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·病例报告·

人类免疫缺陷病毒感染伴肾病患者的临床病理分析

欣怡 1,2  胡章学 1

【摘要】目的  对行肾组织活检的人类免疫缺陷病毒（HIV）感染合并肾病患者进行病理分析。方

法  纳入2011年1月至2018年12月四川大学华西医院肾内科接受肾组织活检的HIV合并肾病患者，分析其

病理特征、干预措施和预后等。结果  共纳入9例患者，其中肾病综合征患者6例，急性肾功能损伤患者

1例，慢性肾炎综合征患者2例。组织学诊断：肾小球微小病变患者3例，膜性肾病患者1例，塌陷型局

灶节段性肾小球肾炎（FSGS）伴膜性肾病患者1例，FSGS非特异型（NOS）患者1例，急性间质性肾炎

患者1例，IgA肾病患者1例，糖尿病肾病患者1例。5例患者在肾组织活检时首诊HIV感染（其中塌陷型

FSGS伴膜性肾病、糖尿病肾病、急性间质性肾炎各1例，2例为肾小球微小病变），其余4例在HIV感染

确诊后的不同时期（均行抗逆转录病毒治疗）发病。并发症：糖尿病1例，梅毒感染1例，甲状腺功能

减退2例，乙型肝炎病毒感染3例。随访情况：3例患者失访，6例患者随访期间未发生严重感染，其中2
例仍有大量蛋白尿，其余4例患者血尿消失，肾功能恢复正常水平，复查尿蛋白定量显著减少至可疑阳

性或24 h定量＜ 300 mg/d。结论  HIV感染者出现肾脏损伤的临床表现多样，可出现不同程度蛋白尿和

（或）血尿，伴或不伴肾功能不全，病理类型不仅限于人类免疫缺陷病毒相关性肾病（HIVAN），可

出现糖尿病肾病、肾小球轻微病变、膜性肾病、非塌陷型FSGS、急性间质性肾炎、IgA肾病。肾组织活

检有助于明确诊断。抗逆转录病毒治疗有效情况下，依据患者的病理诊断，有针对性地给予糖皮质激

素及细胞毒药物，并加强随访，有助于改善患者预后。肾病患者应加强HIV筛查。 
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【Abstract】Objective  To investigate the pathological characteristic of patients with human 
immunodeficiency virus (HIV) infection complicated with nephropathy and renal tissue biopsy. Methods  
Patients with HIV-associated nephropathy confirmed by renal biopsy in Department of Nephrology, West 
China Hospital of Sichuan University from January 2011 to December 2018 were collected. The pathological 
features, intervention and prognosis were analyzed, retrospectively. Results  Nine patients were enrolled, 
including 6 cases with nephrotic syndrome, 1 case with acute kidney injury and 2 cases with chronic 
nephritis syndrome. Histological diagnosis results showed that 3 cases were with minor change, 1 case 
with membranous nephropathy, 1 case with collapsed focal segmental glomerular sclerosis (FSGS) and 
membranous nephropathy, 1 case with FSGS-not otherwise specified (NOS), 1 case with acute interstitial 
nephritis, 1 case with IgA nephropathy, 1 case with diabetic nephropathy. HIV infection was first diagnosed 
in 5 cases at the time of renal biopsy (including 1 case with collapsed FSGS complicated with membranous 
nephropathy, 1 case with diabetic nephropathy, 1 case with acute interstitial nephritis, and 2 cases with minor 
change disease). The other 4 cases developed renal disease at different stages (all receiving antiretroviral 
therapy) after the diagnosis of HIV infection. Among them, 1 case accompanied with diabetes, 1 case with 
syphilis infection, 2 cases with hypothyroidism and 3 cases with hepatitis B virus infection. During the 
following up, no severe infection case was observed. After treatment, 2 cases remained heavy proteinuria, 
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4 cases reached complete remission. Conclusions  Besides HIV associated nephropathy (HIVAN), renal 
diseases with the HIV infection background include diabetic nephropathy, minor change disease, membranous 
nephropathy, FSGS, acute interstitial nephritis, IgA nephropathy and so on. They may manifest different 
clinical syndrome such as acute kidney injury, nephrotic syndrome, chronic nephritis. Renal biopsy is crucial 
to diagnose and treat the diseases. HIV screening in patients with kidney disease is important. In the case 
of effective antiretroviral therapy, targeted administration of glucocorticoids and cytotoxic drugs is safe. 
Multidisciplinary cooperation including doctors from department of nephrology, infectious disease, pathology 
and clinical pharmacy may improve the prognosis of HIV infected patients with renal diseases.

