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蛋白质组学在系统性血管炎中的研究进展

蔡昕添　吴　婷　李南方

摘　要　系统性血管炎是一组以血管炎性反应和破坏为主要病理变化的自身免疫性疾病。由于血管炎受累部位和类型的

不同，其临床表现相当广泛，且缺少特异性生物学标志物，这都给临床诊断及治疗带来了巨大的困难。因此，寻找新型诊断及评

估病情变化的特异性生物学标志物，以期及早制定出更好的治疗方案，是临床急需解决的问题。近年来，随着蛋白质组学研究的

深入，为探讨系统性血管炎的发病机制及筛选特异性生物学标志物提供良好的技术支持，从而为系统性血管炎的早期诊断、病情

评估及治疗提供更好的帮助。本文就蛋白质组学在系统性血管炎中的研究进展做一综述。
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　　系统性血管炎是一组原因不明的、以血管壁和
（或）管壁周围组织炎症和坏死为基本病理改变的结

缔组织疾病，根据受累血管类型、位置、病理特征等情

况的不同，可导致相应的组织和器官出现缺血的表

现，临床上常表现为皮肤破坏、多部位关节炎甚至多

脏器衰竭。目前，系统性血管炎的诊断主要依靠患者

的临床表现、影像学检查、病理活检、动脉造影以及结

合实验室检查检测到的一种或多种自身抗体来确

定
［１］
。然而，目前临床常用的诊断方法其效率与准

确率均不高且存在一定的局限性。生物学标志物虽

早已应用于临床之中，且为非侵入性检查，对患者伤

害小，可反复进行。但目前仅少数生物学标志物可用

于系统性血管炎的诊断，如抗中性粒细胞胞质抗体

（ａｎｔｉ－ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙ，ＡＮＣＡ）对于
ＡＮＣＡ相关性血管炎（ＡＮＣＡ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ，
ＡＡＶ）的诊断具有重要临床价值，但对于病情评估尚
存争议；如红细胞沉降率和 Ｃ反应蛋白等炎性生物
学标志物，但其特异性较差，无法区分血管炎与感

染
［２］
。这些标志物或许有助于系统性血管炎的诊

断，但对疾病活动与复发的评估价值并不大。因此，

寻找新型诊断及评估病情变化的特异性生物学标志

物，以期更早制定出新型的治疗方案，提高系统性血

管炎患者生存率和生活质量，是临床亟待解决的重大

问题。

蛋白质组学作为一门新兴的科学和技术，已受到

众多学科的广泛关注，成为当下的研究热点。目前，

蛋白质组学技术广泛应用于肿瘤、心血管疾病及自身

免疫性疾病的研究之中，对深入探究疾病发生、发展

机制、早期筛查与诊断、个性化治疗、预后评估都有着

极其重大的意义
［３］
。它的发展完善为系统性血管炎

的研究带来了全新的思维模式，开拓出全新的研究领

域，对探讨系统性血管炎发病机制、早期诊断和治疗

及改善预后具有重大意义
［４］
。本文通过查阅国内外

相关文献对蛋白质组学及其在系统性血管炎，尤其是

在巨细胞动脉炎、川崎病、ＡＮＣＡ相关性血管炎、白塞
病、过敏性紫癜中的研究进展做一综述。

一、蛋白质组学

蛋白质组学是应用多技术对特定生物液体、细胞

或组织内所表达的全部蛋白质进行鉴定，并分析其表

达水平及修饰状态，研究其结构、功能以及相互作用。

通过蛋白质组学技术的研究，不仅能了解疾病发展的

物质基础，还能为疾病机制的阐述及疾病的攻克提供

可靠的理论依据和有效的解决途径。

二、蛋白质组学技术在系统性血管炎中的应用

１．巨细胞动脉炎：巨细胞动脉炎（ｇｉａｎｔｃｅｌｌａｒｔｅｒｉ
ｔｉｓ，ＧＣＡ）是一种肉芽肿性大血管炎，常影响主动脉及
其主要分支，尤其是颞动脉。其临床表现可因受累部

