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硫普罗宁相关肾损害的临床病理特征并文献复习
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 分析硫普罗宁相关肾损害的临床病理特征，提高对硫普罗宁相关肾损害诊断的治疗水平。 　 方法　 报

道东部战区总医院收治的 １ 例硫普罗宁导致膜性肾病的临床表现、病理改变及治疗预后，并收集自 １９７９ 年至 ２０２０ 年 ２ 月所

有硫普罗宁相关肾损害文献报道，分析其肾损害的临床病理特点及预后。 　 结果 　 此例患者临床表现为中等量蛋白尿

（１􀆰 ０２～１􀆰 ３ ｇ ／ ２４ ｈ），肾活检为肾小球膜性病变，停药后 １ 个月尿蛋白部分缓解，８ 个月后完全缓解。 包括文中病例在内，文献

报道硫普罗宁致肾病综合征 ／蛋白尿共 ５５ 例，其中 １２ 例患者表现为非综合征范围蛋白尿，４３ 例表现为肾病综合征，有 ４ 例合

并急性肾损伤。 １７ 例接受肾活检，其中膜性肾病 ９ 例，微小病变肾病 ５ 例，肾小球系膜增生性病变 １ 例，局灶节段性肾小球硬

化 １ 例，膜增生性肾小球肾炎 １ 例。 ３３ 例预后数据不详，余 ２２ 例数据齐全的患者均于停药后完全缓解。 　 结论　 硫普罗宁

可导致不同程度的蛋白尿，病理改变以肾小球足细胞病变为主，以膜性肾病为最常见表现，停药可缓解。 及时诊断，可避免不

必要的免疫抑制剂治疗。
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０　 引　 　 言

硫普罗宁是一种含游离巯基的甘氨酸衍生物。
最早于 ２０ 世纪 ７０ 年代因可促进胱氨酸结石溶解，
用于儿童胱氨酸尿症的治疗及类风湿性关节炎的

缓解治疗。 后因其肝脏保护作用被用于各种原因

所致的肝功能异常［１］。 此后不久，硫普罗宁的肾脏

毒性被学界发现，最早主要临床表现为蛋白尿 ／肾
病综合征（ ｎｅｐｈｒｏｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＮＳ） ［２⁃３］。 由于肾脏

科医师不熟悉硫普罗宁，而消化科与类风湿免疫科

医师对硫普罗宁所致肾毒性也不十分清楚，常因遗

漏用药史，无法及时发现药物的肾毒性，因此国内

外硫普罗宁继发肾损害的报道罕见，另一方面硫普

罗宁肾损害只需要停药，不需要使用激素和（或）免
疫抑制剂，就可以缓解，因此及时发现硫普罗宁肾

损害具有十分重要的意义。 本研究报道 １ 例我院

２０１４ 年收治的硫普罗宁导致膜性肾病的临床表现、
病理改变及治疗预后，除此例外通过文献检索收集

相关文献报道，总结硫普罗宁致肾损害的临床病理

特点及治疗预后情况，以提高临床医师对于硫普罗

宁肾毒性的认识。

１　 资料与方法

回顾东部战区总医院国家肾脏疾病临床医学

研究中心自 １９７９ 年到 ２０２０ 年 ２ 月期间共 ８ 万多例

次行肾活检患者，仅确诊了 １ 例硫普罗宁继发膜性

肾病。 病例一般资料：患者，男，２５ 岁，因发现尿检

异常 １０ 余 ｄ 入院。 ２０１４ 年 ９ 月 ２ 日患者因两侧下

腹至腹股沟区疼痛于睢宁县人民医院就诊查尿蛋

白 ２＋，尿潜血阴性。 血清蛋白 ４５ ｇ ／ Ｌ，血肌酐 ０􀆰 ７９
ｍｇ ／ ｄＬ，２４ ｈ 尿蛋白定量 １􀆰 ０２ ～ １􀆰 ３ ｇ ／ ２４ ｈ，双肾 Ｂ
超提示双肾内见强回声光团，未予治疗。 ９ 月 １５ 日

