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表皮生长因子及其受体在多囊肾病大鼠体液及肾组织中的表达及意义
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［摘要］　目的：观察常染色体显性多囊肾病大鼠体液及肾脏组织中表皮生长因子（ＥＧＦ）及其受体（ＥＧＦＲ）的表达，探讨二者

在多囊肾病发病过程中的作用。方法：采用ＥＬＩＳＡ方法检测多囊肾病 Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠血液、尿液中ＥＧＦ含量，蛋白质印迹

法、原位杂交及免疫组织化学方法观察ＥＧＦ／ＥＧＦＲ在大鼠肾组织的表达。结果：大鼠尿液中ＥＧＦ含量远高于血液，３周龄大

鼠体液ＥＧＦ含量高于３个月龄，杂合患病大鼠尿液中 ＥＧＦ浓度（ｐｇ／ｍｌ）显著低于正常大鼠（２６３．４５±４８．５３ｖｓ３２１．０９±

７４．５７，Ｐ＜０．０５）。患病大鼠肾组织ＥＧＦ表达位置不变，但表达量显著低于正常；ＥＧＦＲ异位表达在囊肿细胞基底膜面和腔膜

面，且表达强于正常大鼠；ＥＧＦＲ与磷酸化ＥＧＦＲ表达量从高至低依次为ｃｙ／ｃｙ大鼠、ｃｙ／＋大鼠和＋／＋大鼠。结论：多囊肾

病大鼠发病过程中存在ＥＧＦ／ＥＧＦＲ信号转导通路的异常激活。
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［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２００９，３０（１）：１４１８］

　　常染色体显性多囊肾病（ａｕｔｏｓｏｍａｌｄｏｍｉｎａｎｔ
ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤＰＫＤ）是最常见的威胁人
类生命健康的遗传性肾病，发病率高达１‰～２‰［１］。
然而目前人们对于该病的发病机制知之甚少，也缺乏

有效的干预措施。本研究采用目前公认的ＡＤＰＫＤ的
动物模型Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠检测表皮生长因子（ｅｐｉｄｅｒ
ｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＥＧＦ）在大鼠体液中的含量，观察

ＥＧＦ及其受体（ｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＥＧ
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ＦＲ）在大鼠肾组织中的表达，以明确ＥＧＦ／ＥＧＦＲ在多
囊肾病发病过程中的作用。

１　材料和方法

１．１　主要试剂与仪器　大鼠ＥＧＦ定量ＥＬＩＳＡ试
剂盒购自上海森雄公司，兔抗大鼠ＥＧＦ抗体、兔抗
大鼠ＥＧＦＲ抗体、ＥＧＦ、ＥＧＦＲ原位杂交检测试剂盒
购自武汉博士德公司，兔抗大鼠磷酸化 ＥＧＦＲ（Ｐ
ＥＧＦＲ）抗体购自ＣｅｌｌＳｉｇｎａｌｉｎｇＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ公司。
焦碳酸二乙酯（ＤＥＰＣ）及其他试剂均为Ｓｉｇｍａ公司
产品，分析纯。动物代谢笼为第二军医大学动物中
心设备。

１．２　实验动物　Ｈａｎ：ＳＰＲＤ 大鼠由美国 Ｍｅｙｏ
Ｃｌｉｎｉｃ的Ｄｒ．Ｔｏｒｒｅｓ惠赠，在第二军医大学实验动
物中心ＳＰＦ级动物房饲养、繁殖。选取杂合（ｃｙ／＋）
多囊肾病大鼠交配后第４代的３周龄纯合多囊肾病
大鼠（ｃｙ／ｃｙ）和３个月龄杂合多囊肾病大鼠（ｃｙ／＋）
各１８只进行实验，３周龄和３个月龄同窝正常纯合
大鼠（＋／＋）各１８只作为对照，雌雄各半。

１．３　大鼠体液中ＥＧＦ的定量检测

１．３．１　体液标本的采集及处理　采用眼眶静脉丛
采血并收集血液标本：压迫大鼠颈侧，长颈玻璃滴管
刺入眼内角，采血２．０ｍｌ。标本４℃静置过夜，４℃
３０００×ｇ离心１０ｍｉｎ，收集血清，分装后－８０℃保存
待检。采用代谢笼收集法收集尿液：大鼠编号后放
入代谢笼，正常供水、供食，收集１２ｈ以上的尿液，
瓶中加入甲苯（体积分数２％）防腐。３０００×ｇ离心

