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１ １ 例 、正常对照组 ７ 例 ， 肾 穿 刺 取 肾组织进 行蜡块包埋处肾组织均有表达 ， 尤其是 肾小管 ， 其表达量 与病理损 伤 和尿
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、
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（
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） 值 分 析 ＡＳ ＩＣ ｓ 在 肾 组 织 中 的 表 达 情 况 ， 同 Ｂ寸 分 析
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麵 ； 酸敏感离子通道 ； 肾
ＡＳ ＩＣ ｓ 表达与 肾脏病理损伤 的 关系 。 结 果 ① 免疫组化显
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－Ｓｃｈｎ －１ ． ３ ． ２临床及病理分级标 准ＨＳＰＮ 组临床分型

ｌｅ ｉｎ
ｐＵ

ｒｐＵｍ ，

ＨＳＰ
） 是 由 Ｉ

ｇ
Ａ 介导 的小血管 炎 ，

ＨＳＰ参考国 内 ２００９ 年试行指南
「
６

］

：① 孤立性血尿型 ；②

引起的 肾损 害 ， 称为 紫癜性 肾炎 （
Ｈｅｎｏｃ ｈ －Ｓｃｈ ｉｉｎ ｌ ｅ ｉ ｎ孤立性蛋 白尿型 ；③ 血尿和蛋 白尿型 ； ④ 急性 肾炎

ｐｕ
ｒｐｕ ｒａｎｅｐ

ｈｒｉ ｔ ｉ ｓ
， 
ＨＳＰＮ

） ， 是常见 的继 发性 肾脏病 ，型
；⑤ 肾病综合征型 ； ⑥ 急进性 肾炎型 ； ⑦ 慢性 肾

为免疫复合物的沉积和补体活化引起肾小球和间质炎型 ；
ＨＳＰＮ 组 ＩＳＫＤＣ 病理分级按 中华 医学会儿科

的
一

系 列 炎 症 反 应 。
Ｉ
ｇ
Ａ 肾 病 （

Ｉ
ｇ
Ａｎｅｐｈ ｒｏｐａ ｔｈ

ｙ ，学分会肾脏病学组修订的 国际儿童肾脏病研究 中心

Ｉ
ｇ
ＡＮ

） 是最常见 的原发性 肾小球疾病 ， 主要是 肾小 （
ＩＳＫＤＣ

） 分类标准
６

：

 ；
Ｉ
ｇ
ＡＮ 组病理诊断和分型标准

球系膜区 Ｉ
ｇ
Ａ 或 Ｉ

ｇ
Ａ 为主的免疫复合物沉积 。

Ｉ
ｇ
ＡＮ主要参照 Ｌｅｅ 分级

［

７
ｉ

。 临床分型分为 肾炎综合征 、

存在炎症因子增加 ，
且能进一步加重其肾脏损伤的肾病综合征 、单纯血尿 （ 包括镜下血尿和 肉 眼血尿 ）

程度
Ｗ

。
ＨＳＰ 皮 肤血 管 内 皮 细 胞存在 ＡＳ ＩＣ ｌ ａ 和和肾功能不全 （ ＞ ＣＫＤ ３ 期 ） 。

ＡＳ ＩＣ３ 的表达
ｗ

