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摘要 目的：探讨24小时尿蛋白定量与尿沉渣红细胞形态学分析在原发性肾小球疾病（Primary Glomerular Diseases，PGD）常见病理类型鉴别诊断中的价值。方法：选取2024年6月至2024年12月期间我院收治的120例经肾活检确诊为PGD的患者作为研究对象，根据病理结果将其分为三组：微小病变肾病（MCD）组（40例）、IgA肾病（IgAN）组（40例）及膜性肾病（MN）组（40例）。对所有患者进行24小时尿蛋白定量检测与尿沉渣镜检，分析其红细胞形态（畸形红细胞百分比）。比较三组间上述指标的差异，并评估其对PGD分型的诊断效能。采用Spearman相关性分析评估尿蛋白定量与畸形红细胞百分比之间的相关性，并评估其对PGD分型的诊断效能。结果：三组患者在24小时尿蛋白定量及尿畸形红细胞百分比上比较，差异均有统计学意义（P＜0.05）。MN组的24小时尿蛋白定量显著高于MCD组和IgAN组（P<＜0.05）。IgAN组的尿畸形红细胞百分比显著高于MN组和MCD组（P<＜0.05）。Spearman相关性分析显示，总体样本中尿蛋白定量与畸形红细胞百分比呈弱正相关（r=0.312，P<＜0.01），其中MN组呈中等正相关（r=0.521，P<＜0.01）。结论：24小时尿蛋白定量与尿沉渣红细胞形态学分析是鉴别PGD不同类型的重要无创指标，两者结合能为临床初步判断病理类型、指导治疗及评估预后提供有力依据。
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Study on the Diagnostic Value of Urinary Protein and Urinary Sediment Red Blood Cell Morphology in Clinical Classification of Primary Glomerular Disease
Lai Bi-zhu*
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Abstract Objective: To explore the value of 24-hour urinary protein quantification and urinary sediment red blood cell morphology analysis in the differential diagnosis of common pathological types of primary glomerular disease (PGD). Methods: A total of 120 patients diagnosed with PGD via renal biopsy at our hospital from June 2024 to December 2024 were selected as the study subjects. Based on pathological results, they were divided into three groups: minimal change disease (MCD) group (40 cases), IgA nephropathy (IgAN) group (40 cases), and membranous nephropathy (MN) group (40 cases). All patients underwent 24-hour urinary protein quantification and microscopic examination of urinary sediment to analyze red blood cell morphology (percentage of deformed red blood cells). Differences in the above indicators among the three groups were compared, and their diagnostic efficacy for PGD classification was evaluated. Spearman correlation analysis was employed to evaluate the relationship between urinary protein quantification and the percentage of abnormal red blood cells, and to assess their diagnostic performance in PGD typing.Results: Statistically significant differences were observed in 24-hour urinary protein quantification and the percentage of deformed red blood cells among the three groups (P<<0.05). The 24-hour urinary protein quantification in the MN group was significantly higher than that in the MCD and IgAN groups (P<<0.05). The percentage of deformed red blood cells in the IgAN group was significantly higher than that in the MN and MCD groups (P<<0.05). Spearman correlation analysis revealed a weak positive correlation between urinary protein quantification and the percentage of deformed red blood cells in the overall sample (r = 0.312, P << 0.01), with a moderate positive correlation observed in the MN group (r = 0.521, P << 0.01).Conclusion: 24-hour urinary protein quantification and urinary sediment red blood cell morphology analysis are important non-invasive indicators for differentiating various types of PGD. The combination of these two methods provides a strong basis for clinical preliminary determination of pathological types, guiding treatment, and assessing prognosis.
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原发性肾小球疾病（Primary Glomerular Diseases， PGD）作为一组病因尚未完全阐明的肾脏免疫炎症性病变，构成了我国慢性肾脏病及终末期肾病的主要病因[1]。其病理类型繁杂，以微小病变肾病（MCD）、IgA肾病（IgAN）及膜性肾病（MN）最为常见。这些不同类型的PGD在发病机制、治疗方案选择以及疾病长期预后方面均展现出显著的异质性[2]。因此，在治疗前或无法立即行肾活检时，对病理类型进行初步甄别显得尤为重要。
现阶段，肾穿刺活检术被公认为PGD诊断与分型的“金标准”，能够提供直接的肾脏病理学证据。然而，该技术属于有创操作，伴随出血、感染等潜在风险，且受限于医疗条件、患者意愿及身体状况，难以作为普筛或动态监测手段。这种局限性促使临床工作者不断探寻可靠的无创性鉴别指标。蛋白尿与血尿是PGD核心的临床表现，其性质与程度间接反映了肾小球滤过屏障的损伤特点与严重度。24小时尿蛋白定量是评估肾脏损伤程度和预后的关键量化指标[3]。尿沉渣红细胞形态学分析则能够追溯血尿来源：经由受损肾小球基底膜挤出的红细胞因物理剪切及渗透压剧变，形态会发生畸变，呈现多形性[4]；而来自肾后性部位的红细胞形态则相对均一[5]。不同病理类型的PGD，由于其损伤靶点（如足细胞、基底膜、系膜区）和机制不同，在蛋白尿水平和血尿性质上存在特征性差异。
因此，本研究探讨了24小时尿蛋白定量联合尿沉渣红细胞形态学分析在此三种常见PGD分型鉴别中的临床应用价值。

