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　　近年来，有学者对心房颤动（ＡＦ）和胃食管反流病（ＧＥＲＤ）
两个不同学科疾病的关系进行了初步探讨［１］，为我们整合和认

识不同学科疾病的关系进行了初步尝试，笔者读后受到较大启

示，但我们认为对于ＡＦ和 ＧＥＲＤ之间关系的研究还应该在更
广泛的背景下展开。

首先简述一下 ＧＥＲＤ与 ＡＦ的关系。Ｋｕｎｚ等［２］的研究发

现，校正 ＡＦ相关危险因素后，ＧＥＲＤ可使 ＡＦ的发生风险增加
４０％；Ｈｕａｎｇ等［３］的研究结果显示，ＧＥＲＤ是发生 ＡＦ的独立危
险因素；Ｌｉｏｎｉ等［４］的研究结果显示，ＧＥＲＤ是阵发性ＡＦ患者左
心房消融术后 ＡＦ复发的独立危险因素；此外，Ｒｏｍａｎ等［５］的

Ｍｅｔａ分析结果提示，ＧＥＲＤ患者的症状越重，其发生ＡＦ的风险
越高。另一方面，Ｋｎｏｐｐ等［６］对４２５例 ＡＦ患者射频消融治疗
术后进行胃镜检查结果证实，７７％的 ＡＦ患者合并 ＧＥＲＤ；
Ｈｗａｎｇ等［７］研究发现，ＡＦ患者 ＧＥＲＤ的发生风险是对照组的
１．３７倍；Ｓｈｉｍａｚｕ等［８］的研究结果表明，ＡＦ是 ＧＥＲＤ的独立危
险因素；Ｋｕｂｏｔａ等［９］的研究也显示，ＡＦ患者 ＧＥＲＤ的发病率明
显升高，多因素分析结果显示，非瓣膜性ＡＦ是症状性ＧＥＲＤ的
独立危险因素。然而，也有结论相反的研究报道，如 Ｂｕｎｃｈ
等［１０］对５２８８例患者进行回顾性研究，在校正其他危险因素后
发现，ＧＥＲＤ和ＡＦ之间并无明显相关。同时，Ｃｏｕｔｉｎｈｏ等［１１］对

２２例阵发性 ＡＦ患者进行食管 ｐＨ和动态心电图检测，结果表
明阵发性ＡＦ发生的时间和胃食管反流发生的时间之间并无明
显相关。

既往研究对于 ＧＥＲＤ引起 ＡＦ提出了以下４种机制，包括
自主神经系统的作用、炎症因素、食道裂孔疝及其他因素［１］。

其中，在自主神经系统的作用中谈到由于食管和心房位置临

近，且由相似的神经支配，交感神经、副交感神经作用失衡是

ＡＦ和ＧＥＲＤ的共同机制，这一点似乎有点太牵强，而且也未明
确交感神经和副交感神经如何失衡。虽然作者在其他因素中

谈到ＡＦ的危险因素包括肥胖、睡眠呼吸暂停、糖尿病、高血压、
代谢综合征、心力衰竭、冠心病等炎症性疾病。其实，这一系列

问题均可通过阻塞性睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）加以概括和综合。
同时，作者在其他因素中也承认 ＧＥＲＤ与肥胖、代谢综合征、睡
眠呼吸暂停、年龄等有关，其实这些问题均可通过睡眠呼吸暂

停统一解释。作者谈到ＡＦ和ＧＥＲＤ有共同的危险因素方面提

到，肥胖和睡眠呼吸暂停是两项重要的共同危险因素，但并未

深入展开讨论，我们认为在讨论ＧＥＲＤ和ＡＦ的关系时，若加入
ＯＳＡ，全面分析ＯＳＡ和 ＧＥＲＤ的关系、ＯＳＡ和 ＡＦ的关系，在此
基础上进一步讨论就更容易全面理解ＡＦ和ＧＥＲＤ的关系。因
此，本文尝试逐一分析 ＯＳＡ、ＡＦ和 ＧＥＲＤ三者之间的关系，可
能更全面、深入地认识ＯＳＡ与ＡＦ及ＧＥＲＤ的关系。