 ， 但是 ＡＳ ＩＣ ｓ 在 肾脏组织 中 的表达１ ． ４ 统计学处理 采用 ＳＰＳＳ １ ６ ． ０ 软件进行分析 ，

的报道甚少 。 该研究拟用免疫组化法观察 ＡＳ ＩＣ ｓ 在计量资料采用 ＾表示 。 不 同病理级别组间 ＡＳ ＩＣ ｓ

ＨＳＰＮ
、
Ｉ
ｇ
ＡＮ 肾脏组织 中 的表达 ， 初步探讨 ＡＳ ＩＣ ｓ 是表达量 、

２４ｈ 尿蛋 白定量 比较采用 ｔ 检验 ， 各组间年

否参与 了ＨＳＰＮ
、
Ｉ
ｇ
ＡＮ 肾脏损伤的病理过程 。龄 、

ＡＳ ＩＣ ｓ 表达量采用方差分析 ， 各组间性别构成 比

，

较采用 Ｘ

２

检 －验 ， 相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析 。

１ 材料与方法

２许里
ｌ ． ｉ 病例资料 选取安徽医科大学第一附属 医院

２０ １ ４ 年 １ 月
？

１ ２ 月 住院的 ＨＳＰＮ 患者 １ ３ 例 （
ＨＳＰＮ２ ． １ 各组性别 、年龄构成 比较情况 各组间 年龄 、

组 ） ， 其 中 男 ５ 例 ， 女 ８ 例 ； 年 龄 ８￣２９
（
２０ ． ０８±性别 构 成 差 异 无统 计 学 意 义 （

Ｆ＝ １ ．８０５
，ｘ

２

＝

６ ．９６
） 岁 ；

Ｉ
ｇ
ＡＮ患者 １ １例 （

Ｉ
ｇ
ＡＮ组 ） ， 其 中男４例 ，２ ． ５ ３０

） 。

女 ７ 例 ； 年龄 １ ０
￣

３ １
 （
２５ ．２７± ３ ．５ ８

） 岁 ；
正常对照组２ ． ２ 各组 肾脏组织 ＡＳＩＣｓ 表达情况 ＨＳＰＮ 组 肾

７ 例 （ 我院病理科正常肾组织标本 ） ，其 中 男 ５ 例 ， 女脏组织 中 可 以看 到 ＡＳ ＩＣ １
、
ＡＳ ＩＣ２

、
ＡＳ ＩＣ３ 在 肾小管

２ 例 ； 年龄 ８
？ ２ ８

（
２ １ ．５７± ７ ．９ ８

） 岁 ， 各组间 年龄 、性上皮细胞胞质和胞膜及肾小球表现为染成棕褐色的

别构成差异无统计学意义 。 用 ２％ 利多卡 因进行分颗粒 ， 染色强度明显加深 ， 阳性 肾小管数明 显增 多 。

层浸润麻醉 ， 肾 穿针在 Ｂ 超 引 导下进针达 肾表面 ， Ｉ
ｇ
ＡＮ 组肾脏组织 中 可 以 看到 ＡＳ ＩＣ １

、
ＡＳ ＩＣ２

、
ＡＳ ＩＣ３

连接穿刺枪获取 １ｃｍ 长肾组织小柱 。 肾穿组织进在肾小管上皮细胞胞质和胞膜及肾小球表现为染成

行蜡块包埋处理 。 棕褐色的颗粒 ， 染色强度显著加深 ， 阳性肾小管数显

１ ． ２ 试剂与仪器 兔抗 ＡＳ ＩＣ １
、
ＡＳ ＩＣ２

、
ＡＳ ＩＣ３ 多克著增多 。 正常对照组 肾脏组织 中可 以 看到 ＡＳ ＩＣ １

、

隆抗体 （ 英 国 ａｂ ｅ ａｍ 公司 ） ； 免疫组化试剂盒和 ＤＡＢＡＳ ＩＣ２
、
ＡＳ ＩＣ３ 在肾小管细胞胞质和胞膜表现为染成

