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Dent 病 4 例临床及基因分析
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［摘要］　目的　研究 Dent 病患儿的临床及基因资料，提高对该病的认识。方法　对 4 例 Dent 病患儿的

临床资料、肾脏病理及基因检测的结果进行回顾性分析。结果　4 例患儿均为男孩。例 1~3 首发表现为 Fanconi

综合征，例 4 首发表现为蛋白尿。4 例均有低分子尿蛋白增高、高钙尿症，其中血尿 3 例，肾结石 1 例，肾钙

质沉着 2 例，低磷血症 3 例，佝偻病 3 例。在例 1、2、4 共发现了 3 个位于 CLCN5 基因突变，包括 2 个缺失

突变和 1 个无义突变，分别为 exon 6-7del、c.785_787del（p.263del Leu）和 c.1039 C>T（p.Arg347Term），其中

前 2 个是新突变。结论　有蛋白尿的患儿应完善尿蛋白成分检查；合并存在高尿钙或肾钙质沉着或肾结石等的

Fanconi 综合征的患儿，应考虑到 Dent 病可能；基因检测有利于临床的精准诊断。
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Clinical and genetic analysis of Dent disease in 4 Chinese children
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Abstract: Objective    To study the clinical features and gene mutations of 4 Chinese children with Dent disease. 
Methods    The clinical and laboratory data of 4 children with Dent disease were analyzed retrospectively. Genetic 
testing of the 4 cases was carried out. Results    All of 4 cases were boys. The first impression of Cases 1-3 was Fanconi 
syndrome. Proteinuria was presented as the first impression in Case 4. All 4 boys presented with low-molecular weight 
proteinuria (LMWP) and hypercalciuria, including 3 cases with hematuria, 1 case with kidney stones, 2 cases with 
nephrocalcinosis, 3 cases with hypophosphatemia, and 3 cases with rickets. Mutations of the CLCN5 gene were revealed 
in three patients (Cases 1, 2 and 4), including exon 6-7del, c.785_787de l(p.263del Leu) and c.1039 C>T (p.Arg347Term). 
The first two gene mutations had never reported before. Conclusions    Urine protein electrophoresis should be carried 
out for patients with proteinuria. Dent disease should be taken into consideration when patients with Fanconi syndrome 
have hypercalciuria, nephrocalcinosis or kindey stones. Genetic analyses are needed for a definite diagnosis.                                                                               

[Chin J Contemp Pediatr, 2015, 17(12): 1261-1266]
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Dent 病（Dent disease, OMIM 300009）是一种

罕见的 X 连锁隐性遗传性肾小管疾病，其主要临

床特点包括低分子量蛋白尿（low-molecular-weight 

proteinuria, LMWP）、高钙尿症、肾脏钙质沉着或

肾结石等，部分患者可出现进行性肾功能不全，

甚至肾衰竭。近年来，疾病靶向序列测序等基因

诊断手段的迅速发展，有利于罕见病例的诊断。

佝偻病是 Dent 病的常见并发症 [1]，但各国报道的

佝偻病并发率不一。欧美 Dent 病患者佝偻病并发

率 为 33% 左 右 [2]， 而 日 本 只 有 2%[3]。 我 国 Dent

病患者佝偻病并发率尚不详，目前尚无表现为

Fanconi 综合征的 Dent 病例的报道。我院收治的 4

例 Dent 病患儿中 3 例（75%）并发佝偻病，且 3

例表现为 Fanconi 综合征，现将这 4 例 Dent 病患
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儿的临床及基因资料总结并报告如下。

