
孤立肾的发生率为千分之一，中国大约有130万
孤立肾人群［1］。2019 年的一项随访研究观察了

1 472 519.6人年，在校正混杂因素如吸烟、饮酒、高

血压、糖尿病以及肾脏代偿性肥大后，该研究不仅

证实孤立肾是慢性肾脏病（chronic kidney disease，
CKD）的独立危险因素，并且首次提出获得性孤立肾

（acquired solitary kidney，ASK）人群进展至 CKD的

风险是先天性孤立肾（congenital solitary kidney，CSK）
人群的3倍［2］。因此，长期随访ASK人群的肾功能对

于早期发现和干预该人群的CKD至关重要［3-4］。

肾小球滤过率（glomerular filter rate，GFR）是评

价肾功能的重要指标［5］。菊粉清除率虽是评估GFR
的金标准，但该方法过程繁琐，原料难以获取，无法

在临床开展。基于 99mTC⁃DTPA的肾动态显像法是目

前临床评估GFR的重要参考，尤其是在肾切除术前

后评估分肾GFR时必不可少，但该检查成本高，设

备昂贵，核素不易获取，需要有经验的核医学科专

家质控。近10余年，GFR估算公式因其简便、经济、

可多次重复等优点，逐渐成为临床评估肾功能的主

要方法［6］。

通过PubMed及Medline数据库检索文献，我们

发现仅8项国外研究评价了GFR估算公式在孤立肾

人群的准确性［7-10］，尚缺乏在ASK人群的适用性评

价证据。因此，本研究将2009年12月—2019年5月
在南京医科大学第一附属医院诊治的ASK人群作为

研究对象，进行回顾性分析，率先关注GFR估算公式

在ASK人群的适用性。

1 对象和方法

1.1 对象
收集2009年12月—2019年5月在南京医科大学

第一附属医院诊治的ASK人群为研究对象，将肾脏

捐献术后的患者设定为供肾组，因病切肾术后的患者

设定为非供肾组。纳入标准：①肾切除术后3个月以

上，患者病情稳定；②在行核素肾动态显像法期间，肾

功能平稳；③超声多普勒确定单侧肾组织缺失。排除

标准：急性肾损伤、严重水肿、骨骼肌萎缩或腹水、肥
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胖、营养不良、截肢、心力衰竭或酮症酸中毒，服用糖

皮质激素和接受肾脏替代治疗的患者。本研究经医

学伦理委员会批准，所有患者均知情同意。

1.2 方法

血清肌酐（serum creatinine，Scr）的测定采用氧

化酶法（南京贝克曼库尔特商贸中国有限公司），变

异度控制在 6%，参考值范围为 0.49~1.54 mg/dL，检
测方法可溯源至国际标准 SRM967。血清胱抑素

（serum cystatin C，Scys C）的检测采用颗粒增强免疫

比浊法（北京利德曼生物医药有限公司），变异度控

制在8%，参考范围为0.60~1.55 mg/L，经过国际认证

的标准品ERM⁃DA471校准。空腹采样，在奥林巴

斯AU5800自动分析仪（奥林巴斯公司，日本）上进

行分析。
99mTc⁃DTPA肾动态显像法作为GFR的参考标准

（reference GFR，rGFR），在单光子发射计算机断层

扫描（西门子公司，德国）完成。受试者在口服 300
mL水后，由经验丰富的护士经肘部静脉，“弹丸式”

