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ＭＩＣＡ抗体对移植肾功能的影响


贾保祥，武俊杰，田　野

（首都医科大学附属北京友谊医院泌尿科，北京１０００５０）

　　摘　要：目的　研究肾移植术后患者抗主要组织相容性复合物Ｉ类相关链Ａ（ＭＩＣＡ）抗体与移植肾存活的关系。方法　选择

经检测证实群体反应性抗体（ＰＲＡ）阴性的１５３例肾移植患者为该组研究对象。于２００９年１２月检测 ＭＩＣＡ抗体，而后观察３年

后肾移植患者肾功能变化。结果　１５３例肾移植患者中，１４例 ＭＩＣＡ抗体阳性，占９．２％；１３９例 ＭＩＣＡ抗体阴性，占９０．８％。

ＭＩＣＡ抗体阳性患者肾功能异常率明显高于 ＭＩＣＡ抗体阴性患者（χ
２＝６４．７０，犘＜０．０１）。结论　ＭＩＣＡ抗体是引起移植肾慢性

失功能的重要因素之一。
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　　群体反应性抗体（ＰＲＡ）在肾移植术前和术后的检测已得

到广泛应用，ＰＲＡ在预测移植肾排斥和长期存活方面已有较

多研究。主要组织相容性复合物Ｉ类相关链 Ａ（ＭＨＣｃｌａｓｓＩ

ｃｈａｉｎｒｅｌａｔｅｄＡ，ＭＩＣＡ）抗体与ＰＲＡ比较，在预测肾移植术后

肾功能的研究国内鲜有报道。因此本研究对２０１０年６月前检

测出ＰＲＡ阴性而ＭＩＣＡ抗体阳性和阴性的患者进行３年后移

植肾功能追踪，以此了解 ＭＩＣＡ抗体对移植肾功能的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　１５３例经检测证实ＰＲＡ阴性的患者，男性７６

例，女性７７例；最大年龄７９岁，最小年龄３１岁；肾移植时间

１９８９年１２月至２００８年３月。移植前供受体间补体依赖性细

胞毒性（ＣＤＣ）试验均小于５％，ＡＢＯ血型相同。所有患者采用

泼尼松（Ｐｒｅｄ）联合霉酚酸酯（ＭＭＦ）联合环孢素 Ａ（ＣｓＡ）或

ＦＫ５０６的三联免疫抑制剂用药方案进行抗排斥治疗。此外，

辅助用药包括百令胶囊、雷公藤及复方丹参胶囊等。对耐激素

性排斥反应采用多克隆抗体抗胸腺淋巴细胞球蛋白（ＡＴＧ）

治疗。

１．２　检测方法　２００９年１２月检测 ＭＩＣＡ抗体，而后观察３

年后肾移植患者肾功能变化。ＰＲＡ检测采用美国ＧＴＩ公司提

供的酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测试剂盒，ＭＩＣＡ检测采用

美国德克萨斯州西南医学院研发试剂。操作按说明书进行。

１．３　判定标准　肾功能判断采用血肌酐检测数据，由检验科

提供。血肌酐水平的正常值为５３～１１５μｍｏｌ／Ｌ，由于肾移植

患者的特殊性，可受多种因素影响，如移植患者免疫抑制剂调

控失调、体质量增高、其他疾病和药物调整期等，故把血肌酐值

大于或等于１３０μｍｏｌ／Ｌ定为肾移植术后患者的肾功能异常。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学分析，计

数资料以率表示，采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　ＭＩＣＡ抗体检测情况　１５３例患者中有１３９例 ＭＩＣＡ抗

体阴性，占９０．８５％（１５３／１３９）；１４例 ＭＩＣＡ 抗体阳性，占

９．１５％（１４／１５３）。１４例 ＭＩＣＡ抗体阳性患者中，男性１０例，

女性４例；最大年龄７１岁，最小年龄３１岁；肾移植时间超过１０

年者９例，１０年或１０年以下者５例（均超过８年）。１３９例

ＭＩＣＡ抗体阴性患者中，男性６６例，女性７３例；最大年龄７９

岁，最小年龄３３岁。

２．２　ＭＩＣＡ抗体检测阳性和阴性与移植肾功能的关系　ＭＩ

ＣＡ抗体阳性患者肾功能异常率明显高于 ＭＩＣＡ抗体阴性患

者（χ
２＝６４．７０，犘＜０．０１），见表１。
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表１　ＭＩＣＡ抗体检测阳性和阴性与移植