【Key words】Human immunodeficiency virus; Kidney disease; Renal biopsy

获得性免疫缺陷综合征（acquired immunodeficiency 

syndrome，AIDS）病原体为人类免疫缺陷病毒（human 

immunodeficiency virus，HIV）。HIV进入人体后，主要

侵犯CD4+ T淋巴细胞、单核巨噬细胞、树突状细胞，导

致CD4+ T淋巴细胞不断减少及人体细胞免疫功能缺陷而

致病。我国新发HIV感染者每年约5～10万人。2012年以

来，AIDS呈上升趋势[1]。截止2017年年底，我国报道的现

存活HIV/AIDS患者758 610例，当年新发现HIV/AIDS患

者134 512例[2]。AIDS已成为严重威胁我国公众健康的重

要公众卫生问题。1984年，Pardo和Gardenswartz 等先后

报道一种伴HIV感染的肾病，临床表现为迅速出现的蛋白

尿，肾功能进行性恶化，常在数月后发展为尿毒症，即使

肾脏替代治疗生存期也较短，病理上常表现为塌陷性局灶

节段性肾小球硬化、间质炎症和肾小管萎缩 [3-5]；此类疾

病后被称为HIV相关肾病（HIV associtaed nephropathy，
HIVAN）。HIVAN为HIV直接感染足细胞，引起广泛的足

突融合所致，与黑色人种有关[6]。随着抗HIV治疗策略的

改变，积极有效地抗病毒治疗大大降低了HIV感染者机会

性感染以及病死率，使HIV感染者的预期寿命延长并接近

于一般人群。但随之而来的该类患者老龄化、糖尿病、高

血压病、长期服药等问题逐渐显现。慢性肾脏病（chronic 

kidney disease，CKD）在HIV感染人群的发病情况日渐受

到关注。我国普通成人CKD患病率为10.8%[7]，而HIV感染

人群中CKD患病率高达16%～18%[8,9]。HIV合并CKD除了

HIVAN，还有HIV免疫复合物肾病、抗HIV药物所致肾小管

肾间质损伤、血栓性微血管病变、糖尿病肾病、高血压肾

病以及老年性肾小球硬化等[6]。我国HIV感染人群合并慢性

肾脏病的相关研究较少。本文回顾性分析四川大学华西医

院经治的行经皮肾组织活检病理的HIV感染合并肾功能损

伤患者的资料进行临床病理分析，以期探讨HIV感染合并

肾功能损伤的临床病理类型和疗效，现报道如下。

一、对象与方法

1. 研究对象：四川大学华西医院肾脏内科于2011年1月
1日至2018年12月31日收治的HIV确诊实验阳性同时因存在

肾功能损伤而接受经皮肾活检的患者。

2. 方法：收集临床病理资料包括患者性别、年龄、临床

表现、HIV病程和治疗方案、CD4+ T计数、HIV RNA、肾病

病程及治疗方案、基础疾病和并发症以及疗效。

3. 结局事件定义：随访总体截止时间为2018年12月
31日。肾病缓解标准：①完全缓解（complete remission，
CR）：24 h尿蛋白定量＜ 300 mg/d；②部分缓解（partial 

