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１　病历摘要

　　患者，女，２３岁，因“双下肢水肿及泡沫尿３个月”于

２０００年１２月２６日入院。患者２０００年９月下旬无诱因下出

现双下肢水肿和泡沫尿，无膀胱刺激征、皮疹、关节肿痛、牙

龈出血和腹痛。发病前１个月内无发热、咽痛及皮肤疖肿

等。当地医院查尿蛋白（），红细胞５～６个／ＨＰ，Ｓｃｒ５９

μｍｏｌ／Ｌ，诊断为“肾炎”，治疗（具体不详）后双下肢水肿无改

善。２０００年１２月２２日我院门诊查尿蛋白（），尿红细胞

８～１０个／ＨＰ，予泼尼松３０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），为进一步诊治收入

院。患者无结核、肝炎等传染病史，无药物过敏史，无疫水及

毒物接触史，无烟酒嗜好，无家族遗传病史。

　　入院体检：Ｔ３６．３℃，ＢＰ１６／１０ｋＰａ，全身皮肤黏膜无黄

染及出血点；外耳无牵拉痛，各副鼻窦区无压痛；两侧扁桃体

不肿大，无充血。双肺呼吸音清，未闻及干湿 音；Ｈｒ７８
次／ｍｉｎ，律齐，各瓣膜区未闻及病理性杂音。腹软，全腹无压

痛及反跳痛，肝脾肋下未触及，移动性浊音阴性。双下肢轻

度凹陷性水肿。

　　实验室检查：２０００年１２月２７日尿红细胞３～４个／ＨＰ；

２４ｈ尿蛋白定量１１ｇ；血白蛋白／球蛋白１２／３５（０．３４），γＧＴ

１８８Ｕ／Ｌ；血总胆固醇（ＴＣ）１５．２５ｍｍｏｌ／Ｌ，三酰甘油（ＴＧ）

１１．５９ｍｍｏｌ／Ｌ，高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）１．７９ｍｍｏｌ／

Ｌ，低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）５．５８ｍｍｏｌ／Ｌ；Ｓｃｒ７６

μｍｏｌ／Ｌ；内 生 肌 酐 清 除 率 （Ｃｃｒ）８０．８ ｍｌ／ｍｉｎ；血 ＷＢＣ

１４．６×１０９／Ｌ，Ｈｂ１２１ｇ／Ｌ，ＰＬＴ４４８×１０９／Ｌ；次晨尿渗透压

５５２ｍＯｓｍ／Ｌ；尿纤维蛋白降解产物０．９９ｍｇ／Ｌ，Ｎ乙酰β
葡萄糖苷转移酶１２９．９Ｕ／Ｌ；血 ＨＢｓＡｂ弱阳性；红细胞沉降

率１０６ｍｍ／１ｈ；血ＩｇＧ１．６８ｇ／Ｌ，ＩｇＡ２．２４ｇ／Ｌ，ＩｇＭ２．５５

ｇ／Ｌ；血Ｃ３１．３６ｇ／Ｌ，Ｃ４０．１５ｇ／Ｌ；血 ＡＳＯ及 ＲＦ正常；血

ＡＮＡ及抗ＥＮＡ阴性，血抗ｄｓＤＮＡ及抗ｓｓＤＮＡ正常；血

ＰＴ１４．２ｓ，ＫＰＴＴ３９．８ｓ，纤维蛋白原２．７ｇ／Ｌ，血Ｄ二聚体

阴性。胸片及心电图正常。Ｂ超：右肾１１．９ｃｍ×５．０ｃｍ，

左肾１２．０ｃｍ×５．０ｃｍ，形态位置正常，包膜光整，集合管系

统无分离，肾髓质呈放射状排列，皮质包绕其外，皮髓质分界

清楚；肝、胆、胰、脾、子宫及附件无异常。

　　２００１年１月２日肾穿刺活检得肾组织１．８ｃｍ。光镜：

