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【摘要】  肥胖已成为世界性的流行病，肥胖人群的比例于近十年来不断升高。肥胖作为多种

疾病的危险因素，影响全身多个器官，其中包括肾脏。一种与肥胖相关的肾病，肥胖相关肾小球病

（obesity-related glomerulopathy，ORG）逐渐开始被人们认识并重视。肥胖、高体重指数是诱发慢性

肾脏病（chronic kidney disease，CKD）的最强危险因素之一。在肥胖的个体中，肾脏会发生代偿性超

滤，以满足体重增加后的高代谢需求。肾小球内压力升高会加重肾脏损害，并增加发展为 ORG及

CKD的风险。既往对 ORG的发病机制的研究结果尚不全面，已知的主要机制包括肾小球血流动

力学异常、肾素-血管紧张素-醛固酮系统激活、脂代谢紊乱、脂肪细胞因子紊乱、胰岛素抵抗、微炎

症作用等。ORG的临床表现不典型，虽然大多数患者临床上只单纯表现为稳定或缓慢进展的蛋白

尿，但多达三分之一的患者会发展为进行性肾衰竭和终末期肾病。故早发现早治疗，可显著提高患

者的预后及生活质量。ORG的治疗方式目前包括：生活方式干预、药物治疗、减肥手术；减轻体重

是治疗的核心，减轻体重的不同治疗方式可能会带来不可预知的后果。针对脂质代谢的新疗法、

增强机体对胰岛素敏感性的药物，及特定靶向治疗方案，都是未来研究的热点和治疗方式的新希望。

本文将主要介绍论述肥胖及 ORG的流行病学、ORG的病理学改变、现已发现的主要发病机制及

目前和未来可创新突破的治疗方法。
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【Abstract】   Obesity  has  become  a  worldwide  epidemic,  and  the  proportion  of  obese  people  has

been  increasing  in  the  last  decade.  Obesity  is  a  risk  factor  for  many  diseases.  It  affects  multiple  organs

throughout  the  body,  including  kidney.  Obesity-related  glomerulopathy,(ORG)  a  type  of  obesity-related

kidney disease, has been gradually recognized and valued. Obesity and high body mass index are one of the

strongest  risk  factors  for  chronic  kidney  diseases(CKD).  In  obese  individuals,  kidneys  undergo  compen-

satory ultrafiltration to meet the high metabolic demands of weight gain. Increased pressure in the glomeru-

lus will exacerbate kidney damage. It increases the risk of developing ORG and CKD. Previous studies on

the pathogenesis of ORG have not been comprehensive, and the main known mechanisms include abnor-

mal  glomerular  hemodynamics,  activation  of  the  renin-angiotensin-aldosterone  system  (RAAS),  lipid

metabolism disorders, adipocytokine disorders, insulin resistance, microinflammation, etc. The clinical pre-

sentation of ORG is atypical.  Although most  patients only present  with stable or slowly progressive pro-

teinuria clinically, up to one-third of patients develop progressive renal failure and end-stage renal disease.

Therefore, early detection and early treatment can significantly improve the prognosis and quality of life of

ORG  patients.  Treatment  options  currently  include  lifestyle  interventions,  medications,  and  bariatric

surgery. Weight loss is central to treatment, and different treatments for weight loss can have unpredictable
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consequences. New therapies for lipid metabolism, drugs to enhance the body's sensitivity to insulin, and
specific targeted therapies are all  hot spots for future research and new hopes for therapeutic approaches.
This review introduces the epidemiology of obesity and ORG, the pathological changes of ORG, the main
pathogenesis discovered, and the current and future innovative treatment methods.
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 一、肥胖相关肾小球病（obesity-related glomerulopathy，
ORG）的流行病学