注射显像剂。肾脏代谢 99mTc⁃DTPA的图像由核医学

专家勾画，并用Gates法计算 rGFR。

采用国内外指南一致推荐的公式计算估算的

GFR（estimated GFR，eGFR）：慢性肾脏病流行病学

协作组（CKD⁃EPI）方程 CKD⁃EPIScr、CKD⁃EPIScys C、

CKD⁃EPIScr ⁃ Scys C，肾脏病膳食改良（MDRD）公式及

2019年中国人群开发的湘雅公式（Xiangya）（表1）。
1.3 统计学方法

使用 SPSS 21.0软件与Medcalc19.0软件进行数

据的统计分析，计量资料以均数±标准差（x ± s）表

示，组间比较采用独立样本 t检验。入选公式的准

确性评价指标主要是偏倚、离散度和准确度。偏倚

定义为 eGFR 和 rGFR 之间的差值（eGFR-rGFR）。

离散度定义为 eGFR 的均值±1.96 标准差，使用

Bland⁃Altman分析，离散度越小，精度就越高。准确

度定义为eGFR在 rGFR±30%范围内的比例（P30），使

用Cochran Q检验进行比较。P < 0.05为差异有统

计学意义。

2 结 果

2.1 患者的一般基线资料

总共 78例患者入选，平均年龄（51.9±14.6）岁。

Scr、Scys C和 rGFR的平均水平分别为 1.1 mg/dL、
1.3 mg/L 和 64.8 mL/（min·1.73 m2）。供肾组 35 例

（44.9%），非供肾组43例（55.1%）。非供肾组的病因

分别为肾脏肿瘤 30 例（38.5%）、尿路梗阻 7 例

（8.8%）和多囊肾6例（7.7%）。供肾组年龄小于非供

肾组，肾切除后病程均短于非供肾组。供肾组的

表1 肾小球滤过率估算公式的表达式

公式

MDRD

Xiangya

CKD⁃EPIScr

CKD⁃EPIScys C

CKD⁃EPIScr⁃ScysC

性别

女

男

女

男

女

男

女

男

女

男

Scr（mg/mL）
—

—

—

—

≤0.7
＞0.7
≤0.9
＞0.9
—

—

—

—

≤0.7
—

＞0.7
—

≤0.9
—

＞0.9
—

Scys C（mg/L）
—

—

—

—

—

—

—

—

≤0.8
＞0.8
≤0.8
＞0.8
≤0.8
＞0.8
≤0.8
＞0.8
≤0.8
＞0.8
≤0.8
＞0.8

计算方法

186×Scr-1.154×年龄-0.203×0.742
186×Scr-1.154×年龄-0.203

2 374.78×（Scr ×88.4）-0.547 53×年龄-0.250 11×0.852 612 6
2 374.78×（Scr ×88.4）-0.547 53×年龄-0.250 11

144×（Scr/0.7）-0.329×（0.993）年龄

144×（Scr/0.7）-1.209×（0.993）年龄

141×（Scr/0.9）-0.411×（0.993）年龄

141×（Scr/0.9）-1.209×（0.993）年龄

133×（Scys C/0.8）-0.499×0.996年龄×0.932
133×（Scys C/0.8）-1.328×0.996年龄×0.932

133×（Scys C/0.8）-0.499×0.996年龄

133×（Scys C/0.8）-0.499×0.996年龄

130×（Scr/0.7）-0.248×（Scys C/0.8）-0.375×0.995年龄

130×（Scr/0.7）-0.248×（Scys C/0.8）-0.711×0.995年龄

130×（Scr/0.7）-0.601×（Scys C/0.8）-0.375×0.995年龄

130×（Scr/0.7）-0.601×（Scys C/0.8）-0.711×0.995年龄

130×（Scr/0.7）-0.207×（Scys C/0.8）-0.375×0.995年龄

130×（Scr/0.7）-0.207×（Scys C/0.8）-0.711×0.995年龄

130×（Scr/0.7）-0.601×（Scys C/0.8）-0.375×0.995年龄

130×（Scr/0.7）-0.601×（Scys C/0.8）-0.711×0.995年龄
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rGFR高于非供肾组［（79.4±28.0）mL/（min·1.73 m2）

