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[摘　 要] 　 免疫球蛋白 Ａ 肾病(ＩｇＡＮ)是中国最常见的原发性肾小球疾病ꎬ可发于任何年龄ꎬ呈慢性进行性进展ꎬ现
有资料显示ꎬ约 ２０％~４０％ ＩｇＡＮ 患者 １０~２０ 年后发展至终末期肾脏病(ＥＳＲＤ)ꎮ ＩｇＡＮ 进展因素繁多ꎬ除公认的免疫

因素以外ꎬ近年报道体质指数(ＢＭＩ)、胰岛素抵抗( ＩＲ)及高尿酸血症等多种代谢性因素亦和 ＩｇＡＮ 进展相关ꎮ 而高

ＢＭＩ 患者合并肾脏疾病ꎬ也并非均为肥胖相关性肾病ꎬＩｇＡＮ 并不少见ꎮ 该文就高 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 相关性作一综述ꎮ
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[ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ]　 ＩｇＡ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙꎻ　 ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎻ　 ｏｂｅｓｉｔｙ
[ＡＢＳＴＲＡＣＴ]　 ＩｇＡＮ ｉｓ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｃｏｍｍｏｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ Ｃｈｉｎａ. 　 Ｉｔ ｃａｎ ｏｃｃｕｒ ａｔ ａｎｙ ａｇｅ ａｎｄ ｐｒｏｇｒｅｓｓ
ｃｈｒｏｎｉｃａｌｌｙ.　 Ｃｕｒｒｅｎｔ ｄａｔａ ｓｈｏｗ ｔｈａｔ ａｂｏｕｔ ２０％~４０％ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｅｖｅｌｏｐ ｔｏ ｅｎｄ￣ｓｔａｇｅ ｋｉｄｎｅｙ ｉｎ １０~２０ ｙｅａｒｓ.　 Ｔｈｅｒｅ ａｒｅ
ｍａｎｙ ｆａｃｔｏｒｓ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ＩｇＡＮ.　 Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎ ｔｏ ｔｈｅ ｒｅｃｏｇｎｉｚｅｄ ｉｍｍｕｎｅ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ｍａｎｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｆａｃｔｏｒｓ
ｓｕｃｈ ａｓ ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｎｄ ｈｙｐｅｒｕｒｉｃｅｍｉａ ｈａｖｅ ｂｅｅｎ ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒｓꎬ ｗｈｉｃｈ ａｒｅ ａｌｓｏ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ
ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ＩｇＡＮ.　 ＩｇＡＮ ｉｓ ｎｏｔ ｕｎｃｏｍｍｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ＢＭＩ ａｎｄ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅｓꎬ ｗｈｉｃｈ ａｒｅ ｎｏｔ ａｌｌ ｏｂｅｓｉｔｙ￣ｒｅ￣
ｌａｔｅｄ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ.　 Ｔｈｉｓ ｐａｐｅｒ ｒｅｖｉｅｗｓ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｉｇｈ ＢＭＩ ｉｎｄｅｘ ａｎｄ ＩｇＡＮ.

　 　 免疫球蛋白 Ａ 肾病(ＩｇＡ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙꎬ ＩｇＡＮ)占中

国原发性肾小球疾病的 ３０％~４０％ꎬ确诊 ２０ 年肾脏存

活率仅为 ６４％[１]ꎮ 目前ꎬ该病的发病机制尚不清楚ꎮ
有研究认为多种因素影响着本病预后ꎬ除了公认的免

疫因素ꎬ还可能与高血压、高尿酸、胰岛素抵抗、血脂代

谢异常、肥胖等多种因素相关[２]ꎮ 近年来代谢因素与

ＩｇＡＮ 相关性的研究逐渐增多ꎬＢＭＩ 作为重要的代谢指

标可能影响疾病预后ꎬ本文就 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 临床指标、
病理改变、代谢指标及预后的相关性作一综述ꎮ

