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脓毒症急性肾损伤患者血清尿调节素 
水平及临床意义

王敏佳，徐靓

（浙江医院 重症医学科，浙江 杭州 310013）

摘要 ：目的  探讨脓毒症急性肾损伤（AKI）患者血清尿调节素水平及临床意义。方法  选取 2017 年

1 月—2017 年 12 月浙江医院收治的脓毒症 AKI 患者 80 例作为 AKI 组，同期脓毒症无 AKI 患者 80 例作为非

AKI 组。收集两组临床资料和生化指标，采用酶联免疫吸附试验测定血清尿调节素水平。结果  AKI 组急性

生理与慢性健康状况评估Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分、血清肌酐（Scr）、尿素氮（BUN）、胱抑素 C（CysC）高

于非 AKI 组（P  <0.05），而肾小球滤过率（eGFR）、尿调节素低于非 AKI 组（P  <0.05）。Ⅱ、Ⅲ期 AKI 患者

血清尿调节素水平低于Ⅰ期（P  <0.05），且Ⅲ期 AKI 患者血清尿调节素水平低于Ⅱ期（P  <0.05）。死亡组血

清尿调节素水平低于存活组（P <0.05）。AKI 患者血清尿调节素水平与 Scr、BUN、CysC 呈负相关（r =-0.612、

-0.426 和 -0.523，均 P =0.000），而与 eGFR 呈正相关（r =0.631，P =0.000）。血清尿调节素诊断脓毒症 AKI

的敏感性为 61.00%（95% CI ：0.546，0.675），特异性为 64.00%（95% CI ：0.584，0.693）；BUN 诊断脓毒症 AKI

的敏感性为 60.00%（95% CI ：0.542，0.637），特异性为 69.00（95% CI ：0.641，0.732）；Scr 诊断脓毒症 AKI 的

敏感性为 85.00%（95% CI ：0.826，0.874），特异性为 83.00%（95% CI ：0.802，0.861）。结论  脓毒症 AKI 患者

血清尿调节素水平降低，其水平在脓毒症 AKI 严重程度和预后评估中具有一定价值，在脓毒症 AKI 诊断中也

具有一定价值。
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Level of serum uromodulin in patients with sepsis associated 
 acute kidney injury and its clinical significance

Min-jia Wang, Liang Xu
(Department of Critical Care Medicine, Zhejiang Hospital, Hangzhou, Zhejiang 310013, China)

Abstract:  Objective  To investigate the serum uromodulin level and its clinical significance in patients with 
sepsis associated acute kidney injury (AKI).  Methods  Totally 80 patients with sepsis associated AKI from January 
2017 to December 2017 in Zhejiang Hospital were selected as the AKI group, and 80 septic patients with AKI-free 
were selected as the non-AKI group during the same period. Clinical data and biochemical indicators were collected. 
Enzyme-linked immunosorbent assay was used to determine serum uromodulin level.  Results  The APACHE Ⅱ 
score, creatinine, urea nitrogen and cystatin C (CysC) in the AKI group were higher than those in the non-AKI 
group (P  < 0.05), and the glomerular filtration rate (eGFR) and uromodulin were lower than those in the non-AKI 
group (P  < 0.05 ). Serum uromodulin levels in patients with AKI stage II and III were lower than those in stage I 
(P  < 0.05). Serum uromodulin levels in patients with AKI stage III were lower than those in stage II (P  < 0.05). The 
level of serum uromodulin in the death group was lower than that in the survival group (P  < 0.05). AKI patients' 
serum uromodulin level was negatively correlated with creatinine level (r  = -0.612), urea nitrogen level (r  = -0.426) 
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脓毒症是全身性危重疾病，病死率高。脓毒症患

者非常容易并发多系统脏器损伤，其中并发急性肾损

伤（acute kidney injury, AKI）的风险比较高，且脓毒

症 AKI 患者预后更差、病死率更高。脓毒症 AKI 的

发生机制尚不十分清楚，目前认为脓毒症时微血栓形

成、严重炎症反应、肾小管细胞死亡等多种因素为

引起 AKI 的核心机制 [1]。早期诊断并及时治疗脓毒症

AKI 可有效缓解 AKI 进展，降低病死率。诊断脓毒症

AKI 的指标主要为血清肌酐（serum creatinine, Scr），

但 Scr 水平容易受其他因素影响，且评估时限长，在临

床脓毒症 AKI 的诊断中具有局限性 [2]。所以探讨其他

早期诊断指标具有重要价值。尿调节素在尿液中广泛

存在，研究发现尿调节素具有抗菌作用，在动脉粥样

硬化、肾脏疾病等病理生理过程中发挥重要作用 [3-5]。 

但其在脓毒症 AKI 患者早期肾损伤时的水平及意义尚

不清楚，本文对脓毒症 AKI 患者血清尿调节素水平及

其临床意义进行研究，探讨其在脓毒症 AKI 中的价值。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2017 年 1 月—2017 年 12 月浙江医院收治

