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摘要：目的 初步探讨6种常见过敏食物的主要过敏蛋白与 IgA肾病发病的关系。方法 采用ELISA双抗体夹心法检测并比较

31例 IgA肾病患者及80例健康体检者血清中6种常见过敏食物的主要过敏蛋白特异性的 IgA1、IgG及 IgE水平，并对所有病人

进行食物过敏情况问卷调查，观察多种食物抗体水平均明显升高的患者的临床特征。结果 IgA肾病组患者血清中6种常见过

敏食物的主要过敏蛋白特异性的 IgA1及 IgG水平均显著高于健康对照组（P<0.05）。两组中均未检测到食物特异性的 IgE。所

有病人均无明确的食物过敏史。多种食物（大于4种）特异性IgG抗体水平均明显升高的患者均有蛋白尿。结论 某些食物尤其

是高致敏性食物在IgA肾病的发病及进程中可能伴有重要角色。
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Abstract: Objective To explore the relationship between the major allergens of 6 common allergic foods and IgA nephropathy.
Methods A sensitive sandwich enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) was used to detect the serum levels of
food-specific IgA1, IgG and IgE in 31 patients with IgA nephropathy and 80 healthy volunteers. All the patients were
examined for a history of food allergy using a questionnaire. Results Serum levels of IgA1 and IgG against the major allergens
of the 6 common allergic foods were significantly higher in patients with IgA nephropathy than in healthy volunteers (P<0.05).
There was no detectable food-specific IgE antibodies in the two groups. No patients had a clear history of food allergy. All the
patients with increased IgG levels specific to 4 or more foods simultaneously had proteinuria. Conclusion Some foods
especially the highly allergic ones may participate in the pathogenesis and progression of IgA nephropathy.
Key words: IgA nephropathy; food antigen; allergens; ELISA