显色剂 （ 北京 中杉金桥生物技术有限公司 ） 。浅棕色或者黄色的颗粒 ， 染色强度较 ＨＳＰＮ 及 Ｉ
ｇ
ＡＮ

１ ． ３ 方法 组浅 ，
阳性 肾 小 管 数 也较 之少 。 见 图 １

。
ＨＳＰＮ

、

１ ． ３ ． １免疫组化 法检测 肾脏组织 中 ＡＳ ＩＣ ｓ 表达 Ｉ
ｇ
ＡＮ 组 中 ＡＳ ＩＣ １

、
Ａ Ｓ ＩＣ２

、
Ａ Ｓ ＩＣ３ 表达量均较正常对

按免疫组化试剂盒操作说明检测 ＨＳＰＮ
、
Ｉ
ｇ
ＡＮ 患者照组明显增 多 ， 差异有统计学意义 （

Ｐ＜ ０ ．０ １
） ，

Ｉ
ｇ
ＡＮ

肾脏组织 中 ＡＳ ＩＣ １
、
ＡＳ ＩＣ２

、
ＡＳ ＩＣ３ 的表达 。 用 已 知组较 ＨＳＰＮ 组 ＡＳ ＩＣ １

、
ＡＳ ＩＣ２ 表达量也增多 ， 差异有

阳性反应片做阳性对照 ， 设 ＰＢＳ 替代一抗做阴性对统计学意义 （
Ｐ＜ ０ ．０５

） ， 见表 １
。

照 。 以 肾小管上皮细胞胞质和胞膜呈棕黄色为 阳性２ ． ３ＨＳＰＮ 和 ＩｇＡＮ 组的 临床及病理分型 ＨＳＰＮ

细胞 ， 每张切 片随机观察 ５ 个 ４００ 倍物镜视野 。 应组临床分型主要为血尿和蛋 白 尿型 １ ３ 例 ， 急性肾炎

用 Ｉｍａ
ｇ
ｅ

－Ｐ ｒｏＰ ｌ ｕ ｓ 图 像分析软件 系 统 （ 美 国 Ｍ ｅｄ ｉ ａ型 ５ 例及慢性 肾炎 型 ８ 例 ； 病理分型主要为 ＩＳＫＤＣ

Ｃ
ｙ
ｂｅ ｒｎ ｅ ｔ ｉ ｃ ｓ 公司 ） 对免疫组 化结 果进行 图 像分析 。 ＩＩ 和 ＩＥ 级

， 其 中 ＩＳＫＤＣＩＩ 级 ７ 例 ，
ＥＩ 级 ６ 例 。

Ｉ
ｇ
ＡＮ

４００ 倍视野下每张切 片随机选取 ５ 个视野 （ 每个视组临床分型主要为 肾 炎综合征 ８ 例 ， 肾病综合征 １

野包含 １ 个肾小球 ） 。 应用 丨ｍａ
ｇ
ｅ

－ Ｐ ｒｏＰ ｌ ｕ ｓ 图像分析例 ， 肾功能不全 ２ 例 ； 病理类型 为 ＬｅｅＩＩ 和 Ｉ 级 ， 其

软件测定每个视野中 肾小球及 肾小管 间质 区 ＡＳ Ｉ Ｃ ｓ中 ＬｅｅＩＩ 级 ２ 例 ，
ＩＤ级 ９ 例 。

积分光密度 （
ｉ ｎ ｔ ｅ

ｇ
ｒａ ｌｏ

ｐ
ｔ ｉ ｃ ａ ｌｄｅ ｎ ｓ ｉ ｔ

ｙ ，
丨０Ｄ

） 值 ， 计算其２ ． ４ＡＳＩＣｓ 表达量 、
２４ｈ 尿 蛋 白 定量在不 同病理

平均值 ， 即 该患儿肾组织 ＡＳ ＩＣ ｓ 表达水平 。类型的区别



？

５ ８ ０ ？安徽 医科 大 学 学报 ／ｋ’

ｆａ ｙＷｉｍ

＇

２０ １ ６Ａ
ｐ
ｒ

；

５ １
 （
４

）

２
． ４ ． １Ａ Ｓ ＩＣ ｓ 表达 与 病理 的 关 系ＨＳＰＮ 组 ＡＳ ＩＣ １Ｈ ＳＰＮ 组 中 Ａ ＳＫ ： １ 表达量与 ２４ｈ 尿蛋 白定量呈正相

