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ｈｔｍｌ（２０１３１２０３）

　　抗中性粒细胞胞质抗体（ａｎｔｉｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉ
ｂｏｄｙ，ＡＮＣＡ）是一种与中性粒细胞及单核细胞的细胞质中溶
酶体酶发生反应的抗体，可引起多种小血管炎，如侵犯肾脏，可

导致肾小球肾炎和肾功能不全。近年报道某些药物如丙基硫

氧嘧啶、肼苯哒嗪等可诱发小血管炎，而乙胺丁醇诱发ＡＮＣＡ相
关性急进性肾小球肾炎（ｒａｐｉｄｌｙｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｇｌｏｍｅｒｕｌｏｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，
ＲＰＧＮ）罕见［１］。现将本科发现的１例报告如下。

１　临床资料

　　患者，男性，６８岁。因“咳嗽、咳痰１个月，双下肢水肿伴少
尿５ｄ”入院。１个月前患者受凉后出现咳嗽、咳痰，在当地医
院诊断为“肺结核”，当时查肾功、尿常规正常，给予抗结核治疗

１周后感厌油、恶心；逐渐出现双下肢水肿，尿量减少（约
２００ｍＬ／ｄ），转入我科诊治。入院查体：体温正常，血压 １５２／
８３ｍｍＨｇ，轻度贫血貌，眼睑轻度浮肿，肺部呼吸音粗，肾区无
叩痛，双下肢中度凹陷性水肿。实验室检查血常规：白细胞

１１４８×１０９／Ｌ，中性粒细胞８０％，血红蛋白９２ｇ／Ｌ；肾功：肌酐
８４７．２μｍｏｌ／Ｌ，尿素１４．８４ｍｍｏｌ／Ｌ；肝功正常；血沉３９ｍｍ／ｈ；

Ｃ反应蛋白１６．９ｍｇ／Ｌ；尿常规：蛋白（＋），红细胞（＋＋＋），尿
白细胞（＋－）；免疫指标：ＭＰＯ（＋），ＰＡＮＣＡ（＋），ＡＮＣＡ滴度
１∶３２０，抗核抗体阴性；抗“Ｏ”阴性；淋巴细胞刺激转化试验：利
福平（－），乙胺丁醇（＋）。痰培养阴性。肺 ＣＴ提示：肺部纹
理增粗，未见肺部实质性改变。腹部彩超示：双肾测值增大，实

质回声增多、增强，动脉阻力指数增高。肾活组织检查（图１）：
肾小球总数１１个，可见４个细胞性新月体和４个纤维细胞性
新月体，球袢与囊壁粘连，囊壁增厚；毛细血管袢腔开放差，可

见球袢纤维素样坏死。间质局灶纤维化，炎细胞灶性浸润。系

膜细胞及基质：轻～中度增生，系膜区增宽，其中可见４～５个
系膜细胞。肾小管病变轻～中度（＋＋）；可见肾小管萎缩，基膜
增厚，灶性分布；上皮细胞颗粒变性，坏死，基膜裸露，管腔扩

张，可见细胞堆积及透明管型；肾间质病变轻度（＋），间质纤维
化２５％～５０％，呈局灶纤维化，炎细胞灶性浸润，间质动脉管壁
增厚。免疫荧光阴性。病理诊断：新月体性肾小球肾炎。根据

上述检查结果，诊断为乙胺丁醇诱发 ＡＮＣＡ相关性急进性肾
炎。在排除“肺结核”诊断后停用抗结核药物，给予静滴甲泼尼

龙１ｇ／ｄ，冲击治疗３ｄ，逐渐减量至维持量１５ｍｇ／ｄ；并予以静
注丙种球蛋白［０．４／（ｋｇ·ｄ），５ｄ］封闭ＡＮＣＡ抗体。同时给予
血液透析治疗，３次／周。治疗１周后，血常规正常；肾功：肌酐
５９６μｍｏｌ／Ｌ，尿素 １６．９７ｍｍｏｌ／Ｌ，尿量逐渐增多达 ５００～
８００ｍＬ／ｄ。出院后予以口服泼尼松片 １５ｍｇ／ｄ，环磷酰胺片
５０ｍｇ／ｄ，双嘧达莫 ２５ｍｇ，３次／ｄ，维持性血液透析 ２次／周。
２个月后患者痊愈。
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Ａ：箭头示壁层上皮细胞明显增厚（ＨＥ×２００）；Ｂ：箭头示纤维细胞