vs.（52.9±14.9）mL/（min·1.73 m2），P < 0.001］。供肾

组与非供肾组白蛋白水平、低密度脂蛋白胆固醇水

平比较差异无统计学意义，非供肾组中合并症有高

血压病8例，2型糖尿病3例（表2）。

2.2 估算公式在ASK患者GFR评估中的准确性比较

CKD⁃EPI Scr⁃Scys C公式具有最高的准确度（75.6%）

和最低的偏倚-1.8 mL/（min·1.73 m2）。基于 Scr的
MDRD、Xiangya和CKD⁃EPI Scr公式的准确度低于基

于 Scys C 的 CKD ⁃ EPI Scys C 公式，分别为 60.2%、

表2 获得性孤立肾患者的一般资料

临床资料

男性［n（%）］

年龄（岁，x ± s）

肾切除后时间（年，x ± s）

Scys C（mg/L，x ± s）

Scr（mg/dL，x ± s）

白蛋白（g/L，x ± s）

低密度脂蛋白胆固醇（mmol/L，x ± s）

rGFR［mL/（min·1.73 m2），x ± s］

eGFR［mL/（min·1.73 m2），x ± s］

MDRD
Xiangya
CKD⁃EPIScr
CKD⁃EPIScys C
CKD⁃EPIScr⁃Scys C

总体（n=78）
43（55.1）0
51.9 ± 14.6
2.2 ± 3.3
1.3 ± 0.6
1.1 ± 0.6

42.2 ± 6.40
2.8 ± 0.8

64.8 ± 25.4

75.5 ± 28.1
71.5 ± 14.4
75.0 ± 28.1
63.3 ± 26.0
63.4 ± 26.3

供肾组（n=35）
14（32.6）
45.6 ± 10.8
1.0 ± 0.8
1.1 ± 0.3
0.9 ± 0.3

41.6 ± 5.30
2.8 ± 0.8

79.4 ± 28.0

90.3 ± 29.6
75.4 ± 13.0
89.3 ± 22.0
77.9 ± 24.2
78.5 ± 23.7

非供肾组（n=43）
29（67.4）*

57.1 ± 15.3**

3.1 ± 4.2**

01.5 ± 0.6****

01.3 ± 0.7***
42.6 ± 7.2*0*

02.8 ± 0.7***
52.9 ± 14.9**

63.5 ± 20.2**

65.1 ± 11.7**

63.7 ± 21.2**

50.8 ± 20.6**

50.5 ± 21.1**

与供肾组比较，*P < 0.05，**P < 0.001。

51.2%、60.3%和73.0%。另外，基于Scr的公式CKD⁃
EPI Scr、MDRD和Xiangya的偏倚值都为正数，高估了

GFR，而CKD⁃EPI Scys C和CKD⁃EPI Scr⁃Scys C偏倚值为负

数，存在一定程度的低估（表3）。
2.3 估算公式在供肾组和非供肾组中的准确性比较

在供肾组和非供肾组的分析中，所有公式在

供肾组的准确度均高于非供肾组。另外，CKD⁃
EPIScr⁃Scys C公式在供肾人群中估算GFR的偏倚最低

［-0.9 mL/（min·1.73 m2）］，而准确度最高（74.4%）。

以我国人群为研究对象开发的Xiangya公式并没有

在两组人群中表现得比其他公式更准确。CKD⁃
EPIScys C在两组人群中优于以 Scr为基础的其他 3个

公式，与CKD⁃EPIScr⁃Scys C公式准确度的比较差异无统

计学意义（表4）。

3 讨 论

孤立肾分为先天性孤立肾（congenital solitary
kidney，CSK）和ASK。ASK通常指因为疾病、创伤或

肾脏捐赠而进行肾切除手术后导致的一侧肾脏缺

如［1］。ASK在术后通过残存肾单位的代偿，常可以

维持基本的新陈代谢、水电解质和酸碱平衡，以满

足基本生理需要。但超滤过假说认为，一侧肾脏的

切除，势必导致对侧和残存的肾脏发生血流动力学

的改变，引起肾小球内高压，继而发生高滤过、高灌

注，肾单位持续缓慢受损，相继出现微量蛋白尿、高

血压、肾小球滤过功能下降等［11］。

肾脏病预后质量指南（K/DOQI）和改善全球肾

脏病预后组织（KDIGO）均建议使用基于 Scr和/或
表3 肾小球滤过率公式在获得性孤立肾整体患者中的准确性评价

公式

MDRD
Xiangya
CKD⁃EPIScr
CKD⁃EPIScys C
CKD⁃EPIScr⁃Scys C

偏倚［mL/（min·1.73 m2）］

10.7**

-6.7**

10.4**

-1.9**

-1.8**

准确度（%）

60.2#

51.2#

60.3#

73.0#

75.6#

离散度［mL/（min·1.73 m2）］

81.7
74.2
76.5
79.5
75.7

与rGFR比较，*P < 0.05，**P < 0.001；与CKD⁃EPIScr⁃Scys C比较，#P < 0.05。

（n=78）
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表4 肾小球滤过率公式在供肾组和非供肾组中的准确性评价