就诊于我科，复查尿蛋白定量 １􀆰 ０６ ｇ ／ ２４ ｈ，尿沉渣

红细胞计数 ２ 万 ／ ｍＬ，血肌酐 ０􀆰 ８３ ｍｇ ／ ｄＬ，电解质

正常，尿酸 ４７５ μｍｏｌ ／ Ｌ，抗核抗体（ＡＮＡ）、抗双链

ＤＮＡ 抗体（Ａ⁃ｄｓＤＮＡ）均阴性，补体正常。 双肾超声

示左肾长 １０２ ｍｍ，右肾长 ９５ ｍｍ，结构正常，未见强

回声光团。 病程中患者无浮肿、泡沫尿、尿频、尿
急、尿痛、肉眼血尿、皮疹、关节痛等表现。 既往史：
２０１３ 年 １１ 月患者因双侧季肋部疼痛于江苏省中医

院就诊发现双侧胸腔积液，抽取胸腔积液找到抗酸

杆菌，诊断为结核性胸膜炎。 转至南京市胸科医院

予阿莫西林克拉维酸、利福平、异烟肼、乙胺丁醇、
吡嗪酰胺抗结核治疗共 ９ 个月。 期间患者血尿酸升

高，最高达 ８０９ μｍｏｌ ／ Ｌ。 ２０１４ 年 ３ 月至 ９ 月服用保

肝药物硫普罗宁。 ２０１４ 年 ３ 月发现颈部、颌下淋巴

结肿大，活检诊断示右颌下淋巴结淋巴组织增生。
平素体健，否认手术史，否认外伤史，否认输血史，
自诉无食物、药物过敏史，预防接种史不详。 个人

史、家族史无特殊。 体格检查无特殊。 入院后查尿

蛋白定量 ０􀆰 ９５ ｇ ／ ２４ ｈ，肾小管功能基本正常，血常

规正常，血清蛋白 ４３􀆰 ６ ｇ ／ Ｌ，肌酐 ０􀆰 ８５ ｍｇ ／ ｄＬ，尿酸

４５７ μｍｏｌ ／ Ｌ，电解质正常，抗磷脂酶 Ａ２ 受体抗体阴

性，抗核抗体谱：抗核糖体 Ｐ 蛋白弱阳性，余均阴

性，余检查未见特殊异常。 予停用硫普罗宁，仅暂予

我院自制中成药益肾丸 （主要成分为党参、黄芪

等）、健肾丸（主要成分为发酵虫草菌粉、黄芪等）继
续保肾治疗。 排除肾活检禁忌后，行肾活检术。

并以 “ 硫 普 罗 宁 ”、 “ 肾 脏 ”、 “ ｔｉｏｐｒｏｎｉｎ ”、
“ｎｅｐｈｒｏｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ”为关键词，在中国知网、万方数

据库、维普中文科技期刊文献数据库、ＰｕｂＭｅｄ 等数

据库检索自 １９７８ 年至 ２０２０ 年 ２ 月报道的硫普罗宁

相关肾病综合征 ／蛋白尿的相关文献报道。 对收集

到的文献数据，用科学计量学方法对患者的性别、
起病年龄、硫普罗宁用药剂量、用药时间、治疗措施

及预后进行分析。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 病例临床特点　 此例患者临床表现为中等量