１０ｍｉｎ后取上清，分装贮存于－２０℃保存待检。

１．３．２　ＥＬＩＳＡ方法检测ＥＧＦ含量　采用ＥＬＩＳＡ
方法检测大鼠血液、尿液中的ＥＧＦ含量。按说明书
建立标准曲线：设８个标准孔，第８孔作为空白对
照。在检测孔中分别加入样品稀释液和待测体液各

５０μｌ，混合后３７℃孵育２ｈ。洗涤液洗涤，加入一抗
工作液混合后３７℃孵育６０ｍｉｎ。洗涤，加入稀释酶
标抗体工作液混合后３７℃孵育６０ｍｉｎ。洗涤，加入
预混ＴＢＭ底物溶液３７℃暗室孵育１０ｍｉｎ，加入终
止液终止反应。振荡５ｍｉｎ，３０ｍｉｎ内用酶标仪测定

４９２ｎｍ的光密度（Ｄ）值。以标准孔的Ｄ 值在半对
数纸上画出标准曲线，根据样品Ｄ 值查出相应ＥＧＦ
含量。

１．４　ＥＧＦ／ＥＧＦＲ在 Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠肾组织中的
定位

１．４．１　组织标本处理　大鼠腹腔注射戊巴比妥（４０
ｍｇ／ｋｇ体质量）麻醉，称量，开腹后夹闭右肾动脉，摘
除右肾，称量，迅速投入液氮中保存供蛋白质印迹检

测。左心室插管灌注４％多聚甲醛（含０．１％ＤＥＰＣ）
固定１０ｍｉｎ，摘除左肾，称量。取１／２以１０％中性甲
醛溶液固定，作为免疫组化标本，其余组织切成厚度

４ｍｍ的小块，多聚甲醛固定２ｈ作为原位杂交标
本。两者常规脱水、透明后石蜡包埋，切片厚度５

μｍ（原位杂交标本６μｍ）。

１．４．２　原位杂交方法　ＥＧＦ探针序列如下：５′
ＡＧＡＡＴＣＴＡＴＴＧＧＧＴＧＧＡＴＴＴＡＧＡＡＡＧＡ
ＣＡＡ３′；５′ＴＧＴＴＣＴＧＣＴＴＣＣＴＧＡＴＧＧＧＡＡ
ＡＣＧＡＴＧＴＣＡ３′；５′ＧＴＡＣＧＴＣＴＣＣＡＡＧＧＣ
ＡＧＣＡＴＧＣＴＧＡＡＧＣＣＣ３′。ＥＧＦＲ探针序列如
下：５′ＴＡＣＡＡＣＣＣＣＡＣＣＡＣＧＴＡＣＣＡＧＡＴＧ
ＧＡＴＧＴＧ３′；５′ＡＣＡＧＡＣＴＣＣＡＡＣＴＴＣＴＡＣ
ＣＧＴＧＣＣＣＴＧＡＴＧ３′；５′ＣＣＣＴＧＡＣＴＡＣＣＡ
ＧＣＡＧＧＡＣＴＴＣＴＴＴＣＣＣＡＡ３′。

　　所用试剂及器械均用０．１％ＤＥＰＣ处理以灭活

ＲＮＡ酶。切片常规脱蜡入水，分别滴加３％Ｈ２Ｏ２和
胃蛋白酶作用。滴加预杂交液３８℃孵育４ｈ。滴加

２０μｌ杂交液，阴性对照为未标记地高辛的寡核苷
酸。３８℃孵育过夜后分别经３７℃的２×ＳＳＣ、０．５×
ＳＳＣ、０．２×ＳＳＣ洗涤。封闭３０ｍｉｎ后滴加生物素化
鼠抗地高辛抗体３７℃作用６０ｍｉｎ，洗涤。ＳＡＢＣ试
剂３７℃作用２０ｍｉｎ，洗涤。生物素化过氧化物酶