最新的数据显示，全球约有 6亿肥胖患者[1]。目前，无

论是发达国家还是发展中国家，肥胖的患病率正以惊人的

速度增长[2]。2016年《柳叶刀》发文称，中国虽然不是肥胖

人口比例最高的国家，但由于人口基数大，肥胖人数已超越

美国，成为全球肥胖人口最多的国家[3]。

在超重或肥胖的患者中，一种与肥胖相关的特殊类型

肾病——ORG逐渐开始被人们所认识。1974年，Kanasa-
ki等[2] 在 4例患者中首次描述了重度肥胖与肾病综合征之

间的联系。他们认为肾小球肥大和局灶性节段性肾小球硬

化症（focal segmental glomerulosclerosis，FSGS）的发展通常

与重度肥胖有关，由此提出了 ORG的概念[4]。ORG的发病

率与肥胖的患病率相关，并且随着肥胖患病率的逐年升高

而上升[5]。最近的一份报告分析了中国郑州大学的 34 630
例本地肾活检病例，结果显示该地区的 ORG年发病率从

2009年的 0.86%上升到 2018年的 1.65%[6]。

自 1974年报道第一例 ORG以来，越来越多的研究表

明，肥胖已成为慢性肾脏病（chronic kidney disease，CKD）发

展的独立危险因素[7]。CKD是由各种原因引起的慢性肾脏

结构和功能障碍，它是一种严重的肾脏疾病[8]。有研究显

示肥胖似乎能加速 CKD的发生和进展，其导致发病率和病

死率增加的风险超过了传统的心血管危险因素[9]。

 二、ORG 的临床特征

ORG的患者首先表现为肥胖，肾病起病相对隐匿。一

般来说，ORG临床表现为孤立性蛋白尿（无血尿），伴或不

伴肾小球滤过率（glomerular filtration rate，GFR）下降。其临

床病程的特点是稳定或缓慢进展的蛋白尿，很少伴有血清

白蛋白浓度的明显下降，很少出现全身性水肿或完全性肾

病综合征，这一临床特征有助于区分 ORG患者与其他类型

的肾小球病变[10]。在临床上，ORG应与肾小球肾炎、FS-
GS以及糖尿病肾脏疾病相鉴别。ORG与肾小球肾炎的鉴

别可以通过临床症状及肾活检来明确诊断。肾小球肾炎大

部分患者会出现水肿、蛋白尿、高血压、贫血等症状，而

ORG较少出现上述较重的临床表现。FSGS表现为典型的

肾病综合征，伴大量蛋白尿，低蛋白血症比较明显，常伴有

肾小管损伤。通过肾活检，可以发现 FSGS有肾小球节段

性硬化。而 ORG病变部位主要在肾小球血管极，在肾活检

中发现肾小球肥大、系膜增生、足突消失等病理改变，虽

然 ORG会有 FSGS的病理表现，但一般不伴有低蛋白血症。

糖尿病肾脏疾病是糖尿病常见的并发症，其病理表现与

ORG相似，通常患者出现糖尿病肾脏疾病时会合并肥胖，

所以二者鉴别相对困难。但糖尿病肾脏疾病本身患有糖尿

病，而 ORG并没有糖尿病，两者的鉴别要点在于能否达到

糖尿病诊断标准。ORG可出现与早期糖尿病肾脏疾病相

似的临床和病理改变，如肾脏增大，GFR增高，微量白蛋白

尿等。肾活检可表现为肾小球肥大，系膜基质增生以及肾

小球基底膜增厚等。但 ORG的肾小球增生性病变表现

并不突出，系膜基质增生均成节段性分布，而非弥漫性

分布[11]。

 三、肥胖相关的基因

芝加哥大学研究人员的一项研究显示，一系列的基因

变异会影响大脑和脂肪组织中与肥胖相关的基因的表达[12]。

他们的研究表明，一个共同单倍型上的多个变体修饰了针

对 IRX3 和 IRX5 的几个增强子的调控特性。这些增强子影

响多种组织中的基因表达，包括脂肪和大脑，并在有限的时

间窗口内发挥调节作用。这些基因是否与 ORG相关还有

待进一步研究[13]。

 四、ORG 的病理改变

ORG在病理上的定义为在体重指数（body mass index，
BMI）≥30 kg/m2 的患者中出现的肾小球肥大和 FSGS，即
ORG被描述为在肥胖患者中出现不完全性肾病综合征性

的蛋白尿，伴或不伴随血清白蛋白浓度下降，并在肾活检中

发现肾小球肥大、系膜增生、足突消失和 FSGS等病理改

变的继发性肾小球肾炎性疾病[5]。

 1. 肾小球肥大、系膜增生、基质扩张　根据哥伦比亚

大学医学中心的研究数据显示，ORG患者肾活检样本的平

均肾小球直径为 226 μm，正常对照样本的平均肾小球直径

为 169 μm。在所有年龄组中，ORG患者的肾小球直径平均

是非肥胖正常对照组的 1.34倍[11]。通过光学显微镜、电子

显微镜可见 ORG患者肾小球系膜细胞增生、基质扩张。

 2. 足细胞足突消失　当体重增加时，肾小球直径增大，

足细胞必须扩大其突起以覆盖扩大的区域。这种扩张可导

致足细胞脱离，进而导致蛋白质选择性的流失以及剥脱区

形成，从而形成恶性循环引发基质沉积和更多的足细胞损

伤[14]。

 3. 较少的 FSGS　与典型的特发性 FSGS相比，ORG
的特点是 FSGS的病变较少[14]。

以上这些与肥胖相关的肾脏结构和功能改变可导致肾

功能不全[11]。ORG临床上表现为蛋白尿和进行性肾功能

障碍，有些患者最终可能出现终末期肾病（end-stage renal
disease，ESRD）[15]。
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 五、肾活检指征

