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蛋白质组学在血瘀型 IgA 肾病中的研究进展 
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【摘 要】目的：探讨蛋白质组学在血瘀型 IgA 肾病中研究的最新进展。方法：搜集、整理近年来国内外文献对蛋白质组

学在血瘀证 IgA 肾病领域研究概况。结果: M/Z 为 8713.48 的蛋白峰可能为 IgAN 血瘀证的特异蛋白，水蛭可能是通过调控该蛋
白治疗 IgAN 血瘀证。结论: 蛋白组学为 IgA 肾病的证候分析、诊断及预后提供了证据，起着辅助临床诊断的作用，值得深
入研究。 
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Research Progress of Proteomics in IgA Nephropathy with Blood Stasis 
Abstract: Objective: To explore the latest development of proteomics in the study of IgA nephropathy with blood stasis. Methods:  

To collect and summarize the research situation of proteomics in the field of IgA nephropathy with blood stasis from the domestic and 
foreign research reports in recent years. Results: The protein peak of M/Z at 8713.48 may be a specific protein in IgA nephropathy with 
blood stasis. The leech could be used on treating IgA nephropathy with blood stasis by regulating the protein. Conclusion: Proteomics 
provides the evidence for the syndrome analysis, diagnosis and prognosis of IgA nephropathy, and assists clinical diagnosis, which 
deserves further study. 
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IgA 肾病是指肾小球系膜区以 IgA 或 IgA 沉积为主，伴

或不伴有其他免疫球蛋白在肾小球系膜区沉积的原发性肾小

球病，该病多表现为发作性肉眼或镜下血尿，可伴不同程度

的蛋白尿或肾功能损害，约占原发性肾小球疾病中的 45%[1]，

疾病呈慢性进展，部分可发展为终末期肾病。乐伟波等[2]在对

11555 名 IgA 患者的长期随访研究中发现，20 年后约有 33%

的 IgA 肾病患者进展为终末期肾病。西医目前尚无治疗该病

的特效措施，且激素及免疫抑制剂使用具有较大的副作用，

中医药治疗在干预 IgA 肾病进展以及减少西药副作用方面发

挥不错的优势[3]。血 证是 IgA 肾病的临床常见证型，伴血

证患者预后通常较差[4]，而目前在疾病证候诊断方面尚缺乏循

证医学证据的支撑。蛋白质组学是在整体水平上研究组织或

者细胞总蛋白的活动规律，在蛋白质水平上研究临床疾病的

发生和发展，其整体性、动态性、阶段性、稳定性和复杂性

特征与中医证候特点十分相似[5]，将其运用于中医诊疗上，有

助于对疾病辨证论治，故对目前蛋白质组学在 IgA 肾病血

证的应用作一综述。 

 

1 蛋白质组学的研究内容及技术发展 
1994年Marc Wilkins和Keith Williams首次提出蛋白质组

（proteome）这一概念，是指由一个基因组或一个细胞、组织

表达的所有蛋白[6]。1995 年，Wasinger VC 等[7]第一次使用了

该词，并定义为在一种细胞内存在的所有蛋白质，同时提出

了蛋白质组学（proteomics）的概念。然而，不同于基因组，

蛋白质组单个生物体的不同组织中可以是不同的[8]，其多样性

对应了生命现象的多样性。蛋白质组学研究的内容主要包含

相互作用的蛋白组学、组成蛋白组学以及比较蛋白组学，流

程主要分为分离、鉴定、分析 3 个步骤。因蛋白质组学传统

研究技术的局限性及高支出，使其难以在临床大样本的开展，

但随着蛋白组学研究方法以及技术的不断改进和提高，极大

的促进了蛋白组学的研究发展。首先，样品制备技术正由向

基于氮激光的微束切割－激光压力弹送法技术（laser icro- 

eammicrodissection-laser pressure catapultting，LMM-LPC）和

质谱成像（imagingMS）等技术转变[9,10]，大大提升了对蛋白

质组分析结果的准确性。其次，多种蛋白质电泳技术和高效

液相色谱技术等蛋白质分离技术的应用，扩大了蛋白质组学

的应用范围[11]。 后，随着质谱技术、同位素标记法和标签
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技术、氨基酸组成分析等蛋白质鉴定技术的进步，不仅能够

提供更加准确的蛋白质信息，而且将会使得对蛋白质种类的

确定、组成和修饰变得更加方便[12]。这一系列技术的进步，

为蛋白质组学在 IgA 肾病的研究奠定了坚实的基础。 

2 IgA 肾病与血瘀理论 
2.1 血 理论 

中医学对于血 的研究认识较早，《黄帝内经》等经典中

虽没有明确提出“血 证”这一概念，但已有血 证的相关

描述，如《素问·至真要大论》中的“血脉凝泣”，《素问·调

经论》中的“血凝泣”，《素问·调经论》中的“留血”，《素

问·五脏生成》中的“衃血”等。《内经》[13]中提出血 的形

成主要由内外因所致，外因一是感受六淫之邪，其中以风寒

为要，“寒邪客于经络之中则血泣，血泣则脉不通”、“风从西

北方来，名曰刚风，其伤人也，内舍于小肠，外在于手太阳

脉，脉绝则溢，脉闭则结不通，善暴死”；二是饮食不节，“咸

走血，血病无多食咸”，嗜咸伤血脉而致血 。内因则包括情

志所伤、跌打损伤及年迈久病三方面，《素问·生气通天论》

云“大怒则形气绝，血菀於上，使人薄厥”；《灵枢·邪气脏

腑病形》中云“有所堕坠，恶血留内”；《灵枢·营卫生会》

云“老者之气血衰，其肌肉枯，气道涩”；《说文解字》中对

“ ”的注解为“ ，积血也。” 

