
β２ＭＧ联合检测对糖尿病肾病的诊断价值研究，发
现ＨＣＹ、ＣｙｓＣ和β２ＭＧ联合检测优于各指标单独
检测，另外血清 ＨＣＹ、ＣｙｓＣ和 β２ＭＧ水平可以用
来评判糖尿病肾病的严重程度，对其早期诊断和疗

效观测具有较高的临床参考价值。
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过敏性紫癜合并链球菌感染的临床特点
及血清免疫球蛋白和补体的变化

杨焕丹，张锐锋，彭倩倩，袁婷婷，朱冰冰

作者单位：徐州市儿童医院肾内风湿免疫科，江苏 徐州　２２１００６

摘要：目的　探讨过敏性紫癜（ＨＳＰ）合并链球菌感染的临床特点，为 ＨＳＰ防治提供依据。方法　研究对象为４３５例 ＨＳＰ患
儿，根据血抗链球菌溶血素Ｏ（ＡＳＯ）检查分为两组，ＨＳＰ合并链球菌感染者为ＨＳＰ＋ＡＳＯ组７８例，ＨＳＰ不合并链球菌感染者
为ＨＳＰ－ＡＳＯ组３５７例，同时选用３０例健康儿童作为对照组。分析各组患儿临床特点、血清免疫球蛋白ＩｇＡ、ＩｇＭ、ＩｇＧ及补体
Ｃ３、Ｃ４的变化。结果　（１）ＨＳＰ发病以秋冬季节为主，男童多于女童。链球菌感染阳性率为１７．９３％，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组关节肿痛
发生率及年龄较ＨＳＰ－ＡＳＯ组偏高。与 ＨＳＰ－ＡＳＯ组相比，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组男童所占的比例偏高，差异有统计学意义（χ２＝
５．０３５，Ｐ＝０．０２５）。而两组间腹痛及肾脏损害差异无统计学意义（χ２＝０．２５６，Ｐ＝０．６１３）；（２）与 ＨＳＰ－ＡＳＯ组相比，ＨＳＰ＋
ＡＳＯ组血清ＩｇＧ、ＩｇＡ有明显增高（ｔ＝４．６８，ｔ＝３．２０，Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．００２）；（３）与ＨＳＰ－ＡＳＯ组相比，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组血清Ｃ３、Ｃ４
有下降（ｔ＝２．４９，ｔ＝２．４３，Ｐ＝０．０２５，Ｐ＝０．０２３），而ＨＳＰ－ＡＳＯ组及对照组相比，血清Ｃ３、Ｃ４差异无统计学意义（ｔ＝１．２６，ｔ＝
１．３１，Ｐ＝０．２０６，Ｐ＝０．２００）；（４）各组血清ＩｇＭ差异无统计学意义。结论　ＨＳＰ合并链球菌感染在较大年龄男童更常见，实验
室检查以严重的体液免疫功能紊乱及低补体血症为主，临床能增加关节肿痛的发生率，对腹痛及肾脏损害的发生率无明显影

响。但其远期的损害有待进一步研究。
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　　过敏性紫癜（ｈｅｎｏｃｈｓｃｈｏｎｌｅｉｎｐｕｒｐｕｒａ，ＨＳＰ）是
儿童时期常见的一种自身免疫性小血管炎。临床

特点表现为非血小板减少性紫癜，常伴有腹痛、关

节肿痛、血尿和（或）蛋白尿等。ＨＳＰ发病机制复
杂，近十几年来国内外研究认为 ＨＳＰ患儿发病主要
与感染特别是链球菌感染［１］及机体免疫功能紊乱

有关［２］，目前关于 ＨＳＰ与免疫紊乱及 ＨＳＰ与链球
菌感染两两之间的相关文献报道甚多［３４］。但对于

ＨＳＰ、链球菌感染及免疫这三者是否有一定的联系
则报道甚少。因此本研究通过分析 ＨＳＰ合并链球
菌感染和ＨＳＰ未合并链球菌感染患儿的临床特点
及血清免疫球蛋白和补体的变化，为 ＨＳＰ防治提供
依据。

１　资料与方法
１．１　临床资料　收集２０１５年１月至２０１６年１２月
徐州市儿童医院住院初发 ＨＳＰ患儿４３５例为研究
对象，ＨＳＰ诊断采用 ２００６年欧洲抗风湿病联盟
（ＥＵＬＡＲ）和欧洲儿科风湿病学会（ＰＲｅＳ）制定的儿
童血管炎的诊断标准［５］：可触性皮疹（必要条件）伴