临床研究

IgA肾病（IgAN）是以 IgA或 IgA为主的免疫复合

物在肾小球系膜区沉积为主要特征的免疫复合物肾小

球肾炎，也是世界范围类最常见的原发性肾小球肾炎［1］。

其病因及发病机制尚不明确。早在1980年末就有研究

提出食物可能参与 IgAN 的发病［2-3］。近年 Kloster

Smerud等［4-5］提出食物过敏可能与 IgAN有关。我国是

IgAN的高发地区，而我国的饮食结构和习惯不同于西

方国家。食物与IgAN发病关系的研究在国内尚未见报

道。本研究旨在初步探讨6种常见过敏食物的主要过

敏蛋白与IgA肾病发病的关系。

1 材料与方法

1.1 研究对象

选取2011年9月~2012年9月于南方医科大学第三

附属医院及桂林181医院明确诊断的 IgA肾病患者31

例（病例组），男 21例，女 10例，平均年龄 32.71±9.09

岁。选取80例健康体检者（对照组），男45 例，女35例，

平均年龄33.89±8.61岁。所有 IgA肾病病例经过肾活

检确诊，并除外过敏性紫癜、乙肝相关性肾炎、系统性红

斑狼疮等继发性 IgAN。过敏性紫癜性肾炎的诊断依

据：皮肤紫癜基础上出现血尿、蛋白尿等肾病表现，伴或

不伴关节痛及腹痛，除肾脏受累外常有全身系统受损。

健康对照组均为健康体检者，无肾病病史，尿常规检查、

肾功能测定均正常。
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1.2 标本采集

收取肾活检当日清晨空腹静脉血，所有标本均采血

5 ml，置于促凝剂试管中，离心机离心15 min，转速为

4000 r/min，分离血清，冻存于-80 ℃冰箱待检。

1.3 研究方法

采用ELISA双抗体夹心法检测并比较病例组和对

照组血清中6种常见过敏食物（花生、牛奶、鸡蛋、大豆、

虾、鱼）的主要过敏蛋白特异性 IgA1、IgG及IgE并观察

多种食物（大于4种）抗体水平均明显升高的患者的临

床特征。对所有IgAN患者进行食物过敏情况问卷调查。

1.4 ELISA试剂、仪器

PBS，PBST。底物 A 液和 B 液，终止液 2 mol/L

H2SO4。6种主要过敏食物的主要过敏原：花生Ara h1、

鸡蛋卵清白蛋白、虾原肌球蛋白、大豆Gly m Bd 30K蛋

白、鱼小清蛋白由深圳大学医学院变态反应与免疫实验

室自行研制［6-8］。牛奶β-乳球蛋白购至美国 Sigma。

HRP 标记抗 IgA1、抗 IgG 及抗 IgE 抗体，购于美国

SouthernBiotech。聚苯乙烯反应板、洗板机、酶标仪、

37 ℃恒温培养箱。

1.5 双抗体夹心ELISA法

以6种食物的主要过敏蛋白为包被抗原，CBS稀释

至1 μg/ml，取100 μl，置4 ℃过夜，拍干，3%BSA（PBS

稀释）封闭。拍干，加入1∶40稀释的血清，置37 ℃恒温

箱中1 h。PBST洗板3次。加入1∶400稀释（PBST）的

IgA1、IgE，1∶6000稀释（PBST）的 IgG，置37 ℃恒温箱

中 1 h。PBST洗板 6次。加底物A液、B各 50 μl，置

37 ℃恒温箱中10 min后加入终止液。立即置于酶标仪

检测。TWB吸收波长为450 nm，读值。

1.6 统计学方法

采用SPSS 13.0统计分析软件处理数据。血清食

物特异性的IgA1及IgG因不符合正态分布，采用非参数

Mann-Whitney U检验，P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 血清 6 种常见过敏食物的主要过敏蛋白特异性

IgA1检测

IgA肾病组血清6种常见过敏食物的主要过敏蛋白

（花生Ara h1、卵清白蛋白、虾原肌球蛋白、大豆Gly m

Bd 30K蛋白、鱼小清蛋白、β-乳球蛋白）特异性的 IgA1

水平均显著高于健康对照组，两组间差异有统计学意义

（P<0.05，图1）。实验组6种食物特异性 IgA1水平从高

到低分别为：牛奶、鱼、虾、鸡蛋、大豆、花生。对应的OD

值中位数依次为 2.53（1.47）、2.32（0.49）、1.96（1.04）、

1.68（1.46）、1.20（0.54）、1.16（0.48）。

图1 血清6种常见过敏食物的主要过敏蛋白特异性IgA1检测
Fig.1 Detection of serum IgG levels specific to the major allergenic proteins from 6 common allergic foods. A: Peanut Ara h1;
B: Ovalbumin; C: Shrimp tropomyosin; D: Soy Gly m Bd 30K protein; E: Fish parvalbumin; F: β-lactoglobulin. *P<0.05.
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2.2 血清6种常见过敏食物的主要过敏蛋白特异性IgG

检测

IgA肾病组血清6种常见过敏食物的主要过敏蛋白

特异性的 IgG水平均显著高于健康对照组（P<0.05，图

2）。实验组6种食物特异性 IgG水平从高到低分别为：

虾、鱼、鸡蛋、牛奶、花生、大豆，对应的OD值中位数依次

为 3.86（0.37）、3.54（1.08）、3.01（0.71）、2.92（0.9）、2.84

（0.76）、2.53（0.45）。
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2.3 血清6种常见过敏食物的主要过敏蛋白特异性 IgE

