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慢性肾小球肾炎患者血清 UA、Cys C、TAFI联合检测的临床意义 *
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摘要目的：探讨血清尿酸（UA）、胱抑素 C（Cys C）和凝血酶激活纤溶抑制物（TAFI）联合检测在慢性肾小球肾炎（CGN）早期诊断

中的应用价值。方法：选取 2016年 10月 -2018年 10月青海省人民医院肾内科收治的 CGN患者 80例作为研究组，同时间段于我

院行体检的健康志愿者 70例作为对照组，比较两组间 UA、Cys C、TAFI和肾小球滤过率（GFR）的水平变化，采用 Pearson相关性

分析 CGN患者 GFR与 UA、Cys C、TAFI的相关性，采用受试者工作特征（ROC）曲线比较各指标及联合检测对 CGN的诊断价

值。结果：与对照组相比，研究组血清 UA、Cys C、TAFI水平均升高，GFR降低，差异有统计学意义（P<0.05）；Pearson相关性分析显
示，CGN患者 GFR与 UA、Cys C、TAFI呈显著负相关（P<0.05）；联合检测血清 UA、Cys C、TAFI水平，诊断 CGN的敏感度为

86.3%，特异性为 80.0%，均明显高于 UA、Cys C、TAFI的单独应用。结论：CGN患者血清 UA、Cys C、TAFI水平升高，三者联合检

测有助于临床早期诊断 CGN。
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Clinical Significance of Combined Detection of Serum UA, Cys- C
and TAFI in Patients with Chronic Glomerulonephritis*

To analyze the value of combined detection of serum uric acid (UA), serum cystatin C (Cys C) and serum

thrombin activated fibrinolytic inhibitor (TAFI) in the early diagnosis of chronic glomerulonephritis (CGN). 80 patients with

CGN who were admitted to Nephrology Department of Qinghai People's Hospital from October 2016 to October 2018 were selected as

study group, and 70 cases of healthy patients (control group) who underwent physical examination in our hospital during the same period

were selected as the research objects. The UA, Cys C, TAFI and glomerular filtration rate (GFR) levels between the two groups were

compared. Pearson correlation analysis was used to analyze the correlation between GFR and UA, Cys C, TAFI. The diagnostic value of

each index and combined detection for CGN was compared by receiver operating characteristics (ROC) curve. Compared with

the control group, the levels of UA, Cys C and TAFI in serum of the study group increased, while the levels of GFR decreased, the

difference was statistically significant (P<0.05). Pearson correlation analysis showed that GFR was negatively correlated with UA, Cys C

and TAFI in CGN patients (P<0.05). The sensitivity and specificity of combined detection of serum UA, Cys C and TAFI were 86.3%

and 80.0% respectively, which were significantly higher than that of single application of UA, Cys C and TAFI. The levels of

UA, Cys C and TAFI in serum of patients with CGN are increased. The combined detection of these three factors is helpful for the

clinical early diagnosis of CGN.
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前言

慢性肾小球肾炎（Chronic glomerulonephritis，CGN）又称慢

性肾炎，是由过度疲劳、细菌或病毒感染、异常应激反应、水电

解质紊乱、药物毒性等多种致病因素引起的原发性肾小球疾

病，主要表现为肾小球滤过率（Glomerular filtration rate，GFR）

降低、尿蛋白排泄增加或二者兼有，是一个日益严重的公共卫

生问题[1，2]。全球本病的患病率约为 8.16%，而在发展中国家人

群面临的患病风险最高[3]。筛查和干预可以延缓本病的进展，及

时的干预治疗能够降低终末期肾病的发生率，但本病起病隐

匿，多数患者明确诊断时已有不同程度的肾功能损害，给临床

治疗及患者预后带来极大困难[4]，因此，本病的早期诊断显得

尤为关键，现今评价肾功能损伤的临床指标虽多（如肌酐、尿

素氮等），但在疾病早期诊断的特异性、敏感性不强[5]。为寻找

高效的临床诊断指标，提高诊断效率，本研究分析比较 CGN

患者与健康志愿者之间血清尿酸（Uric acid，UA）、胱抑素 C
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表 1两组血清 UA、Cys C、TAFI和 GFR比较（x依s）
Table 1 Comparison of serum UA, Cys C, TAFI and GFR in two groups（x依s）

Groups n UA(滋mol/L) Cys C (mg/L) TAFI (mg/L) GFR（mL/min）

Study group 80 456.31± 28.46 1.21± 0.28 13.91± 1.62 83.55± 19.4

Control group 70 305.82± 25.89 0.60± 0.26 6.60± 1.94 98.37± 23.1

t 33.692 13.760 25.144 4.270

P 0.000 0.000 0.000 0.000

（Cystatin C，CysC）和凝血酶激活纤溶抑制物（Thrombin activates

fibrinolytic inhibitors，TAFI）的水平变化，以探讨 UA、Cys C、

TAFI三者联合检测对于诊断 CGN的临床意义。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究经医学伦理委员会批准，患者及家属知情同意且签