　　一、ＯＳＡ中ＡＦ的发生率及发生机制

１９８３年，Ｇｕｉｌｌｅｍｉａｎｕｌｔ等［１２］首次清楚地描述了阻塞性睡眠

呼吸暂停低通气综合征（ＯＳＡＨＳ）与 ＡＦ之间存在一定关系，这
是一项非随机的对照研究，通过对４００例睡眠呼吸暂停低通气
指数（ＡＨＩ）≥２５次／小时的ＯＳＡＨＳ患者进行２４小时动态心电
图监测，发现３％的患者存在夜间ＡＦ阵发性发作。Ｍｏｏｅ等［１３］

通过对１２１例准备进行冠状动脉旁路移植术的 ＯＳＡＨＳ患者进
行随访，发现 ＡＨＩ≥５次／小时患者中有 ３２％发生 ＡＦ。Ｍｅｈｒａ
等［１４］的一项样本量较大的横断面对照研究对 ２２８例重度
ＯＳＡＨＳ（ＡＨＩ≥３０次／小时）患者和３３８例非 ＯＳＡＨＳ患者（ＡＨＩ
＜５次／小时）进行比较，结果发现 ＯＳＡＨＳ患者的 ＡＦ发病率高
于非ＯＳＡＨＳ患者（４．８％比０．９％，Ｐ＝０．００３），上述研究结果表
明ＯＳＡＨＳ患者ＡＦ发病率较高。为了进一步证明ＯＳＡＨＳ是ＡＦ
的独立危险因素，Ｇａｍｉ等［１５］进行了一项到目前为止样本量最

大的回顾性队列研究，对经多导睡眠监测（ＰＳＧ）诊断为 ＯＳＡＨＳ
的３５４２例患者进行长达４．７年的随访，结果发现新发ＡＦ患者
１３３例，其发生率明显高于非ＯＳＡＨＳ患者（４．３％比２．１％，Ｐ＜
０．０５）；单因素方差分析结果显示，ＯＳＡＨＳ（ＨＲ＝２．１８，９５％ＣＩ
１．３４～３．５４，Ｐ＝０．００２）和年龄、性别、高血压、吸烟同样均是ＡＦ
的预测因子；多因素分析发现，在年龄＜６５岁的患者中，ＯＳＡＨＳ
是发生ＡＦ的独立危险因素。早期的研究还表明，ＯＳＡＨＳ越严
重，患者心律失常的发病率越高。Ｔａｎｉｇａｗａ等［１６］关于夜间血氧

饱和度与ＡＦ发病关系的研究结果显示，ＡＨＩ为５～１５次／小时
ＯＳＡＨＳ患者的 ＡＦ发病率低于 ＡＨＩ＞１５次／小时的 ＯＳＡＨＳ患
者（２．４７％比５．６６％，Ｐ＝０．０２），表明ＯＳＡＨＳ的严重程度与ＡＦ
的发生率密切相关。另外，有研究发现男性 ＯＳＡＨＳ患者夜间
阵发性心律失常多见，其中夜间阵发性 ＡＦ的发生率为３．０％，
而在普通人群中仅为０．４％～１．０％［１７］。流行病学研究显示，ＡＦ
在４０岁以上人群中的患病率为０．４％，而在４０岁以上 ＯＳＡＨＳ
患者中，其患病率为３％，高于一般人群的６倍以上［１８］。Ｃａｄｂｙ
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等［１９］的研究指出，ＡＨＩ＞５次／小时是 ＡＦ发生的独立危险因
素。我国台湾地区的一项大规模队列研究结果为进一步阐明

ＯＳＡＨＳ与ＡＦ的关系提供了更可靠的证据，该研究纳入年龄为
２０～７５岁、既往无心律失常病史且无高血压、糖尿病、心力衰
竭、缺血性卒中等重要基础合并症的研究对象共５７９５２１例，其
中ＯＳＡＨＳ患者４０８２例，其余为对照组，研究终点指标为出现
新发 ＡＦ，平均随访（９．２±２．０）年，结果显示，与对照组比较，
ＯＳＡＨＳ组新发ＡＦ率更高（１．３％比０．７％，Ｐ＜０．００１）；ＯＳＡＨＳ组
和对照组ＡＦ年发病率分别为１．３８‰和０．７６‰；校正年龄和性别
等因素后发现，ＯＳＡ是ＡＦ发生的重要危险因素（ＨＲ＝１．５３６），
且ＡＦ的发生风险随ＯＳＡ严重程度的增加而增加［２０］。

