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探究血清肿瘤坏死因子样凋亡微弱诱导剂"
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#'转化生长因子
)
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#'血栓蛋白"

(7X

#水平与原

发性肾病综合征肾小管间质纤维化的相关性$

!

方法
!

选取
#%$,

年
/

月至
#%$+

年
&

月该院收治的
+&

例原发性肾病综合征患

者作为观察组!另选取
+%

例健康体检者作为对照组!收集两组患者总胆固醇"

7!

#'低密度脂蛋白胆固醇"

5d5)!

#'高密度脂蛋白

胆固醇"

d̂5)!

#'三酰甘油"

7U

#'

!

反应蛋白"

![M

#'血清清蛋白"
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#'尿蛋白量!采用酶联免疫吸附试验测定患者血清

7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

水平并分析三者间的相关性$结果
!

观察组患者尿蛋白'

7U

'

7!
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水平明显高于对照组!
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水平低于对照组!比较差异均有统计学意义"
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#$轻度病变患者血清
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7Ua)

*

$
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(7X

水平低于对照组!重度

病变患者
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7Ua)
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(7X

水平高于轻度'中度病变患者以及对照组!差异均有统计学意义"
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(7X

均与肾小管间质病变评分呈正相关"
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#$结论
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(7X

可能参与原发性

肾病综合征发病!能够间接反映其肾小管损伤程度!三者间存在一定的相关性$
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原发性肾病综合征$

MZN

%属于儿科常见疾病#调查显示其

发病率为
./-

!

,1-

(

$

)

#是儿童肾病死亡的重要病因#其发病

原因较复杂#目前尚无统一定论*肾小管间质纤维化是慢性肾

病患者肾功能恶化的预测指标之一#导致细胞外基质聚集形成

间质瘢痕*转化生长因子
)

*

$

$

7Ua)

*

$

%在肾脏组织中高表达#

能够促纤维化形成#肿瘤坏死样凋亡微弱诱导剂$

7VL6]

%结

合成纤维细胞生长诱导因子
$,

$

aT$,

%#在肾脏发生炎性反映

时高度表达#引起肾小管内皮损伤#血栓调节蛋白$

7X

%与血

管内皮细胞损伤程度相关#是预测血管损伤度指标之一(

#).

)

*

本研究选取
MZN

患者作为研究对象探讨血清
7VL6]

'

7Ua)

*

$

'血栓蛋白$

(7X

%水平与肾小管间质纤维化的相关性#为

MZN

患者肾小管间质纤维化预测提供一定的理论基础#现报

道如下*

$

!

资料与方法

$*$

!

一般资料
!

选取
#%$,

年
/

月至
#%$+

年
&

月本院收治的

+&

例确诊为
MZN

患者作为观察组#所有患者均符合
MZN

标

准(

,

)

#其中男
.+

例#女
.#

例&年龄
#/

!

/"

岁#平均$

..*#"`

$%*."

%岁&参照肾小管间质病变半定量评分轻度病变者
..

例#

中度病变者
#+

例#重度病变者
1

例*另选取同期在本院体检

中心健康体检者
+%

例作为对照组*两组患者在性别'年龄方

面差异无统计学意义$

O

'

%*%/

%*

$*/

!

纳入及排除标准
!

纳入标准!$

$

%患者均符合国内
MZN

诊断标准&$

#

%患者年龄不超过
+%

岁&$

.

%患者资料完整均住

院&$

,

%患者均知情同意*排除标准!$

$

%高血压'糖尿病'乙型

肝炎等相关性肾炎&$

#

%过敏性紫癜肾炎'淋巴瘤'肾淀粉样变

性等继发性肾病综合征&$

.

%近期发生严重感染性疾病患者&

$

,

%未服用免疫抑制剂及糖皮质激素*

$*'

!

方法

$*'*$

!

生化指标检测
!

所有研究对象于次日清晨空腹状态下

采集静脉血#采用自动生化分析仪检测总胆固醇$

7!

%'低密度

脂蛋白胆固醇$

5d5)!

%'高密度脂蛋白胆固醇$

d̂5)!

%'三酰

甘油$

7U
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反应蛋白$

![M

%'血清清蛋白$

65Q

%*此外采取

患者尿液测定
#,>

尿蛋白量*

$*'*/

!

血清
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*

$
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(7X

测定
!