公式

MDRD
Xiangya
CKD⁃EPIScr
CKD⁃EPIScys C
CKD⁃EPIScr⁃Scys C

偏倚

［mL/（min·1.73 m2）］

10.9*

-0.1*

-9.9*

-1.5*

-0.9*

离散度

［mL/（min·1.73 m2）］

90.2
85.0
79.2
87.8
79.2

准确度

（%）

62.9
66.8
55.9
69.8
74.4

偏倚

［mL/（min·1.73 m2）］

10.6*

12.2*

10.8*

-2.3*

-2.7*

离散度

［mL/（min·1.73 m2）］

75.2
56.4
75.2
72.5
73.6

准确度

（%）

32.9##

39.5##

55.8##

69.8##

74.4##

与 rGFR比较，*P < 0.05，**P < 0.001；与CKD⁃EPI Scr⁃Scys C比较，#P < 0.05，##P < 0.001。

供肾组（n=35） 非供肾组（n=43）

Scys C 的 GFR 估算公式来评估 CKD 的肾功能［6］。

2017年KDIGO临床实践指南：活体肾移植供者的评

估和管理概要［12］进一步提出，应定期使用合适的方

法评估残余肾功能，如菊粉清除率、肌酐清除率、

GFR估算公式等。近年，基于 Scr和/或 Scys C的估

算公式由于简便、无创、经济、相对准确等优点，已

成为临床常用的评估GFR的重要方法［13］。但目前

国内外仅有 8项研究关注了GFR估算公式在孤立

肾患者中的应用价值，更无研究报道这些公式在

ASK患者中的适用性评价结果［7-10］。本研究率先

以我国ASK人群为研究对象，提出估算公式可用于

ASK患者的GFR日常评估。在入选的3类5个公式

中，其准确性由高到低依次是CKD⁃EPIScr⁃Scys C、CKD⁃
EPI Scys C、CKD⁃EPI Scr、Xiangya、MDRD。

可以看出，联合指标公式的准确性优于单纯基

于 Scys C的公式，而后者又优于单纯基于 Scr的公

式。我们分析认为患者在肾切除术后，常被诊断为

CKD人群，为保护残余肾功能，患者长期低蛋白饮

食，导致体内 Scr水平偏低，而 Scys C不受肌肉质量

或蛋白质摄入的影响，因此在低肌肉量、低肉蛋类

摄入的人群中较为稳定，从而保证了基于 Scys C公

式估算的GFR更接近真实值。这也许能同样解释，

在偏差方面，Scr公式均为正值，显示高估GFR的现

象。因为体内的 Scr含量低，估算的GFR便会高于

真实值。但是，Scys C仍然是内源性标志物，它仍会

受到内源性环境的干扰和肾外因素的影响，比如甲

状腺功能、西咪替丁、肿瘤等情况，在特殊情况下，

Scys C公式仍不能反映GFR真实值［14］。既往不同人

群、种族、疾病状态的大量研究也证实，由联合Scr和
Scys的公式估算的GFR普遍更接近真实值［15-17］。其

中，CKD⁃EPI Scr⁃Scys C公式获得一致推荐，这也和本研

究的结果一致。

除了肾功能指标的不同会影响估算公式的准

确性以外，我们意外发现ASK患者需要在肾切除术

后 1 年，肾功能才能达到机体的稳态。2013 年

Chung等［7］发现，CKD⁃EPI Scr⁃Scys C的准确度在肾切除

术后的 ASK 人群中为 67.6%，准确度较低。但是

2019年Kakuta［10］提出，CKD⁃EPIScr⁃Scys C的准确度在孤

立肾人群中为84.2%，准确度较前一项研究高，与本

研究的结果相似。我们在比较 3项研究后发现，肾

切除术后的恢复时间可能对于公式的准确度有一

定影响。虽然纳入人群均为ASK人群，但Chung等
的研究是在肾切除后1年内进行，包括Scr与Scys C
等血清标志物的采集，而Kakuta等研究与本研究均

是在肾切除1年后开展。Mueller等［18］也证实了这一

现象，他们研究发现切除单侧肾脏会导致机体的

GFR迅速下降，随后残余肾单位发生高灌注、高滤

过，GFR逐渐代偿性升高，最终整体GFR仅轻微降

低。并且有研究发现［1］，单侧残余肾的GFR可以代

偿性增高至原来的70%。而英国Oxford移植中心的

1项随访研究［3］发现，在肾切除 1年后，GFR不再发

生较大波动，趋于稳定。因此，我们认为在评估

ASK人群GFR时，不管是何种方法，最佳时间应该

是术后1年及以上。

ASK的病因主要可分为两大类：肾脏捐献和疾

病。既往有研究提出基础疾病可能影响GFR公式

的准确性。因此，我们进一步比较分析了ASK病因

对GFR估算的影响。在对肾脏捐献和因病切除两

组人群进行分组比较后，我们发现所有公式在肾脏

捐献人群中的准确度均高于在因病切除人群中的

准确度，可能的解释为：①供肾人群相对健康，不存

在明显的器质性疾病和用药，因此，对 Scr和 Scys C
的肾外影响因素少，由此估算的GFR更容易接近真

实值。②供肾人群肾脏结构正常，核医学科专家在

观察和勾画肾脏显像图像时更精确，容易取得真实

的GFR［19］；而肿瘤、囊肿、梗阻等疾病均在一定程度

上具有占位效应和部分影像衰减，影响肾脏显像是

必然的。③肾脏肿瘤患者存在一定的内分泌代谢
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异常，有研究提示这些内分泌代谢激素可影响 Scr
和Scys C的表达和代谢，因此，运用公式估算非供肾

人群将出现一定偏差［20］。

近 20年来，国内外学者在不同地区、不同基础

疾病、不同人群中进行了大量的GFR估算公式准确

性验证研究，但针对孤立肾人群的研究仅8项，样本

量很少超过100例次受试者，且迄今无观察ASK人群

的研究。我们收集了本院10年ASK诊治资料，78例
次入选，针对ASK患者特有的病理生理和疾病状

态，分析影响公式准确性的潜在因素，包括肾切除

的病因、病程、年龄、肾功能等，发现在ASK人群中，

GFR估算公式的准确性依次是联合指标公式、单纯

基于 Scys C的公式和单纯基于 Scr的公式。相较于

因病切肾人群，估算公式在肾脏捐献术后人群中更加

准确。但由于以上公式的建立并非来源于ASK人

群，故准确性有赖于今后更大规模的研究进行完善。
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