1　资料与方法

1.1　研究对象

中国医学科学院北京协和医院 2014 年 2~10

月 收 治 的 Dent 病 患 儿 4 例 纳 入 研 究。4 例 患 儿

来自 4 个不同的家庭。所有患儿均符合以下 3 条

临 床 诊 断 标 准 [1,4]：（1） 低 分 子 量 蛋 白 尿 明 显

增 高： 尿 β2 微 球 蛋 白、α1 微 球 蛋 白 和（ 或）

视 黄 醇 结 合 蛋 白（RBP） 等 低 分 子 尿 蛋 白 增 高

达 正 常 上 限 的 5 倍 以 上；（2） 高 钙 尿 症：24 h

尿 钙 >4 mg/kg 或 尿 钙 / 肌 酐 比 >0.25 mg/mg；

（3）下列情况至少满足 1 项：肾钙质沉着、肾石症、

血尿、低磷血症、肾功能不全。

1.2　基因检测

经患儿及其监护人知情同意后，分别采集静

脉 血 5 mL， 并 行 CLCN5 和 OCRL1 基 因 检 测。

基因检测由独立的基因检验所完成。4 例患儿的

CLCN5 基因分析引物序列如表 1。

2　结果

2.1　临床资料

4 例患儿的主要临床资料和实验室检查结果

见表 2。4 例患儿均为男孩。就诊年龄为生后 3 d

至 7 岁，确诊年龄为 4.5~12 岁。就诊到确诊的间

隔时间 4.5~7.8 年不等，平均 6.1±1.6 年。其中例

1~3 的首发症状均为多饮、多尿、双下肢呈 X 型，

例 3 存在轻度智力障碍和白内障。例 1~3 外院均

曾诊断为“Fanconi 综合征”，并予磷酸盐合剂及

对症治疗，效果不佳。例 4 在生后 3 d 时偶然查尿

常规发现蛋白尿和血尿，之后监测蛋白尿和血尿

持续存在。2 岁时，其尿蛋白达到 1 g/d，肾脏 B

超提示肾钙质沉着，肾脏病理提示为局灶性节段

性肾小球硬化。诊断为“肾病综合征”，给予环

孢素 A（cyclosporine A, CsA）和泼尼松治疗 1 年余，

蛋白尿曾达到部分缓解。但复查发现血浆肌酐从

20 μmol/L 进行性升高至 72 μmol/L，因而将 CsA 减

量。当 CsA 剂量下降后，血肌酐水平恢复正常，

但患儿再次出现大量蛋白尿而至我院就诊。

表 1　4 例 Dent 病患儿的 CLCN5 基因分析引物序列

引物名称 碱基序列

例 1 

CLCN5-6F 5'-AAACTTTCTGCACCTCCTGATAGCCTT-3'

CLCN5-6R 5'-AGGGCTCTTCCTCAAAACAAGCAC-3'   

CLCN5-7F 5'-CCCTTCTCCCCATAATCTTCGTC-3'

CLCN5-7R 5'-TGTCCTTCATTAGAAATTATAGCTCACC-3'

例 2

CLCN5-8F 5'-GGAAAGGTCCTCTTACCTGGTC-3'

CLCN5-8R 5'-ATGAAAACTGCCGACTGGATTT-3'

例 4

CLCN5-1F 5'-AGAGATACCTTGCTGCTTAGAG-3'       

CLCN5-1R 5'-CTACTTCTCCTACAACCCCAC-3'        

CLCN5-2F 5'-GGATAGTCGTGATAGTTGCAC-3'        

CLCN5-2R 5'-CCTGTCAGTGGTGGTAGTTAC-3'        

CLCN5-3F 5'-CCTCTGAATGTAATGGATGTTC-3'       

CLCN5-3R 5'-TGAAACTCTATATTGCCAACAG-3'       

CLCN5-4F 5'-GGAGGAAGCTCTGAATAAGG-3'        

CLCN5-4R 5'-GTACGTGACTCAGCTCAGGAC-3'        

CLCN5-5F 5'-TGAGAAAGAGGTTACAGGTGG-3'        

CLCN5-5R 5'-CAGAGATGGAAATAGAGCTGC-3'        

CLCN5-6F 5'-CTCAGAAGAGCTGCATGTCTC-3'        

CLCN5-6R 5'-CCTTTAATTTCCTGGTAGCC-3'        

CLCN5-7F 5'-CAGGGATCACTGTAGGTCAAG-3'        

CLCN5-7R 5'-TGCATTAACATTGGTAGAACTC-3'       

CLCN5-8、9F 5'-CATGGCTAAATGAATTACAAAG-3'       

CLCN5-8、9R 5'-TCTAGCAAATTATGAGAACGTG-3'       

CLCN5-10F 5'-AAT TTCTGCCTCCAGTTCTG-3'       

CLCN5-10R 5'-GATGCTTTCTTAATGTGCTTG-3'        

CLCN5-11、12F 5'-GGGGTCTGCACAGTTGTAG-3'        

CLCN5-11、12R 5'-CCACTTTCATCTCAGAGCTTC-3'        

CLCN5-13F 5'-CCTACTCCTGTGATCTCATACTG-3'       

CLCN5-13R 5'-TGGAAGCCTAACTATAATTTCTC-3'       