如下任何一条：（１）弥漫性腹痛；（２）任何部位活检
示ＩｇＡ沉积；（３）关节炎或关节痛；（４）肾脏受损表
现［血尿和（或）蛋白尿］。病例中紫癜性肾炎采用

２００９年中华医学会儿科学分会肾脏病学组制订的
儿童《紫癜性肾炎的诊治循证指南（试行）》［６］：在过

敏性紫癜病程６个月内，出现血尿和（或）蛋白尿。
其中血尿和蛋白尿的诊断标准本别为：（１）血尿：镜
下血尿或肉眼血尿；（２）蛋白尿：满足以下任一项
者：①１周内３次尿常规蛋白阳性；②２４ｈ尿蛋白定
量＞１５０ｍｇ；③１周内３次尿微量白蛋白高于正常
值。本研究得到了徐州市儿童医院医学伦理委员

会批准。

１．２　方法
１．２．１分组　以抗链球菌溶血素 Ｏ（ＡＳＯ）检测作为
链球菌感染的依据　ＡＳＯ大于２５０ＩＵ／ｍＬ为升高，
０～２５０ＩＵ／ｍＬ为正常。ＨＳＰ合并 ＡＳＯ升高患儿为
ＨＳＰ＋ＡＳＯ组，７８例，ＨＳＰ患儿 ＡＳＯ正常者为 ＨＳＰ
－ＡＳＯ组，３５７例，所有患儿及其近亲属均知情同
意。同时选用儿保科门诊体检的３０例健康儿童作
为对照组。

１．２．２　免疫球蛋白及补体检测　所有受试者均于
清晨空腹抽取外周静脉血２ｍＬ，置普通试管中，离
心后收集血清，采用全自动生化分析仪检测血清免

疫球蛋白ＩｇＧ、ＩｇＡ、ＩｇＭ及补体Ｃ３、Ｃ４的水平。
１．３　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计
分析。计数资料以 ｘ±ｓ表示，两组间比较用 ｔ检
验，计量资料采用 χ２检验，Ｐ＜０．０５表示差异有统
计学意义。

２　结果
２．１　ＨＳＰ患儿一般资料及临床特点　４３５例 ＨＳＰ
患儿中，男２４１例，女１９４例，男∶女＝１．２４∶１。四季
均可发病，其中春季发病１００例，占２２．９８％，夏季
发病 ３７例，占 ８．５０％，秋季发病 １７４例，占
４０．００％，冬季发病１２４例，占２８．５１％。其中合并
链球菌感染者有７８例，占１７．９３％。ＨＳＰ＋ＡＳＯ组
患儿年龄为（８．０３±２．３９）岁，而 ＨＳＰＡＳＯ组患儿
年龄为（６．４６±２．４１）岁，两组年龄差异有统计学意
义（ｔ＝６．８４３，Ｐ＜０．００１）。ＨＳＰ＋ＡＳＯ组男童 ５２
例，占 ６６．６７％，ＨＳＰＡＳＯ 组 男 童 １８９例，占
５２．９４％，与ＨＳＰＡＳＯ组相比，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组男童所
占的比例更高，差异有统计学意义（χ２＝５．０３５，Ｐ＜
０．０５）。两组 ＨＳＰ患儿均伴有皮肤出血性皮疹出
现。紫癜伴关节炎或关节肿痛，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组 ４２
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例，占５３．８５％，ＨＳＰ－ＡＳＯ组１４１例，占３９．４９％，
两组比较差异有统计学意义（χ２ ＝８．１３２，Ｐ＜
０．００５）。紫癜伴腹痛，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组 ３３例，占
４２．３１％，ＨＳＰ－ＡＳＯ组１５６例，占４３．６９％，两组比
较差异无统计学意义（χ２＝０．２５６，Ｐ＞０．０５）；紫癜
伴肾脏损害者，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组 １６例，占 ２０．５１％，
ＨＳＰ－ＡＳＯ组７７例，占２１．５７％，两组比较差异无统
计学意义（χ２＝０．２６８，Ｐ＞０．０５），见表１。
２．２　三组血清免疫球蛋白及补体 Ｃ３、Ｃ４比较　
ＨＳＰ＋ＡＳＯ组患儿中，其中单纯 Ｃ３降低３例，单纯
Ｃ４降低７例，Ｃ３、Ｃ４均降低１２例；而ＨＳＯ－ＡＳＯ组
患儿中单纯Ｃ３降低１例，单纯Ｃ４降低２例，Ｃ３、Ｃ４
均降低１例。ＨＳＯ－ＡＳＯ组患儿血清ＩｇＧ、ＩｇＡ含量
明显高于对照组，差异有统计学意义（ｔ＝３．８５，ｔ＝
２．４７，Ｐ＜０．０５）。ＨＳＯ－ＡＳＯ组患儿血清 ＩｇＭ、Ｃ３、
Ｃ４、ＡＳＯ含量与对照组比较差异无统计学意义（ｔ＝
１．６８，ｔ＝１．２６，ｔ＝１．３１，ｔ＝１．５２，Ｐ＞０．０５）。与
ＨＳＯ－ＡＳＯ组相比，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组患儿血清 ＩｇＧ、
ＩｇＡ、ＡＳＯ含量明显升高，差异有统计学意义（ｔ＝
４．６８，ｔ＝３．２０，ｔ＝８．６１，Ｐ＜０．０５），补体 Ｃ３、Ｃ４含
量则明显下降，差异有统计学意义（ｔ＝２．４９，ｔ＝
２．４３，Ｐ＜０．０５），而血清 ＩｇＭ含量三组比较无明显
变化，差异无统计学意义（ｔ＝０．５６，Ｐ＞０．０５），见
表２。
３　讨论