１　 高 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 临床指标的相关性

１.１　 高 ＢＭＩ 与蛋白尿的相关性

　 　 临床上约 ４０％高 ＢＭＩ￣肥胖患者并发肥胖相关

性肾病ꎬ且随肥胖程度加重ꎬ患者尿中蛋白排泄增

加ꎬ局灶节段性肾小球硬化增多ꎬ但目前对高 ＢＭＩ￣
ＩｇＡ 肾病与蛋白尿两者之间的研究结果存在矛盾ꎮ
沙特新近发表的小样本研究发现ꎬ无论是在诊断时

还是在随访时ꎬＩｇＡ 肾病 ＢＭＩ 对蛋白尿水平均无显

著影响ꎬ但仍需大样本支持[３]ꎮ 但已往大多数学者

持不同观点ꎬ例如 Ｙｏｎｅｋｕｒａ 等[４] 回顾性分析共

４ ０６０例原发性肾小球肾炎患者ꎬ包括微小病变型肾

病(ｍｉｎｉｍａｌ ｃｈａｎｇｅ ｎｅｐｈｒｏｓｉｓꎬＭＣＮ)、局灶节段性肾

小球硬化(ｆｏｃａｌ ｓｅｇｍｅｎｔａｌ ｇｌｏｍｅｒｕｌｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬＦＳＧＳ)、
膜性肾病(ｍｅｍｂｒａｎｏｕｓ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙꎬＭＮ)、ＩｇＡＮ 和非

ＩｇＡＮꎬ多因素分析发现在所有原发性肾小球肾炎

(其中包括 ＩｇＡＮ)患者中高 ＢＭＩ 组的尿蛋白排泄量

明显高于低 ＢＭＩ 组(Ｐ<０.０５)ꎮ 国外病因学研究的
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可能机制是肥胖通过肾小球高滤过、增加足细胞水

平的压力从而导致 ２４ ｈ 尿蛋白定量更高[５]ꎮ 也有

研究 认 为 ＩｇＡＮ 患 者 肾 小 球 基 底 膜 总 厚 度

(ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ ｂａｓｅｍｅｎｔ ｍｅｍｂｒａｎｅꎬＧＢＭ)与尿蛋白排

泄呈正相关ꎬＢＭＩ 是 ＧＢＭ 增厚的重要预测因子ꎬ肥
胖伴 ＩｇＡＮ 患者可能通过改变肾小球基底膜的超微

结构加速蛋白尿的排泄[６]ꎮ
１.２　 高 ＢＭＩ 与血尿的相关性

肾小球源性血尿最常见的病因是 ＩｇＡＮꎬ血尿亦

为 ＩｇＡＮ 最主要的临床表现ꎬ对 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 血尿的

研究以国外居多ꎬ且结果尚存在争议ꎮ 有学者研究

发现 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 血尿程度关联不大[７]ꎮ 萨茹拉[８]