国内学者对此问题也进行了一些研究。周黎阳等［２１］采用

Ｂｅｒｌｉｎ问卷对１８００例睡眠障碍患者进行 ＯＳＡＨＳ诊断和分析，
同时对其进行心电图检测，随机抽取６０例患者进行 ＰＳＧ，结果
显示，ＯＳＡＨＳ组患者 ＡＦ的患病率明显高于对照组（７．４％比
３．８％，Ｐ＜０．００１）。罗亚黎等［２２］的研究结果显示，ＯＳＡ与ＣＯＰＤ
重叠（重叠综合征）患者的 ＡＦ发生率高于对照组（ＯＲ＝６．７１，
９５％ＣＩ３．８１～１１．８６，Ｐ＜０．００１），校正人口学数据和合并症后差
异仍有统计学意义（ＯＲ＝２．０４，９５％ＣＩ１．０９～３．７８，Ｐ＝０．０２５），
提示重叠综合征患者的ＡＦ发生率较高。

　　二、ＡＦ患者中ＯＳＡＨＳ的患病率及发生机制

ＡＦ患者中ＯＳＡＨＳ的发生率较高。波兰一项单中心研究结
果显示，住院ＡＦ患者中ＯＳＡＨＳ的患病率高达４５．４９％，远高于
同年龄普通人群［２３］。Ｂｒａｇａ等［２４］的研究结果提示，ＡＦ患者中
ＯＳＡＨＳ的患病率高达８１．６％，明显高于对照人群（６０．０％，Ｐ＝
０．０３）。有研究结果显示，阵发性或持续性 ＡＦ患者中 ＯＳＡＨＳ
的患病率是非 ＡＦ患者的 ２倍［２５］。Ｇａｍｉ等［２６］的研究结果显

示，在３１２例 ＡＦ患者中，ＯＳＡＨＳ患者的比例高达 ４９％，而在
３１２例普通心脏病患者中 ＯＳＡＨＳ患者的比例为３２％，差异有
统计学意义；多因素分析发现，ＢＭＩ、高血压和 ＯＳＡＨＳ与 ＡＦ
明显相关。据报道，ＡＦ患者中 ＯＳＡＨＳ的患病率为 ４９％［１８］。

Ｓｚｙｍａｎｓｋｉ等［２７］的研究得出了类似结论，该研究共纳入２６６例拟
行射频消融术的ＡＦ患者，其中合并ＯＳＡＨＳ者１２１例（４５．９％）；
ＯＳＡＨＳ患者更易合并持续性ＡＦ，而非ＯＳＡＨＳ患者更易发生阵
发性ＡＦ。

汤日波等［２８］关于颈围在 ＡＦ患者合并 ＯＳＡ中意义的研究
纳入行ＰＳＧ的ＡＦ患者５０例，结果显示，其中３６例（７２％）患有
ＯＳＡ；颈围、校正颈围与ＯＳＡＨＳ的严重程度具有良好的相关性，
是ＡＦ患者合并ＯＳＡ初步筛查的可靠指标。薛社亮等［２９］比较

系统地研究了合并长ＲＲ间歇的ＡＦ与ＯＳＡＨＳ的相关性，共纳
入１２６例ＡＦ患者，同时进行动态心电图和夜间 ＰＳＧ，结果显
示，６７例（５３．２％）符合 ＯＳＡＨＳ的诊断标准，其中 ＡＦ伴长 ＲＲ
间歇的发生率为７１．１％，ＡＦ无长ＲＲ间歇的发生率为４５．５％，
差异有统计学意义（Ｐ＝０．００８）；Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果表明，
ＯＳＡＨＳ、ＡＨＩ与ＡＦ长ＲＲ间歇相关（Ｐ＜０．０５）；多因素回归分
析结果显示，ＡＨＩ是ＡＦ长ＲＲ间歇的独立危险因素，ＡＨＩ每增
加１个单位，长ＲＲ间歇的发生风险增加１１．９％；合并长 ＲＲ
间歇的ＡＦ患者ＯＳＡＨＳ发生率较高，ＡＨＩ增加可预测ＡＦ长ＲＲ

间歇的发生，此外，动态心电图监测还显示３８例（８１．６％）长ＲＲ
间歇患者中有３１例发生于２２∶００～次日６∶００（睡眠期间）。

目前认为，ＯＳＡＨＳ引发ＡＦ发生的可能机制包括以下几点：
（１）胸内压的大幅度波动；（２）全身性的炎症反应；（３）自主神
经功能紊乱；（４）心房重构。而 ＡＦ导致或加重 ＯＳＡＨＳ的具体
机制目前尚未明确，可能与以下原因有关：（１）ＡＦ伴心功能减
低时，心脏后负荷增加，静脉血回心受阻从而引起咽喉部组织