注：例 1 为北京德易东方转化医学研究中心完成，方法为先
做包含 72 种遗传性肾脏疾病基因的疾病靶向捕获测序以发现可
疑致病突变，再对可疑位点行 Sanger 测序验证。例 2~3 为康旭医
学检验所完成，方法同例 1，但例 3 未发现致病突变。例 4 为中
科医学检验所完成，方法为对 CLCN5 所有外显子及外显子内含
子连接区行 Sanger 测序。

4 例患儿均有明显增高的低分子量蛋白尿和

高钙尿症。其中 3 例有血尿，多为镜下血尿，例 4

曾有一过性肉眼血尿，肾结石 1 例，肾钙质沉着 2

例，低磷血症 3 例，佝偻病 3 例。

例 2 母孕期羊水增多，余无特殊。例 1 和例 3

都曾有多次外伤后骨折史，余无特殊。
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2.2　基因检测结果

基因检测结果显示，例 1 存在 CLCN5 基因

的缺失突变 exon 6-7del, 其父母均未行基因检测。

例 2 存 在 CLCN5 基 因 的 缺 失 突 变 c.785_787del

（p.263del Leu），其父母在该位点均未发现相同

突变，为新生突变（图 1）。例 3 未发现 CLCN5

和 OCRL1 等基因的致病突变。例 4 在 CLCN5 基因

上发现一个无义突变 c.1039 C>T（p.Arg347Term），

其父母在该位点未发现相同突变，为新生突变（图

2）。c.1039 C>T（p.Arg347Term）突变曾有报道 [5]，

而 exon 6-7del 和 c.785_787del（p.263del Leu）是未

报道过的，为新突变。

图 1　例 2 患儿及家系 CLCN5 基因的部分一代测序

图谱　　A： 患 儿 在 CLCN5 基 因 上 存 在 缺 失 突 变 c.785_787del

（p.263del Leu），箭头所指为突变位点；B：患儿父亲在该位点

未发现突变；C：患儿母亲基因型为野生型。

表 2　4 例 Dent 病患儿主要临床特点和实验室检查

　项目 例 1 例 2 例 3 例 4 参考值

起病年龄 7 岁 3 岁 3 个月 3 d /

就诊年龄 12 岁 10 岁 8 岁 4.5 岁 /

身高 (cm/ 百分位 ) 125/<P3 130.5/P10~30 102.3/<P3 108/P50~75 /

体重 (kg/ 百分位 ) 34/P25~50 32.5/P50~75 16/<P3 15/P10~25 /

ALB (g/L) 45 48 49 48 35~52

Cr (μmol/L) 58 49 27 40 18~88

CysC (mg/L) 1.25 1.07 1.34 1.30 0.59~1.03

碱剩余 (mmol/L) 3.2 -2.0 -8.2 0.3 -3~3

Cl- (mmol/L) 97 105 102 103 96~111

K+ (mmol/L) 3.0 3.7 3.4 3.8 3.5~5.5

Ca2+ (mmol/L) 2.46 2.43 2.39 2.48 2.13~2.70

P (mmol/L) 0.77 0.76 0.58 1.49 0.81~1.45

ALP (U/L) 736 1031 1014 194 42~390

LMWP 比例 (%) 58.5 51.1 51.7 51.0 /

微量白蛋白 (mg/L) 326.0 16.4 未查 未查 0~15.2

β2- 微球蛋白 (mg/L) 87.8 30.2 56.8 47.9 0~0.227

α1- 微球蛋白 (mg/L) 578 未查 未查 未查 0~12

NAG (U/L) 44 131 未查 未查 0~18.5

血尿 - + + + /

尿糖 + + + + /

多种氨基酸尿 + + + - /

24 h 尿蛋白 (mg/kg) 109 76 115 117 <4

24 h 尿 Ca2+ (mmol/kg) 0.17 0.16 0.45 0.29 <0.1

肾结石 - - - + /

肾钙质沉着 - - + + /

佝偻病 + + + - /

注：ALB：白蛋白；Cr：肌酐；CysC：胱抑素 C；Cl-：氯离子；K+：钾离子；Ca2+：钙离子；P：磷；ALP：碱性磷酸酶；LMWP：低
分子量蛋白尿；NAG：N- 乙酰 -β- 氨基葡萄糖苷酶。“+”表示检测结果为阳性；“-”表示检测结果为阴性。