研究结果也大致吻合ꎬ认为无肉眼血尿的 ＩｇＡＮ 患

者较肉眼血尿者体质指数无明显差异ꎮ 考虑到以

上研究对血尿的分析只在 ＩｇＡＮ 刚被确诊或者疾病

进展的某个孤立点进行ꎬ并且血尿的数量(即每个

显微镜下红细胞的数量)没有被量化ꎮ 为进一步探

究三者之间的相关性ꎬ西班牙学者对 １１２ 例 ＩｇＡ 肾

病患者进行长期随访ꎬ密切而系统的进行血尿监测

来分析其对 ＩｇＡＮ 进展的影响ꎬ最后认为高 ＢＭＩ 的

ＩｇＡＮ 患者ꎬ肉眼血尿发生率更高ꎬ镜下血尿程度更

重[９]ꎮ 同时ꎬＳｅｖｉｌｌａｎｏ 等[１０]横断面研究亦认为血尿

是 ＩｇＡＮ 的基本症状之一ꎬ随体质指数降低ꎬＩｇＡＮ 血

尿发作的频率趋于降低ꎮ
１.３　 高 ＢＭＩ 与高血压的相关性

高血压可加速 ＩｇＡＮ 的进展ꎬ是预后不良的临

床指标ꎮ 肥胖与高血压相互联系ꎬ两者可相互作

用ꎬ在加重 ＩｇＡＮ 肾脏损害中扮演重要角色ꎮ Ｔｓｕｂｏｉ
等[１１]研究中ꎬ６５％的肥胖伴 ＩｇＡＮ 患者在肾活检时

提示有高血压ꎬ高血压患者的比例明显高于其他

组ꎮ 波兰学者对 ４８ 例(１４.０４±３.７６)岁儿童进行平

均血压值、动态动脉硬度指数、脉压、血压变异性、
体质指数评分的回顾性评价显示ꎬ对于 ＩｇＡＮ 患儿ꎬ
蛋白尿和高脂血症加重舒张压升高ꎬ肥胖又是血压

变异性和脉压升高的危险因素ꎬ三者互为因果加重

疾病恶化ꎮ 肥胖合并 ＩｇＡＮ 患儿发生恶性高血压概

率显著增加[１２]ꎮ 中国是 ＩｇＡＮ 的发病大国ꎬ李申恒

等[１３]调查中国南方地区 ＩｇＡＮ 临床病理资料ꎬ发现

诊断为合并高血压患有 ３４.３％之多ꎬ并筛选出了 １４
个影响 ＩｇＡ 肾病高血压发生的独立危险因素ꎬ其中

就包括体质指数ꎮ

１.４　 高 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 肾小球滤过率的相关性

相比血尿素氮和肌酐水平ꎬ肾小球滤过率( ｅｓ￣
ｔｉｍａｔｅｄ ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｒａｔｅꎬｅＧＦＲ)更能预测早

期 ＩｇＡＮ 肾脏损害ꎮ 针对 ５２ 例 ＩｇＡＮ 印度患者的

ＢＭＩ 与疾病进展的研究发现ꎬ无论是在诊断上还是

在随访上ꎬＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 患者 ｅＧＦＲ 关联不大ꎬ这可

能是因为样本量小而忽略了一些潜在的显著相关

性[３]ꎮ 然而更多学者认为 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 患者的

ｅＧＦＲ 显著关联ꎮ 例如 Ｒｕｔｋｏｗｓｋｉ 等[１４] 进行了慢性

肾脏病(ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅꎬＣＫＤ)的流行病学研

究ꎬ认为肥胖是部分 ＣＫＤ 的主要原因ꎬ也是 ＩｇＡＮ
ｅＧＦＲ 恶化的危险因素ꎮ Ｆｏｘ 等[１５] 也认为伴有肥胖

的 ＩｇＡＮ 患者在确诊时肾功能受损比例增高ꎬｅＧＦＲ
下降ꎬ以合并 ＣＫＤ ３ 期的数量居多ꎬ发病早期的肾

功能受损与 ＩｇＡＮ 的不良预后显著相关ꎮ

２　 高 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 肾脏病理的相关性

高 ＢＭＩ 可能从影响肾小球、肾小管间质、肾血

管病变等方面加重 ＩｇＡＮ 病理损伤的风险ꎮ
２.１　 高 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 肾小球病理改变的相关性

ＩｇＡ 肾病的病理表现多样ꎬ肥胖对 ＩｇＡ 肾病病

理的影响以肾小球病变为主ꎬ主要表现为对肾小球

体积的影响和对 ＧＢＭ 的作用ꎮ 有学者研究发现肾

小球低密度伴肾小球增大可能是肥胖相关性 ＩｇＡ 肾

病肾小球病变的组织学表现ꎬ组织学类型主要分局

灶节段性肾小球硬化(ＦＳＧＳ)伴肾小球体积增大和

仅表现为肾小球体积增大两种ꎬ与我们理解的单纯

肥胖相关性肾病(ｏｂｅｓｉｔｙ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙꎬＯＲＧ)
病理并无二致[１６]ꎮ 吴限等[１７] 通过个例报道证实ꎬ
ＯＲＧ 是导致 ＩｇＡ 肾病￣局灶节段性肾小球硬化