全片１５个肾小球。肾小球少数毛细血管襻节段性不规则明

显增厚，个别毛细血管襻内皮细胞增生；系膜区轻度增宽，未

见明显细胞增生；多数肾小球毛细血管襻与球囊壁轻度粘

连，肾小球内散在淋巴细胞及分叶核细胞滞留；肾小管上皮

细胞颗粒变性、坏死脱落；少数小管上皮可见脂肪浸润，管腔

内可见颗粒管型；肾间质内少量炎细胞浸润；包曼囊壁及肾

小管基底膜轻度增厚。免疫荧光：ＩｇＧ（±），ＩｇＡ（－），ＩｇＭ
（±），Ｃ３（－），ＨＢＳＡｇ（－），沿毛细血管襻及系膜区沉积。

电镜：肾小球基底膜无明显增厚；上皮细胞足突轻度融合；内

皮细胞胞质肿胀，内皮细胞节段增生；系膜区轻度增宽，未见

明显细胞增生；系膜区少量电子致密物，上皮下较多驼峰样

电子致密物；肾小球内较多脂质空泡；肾小管上皮细胞弥漫

脂肪变性，细胞核变性，近似凋亡。见图１。

　　患者于２０００年１２月２８日始改服泼尼松１ｍｇ／（ｋｇ·

ｄ），辛伐他汀２０ｍｇ／ｄ等治疗。２００１年１月５日２４ｈ尿蛋

白２．０ｇ，尿红细胞１～２个／ＨＰ；血白蛋白／球蛋白２２／２７
（０．８１），γＧＴ１１９ Ｕ／Ｌ；血 ＴＣ１１．０５ ｍｍｏｌ／Ｌ，ＴＧ１．４

ｍｍｏｌ／Ｌ，ＨＤＬＣ３．２４ｍｍｏｌ／Ｌ，ＬＤＬＣ５．９ｍｍｏｌ／Ｌ，ａｐｏＡ

１２．２７ｍｍｏｌ／Ｌ，ａｐｏＢ１．３０ｍｍｏｌ／Ｌ；Ｓｃｒ６５μｍｏｌ／Ｌ；２００１年

１月８日尿蛋白０．２５ｇ／Ｌ，红细胞０～１个／ＨＰ；血白蛋白／球

蛋白２９／２９（１．００），γＧＴ１２３Ｕ／Ｌ；血ＴＣ８．２９ｍｍｏｌ／Ｌ，ＴＧ

１．６ｍｍｏｌ／Ｌ，ＨＤＬＣ２．５０ｍｍｏｌ／Ｌ，ＬＤＬＣ５．２ｍｍｏｌ／Ｌ，

ａｐｏＡ１２．２ｍｍｏｌ／Ｌ，ａｐｏＢ１．２５ｍｍｏｌ／Ｌ，ａｐｏＥ４０ｍｇ／Ｌ；血

ＷＢＣ１９．４×１０９／Ｌ，Ｈｂ１１７ｇ／Ｌ，ＰＬＴ３２０×１０９／Ｌ，于２００１
年１月１１日以肾病综合征（ＮＳ）部分缓解出院。

２　临床讨论

　　上海华山医院钟建泳医师：患者大量蛋白尿、低白蛋白

血症、高脂血症、水肿，ＮＳ诊断明确。考虑 ＮＳ病因为感染

后肾炎和脂蛋白肾病。感染后肾炎病理常表现为毛细血管

内增生性肾炎（ＥＰＧＮ）。该患者毛细血管襻内皮细胞增生，

肾小球内散在淋巴细胞及分叶核细胞，ＩｇＭ（＋）沿毛细血管

襻沉积，较多驼峰状电子致密物上皮下沉积，支持ＥＰＧＮ的

诊断；但感染后肾炎常有明显感染病史、ＮＳ少见、肾小管病

变较轻，与该患者不符。该患者血脂增高明显，肾小球、肾小

管大量脂质沉积，需考虑脂蛋白肾病，确诊需做肾组织

ａｐｏＡ、ａｐｏＢ、ａｐｏＥ等免疫荧光检查。该患者可能同时存在

脂蛋白肾病和ＥＰＧＮ。

　　上海第一人民医院张晨珠医师：患者 ＮＳ明确。ＮＳ病

因考虑：（１）以 ＮＳ为临床表现的急性肾炎（ＡＧＮ）。该患者
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没有前驱感染症状，可能与非典型链球菌感染及病毒（如巨