A

B

C
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3　讨论

Dent 病是一种罕见的 X 连锁隐性遗传性肾小

管 疾 病。1964 年 由 Dent 和 Friedman 首 次 报 道，

为 2 例合并近端肾小管损害、高尿钙和佝偻病表

现的英国男孩病例。19 世纪 90 年代初期，Wrong

等命名 Dent 病，并首次全面描述了该病的临床特

点。1997 年，因研究发现 CLCN5 基因的突变可

以导致 Dent 病、X 连锁隐性肾石症（XRN; OMIM 

310468）、X 连锁隐性遗传性低磷酸盐血症性佝

偻病（XLRH; OMIM 300554）以及日本儿童特发性

低分子量蛋白尿（JILMWP; OMIM 308990），从而

认为他们是同一种疾病，故将其统称为 Dent 病。

2004 年，Hoopes 等 [5] 报道 OCRL1 基因突变也可

引起 Dent 病表现。因此，目前根据突变基因的不同，

Dent 病分为 2 型，突变基因位于 CLCN5 基因上的

为 1 型 Dent 病，突变基因位于 OCRL1 基因上的为

2 型 Dent 病（MIM #300555）[1]。

目前 Dent 病的发病率尚不清。至 2014 年，

全球报道了 300 多个 Dent 病家系 [6]。约 60% 的

Dent 病 患 者 的 突 变 基 因 在 CLCN5 基 因，15%

的 突 变 基 因 在 OCRL1 基 因， 剩 余 的 25% 的 患

者尚未发现致病基因 [1]。人类基因突变数据库

（http://www.hgmd.cf.ac.uk）到 2015 年 1 月为止报

道 的 1 型 Dent 病 相 关 的 CLCN5 突 变 有 183 种。

Mansour-Hendili 等 [6] 报 道 到 2014 年 10 月 为 止，

检索 PubMed 数据库发现 192 种 CLCN5 基因突变，

图 2　 例 4 患 儿 及 家 系 CLCN5 基 因 的 部 分 一 代 测

序图谱　　A：患儿在 CLCN5 基因上存在无义突变 c.1039 C>T

（p.Arg347Term），箭头所指为突变位点；B：患儿父亲在该位点

未发现突变；C：患儿母亲基因型为野生型。

其中大缺失占 4%，无义突变占 17%，移码突变

导致编码提前终止占 28%，剪切突变占 11%，错

义突变占 36.5%。人类基因突变数据库到 2015 年

1 月为止报道的 2 型 Dent 病相关的 OCRL1 突变有

29 种左右。目前尚未发现热点突变。基因型和临

床表型的相关性还不确定。本研究中 Dent 病患儿

的 CLCN5 基因突变分别为 exon 6-7del，c.785_787del

和 c.1039 C>T。 其 中，exon 6-7del 和 c.785_787del

是本研究报道的新突变。exon 6-7del 为外显子 6~7

的纯合缺失，这样大片段的缺失可使 CLC-5 蛋白

缺失功能或导致蛋白质产物降解；c.785_787del 突

变导致第 263 位氨基酸缺失，可导致蛋白质空间

构象变化，从而导致蛋白质功能缺陷；c.1039 C>T

为纯合的无义突变，位于外显子 8，导致基因编码

的氨基酸在第 347 位提前终止，可引起蛋白质产

物降解。

目前 Dent 病的发病机制尚无定论。目前认为，

CLCN5 基因位于染色体 Xp11.23-p11.22，有 12 个

外显子，编码 746 个氨基酸长度的 CLC-5 蛋白。

该蛋白为一种 2Cl-/H+ 交换体 [7-8]，可在肾脏近端肾

小管、皮质集合小管和髓襻升支粗段表达。正常

情况下，原尿中的低分子尿蛋白在近端小管上皮

经 Megalin/Cubilin 等受体介导的胞吞作用而被重吸

收。近端小管上皮细胞的内涵体（endosome）中

pH 和（或）Cl- 浓度在这一过程中起关键作用。而

CLC-5 蛋白与 H-ATPase 等共同调控内涵体的 pH

及 Cl- 浓度。一旦 CLC-5 蛋白的结构异常，低分子

蛋白尿的重吸收受阻，低分子量尿蛋白则明显增