位不同而表现复杂，甚至出现失明等严重并发症。因

此，早诊和早治是预防这种疾病发生不可逆损害的关

键
［５］
。Ａｌｅｘｉｓ等［６］

采用２－ＤＥ联合 ＭＳ技术将 ＧＣＡ
患者颞动脉活检分离得到的血管平滑肌细胞（ｖｅｓｓｅｌ
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ｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ，ＶＳＭＣｓ）与来自健康对照组的
ＶＳＭＣｓ进行差异蛋白质分析，结果发现 ２６种差异蛋
白，其中内皮素 －１（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ－１，ＥＴ－１）被认为是
ＧＣＡ中 ＶＳＭＣｓ增殖的关键激活物，这也再次证实此
前 Ｐｌａｎａｓ－Ｒｉｇｏｌ等［７］

所得出的结论：ＥＴ－１在 ＧＣＡ
血管病变中显著上调，并通过促进 ＶＳＭＣｓ向内膜层
迁移，进一步加重 ＧＣＡ中血管内膜增生和血管闭塞
情况。以上研究表明 ＥＴ－１等蛋白质对于 ＧＣＡ的诊
断及病情预后判断可能具有较大的提示价值。ＥＴ－
１是内皮素家族的成员之一，内皮素家族成员（主要
包括 ＥＴ－１、ＥＴ－２和 ＥＴ－３）都是由 ２１个氨基酸组
成的活性多肽，是目前已知最强的缩血管物质之一，

参与多种疾病的病理生理过程。而 ＥＴ－１是唯一存
在于内皮细胞的内皮素，除有收缩血管作用外，还可

介导血管内皮损伤及刺激血管平滑肌细胞增殖。近

年来多项研究表明其参与了多种系统性血管炎的发

病机制
［８］
。然而，其特异性与敏感度仍有待于进一

步开展大样本队列研究予以证实。

２．川崎病：川崎病（ｋａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅ，ＫＤ）是一种
婴幼儿时期常见的急性系统性血管炎。它主要累及

中、小血管，并可导致一系列心血管系统的严重并发

症
［９］
。为寻找诊断 ＫＤ的新型生物学标志物，Ａｌｅｘ

等
［１０］
运用蛋白质组学技术分析了 ＫＤ患者与高度怀

疑 ＫＤ但最终证实为其他发热性疾病患者的血清和
尿液，发现两种免疫调节相关分子仅在 ＫＤ患者尿液
中高表达，包括金属蛋白酶 ＭｅｐｒｉｎＡ和细丝蛋白 Ｃ。
更有意义的是，研究者利用前瞻性盲法研究验证了这

两个指标，最终在不同队列中再次证实 ＫＤ患者血清
与尿液中 ＭｅｐｒｉｎＡ和细丝蛋白 Ｃ水平显著高于对照
组。并且与目前常用的实验室检查比较，这两种标志

物对于症状不典型 ＫＤ均表现出更为优异的诊断效
能。此外，Ｙａｙｏｉ等［１１］

采用 ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ技术比较了
急性期与恢复期 ＫＤ患者的血清蛋白质，结果显示急
性期患者血清中 ＬＢＰ、ＬＲＧ１和 ＡＧＴ的表达水平显著
高于恢复期患者，而急性期患者血清中 ＲＢＰ４的表达
水平则明显低于恢复期患者。这提示以上蛋白可作

为预测 ＫＤ活动性的潜在生物学标志物。目前，临床
上 ＫＤ治疗最常用、最有效的方案仍为口服阿司匹林
和大剂量静脉注射丙种球蛋白（ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍｍｕｎｏ
ｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＩＶＩＧ）联合［１２］