2.2 IgA 肾病的淤血机制 

肾脏病特别是肾小球疾病与血 证关系密切。原发性肾

小球疾病中 IgA 肾病血尿患病率 高，反复发作的镜下或者

肉眼血尿是其主要临床特点，而血尿则是体内血不归经的表

现。唐容川在《血证论》中记载：“血止之后，其离经而未

吐出者，是为 血”、“离经之血，与好血不相合，是谓

血”。加之其病程较长，久病必虚，久病必淤，淤血阻络，

以致血尿经久不愈，故血 几乎贯穿整个病程的始终。而在

IgA 肾病的肾活检中其病理改变多见肾小球性硬化、球囊黏

连、间质纤维化以及血管病变等，也符合血 证的微观指标[14]。

陈香美等[15]对 IgA 肾病中医证候的多中心流行病学调查发现

标证中以湿热证和血 证 为常见，分别占 31.6%和 28.9%。

潘莉[16]在对 316 名 IgA 肾病患者的中医证候调查中发现该病

为本虚标实，而标实“淤血”在脾肾气虚、肝肾阴虚、气阴

两虚证型中所占百分比均达50%以上，脾肾阳虚证则高达75%。

因此血 证是 IgA 肾病临床又一常见的证型，而主要病理改

变表现为血液循环障碍（全身、局部，特别是微循环障碍）[17]。

血 程度与其病变程度呈正比，不仅体现在肾小球的病理改

变，且与肾小管的萎缩程度更为密切[4]。在一项对 IgAN 患者

进行长达 6 年的随访中发现约有 53%的 IgA 肾病患者出现血

栓性微血管病，其中有 42%的患者伴随肌酐翻倍或者进展成

终末期肾病[18]。而既往的临床研究发现，血 证组伴见肾功

能不全多见，病情较重。由此说明，血 是 IgA 肾病持续发

展和肾功能恶化的主要致病因素[4]。 

3 蛋白质组学在血瘀型 IgA 肾病中的
应用 

3.1 蛋白质组学与证候 

辨证论治与整体思想是中医学的核心思想。“证”是疾病

发生和演变过程中对某一阶段本质的反映，以相关的症状和

体征为依据，不同程度的揭示当前的病因、病性、病位、病

势等[19]。同病异证有不同的本质内涵（有多个不同的蛋白表

达），异病同证有共同的物质基础（有共同的蛋白表达）[20]，

由此，蛋白质组学以其整体性、复杂性、动态性、阶段性、

稳定性的特点与中医证候的整体观、恒动观、辨证论治思维

模式不谋而合[21]。 

3.2 IgA 肾病血 证的蛋白质组学研究 

王丽萍等[22]对比了 14 例血 型 IgAN 与 16 例非血 型

IgAN 患者的血清蛋白质谱，发现 7 个蛋白为诊断 IgAN 血 证

的 佳标志物，组成的模型敏感性为92.85%，特异性为93.75%，

其中还发现，在检测出的差异峰值中，M/Z 位于 2687.74、

3196.19、8567.20、8713. 48 的峰值有可能是鉴定血 证的特异

蛋白标志物。在此基础上，筛选出 M/Z8713.48 的蛋白比较有

意义，在 IgA 肾病血 证中呈现高表达，经过应用活血化 药

水蛭干预后，此蛋白点表达降低，进一步推测 M/Z 为 8713.48

的蛋白峰可能为 IgAN 血 证的特异蛋白[23]，水蛭可能是通过

调控该蛋白治疗 IgAN 血 证。 

4 总结与展望 
不同证候的蛋白质点表达不同，这种差异蛋白对疾病证

候诊断有着重大意义，为更好指导临床治疗及预后提供依据，

达到辅助临床诊断的目的。而目前也存在着一些不足，影响

着蛋白质组学的普及，比如疾病的生物标记物特异性的缺乏，

研究数据的局限性，不同的制备方法也可影响 终的鉴定结

果等。但随着蛋白质组学更深入的发展，相应研究技术的完

善，相信会有更广阔的发展前景。 

 

【参考文献】 
[1] Li L S,Liu Z H.Epidemiologic data of renal diseases from a 

single unit in China:analysis based on 13,519 renal biopsies 
[J].Kidney International,2004,66(3):920-923. 

[2] 乐伟波,梁少珊,邓康平,等.1126 例中国汉族成人 IgA 肾病
患者的长期预后及危险因素分析[J].肾脏病与透析肾移
植杂志,2011,2:101-108. 

[3] 王少华,邸述,杨双喜.中医药治疗 IgA 肾病的现状及评述
[J].辽宁中医药大学学报,2010,12(3):13-14. 

[4] 王丽萍,陈建,庄永泽,等.IgA 肾病血瘀证与肾脏病理损害
的相关性分析[J].中医杂志,2009,50(7):635-638. 

[5] 王常松,傅晓晴,俞洁,等.从内涵特点的共性谈证的物质和
功能基础研究中引入蛋白质组学的可行性及意义[C].呼和
浩特:中国中西医结合学会诊断专业委员会,2010:168-171. 

[6] Witzmann F,Clack J,Fultz C,et al.Two-dimensional 
electrophoretic mapping of hepatic and renal stress proteins 
[J].Electrophoresis,1995,16(1):451-459. 

（下转第 72 页） 



 

- 72 - 

的思路方法。另外贴敷疗法简便易行、价廉、省时省力，患

者易于接受和坚持。因此在慢性疾病中有着明显优势，充分

发掘改进将会有更广阔的应用前景。 
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