署同意书。选取 2016年 10月～2018年 10月青海省人民医院

肾内科收治的 CGN患者 80例，命名为研究组，纳入标准：异常

蛋白尿（血尿、管型）、水肿、乏力和（或）高血压病史 1年以上，

而肾功能检测肌酐、尿素氮检测值尚属正常范围内，且为早期

CGN；排除标准：（1）继发性肾炎及遗传性肾小球肾炎；（2）合并

有心肺等其他功能不全、感染、糖尿病、肿瘤患者。其中男性 46

例，女性 34例，年龄 20~64岁，平均（44.32± 9.30）岁，病程 1~4

年，平均（2.57± 1.02）年。随机选取同时间段于我院行体检的健

康志愿者 70例，命名为对照组，其中男性 38例，女性 32例，年

龄 19~60岁，平均（45.27± 9.84）岁，两组年龄、性别比较无统计

学差异（P>0.05），均衡可比。
1.2 方法

两组研究对象静脉采血前均禁食禁饮超过 10小时（采血

前 3天无高嘌呤饮食史及剧烈运动史），于就诊当日或体检当

日采集静脉血 5 mL测定血清 UA、Cys C和 TAFI水平，全血

3000 r/min离心 10 min后取血清于 -70℃冰箱冻存，所有待检

测标本于同一日解冻，平衡至室温后于同一日检测完毕。血清

UA指标测定采用日本产日立 7170型全自动生化分析仪。血清

TAFI采用双抗体夹心 ELISA法，试剂盒购自美国 R&D公司，

血清 Cys C采用免疫比浊法，试剂盒购自北京九强生物技术有

限公司，均按照试剂盒说明书操作。采用肾动态显像 Gate's法

测定 GFR，显像设备为 PHILIPS forte SPECT配低能通用平行

孔准直器，能峰 140ke V，窗宽± 20%。

1.3 统计学分析

使用 SPSS24.0软件进行统计学分析。计量资料以（x依s）形
式表示，组间比较采用成组 t检验。计数资料以例数及%形式表

示，比较采用 x2检验。相关性分析采用 Pearson相关分析。此

外，采用受试者工作特征（Receiver operating characteristics，

ROC）曲线，研究各个指标对 CGN的诊断价值。P<0.05为差异
有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血清 UA、Cys C、TAFI和 GFR比较

