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相关性分析慢性肾病患者血清
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等指标与肾小球

硬化&肾小管间质纤维化积分的相关性$结果
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相关性分析显示血清
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血清
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可能参与慢性肾病

发生&发展的过程!联合检测血清
R6(Z

&

^(Z

的水平可对肾纤维化的诊断&疗效观察&预后判断提供更大的临床价值$
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慢性肾病主要由原发性肾小球肾炎发展而成#其进展或转

归与肾纤维化密切相关(

"

)

*肾纤维化表现为肾小球硬化与肾

小管间质纤维化#被认为是慢性肾病进展至终末期肾病的典型

病理特点(

%

)

*结缔组织生长因子$

R6(Z

%'肝细胞生长因子

$

^(Z

%为临床常见调控因子#参与组织纤维化'血管再生等相

关病理生理过程*近年来关于
^(Z

抗肾纤维化的临床研究

较少*本研究主要通过观察慢性肾病患者血清中
R6(Z

和

^(Z

的水平变化及其与肾纤维化的关系#为慢性肾病的发生'

发展提供评估依据*现报道如下*
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资料与方法

B,B

!

一般资料
!

选择本院
%#"!

年
&

月至
%#"&

年
/

月收治的

慢性肾病患者为研究对象#入选标准!$

"

%原发疾病均为肾小球

肾炎&$

%

%均经肾脏穿刺活检确诊&$

$

%年龄
%

"+

岁&$

!

%相关资

料完整*排除标准!$

"

%狼疮性肾炎等继发性病变&$

%

%严重感

染&$

$

%合并其他严重心脑血管疾病&$

!

%妊娠期或哺乳期妇女&

$

/

%相关资料不全等患者*最终入选
+'

例#男
!#

例#女
$'

例&

年龄
".

!

'%

岁#平均$

$+,&+Q/,"!

%岁&世界卫生组织$
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%

病理分级!

U

级
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例#
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级
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例#

+

级
%%

例#

UT

级
%$

例*选

择同期健康体检人员
!#

例为对照组#其中男
"'

例#女
%$

例&

年龄
%#

!

'#

岁#平均$

$',+.Q&,#$

%岁*两组性别'年龄等一

般资料比较差异无统计学意义$
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%*本次研究经医院

伦理委员会批准#患者均签署知情同意书*
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仪器和试剂
!

(6̀ "&4%

型高速低温离心机$北京时代北

利离心机有限公司%&

5_/+%"

型全自动生化分析仪$贝克曼库

尔特商贸$中国%有限公司%&
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酶联免疫吸附法$
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%

试剂盒$上海仁捷生物科技有限公司%&
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试剂盒

$上海润裕生物科技有限公司%*
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方法

B,D,B
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检测方法
!

慢性肾病患者入院时'对照组健康体检时

均空腹抽取其外周静脉血
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!###?
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G13

离心
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#分离
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国际检验医学杂志
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血清保存于零下
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冰箱中#待测*通过酶联免疫吸附试验
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%测定血清
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水平#严格按照试剂盒说明书

操作&通过全自动生化分析仪
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测定所有对象的血清尿

素$
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%'肌酐$

R?

%'胱抑素
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%等肾功能指标*

B,D,C

!

评分方法
!

慢性肾病患者均行经肾穿刺活检#术后对

肾纤维化$肾小球硬化'肾小管间质纤维化%进行评分!$
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%肾小

球硬化*

#

分表示不存在硬化情况&
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分表示硬化程度
#

#-
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%/-

&

%

分表示硬化程度
%/-

!#

/#-

&

$

分表示硬化

程度
/#-

!#

'/-

&

!

分表示硬化程度
'/-

及以上*$

%

%肾小

管肾间质纤维化*

#

分表示不存在纤维化情况&

"

分表示纤维

化程度
#

#-
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%/-

&

%

分表示纤维化程度
%/-

!#

/#-

&

$

分表示纤维化程度
/#-

!#

'/-

&
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分表示纤维化程度
'/-

及以上*
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统计学处理
!