remission，PR）：24 h尿蛋白定量≥ 300 mg/d且较治疗前

基线水平下降≥ 50%。③未缓解：未达到以上标准。复发

标准：整个随访过程曾达到CR，此后再次出现24 h尿蛋白

定量≥ 1 g/d视为复发。

HIV临床分期：①急性期；②无症状期；③艾滋病期。

4. 数据处理：采用SPSS 17.0软件进行数据处理，年

龄、血肌酐、eGFR、24小时尿蛋白定量为计量资料，且呈

正态分布，以 x ± s表示；计数资料以率（构成比）表示。

二、结果

1. 共纳入9例HIV确证阳性合并肾病且完成经皮肾组织

活检的患者，均为男性，平均年龄（47.7 ± 4.26）岁，血肌

酐为（142.14 ± 33.19）μmol/L，eGFR为 （60.93 ± 7.50）
ml/min/1.73 m2，24 h尿蛋白定量为（10.66 ± 3.34）g/24 h。

2. 合并糖尿病1例，梅毒感染1例，甲状腺功能减退2

例，乙型肝炎病毒感染3例（见表1）。临床表现肾病综合

征6例，急性肾功能损伤1例，慢性肾炎综合征2例。

3. 组织学诊断：肾小球微小病变3例，膜性肾病1例，

塌陷型局灶节段性肾小球肾炎（focal segmental glomerular 

sclerosis，FSGS）伴膜性肾病患者1例，FSGS非特异型

（not otherwise specified，NOS）患者1例，急性间质性肾

炎1例，IgA肾病1例，糖尿病肾病1例（见图1）。5例患者

在肾活检时首诊HIV感染（其中塌陷型FSGS伴膜性肾病、

糖尿病肾病、急性间质性肾炎各1例，2例为肾小球微小病

变），其余4例在HIV感染确诊后的不同时期（均抗逆转录

病毒治疗）出现肾脏损伤表现。

4. 随访：3例患者失访。所余6例患者随访期间未发生

严重感染，其中2例仍有大量蛋白尿（部分缓解，比33.33%

（2/6）），其余4例患者血尿消失，肾功恢复正常水平，

复查尿蛋白定量明显减少至可疑阳性或24 h定量＜ 300 mg/d                      

[完全缓解，占66.67%（4/6）]，无复发病例（0/6、0%），

见表2。
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 表 1  9 例 HIV 感染合并肾病患者的一般资料