检测

IgA肾病组及健康对照组血清中均未检测到食物

特异性的IgE。

2.4 食物过敏情况问卷调查

参与本研究的所有 IgAN患者均无明确的食物过

敏史。

2.5 临床指标观察

我们观察了多种（大于4种）食物 IgG抗体水平均

明显升高（高于中位数）的9例 IgAN患者的临床资料，

发现这9例患者临床表现均有蛋白尿，其中8人尿蛋白

大于1 g/24 h，4人同时伴有高血压。这9例患者鸡蛋、

牛奶、鱼、虾特异性的IgG水平均明显升高。而6种食物

特异性IgG抗体水平均较低（低于中位数）的5例患者仅

有血尿。所有有蛋白尿的患者至少有1种食物特异性

IgG抗体水平升高，食物抗原种类可为6种食物中的任

意1种，但就整体而言，虾、牛奶、鸡蛋、花生特异性IgG水

平升高的患者较常见。分别为19例、15例、15例、15例。

3 讨论

在本实验中，我们首次在中国IgAN患者血清中同

时检测了常见 6 种过敏食物特异性的 IgA1、IgG 及

IgE。IgAN组6种常见过敏食物的主要过敏蛋白特异

性的 IgA1、IgG均显著高于健康对照组（P<0.05），在多

种食物特异性IgG抗体水平均明显升高的患者中，临床

表现均有蛋白尿，而食物特异性 IgG抗体水平均较低

（低于中位数）的患者均无蛋白尿，而蛋白尿是影响

IgAN预后的主要因素，提示食物蛋白在IgAN的发病或

进程中可能伴有重要角色。1980年末就有研究［9-10］提出

食物抗原可能参与了IgAN的发病。Coppo等［10］人的研

究表明 IgA肾病患者血清中卵清白蛋白特异性的IgA、

IgG较健康对照组明显升高，这与我们的结果一致，而

异常糖基化的IgA1是IgAN发病的基础［11］，在本研究中

我们检测食物特异性的 IgA1，较前者检测的指标更有

代表性。Michael等［11］的研究中IgAN组患者血清10种

常见食物特异性的 IgA与健康对照组差异无统计学意

义，这可能与他们采用的放射免疫法敏感性较差有关。

我们使用来源于目的基因片段克隆、表达及纯化的食物

抗原来检测同一批病人血清中的多种食物蛋白特异性

的抗体，较之前期学者的研究［10-11］，我们检测的食物种类

更多、特异性更强。

近年研究表明含异常糖基化的IgA1免疫复合物的

形成是导致IgAN的关键。这种免疫复合物由异常糖基

化的 IgA1及特异性识别异常糖基化的 IgA1的自身抗

体IgG或IgA1组成［12］。但并非所有IgAN患者都有IgG

的沉积［13］且正常人血清中也可检测到异常糖基化的

IgA1［14］。体外实验表明，只有相对分子质量大小为800

000~900 000的免疫复合物才能刺激系膜细胞增殖［15］。

这些事实表明，致肾炎的 IgA1-免疫复合物可能还有其

他的组成。在本研究中 IgAN组血清食物特异性的

IgA1明显升高，提示食物抗原可能与 IgA1形成了致肾

炎的IgA1-免疫复合物。（1）无抗原饮食后，IgAN患者血清

图2 血清6种常见过敏食物的主要过敏蛋白特异性IgG检测
Fig.2 Detection of serum IgG levels specific to the major allergenic proteins from 6 common allergic foods. A: Peanut Ara h1;
B: Ovalbumin; C: Shrimp tropomyosin; D: Soy Gly m Bd 30K protein; E: Fish parvalbumin; F: β-lactoglobulin. *P<0.05.
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IgA-免疫复合物明显减少，蛋白尿减少且肾脏病理损伤也

较前减轻［16］；（2）IgAN患者肾组织中多种食物蛋白［17］的

检测支持这一推论。

在本研究中，IgAN组多种食物特异性IgG、IgA1抗

体水平均显著高于健康对照组，这可能与 IgAN患者肠

道通透性增加有关。有研究表明部分IgAN患者的肠道

通透性明显增加［18］。肠道通透性增加可促进肠道内多

种食物抗原进入血循环而诱发全身免疫反应，长期大量

的食物抗原刺激可导致含食物抗原的IgA1在肾小球的

沉积，从而激活补体导致或加重 IgAN。未纳入研究的

食物特异性抗体可能也是升高的。

纳入研究的食物蛋白具有较强的致敏性或抗原

性。本研究也旨在探索食物过敏是否参与了IgAN的发

病。我们在健康对照组及IgAN组血清中均未检测到食

物特异性的IgE，所有病人均无明确的食物过敏史。IgE

介导速发型超敏反应，症状突出且与过敏食物摄入有

关。非 IgE介导的食物过敏一般并不出现典型症状，

IgG参与了此类过敏反应。在本实验中IgAN组食物特

异性的 IgG较健康对照组显著升高，IgG可与食物抗原

结合成大分子免疫复合物从而导致或加重肾损伤。本

研究中4种以上食物特异性IgG均升高的患者均有蛋白

尿，且食物抗原种类以虾、牛奶、鸡蛋多见，这与成人常

见不耐受食物种类一致［19］。而食物特异性 IgG抗体水

平均较低的患者仅表现为血尿，提示IgG介导的食物不

耐受在IgA肾病的发病及进程中可能伴有重要角色。

值得一提的是，食物中含有大量凝集素，烹饪和消

化酶一般不能完全破坏凝集素活性。研究表明食物凝

集素可导致食物过敏及肠道通透性增加，体外实验证实

食物凝集素还可结合并激活肾小球系膜细胞［20］，纳入研

究的花生和大豆均富含凝集素，他们可能同时发挥上诉

作用而诱发了IgAN。

本研究仅从血清学水平研究食物抗原与 IgAN发

病的关系，尚需更多的实验方法及数据证实食物抗原与

IgAN发病的相关性。但避免食用某些高致敏性或富含

食物凝集素的食物可能对部分 IgAN患者，尤其是血清

多种食物特异性抗体滴度较高的患者有一定疗效。
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