３７℃作用２０ｍｉｎ，洗涤。ＤＡＢ显色液镜下显色，蒸
馏水冲洗终止。苏木精复染２ｍｉｎ，盐酸乙醇分化，
常规脱水、透明、封片。光学显微镜下观察、摄片。

１．４．３　免疫组织化学方法　切片常规脱蜡入水，

０．１ｍｏｌ／ＬＰＢＳ洗涤。滴加３％Ｈ２Ｏ２，室温封闭５～
１０ｍｉｎ，蒸馏水洗涤。微波修复抗原，ＰＢＳ洗涤。正
常山羊血清室温封闭２０ｍｉｎ，分别滴加１７００稀释
的兔抗鼠ＥＧＦ抗体和兔抗鼠ＥＧＦＲ抗体，４℃孵育
过夜。ＰＢＳ洗涤后滴加生物素化二抗，室温孵育２０
ｍｉｎ，洗涤。滴加 ＳＡＢＣ 试剂，室温孵育２０ｍｉｎ。

ＰＢＳ洗涤。ＤＡＢ显色液镜下显色，蒸馏水冲洗终
止。苏木精复染２ｍｉｎ，盐酸乙醇分化，常规脱水、透
明、封片。光学显微镜下观察、摄片。

１．５　蛋白质 Ｗｅｓｔｅｒｎ印迹方法检测大鼠肾组织中
的ＥＧＦＲ及ＰＥＧＦＲ表达　预冷ＲＩＰＡ缓冲液裂解
液氮冻存的肾脏标本。沸水浴１０ｍｉｎ，１３０００×ｇ离
心３０ｍｉｎ，取上清。Ｂｒａｄｆｏｒｄ法测定蛋白含量，每孔
上样３０ｍｇ蛋白，经１０％浓度的ＳＤＳＰＡＧＥ凝胶电
泳后电转移至硝酸纤维素膜。经封闭，洗涤后１

１０００稀释的兔抗鼠 ＥＧＦＲ抗体和ＰＥＧＦＲ抗体，

４℃过夜。１１０００稀释偶联辣根过氧化物酶的羊
抗兔抗体，室温孵育１ｈ后采用加强化学发光法
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（ＥＣＬ）显色，暗室曝光、压片。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ９．０统计软件进行处
理，计量资料以珚ｘ±ｓ表示，体液ＥＧＦ含量的组间比
较采用ｔ检验，Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　大鼠体液中ＥＧＦ的定量检测　结果显示大鼠
尿液中ＥＧＦ含量远高于血液；３周龄的ｃｙ／ｃｙ大鼠
体液中ＥＧＦ远高于３个月龄的正常大鼠或患病大
鼠；３个月龄患病大鼠尿液中ＥＧＦ含量（２６３．４５±
４８．５３）ｐｇ／ｍｌ，显著低于相同月龄正常大鼠的
（３２１．０９±７４．５７）ｐｇ／ｍｌ（Ｐ＜０．０５，表１）。

２．２　ＥＧＦ／ＥＧＦＲ在 Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠肾组织中的
定位　原位杂交与免疫组织化学显示在正常大鼠肾
组织中ＥＧＦ主要分布于远端肾小管和髓襻上皮细
胞的胞质和腔膜面（图１Ａ、１Ｃ）。多囊肾病大鼠

ＥＧＦ除分布于以上部位外，还见于囊肿衬里上皮细
胞，表达弱于正常大鼠（图１Ｂ、１Ｄ）；ＥＧＦＲ主要表达
于正常大鼠近端肾小管和集合管（图２Ａ、２Ｄ），患病
大鼠ＥＧＦＲ还见于囊肿衬里上皮细胞，且表达强于