肾活检的临床指征包括：肾病综合征、肾炎综合征、急

性肾炎综合征、急进性肾小球肾炎、无症状性尿异常、急性

肾损伤和 CKD。肾病综合征是所有年龄组和性别中肾活

检最常见的指征。肾病性蛋白尿（24 h蛋白定量≥3.5 g）是
行肾活检的适应证。非肾病性蛋白尿（24 h蛋白定量＜2 g）
如出现有弥漫性肾脏损害的相关临床表现，也应行肾活检

明确诊断；也有一些患者可能为特发性 FSGS或特发性膜

性肾病，通过肾活检确定诊断后可选择不同的治疗方案。

ORG常表现轻到中度的蛋白尿，很少伴有低蛋白血症。故

在临床诊断为肥胖（BMI≥30 kg/m2）的患者中，出现非肾病

性蛋白尿或肾病性蛋白尿，即可作为 ORG的肾活检指征[5]。

 六、ORG 的发病机制

ORG目前已知的主要发病机制有：肾小球肥大、过度

滤过、血流动力学异常、肾素 -血管紧张素 -醛固酮系统

（renin-angiotensin-aldosterone system，RAAS）激活、脂代谢

紊乱、脂肪细胞因子紊乱、胰岛素抵抗、微炎症作用等。

 1. 肾小球肥大、过度滤过及血流动力学异常　在实验

动物模型和人类研究中，已证实肥胖和 GFR的增加有关。

肥胖个体代谢需求的增加会导致肾小球过度滤过，和肾小

球的代偿性肥大[11]。临床研究也显示 ORG有血流动力学

异常，如 GFR和肾血流增加[11]。有报道称肥胖组比空白对

照组 GFR高 61%，肾血浆流量高 28%，过滤分数高 29%[11]。

 2. RAAS　与其他蛋白尿肾病类似，RAAS亢进会促

使 ORG发生 [17]。血管紧张素Ⅱ和醛固酮能收缩肾小球小

动脉，并且对出球小动脉的影响更大，增加毛细血管血压差

和 GFR[18]。其次，血管紧张素Ⅱ通过刺激管腔 Na-H交换

器和基底侧 Na-K-ATP酶，直接增加钠的重吸收，并通过激

活上皮 Na通道，增加钠的重吸收。RAAS过度激活可能导

致出球小动脉收缩、钠过度重吸收，并引起高血压和过度

滤过[11]。另外，醛固酮激活盐皮质激素受体，导致内皮细胞

功能失调、炎症加重和组织纤维化。因此，在 ORG中阻断

RAAS可以对肾脏起到保护性作用 [19]。研究表明，在大多

数 ORG患者中，适当使用 RAAS阻断剂和利尿剂可控制血

压和减少蛋白尿[19]。

 3. 血脂异常　临床上，血脂异常和脂毒性可能与 ORG
的发病机制有关，并可能成为一个治疗靶点[16]。中心性肥

胖较周围性肥胖的危险更大，过多脂肪堆积在内脏易诱发

各种代谢性疾病和心血管疾病[20-21]。

 4. 脂肪因子紊乱及相关受体作用　脂肪细胞可分泌多

种脂肪因子，包括瘦素、脂联素、肿瘤坏死因子 α（tumor
necrosis factor-α，TNF-α）、白细胞介素（ interleukin，IL）6和

10、单核细胞趋化蛋白-1和炎症脂质介质以及 CD36等等。

这些脂肪因子通过代谢影响肾脏结构，导致与肥胖相关的

功能和结构改变。

 5. 瘦素　瘦素主要由白色脂肪组织产生，作用于下丘

脑的瘦素受体参与调节能量平衡、脂肪分布。瘦素作为有

害因素会增加肥胖者的循环压力，可能在肥胖个体的高血

压发生中起致病作用[22]。

 6. 脂联素　肥胖人群的脂联素含量低于非肥胖人群，

且其血浆水平与肥胖程度呈负相关，说明脂联素在 ORG中

是保护因素，它具有抗炎和胰岛素增敏作用[23]。研究表

明，体外培养的足细胞，在加入脂联素后 AMP活化蛋白激

酶（AMP-activated protein kinase，AMPK）活性增加，这可减

少白蛋白渗漏和改善足细胞功能[24]。另外一项研究表明，

脂联素通过抑制 ROS/NF-κB/NLRP3通路，分别改善了棕榈

酸诱导的体外足细胞损伤和高脂饮食诱导的小鼠体内肾损

伤[25]。这些数据提示了脂联素在预防和治疗 ORG方面的

潜在价值。

 7. CD36　脂肪酸转运酶蛋白 CD36，是一种跨膜糖蛋

白，主要介导长链脂肪酸转运，可促进多种细胞摄取脂肪

酸[26] 。研究认为 CD36可能起着连接 ORG的发病机制和

脂质代谢异常的核心作用，并可能成为未来 ORG治疗的重

要靶点之一[15]。

 七、胰岛素抵抗

外周胰岛素抵抗导致机体代偿性分泌过多胰岛素，产

生高胰岛素血症。这种高胰岛素血症可能会对其他各种组

织过度刺激，如对肾脏产生有害的后果。最近的研究表明，

胰岛素作用于足细胞，对肾小球功能、形态、细胞骨架重塑

和存活至关重要[27]。

高胰岛素血症可刺激肝脏脂蛋白合成增加，出现高脂

血症；直接增加肾小管对尿酸重吸收，出现高尿酸血症，加

重肾脏损伤；刺激多种细胞因子，如胰岛素样生长因子 1和

胰岛素样生长因子 2等，继而导致肾小球肥大；损伤血管内

皮细胞，刺激内皮细胞纤溶酶原活化抑制剂 1导致肾脏血

管受损。一项研究表明，胰岛素抵抗指数与 ORG 患病率显

著相关，与蛋白尿呈正相关[28]，将其作为检测 ORG 的辅助

指标，具有简单、廉价、非侵入性等优良特点[29]。

 八、微炎症的作用

与 ORG相关的微炎症作用涉及多种细胞，如单核细胞、

巨噬细胞、脂肪细胞、肥大细胞等，它们共同构成 ORG 的
微炎症状态。巨噬细胞被归类为具有促炎 M1和抗炎 M2
两类表型[30]。 M1巨噬细胞产生 TNF-α、IL-1β、活性氧和