高。此外，甲状旁腺素（PTH）重吸收受阻，尿中

高浓度的 PTH 可刺激 VitD3 合成从而促进肠道吸

收钙增加，激活肾小管顶端膜 PTH 受体活化刷状

缘的钠 - 磷共转运蛋白等途径导致高尿钙及高磷

酸盐尿等。

OCRL1 基因位于染色体 Xq24-26，有 24 个外

显子。编码生成的 OCRL1 蛋白具有磷酸脂酶活性，

可以催化水解磷脂酰肌醇 4,5- 二磷酸（PIP2）等 [1]。

OCRL1 蛋白分布在肾小管上皮细胞的溶酶体、内

涵体和高尔基复合体。具体致病机制尚不明确。

OCRL1 蛋白在全身多处均有分布，除了肾脏外，

在眼晶状体和脑组织等均有分布。因此，2 型 Dent

病除肾脏表现外，还可能出现轻度智力发育落后

和白内障等肾外表现。

A

B

C
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国外报道的 Dent 病的蛋白尿多为轻中量，

但本研究中 4 例患儿均为大量蛋白尿。经检索

PubMed 和万方、CNKI 数据库，到 2015 年 6 月 1

日为止，我国共发表了 4 篇 9 例 Dent 病，其中 1

型 Dent 病 8 例，2 型 Dent 病 1 例 [9-12]。9 例 中 有

4 例为大量蛋白尿，3 例为中量蛋白尿。蛋白尿程

度不同考虑与肾脏受累程度不同有关。Dent 病初

期以肾小管性蛋白尿为主，但随着病程发展，均

可出现肾小球损害而出现大量蛋白尿。但 Dent 病

是以肾小管性蛋白尿为主，因此即使有大量蛋白

尿，一般白蛋白不低，也没有水肿等表现。2013

年 Edvardsson 等 [13] 推荐了 Dent 病的诊断流程图，

其中低分子蛋白尿增高是诊断 Dent 病的关键线索。

因此对初诊蛋白尿的患儿，尤其是血浆白蛋白没

有明显下降的，建议完善尿蛋白电泳等检查明确

尿蛋白成分及性质，必要时进一步基因诊断以协

助确诊。

包括 Edvardsson 等 [13] 推荐的 Dent 病的诊断流

程都以蛋白尿为切入点。但需注意的是，单纯的

肾小管性蛋白尿的临床症状往往并不明显。所以

类似诊断流程更适合日韩等已建立学龄儿童等的

常规尿检体系的国家或城市 , 或者偶然查尿常规发

现蛋白尿的患儿，如本组病例中的例 4。为了提高

对我国 1 型 Dent 病的患儿的认识，本研究比较了

欧美国家、日本、我国目前报道文献及本组数据

（表 3）[2-3]，发现我国 Dent 病患儿的主要临床表

现与国外文献报道一致，均为低分子量蛋白尿、

高尿钙、肾钙质沉着等。但有意思的是，佝偻病

是 Dent 病的常见并发症，但各国报道的发生率差

异较大。欧美的 Dent 患者有 1/3 左右并发佝偻病，

日本的 Dent 病患儿佝偻病的发生率则非常低，而

中国已报道的 Dent 病患儿佝偻病的发生率介于两

者之间，而本研究患儿佝偻病的发生率达 75%，

是其中最高的，且其中有 3 例表现为 Fanconi 综合

征。而日本的 Dent 病患儿几乎没有表现为 Fanconi

综合征的，国内之前也没有表现为 Fanconi 综合征

的 Dent 病患儿的报道。分析其原因，考虑除了种族、

环境、饮食习惯等因素外，还与对患儿的发现途

径不同有关。日韩等国的 Dent 病患儿多因尿检筛

查异常而发现，可以做到早期发现、早期干预 [3]。

我们推测早期干预减少了日本等国 Dent 病患儿

Fanconi 综合征等较严重肾小管损害表现的发生

率。本组 4 例 Dent 病患儿中有 3 例是从首发表现

为 Fanconi 综合征的人群中发现的。儿童 Fanconi

综合征大多与遗传有关。Dent 病等原发性近端肾

小管功能受累引起的 Fanconi 综合征表现通常发生

在病程早期 [14]。因此，本研究提示了 Dent 病诊断

的一种新思路：对于同时存在高尿钙、肾脏钙质

沉着或肾结石等 Fanconi 综合征患儿，应该考虑到

Dent 病的可能性。与典型的 Fanconi 综合征患儿有

所不同的是，本组 Dent 病患儿较少出现代谢性酸

中毒，且没有高氯血症。