正常大鼠（图２Ｂ、２Ｃ、２Ｅ、２Ｆ）。在亚细胞定位上，

ＥＧＦＲ蛋白出现了显著差异：正常大鼠的ＥＧＦＲ位
于细胞基底膜面，而多囊肾大鼠的ＥＧＦＲ蛋白除分
布在基底膜面上，同时还异位表达于细胞的腔膜面。

表１　大鼠体液中ＥＧＦ的含量

Ｔａｂ１　ＣｏｎｔｅｎｔｓｏｆＥＧＦｉｎｂｏｄｙｆｌｕｉｄｓｏｆｒａｔｓ
［ｎ＝１８，珚ｘ±ｓ，ρＢ（ｐｇ·ｍｌ－１）］

Ｇｒｏｕｐ Ｂｌｏｏｄ Ｕｒｉｎｅ

３ｗｅｅｋ＋／＋ｎｏｒｍａｌｒａｔ １９３．５４±５８．３３ ４３７．６９±１５７．９２

３ｗｅｅｋｃｙ／ｃｙＰＫＤｒａｔ １８６．２１±４２．５３ ３７６．２４±６１．５７

３ｍｏｎｔｈ＋／＋ｎｏｒｍａｌｒａｔ １４８．４４±５８．０５ ３２１．０９±７４．５７

３ｍｏｎｔｈｃｙ／＋ＰＫＤｒａｔ １４９．８５±４５．５２ ２６３．４５±４８．５３△

　Ｐ＜０．０５ｖｓ３ｗｅｅｋ＋／＋ｎｏｒｍａｌｒａｔ；△Ｐ＜０．０５ｖｓ３ｍｏｎｔｈ＋／

＋ｎｏｒｍａｌｒａｔ．ＰＫＤ：Ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ

２．３　ＥＧＦＲ及磷酸化ＥＧＦＲ在Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠肾组
织中的定量　Ｗｅｓｔｅｒｎ印迹检测结果显示ＥＧＦＲ蛋白
的表达量与ＥＧＦＲ的磷酸化程度相符，从高至低依次
为ｃｙ／ｃｙ大鼠、ｃｙ／＋大鼠和＋／＋大鼠（图３）。

图１　大鼠肾脏ＥＧＦ蛋白表达

Ｆｉｇ１　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＥＧＦｐｒｏｔｅｉｎｉｎｒａｔｋｉｄｎｅｙｔｉｓｓｕｅｓ
Ａ，Ｂ：Ｉｎｓｉｔｕｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ；Ｃ，Ｄ：Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ．Ａ，Ｃ：Ｎｏｒｍａｌｒａｔ；Ｂ，Ｄ：ｃｙ／＋ＰＫＤｒａｔ．Ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×１００

图２　大鼠肾脏ＥＧＦＲ蛋白表达

Ｆｉｇ２　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＥＧＦＲｐｒｏｔｅｉｎｉｎｒａｔｋｉｄｎｅｙｔｉｓｓｕｅｓ
ＡＣ：Ｉｎｓｉｔｕｈｙｂｒｉｄｉｚａｔｉｏｎ；ＤＦ：Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ．Ａ，Ｄ：Ｎｏｒｍａｌｒａｔ；Ｂ，Ｅ：ｃｙ／＋ＰＫＤｒａｔ；Ｃ，Ｆ：ｃｙ／ｃｙＰＫＤｒａｔ．Ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×１００
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图３　各组大鼠肾脏ＥＧＦＲ及磷酸化

ＥＧＦＲ蛋白蛋白质印迹表达

Ｆｉｇ３　ＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＥＧＦＲａｎｄｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄ

ＥＧＦＲ（ＰＥＧＦＲ）ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｒａｔｋｉｄｎｅｙ

ｔｉｓｓｕｅｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ
１：＋／＋ｒａｔ；２：ｃｙ／＋ＰＫＤｒａｔ；３：ｃｙ／ｃｙＰＫＤｒａｔ

３　讨　论

　　ＡＤＰＫＤ发病率高、危害严重而且至今没有药
物医治，因此成为目前肾脏病研究领域的热点［２］。
作为一种类肿瘤疾病，各种细胞因子、生长因子和趋
化因子在多囊肾病的发病过程中起着关键的作用，
这些因子通过自分泌、旁分泌方式不断刺激囊肿衬
里上皮细胞分裂增殖，最终导致囊肿的发生及增
大［３］。在这些致病因子中ＥＧＦ／ＥＧＦＲ的异常引起
了广泛的重视。本研究选用了 ＡＤＰＫＤ 的 Ｈａｎ：