一氧化氮，促进炎症的发生。而 M2巨噬细胞产生消炎因

子 IL-10，加速炎症消解和组织愈合、修复[29]。然而，巨噬细

胞M1和 M2可能出现失衡。在肥胖患者脂肪组织中，M1
促炎巨噬细胞增加，M2巨噬细胞减少，导致慢性促炎状态，

脂肪细胞因子失衡（瘦素、TNF-α、IL-6 、 IL-1 生成增加和

抗炎性质的 IL-10、脂联素生成减少）。ORG 患者肾组织肥

大细胞浸润数量高于健康人，且集中在肾间质纤维化处和

肾小球球囊周围，其数量与 FSGS和间质纤维化过程呈正

相关，对肾脏结构和功能造成直接损害[31]。

 九、氧化应激和 AMPK
肾脏损伤的氧化应激相关机制似乎与 AMPK的活性

有关，AMPK是一种丝氨酸/苏氨酸激酶，通过调节 NADPH
氧化酶系统发挥主要作用。AMPK激活能够减少系膜基质

　•  434  • 临床肾脏病杂志 2023 年 5 月第 23 卷第 5 期　J Clin Nephrol，May 2023，Vol. 23，No. 5



的增生和 TGF-β1的分泌，并可以抑制细胞肥大、足细胞形

态改变、基质分子积累和系膜扩张[9]。

 1. 影像学评估　目前有关 ORG的影像学研究报道还

相对较少，未来有望进一步拓展补充。Hueper等[32] 发现糖

尿病大鼠模型的肾脏出现诸如肾小球硬化、间质纤维化及

肾小管损伤的病理改变。Mazzali等[33] 发现，炎症反应、细

胞增殖是高尿酸血症合并肾损伤的其中一些病理生理机制，

此外，该病还能导致肾血管平滑肌细胞增殖、肾血流量增

加[34]。以上这些组织病理学改变会减少细胞内或（和）细胞

外的空间，从而限制肾实质中水分子的弥散运动，进而在磁

共振 IVIM-DWI成像上出现阳性改变 [35]。在此基础上，我

们的团队已经使用了磁共振 BOLD、DTI和 IVIM-DWI成
像来评估早期糖尿病肾脏疾病以及高尿酸血症合并的肾损

伤。研究表明，这些非侵入性磁共振功能成像技术对发现

各种不同肾脏疾病的病理生理学机制具有广阔前景。而肾

小球硬化、炎症反应、肾血流量增加也是 ORG可能会出现

的病理改变及发病机制。因此我们认为运用多种磁共振功

能成像技术，或许可能揭示 ORG肾皮质和髓质水分子的弥

散运动和灌注异常的变化[36]。

减轻体重和阻断 RAAS都可以显著减少 ORG患者的

尿蛋白排泄（80%～85%）。目前尚不清楚这种体重减轻干

预是否能治愈 ORG中的 FSGS[2]。即使是轻微的体重减轻

也有助于控制高血压和糖尿病。治疗肥胖和肾脏损害的最

终目标是降低 GFR的下降速度，延缓 ESRD，同时降低与

CKD相关的心血管发病率和病死率。

 十、生活方式干预

包括饮食限制和体育锻炼。研究数据显示，饮食限制

减肥使蛋白尿量显著下降，GFR没有显著变化，但尚未有

数据表明，GFR会随着时间的推移而下降 [37]。在减肥手

术后 GFR的降低程度远高于饮食限制的减肥，从而减少

超滤[29]。

 十一、药物治疗

RAAS阻断剂的保护作用，如血管紧张素转换酶抑制

剂（angiotensin converting enzyme inhibitors，ACEI），血管紧