ＨＳＰ多发生于３～１０岁的儿童，男童发病率高
于女童，临床特点表现为血小板不减少性紫癜，常

伴关节肿痛、腹痛、血尿和（或）蛋白尿。ＨＳＰ发病

具有明显的季节性，通过对近两年来４３５例ＨＳＰ患
儿统计分析发现，本组患儿男女发病率比为１．２４∶１，
发病季节以秋冬季为主，占６８．５１％，与既往报道相
一致［７］。

ＨＳＰ发病机制复杂，其中链球菌感染与 ＨＳＰ发
病之间的关系受到了越来越多的重视。对本组病

例分析发现，所有ＨＳＰ患儿中，有７８例合并链球菌
感染，其阳性率为１７．９３％。对７８例ＨＳＰ＋ＡＳＯ组
患儿进一步分析发现，该组患儿年龄偏大，且男童

占６６．６７％，提示链球菌感染在较大年龄段男童中
的发病率更高。对两组 ＨＳＰ患儿临床特点研究发
现，ＨＳＰ＋ＡＳＯ组患儿关节症状发生率较 ＨＳＰＡＳＯ
组患儿有所升高；在腹痛发生率方面，两组患儿差

异无统计学意义；在肾脏损害方面，两组差异无统

计学意义。我们知道，链球菌感染后可引起急性链

球菌感染后肾小球肾炎的发生，但从本组病例分

析，ＨＳＰ合并链球菌感染后，患儿紫癜性肾炎的发
生率并无明显升高，这可能与两种疾病感染的链球

菌菌株不同有关。链球菌根据表面 Ｍ蛋白抗原性
差异可分为１５０多个血清型［８］，流行病学研究证实

不同Ｍ型菌株能引起不同类型的疾病，如风湿热主
要由Ｍ１、３、５、６、１４、１８、１９、２４型引起，而急性肾小
球肾炎主要由 Ｍ２、４、１２、２５、４９、５７、５９、６０、６１型引
起［９］。链球菌感染后肾小球肾炎典型表现为：①病
理表现主要为肾小球毛细血管内增生性；②免疫荧
光主要表现为以 Ｃ３及 ＩｇＧ沉积于肾小球；③电镜
下可见“驼峰样”电子致密物沉积。而 ＨＳＰ典型表
现为组织活检免疫荧光以ＩｇＡ沉积为主。

表１　两组ＨＳＰ患儿临床资料比较

组别 例数
性别／例

男 女
年龄／（岁，ｘ±ｓ）皮肤紫癜／例（％）紫癜伴关节肿痛／例（％）紫癜伴腹痛／例（％）紫癜伴肾脏损害／例（％）

ＨＳＰ＋ＡＳＯ组 ７８ ５２ ２６ ８．０３±２．３９ ７８（１００） ４２（５３．８５） ３３（４２．３１） １６（２０．５１）

ＨＳＰ－ＡＳＯ组 ３５７１８９ １６８ ６．４６±２．４１ ３５７（１００） １４１（３９．４９） １５６（４３．６９） ７７（２１．５７）

χ２（ｔ）值 ５．０３５ （６．８４３） — ８．１３２ ０．２５６ ０．２６８

Ｐ值 ０．０２５ ＜０．００１ — ＜０．００５ ０．６１３ ０．６０３

表２　三组血清ＩｇＧ、ＩｇＡ、ＩｇＭ、Ｃ３、Ｃ４水平的比较／ｘ±ｓ

组别 例数 ＩｇＧ ＩｇＡ ＩｇＭ Ｃ３ Ｃ４ ＡＳＯ

对照组 ３０ ８．０１±１．１５ ０．９６±０．３３ ０．９６±０．２６ １．１４±０．２３ ０．３２±０．０８ ２６．３６±３０．２５

ＨＳＰ＋ＡＳＯ组 ７８ １３．４５±１．２６ｂ ２．６１±０．９０ｂ １．３４±０．５７ ０．９８±０．２７ｂ ０．２５±０．１６ｂ ８２２．３８±５６８．８３ｂ