。然而 ＩＶＩＧ存在众多不良反
应，甚至是致命性的不良反应，如急性肾衰竭和血栓

栓塞，所以评估该方案是否利大于弊是极为必要

的
［１３］
。Ｚｈａｎｇ等［１４］

采用 ２－ＤＥ和 ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ／

ＴＯＦ－ＭＳ对 ＩＶＩＧ治疗前后的患者血清进行蛋白质
差异表达分析，共鉴定出２９种差异表达的蛋白质，其
中最有价值的蛋白质是转甲状腺素蛋白（ｔｒａｎｓｔｈｙｒｅ
ｔｉｎ，ＴＴＲ）。ＫＤ患者的 ＴＴＲ水平显著高于健康对照
组，且 ＩＶＩＧ治疗起效后，ＴＴＲ可恢复到正常水平，但在
ＩＶＩＧ治疗无效的患者中 ＴＴＲ并没有这种变化，这或许
可作为评估 ＫＤ患者 ＩＶＩＧ疗效有无的潜在指标。

３．ＡＮＣＡ相关性血管炎：ＡＡＶ是一系列以坏死性
炎性反应为特征的小血管炎。ＡＮＣＡ是目前诊断
ＡＡＶ最常检测的血清标志物，但并非所有 ＡＡＶ患者
都能检测到 ＡＮＣＡ，且 ＡＮＣＡ的血清水平并不总能准
确反映 ＡＡＶ的活动度［１５］

。因此，需要寻找更多的生

物学标志物用于 ＡＡＶ的诊断及其活动度的评估。此
外，因 ＡＡＶ常同时累及多脏器，所以发掘能反映特异
性器官损伤的生物学标志物也尤为重要。Ｒéｇｅｎｔ
等

［１６］
采用

１３Ｃ／１５Ｎ标记结合 ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ的方法对健
康者和 ＡＡＶ患者治疗前（活动期）与治疗后（缓解
期）的血清进行蛋白质差异表达分析，共鉴定出多种

差异有统计学意义的表达蛋白质。并在另一更大样

本量的 ＡＡＶ患者队列中对以上蛋白质进行了敏感度
与特异性的分析鉴定，最终选定组织金属蛋白酶抑制

剂 －１（ｔｉｓｓｕｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｏｆｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－１，ＴＩＭＰ－１）
为监测 ＡＡＶ活动的最佳生物学标志物，这一结论也
证实了 Ｂｊｅｒｋｅｌｉ等［１７］

的研究结果，活动期 ＧＰＡ的
ＴＩＭＰ－１水平显著高于非活动期与健康对照组。

Ｒａｎｉ等［１８］
采用２－ＤＥ和 ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ－ＭＳ分

析了 ＧＰＡ活动期患者、缓解期患者以及健康对照 ３
组间血清中的差异表达蛋白质。研究结果显示与缓

解期及健康对照组比较，活动期患者血清中发现了多

种差异表达蛋白质。其中触珠蛋白可能是反映 ＧＰＡ
疾病活动最重要的标志物。维生素 Ｄ结合蛋白、
ＣＤ９１和 ＩＬ－１７可用于活动期与肾损伤的监测。以
上几种蛋白质均可用于诊断和预后判断，但其实际的

临床价值仍有待于进一步评估。

４．白塞病：白塞病（Ｂｅｈｃｅｔ′ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＢＤ）是一种
变异性血管炎，可累及全身各处血管，当累及中枢系

统、泌尿系统等重要脏器时常致死致残。为应对这一

挑战，Ｈｕ等［１９］
利用血清标本，采用了 Ｈｕ－Ｐｒｏｔ技术

分别分析了 ＢＤ、大动脉炎、ＡＮＣＡ相关性血管炎、干
燥综合征和健康受试者中差异表达的蛋白质，并通过

更大样本量的队列进行了验证，发现抗 －ＣＴＤＰ１抗
体在 ＢＤ患者中的表达明显高于疾病对照组和健康
对照组。此外，Ｃｈｅｎｇ等［２０］

通过 ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ分析了
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ＢＤ患者血清同其他风湿免疫性疾病、健康对照之间
差异表达的蛋白质，从 ＢＤ外周血循环免疫复合物中
鉴定出多种自身抗原。并针对自身抗原微管蛋白 －
α－１ｃ的自身抗体进行了进一步的研究，发现它在
ＢＤ中表达显著增高，这或许是一种全新的 ＢＤ诊断
标志物。研究者还发现抗微管蛋白 －α－１ｃ自身抗
体与深静脉血栓形成等并发症密切相关，而且其血清