患者

编号

年龄

（岁）
性别

肾病

病程

蛋白尿

（g/24 h）
eGFR

（ml/min/1.73m2）

HIV感染持续

时间

HIV感染

病程阶段

CD4+ T
（cells/μl） 

HIV RNA
（拷贝/ml）

基础疾病
合并其他

传染性疾病

1 51 男 9个月   1.35 54.60 首诊 无症状期 260 阴性 糖尿病 无

2 36 男 6个月   3.50 49.10 6个月 无症状期 — — 无 HBV

3 67 男 3个月 17.03 62.80 首诊 无症状期 720 31.60 无 梅毒螺旋体

4 42 男 10 d 20.34 73.02 1年 无症状期 — 阳性，＜ 20 甲状腺功能

减退
无

5 53 男 4个月 18.72 61.33 1个月 无症状期 574 阴性
甲状腺功能

减退
无

6 48 男 3个月 27.14 88.70 首诊 无症状期 210
85.90

无 无

7 23 男 12个月     0.976 55.60 24个月 无症状期 — — 无 无

8 53 男 1个月   1.80 14.55a 首诊 艾滋病期 131
1.18 × 103

无 HBV

9 57 男 5个月   4.78 88.70 首诊 艾滋病期 154
1.18 × 103

无 HBV

注：a：该例患者为急性肾功能损伤（AKI）；“—”：无相关数据

表 2  9 例 HIV 感染合并肾病患者的临床表现、病理诊断、治疗及随访、结局

患者

编号
患者及病理诊断 临床综合征 肾病特殊治疗

抗逆转录病毒

治疗
并发症治疗 随访

是否发生

严重感染

随访

时间

（月）

结局

1 糖尿病肾病3级 慢性肾炎综合征 ACEI 未用 胰岛素 失访 — — —
2 FSGS 肾病综合征 未 AZT + NVP + 

3TC
— 失访 — — —

3 微小病变 肾病综合征 雷公藤多苷 AZT + 3TC + 
EFV 

— 是 否 34 蛋白尿3+，定量7.2 g/24 h，肾功

稳定、HIV感染稳定

4 微小病变 肾病综合征 糖皮质激素、

ACEI
EFV + 3TC + TDF 左旋甲状腺

素片

是 否 25 尿蛋白阴性，定量100 mg/24 h，
肾功能稳定、HIV感染稳定

5 膜性肾病2期 肾病综合征 糖皮质激素、

ACEI
EFV + 3TC + TDF 左旋甲状腺

素片

是 否 20 尿蛋白阴性，定量100 mg/24 h，
肾功能稳定、HIV感染稳定

6 塌陷型FSGS膜性肾

病伴

肾病综合征 糖皮质激素

免疫抑制剂、

ACEI

EFV + 3TC + TDF — 是 否 17 尿蛋白3+，定量7.2 g/h，肾功能

稳定、HIV感染稳定

7 IgA肾病 慢性肾炎综合征 ACEI EFV + 3TC + TDF — 失访 — — —

8 急性间质性肾炎 急性肾功能损伤 无 EFV + 3TC + TDF — 是 否 24 尿蛋白阴性，定量阴性，肾功

回复正常，HIV感染稳定

9 微小病变 肾病综合征 糖皮质激素

ACEI
EFV + 3TC + TDF — 是 否 56 尿蛋白可疑阳性，定量150 mg/h，

肾功稳定，HIV感染稳定

注：FSGS：局灶节段性肾小球硬化；AZT：齐多夫定；3TC：拉米夫定；EFV：依非韦伦；NVP：奈韦拉平；TDF：富马酸替诺福韦二吡夫酯

片；ACEI：血管紧张素转换酶抑制剂；HIV 感染稳定：HIV 病毒载量降低至检测下限，且无严重感染 

A B C

D E F

注：A：塌陷型FSGS伴膜性肾病，PASM染色、× 400；B：FSGS，HE染色、× 400； C：FSGS，Masson染色、× 400；D：IgA肾病，

PAS染色、× 400；E：膜性肾病2期，PASM染色、× 400；F：微小病变，PAS染色、× 400

图1  HIV感染合并肾病患者组织病理学表现
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讨论  在ART（anti-retroviral therapy）药物面世前，

HIV感染者出现肾病多数是HIVAN，其生存期取决于HIV

感染的阶段[10]。经典型HIVAN表现为塌陷型肾小球病变伴

肾小管间质损伤（肾小管微囊形成、间质炎症和肾小管损

伤)，是HIV直接感染肾脏，病毒基因表达，宿主控制细胞

分化和细胞周期的基因功能失调所致。HIVAN一旦发病，

肾功能恶化迅速，病死率高。Bourgoignie等[11]观察100例
HIV合并肾病患者，死亡76例，平均生存时间仅217 d。

曾有研究认为HIV伴肾病患者行肾组织活检所获得的病理

诊断不影响治疗[12]。但是随着HIV治疗策略的改变，HIV

感染一旦确诊即开始治疗，HIV感染者的存活率有较大改

善，HIV感染者的肾病谱也出现变化。在广泛应用ART药

物后，HIVAN逐渐减少，HIV相关免疫性肾病、非特异

型FSGS、抗病毒药物所致的肾功能损伤、糖尿病肾病和

高血压肾病等逐渐增加。对于HIV感染者合并的各种免疫

复合物肾病，如狼疮性肾炎、新月体肾炎、膜性肾病、

膜增生性肾病、系膜增生性肾小球肾炎、IgA肾病、溶血

尿毒综合征
[13]，学者们曾经命名为HIV相关性免疫复合物

性肾病（HIV-associated immune complex kidney disease，
HIVICK）[14]。考虑此类疾病的多样性且缺乏与HIV感染明

