下面积（９５％犆犐）

ｈｓＣＲＰ ０．８６４ ０．６３８ ０．８５９（０．７６９～０．９４８）

β２ＭＧ ０．６５８ ０．８３６ ０．６６８（０．５４１～０．７９４）

ＣｙｓＣ ０．８４１ ０．９８５ ０．９０７（０．８３５～０．９７９）

３　讨　　论

糖尿病可引起眼、肾、血管、神经等的严重损害，而ＤＮ是

最为常见的微血管并发症之一，发病率约为３３％
［１］。肾小球

滤过率（ＧＦＲ）被认为是评估肾脏功能的最佳指标。外源性物

质的清除率如菊粉和放射性同位素的清除率是评估ＧＦＲ的金

标准，然而，由于这些方法需要特殊的设备并具有不确定的安

全风险而使其临床应用受到限制。ＵＡＥＲ测试是一个相对简

单的过程，但它需要收集２４ｈ的尿液标本并准确的测定尿量，

患者标本的采集相对困难。因此，如何早期诊断和预防ＤＮ非

常重要［２４］。

ＣＲＰ是急性时相反应的标志物，是一种非糖基化的聚合

蛋白，由脂肪细胞分泌的白细胞介素６（ＩＬ６）以及肿瘤坏死因

子α（ＴＮＦα）等参与炎症过程的细胞因子刺激肝脏合成。糖

基化的终末产物结合于肾脏特异性细胞表面受体，诱导ＩＬ６、

ＴＮＦα等细胞因子的生成，进而刺激肝脏合成ＣＲＰ，从而启动

慢性炎症反应，造成肾小球系膜过度氧化，刺激细胞增殖，系膜

增厚等肾功能损害［５７］。

慢性高血糖患者如果血糖控制不理想会导致肾小球基底

膜的增厚、ＧＦＲ增加和微量清蛋白渗漏，即使无症状的单纯糖

尿病患者也会出现ＵＡＥＲ显著增高。这种方法可用于确定糖

尿病患者ＤＮ的严重程度。ＵＡＥＲ测试是一个相对简单的过

程，但它需要２４ｈ尿液样本的收集，但是运动、尿路感染、应激

反应、蛋白质摄入也可能影响微量清蛋白排泄。β２ＭＧ是体

内有核细胞合成的一种低相对分子质量蛋白质，普通人β２

ＭＧ的合成和释放速度恒定，全部由肾小球滤过，９９．９％经肾

近曲小管重吸收。正常情况下在血清中浓度很低。β２ＭＧ升

高是ＧＦＲ下降，肾功能损害的重要指标之一。国内外研究表

明，血、尿β２ＭＧ的检测有利于发现高血压、糖尿病等造成的

早期慢性肾功能损害［８９］。

ＣｙｓＣ在机体的有核细胞都能够合成并稳定分泌，其浓度

不受年龄、性别、饮食、炎症、血脂、肝脏疾病的干扰，它几乎全

部由肾小球滤过，并在近曲小管被重吸收和完全降解，不重返

血流中，与ＧＦＲ具有很好的相关性
［１０１３］。

综上所述，血清ＣＲＰ、β２ＭＧ、ＣｙｓＣ都是诊断早期ＤＮ的

有效指标，联合检测可降低其他干扰因素，大大提高早期ＤＮ

诊断的灵敏度。对于监测早期ＤＮ的发生和病情发展程度具

有重要临床意义。

参考文献

［１］ 美国糖尿病协会．２０１０年 ＡＤＡ糖尿病诊疗指南［Ｊ］．糖尿病天

地：临床刊，２０１０，４（２）：５６６５．

［２］ ＭｉｃｈａｅｌＤ，ＷｉｌｌｉａｍｓＭＤ，ＪｅｒｒｙＬ，ｅｔａｌ．Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ

ｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＣｕｒｒｅｎｔＤｉａｂｅｔｅｓＲｅｐｏｒｔｓ，２００７，７

（３），２４２２４８．

［３］ ＺａｍｂｒａｎｏＧａｌｖａｎＧ，ＲｏｄｒíｇｕｅｚＭｏｒáｎＭ，ＳｉｍｅｎｔａｌＭｅｎｄíａＬＥ，

ｅｔａｌ．Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎｉｓｄｉｒｅｃｔｌｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｕｒｉｎａｒｙａｌｂｕ

ｍｉｎｔｏｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｒａｔｉｏ［Ｊ］．ＡｒｃｈＭｅｄＲｅｓ，２０１１，４２（６）：４５１４５６．．

［４］ ＭｅｎｎｅＪ，ＨａｌｌｅｒＨ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．Ｉｎｔｅｒｎｉｓｔ，２０１１，５２

（５）：４９５５０４．

［５］ＣｈｅｎＦＱ，ＷａｎｇＪ，ＬｉｕＸＢ，ｅｔａｌ．Ｌｅｖｅｌｓｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓ

ｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｕｒｉｎａｒｙａｌｂｕｍｉｎｅｘｃｒｅ

ｔｉｏｎｒａｔｅｓａｎｄｔｈｅｉｒｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｃｌｉｎｉｃａｌｖａｒｉａｂｌｅｓ［Ｊ］．ＪＤｉａｂｅ

ｔｅｓＲｅｓ，２０１３，２０１３：１３８９６９．

［６］ 姚美娟，丁庆莉，沈红石，等．血，尿５项指标对初诊２型糖尿病患

者早期肾功能损伤的诊断价值［Ｊ］．临床和实验医学杂志，２０１２，

１１（２４）：１９２６１９２７．

［７］ ＨｏｒｉｏＭ，ＩｍａｉＥ，ＹａｓｕｄａＹ，ｅｔａｌ．Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｏｆｓｅｒｕｍｃｙｓｔａｔｉｎ

Ｃｖｅｒｓｕｓｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉｎｉｎｅａｓａｍａｒｋｅｒｏｆｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ

ａｓｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｉｎｕｌｉｎｒｅｎａｌｃｌｅａｒａｎｃｅ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＮｅｐｈｒｏｌ，２０１１，

１５（６）：８６８８７６．

［８］ 王跃海，赵津彩，张健，等．血ｈｓＣＲＰ、Ｃｙｓｃ和尿β２ＭＧ、ｍＡＬＢ

早期诊断糖尿病肾病的临床研究［Ｊ］．标记免疫分析与临床，

２０１２，１９（３）：１８５１８６．

［９］ＥｌＭｅｓａｌｌａｍｙＨＯ，ＡｈｍｅｄＨＨ，ＢａｓｓｙｏｕｎｉＡＡ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇ

ｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙａｎｄｆｉｂｒｏｇｅｎｉｃｃｙｔｏｋｉｎｅｓｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｎｅ

ｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］．ＣｌｉｎＢｉｏｃｈｅｍ，２０１２，４５（９）：６４６６５０．

［１０］ＨａｎｅｄａＭ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ：ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｃｒｉｔｅｒｉａａｎｄｓｔａｇｉｎｇ

［Ｊ］．ＮｉｈｏｎＲｉｎｓｈｏ，２００５，６３（Ｓｕｐｐｌ６）：３２０３２３．

［１１］马勇，许吉斌．血清ＣｙｓＣ、β＿２ＭＧ、ＲＢＰ在２型糖尿病肾病早期

诊断中的价值［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０１０，３１（２）：１３５１３６．

［１２］ＳｔｅｈｏｕｗｅｒＣＤ，ＧａｌｌＭＡ，ＴｗｉｓｋＪＷ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｕｒｉｎａｒｙａｌｂｕ

ｍｉｎｅｘｃｒｅｔｉｏｎ，ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｌｏｗｇｒａｄｅｉｎ

ｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ：ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ，ｉｎｔｅｒｒｅｌａｔｅｄ，ａｎｄｉｎｄｅ

ｐｅｎｄｅｎｔｌｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｒｉｓｋｏｆｄｅａｔｈ［Ｊ］．Ｄｉａｂｅｔｅｓ，２００２，５１（４）：

１１５７１１６５．

［１３］刘爱忠，滕春燕，刘昕鸣．胱氨酸抑制剂Ｃ在早期糖尿病肾病诊断

中的价值［Ｊ］．吉林医学，２００９，３０（１８）：２０５７２０５９．

（收稿日期：２０１４０５１２）

·６１３２· 国际检验医学杂志２０１４年９月第３５卷第１７期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１７