水平与 ＢＤ活动度呈正相关。但研究者尚不清楚是
抗微管蛋白 －α－１ｃ抗体导致了内皮细胞损伤及局
部血管炎性反应，还是血管炎性反应诱导产生了抗微

管蛋白 －α－１ｃ抗体。所以有必要进一步研究微管
蛋白 －α－１ｃ及其自身抗体在 ＢＤ中的发病机制。

５．过敏性紫癜：过敏性紫癜（ｈｅｎｏｃｈ－ｓｃｈｏｎｌｅｉｎ
ｐｕｒｐｕｒａ，ＨＳＰ）是一种由 ＩｇＡ介导的小血管炎，又名
ＩｇＡ血管炎（ＩｇＡ－ｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ，ＩｇＡＶ），通常涉及皮肤、关
节、胃肠道以及肾脏，其中肾脏受累者（ＩｇＡｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ
ｗｉｔｈｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，ＩｇＡＶＮ）预后往往极差。目前为止，尚
无明确的实验室检查能用于确诊 ＨＳＰ［２１～２３］。孙秀坤
等

［２１］
通过 ＣＭ１０芯片结合 ＳＥＬＤＩ－ＴＯＦ－ＭＳ技术，

分析了 ＨＳＰ伴发肾炎患者与 ＨＳＰ不伴肾炎患者尿液
中的差异表达蛋白质谱，并利用 ＳＶＭ算法建立由多
个标记蛋白构成的 ＩｇＡＶＮ的早期诊断模型，这些标
记蛋白能在尿检发现隐血、尿蛋白之前即可测得，这

为 ＩｇＡＶＮ的早期诊断提供了可能。当然该模型的稳
定性与可重复性仍有待于不同队列的进一步验证。

Ｈｅ等［２２］
纳米级超高效液相色谱 －质谱（ｎａｎｏ

ＬＣ－ＭＳ／ＭＳ）研究了 ＩｇＡＶ、ＩｇＡＶＮ和健康受试者之
间在血清中差异表达的蛋白质，并通过 ＥＬＩＳＡ进一
步验证了其中丰度差异较大的蛋白质，如血管紧张素

原和激肽原 －１等。最终，研究者发现血清中血管紧
张素原浓度与 ＩｇＡＶＮ发病密切相关，且其可作为判
断 ＩｇＡＶ预后的潜在标志物。Ｍａｏ等［２３］

研究也发现

尿血管紧张素原浓度可用作判断ＩｇＡＶ肾脏受累严重
程度的潜在生物学标志物，并认为尿血管紧张素原水

平的升高很可能直接参与了ＩｇＡＶ急性期肾损害的疾
病进展。研究者还推测阻断尿血管紧张素原的生成

可能是治疗重症 ＩｇＡＶ肾脏受累的一种有效方法。
三、展　　望
由于系统性血管炎治疗难度大且预后较差，因此

尽早诊断是改善系统性血管炎患者预后的关键。鉴

于目前系统性血管炎早期检测手段的局限性，研究者

一直在找寻其敏感度及特异性更高的早期诊断标志

物。近年来，蛋白质组学的飞速发展为系统性血管炎

的研究提供了全新思路。为揭示系统性血管炎发病

机制及寻找早期诊断、疗效评价和预后评估的可靠生

物学标志物提供了极大的便利。但蛋白质组学技术

在系统性血管炎的研究中仍存在无法回避的缺陷，如

目前已发现的生物学标志物仍面临难以大规模应用

于临床实践、检验检测流程仍未制定出标准化的规范

和后期质控标准存在较大差异等困境。即便如此，随

着蛋白质组学理论研究的持续深入、系统性血管炎中

蛋白组学研究数据的不断积累以及实际实验操作流

程的逐步改进，这必将带动系统性血管炎相关研究更

进一步地发展。
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报告基因实验 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测证实ｍｉＲ－２１４－
５ｐ靶向负调控 ＭＦＧＥ８表达，过表达 ＭＦＧＥ８则反转
ＩＦＮ－α对血管外膜成纤维细胞的增殖抑制和凋亡促
进作用。进一步研究显示，干扰 ＭＦＧＥ８表达反转抑
制 ｍｉＲ－２１４－５ｐ表达对 ＩＦＮ－α诱导的人脑血管外
膜成纤维细胞增殖和凋亡的作用。以上研究说明

