
已有很多证据表明肾小球疾病伴随的肾小管

间质损害与预后的关系更为密切，大量蛋白尿是造

成这一损害主要因素之一。近年来研究证实，持续

性蛋白尿在进展性慢性肾功能损害中起着重要作

用。有许多资料表明尿蛋白的成份较尿蛋白的多少

更能说明病变的广泛和严重程度，反映肾脏损害程

度。目前已证实牛血清白蛋白和人血清白蛋白均可

以刺激肾小管细胞产生多种炎症介质! 从而介导肾
间质小管炎症及纤维化 " # $。但有学者 " % $ 证实，肾炎

患者血浆中的白蛋白荧光谱特性与正常人不同，即

肾炎患者血浆中的白蛋白较正常人发生了改变。而

且! 白蛋白在尿液中也可能会改变 " & $，与在血浆中
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摘 要8 【目的】分析肾活检诊断明确的原发性慢性肾小球肾炎患者尿中修饰型白蛋白可能的病理生理和
临床意义。【方法】(.例经肾活检诊断明确，并除外狼疮性肾炎、糖尿病肾病、原发性高血压、心脑血管损害的原
发性慢性肾小球肾炎患者尿标本! 用免疫印记法检测尿白蛋白片断 + ABC/的阳性率。【结果】病理损害 D级患者

ABC阳性率 %*E !!级 %,E !"级 .’E ! #级 --E + ! F ’2 ’# / G具有肾病综合征的患者! ABC阳性率 #’’E G无
肾病综合征的患者阳性率 (%E，差异有显著性 + ! F ’2 ’# /。【结论】尿中修饰型白蛋白与原发性慢性肾小球肾
炎的发展及预后密切相关! ABC可以作为判断肾脏损害程度及疾病预后的参考标准。
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不尽相同。因此，肾炎患者尿液中白蛋白与疾病关

系的研究更符合真实的病理生理状况。尿白蛋白片

段 $ %&’()&* )+,%-’( .&)/-0(123 %456是尿液中修饰型
白蛋白经 787处理后断裂、分裂而成的分子片段。
9)/)-0等 : " ; 认为其与糖尿病肾病有关3 但 %45与
原发性慢性肾小球肾炎的关系罕见报道。为此3 我
们对肾炎患者尿液中 %45进行研究，探讨它与原
发性慢性肾小球肾炎的关系。

< 材料与方法

<= < 研究对象
选择 >??>年 #月至 >??!年 #月间收治我科3

经临床、肾活检诊断明确并除外狼疮性肾炎、糖尿

病肾病、原发性高血压、心脑血管损害的各型原发

性慢性肾小球肾炎患者 "@例。男 <@例3 女 !?例3
<! A @@岁，平均年龄 !!= <岁3 均同步行免疫印记
检测。经肾穿刺活检确诊 B/4肾病 !?例3系膜增生
性肾小球肾炎 C例3 微小病变型肾小球肾炎 D例3
膜性肾病 >例。
<= > 病理损害分级
病理损害程度按EFG分类标准并参照 H00氏

标准分为五级 。!级I 大部分肾小球正常3 可见轻
度的局灶性节段性系膜增厚3 有或无系膜细胞增
殖。"级I弥漫性系膜细胞增殖3系膜基质增加。
#级I弥漫性或局灶性系膜细胞增殖3系膜基质增
加3伴有节段性小的硬化和小的新月体3或有显著
的内皮细胞增殖 3 间质有局部水肿和炎性细胞浸
润。$级I显著的细胞增殖、系膜基质增加，有球
形及广泛的节段性硬化3新月体可达 "DJ 3局部有
较明显的炎性细胞浸润3肾小管萎缩及肾内小血管
硬化。%级 I 与$级相同 3 但更严重 3 新月体在
"DJ以上。
<= ! 免疫印记法 !"##$%&’(&))"%*+
留取肾活检术前 ! K内 >" L尿3磺基水杨酸法

定性3据文献 : D3 @ ;调节浓度3在 <?? / M H聚丙烯酰
胺（787NO4PQ）凝胶上电泳，然后转移至硝酸纤维
膜3 D? / M H脱脂奶粉溶液封闭 < L3 加入第一抗体
$兔抗人白蛋白多克隆抗体 3 购自 7)(1) R&%S 公
司 6 3 浓度为 <T < ???3 室温孵育 ! L3 再加入羊抗兔
辣根过氧化物酶标记的第二抗体 $羊抗兔 B/P3 购
自博士德公司 6 3浓度为 <T D??3室温孵育 < L。"N氯
N<N萘酚显色。