细胞病毒）感染有关。该患者补体正常，可能原因为病程较

长，补体水平在 ＡＧＮ急性期下降后逐渐恢复到正常水平。

表现为ＮＳ的ＡＧＮ仍按ＮＳ治疗原则治疗。（２）继发性肾小

球肾炎：该患者无多系统损害的临床表现，抗ｄｓＤＮＡ抗体、

抗ＥＮＡ抗体及ＡＮＡ抗体均阴性，病理表现为ＥＰＧＮ，都不

符合系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）的表现；但有些患者初诊时没有

ＳＬＥ的临床表现，随着病程的延长而逐渐出现ＳＬＥ的相关

证据，所以该患者仍需随访是否ＳＬＥ。该患者一直存在血γ

ＧＴ增高，应考虑是否存在肝脏损害。

图１　该患者肾组织光镜（Ａ，Ｂ）和电镜（Ｃ，Ｄ）观察结果

Ａ：血管腔内分叶核细胞滞留，单核细胞滞留（ＨＥ，×４００）；Ｂ：内皮细胞增生，血管腔内系膜区轻度增宽（ＨＥ，×４００）；Ｃ：上皮侧驼峰样电子致

密物（×８０００）；Ｄ：内皮细胞增生（×５０００）

　　上海仁济医院林爱武医师：诊断考虑以下３方面：（１）感

染性疾病：光镜及电镜提示感染性疾病引起急性肾小球肾炎

可能。最常见的是链球菌感染后肾炎（ＡＳＰＧＮ），少于２０％
的患者有ＮＳ表现。但该患者有两点不太符合：①无明确感

染病史。②系膜细胞及内皮细胞无明显增生。此外还需考

虑其他细菌、病毒、螺旋体等感染引起的 ＡＧＮ。（２）继发性

肾病：①ＳＬＥ：患者没有相应的临床表现，免疫系统指标均正

常，没有典型的肾损害病理表现，目前诊断该病证据不足。

②乙肝相关性肾炎：患者入院时 ＡＳＴ和γＧＴ均升高，ＨＢ

ｓＡｂ弱阳性，但肾组织 ＨＢｓＡｇ阴性，故目前诊断乙肝相关性

肾炎依据不足。③肿瘤：尽管泼尼松可引起血白细胞和血小

板增高，但仍需排除血液系统肿瘤引起肾脏疾病的可能。

（３）脂蛋白肾病，可能性小。总之，感染性疾病引起 ＡＧＮ的

可能性最大，但仍需排除肝炎或肿瘤等引起的继发性肾

病。　　　

　　上海长海医院袁伟杰医师：（１）该患者的诊断。该患者

ＮＳ诊断明确。各种检查未提示继发性肾脏疾病，发病后３

个月（泼尼松治疗后１０ｄ）所做肾活检提示内皮细胞增生，肾

小球中性多形核细胞滞留，上皮下驼峰样电子致密物沉积，

提示ＥＰＧＮ。根据上述临床、实验室检查及病理所见，可诊

断为以ＮＳ为临床表现的ＥＰＧＮ。国内外学者报道 ＡＳＰＧＮ

并发ＮＳ的几率达１９％～３２％。有学者报道ＮＳ既可出现于

ＡＰＳＧＮ的急性期，也可出现于ＡＰＳＧＮ的急性期后［１～８］。

　　（２）该患者有待明确的问题。①是否为ＡＳＰＧＮ？该患者

无前驱感染史、血ＡＳＯ及血Ｃ３不低似不支持ＡＳＰＧＮ。但考

虑到以下３方面则仍可考虑ＡＳＰＧＮ：患者农村妇女，病程长

达３个月，感染症状不明显时可能忽略前驱感染病史；病程

中可能使用青霉素，而青霉素可使链球菌感染后血 ＡＳＯ的

阳性率从自７０％～８０％降为１５％；血Ｃ３在ＡＳＰＧＮ起病２周

内下降，４～６周逐渐恢复，８周则恢复正常，故不能以患病３

个月后的正常血Ｃ３值排除 ＡＳＰＧＮ。血抗链激酶、抗透明质

酸酶、抗脱氧核糖核酸酶、抗链球菌蛋白酶抗体和抗链球菌

蛋白酶原抗体滴度测定有助于诊断。近年研究表明后两者

增高是 ＡＰＳＧＮ 可靠的血清学指标，ＡＰＳＧＮ 阳性率高达

８５％，特异性强，阳性持续时间长达１年。②为何肾组织免

疫荧光Ｃ３阴性。ＡＰＳＧＮ均有Ｃ３系统的激活，故肾组织Ｃ３免

疫荧光的阳性率高达１００％。该患者肾Ｃ３阴性，考虑为肾活

检较晚，激活的Ｃ３系统逐渐平复所致。③糖皮质激素治疗是

