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　　目前肾损害的实验室诊断多以尿蛋白、血尿素

氮和肌酐作为主要指标 ,然而这些项目难以发现早

期肾损害和更有效监测药物性肾损害及肾病患者的

转归。本文联合测定尿微量白蛋白 ( MA) 、尿免疫

球蛋白 G ( Ig G) 及 N2乙酰2β2D2氨基葡萄糖苷酶

(NA G) 、γ2谷氨酰转肽酶 (γ2GT) 、碱性磷酸酶

(AL P) 、亮氨酸氨肽酶 (LAP) 、尿酸 ( UA) 试图早期

发现肾脏损害 ,现报道如下。

1 　材料和方法

1 . 1 　研究对象

共检测 31 例患者 ,均系本院住院病人 ,男 21

例 ,女 10 例 ,年龄 3～12 岁。列入研究条件 : ①尿蛋

白定性阴性 ; ②血清尿素氮 (BUN) 肌酐 ( Cr) 正常 ;

③原发病经临床诊断确诊。原发病分类 :肾脏病 4

例 ,血管性疾病 6 例 ,初治急性淋巴细胞性白血病

12 例 ,大剂量 M TX 治疗白血病 9 例。对照组为幼

儿园及学校健康人群共 84 例 ,男 43 例 ,女 41 例 ,年

龄 2～7 岁。

1 . 2 　仪器及试剂

检测仪器是 HITACHI 7170A ,UMA , Ig G均采

用透射比浊法检测 , MA 药盒为宝灵曼公司提供 ,

Ig G 药盒是由西班牙 B IOSYSTEM 提供。UA ,

AL P ,γ2GT ,LAP ,NA G均为散射速率比浊法 ,UA ,

AL P ,γ2GT ,LAP 药盒由中国科学院生物物理研究

所提供 ,NA G药盒由上海医学工业研究院生物物理

研究所提供。

1 . 3 　检测步骤

取随意尿3 ml (尿p H < 8. 0 ) ,离心后取上清

液测定 ,同时测定尿肌酐值 ,结果分别以 MA/ Cr ,

Ig G/ Cr ,NA G/ Cr ,γ2GT/ Cr ,AL P/ Cr ,LAP/ Cr ,UA/

Cr 表示 , UMA/ Cr , Ig G/ Cr 单位为 mg/ gCr , NA G/

Cr ,γ2GT/ Cr , AL P/ Cr , LAP/ Cr , UA/ Cr 单 位 为

U/ gCr。

1 . 4 　统计学处理

计量正态分布资料用均数 ±标准差表示 ,偏态

分布资料采用中位数和百分位数 P5～P95为正常范

围。采用 SPSS 软件。

2 　结果

　　疾病组 MA/ Cr , Ig G/ Cr , NA G/ Cr , AL P/ Cr ,

LAP/ Cr , UA/ Cr 均高于对照组 ( P < 0. 01 或

0. 05) ,γ2GT/ Cr 两组间差异无显著性 ( P > 0. 05) 。

见表 1。

表 1 　尿蛋白定性阴性患者尿微量白蛋白及尿酶的含量

分组 例数 UMA/ cr (mg/ g) IgG/ cr (mg/ g) NAG/ cr (U/ g) γ2GT/ cr (U/ g) AL P/ cr (U/ g) LAP/ cr (U/ g) UA/ cr (U/ g)

对照组 84 33. 63 1. 51 12. 34 81. 49 ±32. 93 335. 57 34. 77 7 141. 57 ±4 749. 82

疾病组 31 915. 03 6. 15 83. 75 219. 94 ±110. 12 2355. 65 207. 25 13 148. 11 ±11 618. 85

P < 0. 05 < 0. 05 < 0. 01 > 0. 05 < 0. 01 < 0. 05 < 0. 05
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3 　讨论