<= " 结果判断
标本经免疫印记显色可见 "D、!?、>> U% %453

在 "D U%及 M或 !? U%出现蛋白带者为 %45阳性 : V ; 3
见图 <。

<= D 统计分析
多个样本率比较采取列联表法3 两个样本率比

较采取四格表校正法3 均在计算机上由统计软件包
7O77#= ?进行。

> 结 果

>= < 与各型肾小球肾炎病理分级的关系
原发性慢性肾小球肾炎病理损害!级 %45阳

性率 >DJ（! W #）3 "级为 >CJ（! W V）3 #级 @?J
（! W <D）3 $级为 ##J （! W <@）3 差异有显著性
$ " W ?= ?< 6。病理分级!级与$级患者 %45阳性率
差异有显著性 $ " W ?= ?? 6。病理分级"级与$级患
者 %45阳性率差异有显著性 $ " W ?= ?< 6。
>= > 与肾病综合征的关系

<? 例具有肾病综合征临床表现的患者，%45
均阳性3 阳性率 <??J X !@例无肾病综合征临床表
现的患者，<D例 %45阳性3阳性率为 ">J 3 差异有
显著性 $ " W ?= ??< 6。

! 讨 论

蛋白尿在过去仅被认作是某些肾损害的标

志。近年来不少研究表明，从肾小球滤出过多的蛋
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白对肾脏可能具有某种毒性作用。尿蛋白可直接损

伤肾小管上皮细胞- 也可通过刺激后者产生细胞因
子介导间质慢性炎症及纤维化造成间接损害。白蛋

白往往是蛋白尿的重要组成部分。天然人白蛋白分

子由 ),)个氨基酸组成，分子质量为 *# ./-结构类
似心形，有 !个亚区- #个肽环- 环间有 &+对二硫
键和氢键相连。人血浆中的蛋白水解酶能把天然

的白蛋白裂解为许多切口-这种蛋白称为修饰型白
蛋白。由于二硫键和氢键的连接-使其在血浆中仍
处于全分子状态-并以全分子形式渗出到尿液中。
当尿液用 010处理后-二硫键断裂-分裂成分子片
段 % , ’ -即 /23。/23的出现表明尿样中存在分子构
型改变的白蛋白。/23的存在是 &#,)年由 4566578
9:等首先发现的- &##)年 ;<6<=>等 % " ’ 发现它可

作为糖尿病肾病早期诊断的临床参数，但其临床意

义迄今尚未完全明了。

本研究发现，/23阳性率随原发性慢性肾小球
肾炎病理损害加重而明显增高，与病理分级呈正相

关。这提示尿修饰型白蛋白具有肾毒性作用，导致

肾小球肾炎病理损害加重，或 ?和肾小球肾炎病理
损害加重，导致尿修饰型白蛋白增加，二者的因果

关系有待进一步研究：可提纯原发性慢性肾小球肾

炎患者尿中该构型改变的白蛋白，刺激肾小管上皮

细胞，观察其有无肾毒性。同时，/23检测作为一种
非损害的检测方法- 可以作为判断肾脏损害程度的
参考标准。

肾病综合征常并发感染、营养不良、肾功能损

伤、血栓、栓塞性合并症等-持续性肾病综合征往往
预示着疾病向慢性肾功能衰竭方向发展 % * ’。本研究

发现- 临床 &@例肾病综合征患者 /23均阳性- 阳
性率 &@@A - 较无肾病综合征者明显增加，提示
/23与肾病综合征关系密切- 即尿液中修饰型白蛋
白与原发性慢性肾小球肾炎的预后密切相关，同

时- /23可以用来预测原发性慢性肾小球肾炎的预
后-持续阳性者常提示预后较差。

综上所述- 通过对原发性慢性肾小球肾炎 /23
的检测- 发现尿中修饰型白蛋白与肾小球肾炎的发
展及预后关系密切- /23可以作为判断肾脏损害程
度及疾病预后的参考标准。
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