ＩＦＮ－α对人脑血管外膜成纤维细胞增殖抑制和凋亡
促进作用与调控 ｍｉＲ－２１４－５ｐ／ＭＦＧＥ８通路有关。

综上所述，ＩＦＮ－α通过调控 ｍｉＲ－２１４－５ｐ／ＭＦ
ＧＥ８通路抑制人脑血管外膜成纤维细胞增殖，促进细
胞凋亡。本研究为 ＩＦＮ－α在血管增生性疾病治疗
中的应用奠定理论基础，ｍｉＲ－２１４－５ｐ／ＭＦＧＥ８有望
成为血管增生性疾病的潜在治疗靶点。
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１８　ＳｏｕｂｅｙｒａｎｄＳ，ＮｉｋｐａｙＭ，ＴｕｒｎｅｒＡ，ｅｔａｌ．ＲｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆＭＦＧＥ８ｂｙ
ｔｈｅｉｎｔｅｒｇｅｎｉｃｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅｌｏｃｕｓｏｎ１５ｑ２６．１［Ｊ］．Ａｔｈｅｒｏ
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，２０１９，２８４：１１－１７

１９　张世阳，徐修才，焦莉莉，等．根皮苷对糖基化低密度脂蛋白诱
导大鼠视网膜微血管内皮细胞表达乳脂肪球表皮生长因子 ８的
影响［Ｊ］．中国临床保健杂志，２０１７，２０（４）：４３０－４３４

（收稿日期：２０１９－１０－１６）
（修回日期：２０１９－１０－２９）

（接第 １８４页）
１３　ＭｃｃｒｉｎｄｌｅＢＷ，ＲｏｗｌｅｙＡＨ，ＮｅｗｂｕｒｇｅｒＪＷ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｔｒｅａｔ

ｍｅｎｔ，ａｎｄｌｏｎｇ－ｔｅｒｍｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆＫａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅ：ａｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ
ｓｔａｔｅｍｅｎｔｆｏｒｈｅａｌｔｈｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌｓｆｒｏｍｔｈｅＡｍｅｒｉｃａｎｈｅａｒｔａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ
［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２０１７，１３５（１７）：ｅ９２７－ｅ９９９

１４　ＺｈａｎｇＬ，ＪｉａＨＬ，ＨｕａｎｇＷＭ，ｅｔａｌ．Ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇｏｆｔｈｅｓｅｒｕｍｐｒｏ
ｔｅｏｍｅｉｎＫａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ
ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍｉＢｉｏｐｈｙｓＲｅｓＣｏｍｍｕｎ，２０１４，４４７（１）：１９－
２５

１５　ＧａｐｕｄＥＪ，ＳｅｏＰ，ＡｎｔｉｏｃｈｏｓＢ．ＡＮＣＡ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｖａｓｃｕｌｉｔｉｓｐａｔｈｏ
ｇｅｎｅｓｉｓ：ａｃｏｍｍｅｎｔａｒｙ［Ｊ］．ＣｕｒｒＲｈｅｕｍａｔｏｌＲｅｐ，２０１７，１９（４）：１５

１６　ＲéｇｅｎｔＡ，ＬｏｆｅｋＳ，ＤｉｂＨ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｔａｒｇｅｔａｎｔｉｇｅｎｓｏｆ
ａｎｔｉ－ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｎｔｉ－ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙ
ｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｖａｓｃｕｌｉｔｉｄｅｓ：ａｐｒｏｔｅｏｍｉｃａｐｐｒｏａｃｈ
［Ｊ］．ＣｌｉｎＩｍｍｕｎｏｌ，２０１４，１５３（１）：１２３－１３５