性新月体（ＰＡＳＭ ×２００）

图１　乙胺丁醇诱发ＡＮＣＡ相关性ＲＰＧＮ患者活检肾脏组织病理学改变

２　讨论

　　ＲＰＧＮ以急性肾炎综合征、肾功能急剧恶化及早期出现少
尿性急性肾衰竭为临床特征，病理类型为新月体性肾小球肾

炎。Ｃｏｕｓｅｒ分类法将其分为３型：Ⅰ型为免疫荧光线条状沉积
伴循环抗肾小球基底膜抗体（抗 ＧＢＭ抗体型）；Ⅱ型为免疫荧
光颗粒沉积型（免疫复合物型），此型在我国常见；Ⅲ型为寡免
疫复合物型，其中７０％ ～８０％患者血清中存在 ＡＮＣＡ，故又称
为ＡＮＣＡ相关性肾小球肾炎［２］。根据本例患者病史、体征、检

查及肾脏活检结果，可诊断为ＡＮＣＡ阳性的寡免疫复合物型肾
小球肾炎（Ⅲ型）。本例患者既往无肾病史，服用抗结核药期间
发病，而既往有抗结核药物诱发急性小管间质性肾炎的报

道［１］；结合ＡＮＣＡ阳性以及肾活检提示新月体肾炎，考虑与抗
结核药物有关。为了鉴别何种药物引起发病，本例分别应用利

福平和乙胺丁醇刺激培养的患者淋巴细胞，利福平刺激试验显

示阴性，而乙胺丁醇刺激试验阳性，与国外报道［１］结果一致，表

明乙胺丁醇是引起本例患者 ＡＮＣＡ相关性 ＲＰＧＮ的原因。乙
胺丁醇引起ＡＮＣＡ阳性的新月体性肾小球肾炎的原因仍不清
楚。由于乙胺丁醇有诱发视神经血管炎及 Ｄｒｅｓｓ综合征的报
道［３－４］，提示其可诱发血管及其他多种组织的自身免疫反应，

从而参与本病的发病机制。药物诱发的 ＡＮＣＡ相关性 ＲＰＧＮ
起病急，病情发展迅速，若未及时治疗，９０％以上的患者于６个
月内死亡或依赖透析生存。由于本例患者发现及时，及时停用

乙胺丁醇等抗结核药物，应用免疫抑制治疗，取得了良好的预

后。故对临床上应用乙胺丁醇的患者出现急性肾损害症状，应

考虑药物诱发ＡＮＣＡ相关性ＲＰＧＮ可能，及时行血浆ＡＮＣＡ测
定及肾活检明确诊断，并早期干预。

参考文献：

［１］ＴａｎａｋａＨ，ＯｓｈｉｒｏＹ，ＫａｗａｎａｋａＮ，ｅｔａｌ．ＡｃａｓｅｏｆＭＰＯＡＮＣＡｒｅｌａｔ

ｅｄｎｅｐｈｒｉｔｉｓｃａｕｓｅｄｂｙａｎａｎｔｉｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｄｒｕｇ［Ｊ］．ＮｉｈｏｎＪｉｎｚｏＧａｋ

ｋａｉＳｈｉ，２０１３，５５（２）：１７２－１７６．

［２］黎磊石，刘志红．中国肾脏病学［Ｍ］．北京：人民军医出版社，

２００８：３８７－４０１．

［３］ＦｏｕｎｔａｉｎＪＡ，ＷｅｒｎｅｒＲＢ．Ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｕｓｒｅｔｉｎａｌｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｒｅｔｉｎａ，

１９８４，４（１）：４８－５０．

［４］ＰａｌｍｅｒｏＤ，ＣａｓｔａｇｎｉｎｏＪ，ＭｕｓｅｌｌａＲＭ，ｅｔａｌ．Ｄｉｆｆｉｃｕｌｔｃｌｉｎｉｃａｌｍａｎ

ａｇｅｍｅｎｔｏｆａｎｔｉｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓＤＲＥＳＳｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．ＩｎｔＪＴｕｂｅｒｃＬｕｎｇ

Ｄｉｓ，２０１３，１７（１）：７６－７８．

（收稿：２０１３０８０９；修回：２０１３０９１４）

（编辑　龙　亮）

１６２
第３６卷第３期
２０１４年２月１５日　　　　　　　　　　

第　三　军　医　大　学　学　报
Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ

　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．３
Ｆｅｂ．１５　２０１４


	248.pdf
	257.pdf