(ＩｇＡＮ￣ＦＳＧＳ)最常见的继发因素ꎮ 还有学者在探讨

肾小球增大与 ＩｇＡＮ 临床病理特征的关系中发现ꎬ
ＢＭＩ 可能通过系膜增生和细胞外基质扩张从而参与

肾小球增大ꎬ最终结果与局灶节段性肾小球硬化、
肥胖相关肾小球疾病、糖尿病肾病类似[１８]ꎮ 高 ＢＭＩ
也可能导致系膜增生加重ꎮ 既往来自美国的文献

报道与单纯 ＩｇＡＮ 组相比ꎬ肥胖组对 ＧＢＭ 亦有影

响ꎬ但在基质扩张、肾小球硬化、新月体形成等未见

明显差异ꎬ来自日本的文献报道ꎬ高 ＢＭＩ 可以使

ＧＢＭ 显著增厚[６ꎬ１９]ꎮ 近年来随着牛津分型的广泛

运用ꎬ Ｋａｔｏ 等[２０]发现 ＢＭＩ 大于 ２５ ｋｇ / ｍ２的 ＩｇＡＮ 患

者其肾小球系膜细胞评分为牛津分型 Ｍ１(系膜细

胞增殖大于 ５０％ꎬ肾小球系膜区超过 ３ 个系膜细

胞)的比例占 ８８.９％ ꎮ 国内也有阴性结果ꎬ马也娉

等[２１]对 １９２ 例 ＩｇＡ 肾病牛津病理分型分析中表明ꎬ
ＢＭＩ 变化对 ＩｇＡ 肾病牛津分型各项评分无明显影

响ꎬ当然这有待于进一步的大样本研究证实ꎮ

４７２ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２７ꎬＮｏ ３ꎬ２０１９



２.２　 高 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 肾小管间质改变的相关性

对传统一般的肾小球疾病ꎬＭｏｏｈｅａｄ 等[２２] 发现

超重和肥胖引起的脂质异常可促进肾小管间质疾病

的进展ꎬ并且显著增加总病理评分ꎬ尤其是肾小管萎

缩和肾间质纤维化ꎮ 对 ＩｇＡＮ 也是如此ꎬ肥胖可能增

加蛋白尿刺激肾小管及间质损害ꎬＯＲＧ 合并 ＩｇＡＮ 患

者较单纯 ＩｇＡ 肾病患者肾小管间质病变更为严重[５]ꎮ
但也有学者认为ꎬ肥胖的 ＩｇＡＮ 患者在肾小管萎缩 /间
质纤维化等方面差异无统计学意义[６]ꎮ
２.３　 高 ＢＭＩ 与肾血管病变的相关性

高 ＢＭＩ 对血管病变的影响已为大多数文献支

持ꎮ 据报道ꎬ ＩｇＡＮ 血管病变的加重程度与体质指

数相关(Ｐ<０.０５)ꎬ因为肥胖症引起的血流量增加也

增加了肾脏的血流量ꎬ这种高负荷自然会导致肾高

灌注ꎬ加重肾血管损伤[２３]ꎮ 在轻度临床表现的肥胖

ＩｇＡ 肾病患者中ꎬ肾脏病理表现以肾内大血管和微

血管硬化及损伤为主ꎬ小动脉血管壁增厚和小动脉

玻璃样变性较为明显ꎬ究其机理可能与肥胖患者有

较高的血压ꎬ从而造成了肾内血管的损伤ꎬ并可因

此导致肾脏局部缺血性损伤[２４]ꎮ

３　 高 ＢＭＩ 合并 ＩｇＡＮ 患者其他代谢指标的
相互关系

　 　 有许多代谢因素可能影响肾脏疾病的预后ꎮ
肥胖患者的代谢紊乱ꎬ包括胰岛素抵抗( ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅ￣
ｓｉｓｔａｎｃｅꎬＩＲ)、高尿酸血症和高脂血症等ꎬ这些因素

也可能间接影响 ＩｇＡＮ 进展[２３]ꎮ
３.１　 高 ＢＭＩ 与 ＩＲ 的相关性

有国外研究探讨 ＩｇＡ 肾病患者胰岛素抵抗稳态

模型(ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅꎬ ＨＯＭＡ￣
ＩＲ)指标的相关性ꎬ显示 ＢＭＩ 是 ＨＯＭＡ￣ＩＲ 指数的相

关因子ꎬ肥胖和胰岛素抵抗对 ＩｇＡＮ 有协同作用ꎬ伴
有肥胖的 ＩｇＡＮ 患者胰岛素抵抗亦更明显[２５]ꎮ Ｊｉａ
等[２６]证实ꎬＩＲ 组 ＢＭＩ 显著高于无 ＩＲ 组ꎬＩＲ 在 ＩｇＡＮ
患者中较为常见ꎬ肥胖是 ＩＲ 的重要危险因素ꎮ 贾晓

媛等[２７]研究也显示 ＩｇＡＮ 患者较普通人群更易发生

糖代谢异常ꎬ该群体更易存在 ＩＲ 及高胰岛素血症ꎬ
更易发生肥胖ꎮ 肥胖患者代谢紊乱的可能机制是

高尿酸血症、高血压和高三酰甘油血症引起胰岛素

抵抗ꎬ加剧动脉硬化进程ꎬ从而加重 ＩｇＡＮ 进展[２３]ꎮ
３.２　 高 ＢＭＩ 与高尿酸血症的相关性研究

流行病学研究显示高尿酸血症与 ＩｇＡＮ 进展呈

正相关ꎬ且与体质指数有着复杂而密切的交互作

用ꎬ高尿酸伴 ＩｇＡＮ 患者预后不良的危险性为尿酸

正常者的 ２.４ 倍[２８]ꎮ 列才华等[２９]报道肥胖伴 ＩｇＡＮ
的患者血尿酸水平明显高于正常及低体质量者ꎬ且
合并高尿酸血症的 ＩｇＡ 肾病患者 ＢＭＩ 亦更高ꎮ 朱