１７　ＢｊｅｒｋｅｌｉＶ，ＨａｌｖｏｒｓｅｎＢ，ＤａｍｓＪＫ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍａｔｒｉｘｍｅｔ
ａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＷｅｇｅｎｅｒ′ｓｇｒａｎｕｌｏｍａｔｏｓｉｓ［Ｊ］．Ａｎｎ
ＲｈｅｕｍＤｉｓ，２００４，６３（１２）：１６５９－１６６３

１８　ＲａｎｉＬ，ＭｉｎｚＲＷ，ＡｒｏｒａＡ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍ ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｐｒｏｆｉｌｉｎｇｉｎ
ｇｒａｎｕｍｏｍａｔｏｓｉｓｗｉｔｈｐｏｌｙａｎｇｉｉｔｉｓｕｓｉｎｇｔｗｏ－ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｇｅｌｅｌｅｃｔｒｏ

ｐｈｏｒｅｓｉｓａｌｏｎｇｗｉｔｈｍａｔｒｉｘａｓｓｉｓｔｅｄｌａｓｅｒｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎｉｏｎｉｚａｔｉｏｎｔｉｍｅｏｆ
ｆｌｉｇｈｔｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ［Ｊ］．ＩｎｔＪＲｈｅｕｍ Ｄｉｓｅ，２０１４，１７（８）：
９１０－９１９

１９　ＨｕＣＪ，ＰａｎＪＢ，ＳｏｎｇＧ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｎｏｖｅｌｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｆｏｒ
Ｂｅｈｃｅｔｄｉｓｅａｓｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｕｓｉｎｇｈｕｍａｎｐｒｏｔｅｏｍｅｍｉｃｒｏａｒｒａｙａｐｐｒｏａｃｈ
［Ｊ］．ＭｏｌＣｅｌｌＰｒｏｔｅｏｍｉｃｓ：ＭＣＰ，２０１７，１６（２）：１４７－１５６

２０　ＣｈｅｎｇＹ，ＺｈａｏＸ，ＣｈｅｎＹ，ｅｔａｌ．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇｉｍｍｕｎｅｃｏｍｐｌｅｘｏｍｅａ
ｎａｌｙｓｉｓｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄａｎｔｉ－ｔｕｂｕｌｉｎ－α－１ｃａｓａｎｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙｗｉｔｈｐｒｏｍｉｓｉｎｇｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｖａｌｕｅｆｏｒＢｅｈｃｅｔ′ｓｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．
ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１８，１３（６）：ｅ０１９９０４７

２１　孙秀坤，唐旭，沈宏，等．尿蛋白组学筛选检测过敏性紫癜患者
的肾损害［Ｊ］．中华皮肤科杂志，２０１３，１：５２－５３

２２　ＨｅＸ，ＹｉｎＷ，ＤｉｎｇＹ，ｅｔａｌ．Ｈｉｇｈｅｒｓｅｒｕｍａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｏｇｅｎｉｓａｎｉｎ
ｄｉｃａｔｏｒｏｆＩｇＡｖａｓｃｕｌｉｔｉｓｗｉｔｈｎｅｐｈｒｉｔｉｓｒｅｖｅａｌｅｄｂｙｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｐｒｏ
ｔｅｏｍｅｓａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１５，１０（６）：ｅ０１３０５３６

２３　ＭａｏＹＮ，ＬｉｕＷ，ＬｉＹＧ，ｅｔａｌ．Ｕｒｉｎａｒｙａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｏｇｅｎｌｅｖｅｌｓｉｎｒｅ
ｌａｔｉｏｎｔｏｒｅｎａｌｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔｏｆＨｅｎｏｃｈ－Ｓｃｈｏｎｌｅｉｎｐｕｒｐｕｒａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ
［Ｊ］．Ｎｅｐｈｒｏｌｏｇｙ，２０１２，１７（１）：５３－５７

（收稿日期：２０１９－０８－１２）
（修回日期：２０１９－０９－２４）

·６７１·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｍａｙ２０２０，Ｖｏｌ．４９Ｎｏ．５　　


