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　　肾脏是人体的重要器官之一，也是人体代谢产物及毒物的

主要排泄途径，肾脏病 种 类 繁 多，病 程 较 长，进 展 缓 慢，绵 延 不

愈，治疗比较棘手，已成 为 目 前 威 胁 全 球 公 众 健 康 的 主 要 疾 病

之一，因此需要临床医生 更 加 关 注 肾 脏 病 的 早 期 预 测、诊 断 及

治疗。

胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）作为一 种 新 的 评 估 肾 功 能 的 内 源 性 标 记

物，近年来已受到广泛的关注及研究。目前在临床上广泛应用

于多种疾病的早期预测 及 疗 效 评 价，比 如 动 脉 粥 样 硬 化、动 脉

瘤、肝硬化、肿瘤、脑血管疾病 等。本 文 就ＣｙｓＣ的 基 本 生 物 学

特性及其在多种肾脏病中的应用及研究进展进行综述。

１　ＣｙｓＣ的生物学特性

ＣｙｓＣ是一种胱蛋白酶抑制剂，１９８３年 由 Ａｎａｓｔａｓｉ等 第 一

次从蛋清中分离纯化得到的半胱氨酸蛋白酶抑制剂，后被命名

为ＣｙｓＣ，它 由１２２个 氨 基 酸 组 成，相 对 分 子 质 量 小（１３．３×
１０３），等电点高（９．３），人 类 几 乎 所 有 的 有 核 细 胞 均 可 以 产 生