应用
N*NN%#,#

统计软件处理数据#计量

资料以
5Q?

表示#多组数据单因素方差分析#组间指标两两比

较行
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检验&
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分析血清
R6(Z

'

^(Z

等指标与肾

小球硬化积分'肾小管间质纤维化积分的相关性*以
B

#

#,#/

为差异有统计学意义*
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结
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果
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血清
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'

R?

'

R

J

24R

水平
!

各组血清
a_)

'

R?

'

R

J

24R

水平比较差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%&与对照组比较#

UU

级'

+

级'

UT

级患者血清
a_)

水平较高#差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%#

+

级'

UT

级
R?

水平明显较高#差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%&

U

级'

UU

级'

+

级'

UT

级
R

J

24R

水平较高#差异有统计学

意义$

B

#

#,#/

%&且各指标随着等级增高而上升#各级之间差

异有统计学意义$

B

#
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表
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各组血清
a_)

*

R?

*

R

J

24R

水平比较$
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%

组别
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$
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"

V
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$

#
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J
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注!与对照组比较#

<
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#
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&与
U

级比较#

@

B

#

#,#/

&与
*

级比较#

B

B

#

#,#/

&与
+

级比较#

>

B

#

#,#/
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C,C

!

血清
R6(Z

'

^(Z

水平
!

与对照组比较#

*

级'

+

级'

,

级血清
R6(Z

'

^(Z

水平较高#差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%&

*!,

级患者血清
R6(Z

水平随着等级增高而上升#各级之

间差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%&

*

级'

+

级血清
^(Z

水平明

显高于
)

级#比较差异有统计学意义$

B

#

#,#/

%#

*!,

级血

清
^(Z

水平比较差异无统计学意义$
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&
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%*见表
%

*

表
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各组血清
R6(Z

*

^(Z

水平比较$

5Q?

%

组别
) R6(Z

$

3

;

"

V

%

^(Z

$

D;

"

GF

%

对照组
!# "//,'+Q%+,$! $/+,.&Q"%!,"$

)

级
%! "&/,&#Q%+,.& $'#,"/Q"/#,'&

*

级
"+ "'%,!$Q$#,/.

<
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+

级
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注!与对照组比较#

<

B

#

#,#/

&与
)

级比较#

@

B

#

#,#/

&与
*

级比

较#

B

B

#

#,#/

&与
+

级比较#

>

B

#

#,#/

*

C,D

!

血清
R6(Z

'

^(Z

等指标与肾小球硬化积分的相关性
!
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相关性分析显示血清
R6(Z

'

^(Z

'

a_)

'

R?

'

R

J

24R

均

与肾小球硬化积分呈正相关$

B

#

#,#/

%*见表
$

*

表
$

!!

血清
R6(Z

*

^(Z

等指标与肾小球硬化积分的

!!!

相关性分析结果

指标
1 B

血清
R6(Z #,+"%

#

#,#/

血清
^(Z #,+#&

#

#,#/

a_) #,!"#

#

#,#/

R? #,!.%

#

#,#/

R

J

24R #,'/+

#

#,#/

C,G

!

血清
R6(Z

'

^(Z

等指标与肾小管间质纤维化积分的相

关性
!
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相关性分析显示血清
R6(Z

'

^(Z

'

a_)

'

R?

'

R

J

24R

均与肾小管间质纤维化积分呈正相关$

B

#

#,#/

%*见

表
!

*

表
!

!!

血清
R6(Z

*

^(Z

等指标与肾小管间质纤维化

!!!

积分的相关性分析结果

指标
1 B

血清
R6(Z #,'/!

#

#,#/

血清
^(Z #,'%$

#

#,#/

a_) #,!#%

#

#,#/

R? #,!'$

#

#,#/

R

J

24R #,&+!

#

#,#/

D

!

讨
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论

目前临床诊断慢性肾病方法较多#包括肾穿刺活检'肾功

能'生长因子检测等(

$4!