表 3　欧美、日本、中国和本研究中 1 型 Dent 病患儿的

临床特点

项目 欧美 日本 中国 本研究

低分子量蛋白尿 (%) 100 100 100 100

高尿钙 (%) 89 46 88 100

肾钙质沉着症 (%) 76 38 50 50

佝偻病 / 骨软化 (%) 33 0 22 75

肾衰竭 (%) 42 8 13 0

例 4 在疾病初期曾被诊断为肾病综合征，给

予 CsA 和泼尼松治疗。朱碧溱等 [12] 也报道，Dent

病患儿在疾病初期大多被误诊为肾病综合征或肾

炎，给予多种免疫抑制剂治疗无效。免疫抑制剂

的使用不仅增加了家庭的经济负担，更重要的是

可能导致感染、生长发育落后等多种严重不良反

应。因此，早期诊断以避免不必要的治疗对 Dent

病患儿非常重要。

关于 Dent 病的肾脏病理方面，目前资料尚有

限。目前国内报道的 9 例 Dent 病患儿中有 3 例做

了肾活检，提示肾小管间质轻度损伤 1 例，局灶

性肾小球硬化 1 例，轻微病变 1 例。本组病例中

例 4 的肾脏病理提示为局灶性节段性肾小球硬化

（FSGS）。国外文献报道，Dent 病的肾脏病理在

光镜下多为非特异性病变，肾小管间质损害从无

明显变化到显著的纤维化都可能存在，部分肾脏

髓质有钙化，多有单核细胞浸润，免疫复合物或

补体沉积一般为阴性；电镜下近端小管细胞的超

微结构多没有明显异常 [1]。 Dent 病是 FSGS 的病

因之一 [1,15-16]。Dent 病患儿肾脏病理表现为 FSGS 时，

临床上多表现为肾病水平的蛋白尿。

治疗方面，Dent 病目前尚无分子靶向治疗，
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无法治愈。治疗上以支持治疗为主，重点在于降

低尿钙水平，防治肾结石，延缓肾功能衰竭的发

生和进展。可通过多饮水、噻嗪类利尿剂等降尿

钙。小剂量的氢氯噻嗪（每天 0.4~0.8 mg/kg）可以

降低尿钙的排泄，但可出现脱水、低钾血症、低

钠血症等不良反应，所以儿童须谨慎使用 [17]。对

CLC-5 基因敲除小鼠研究发现，长期高枸橼酸饮食

可减少尿钙排泄，从而减少肾钙化沉着，延缓肾

功能不全的发展 [1]。合并佝偻病表现的患儿应加用

磷酸盐合剂和活性 VitD3 的治疗。VitD3 治疗期间

尤其须注意监测尿钙，因其可促进钙吸收从而可

能增加尿钙的排泄，从而加重肾损害。文献报道，

肾移植术后的 Dent 病患儿的移植肾未再复发肾结

石、肾钙质沉积症 [2]。因此肾移植可以作为 Dent

病肾衰竭患儿的一种治疗选择。

本组病例中的例 4 在病程中曾用 CsA 治疗

达到蛋白尿部分缓解，考虑可能机制与 CsA 治疗

Alport 综合征的相似。患儿蛋白尿的减少可能并

不是基于 CsA 的免疫抑制作用，而是基于钙调神

经磷酸酶抑制剂具有稳定足细胞骨架的非免疫作

用 [18]。由于 CsA 可能存在的肾毒性，能否用于

Dent 病的治疗，还需要更多的研究证据支持。

欧美国家约 30%~80% 的 Dent 病患者在 20~40

岁左右进入慢性肾功能不全 [1]，但日本等报道的肾

衰竭发生率仅 8% 左右，这可能与日本 Dent 病患

儿的早期发现和早期干预有关 [3]。

目前 75% 左右的 Dent 病患儿可以在 CLCN5

或 OCRL1 基因上找到突变位点。但即使技术上可

行，目前国外并不推荐 Dent 病行产前诊断和胚胎

植入前的基因检测 [1]。因为，大多数的 Dent 病患

者的整个生命进程是好的，且目前的基因型和临

床表型间尚未发现明确的相关性，同一家庭中的

Dent 病患者的临床表型可有显著的不同。

总之，对于蛋白尿患儿，不但要考虑肾小球

性蛋白尿，还需考虑到肾小管性，应尽早完善尿

蛋白电泳等检查明确尿蛋白的成分；对于 Fanconi

综合征患儿，如同时存在高尿钙、肾脏钙质沉着

或肾结石等临床表现，应考虑到 Dent 病可能；诊

断过程中，应以临床表征和病理为主导，行基因

检测明确诊断，以实现合理的治疗。
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