采集静脉血后加

入抗凝剂后#于
,_

环境下以
.%%%C

"

3E:

程度离心
.3E:

#收

集血清#采用酶联免疫吸附试验$

L5ON6

%测定患者血清
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&血清
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*操作步骤!将标准品在小试管中进行

不同水平稀释#在酶标板上设空白孔$不加样品及酶标试剂%'

标准孔'待测样品孔*先后加入标准品
/%

"

5

#样品稀释液

,%

"

5

#待测样品
$%

"

5

#封板膜封板
."_

温育
.%3E:

*揭掉

封板膜#弃去液体洗涤液洗涤#拍干后加入酶标试剂
/%

"

5

#温

育'洗涤后加入显色剂
6/%

"

5

'显色剂
Q/%

"

5

#混匀#

."_

避

光显色
$/3E:*

加终止液后
,/%:3

波长处测定水平*

$*1

!

评定标准
!

肾小管间质病变程度评定标准$

7Od

%!肾小

管正常为
%

分#出现局部性萎缩为
$

分#出现弥散性肾小管萎

缩为
#

分&肾小管间质健康为
%

分#间质出现局部性纤维化为

$

分#间质出现弥散性纤维化为
#

分&根据肾小管与间质病变

评分总和$

7Od

%判定病变程度#

7Od

#

$

分为轻度病变#

$

分
$

7Od

#

#

分为中度病变&

#

分
$

7Od

#

.

分为重度病变*

$*2

!

观察指标
!

对比两组研究对象临床检测指标&检测两组

研究对象血清中
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7Ua)

*

$

'

(7X

水平&对患者血清中
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'

7Ua)

*

$

'

(7X

进行
M?C(8:

相关性分析*

$*)

!

统计学处理
!

采用
NMNN#$*%

软件对数据进行分析#计

量资料以
G È

表示#组间比较采用
9

检验#血清中
7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

间关系采用直线相关性进行分析#以
O

#

%*%/

表示差异有统计学意义*

/

!

结
!!

果
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两组研究对象临床指标对比
!
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7U

'

-

.%$.

-

检验医学与临床
#%$"

年
$%

月第
$,

卷第
#%

期
!

5ABX?;!@E:

!

S9=8B?C#%$"

!

Y8@*$,

!

Z8*#%



7!

'

5d5)!
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水平明显高于对照组&

65Q

水平低对照组# 差异均有统计学意义$

O

#
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%*见表
$

*

表
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两组研究对象检测指标对比#
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平均收缩压

$
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%

平均舒张压

$
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%

平均心率

$次"分%
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$

4

"

5

%
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%

7U

$
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%
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$
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表示无数据
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观察组不同程度病变患者血清中
7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

水平与对照组比较
!

观察组中轻度病变患者血清

7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

水平低于对照组#重度病变组患者

7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

水平高于轻度'中度病变患者及对照

组#差异均有统计学意义$

O

#

%*%/

%*见表
#

*

表
#
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观察组不同程度病变患者血清中
7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

!!!

(7X

水平与对照组比较#

G È

&

组别
7VL6]

$

:

4

"

5

%

7Ua)

*

$

$

"
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"
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%

(7X

$

"

4

"
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%

对照组
,+*#,̀ $$*., +*/+̀ #*." %*,#̀ %*%+

观察组

!

轻度病变
/&*,1̀ &*"+ "*+,̀ #*%. %*&+̀ %*%#

!

中度病变
+1*,#̀ $+*.# 1*$"̀ #*., $*+#̀ %*%1

!

重度病变
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O %*%%" %*%%. %*%$#
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患者血清中
7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

水平分别与肾小管

间质病变评分的相关性分析
!

7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

水平均

与肾小管间质病变评分呈正相关$

#0%*"#+

'

%*/#"

'

%*,#.

#

O

#

%*%/

%*见图
$

*

!!

注!

6

为
7VL6]

与肾小管间质病变评分相关性&

Q

为
7Ua)

*

$

与

肾小管间质病变评分相关性&

!

为
(7X

与肾小管间质病变评分相关性

图
$

!!

患者血清中
7VL6]

'

7Ua)

*

$

'

(7X

与肾小管

间质病变评分的相关性分析

'

!

讨
!!

论

!!