蛋白尿，肾活检病理提示肾小球膜性病变，结合临

床及肾脏病理，最后诊断：硫普罗宁相关继发性膜

性肾病 ＣＫＤ １ 期。 停用硫普罗宁 １ 个月后尿蛋白

部分缓解，８ 个月后达完全缓解并未复发近 ５ 年。
２．１．１　 肾活检　 光镜：皮髓肾组织 ２ 条。 ２４ 个肾小

球，系膜区增宽不明显，毛细血管袢开放好，囊壁节

段增厚。 ＰＡＳＭ⁃Ｍａｓｓｏｎ：肾小球上皮侧散在细颗粒

状嗜复红物沉积。 肾小管间质慢性病变，髓质区间

质增宽纤维化。 动脉未见明确病变。 电镜：足细胞

足突节段融合，观察除肾小球上皮侧散在、大小不

一的致密物外，尚见“驼峰”，系膜区未见电子致密

物沉积。 结论：肾小球膜性病变；髓质区间质增宽

纤维化。 见图 １。 免疫荧光：肾小球 ８ 个，冰冻切片

荧光染色 ＩｇＧ＋＋，节段分布，Ｃ３＋＋，弥漫分布，呈颗

粒状 沉 积 于 血 管 袢。 ＩｇＡ、 ＩｇＭ、 Ｃ１ｑ 阴 性。 ＩｇＧ
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亚型：荧光染色 ＩｇＧ１＋＋、ＩｇＧ２＋、ＩｇＧ３＋、ＩｇＧ４＋＋，节段