ＳＰＲＤ大鼠模型，该模型由自发突变形成，临床特点
与遗传方式特征与人类的 ＡＤＰＫＤ 十分相似。

Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠是由ＫａｓｐａｒｅｉｔＲｉｔｔｉｎｇｈａｕｓｅｎ等［４］

于１９８９年发现并命名的，是目前公认的ＡＤＰＫＤ动
物模型之一。患病纯合大鼠出生后不久，腹部能触
及肿大的肾脏，２周龄时可观察到肾脏组织学和超
微结构的明显变化［５］，３周后死于尿毒症，因此纯合
大鼠只能选择３周龄作为研究对象。而杂合大鼠出
生后２个月左右可通过腹部触诊与正常大鼠鉴别，
所以选取３个月龄的杂合大鼠作为研究对象。而３
周龄的正常对照大鼠（＋／＋）与杂合大鼠（ｃｙ／＋）无
法直接区分。本研究中的３周龄正常对照大鼠（＋／

＋）是事先测定标本，而分组是在３个月后才根据肾
脏大小确定的。

　　ＥＧＦ是一种多肽生长因子，由Ｃｏｈｅｎ［６］于１９６２
年首先从成年雄性小鼠的颌下腺分离提纯。ＥＧＦ
和ＥＧＦＲ广泛分布于全身各种器官及组织中，以颌
下腺丰度最高，其次是肾组织，其他脏器中含量极
低［７］。Ｐａｓｔｏｒｅ等［８］研究表明ＥＧＦ／ＥＧＦＲ与胚胎发
育有关，对内胚层和外胚层来源的组织有促分裂和
刺激合成代谢的作用，能刺激表皮细胞、上皮细胞、
间质细胞和血管内皮细胞的增殖，参与了组织损伤
后的修复。ＥＧＦ通过ＥＧＦＲ实现其作用，当ＥＧＦ

与受体结合后，受体二聚化并激活了受体胞内区的
酪氨酸激酶（ｒｅｃｅｐｔｏｒｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅ，ＲＴＫ），该酶
将受体本身或底物上的酪氨酸残基磷酸化，从而引
起下游一系列信号蛋白和酶的磷酸化（活化），主要
经 ＭＡＰＫ等途径将增殖信号传入细胞核，引起ｃ
ｆｏｓ、ｃｊｕｎ等即刻基因的转录和翻译，最终促使细胞
进入Ｓ期，导致细胞增殖。在正常情况下ＥＧＦ／ＥＧ
ＦＲ介导的信号通路调控细胞的增殖、分化［９］。而该
信号通路活性异常升高则导致细胞过度增殖，导致
各种实体性肿瘤和增殖性疾病如牛皮癣、非小细胞
性肺癌、乳腺癌、肾癌等，高表达的ＥＧＦＲ通常提示
疾病的预后不良［１０］。

　　本研究结果显示，大鼠血液中ＥＧＦ含量均明显
低于尿液中的含量，这与ＥＧＦ的合成部位以及在肾
脏中的作用有关。切除大鼠一侧肾脏后，血浆ＥＧＦ
水平不变，而尿液中ＥＧＦ含量下降５０％；切除大鼠
颌下腺后尿液中ＥＧＦ浓度无明显改变，说明尿液中

ＥＧＦ主要来源于肾脏本身。此外ＥＧＦ作为一种促
分裂因子，起着维持和修复肾小管上皮的作用，因此
尿液中始终维持着较高浓度的 ＥＧＦ；同时，尿液

ＥＧＦ的来源解释了多囊肾病大鼠尿液的ＥＧＦ含量
低于同龄正常鼠的现象。随着多囊肾病的发展，正
常肾组织的减少，肾脏所产生的ＥＧＦ也随之减少，
尿液中ＥＧＦ含量也随之下降；此外，ＥＧＦ受年龄影
响。动物尿中ＥＧＦ浓度从出生开始升高，达到高峰
后逐渐下降，维持一稳定水平，动物衰老后进一步下
降，这种生理变化与正常生长发育有关。因此３周
龄大鼠体液ＥＧＦ浓度均明显高于３个月龄大鼠。