张素Ⅱ受体阻滞剂，或抗醛固酮化合物都能在短期内降低

蛋白尿，但其对 GFR下降率的长期效应仍是一个有争议的

问题[27]。

 十二、RAAS 阻断剂应用

在合并高血压和存在肾损伤的情况下， ACEI和血管

紧张素 II型 1型受体阻滞剂是首选药物。在肥胖患者中，

卡托普利显著降低了蛋白尿。此外，在各种肾脏疾病中，

ACEI或血管紧张素 II型 1型阻滞剂延缓了肾衰竭的进

展[17]。它们还能增强胰岛素敏感性，并预防 2型糖尿病的

发生风险。Kambham等[38] 报道 ORG患者在使用 ACEI治
疗后，其 24 h尿蛋白排泄率明显下降。一项短期研究观察

发现，对 ORG患者加以盐皮质受体拮抗剂——螺内酯与

ACEI联用后，血压达标率更高，尿蛋白下降程度更乐观。

此外，必须考虑使用低剂量阿司匹林进行抗血栓治疗[16]。

 1. 改善胰岛素抵抗　增强机体对胰岛素的敏感性是治

疗 ORG 的关键环节[39]。肥胖动物模型证实钠-葡萄糖协同

转运蛋白 2抑制剂可改善胰岛素抵抗、高血压和血脂异常，

从而改善肾损伤[40]。胰高血糖素样肽 1（glucagon-like pep-
tide-1, GLP-1）是一种由 L细胞分泌的肠肽激素。人群研究

表明，GLP-1可减少糖尿病肾脏疾病患者的蛋白尿，促进体

重减轻，降低血压，但对血糖水平没有显著影响[41-42]。有研

究表明 GLP-1受体激动剂利拉鲁肽可调节脂质代谢通路以

抑制肾脏脂质积累，可作为 ORG 的潜在治疗方法 [14]。

Jeppe Skov 等[43] 的研究表明 GLP-1使循环中血管紧张素 II
浓度显著降低 19%，但血浆肾素和醛固酮均无明显变化。

前文已提到 ORG患者在使用 ACEI治疗后，其 24 h尿蛋白

排泄量明显下降，这与 GLP-1降低血管紧张素 II浓度的最

终疗效结果相仿。基于 GLP-1的治疗在 ORG预防及治疗

中的作用仍有待确定，但其在啮齿类动物的研究看起来非

常有前景。目前仍需要大量基于 GLP-1治疗对 ORG患者

肾功能影响的临床研究。

 2. 调脂药物　他汀类的药物，包括洛伐他汀、辛伐他

汀等，除起到降脂作用外还能改善内皮细胞功能，抑制炎症

反应，抑制系膜细胞增生和细胞外基质分泌，从而改善

ORG的病理状态。线粒体是细胞脂质代谢的重要场所。

有研究表明肾线粒体保护药 SS-31可通过抑制足细胞

Wnt/β-联蛋白通路，克服肾脏细胞脂毒性，为肾脏提供保

护[44]。

 3. 减肥药物　奥利司他是一个可逆性胃胰脂酶抑制剂，

在耐药型肥胖和存在临床并发症患者中，需要使用奥利司

他和西布曲明等抗肥胖药物[23]。另一种有效的药物是利莫

那班，它能有效改善脂联素的缺乏[23]。

 4. 其他选择　有研究指出用亚麻酸对 ORG进行饮食

干预可能是一种可行的治疗选择。饮食来源的亚麻酸可能

具有肾脏保护作用，因为它们可以减少炎症、细胞因子的

产生和巨噬细胞的浸润[21]。

 十三、减肥手术

减肥手术是肥胖患者在减肥、健康风险和改善生活质

量方面最有效的治疗方法。但是减肥手术也可能会伴随严