分布，呈颗粒状沉积于血管袢。 肾组织磷脂酶 Ａ２
受体（ＰＬＡ２Ｒ）染色阴性，肾组织 １ 型血小板反应蛋

白 ７Ａ 域（ＴＨＳＤ７Ａ）抗原染色阴性。 见图 ２。

ａ：肾小球病变轻微（ＰＡＳ ×４００）；ｂ：上皮侧嗜复红物

沉积（右下角为黑色方框放大图，黄色箭头所示为上

皮侧嗜复红物，ＰＡＳ⁃Ｍａｓｓｏｎ ×４００）；ｃ⁃ｄ：黑色箭头示

上皮侧散在电子致密物（ＥＭ）
图 １　 硫普罗宁相关继发性膜性肾病患者肾活检光镜及电

镜下观察

ａ：ＩｇＧ＋＋节段颗粒状沉积于血管袢；ｂ：Ｃ３＋＋弥漫颗粒

状沉积于血管袢；ｃ⁃ｆ：ＩｇＧ 亚型均阳性，ＩｇＧ１ 亚型染色

强度略高于 ＩｇＧ４ 亚型染色

图 ２　 硫普罗宁相关继发性膜性肾病患者肾活检免疫荧光

染色

２．１．２　 随访　 ２０１４ 年 １０ 月 ２２ 日复诊时（起病后 １
个月）查尿检部分缓解：尿蛋白 ０􀆰 ５５ ｇ ／ ２４ ｈ，２０１５ 年

５ 月复查尿蛋白定量 ０􀆰 ２３ ｇ ／ ２４ ｈ，定期复查尿检均

缓解。 末次复诊 ２０１８ 年 ８ 月 ８ 日复查尿常规尿蛋

白阴性，尿蛋白定量 ０􀆰 ２３ ｇ ／ ２４ ｈ，截至末次复诊，尿
蛋白持续转阴近 ３ 年。 见图 ３。

图 ３　 硫普罗宁相关继发性膜性肾病患者随访尿蛋白定量和血

肌酐变化

２．２　 硫普罗宁致肾损害流行病学特点 　 共检索到

中文文献 ５ 篇［４⁃８］，外文文献 １９ 篇［２⁃３，９⁃２５］，累计有效

病例 ５４ 例。 其中 １６ 例接受肾活检病理诊断。 明确

患者性别的有 １３ 例，其中男 １０ 例（７６􀆰 ９２％），女 ３
例（２０􀆰 ０８％），年龄在 ２０ 月龄到 ７６ 岁。 原发病包括

胱氨酸尿、类风湿性关节炎、乙型病毒性肝炎、重症

肌无力、结核等。 使用硫普罗宁治疗的剂量因患者

年龄及原发病不同而有所差别，用药致肾病综合征

发病时限为 ６ 周到 ６ 年。
２．３　 硫普罗宁致肾损害临床表现特点　 ５４ 例患者

中 １１ 例（２０􀆰 ３７％）表现为非肾病综合征范围蛋白

尿，剩余 ４３ 例（７９􀆰 ６３％）均为 ＮＳ 表现，在 ＮＳ 患者

中有 ４ 例合并急性肾损伤 （ ａｃｕｔｅ ｋｉｄｎｅｙ ｉｎｊｕｒｙ，
ＡＫＩ），余血肌酐均正常。 我院病例患者临床表现为

中等量蛋白尿，血肌酐正常。 另外 Ｌｉｎｄｅｌｌ 等［９］ 统计

的 ３２ 例接受硫普罗宁治疗的 ４ ～ １４ 岁患者中，３ 例

出现中等量蛋白尿，其中 ２ 例肾活检诊断膜性肾病

（ｍｅｍｂｒａｎｏｕｓ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＭＮ），此文献中还发现这

３２ 例患者中有 ７ 例存在抗核抗体阳性。 Ｆｅｒｒａｃｃｉｏｌｉ
等［１０］总结的硫普罗宁继发肾损害病例中亦发现抗

核抗体阳性率较高。 但在文献复习中总结发现，国
内报道的 ７ 例硫普罗宁致肾损害文献（包括我院此

例患者）中，均无抗核抗体阳性。
２．４　 硫普罗宁致肾损害病理表现 　 包括我院病例

在内，接受肾活检的 １７ 例患者中，膜性肾病（ＭＮ）９
例，肾小球系膜增生性病变（ｍｅｓａｎｇｉｏｐｒｏｌｉｐｈｅｒａｔｉｖｅ
ｇｌｏｍｅｒｕｌｏｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，ＭＳＰＧＮ）１ 例，膜增生性肾小球肾

炎 （ｍｅｍｂｒａｎｏｕｓｐｒｏｌｉｐｈｅｒａｔｉｖｅ ｇｌｏｍｅｒｕｌｏｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，
ＭＰＧＮ） １ 例， 局 灶 节 段 性 肾 小 球 硬 化 （ ｆｏｃａｌ
ｓｅｇｍｅｎｔａｌ ｇｌｏｍｕｒｕｌａｒ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＦＳＧＳ）１ 例，微小病变
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肾病（ｍｉｎｉｍａｌ ｃｈａｎｇｅ ｄｉｓｅａｓｅ，ＭＣＤ）５ 例。
２．５　 硫普罗宁致肾损害治疗及预后　 ５４ 例患者中