　　 本研究结果证实 ＥＧＦ／ＥＧＦＲ 在多囊肾病

Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠的发病过程中起着重要的致病作
用。当大鼠罹患多囊肾病时，ＥＧＦ／ＥＧＦＲ的表达位
置和表达量都出现了明显的异常：多囊肾病大鼠血
液、尿液和肾脏中ＥＧＦｍＲＮＡ和蛋白的表达低于
正常大鼠。与之相反，ＥＧＦＲ的表达量显著增高，更
重要的是ＥＧＦＲ不仅表达在囊肿衬里上皮细胞的
基底膜面（与正常小管上皮细胞相同），还异位表达
于囊肿衬里细胞的腔膜面。最终结果是囊液内低浓
度的ＥＧＦ与囊肿细胞腔膜面异位高表达的受体结
合，ＥＧＦＲ磷酸化，ＥＧＦ／ＥＧＦＲ介导的信号通路被
异常活化了。

　　以上ＥＧＦ／ＥＧＦＲ的这些异常改变为囊肿的发
生和发展提供了结构和功能基础。正常情况下腔膜
面的ＥＧＦ释放入小管腔后穿过上皮细胞与基底膜
的ＥＧＦＲ结合，在胚胎期肾脏发育阶段ＥＧＦ起着促
进上皮细胞分化、成熟的作用，在发育结束后的成熟
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期ＥＧＦ维持着正常小管上皮的完整性。当多囊肾
病发生时，肾脏表达ＥＧＦ明显减少，上皮细胞成熟
障碍，形成了去分化、不成熟的囊肿衬里上皮细胞，
出现囊肿表型。随着肾小管逐渐扩张，上皮细胞之
间的紧密连接受到破坏，腔膜面的ＥＧＦ通过异常的
细胞间隙与基底膜的ＥＧＦＲ结合，直接刺激细胞增
殖。因此，异常ＥＧＦ／ＥＧＦＲ可能是囊肿发生的始
动因素之一。随着囊肿衬里上皮细胞表型异常的加
剧，ＥＧＦＲ错位于囊肿细胞的腔膜面。当囊壁腔膜
面的ＥＧＦＲ与囊液中具有促增殖作用浓度的ＥＧＦ、

ＴＧＦα等各种生长因子直接结合，就形成了自分泌
环，激活了相应的信号通路，更加剧了上皮细胞增
殖，形成了恶性循环，使囊肿不断长大。因此ＥＧＦ／

ＥＧＦＲ在多囊肾病的发病过程中可能起到了关键的
致病作用。

　　本研究检测了多囊肾病大鼠体液中ＥＧＦ的含
量，明确了ＥＧＦ／ＥＧＦＲ在多囊肾病 Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大
鼠肾脏的表达部位及表达量，探讨了相关的信号转
导机制，从而证实了异常的ＥＧＦ／ＥＧＦＲ在多囊肾
病大鼠的发病过程中可能起着重要作用。

［参 考 文 献］

［１］　ＳｃｈｒｉｅｒＲＷ，ＭｃＦａｎｎ Ｋ Ｋ，Ｊｏｈｎｓｏｎ Ａ Ｍ．Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃａｌ

ｓｔｕｄｙｏｆｋｉｄｎｅｙｓｕｒｖｉｖａｌｉｎａｕｔｏｓｏｍａｌｄｏｍｉｎａｎｔｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｋｉｄ

ｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＫｉｄｎｅｙＩｎｔ，２００３，６３：６７８６８５．
［２］　ＧｒａｎｔｈａｍＪＪ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ．Ａｕｔｏｓｏｍａｌｄｏｍｉｎａｎｔｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃ

ｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００８，３５９：１４７７１４８５．
［３］　ＷｉｌｓｏｎＰＤ，ＧｏｉｌａｖＢ．Ｃｙｓｔｉｃｄｉｓｅａｓｅｏｆｔｈｅｋｉｄｎｅｙ［Ｊ］．Ａｎｎｕ