1. 资料与方法
1.1 研究对象
本研究为一项单中心回顾性研究，连续纳入2024年6月至2024年12月期间于我院肾脏内科住院并接受肾穿刺活检的PGD患者。纳入标准：年龄介于18至75岁之间；肾活检病理确诊为MCD、IgAN或MN；活检前已完善24小时尿蛋白定量及尿沉渣镜检。排除标准：继发性肾小球疾病（如系统性红斑狼疮、糖尿病肾病、血管炎肾损害等）；合并明确的非肾小球性血尿病因（如尿路结石、感染、肿瘤或前列腺疾病）；伴有严重的心、肝、造血系统功能障碍；临床资料不完整。最终共120例患者符合标准，依据病理诊断分为三组，每组各40例。三组患者在性别构成上无显著差异（P＞0.05）。见表1。具有可比性。本研究方案获我院伦理委员会审核批准。
表1 三组患者基线资料比较
	组别
	例数(n)
	年龄 (岁,[image: 2]±SD)
	男性 [n(%)]
	女性 [n(%)]

	MCD组
	40
	38.45±10.23
	22 (55.00)
	18 (45.00)

	IgAN组
	40
	35.80±9.67
	24 (60.00)
	16 (40.00)

	MN组
	40
	52.15±11.40*#
	20 (50.00)
	20 (50.00)


注：与MCD组比较，*P <＜ 0.05；与IgAN组比较，#P <＜ 0.05。
1.2 研究方法
1.2.1 24小时尿蛋白定量
指导患者正确留取24小时全部尿液，记录总尿量。取适量混匀样本，采用免疫比浊法在全自动生化分析仪上进行检测，计算得出24小时尿蛋白总量（单位：g·24h-1）。
1.2.2 尿沉渣红细胞形态学分析
采集患者清晨中段新鲜尿液（首次）10 mL，置于无菌离心管内。以1500 rpm·min-1转速离心5分钟，弃去上清液，保留约0.5 mL沉渣，轻柔混匀后取一滴于载玻片上，加盖玻片。由两名检验师在奥林巴斯CX23光学显微镜下使用40倍物镜观察。每份样本至少随机计数的200个红细胞，依据其大小、形态、胞浆血红蛋白分布等特征，严格区分畸形红细胞（包括芽孢状、皱缩状、面包圈样等）与正常形态红细胞。计算畸形红细胞所占百分比。两位观察者结果若差异>＞10%，则重新复核确认。
1.3 统计学方法
采用SPSS Statistics 26.0软件进行数据处理。符合正态分布的计量资料以均数±标准差[image: 2]±SD表示，多组间比较采用单因素方差分析（One-way ANOVA），若差异有统计学意义，进一步采用LSD-t检验进行两两比较。计数资料以例数（百分比）[n(%)]表示，组间比较采用χ²检验。采用Spearman相关性分析评估尿蛋白定量与畸形红细胞百分比之间的相关性。所有统计分析均以P<＜0.05为差异具有统计学意义。

2结果
2.1 三组患者实验室指标比较
三组患者的24小时尿蛋白定量与尿畸形红细胞百分比均存在显著差异（P<＜0.001）。MN组24小时尿蛋白定量水平最高，显著高于MCD组与IgAN组（P<＜0.05）。MCD组与IgAN组之间差异无统计学意义（P>＞0.05）。IgAN组尿畸形红细胞百分比显著高于MN组与MCD组（P<＜0.05）。此外，MN组的畸形红细胞百分比也显著高于MCD组（P<＜0.05）。见表2。
表2 三组患者尿蛋白定量与红细胞形态比较（[image: 2]±SD）
	组别
	例数(n)
	24小时尿蛋白定量 (g·24h-1)
	尿畸形红细胞百分比 (%)

	MCD组
	40
	3.15±0.89
	15.23±8.45

	IgAN组
	40
	2.98±1.02
	75.68±12.34*

	MN组
	40
	5.84±1.57*#
	45.20±10.18*#


注：与MCD组比较，*P<＜ 0.05；与IgAN组比较，#P <＜ 0.05。
2.2 三组患者肾小球源性血尿阳性率比较
以临床常用的畸形红细胞百分比 >＞ 80%作为肾小球源性血尿的判定标准。IgAN组的阳性率高达87.50%，显著高于MN组（27.50%）和MCD组（2.50%），差异具有高度统计学意义（P<＜0.001）。见表3。
表3 三组患者肾小球源性血尿阳性率比较 [n(%)]
	组别
	例数(n)
	阳性 (畸形率>＞80%)
	阴性 (畸形率≤80%)