确的因果关系，近来学者建议使用“HIV感染背景下免疫

复合物肾病”来定义此类疾病，以避免漏诊一些继发性可

医治的肾脏疾病[15]。

早期使用抗病毒药物，HIV感染者的免疫功能可较好

地保存，对免疫抑制剂的耐受性也得以改善。但是因为

HIV感染主要损伤机体的免疫能力，不少医务工作者对使

用糖皮质激素以及免疫抑制剂治疗HIV感染背景下免疫性

肾病存在疑虑。研究显示HIV阳性患者肾移植后1年和3年

生存率较高。HIV阳性患者肾移植后5年和10年的存活率明

显高于未移植的患者。肾移植是HIV感染者终末期肾病的

最佳治疗方法。HIV载量控制良好的患者接受肾移植是安

全的。考虑到肾移植患者术后也需要终身使用免疫抑制剂

及糖皮质激素，在缺乏HIV肾病特异性数据的情况下，可

借鉴HIV感染者肾移植筛选标准
[6]：①使用激素及免疫抑制

剂以前至少有效抗病毒6月以上（ CD4+ T ＞ 200 cells/μl，
HIV RNA高精度检测阴性）；②无活动性机会感染；③无

如下病史：进展性多灶性脑白质病，原发性中枢系统淋巴

瘤，肺曲霉菌病，内脏卡波肉瘤，环孢子菌病，慢性肠道

隐孢子菌病＞ 1个月，HIV或HCV重叠感染应进行肝病专科

评估。恰当地把握患者的免疫状态对选择治疗方案具有重

要的意义。

本文报道9例患者行经皮肾组织活检，均未发生术后严

重出血、感染的并发症，提示HIV感染者行经皮肾穿刺术是

安全的，且病理结果多样，对下一步治疗有极大指导意义。

本研究纳入了9例接受肾组织活检的HIV感染合并肾病

患者，其临床表现主要以肾病综合征为主，也有急性肾功

能损伤和慢性肾炎表现；病理学诊断多样，以塌陷型FSGS

为特征的HIVAN仅有1例，其余为糖尿病肾病及各种免疫复

合物肾病，发病率以免疫复合物肾病居多，这与国外研究

一致
[16-28]。这些患者的临床表现和病理学特征未提示抗HIV

药物所致肾小管间质损伤，可能与患者暴露于抗HIV药物

时间较短有关。在治疗方面，患者均接受了抗HIV治疗药

物。随访的6例患者中，5例接受糖皮质激素、免疫抑制剂

或雷公藤多苷治疗，未接受糖皮质激素或免疫制剂或雷公

藤多苷治疗1例。其中2例部分缓解，4例完全缓解，未观察

到严重感染和肾功能下降，急性肾功能损伤患者肾功完全

恢复正常，这与Smith等[29-32]研究一致，提示伴肾功能损伤

的HIV感染者接受肾组织活检的必要性，明确病理诊断对

确定治疗方案、判断患者的预后十分重要。

综上，在ART治疗时代，HIV感染背景下出现肾功能

损伤组织病理谱，并不仅限于HIVAN，还包含多种类型的

肾病，因此肾组织活检十分重要。抗逆转录病毒治疗有效

情况下，即患者细胞免疫状态好、高精度HIV RNA检测阴

性，基于病理诊断给予治疗，部分患者可以完全缓解，部

分患者肾功能恶化可以延缓。HIV感染并不是使用糖皮质

激素及细胞毒药物治疗的禁忌证。鉴于HIV感染者逐年增

加，不少患者在发现肾病后才首次筛查HIV，提示对肾病

患者应加强HIV筛查。合并肾病的HIV感染者的治疗常常包

括抗病毒药物、肾病药物，有的药物存在相互作用，涉及

传染科、肾病科以及临床药学。多学科联合治疗有望进一

步提高对此患者的诊治水平，减少不良反应，改善预后。
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