ＲｅｖＰａｔｈｏｌ，２００７，２：３４１６８．
［４］　ＫａｓｐａｒｅｉｔＲｉｔｔｉｎｇｈａｕｓｅｎＪ，ＤｅｅｒｂｅｒｇＦ，ＲａｐｐＫＧ，ＷｃｉｓｌｏＡ．Ａ

ｎｅｗｒａｔｍｏｄｅｌｆｏｒｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｏｆｈｕｍａｎｓ［Ｊ］．

ＴｒａｎｓｐｌａｎｔＰｒｏｃ，１９９０，２２：２５８２２５８３．
［５］　李　林，戴　兵，孙田美，颜永碧，梅长林．常染色体显性多囊肾

病 Ｈａｎ：ＳＰＲＤ大鼠肾脏病理观察及其意义［Ｊ］．第二军医大学

学报，２００５，２６：８３８６．

ＬｉＬ，ＤａｉＢ，ＳｕｎＴＭ，ＹａｎＹＢ，ＭｅｉＣＬ．Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙｏｆｒｅ

ｎａｌｔｉｓｓｕｅｉｎＨａｎ：ＳＰＲＤ，ａｒａｔｍｏｄｅｌｏｆａｕｔｏｓｏｍａｌｄｏｍｉｎａｎｔ

ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２００５，

２６：８３８６．
［６］　ＣｏｈｅｎＳ．Ｔｈｅｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎｏｆｅｐｉｄｅｒｍａｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｂｙａｓｐｅｃｉｆ

ｉｃｐｒｏｔｅｉｎ（ＥＧＦ）［Ｊ］．ＤｅｖＢｉｏｌ，１９６５，１２：３９４４０７．
［７］　ＧｏｏｄｓｅｌｌＤＳ．Ｔｈｅｍｏｌｅｃｕｌａｒｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ：ｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈ

ｆａｃｔｏｒ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｌｏｇｉｓｔ，２００３，８：４９６４９７．
［８］　ＰａｓｔｏｒｅＳ，ＭａｓｃｉａＦ，ＭａｒｉａｎｉＶ，ＧｉｒｏｌｏｍｏｎｉＧ．Ｔｈｅｅｐｉｄｅｒｍａｌ

ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒｓｙｓｔｅｍｉｎｓｋｉｎｒｅｐａｉｒａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
［Ｊ］．ＪＩｎｖｅｓｔＤｅｒｍａｔｏｌ，２００８，１２８：１３６５１３７４．

［９］　ＣｉａｒｄｉｅｌｌｏＦ，ＴｏｒｔｏｒａＧ．ＥＧＦＲａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓｉｎｃａｎｃｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ
［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００８，３５８：１１６０１１７４．

［１０］ＫｒａｕｓｅＤＳ，ＶａｎＥｔｔｅｎＲＡ．Ｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅｓａｓｔａｒｇｅｔｓｆｏｒ

ｃａｎｃｅｒｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００５，３５３：１７２１８７．

［本文编辑］　

檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪檪

贾泽军

·消　息·

上海市烧伤急救中心揭牌仪式暨长海医院烧伤科建科５０周年庆活动隆重举行

　　２００８年１２月２０日下午，上海市烧伤急救中心揭牌仪式暨长海医院烧伤科建科５０周年庆活动隆重举行。盛志勇院士、吴

孟超院士、王正国院士、王红阳院士、第二军医大学曹国庆政委和上海市卫生局徐建光局长等到会并讲话。总后卫生部张雁灵

部长、中华医学会白忠书副会长发来贺电表示祝贺。中华医学会烧伤分会前任主任委员杨宗城教授、孙永华教授，现任主任委

员黄跃生教授到会祝贺。共有来自全国各单位的烧伤界人士近４００人参加。

　　长海医院烧伤科创建于１９５８年，是全国最早成立的烧伤专科之一，是国家首批硕士学位及博士学位授权学科和博士后流

动站。早年以擅长特大面积深度烧伤的救治享誉军内外。近年来，在继续保持危重烧伤治疗特色的同时，大力开展科学研究，

在国际上首次提出了“烧伤休克延迟复苏引起再灌注损伤”的理论，同时一大批科研项目分别获得国家和军队奖项及基金，其

中省部级二等奖以上的奖励共１８项，包括国家科技进步一等奖两项。烧伤科现在已经发展成为国家重点学科，２１１工程重点

建设学科，上海市医学领先专业重点学科，也是华东地区六省一市的烧伤救治牵头单位。