)

#其中肾穿刺活检被称为,金标准-#但

其侵入性强#患者难以接受#临床应用受限*肾功能指标主要

包括
a_)

'

R?

'

R

J

24R

等#其敏感度'特异度各异#病情判断价

值有限*因此临床上需要一组检查创伤小#简单快速#特异度

高的指标为慢性肾病的诊断'疗效观察'预后判断提供帮助*

R6(Z

'

^(Z

是反应组织纤维化'血管再生等生理病理进

程的重要调控因子#其中
R6(Z

为
RR)

基因家族成员之一#

在人类多个组织器官中分布较广#多种细胞均有
R6(Z

表达#

其中以肾脏组织中
R6(Z

含量最多#其作为转化生长因子
'

$

6(Z4

'

%的下游因子在
6(Z4

'

的诱导下参与肾小管上皮细胞

细胞外基质的合成#是肾间质纤维化的主要原因之一(

/4&

)

*研

究表明#肾移植排斥反应等肾脏病变中
R6(Z

表达水平高比

较常见#且
R6(Z

还是
^(Z

等相关因子的调控靶点(

'4+

)

*易

斌等(

.

)研究表明
R6(Z

基因启动子之低甲基化可能参与糖尿

病肾病发生'发展过程*

^(Z

属于抗损害因子之一#可于肾脏

中与自身受体结合#发挥促小管再生'血管形成等多种生物学

活性(

"#4""

)

*

^(Z

最早由日本学者
)<b<GA?<

在肝切除大鼠中

分离出#因其可促肝细胞生长#为此称之为
^(Z

(

"%

)

*有研究

表明
^(Z

可能是通过抑制
6(Z4

'

'促细胞外基质降解'促细

胞修复再生等多种机制发挥抗肾纤维化作用(

"$4"!

)

*

+
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本研究结果显示
U

级慢性肾病患者与健康对照人员血清

R6(Z

比较差异无统计学意义$

B

&

#,#/

%#这是因为
U

级肾损

害较轻#

R6(Z

水平上升不明显#但随着肾脏损伤的加重#分级

的增加#血清
R6(Z

水平呈现进行性上升趋势#反映了肾纤维

化的严重程度*同时本研究结果显示肾脏轻度损伤时#血清

^(Z

水平上升不明显#随着肾脏损伤加重其水平逐渐上升#表

明
^(Z

在慢性肾病的发展过程中起保护作用#随疾病的发

展#

R6(Z

水平的升高而分泌增加来维持细胞外基质的生成及

降解平衡*而
UT

级慢性肾病患者血清
^(Z

水平开始下降#

这可能与终末期肾病患者肾功能衰竭#血清
^(Z

经肾排泄过

多有关*可见慢性肾病的发生发展就是
R6(Z

与
^(Z

相互

作用'相互拮抗的过程#当
R6(Z

'

^(Z

间的平衡关系被破坏#

则可能导致肾脏纤维化#本研究结果还提示肾间质纤维化除了

与
R6(Z

上升有关外#还与
^(Z

表达下降密切相关*

R=93

等(

"/

)研究发现外源性
^(Z

补充可能对肾损伤模型纤维化产

生逆转也证明了这一点*但目前关于
R6(Z

在慢性肾病肾纤

维化的变化及其与
^(Z

的关系相关研究尚少#有待日后通过

大样本'多中心数据进一步分析*本研究结果还显示血清

a_)

'

R?

'

R

J

24R

水平虽与肾小球硬化积分'肾小管间质纤维化

积分正相关#但相对于
R6(Z

及
^(Z

在相关性上还有一定

差距*

综上所述#慢性肾病患者血清
R6(Z

呈现逐渐上升趋势#

而
^(Z

水平在早中期肾病中高表达#而终末期肾功能衰竭后

^(Z

水平反而下降&另外血清
R6(Z

'

^(Z

相对血清
a_)

'

R?

'

R

J

24R

与肾纤维化有更好的相关性#因此联合检测血清

R6(Z

'

^(Z

的水平可对肾纤维化的诊断'疗效观察'预后判

断提供更大的临床价值*
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