的脓毒症 AKI 患者 80 例作为 AKI 组，同期脓毒症无

AKI 患者 80 例作为非 AKI 组。脓毒症诊断标准 ：参

照 2012 年拯救脓毒症运动指南的脓毒症诊断标准 [6]。 

AKI 诊断和分期标准采用 2012 年改善全球肾脏病预

后 组 织（Kidney Disease Improving Global Outcomes, 

KDIGO）中 AKI 的诊断和分期标准 [7]，AKI 患者分为

Ⅰ期 25 例、Ⅱ期 33 例、Ⅲ 22 例。根据 AKI 患者不

同预后结果，分为存活组 66 例和死亡组 14 例。排除

标准 ：①恶性肿瘤 ；②既往有慢性肾脏疾病 ；③妊娠

期和哺乳期女性、儿童 ；④自身免疫性疾病 ；⑤肝脏

等重要脏器疾病。

1.2    方法

收集患者资料，包括年龄、性别、体重指数（BMI）、

急性生理与慢性健康状况评估Ⅱ（acute physiology and 

chronic health evaluation Ⅱ , APACHE Ⅱ）评分、Scr、

尿素氮（blood urea nitrogen, BUN）、胱抑素 C（Cystatin 

C, CysC）等临床和生物化学指标，计算肾小球滤过率

（glomerular filtration rate, eGFR）。

血清尿调节素水平测定 ：抽取患者入院第 2 天空

腹静脉血，离心留取血清，采用酶联免疫吸附试验测

定血清尿调节素水平，试剂盒购自美国 Sigma 公司。

1.3    统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 统计软件。计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，比较用 t 检验或方差分析，

进一步两两比较用 LSD-t 检验 ；计数资料以构成比或

率（%）表示，比较用 χ2 检验，相关分析用 Pearson 法，

绘制受试者工作特征曲线（ROC）曲线，P <0.05 为差

异有统计学意义。

2    结果

2.1    两组一般资料和血清尿调节素水平比较

两组年龄、性别、BMI 比较，经 t 或 χ2 检验，

差异无统计学意义（P  >0.05）；而 APACHE Ⅱ评分、

Scr、BUN、CysC、eGFR、尿调节素比较，经 t 检验，

差异有统计学意义（P <0.05），AKI 组 APACHE Ⅱ评分、

Scr、BUN、CysC 高于非 AKI 组，而 eGFR、尿调节素

低于非 AKI 组。见表 1。

2.2    不同分期 AKI 患者血清尿调节素水平比较

Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ期 AKI 患者血清尿调节素水平分别为

（73.26±12.05）、（63.13±11.68）、（51.27±10.94）mg/ml， 

经 方 差 分 析， 差 异 有 统 计 学 意 义（F  =21.023，P  = 

0.000），Ⅱ、Ⅲ期 AKI 患者低于Ⅰ期（P <0.05），且Ⅲ

期低于Ⅱ期（P <0.05）。

2.3    不同预后 AKI 患者血清尿调节素水平比较

存 活 组 与 死 亡 组 血 清 尿 调 节 素 水 平 分 别 为

（69.73±11.12）和（53.26±10.67）mg/ml，经 t 检验，差

异有统计学意义（t =5.067，P =0.000），死亡组低于存活组。

and CysC level (r  = -0.523), and was positively correlated with eGFR water (r  = 0.631) (all P  < 0.05). The sensitivity 
of serum uromodulin to diagnose AKI in sepsis was 61.00% (95% CI: 0.546, 0.675) and the specificity was 64.00% 
(95% CI: 0.584, 0.693); the sensitivity of urea nitrogen for the diagnosis of sepsis AKI was 60.00% (95% CI: 0.542, 
0.637) and the specificity was 69.00% (95% CI: 0.641, 0.732); the sensitivity of creatinine to diagnose AKI in sepsis was 
85.00% (95% CI: 0.826, 0.874) and the specificity was 83.00% (95% CI: 0.802, 0.861).  Conclusion  The level of serum 
uromodulin in patients with sepsis AKI is reduced, and its level has a certain value in the evaluation of the severity and 
prognosis of sepsis associated AKI, and also has a certain value in the diagnosis of sepsis associated AKI.