３３ 例预后数据不详，余 ２１ 例数据齐全的患者均于

停药后完全缓解。 其中 ３ 例加用糖皮质激素，１ 例

加用吗替麦考酚酯治疗，余均停用硫普罗宁及仅对

症支持治疗。 病例中最快停药 １０ ｄ 内缓解，最长不

超过 ２ 个月。 而我院病例亦在停药 １ 个月后部分缓

解接近完全缓解。 因随访间期偏长，完全缓解时间

为 ８ 个月。

３　 讨　 　 论

本例青年男性患者，既往因结核性胸膜炎，行
抗结核治疗。 期间加用硫普罗宁保肝治疗。 发现

尿检异常病程较短，尿检表现为单纯蛋白尿，血肌

酐升高，抗磷脂酶 Ａ２ 受体抗体阴性，肾活检病理表

现符合膜性肾病改变，ＰＬＡ２Ｒ 染色阴性，不符合抗

磷脂酶 Ａ２ 受体抗体介导的膜性肾病。
作为成人肾病综合征中的常见病理类型，膜性

肾病近十余年的认识突飞猛进。 抗磷脂酶 Ａ２ 受体

抗体的发现具有里程碑式的意义，为膜性肾病的诊

断提供了重要的价值。 旧观念认为 ａｎｔｉ⁃ＰＬＡ２Ｒ 抗

体阳性在诊断特发性膜性肾病具有很高价值［２６］。
既往研究表明，接近 ７０％ ～ ８０％的膜性肾病患者

ａｎｔｉ⁃ＰＬＡ２Ｒ 抗体阳性［２７］，剩下的 ＡＰＬＡ２Ｒ 阴性患者

中近 １％ ～ ５％存在抗 １ 型血小板反应蛋白 ７Ａ 域

（ＴＨＳＤ７Ａ）抗体的足细胞相关抗体［２８］。 另外近期

发现的在 ａｎｔｉ⁃ＰＬＡ２Ｒ 及 ＴＨＳＤ７Ａ 抗体阴性的近

５％～ １０％ 膜性肾病患者中神经组织相关蛋白⁃１
（ＮＥＬＬ⁃１）抗体阳性［２９］。 剩下近 ２５％的膜性肾病患

者存在继发因素。 从常规的病理学上难以发现继

发性膜性肾病与上述抗体介导的膜性肾病进行区

别，但也有研究指出，恶性肿瘤相关的膜性肾病中

肾组织 ＩｇＧ 亚型中 ＩｇＧ１、ＩｇＧ２ 相对更强［３０］。 亦有

研究认为， 膜性肾病患者肾组织 ＩｇＧ４ 亚型及

ＰＬＡ２Ｒ 染色的缺失与恶性肿瘤相关膜性肾病有密

切相关性［３１］。 此例患者血清 ａｎｔｉ⁃ＰＬＡ２Ｒ 抗体阴

性，肾组织 ＰＬＡ２Ｒ 染色阴性，肾组织 ＩｇＧ 亚型四种

亚型均阳性，ＩｇＧ１ 亚型较其他亚型更强。 既往文献

显示特发性膜性肾病自发缓解中位时间为 １４􀆰 ７ 个

月（１～６６ 个月），完全缓解的中位时间为 ３８􀆰 ５ 个月

（４～１２０ 个月） ［３２］。 此例患者达部分缓解及完全缓

解的时间较短，故考虑继发性膜性肾病。

随着对于膜性肾病的继发因素的认识，重金

属 ／有机溶剂的接触史以及免疫因素、恶性肿瘤等

已经可以通过仔细询问病史及完善检查进行排查。
但临床上常忽视的是一些药物的使用亦可引起膜

性肾病，如金制剂、青霉胺和布西拉明、汞、卡托普

利、各种非甾体类抗炎药物以及比较少见的硫普罗

宁及三甲双酮等。 药物相关膜性肾病的共同特点

在于停用可疑药物可使尿蛋白缓解 ／部分缓解［３３］。
目前结合既往史，仍需排除：①抗结核药物相

关肾损害：患者起病前曾抗结核药物治疗近 ９ 个月，
但距离蛋白尿出现前已停用 １ 个月。 起病前所用抗

痨药物亦有肾脏毒性，最常见以急性肾损伤为表

现［３４］。 其中利福平、异烟肼均有致微小病变肾病的

相关报道，但未有致膜性肾病的案例［３５］。 故认为抗

结核药物引起膜性肾病可能性小。 ②硫普罗宁相

关肾损害：患者因药物性肝损持续服用硫普罗宁至

起病前，硫普罗宁在药物分子结构上存在游离巯

基，而含游离巯基的化合物，如青酶胺，在 ２０ 世纪

８０ 年代就被认为可致肾脏毒性，可引起蛋白尿甚至

膜性肾病［３６］。 此例患者未使用 ＡＲＢ ／免疫抑制剂治