	MCD组
	40
	1 (2.50)
	39 (97.50)

	IgAN组
	40
	35 (87.50)*
	5 (12.50)

	MN组
	40
	11 (27.50)*#
	29 (72.50)


[bookmark: _GoBack]注：与MCD组比较，*P<＜ 0.05；与IgAN组比较，#P <＜ 0.05。
2.3尿蛋白定量与畸形红细胞百分比的相关性分析
Spearman相关性分析结果显示，在总体样本中，24小时尿蛋白定量与尿畸形红细胞百分比呈弱正相关（r=0.312，P<＜0.01）。进一步亚组分析显示，MN组中两者呈中等正相关（r=0.521，P<＜0.01），而MCD组与IgAN组中未见显著相关性（P>＞0.05）。

3.讨论
肾小球疾病的精准分型是制定合理治疗方案和评估预后的关键环节[6]。24小时尿蛋白定量能够整体评估肾小球滤过屏障的电荷选择和分子筛功能完整性，而尿沉渣红细胞形态分析则能精细反映肾小球毛细血管袢结构的物理完整性及红细胞在通过受损滤过屏障和肾小管过程中所受的机械与渗透应激[7-8]。本研究旨在深入探讨这两项常规、无创的实验室指标在鉴别微小病变肾病、IgA肾病及膜性肾病这三种常见原发性肾小球疾病中的组合应用价值，以期为临床决策提供更丰富的循证依据。
本研究结果显示，MN患者的24小时尿蛋白定量显著高于MCD与IgAN组。这一现象与MN独特的病理生理基础高度吻合。MN是典型的足细胞病，其核心在于针对足细胞靶抗原的自身抗体导致足细胞损伤、足突广泛融合与基底膜增厚，从而严重破坏肾小球滤过屏障的完整性，常引发“肾病综合征”范围的大量蛋白尿[9-10]。相比之下，MCD虽也常表现为肾病综合征，但其病理改变以足突融合为特征，光镜下结构基本正常，且无免疫复合物沉积，其蛋白尿被认为与T细胞功能紊乱导致的足细胞功能性障碍有关，其严重程度可能不及MN的结构性破坏[11]。IgAN的病变核心位于系膜区，蛋白尿程度通常与病变活动性相关，但达到重度者相对少见[12]。因此，极高水平的蛋白尿是提示MN的重要线索。
在血尿方面，本研究结果明确显示IgAN组具有最高的畸形红细胞百分比及肾小球源性血尿阳性率，显著区别于其他两组。这完美契合了IgAN以“系膜区IgA沉积”为核心的病理特点。沉积的免疫复合物引发系膜细胞增生和基质扩张，挤压、牵拉肾小球毛细血管袢，致使红细胞在通过受损滤过屏障及后续肾小管过程中，承受机械剪切与渗透压剧变，从而发生形态畸变[13-14]。因此，高比例畸形红细胞是IgAN极为敏感和特异的标志。MN组虽也表现出一定比例的畸形红细胞，但其阳性率远低于IgAN，这可能与MN慢性进程中基底膜结构整体改变或伴随的轻微系膜反应有关，但典型的肾小球源性血尿并非其恒定特征。MCD组极低的畸形红细胞比例则与其病理上不涉及免疫复合物沉积或毛细血管袢结构破坏的特点一致[15]。
Spearman相关性分析显示，总体样本中尿蛋白定量与畸形红细胞百分比呈弱正相关，提示蛋白尿与导致红细胞畸形的结构损伤存在一定共变趋势。进一步的亚组分析揭示，这种相关性主要来源于MN组，该组呈现出中等程度的正相关。这可能反映了MN病程中，随着足细胞损伤与基底膜病变的持续进展，蛋白滤过屏障的破坏与对红细胞通过的物理性阻碍效应同步加剧。而在MCD和IgAN组中未发现显著相关，则进一步印证了二者不同的主导机制：MCD以功能性蛋白尿为主，结构损伤轻微；IgAN则以系膜病变导致的血尿为核心，蛋白尿并非其首要表现。
基于上述发现，我们建议将两项指标联合应用于临床鉴别：（1）对于“高蛋白尿伴中低度畸形红细胞”模式，应高度怀疑MN；（2）对于“中低度蛋白尿伴高度畸形红细胞”模式，需优先考虑IgAN；（3）对于“中高度蛋白尿伴极低度畸形红细胞”模式，则更支持MCD的诊断。这种联合分析实现了对肾脏损伤功能状态与结构异常的综合评估，能为肾活检前的病理类型预判、治疗策略的初步制定提供极具价值的无创依据。
综上所述，24小时尿蛋白定量与尿沉渣红细胞形态学分析是鉴别PGD不同类型的重要无创指标，两者结合能为临床初步判断病理类型、指导治疗及评估预后提供有力依据。
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