　　肾功能的关系［狀（％）］

项目 狀 时间（年） 肾功能正常 肾功能异常

ＭＩＣＡ抗体阳性 １４ ２００９ ４（２８．６） １０（７１．４）

２０１２ ２（１４．３） １２（８５．７）

ＭＩＣＡ抗体阴性 １３９ ２００９ １３９（１００．０） ０（０．０）

２０１２ １３１（９４．２） ８（５．８）

３　讨　　论

在肾移植术前、术后检测抗人类白细胞（ＨＬＡ）抗体已成

常态，因为 ＨＬＡ抗体在肾移植术前检测即可以预测移植肾排

斥的概率，在肾移植术后 ＨＬＡ抗体对诊断肾移植后排异反

应，特别是体液排斥反应具有重要意义。虽然ＰＲＡ得到广泛

关注，但仍有部分肾移植患者术后发生排斥反应，因此对 ＭＩ

ＣＡ抗体的关注程度大大提高。ＳáｎｃｈｅａＺａｐａｒｄｉｅｌ等
［１］在７２７

例患者中检测出５２例（７．１５％）ＭＩＣＡ阳性。但Ｌｅｍｙ等
［２］研

究表明，肾移植术后１年 ＭＩＣＡ抗体阳性率为５．４％。ＭＩＣＡ

阳性患者更常见于抗 ＨＬＡ抗原致敏和再次移植患者。同时

有研究认为移植受者 ＭＩＣＡ抗原的错配是导致 ＭＩＣＡ抗体产

生的重要因素，ＭＩＣＡ 抗体与急性排斥和移植物失功能有

关［３］。在等待移植的患者中，由于肾移植失败导致ＰＲＡ阳性

的概率可达７０．９２％～７６．９％
［４５］。有研究发现，ＭＩＣＡ阳性组

比阴性组肾功能异常率高，肾移植术后 ＭＩＣＡ抗体与慢性移

植肾功能减退明显相关［６８］。Ｚｏｕ等
［９］对１９１０例肾移植前患

者的血清进行了 ＭＩＣＡ 抗体检测，结果发现２１７例患者

（１１．４％）ＭＩＣＡ抗体阳性。ＭＩＣＡ抗体的存在与移植肾排斥

相关，ＭＩＣＡ抗体阳性患者平均１年移植物存活率为（８８．３±

２．２）％，而 ＭＩＣＡ 抗体阴性患者平均１年移植物存活率为

（９３．０±０．６）％，二者比较差异有统计学意义（犘＜０．０１）。初

次肾移植 ＭＩＣＡ抗体阳性患者比抗体阴性患者存活率低，分

别为（８７．８±２．４）％和（９３．５±０．６）％。在本研究中的１４例

ＭＩＣＡ抗体阳性患者，肾功能异常１２例（占８５．７１％）；１３９例

ＭＩＣＡ抗体阴性患者，肾功能异常者８例（占５．７６％）；ＭＩＣＡ

抗体阳性患者肾功能异常率明显高于 ＭＩＣＡ抗体阴性患者

（χ
２＝６４．７０，犘＜０．０１）。国内外多项研究也发现 ＭＩＣＡ抗体

影响移植肾存活率［１０１８］。

总之，ＭＩＣＡ抗体是影响移植肾功能的重要因素之一，因

此在肾移植术后应长期观测 ＭＩＣＡ抗体的动态变化，通过临

床医生调整免疫抑制剂的治疗方案，达到肾移植患者移植肾长

期存活的目的。
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［６］ 袁晓妮，何军，侯建全，等．抗人类白细胞抗原与抗组织相容性Ｉ

类相关链Ａ位点特异性抗体对移植肾功能的监测价值［Ｊ］．中华

实验外科杂志，２００９，２６（１０）：１２６６１２６８．

［７］ ＨｅＪ，ＬｉＣ，ＹｕａｎＸＮ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｈｕｍａｎｌｅｕｋｏｃｙｔｅａｎｔｉｇｅｎｓａｎｄ

ａｎｔｉｍａｊｏｒｈｉｓｔｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙｃｏｍｐｌｅｘｃｌａｓｓＩｒｅｌａｔｅｄｃｈａｉｎＡａｎｔｉ

ｂｏｄｙｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｋｉｄｎｅｙｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｄｕｒｉｎｇａｆｏｕｒｙｅａｒ

ｆｏｌｌｏｗｕｐ［Ｊ］．ＣｈｉｎＭｅｄＪ，２０１３，１２６（１５）：２８１５２８２０．

［８］ＺｏｕＹ，ＳｔａｓｔｎｙＰ．ＳｃｒｅｅｎｉｎｇｆｏｒａｎｔｉｂｏｄｉｅｓａｇａｉｎｓｔＭＩＣＡｂｙｌｕｍｉ

ｎｅｘｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙ［Ｊ］．ＭｅｔｈｏｄｓＭｏｌＢｉｏｌ，２０１２，８８２（２）：２７９

２８８．

［９］ＺｏｕＹ，ＳｔａｓｔｎｙＰ，ＳüｓａｌＣ，ｅｔａｌ．ＡｎｔｉｂｏｄｉｅｓａｇａｉｎｓｔＭＩＣＡａｎｔｉ

ｇｅｎｓａｎｄｋｉｄｎｅｙｔｒａｎｓｐｌａｎｔｒｅｊｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００７，３５７

（１３）：１２９３１３００．

［１０］ＺｏｕＹＺ，ＦａｌｋｏＭ．ＨｅｉｎｅｍａｎｎＨ，ｅｔａｌ．ＤｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆａｎｔｉＭＩＣＡ

ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｗａｉｔｉｎｇｋｉｄｎｅｙｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ｄｕｒｉｎｇｔｈｅ

ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｏｕｒｓｅ，ａｎｄｉｎｅｌｕａｔｅｓｆｒｏｍｒｅｊｅｃｔｅｄｋｉｄｎｅｙａｌ

ｌｏｇｒａｆｔｓｂｙｌｕｍｉｎｅｘｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙ［Ｊ］．ＨｕｍａｎＩｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，

２００６，６７（３）：２３０２３７．

［１１］ＴｅｒａｓａｋｉＰＩ，ＯｚａｗａＭ，ＣａｓｔｒｏＲ．Ｆｏｕｒｙｅａｒｆｏｌｌｏｗｕｐｏｆａｐｒｏ

ｓｐｅｃｔｉｖｅｔｒｉａｌｏｆＨＬＡａｎｄＭＩＣＡａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｏｎｋｉｄｎｅｙｇｒａｆｔｓｕｒｖｉｖ

ａｌ［Ｊ］．ＡｍＪＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２００７，７（２）：４０８４１５．

［１２］于立新，王贵，付绍杰，等．抗 ＭＩＣＡ抗体的致敏因素分析及其对

肾移植的影响［Ｊ］．南方医科大学学报，２０１１，３１（４）：６１５６１８．

［１３］贾保祥，田野．肾移植患者长期存活与 ＭＩＣＡ抗体相关性研究

［Ｊ］．临床和实验医学杂志，２０１１，１０（５）：３３５３３７．

［１４］李代红，刘伟．肾移植后 ＭＩＣＡ抗体对移植肾慢性排斥反应的影

响［Ｊ］．广东医学，２０１０，３１（１３）：２３２６．

［１５］彭志国，田军，扈煜，等．肾移植术后新生 ＨＬＡ抗体和 ＭＩＣＡ抗

体对移植肾功能的损伤作用［Ｊ］．山东大学学报：医学版，２００９，４７

（１２）：７４７７．

［１６］黄柏胜，罗奇志，李立新，等．湖南汉族肾移植受者 ＭＩＣＡ００８／

Ａ５．１基因与 ＨＣＭＶ感染的关系［Ｊ］．中南大学学报：医学版，

２００６，３１（４）：４７９４８２．

［１７］于立新，叶俊生，肖露露，等．肾移植术后血清抗 ＭＩＣＡ抗体与慢

性排斥反应的相关性［Ｊ］．中华器官移植杂志，２０１０，３１（１）：３４０

３４２．

［１８］贾保祥，林俊，苏建荣，等．抗 ＨＬＡＩＩ类抗体与 ＨＬＡ配型对移植

肾长期存活的研究［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０１３，３４（７）：７９３

７９４．

（收稿日期：２０１３１０２０）
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