水肿，加重呼吸道阻塞；（２）ＡＦ伴快速心律失常可引起心率依
赖性左心功能减低，肺毛细血管楔压增加，从而刺激肺部迷走

神经感受器对呼吸暂停产生影响。

　　三、ＯＳＡ与ＧＥＲＤ

ＧＥＲＤ以烧心和反流为主要症状，随着患者年龄增长，临床
表现复杂，且治疗较困难。随着社会经济发展、生活节奏加快、

饮食规律等改变，ＧＥＲＤ的发病率逐年上升。
国内外早期研究发现 ＯＳＡ与 ＧＥＲＤ常合并出现。较多研

究证实ＯＳＡ患者中 ＧＥＲＤ的发病率明显高于普通人群。ＯＳＡ
与ＧＥＲＤ的关系很早就有学者关注。既往研究报道，５５％～７５％
的ＯＳＡ患者同时患有 ＧＥＲＤ。Ｈｅｉｎｅｍａｎｎ等［３０］的研究证实，

７６％的轻度ＯＳＡ患者存在病理性ＧＥＲＤ，６８％的中重度ＯＳＡ患
者存在病理性 ＧＥＲＤ。国外研究结果证实约 ７０％的 ＯＳＡ患
者存在病理性 ＧＥＲＤ，且上呼吸道阻塞可诱发和加重 ＧＥＲＤ。
Ｇｒｅｅｎ等［３１］对３３１例ＯＳＡ患者夜间发生ＧＥＲＤ情况进行前瞻性
研究，结果显示，夜间ＧＥＲＤ的发病率为６２％，与Ｖａｌｉｐｏｕｒ等［３２］

报道的研究结果（５８％）基本一致，且发现ＯＳＡ与夜间 ＧＥＲＤ存
在一定程度的相关性。北京协和医院的调查结果表明，５９％的
ＯＳＡ患者存在明显的 ＧＥＲＤ症状［３３］。蔡连英等［３４］的研究表

明，５５％的ＯＳＡ患者有明显的 ＧＥＲＤ症状。孙环等［３５］收集了

１００例ＯＳＡ患者，所有患者均完成反流性疾病诊断问卷调查，
根据是否伴有 ＧＥＲＤ症状，将患者分为 ＧＥＲＤ组和非 ＧＥＲＤ
组，比较两组患者的 ＧＥＲＤ症状积分、ＡＨＩ及 ＢＭＩ，结果显示，
ＯＳＡ患者中ＧＥＲＤ的发生率为５８％，ＧＥＲＤ组患者的 ＧＥＲＤ症
状积分、ＡＨＩ及ＢＭＩ均高于非ＧＥＲＤ组（Ｐ＜０．０５）。王林等［３６］

对７６例ＯＳＡ患者行ＰＳＧ和夜间食道下端ｐＨ监测以了解ＯＳＡ
患者中ＧＥＲＤ的发生率，结果显示，ＯＳＡ患者中４８例（６３．２％）
合并ＧＥＲＤ。

国内外对ＧＥＲＤ中 ＯＳＡ发生情况的研究较少。Ｃｕｍｍｉｎｇｓ
等［３７］、Ｙｏｕ等［３８］、Ｖｅｌａ等［３９］采用Ｂｅｒｌｉｎ问卷评估ＧＥＲＤ人群中
ＯＳＡ的发生风险。早前，北京协和医院柯美云［３３］的调查研究结

果显示，临床上 ＧＥＲＤ患者合并 ＯＳＡ较常见。郭兮钧等［４０］的

研究结果显示，３５例 ＧＥＲＤ患者中，１２例合并 ＯＳＡ，主要表现
以卧位发生胃食管反流为主，占２４小时总胃食管反流次数的
６９．４％；最长反流持续时间多发生于睡眠呼吸暂停最频繁时
期；内镜检查结果显示，ＧＥＲＤ合并 ＯＳＡ患者食管黏膜病变较
单纯ＧＥＲＤ者严重，认为 ＯＳＡ与 ＧＥＲＤ关系密切，胃食管反流
是睡眠呼吸暂停的一个重要诱因。陈美玲等［４１］采用病例对照