表达量 、
２４ｈ 尿蛋 白定量在 ＩＳＫＤＣ ＩＥ 级 比 ＩＳＫＤＣ Ｄ关儀 （

ｒ 
＝

０ ． ７ ８８
，
Ｐ＜ ０ ． ０５

） ，

Ｉ
ｇ
ＡＮ 组中 ＡＳ ＩＣ １ 表达量

级显著增多 ， 差异有统计学意义 （
厂 ＜ ０ ． ０ １

） ，
见表 ２

。与 ２４ｈ 尿 蛋 白 定量呈 正 相 关性 （
「 ＝ ０ ． ７ １ ６

，
＂＜

ＩｇＡＮ组
ＡＳ ＩＣ １

、
ＡＳ ＩＣ２

、
ＡＳ ＩＣ３

表达量 、
２４ｈ尿蛋 白０ ． ０５

） ， 见图
２

。

Ｍ在 １＾
‘

ｎｉ 级较 Ｌｅ ｅ ＤＭ 著增 多 ’ 差异有统计＃３

意义 （
Ｐ ｃ Ｏ ． Ｏ ｌ

） ，
见表 ２

。

２ ． ４ ． ２ＡＳ ＩＣ ｓ 表达量 与 ２４ｈ 尿蛋 白 定量 的 关 系ＨＳＰＮ 是 ＨＳＰ 的主要表现之一 ， 是儿科最常 见

表 １ 肾组织 中 ＡＳ ＩＣｓ 表达定量分析 （
．ｒ ± 〇

项 目正常对照组Ｕ 
＝ ７

）Ｈ ＳＰＮ 组Ｕ 
＝ １ ３

） Ｉ

ｇ
Ａ Ｎ 组 （

ｎ 二
１ 丨

） Ｆ 值 ／

）

值

Ａ Ｓ Ｉ Ｃ １ １ ７ ． １ ７ １± ７ ． ０４ ７ ８ ２ ． ８０４± ３ ７ ． ７２４
＂

 １ ２ ３ ． ３ ９０ ± ４ ５ ． ０４５

＂ ＃

 １ ７ ． ９４２ ０ ． ０００

ＡＳ Ｉ Ｃ２ ２９ ． ０ ３ ２ ±  １ ５ ． ５ ３ ２ ６６ ． ３４ ５± ３ ５ ． ５ ８２ 

＊  ＊

 〗 ３ １  ？ ２ １ ０± ４ ９ ． ４０ ５ 

＊  ＊ ＃

 １ ６ ． ８ ６ １ ０ ． ０００

ＡＳ １ Ｃ３



１ ９ ． ３０７± １ １ ． ０ ３ ８


１ ００ ． ８ １ ０ ± ５ ８ ． ５ ５ ８ 

＇ ．



１ ２４ ． ６６０± ５ ３ ． ６６ １

＇  ＊



９ ． ８４ ５


０ ． ００ １

与正常对照组 比较 ：

〃

尸 ＜ 〇 ． （ ） 〗
； 与 Ｈ Ｓ Ｐ Ｎ 组 比较 ， 尸 ＜ ０ ． ０５

表 ２ 不 同病理类型的 肾组织 Ａ Ｓ ＩＣ ｓ 表达量 、
２４ｈ 尿 蛋 白 定量分析 （

ａ± １〇

？ ？
—— １０Ｄ 值

＾ 尿蛋 白 定 量



Ａ Ｓ １Ｃ １



ＡＳ Ｉ Ｃ２


Ａ Ｓ Ｉ Ｃ ３



（ ｇ ）


Ｈ ＳＰＮ

Ｉ ＳＫ ＤＣ
ＩＩ 级 ７ ５ ７ ． ２２ ３± ２２ ． ９０９ ５７ ． ５ ７ １± ２６ ． ３ ６４ ９ ３ ． ３ １ １± ６０ ． ０ １ ３ ０ ． ５ ９０± ０ ． ２２ ８

Ｉ ＳＫＤＣ Ｈ １ 级６ １ １ ２ ． ６４０± ２ ８ ． ２９７
＂

 ７６ ． ５ ８ １± ４４ ． ３％ １ ０９ ． ５ ６０ ± ６ １  ＿ １ ３ ２ １  ？ ８４ ８± （ ） ． ２６０ 

？ ＊

Ｉ

ｇ
Ａ Ｎ

Ｌｅ ｅ Ｄ级 ２ ４７ ． ７ ８ ８± ２ ８ ． ２００ ５ ８ ． ７０９± ２４ ． ６ ７ ２ ３ ６ ． ７ ００ ± ２ ５ ． ７ １ ８ ０ ． ４ １ ０± ０ ． ３ ３ ９