疗，尿蛋白达部分缓解（尿蛋白下降大于 ５０％）时间

为 １ 个月，完全缓解（尿蛋白定量＜４００ ｍｇ ／ ｄ）时间

为 ８ 个月。 因此，结合临床、病理、随访结果及文献

资料我们可以认为此例患者为继发于硫普罗宁的

肾小球膜性病变。
本例患者原发疾病为结核性胸膜炎，硫普罗宁

服用时间为 ６ 个月，尿检为中等量蛋白尿，血肌酐正

常，血清 ａｎｔｉ⁃ＰＬＡ２Ｒ 抗体阴性，病理表现为 ＭＮ，肾
组织 ＰＬＡ２Ｒ 及 ＴＳＨＤ７Ａ 均染色阴性，停用硫普罗宁

１ 个月后基本缓解，符合硫普罗宁继发膜性肾病特

点。 总结来说，硫普罗宁继发肾损害最常见表现为

肾病综合征，亦可为非肾病范围蛋白尿，少数患者

可合并急性肾损伤，病理表现主要是足细胞病变为

主，以膜性肾病最多见，其次为微小病变肾病，而非

增生性病变。 而文献回顾中亦有 １ 例肾活检为膜增

生性肾小球肾炎表现，但原始资料不详尽，无法去

排可能重度系膜增生。 早在 １９８６ 年 Ｆｅｒｒａｃｃｉｏｌｉ
等［１０］报道的硫普罗宁致肾脏病临床病理总结中涵

盖 ６ 例患者，其中 ４ 例为 １ 期膜性肾病。 １９９０ 年

Ｓｈｉｂａｓａｋｉ 等［１１］报道的 １ 例硫普罗宁致肾病综合征

的病理表现亦是 １ 期膜性肾病。 与我院病例类似，
２０１４ 年 Ｚｈｅｎｇ 等［１２］报道了 １ 例 ６５ 岁中国男性，因
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重症肌无力使用硫唑嘌呤治疗后出现肝功能受损，
加用硫普罗宁保肝治疗 ９７ ｄ 后出现肾病综合征，肾
活检诊断为肾小球膜性病变，无明显细胞增殖性病

变，ＩｇＧ 亚型示 ＩｇＧ１、ＩｇＧ３ 沿血管袢沉积，ＩｇＧ２、ＩｇＧ４
均阴性，停用硫普罗宁，出院后第 １８ 天尿蛋白下降

５０％，第 １０３ 天尿蛋白降至 １２８ ｍｇ ／ ｄ，恢复正常至完

全缓解。 从上述文献回顾中可以看出硫普罗宁致

膜性肾病的病理表现一般较轻，以 １ 期膜性肾病表

现为主，无显著细胞增殖。
硫普罗宁致肾病综合征 ／蛋白尿的机制尚不清

楚，有文献认为硫普罗宁致免疫复合物介导的膜性

肾病，类似于 Ｄ⁃青霉胺诱导的损伤，亦与 ＨＬＡ⁃ＤＲ３
抗原阳性相关［１３］。 Ｒｉｚｚｏｎｉ 等［２］ 指出在观察疗效中

发现撤用硫普罗宁有效，由于原发病为类风湿性关

节炎，小剂量加用硫普罗宁，肾脏病不复发，所以认

为硫普罗宁致肾病综合征与剂量相关，但病例数有

限，且证据不足。 硫普罗宁致肾损害最常见表现为

肾病综合征，持续浮肿及低蛋白血症带来各种并发

症风险增加。 文献回顾中可见肾病综合征合并 ＡＫＩ
的病例，早期的抗凝、改善浮肿等对症处理也是十

分必要的。
综上所述，硫普罗宁肾损害可致不同程度蛋白

尿，肾病综合征最常见，亦有部分患者会出现急性

肾损伤，肾脏病理表现以肾小球足细胞病变为主，
其中膜性肾病最常见，其次为微小病变肾病。 治疗

上仅予以停用硫普罗宁并对症处理即可达到理想

效果。 大部分患者在停药 ２ 个月内即可缓解。 硫普

罗宁治疗过程中，临床医师需关注尿检变化，及时

发现及停药，可以避免不必要的免疫抑制治疗，减
少相应不良反应的发生。 文章局限性：由于大部分

文献年代久远，部分文献为非中英文文献，仅有英

文摘要，无法查阅全文，无法运用统计学方法进行

数据处理。
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ａｔｈｙ［Ｊ］ ． Ｋｉｄｎｅｙ Ｉｎｔ，２０２０， ９７（１）：１６３⁃１７４．