Keywords:  sepsis; kidney diseases; uromodulin; prognosis
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2.4    AKI 患者血清尿调节素水平与 Scr、BUN、
CysC、eGFR 的相关性

AKI 患者血清尿调节素水平与 Scr、BUN、CysC

呈负相关（P <0.05），而与 eGFR 呈正相关（P <0.05）。

见表 2。

2.5    血清尿调节素水平对脓毒症 AKI 的诊断价值

以 2012 年 KDIGO 对 AKI 的诊断作为金标准，血清

尿调节素水平对脓毒症 AKI 的诊断价值见表 3 和图 1。

表 1    两组一般资料和血清尿调节素水平比较    （n =80）

组别 年龄 /（岁，x±s） 男 / 女 / 例 BMI/（kg/m2，x±s） APACHE Ⅱ评分 （x±s） Scr/（mg/dl，x±s）

无 AKI 组 42.35±13.24 51/29 23.42±2.15 24.36±2.18 0.84±0.19

AKI 组 44.57±12.94 53/27 23.27±2.36 27.51±1.95 1.47±0.24

t/χ2 值 1.073 0.110 0.420 9.633 18.408

P 值 0.285 0.740 0.675 0.000 0.000

组别 BUN/（mmol/l，x±s） CysC/（μg/dl，x±s） eGFR/[ml/（min·1.73m2），x±s] 尿调节素 /（mg/ml，x±s）

无 AKI 组 5.34±1.52 0.87±0.19 91.25±11.54 138.46±13.24

AKI 组 7.47±1.49 1.43±0.22 42.61±9.47 62.37±11.35

t/χ2 值 8.951 17.231 29.143 39.026

P 值 0.000 0.000 0.000 0.000

表 2    AKI 患者 Scr、BUN、CysC、eGFR 与血清尿 

调节素水平的相关性

指标 r 值 P 值

Scr -0.612 0.000

BUN -0.426 0.000

CysC -0.523 0.000

eGFR 0.631 0.000

表 3    血清尿调节素和 BUN、Scr 诊断脓毒症 AKI 的 ROC 曲线参数

指标 AUC
95% CI

P 值 敏感性
95% CI

特异性
95% CI

下限 上限 下限 上限 下限 上限

BUN 0.721 0.718 0.724 0.000 0.610 0.546 0.675 0.640 0.584 0.693

Scr 0.785 0.782 0.788 0.000 0.600 0.542 0.637 0.690 0.641 0.732

尿调节素 0.833 0.830 0.836 0.000 0.850 0.826 0.874 0.830 0.802 0.861

要表现，早期诊断 AKI 对指导临床采用有效的治疗措

施、评估脓毒症的预后具有重要价值 ；早期诊断 AKI

可以有效改善患者预后 [8]。肾脏具有较强的代偿功能，

临床常用评价肾功能的指标包括 Scr、BUN、CysC 等，

但这些指标通常在肾功能损伤 >50% 才出现异常，且

容易受感染、食物等因素影响，在脓毒症 AKI 的早期

诊断中具有一定局限性，故寻找其他简单、实用的早

期肾损伤指标具有重要价值 [9]。

尿调节素是一种由远曲小管与肾小管髓袢升支

合成的蛋白质，分子量为 95 kD，由 640 个氨基酸组

成 [10]。研究发现，尿调节素与尿路感染、肾结石的发

生关系密切 [11-12]。随着研究的不断深入，发现肾小球

囊肿病、肾髓质囊性病 2 型、肾小管间质性肾病、家

族性幼年高尿酸血症肾病为一类与尿调节素相关的

图 1    血清尿调节素和 BUN、Scr 诊断脓毒症 

AKI 的 ROC 曲线
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染色体显性遗传病，统称为尿调节素贮积病，尿调节

素在这类疾病的发病中发挥重要作用 [13]。也有研究发

现，尿调节素基因启动子区单核苷酸多态性和慢性肾

病关系密切 [14]。尿调节素在肾功能评价中具有重要

价值，对慢性肾功能不全的预后价值较常用指标高。

LEIHERER 等 [15] 研究发现，尿调节素为预测肾功能下

降的新血清标志物。BOSTOM 等 [16] 研究发现，血清

尿调节素水平为肾脏移植失败的生物标志物。王宇涵 

等 [17] 研究发现，血清尿调节素对急性胰腺炎早期 AKI

的发生具有一定预测价值。本研究发现，脓毒症 AKI

患者血清尿调节素水平降低，随着 AKI 分期的升高尿

调节素水平逐渐降低。死亡患者尿调节素水平低于存

活者，表明尿调节素参与脓毒症 AKI 的发病过程，其

水平与脓毒症 AKI 的肾脏损伤程度和预后关系密切，

监测血清尿调节素水平在脓毒症 AKI 的严重程度和预

后评估中具有一定价值。本研究还发现，AKI 患者血

清尿调节素水平与 Scr、BUN、CysC 呈负相关，而与

eGFR 呈正相关，进一步表明尿调节素可用于反映肾

功能损伤程度。本文采用 ROC 曲线分析 BUN、Scr、

尿调节素对脓毒症 AKI 的诊断价值，发现血清尿调节

素和 BUN、Scr 诊断脓毒症 AKI 的 AUC 为 0.721、0.785

和 0.833。表明尿调节素在脓毒症 AKI 的早期诊断中

价值大于 BUN 和 Scr，在临床脓毒症 AKI 的早期诊断

中具有一定指导价值。

综上所述，脓毒症 AKI 患者血清尿调节素水平降

低，尿调节素有望成为脓毒症 AKI 早期诊断、病情评

价和预后评估的新指标。
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