Ｌｅ ｅ ｆｆｌ 级 ９



１ ４０ ．  １ ９０土 ２ ６ ． ２ ７ ３
仰



１ ４ ７ ． ３ ３ ０± ３ ６ ． ９９ ３
Ｂ ＜ ，



１ ４４ ． ２ １ ０ ± ３ ３ ． ９４３
＃



１ ． ７ ３ ４± ０ ． ３ ９ ８
^

与 Ｉ ＳＫ ＤＣ ［ ［ 级 比较 ：

＂

／

）

＜ ０ ． ０ １

；
与Ｌｅ ｅ ＩＩ 级 比较 ， 厂 ＜ ０ ． ０ １

－

ｉ

■ｆｅｌ ：

图 １ 肾组织 ＡＳ ＩＣ ！
、
Ａ Ｓ ＩＣ２

、
Ａ Ｓ Ｉ Ｃ３ 的表达 免疫组化 ｘ ４００

Ａ
：
ＨＳＰＮ 组

；

Ｂ
：
Ｉ
ｇ
ＡＮ齟 ；

Ｃ
： 正常对照组 ；

１
：
ＡＳ ＩＣ ｌ

 ；

２
： 
ＡＳ ＩＣ２

；
３

： 

ＡＳ ＩＣ３
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Ｂ
：

ｌ

ｇ
Ａ Ｎ组

的继发性肾小球疾病之
一

，
儿童较成人 自 限性及预４

１ ３
］

认为肾脏肽能传入神经元 与 肾 炎 的 肾脏损伤

后较好 ，但仍可能呈现慢性进展 ，最终发展为终末期有关 ， 而神经元上 的 ＡＳ ＩＣ ｓ 感受胞外 Ｐ
Ｈ 下 降进而

肾脏病而要接受 肾脏替代治疗 。 将信号传人神经元后引起肾脏的损伤 。 众多学者研

Ｉ
ｇ
ＡＮ 是一种常见的 肾小球疾病 ， 在我 国其发病究

１

１ ４

已经证实蛋 白 尿水平是评估 肾脏损伤严重程

率约 占原发 肾小球肾炎 的 ２５％￣ ３ ３％
， 也是引 起终度及预后的重要指标 ， 病理类型与病情严重程度存

末期 肾脏功能衰竭最常见原 因之
一

。 研究
｜

８
］

表 明 ，在一定相关性 ， 本文也证实病理类型级别高 的蛋 白

其是一组进展性疾病 ， 约有 〗 ５％￣ ４〇％ 患者发展为尿定量水平高于病理类型级别较低者 。 本研究显示

终末期 肾脏病而不得不接受肾脏替代治疗 。 ＡＳ １Ｃ １
、
Ａ Ｓ ＩＣ２

、
ＡＳ ＩＣ３ 在 ＨＳＰＮ

、
Ｉ
ｇ
Ａ Ｎ 肾脏组织 中均

Ｉ

ｇ
Ａ 在肾小球系膜区 的沉积引起 系膜细胞增生有表达 ，

以 肾小管 为主 ， 少量表达于 肾小球 ， 较正常

及上皮细胞新 月 体形成是两 者共 同 的病理变 化特肾组织表达量显著增 多 ， 并且病理类型 越重 ，

ＡＳ ＩＣ ｓ

点 ，
两者临床表现多种多样 ， 研究

１

９

报道 Ｉ
ｇ
Ａ Ｎ 可 以表达量越多 ；

Ｉ
ｇ
Ａ Ｎ 组 比 Ｈ ＳＰＮ 组 Ａ Ｓ ＩＣ １ 和 ＡＳ Ｉ Ｃ２ 表

进展为 Ｈ Ｓ ＰＮ
， 甚至认为两者是 同

…种疾病 的 不 同达量多 ， 差异有统计学意义 ， 由此笔者推断 ＡＳ ＩＣ ｓ 也

临床表现 ， 但是两者在临床表现 、病理类型等方面仍可能参与 了ＨＳＰＮＪ ｇ
Ａ Ｎ 肾脏损伤的过程 。

有差别
ｉ

ｌ Ｕ
］

， 研究 表 明 ＨＳＰＮ 是急性病理过程 及体外研究显示 ， 肾小球受损滤过的尿蛋 白进人

预后与 肾小球损害程度有关 ， 而 Ｉ
ｇ
ＡＮ 是慢性进展肾小管 ，

血浆蛋 白里 的成分可刺激肾小管上皮细胞

性肾小球疾病 ，
两者均伴有不同程度的 肾小管病变 ，

产生单核细胞趋化蛋 白 １
、 内皮素 １ 和 白 介素 ＿８ 等

但 以 Ｉ
ｇ
ＡＮ 更多 见 、更严重 ，

且是 肾脏损伤潜在 的机物质 ， 诱导核转 录 因子＿

？Ｂ 活化 ， 诱导发生 肾 间 质

制 ， 尚未完全阐 明 。 炎症反应 ， 促进肾小管间质纤维化 ，从而影响 肾小管

ＡＳ Ｉ Ｃ ｓ 表达于多种器官及组织 ， 其在脑缺血 、肿功能
［

１ ５
］

〇 本研究显示 ＡＳ ＩＣ ｓ 在 肾小管表达量较多

瘤等伴有局部组织酸化 的病理过程 中 发挥重要作并且 ＡＳ ＩＣ １ 的表达量与 ２４ｈ 尿蛋 白 定量存在 相关

用 。 炎症常伴有组织酸化 ，

Ｈ ＳＰ 皮肤血管 内 皮细胞性 ， 肾间质发生炎症反应导致局部组织酸化 ， 极有可

存在 ＡＳ ＩＣ ｌ ａ 和 ＡＳ ＩＣ３ 表达 ， 其可能参与 了 皮 肤血能通过激活 Ａ Ｓ Ｉ Ｃ ｓ 引 起肾小管的损伤 。

管损伤的过程
［

５
１

。 肾脏组织是对酸碱度变化非 常

敏感的器官并且能够通过
一

系列机制来感受和精准

地调节机体酸碱度来维持系统和局部组织的酸碱平
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