MZN

患者临床多表现为大量蛋白尿'少量
65Q

'高血脂'

水肿#患者在发病期间易发生感染'血栓'电解质紊乱#进一步

引起炎性反映#导致肾小球'肾小管间质发生不同程度病变#最

终引发肾间质纤维化#发展为肾脏终末期疾病(

/

)

*

7VL6]

是肿瘤坏死因子
7Za

家族成员之一#具有广泛

的生物学活性#在血管形成'在身体免疫功能调节'细胞增殖凋

亡方面发挥着重要作用*在身健康情况下#

7VL6]

在肾小管

上皮细胞'内皮细胞微量表达#机体肾脏发生炎性反映时与其

同源受体
aZ$,

结合表达量升高*动物模型试验证实在大鼠

肾脏发生损伤时#诱导肾小管上皮细胞
aZ$,

表达#能够使

7VL6]

量升高#加速肾脏间质损伤以及促进肾纤维化形

成(

+)"

)

*此外还有研究表明#经
7VL6]

抗体治疗或沉默

7VL6]

受体表达可明显降低肾脏炎性因子'免疫球蛋白以及

尿蛋白(

&

)

*本研究结果显示#

MZN

患者
7VL6]

水平高于对

照组#提示
7VL6]

能够作为
MZN

检测指标*罗莉(

1

)研究表

明
7VL6]

的表达随着患者肾小管间质损伤程度的加重而升

高#与肾小管间质损伤评分呈正相关*本研究结果显示在重度

病变患者中
7VL6]

水平明显高于中度病变及轻度病变患

者#与文献报道相符#表明
7VL6]

可以作为
MZN

肾间质损

伤度的预测指标*

(7X

是兔肺中分离的具有抗凝作用的细胞膜蛋白#在动

静脉'毛细血管内皮细胞表面分布较多#作为凝血酶受体发挥

凝血效应*其凝血效应主要通过以下两个方面实现!促进蛋白

!

活化&与凝血酶结合形成复合物#使其促凝性质改变*此外

也有研究表明
(7X

也作为是细胞间黏附分子参与肿瘤的发生

发展*一般身体健康状态下#

(7X

在血浆及细胞膜表面稳定

表达#当身体受损时其在内壁细胞表达量明显升高*由于

(7X

只特异性分布于血管内皮细胞#临床将其作为血管内皮

损伤的标记物应用于脑血管'肿瘤'系统性红斑狼疮'肾病等方

面检测(

$%

)

*此外有研究表明
MZN

患者中
(7X

水平较高易并

发血栓症#发生率为
$%-

!

,#-

(

$$

)

*王玉路等(

$#

)通过研究

MZN

患者血清中
(7X

变化#结果显示在不同病理分型的
MZN

患者中#

(7X

水平不同且均高于健康人群#在膜性肾病患者中

水平最低#且与纤维蛋白原水平呈负相关*本研究结果显示在

不同程度肾间质损伤
MZN

患者中#

(7X

水平随着病变程度的

加重逐渐升高#与
7VL6]

'

7Ua)

*

$

呈正相关#提示肾间质损

伤较严重的患者血清中
(7X

水平较高#易并发血栓*

7Ua)

*

$

是一类高效致纤维化细胞因子#在肾间质纤维化

发生'发展中发挥重要作用#其发生机制主要与以下几方面相

关!$

$

%激活成纤维细胞等因子使细胞外基质$

L!X

%合成量增

加&$

#

%能够抑制多种
L!X

降解酶活性#抑制
L!X

的降解&

$

.

%能够诱导肾小管上皮细胞转化形成纤维母细胞#加速纤维

化发生*目前已有多研究表明
7Ua)

*

$

在肾小管发生纤维化

时高度表达#且随着纤维化程度加重#其表达量也升高(

$.

)

*因

此#

7Ua)

*

$

属于肾损伤因子#近年来主要应用于诱导肾损伤刺

激中*有研究表明在
MZN

患者血清中
7Ua)

*

$

水平明显高于

健康人群#治疗后明显下降#且与尿蛋白呈正相关(

$,

)

*本研究

结果显示
MZN

中
7Ua)

*

$

水平明显高于健康人群#在肾小管间

质重度病变患者水平高于轻度集中度患者#且与
7VL6]

'

-

,%$.

-

检验医学与临床
#%$"

年
$%

月第
$,

卷第
#%

期
!

5ABX?;!@E:

!

S9=8B?C#%$"

!

Y8@*$,

!

Z8*#%
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