　　肾脏是人体重要的排泄器官 ,在各种致病因子

的作用下 ,肾小球滤过膜和肾小管发生结构和功能

损伤 ,使尿液中蛋白质浓度升高 ,形成蛋白尿。

微量白蛋白分子量小带负电荷 ,正常情况下 ,由

于滤过膜电荷选择性屏障的同性排斥作用 ,绝大部

分的 MA 不能通过滤过膜 ,如能在尿中发现较多的

MA ,是肾小球早期损害的重要标志。同时 ,肾小管

细胞表面存在许多特异性的标志物 ,当肾小管轻微

损害时 ,这些标志物脱落而从尿液中排出 ,定量检测

尿液中这些标志物质 ,可以及时发现肾小管的早期

损害[1 ,5 ] 。这些标志物是 : N2乙酰2β2D 氨基葡萄糖

苷酶 ( NA G) ,亮氨酸氨肽酶 (LAP) ,碱性磷酸酶

(AL P) ,丙氨酸氨基肽酶 (AAP) ,γ2谷氨酰转肽酶

(γ2GT) ,尿溶菌酶 ,β22微球蛋白等。其中 NA G ,

LAP ,AL P ,AAP ,β22M G属水解酶 ;γ2GT 属转换酶。

因 NA G在尿液中不易失活 ,且正常时尿 NA G排出

量相对恒定 ,因此 ,尿 NA G检测被认为是肾小管功

能损害和预测预后最为敏感的指标 ,而γ2GT 往往

在肾小管间质局部有炎症损害时增高较为明显。

白血病 (AL) 可引起肾损害 ,白血病肾损害的可

能机制为 : ①白血病细胞的直接浸润 ; ②免疫因素介

导 ; ③引起电解质紊乱 ; ④化学药物毒性作用。约有

40 %的白血病患者发生肾损害[2 ] ,本组 12 例初治白

血病患者 MA ,NA G均升高与文献报道相一致[2 ] 。

白血病尿酶的增高的机制可能与肾脏的白血病细胞

浸润 ,肾小球屏障功能降低和溶酶体释放有关 ,也可

能是免疫因素作用肾脏引起的肾小管损害所

致[3 ,4 ] 。本组 9 例应用 HDM TX 治疗 , MA , Ig G ,

NA G增高 ,提示 HDM TX 可致肾损害 ,但多为亚临

床型 ,为可逆性 ,本组 1 周后复查上述指标基本恢复

正常 ,只要水化、碱化充分 ,则 HDM TX 治疗小儿

AL 对肾脏是安全的。HDM TX 导致尿系列蛋白及

尿酶增高的原因可能是 : ①M TX 半衰期为3. 6 h ,其

代谢产物 72羟基 M TX 溶解度甚低 ,尤易在酸性环

境中形成结晶 ,破坏后抗酸崩解产生大量尿酸经肾

排泄 ,在肾小管沉积填塞所致肾小管功能损害。②

ALL 应用 HDM TX 化疗时幼稚细胞破坏逸出蛋白

增加 ,以小分子蛋白为主 ,超过了近曲小管的重吸收

的能力 ,尿 MA 和 Ig G排出增加。

肾脏疾病中急性肾炎和肾病综合征各 1 例 ,经

治疗尿常规正常 ,肾病患者为激素敏感型 ,尿蛋白

2 周内转阴。尿系列蛋白和尿酶检验 ,提示急性肾

炎尿 MA 和尿酶明显增多 ,而肾病患儿正常 ,但尿

酸明显增多。急性肾炎和肾病综合征均为免疫反应

性疾病 ,急性肾炎其病理改变是毛细血管内弥漫性

增生型性炎症和/ 或肾小球免疫复合物的沉积 ,一般

4～8 个月恢复 ,当尿常规正常 ,体内免疫反应仍持

续阳性 ,肾功能未完全恢复 ,而肾病激素敏感型病理

改变大多数为微小病变 ,肾功能改变很轻微。肾结

石 2 例中 1 例尿酶增高 ,其病史 3 年 ; 1 例尿酶正

常 ,其病史为 1 个月 ,提示长期的肾结石病史可引起

肾损害。因此 ,需要更敏感、准确的检查来反映肾功

能恢复、监控尿蛋白转归情况 ,对预后及疾病监测有

一定的帮助[6 ] 。

血管性疾病中 ,4 例过敏性紫癜患者中尿酶、尿

蛋白明显增多。过敏性紫癜和原发性肺含铁血黄素

沉着症等血管性疾病目前被认为是自身免疫性疾

病 ,可累及肾小球及肾小管 ,可致肾小球局灶性增生

及球囊上皮新月体形成 , Ig G ,C3 在肾小管呈线性沉

积。尿蛋白定性阴性的患者应测定尿酶及尿微量白

蛋白以便诊断早期肾脏损害。

综上所述 ,不同的疾病和药物可引起肾小球和/

或肾小管损害 ,故联合检测尿酶、尿系列蛋白进行综

合评价 ,是诊断肾脏早期损害的灵敏指标 ,方法简

单、快速 ,采样方便 ,无创伤性 ,还可作为监测药物毒

性作用及疾病预后的指标。
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