重的肾脏并发症，如肾结石、草酸盐肾病和急性肾损伤[45]。

大多数关于 ORG患者减肥手术的文献指出，肾结石形成的

风险增加主要是由于尿量减少，尿柠檬酸盐减少，尿中草酸

和草酸钙过饱和。

减肥手术包括限制性及吸收不良性两类，限制性手术

有腹腔镜套式胃切除术和腹腔镜可调胃束带术，吸收不良

性手术：Roux-en-Y胃分流术。然而，与吸收不良手术相比，

限制性手术更能降低肾结石的风险。Kaneko等[11] 对 18例

接受限制性减肥手术的患者进行了随访，并将他们与正常

对照组、结石形成的患者和接受吸收不良性手术 Roux-en-
Y胃分流术的患者进行了比较。与结石患者和正常对照组

相比，接受限制性减肥手术的患者发生肾结石的风险没有

增加，尿中草酸排泄量低于 Roux-en-Y组的患者[11]。
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Bilha等[46] 对已报道的任何技术的减肥手术对血清/血
浆肌酐、肌酐清除率、GFR、蛋白尿、肾结石和需要肾替代

治疗的影响的观察性研究进行了系统回顾和 Meta分析。

结果显示，与治疗前的肾功能相比，减肥手术显著降低了全

组的血肌酐和蛋白尿水平。高滤过组和 CKD组在行减肥

手术 6个月后，GFR均得到显著改善；肾移植患者的肾功能

在行减肥手术后也有改善的趋势。Guan等[47] 关于减肥手

术对肥胖患者肾功能的影响的系统回顾和 Meta分析结果

也显示，减肥手术后，eGFR的增加差异有统计学意义；白蛋

白与肌酐比值和 24 h蛋白尿定量的下降差异也有统计学

意义。因此研究认为，减肥手术有助于改善伴 ORG的肥胖

患者的肾功能预后[48]。

 十四、ORG 患者的肾脏结局及预后指标

目前只有少数研究肾活检证实了 ORG患者的长期预

后[49-50]。在 ORG的长期结局中，有 10%～33%的患者进展

为 ESRD。在多变量分析中，较大的年龄、肾功能不全、大

量的蛋白尿等，被确定为导致肾脏预后差的预测因素。值

得注意的是，在诊断为 ORG的患者中，BMI并不是肾脏预

后的预测因子[4, 10]。

 十五、结论

随着肥胖日益普遍，ORG的患病率也在全球范围内同

步增加。ORG 临床表现为肥胖患者出现不同程度的蛋白

尿，部分患者可恶化进展至 CKD甚至 ESRD。ORG的发病

机制尚不明确，现今已知的有肾小球肥大、过度滤过、血流

动力学异常、RAAS激活、脂代谢紊乱、脂肪细胞因子紊乱、

胰岛素抵抗、微炎症作用等。目前 ORG 的治疗仍以传统

的生活干预减轻体重，通过药物降压、调节代谢，以及减重

手术为主，治疗方式的效果各有优劣。靶向治疗，通过信号

转导通路，改善肾脏代谢的方式，或许可作为未来研发更加

优异治疗方案的创新点。肥胖应尽早干预治疗，避免肾功

能进一步损害，最终导致不可逆病变。通过深入对肥胖

ORG的行为、遗传背景、病理生理因素以及代谢和足细胞

损伤的复杂病理机制的研究，希望能寻找出对肥胖及其相

关并发症更有效的治疗方法。
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