ＨＳＰ－ＡＳＯ组 ３５７ ８．９４±２．６２ａ １．９８±０．７７ａ １．２１±０．５２ １．１７±０．２０ ０．３１±０．１１ ３０．４４±５３．６７

Ｐ１值 ０．００１ ０．０１６ ０．１０２ ０．２０６ ０．２００ ０．１６８

Ｐ２值 ０．０００ ０．００２ ０．２０５ ０．０２５ ０．０２３ ０．０００

　　注：Ｐ１为ＨＳＰ－ＡＳＯ组与对照组比较所得的Ｐ值；Ｐ２为ＨＳＰ＋ＡＳＯ组与ＨＳＰ－ＡＳＯ组比较所得的Ｐ值；ＨＳＰ－ＡＳＯ组与对照组比较，ａＰ＜

０．０５；ＨＳＰ＋ＡＳＯ组与ＨＳＰ－ＡＳＯ组比较，ｂＰ＜０．０５。
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　　ＩｇＡ在 ＨＳＰ中的作用尤其受到重视。在炎症
反复的过程中，辅助性Ｔ淋巴细胞及Ｂ淋巴细胞活
性增强，产生大量ＩｇＡ免疫复合物，沉积于全身小血
管壁而致血管炎。近期新研究发现，导致 ＨＳＰ患儿
ＩｇＡ免疫复合物沉积的因素并非单纯由于其分泌水
平增高，很大程度是因ＩｇＡ的结构异常，ＩｇＡ包含一
个由多个“Ｏ”链接的糖基化位点构成的铰链区，由
于其在铰链区终末端缺乏半乳糖残基，致使异常的

ＩｇＡ无法被肝细胞去唾液酸糖蛋白受体清除，导致
血清中ＩｇＡ水平增高并形成ＩｇＡ循环免疫复合物沉
积于组织、器官的小血管壁，从而通过激活补体和

激发炎症细胞活性导致相应组织、器官的炎性损

伤［１０］。本组病例分析显示 ＨＳＰ患儿血清 ＩｇＡ较对
照组儿童明显增加，提示ＩｇＡ在ＨＳＰ发病机制中起
到了重要的作用。而 ＨＳＰ＋ＡＳＯ组与 ＨＳＰＡＳＯ组
患儿相比，血清ＩｇＡ升高更加明显。同时对 ＨＳＰ患
儿血清ＩｇＧ变化分析发现，两组 ＨＳＰ患儿血清 ＩｇＧ
均有明显的升高，且 ＨＳＰ＋ＡＳＯ组患儿升高明显。
由此可见，链球菌感染后更易导致 ＨＳＰ患儿体液免
疫紊乱。

补体系统在 ＨＳＰ发病过程中亦起到了一定的
作用［１１］。补体的激活途径主要有２种：经典激活途
径和旁路激活途径，此 ２条激活途径的汇合点是
Ｃ３，说明补体 Ｃ３是补体活化途径的关键成分。
Ｈｉｓａｎｏ等［１２］认为 ＨＳＰ患儿血清 ＩｇＡ或 ＩｇＡ免疫循
环复合物通过激活补体引起组织的免疫病理损伤。

Ｌｉｎ等［１３］亦认为 ＨＳＰ病人常存在暂时性低补体血
症。本组病例研究发现，ＨＳＰＡＳＯ组患儿仅４例出
现血清Ｃ３、Ｃ４降低，占１．１２％，与对照组比较差异
无统计学意义，而 ＨＳＰ＋ＡＳＯ组有２２例患儿出现
了明显的低补体血症表现，占２８．２１％，提示链球菌
感染参与了低补体血症的发生。为进一步排除其

他疾病如系统性红斑狼疮等所致的低补体血症表

现，我们进一步完善了狼疮自身抗体检测如 ＡＮＡｓ、
ＥＮＡｓ等，结果均为阴性。但张碧丽等［１４］对５７５例
ＨＳＰ患儿中９例早起出现血 Ｃ３减低的患儿跟踪随
访，其中有３例分别于１～２年后出现了系统性红斑
狼疮的典型表现，分析其原因可能与 ＳＬＥ典型临床
表现与免疫学阳性指标表现较晚有关［１５］。由于本

组患儿随访时间短，后期病情有待进一步评估。但

对于临床上ＨＳＰ伴低补体血症患儿，临床治疗效果
不满意者，建议进一步完善相关检查以协助疾病的

早期诊断。

总之，ＨＳＰ合并链球菌感染在较大年龄男童更
常见，实验室检查以严重的体液免疫功能紊乱及低

补体血症为主，临床能增加关节肿痛的发生率，对

腹痛及肾脏损害的发生率无明显影响。但其远期

的损害有待进一步研究。
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