与对照组相比，研究组血清 UA、Cys C、TAFI水平均升高，

GFR降低，差异有统计学意义（P<0.05），见表 1。

表 2血清 UA、Cys C和 TAFI单项及联合检测对 CGN的诊断价值评估

Table 2 Evaluation of diagnostic value of UA, Cys C and TAFI in serum for CGN

Index AUC 95%CI Cut-off value Sensitivity Specificity Jordan index

UA 0.783 0.731~0.852 380 滋mol/L 0.778 0.657 0.435

Cys C 0.776 0.625~0.745 0.92 mg/L 0.763 0.661 0.424

TAFI 0.698 0.698~0.761 10.5 mg/L 0.696 0.612 0.308

Combined detection - - - 0.863（69/80） 0.800（56/70） 0.663

2.2 CGN患者 GFR与 UA、Cys C、TAFI的相关性比较

Pearson 相关性分析显示，CGN 患者 GFR 与 UA、Cys C、

TAFI 呈显著负相关 （r=-0.417，-0.397，-0.371；P=0.000，0.000，
0.000）。

2.3 血清 UA、Cys C和 TAFI单项及联合检测对 CGN患者诊

断的评估价值

以研究组为阳性样本，对照组为阴性样本，再将 UA、Cys C

和 TAFI等三指标水平划分成 7-9个组段，建立 ROC曲线诊断

分析模型。经 ROC分析知：该三个指标对 CGN患者具有一定

的诊断价值，ROC-AUC均在 0.7以上或附近。在其理论阈值点

处，敏感度和特异度也分别在 0.61-0.78之间。采用本研究样本

资料，以三个指标各自的阈值为诊断阈值，对各样本做阴性或

阳性判断。若三个指标均为阳性或阴性时即判该样本为阳性或

阴性，有一个指标不一致时应对其进行复测，复测未改变时则

认可另两指标的诊断结果，并同步与临床医师会商。如此计算

得：血清 UA、Cys C和 TAFI联合检测诊断 CGN的灵敏度和特

异度分别为 0.863（69/80）和 0.800（56/70）。见表 2，图 1。

3 讨论

慢性肾病给国家和受感染的个人带来了巨大的经济负

担 [6]，在我国，透析治疗的年费用大约是每位病人 96000元，尽

管政府已建立了医疗保险制度，但农村地区的病人仍需支付

376窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.20 NO.2 JAN.2020

图 1 UA、Cys C和 TAFI等三指标的 ROC曲线

Fig. 1 ROC curves of UA, Cys C and TAFI

35-45%的费用，这对大多数人来说仍是望而却步[7]。有效的治

疗方案可以减缓慢性肾炎的进展，降低心血管疾病的死亡率[8]，

而这一切的前提都建立在疾病的早期诊断上。CGN的临床表

现为蛋白尿、血尿、高血压、肾功能缓慢下降等，起病隐匿、病情

进展缓慢而难治是其主要特征[9]。CGN慢性持续进展及复发可

引起肾小管及间质继发性病变，并逐渐发展成为肾小球肾炎[10]。

目前，肾小球肾炎是我国终末期肾病的主要原因，但病因不明。

有研究表明，CGN的发病机制与免疫机制密切相关，当产生炎

症时引起 CGN[11]。西药常用免疫抑制剂预防或延缓肾功能的进

行性加重，但效果不甚满意[12-14]。因此，CGN的治疗通常侧重于

综合预防和症状治疗，而 CGN的早期诊断就显得尤为关键。

由于肾脏强大的代偿功能，在肾功能轻度损害（表现为

GFR轻度降低）时，临床常用的血检指标如肌酐尿素氮等不敏

感，常处于正常范围内[15]，这使 CGN的早期诊断变得困难，因

此选择合适的指标用于早期诊断尤为重要。本研究中，研究组

血清 UA、Cys C、TAFI水平均升高，GFR降低，且 CGN患者

GFR与 UA、Cys C、TAFI呈显著负相关。Cys C是由人体细胞

产生并分泌到血流中的半胱氨酸蛋白酶抑制剂，具有 13kD的

低分子量，蛋白质由肾小球自由过滤，然后由近端小管代谢[16]。

与肌酐相比，Cys C可能对高龄患者的诊断具有特殊优势，因为

其血液中的水平似乎不受年龄、性别、种族或肌肉质量的影

响 [17]。血清 Cys C的主要清除途径为肾小球的渗透滤过功能，

当肾小球滤过率出现异常时，血清 Cys C的清除效率即受到限

制，因此，Cys C已被提议作为肾小球功能的早期和敏感标志

物[18-20]。升高的血清 UA水平被认为是导致痛风性关节炎、痛风

石形成和尿酸肾结石。虽然血清 UA升高长期与肾脏疾病有

关，但它们通常不被认为在肾功能障碍中具有因果作用。尿酸

激活促分裂原活化蛋白激酶和核转录因子，从而增加环氧合酶

-2的产生，通过转运蛋白如尿酸转运蛋白引起血管内皮炎症，

血管平滑肌增生和肾内血管病变[21-23]。王庆文[24]的研究表明慢

性肾病患者及时接受降 UA治疗可以显著改善肾功能损害，降

低死亡率。TAFI是在肝脏中合成和等离子体作为酶原在循环

和被凝血酶 / 凝血调节蛋白复合物激活大多并转化为活性

酶[25，26]，TAFI具有调节凝血纤维蛋白溶解平衡及炎症反应的作

用，并通过内皮细胞的表面活化凝血酶 /凝血调节蛋白，TAFI

现在被认为是凝血酶 /血栓调节蛋白复合物的另一种生理学

底物。通过激活单核细胞，平滑肌细胞和内皮细胞上的蛋白酶

激活受体，凝血酶可以作为抗炎分子，在凝血和炎症之间提供

直接联系 [27，28]，这种调节凝血和炎症过程的双重功能使 TAFI

成为 CGN病理生理学中一种值得关注的蛋白质。在 CGN中，

TAFI通过抑制肾毛细血管内凝血纤维蛋白溶解从而加重其肾

小球内的高凝状态，使得毛细血管内皮细胞完整性被破坏，导

致组织因子释放协助破坏电荷屏障，从而加重尿蛋白滤出。并

且，在以往的临床研究中，TAFI已被证明是诊断炎症的重要生

物标志物[29，30]。本研究经 ROC分析知：血清 UA、Cys C、TAFI水

平均有一定的早期 CGN临床诊断价值，其 AUC、敏感度均在

0.7以上或附近，特异度均在 0.61以上。而三者联合检测，更使

其诊断效能得以明显提升，本研究中敏感度提高为 0.863，特异

度提高为 0.800，说明 TAFI、UA、Cys C 联合检测诊断早期

CGN具有较好的临床诊断价值。

综上所述，CGN患者血清 UA、Cys C、TAFI水平均异常升

高，联合检测血清 UA、Cys C、TAFI水平对于 CGN临床诊断效

能较高，可能对 CGN患者早期筛查有一定的辅助价值。
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