研究的方法系统地探讨了胃食管反流合并ＯＳＡ人群的特征，使
用Ｂｅｒｌｉｎ问卷评估 ＯＳＡ的发生风险，共纳入１７７例受试者，其
中ＧＥＲＤ组９７例，对照组８０例，ＧＥＲＤ组高危ＯＳＡ的发生率明
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显高于对照组（３６．１％比１７．５％，Ｐ＝０．００５）；反流性食管炎患
者高危ＯＳＡ的发生率明显高于非糜烂性反流病患者及对照组
（５３．３％比２０．８％比 １７．５％，Ｐ＝０．００１）；多因素回归分析显
示，男性（ＯＲ＝１２．１５６，９５％ＣＩ１．３８２～１０６．９０５，Ｐ＝０．０２４）、年
龄（ＯＲ＝１．１４２，９５％ＣＩ１．０５１～１．２２０，Ｐ＝０．００１）、反酸合并反
流性食管炎（ＯＲ＝５．１５７，９５％ＣＩ１．３２７～２０．０３４，Ｐ＝０．０１８）是
ＧＥＲＤ患者发生ＯＳＡ的独立危险因素，与Ｖｅｌａ等［３９］的研究结果

相似。既往研究结果显示，男性发生高危ＯＳＡ的风险是女性的
１２．１５６倍，年龄每增加１岁，发生高危ＯＳＡ的风险增加１３．２％，
反酸症状是ＧＥＲＤ患者发生高危ＯＳＡ的独立危险因素，具有反
酸症状患者发生高危ＯＳＡ的风险是无反酸症状患者的５．３７倍，
而具有反酸症状同时合并胃食管反流患者发生高危 ＯＳＡ的风
险提高至５．１７倍［４１］。Ｈｅｒｎａｎｄｅｚ等［４２］对反流症状与ＯＳＡ的关
系也进行了研究，纳入６７例 ＯＳＡ患者，结果显示，烧心是 ＯＳＡ
的独立危险因素。

１９８９年，Ｓａｍｅｌｓｏｎ［４３］指出发生 ＯＳＡ时，胸腔负压明显增加
可引起胃内容物反流到食管，并减慢食管对反流物的清除，推

测ＯＳＡ可能是导致ＧＥＲＤ的病因之一。目前认为，ＯＳＡ患者发
生呼吸暂停后必然会引发重新呼吸，这时会引起胸腔内负压明

显增大，胸腔内负压增大会引起食管括约肌跨壁压增大，从而

使胃内容物容易反流到食道而引起 ＧＥＲＤ。另外，呼吸暂停过
程中由于患者上呼吸道阻力和吸气做功增加，从而引起频繁觉

醒反应和吞咽动作，继而诱发食管括约肌一过性松弛。胃、十

二指肠内容物不断反流还导致食管黏膜上皮的防御机制下降，

引起胃酸、胃蛋白酶及胆汁酸、胰酶对食道黏膜的损伤，最终加

重ＧＥＲＤ，因此，理论上ＯＳＡ可能引起ＧＥＲＤ，ＧＥＲＤ又可能引起
ＯＳＡ，两者之间互为因果关系。但是目前对于 ＯＳＡ与 ＧＥＲＤ之
间关系的研究尚存在争议，有学者认为ＯＳＡ与ＧＥＲＤ均为临床
常见疾病，两者存在一些共同的发病危险因素，如肥胖、吸烟和饮

酒等，这可能是 ＯＳＡ患者中 ＧＥＲＤ患病率高的原因，同时 ＯＳＡ
和ＧＥＲＤ相伴也很常见，ＧＥＲＤ可能是ＯＳＡ常见的并发症。

目前认为ＯＳＡ引起ＧＥＲＤ的主要机制可能包括：（１）ＯＳＡ
患者发生呼吸暂停后恢复呼吸时不仅需要克服阻塞的上气道，

而且会引起胸腔内压大幅度下降、横膈压力增高，这些均会引

起ＧＥＲＤ。（２）ＯＳＡ患者夜间频繁觉醒，睡眠效率降低，可触发
一过性食道下端括约肌松弛，引起并加重反流。（３）动物实验
研究表明，上呼吸道阻塞可能会引起胸腹腔呼气末压力梯度变

化，从而发生ＧＥＲＤ。（４）发生呼吸道阻塞时，经常由于吸气产
生的咳嗽会增加腹腔内压力，从而引起 ＧＥＲＤ。（５）ＯＳＡ患者
吞咽反射常减弱，也会引起 ＧＥＲＤ。（６）仰卧位时会延长食管
清除率，也会引起ＧＥＲＤ。