ＣｙｓＣ，生成速度恒 定，且 与 年 龄、性 别、饮 食、肌 肉 量、炎 症、肿

瘤等多种因素 无 关［１－２］。血 中ＣｙｓＣ几 乎 均 由 肾 小 球 滤 过，经

降解后完全由肾小管重吸收回血，而且肾小管不分泌ＣｙｓＣ，肾

脏是清除血中ＣｙｓＣ的 唯 一 器 官，因 此ＣｙｓＣ的 血 浓 度 主 要 由

肾小球滤过率（ＧＦＲ）决 定，是 理 想 的 评 估ＧＦＲ的 内 源 性 标 记

物［３－５］。血中ＣｙｓＣ的半衰期为１．５ｈ，仅为肌酐（Ｃｒ）半衰期 的

１／３，故相比Ｃｒ能够更快地达到体内的平衡状态，可以更早［６］、

更准确［７］、更灵敏［８］的反应肾损害时ＧＦＲ的变化。

２　ＣｙｓＣ在各种肾脏病中的应用及进展

２．１　ＣｙｓＣ在糖尿病肾 病 中 的 应 用　糖 尿 病 肾 病 作 为 伴 随 糖

尿病出现的一种严重的慢性血管并发症，有近１／３的患者可发

展至终末期肾衰，严重威 胁 着 糖 尿 病 患 者 的 生 存 质 量，且 终 末

期肾脏替代治疗需要高额的医疗费用，因此糖尿病肾病的早期

诊治具有举足轻重的 作 用。目 前 临 床 上 主 要 通 过 测 定 尿 微 量

清蛋白（ｍＡＬＢ）来 评 估 糖 尿 病 早 期 肾 损 害，但 其 影 响 因 素 较

多，比如一过性高血糖、运动、女性月经期等均会影响其实际含

量［９］。毛 卫 未 等［１０］研 究 认 为 在 ＧＦＲ轻 微 降 低 的 时，ＣｙｓＣ即

开始升高，比 Ｃｒ更 敏 感，且 阳 性 检 出 率 高 于 Ｃｒ及 尿 素 氮

（ＢＵＮ），认为ＣｙｓＣ可 以 替 代 肌 酐 清 除 率（Ｃｃｒ）来 判 定 肾 小 球

滤过功能。谢朝欢等［１１］研究提示糖尿 病 肾 损 害 时ＢＵＮ及Ｃｒ
逐渐升高，但在糖尿病病程大于１０年时才有统计学意义，同样

也印证了血ＣｙｓＣ和血β２微 球 蛋 白（β２－ＭＧ）可 以 作 为 早 期 肾

损害的指标。而且大量 研 究 表 明 联 合 检 测 各 指 标 可 以 进 一 步

提高检出阳性率。

２．２　ＣｙｓＣ在高血压肾 损 害 中 的 应 用　高 血 压 通 过 引 起 肾 小

动脉硬化而导致高血压 慢 性 肾 损 害，早 期 缺 乏 明 显 症 状，患 者

容易拖延病情，且近年因高血压肾损害而导致的终末期肾病患

者在逐年上升，ｍＡＬＢ是目 前 高 血 压 肾 损 害 的 常 用 指 标 之 一，

但尿液影响因素较多，结果欠稳定［１２］，迫切需要更敏感的指标

来发现高血压肾损害的一些早期的异常改变。王凌玲等［１３］选

取６９例高血压患者，按照肾动态显像分为肾功能正常组和 早

期肾损害组，结果发现 高 血 压 组 患 者 血ＣｙｓＣ、尿 微 量 清 蛋 白／

肌酐（尿Ａ／Ｃ）均 明 显 高 于 对 照 组，二 者 均 可 作 为 高 血 压 早 期

肾损害的指标，且二者联合检测可以提高检出阳性率。罗丽贞

等［１４］的研究结果支持以上的结果，且认为，ＣｙｓＣ、尿Ａ／Ｃ联合

可检测进一步提高 诊 断 的 灵 敏 度。苏 增 峰 等［１５］认 为ＣｙｓＣ在

高血压患者中评估肾功 能 不 全 的 程 度 及 疗 效 方 面 具 有 重 要 的

价值。

２．３　ＣｙｓＣ在肾小球肾 炎 中 的 应 用　急 性 肾 小 球 肾 炎 是 由 多

种原因引起免疫反应而触发的一组弥漫性肾小球疾病，虽为一

种自限性疾病，但发病率逐年上升，且少数病例可能随疾病发

展会出现循环 充 血、高 血 压 脑 病、肾 脏 急 性 肾 衰 等 严 重 表 现。
据报道，我国每年 有 近１５％的 急 性 肾 小 球 肾 炎 患 者 因 治 疗 不

彻底转为慢性肾小球肾炎，导致病情迁延，病程较长；甚至有部

分患者最终进展为终末期肾病，所以早期诊断至关重要。刘宁

等［１６］选取 慢 性 肾 小 球 肾 炎 患 者 测 定 血 其 ＣｙｓＣ水 平，并 与

ＢＵＮ、Ｃｒ及估算 的 ＧＦＲ比 较，发 现ＣｙｓＣ水 平 在 血ＢＵＮ、Ｃｒ
尚处于正常范 围 内 时 已 经 升 高，可 以 较 早 地 提 示 肾 功 能 的 改

变，认为ＣｙｓＣ是慢性 肾 炎 患 者 肾 功 能 评 估 的 理 想 生 化 指 标。

涂静华 等［１７］选 取８７例 慢 性 肾 小 球 肾 炎 患 者 测 定 其２４ｈ
ｍＡＬＢ及 血ＣｙｓＣ均 明 显 升 高，与 对 照 组 比 较 具 有 统 计 学 差

异，认为二者均可作为评估高血压早期肾损伤的指标。

２．４　ＣｙｓＣ在 狼 疮 肾 病 中 的 应 用　系 统 性 红 斑 狼 疮（ＳＬＥ）是

一种累积多脏器、多系统的自身免疫性疾病，患者几乎均有不

同程度的肾 损 害［１８］。目 前 传 统 的 指 标 ｍＡＬＢ、ＢＵＮ、Ｃｒ等 容

易对早期肾损害漏诊。李 平 等［１９］选 取４５例ＳＬＥ患 者 同 时 测

定血ＣｙｓＣ、ｍＡＬＢ、ＢＵＮ、Ｃｒ、尿 乙 酰 氨 基 葡 萄 糖 苷 酶 比 较 发

现，在其他指标均正常时，血ＣｙｓＣ已 经 升 高，且 尿 蛋 白 阴 性 组

与阳性组比较，ＣｙｓＣ与上述指标均具有良好的正相关，得出结

论血ＣｙｓＣ可以作为ＳＬＥ患者肾功能早期损害的实验室指标。

龙聪等［２０］研究 认 为 血ＣｙｓＣ在 评 估ＳＬＥ患 者 肾 功 能 方 面 比

ＢＵＮ、Ｃｒ、β２－ＭＧ更敏感。刘新平等［２１］选取１１０例ＳＬＥ患者，

按照尿蛋白定量分组，结果提示单纯ＳＬＥ患者与中、重度蛋白

尿组ＳＬＥ患者血ＢＵＮ、Ｃｒ水 平 具 有 显 著 差 异，并 提 示 与 疾 病

的进程具有良好的相关性，受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）的曲线

下面积（ＡＵＣ）显示ＣｙｓＣ的诊断效能优于ＢＵＮ、Ｃｒ、β２－ＭＧ。

２．５　ＣｙｓＣ在紫癜肾病 中 的 应 用　紫 癜 肾 病 是 由 于 多 种 原 因
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导致的慢性肾实质大部分损害，使得多种代谢废物及降解的激