斌等[３０]对由 １ ９６５ 人组成的队列随访了 ７ 年ꎬ来验

证血尿酸水平与 ＩｇＡＮ 进展之间的关系ꎬ结果提示

尿酸可作为 ＩｇＡＮ 的预测指标ꎬ并且高尿酸合并肥

胖与 ＩｇＡＮ 进展呈线性正相关ꎮ
３.３　 高 ＢＭＩ 与高脂血症的相关性

已有学者就 ＩｇＡ 肾病、高脂血症、肥胖三者之间

的关系进行研究ꎮ 徐杨等[３１] Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析证

实高脂血症与 ＩｇＡＮ 患者的 ＢＭＩ、血肌酐(ｓｅｒｕｍ ｃｒｅ￣
ａｔｉｎｉｎｅꎬ Ｓｃｒ)、肾小球损伤指数及肾小管间质损伤指

数均呈正相关ꎮ 已往有对 ＩｇＡＮ 患者血脂异常危险

因素的研究ꎬ将 ＢＭＩ 作为自变量纳入ꎬ分别以正态

转化后的甘油三酯、胆固醇、高密度脂蛋白 ( ｈｉｇｈ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎꎬＨＤＬ)、低密度脂蛋白(ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎꎬＬＤＬ)作为因变量ꎬ行多元线性回归分析

后提示:ＢＭＩ 为血清胆固醇、甘油三酯、ＨＤＬ、ＬＤＬ 的

独立危险因素ꎬ超重的 ＩｇＡＮ 脂代谢异常发生率

高[２７]ꎮ 与上述结果矛盾的是有学者将肥胖相关性

ＩｇＡＮ 不同病理类型分组ꎬ比较不同类型的胆固醇及

甘油三酯的水平ꎬ认为血脂变化在肥胖相关性 ＩｇＡＮ
中关系不大[３２]ꎮ 究其原因可能是研究对象的选择

标准不同、ＩｇＡＮ 进展较缓慢ꎮ

４　 高 ＢＭＩ 与 ＩｇＡＮ 预后的相关性

ＩｇＡ 肾病并非良性病变ꎬ发病 １０ ~ ２０ 年后约

２０％~４０％的患者进入终末期肾功能衰竭ꎮ 超重和

肥胖与 ＩｇＡＮ 预后有关ꎮ 有研究采用由多因素参与

的有序多分类回归分析指出:当矫正性别、年龄等

混杂因素后ꎬ高 ＢＭＩ 仍然是影响 ＩｇＡ 肾病患者预后

的独立危险因素[３３]ꎮ 国外针对超重或肥胖 ＩｇＡＮ 患

者群体的研究显示ꎬ该类患者终末期 ＧＦＲ 降低更

多ꎬ透析或死亡患者比率更高[３４]ꎮ 日本随访 １９２ 例

经治疗后的 ＩｇＡＮ 患者ꎬ认为高 ＢＭＩ 患者的疾病缓

解速度比体质指数正常患者慢ꎬ年轻患者其早期超

重与晚年肾功能下降密切相关ꎬ对于他们而言ꎬ减
轻体质量变得更为重要[２０]ꎮ 然而ꎬ 有趣的是ꎬ
Ｏｕｙａｎｇ 等[３５]平均随访了 ４７.１ 月ꎬ纳入 ９３０ 例原发

性 ＩｇＡＮ 患者的队列研究却发现ꎬ体质量不足与肾

功能下降的危险增加亦有关ꎮ
ＩｇＡ 肾病是目前最常见的原发性肾小球疾病ꎬ影

响本疾病临床病理及预后的因素繁多ꎮ 目前ꎬ有许多
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文献支持高 ＢＭＩ 通过直接或间接作用影响 ＩｇＡＮ 的

临床及病理表现ꎬ从而影响疾病的预后ꎬ是 ＩｇＡＮ 进展

不可忽视的因素ꎮ 在人群缺乏合理膳食结构及运动

的现状下ꎬ高 ＢＭＩ 人群的 ＩｇＡＮ 患病率逐年增加ꎬ而
干预 ＢＭＩ 的治疗上目前缺乏系统性临床大样本的队

列或前瞻性研究ꎬ有待日后进一步探索ꎮ
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