［３０］ 　 Ｏｈｔａｎｉ Ｈ， Ｗａｋｕｉ Ｈ， Ｋｏｍａｔｓｕｄａ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｇｌｏｍｅｒ⁃

ｕｌａｒ ＩｇＧ ｓｕｂｃｌａｓｓ ｄｅｐｏｓｉｔｓ ｉｎ ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｍｅｍｂｒａｎｏｕｓ

ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ ［ Ｊ ］ ． Ｎｅｐｈｒｏｌ Ｄｉａｌ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ， ２００４， １９ （ ３ ）：

５７４⁃５７９．

［３１］ 　 Ｌöｎｎｂｒｏ⁃Ｗｉｄｇｒｅｎ Ｊ， Ｅｂｅｆｏｒｓ Ｋ， Ｍöｌｎｅ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ ＩｇＧ

ｓｕｂｃｌａｓｓｅｓ ｉｎ ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ ａｎｄ ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｍｅｍｂｒａｎｏｕｓ

ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｋｉｄｎｅｙ Ｊ，２０１５， ８（４）：４３３⁃４３９．

［３２］ 　 Ｐｏｌａｎｃｏ Ｎ， Ｇｕｔｉｅｒｒｅｚ Ｅ， Ｃｏｖａｒｓｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ｒｅｍｉｓｓｉｏｎ

ｏｆ ｎｅｐｈｒｏｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｉｎ ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｏｕｓ ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ［Ｊ］ ．

Ｊ Ａｍ Ｓｏｃ Ｎｅｐｈｒｏｌ，２０１０， ２１（４）：６９７⁃７０４．

［３３］ 　 Ｈｏｇａｎ ＪＪ， Ｍａｒｋｏｗｉｔｚ ＧＳ， Ｒａｄｈａｋｒｉｓｈｎａｎ Ｊ． Ｄｒｕｇ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｇｌｏ⁃

ｍｅｒｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ： ｉｍｍｕｎｅ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｉｎｊｕｒｙ ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｊ Ａｍ Ｓｏｃ

Ｎｅｐｈｒｏｌ，２０１５， １０（７）：１３００⁃１３１０．

［３４］ 　 Ｓａｋａｓｈｉｔａ Ｋ， Ｍｕｒａｔａ Ｋ， Ｔａｋａｈａｓｈｉ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａ Ｃａｓｅ Ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ Ａ⁃

ｃｕｔｅ Ｋｉｄｎｅｙ Ｉｎｊｕｒｙ Ｄｕｒｉｎｇ Ａｎｔｉ⁃ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｒｎ

Ｍｅｄ， ２０１９， ５８（４）：５２１⁃５２７．

［３５］ 　 Ｋｏｈｎｏ Ｋ， Ｍｉｚｕｔａ Ｙ， Ｙｏｓｈｉｄａ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｍｉｎｉｍａｌ ｃｈａｎｇｅ ｎｅｐｈｒｏｔｉｃ

ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｉｆａｍｐｉｃｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［ Ｊ］ ． Ｎｅｐｈｒｏｌ Ｄｉａｌ

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ ２０００， １５（７）：１０５６⁃１０５９．

［３６］ 　 Ｍｏｒｉ Ｓ， Ｍａｔｓｕｓｈｉｔａ Ｙ， Ａｒｉｚｏｎｏ Ｋ． Ｍｉｎｉｍａｌ⁃ｃｈａｎｇｅ ｎｅｐｈｒｏｔｉｃ ｓｙｎ⁃

ｄｒｏｍｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｓｏｎｉａｚｉｄ ｉｎ ａｎｔｉ⁃ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ ｃｈｅｍｏｐｒｏｐｈｙ⁃

ｌａｘｉｓ ｆｏｒ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，

２０１１， ５０（３）：２５３⁃２５７􀆰

（收稿日期：２０２０⁃０２⁃２０；　 修回日期：２０２０⁃０３⁃０６）

（责任编辑：叶华珍；　 英文编辑：朱一超）
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