ＧＥＲＤ可能也是引起 ＯＳＡ的原因或高危因素，ＧＥＲＤ可能
通过以下几个方面引起或加重 ＯＳＡ：（１）夜间发生胃食管反流
可加重ＯＳＡ患者日间嗜睡；（２）胃食管反流可能引起呼吸道痉
挛，从而加重ＯＳＡ患者的呼吸暂停。（３）胃食管反流可引起反
流性喉炎，导致口咽部组织充血水肿，加重上呼吸道阻塞，引起

或加重ＯＳＡ。
总之，目前认为ＯＳＡ与ＧＥＲＤ的发病因素相似。多数研究

结果提示两者可互相影响，ＧＥＲＤ可引起 ＯＳＡ，ＯＳＡ又可引起

ＧＥＲＤ，从而使病情更加复杂和严重。只要终止其中一个环节，
另外一个环节引起的症状即可减轻。如果我们在 ＡＦ与 ＧＥＲＤ
两个事件中加上 ＯＳＡ，或将 ＡＦ、ＧＥＲＤ与 ＯＳＡ放在一起考虑，
那么，我们对于上述问题的认识将会更加全面和深入。
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［关键词］　膜性肾病；　１型血小板反应蛋白７Ａ域

　　膜性肾病（ＭＮ）是一种自身免疫性疾病，寻找自身抗原一
直是其研究热点［１］，２００９年 Ｂｅｃｋ等［２］发现抗磷脂酶 Ａ２受体
（ＰＬＡ２Ｒ）抗体为多数原发性膜性肾病（ＩＭＮ）的特异性靶抗原。
目前抗ＰＬＡ２Ｒ抗体已成为ＩＭＮ诊断、疾病分类、疾病活动检测
的重要生物指标。２０１４年 Ｔｏｍａｓ等［３］发现１型血小板反应蛋
白７Ａ域（ＴＨＳＤ７Ａ）是第２种参与ＭＮ的自身抗原，这一发现对
于ＭＮ的进一步研究有重要意义。本文现对ＴＨＳＤ７Ａ与ＭＮ关
系的研究进展进行探讨。

　　一、ＴＨＳＤ７Ａ的生物学特征

ＴＨＳＤ７Ａ是一种含有１６５７个氨基酸、分子量为２５０ｋＤ的
Ｉ型跨膜蛋白，由细胞外Ｎ末端区域、单个跨膜结构域和细胞内
Ｃ末端尾部组成［３］。ＴＨＳＤ７Ａ存在多个抗体结合位点，并优先
结合细胞外Ｎ末端区域［４］。

ＴＨＳＤ７Ａ最初表达于胎盘脉管系统、脐静脉内皮细胞、神经

元细胞等，参与内皮细胞迁移、血管生成、神经系统发育等生理

过程［５］。免疫电镜观察发现，ＴＨＳＤ７Ａ存在于足突和裂孔隔膜
附近［６］。同抗ＰＬＡ２Ｒ抗体的ＩｇＧ亚型一样，大多数抗 ＴＨＳＤ７Ａ
抗体的 ＩｇＧ亚型也为 ＩｇＧ４［２］，且抗 ＴＨＳＤ７Ａ抗体能够识别
ＴＨＳＤ７Ａ中的一个或多个构象依赖性表位。

　　二、ＴＨＳＤ７Ａ的致病机制

目前研究发现，ＴＨＳＤ７Ａ可通过形成原位免疫复合物、激活
凝集素补体途径和直接损伤足细胞等破坏肾小球滤过屏障导

致ＭＮ的发生。
１．形成原位免疫复合物：Ｔｏｍａｓ等［７］向小鼠体内注射

ＴＨＳＤ７Ａ相关ＭＮ患者的血清发现，人抗 ＴＨＳＤ７Ａ抗体可特异
性结合小鼠肾小球ＴＨＳＤ７Ａ抗原，并沿着肾小球毛细血管壁呈
线性分布，且可观察到与人ＭＮ相似的病理学改变及肾小球上
皮下颗粒状沉积物补体 Ｃ３染色阳性。该研究结果表明，抗
ＴＨＳＤ７Ａ抗体可特异性结合肾小球 ＴＨＳＤ７Ａ抗原，形成原位免
疫复合物，激活补体系统，破坏肾小球滤过屏障，导致 ＭＮ。同
时利用相同的小鼠模型分别注射人抗 ＴＨＳＤ７Ａ抗体和兔抗
ＴＨＳＤ７Ａ抗体［７８］，均能得到相似结果，进一步证明了上述观点。
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