否敏感。该患者使用泼尼松１ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）８ｄ后２４ｈ尿蛋

白由１１ｇ降为２ｇ，因此可认为其对激素治疗敏感，但ＥＰＧＮ
“自愈”难以完全除外。

　　（３）ＥＰＧＮ 是否需要免疫抑制治疗。多数学者认为

ＥＰＧＮ具自限性，近期、远期预后均良好，而免疫抑制治疗后

仍有较高的尿检异常率，且免疫抑制又有较多的毒副作用，

故认为不应免疫抑制治疗。国外有学者随访 ＡＳＰＧＮ患者

５～１７年，尿检异常率仅在３．６％以下，死于慢性肾衰竭

（ＣＲＦ）者罕见；方国祥等［１］随访香港成人 ＡＰＳＧＮ１～１９年

发现，早期恢复（病后３个月）占６７％，延迟恢复（３个月至７
年）占４．３％，未恢复占１８．７％，未恢复者中蛋白尿＋血尿占

１６．５％，ＣＲＦ仅占２．５％。周柱亮等［４］报道１５例ＥＰＧＮ患

者虽经激素治疗后均完全缓解，但随访２～９年发现８例尿蛋

白增加、２例 ＮＳ复发。以上结果支持ＥＰＧＮ无需免疫抑制

治疗，甚至治疗有害。但也有报道认为ＥＰＧＮ远期预后并非

十分理想，有较高的尿检异常率和ＣＲＦ发生率，应使用免疫

抑制剂，且免疫抑制剂副作用也较小。Ｂａｌｄｗｉｎ［７］随访１２６例

ＡＳＰＧＮ２～１５年，ＣＲＦ发生率为８．７％，其中ＡＳＰＧＮ后６个

月内发生ＣＲＦ９例，６个月至２年后１例，２～６年后１例。

德国学者随访１３７例 ＡＳＰＧＮ２～１３年，发现２９％儿童和

４１％成人未治愈，其中ＣＲＦ３例，死亡４例。总之多数学者

认为ＥＰＧＮ无需免疫抑制治疗，少数认为免疫抑制治疗可减

少慢性化。

　　（４）ＥＰＧＮ预后。与ＥＰＧＮ预后有关的因素：①流行发

病者较散发发病者预后好；②儿童患者较成年、老年患者预

后好；③并发持续高血压、ＮＳ及肾功能受损者预后差；④有
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驼峰状样电子致密物者较无驼峰者预后差，不典型驼峰样电

子致密物者较典型驼峰者预后差，免疫荧光花环型者较星天

型、系膜型者预后差，伴间质病变、血管损害及严重系膜增生

者预后差。而前驱感染史及严重程度、肉眼血尿严重程度、

血补体下降程度、血ＡＳＯ滴度上升程度与ＥＰＧＮ预后无关。

　　（５）ＥＰＧＮ并发 ＮＳ的病理学基础。主要是上皮下驼峰

样电子致密物沉积和花环型免疫荧光表现。Ｈｉｎｇｌａｉｓ等［８］报

道５０例ＥＰＧＮ中表现为 ＮＳ的有１３例（２４％），有驼峰样电

子致密物的ＥＰＧＮ中ＮＳ发生率为２８．６％，远高于无驼峰样

电子致密物 １３．３％，ＮＳ随访 １～１０年未治愈率 ７１％。

ＥＰＧＮ的免疫荧光可分为花环型、星天型及系膜型。花环型

患者并发ＮＳ的几率明显高于星天型与系膜型患者，星天型

及系膜型ＥＳＧＮ患者蛋白尿消退快，恢复好，而花环型患者

蛋白尿量大，消退慢。

　　（６）ＥＰＧＮ并发 ＮＳ的免疫抑制治疗。大多数学者认为

以ＮＳ为临床表现的 ＥＰＧＮ应免疫抑制治疗，以提高治愈

率，减少慢性化倾向。广州第一人民医院进行了糖皮质激素

（ＧＣ）治疗ＥＰＧＮ伴ＮＳ的开放对照研究，ＧＣ治疗后１、２、３、

６、１２ 个 月 的 ＮＳ 完 全 缓 解 率 为 ２２％、７７．８％、８８．９％、

８８．９％、１００％，而未用 ＧＣ对照组的完全缓解率为１０．０％、

２０．０％、３０．０％、５０．０％、５０．０％，ＧＣ治疗后ＥＰＧＮ的预后较

不用者明显好。但目前对ＧＣ治疗的起始时间、药物种类、用

量等无统一看法，均有待进一步积累临床资料。
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