素不能很好地排泄而在体内蓄积引起对肾脏的毒性作用，其损

害的严重程度主要取决于肾脏的纤维化程度，一般初期病情较

轻，患者容易贻误病情，因此早期诊治同样重要。洪泽等［２２］研

究提示过敏性紫癜儿童患者，ＣｙｓＣ水平在Ｃｒ没有显著变化的

时候已经开始升高，伴有 肾 损 害 的 患 者 升 高 更 明 显，可 以 广 泛

在儿童患者中应用，与肾 穿 刺 活 检 相 比，能 够 更 好 的 被 家 长 所

接受，也能减少患儿的痛苦。邹晗等［２３］研究发现，肾脏受累的

过敏性紫癜患者 其ＣｙｓＣ水 平 均 有 升 高，随 着 尿 蛋 白 量 增 加，
肾脏受损的程度加 剧，血ＣｙｓＣ水 平 也 随 之 增 加，且 与 肾 脏 受

损的严重程度成正比，随着疾病治疗好转，ＣｙｓＣ水平也逐渐恢

复正常，且较尿蛋 白 的 消 失 滞 后，认 为ＣｙｓＣ可 以 作 为 评 估 紫

癜肾病早期肾损害的一个良好指标，同时可以作为指导临床治

疗是否有效的一个敏感指标，且较依靠单纯的尿蛋白转阴来评

估疗效更为全面、有效。

２．６　ＣｙｓＣ在ＩｇＡ肾病中 的 应 用　ＩｇＡ肾 病 是 我 国 最 常 见 的

一种原发性肾小球疾病，逐渐进展为肾小球硬化及肾小管纤维

化，约有１／４的患者在一定的时期内会发展为终末期肾病。向

莉等［２４］研究１２８例ＩｇＡ肾病患者，测得其血ＣｙｓＣ水平明显高

于对照组，且与 肾 小 球 硬 化 及 肾 小 管 纤 维 化 积 分 呈 显 著 正 相

关，认为血ＣｙｓＣ水平可以作为反映ＩｇＡ肾病患者肾小球硬化

及小管纤维化程度 的 指 标，可 以 定 期 监 测 血ＣｙｓＣ水 平，及 早

发现肾损害。

２．７　ＣｙｓＣ在ＩＣＵ急性肾损伤中的应用　急性肾损伤（ＡＫＩ）
是常见的急危重症，死 亡 率 较 高，且 近１／５的 患 者 最 终 需 要 透

析维持生命，但目前仍没有有效的指标能够早期诊断ＡＫＩ［２５］。
邹德勇等［２６］同时测 定 血Ｃｒ、β２－ＭＧ、血ＣｙｓＣ，提 示ＣｙｓＣ的 敏

感性和特异性较好，同时行ＲＯＣ曲线分析，并行ＡＵＲ　ＲＯＣ的

比较，发现ＣｙｓＣ的ＡＵＣ值最高（０．９３０），进一 步 证 明 了ＣｙｓＣ
在评估ＡＫＩ患者早期肾损害中的价值优于血Ｃｒ及β２－ＭＧ，可

以为临床及时治疗提供更好的时机。

３　小　　结

各种肾脏疾病最严重的结局是导致终末期肾病，需要肾脏

替代治疗，所以早期诊治 可 以 减 少 疾 病 给 患 者 带 来 的 痛 苦，同

时也可以减轻治疗疾病所需要的医疗费用，所以一个能评估早

期肾损害的指标 无 疑 是 肾 病 患 者 及 社 会 的 福 音。而ＣｙｓＣ凭

借其独特的生物 学 特 点，在 评 估 早 期 肾 损 害 中 有 着 相 当 的 优

势，大量研究也已证实ＣｙｓＣ可以作为评价早 期 肾 损 害 的 一 个

稳定的、敏感的指 标，而 且 明 显 优 于 传 统 的Ｃｒ、ＢＵＮ等 指 标，
而且在多种肾 病 中 可 以 联 合 检 测 ｍＡＬＢ、尿 Ａ／Ｃ、血β２－ＭＧ、

ＣＲＰ等，可以进一步提高阳性检出率。当前也有研究认为Ｃｙ－
ｓＣ还可以应用于妊娠高血压肾损害、类风湿关节炎肾损害、急

性肾衰等肾脏疾病的早期诊断。
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