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过敏性紫癜性肾炎患儿血清异常糖基化免疫球蛋白 Ａ１水平变化

杨世洪

（襄阳市第一人民医院儿科，湖北　襄阳　４４１０００）

摘要：　目的　探讨异常糖基化免疫球蛋白（Ｉｇ）Ａ１与儿童过敏性紫癜性肾炎（ＨＳＰＮ）的关系。方法　选择２０１３
年３月至２０１４年５月在襄阳市第一人民医院接受治疗的过敏性紫癜（ＨＳＰ）患儿４０例（ＨＳＰ组）和 ＨＳＰＮ患儿２０例
（ＨＳＰＮ组），另选取同期体检健康儿童４０例作为对照组；对各组儿童血清中炎症及免疫学相关指标进行比较。结果
　３组儿童血清白细胞、Ｃ反应蛋白、补体３、ＩｇＭ、ＩｇＧ水平比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；ＨＳＰ组和ＨＳＰＮ组患
儿血清ＩｇＡ、ＩｇＡ１、异常糖基化ＩｇＡ１水平显著高于对照组（Ｐ＜０．０５），ＨＳＰＮ组患儿血清ＩｇＡ、ＩｇＡ１、异常糖基化ＩｇＡ１水
平显著高于ＨＳＰ组（Ｐ＜０．０５）。结论　ＨＳＰＮ患儿血清中异常糖基化 ＩｇＡ１水平显著升高，异常糖基化 ＩｇＡ１可能与
ＨＳＰＮ的发生有关。
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　　免疫球蛋白（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，Ｉｇ）Ａ肾病患者血
清及肾小球内 ＩｇＡ１分子存在异常糖基化现象［１］。

异常糖基化ＩｇＡ１主要以循环免疫复合物的形式存
在，影响稳定的分子构象，通过与其他蛋白或其所对

应的受体间的相互作用，促使ＩｇＡ１分子与系膜基质
成分相结合，沉积于肾小球内，进而达到损害肾小球

的目的［２］。儿童过敏性紫癜性肾炎（ＨｅｎｏｃｈＳｃｈｏｎ
ｌｅｉｎｐｕｒｐｕｒａｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，ＨＳＰＮ）是较为常见的一种继
发性肾炎，病理特征为系膜增生同时伴有 ＩｇＡ的沉
积［３］。在组织学上，ＩｇＡ肾病与 ＨＳＰＮ的相似度极

高，故推测 ＨＳＰＮ患者可能存在低糖基化的 ＩｇＡ１。
本研究旨在探讨异常糖基化 ＩｇＡ１与儿童 ＨＳＰＮ的
关系。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１３年３月至２０１４年５月
在襄阳市第一人民医院接受治疗的过敏性紫癜

（ＨｅｎｏｃｈＳｃｈｏｎｌｅｉｎｐｕｒｐｕｒａ，ＨＳＰ）患儿（ＨＳＰ组）和
ＨＳＰＮ患儿（ＨＳＰＮ组），均符合 ＨＳＰ和 ＨＳＰＮ的诊
断标准［４５］，所有患儿入院前１个月内均未使用过任
何免疫抑制剂及激素。ＨＳＰ组 ４０例，男 ２５例，女
１５例，平均年龄（９．３±３．１）岁，体质量指数（２１．５±
２．６）ｋｇ·ｍ－２，空腹血糖（５．４９±０．３９）ｍｍｏｌ·Ｌ－１。
ＨＳＰＮ组２０例，男１３例，女７例，平均年龄（９．２±
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３．４）岁，体质量指数（２１．６±２．２）ｋｇ·ｍ－２，空腹血
糖（５．４７±０．４３）ｍｍｏｌ·Ｌ－１。另选择同期体检健康
儿童４０例作为对照组，其中男２６例，女１７例，平均
年龄 （８．９±４．２）岁，体质量指数 （２１．８±
３．２）ｋｇ·ｍ－２，空腹血糖（５．４６±０．３３）ｍｍｏｌ·Ｌ－１。
３组儿童的性别、年龄、体质量指数及空腹血糖比较
差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本
研究经过医院伦理委员会批准，所有受试者家属均

需签署知情同意书。

１．２　标本采集及指标检测　入组儿童均于清晨空
腹抽 取 外 周 静 脉 血 ２ ｍＬ，室 温 静 置 １ ｈ，
３０００ｒ·ｍｉｎ－１ 离心 １５ｍｉｎ，ＥＰ管分装上层血
清，－８０℃冰箱低温保存。异常糖基化ＩｇＡ１、Ｃ反应
蛋白（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）水平检测采用双抗体
夹心酶联免疫吸附测定法，ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ的检测采

用免疫比浊法，白细胞（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，ＷＢＣ）计数
由血常规检查测得，补体３（ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ３，Ｃ３）检测
采用单向免疫扩散法，试剂盒均购自美国 Ｒ＆Ｄ公
司。

１．３　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计
分析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，两两比
较采用ｔ检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

３组儿童血清 ＷＢＣ、ＣＲＰ、Ｃ３、ＩｇＭ、ＩｇＧ水平比
较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；ＨＳＰ组和ＨＳＰＮ
组患儿血清ＩｇＡ、ＩｇＡ１、异常糖基化ＩｇＡ１水平显著高
于对照组，ＨＳＰＮ组患儿血清 ＩｇＡ、ＩｇＡ１、异常糖基化
ＩｇＡ１水平显著高于 ＨＳＰ组，差异均有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）；见表１。

表１　３组儿童血清炎症及免疫学指标水平比较
Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙａｎｄｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃａｌｉｎｄｅｘｅｓａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ （珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＷＢＣ／（×１０９Ｌ－１）ＣＲＰ／（ｍｇ·Ｌ－１） Ｃ３／（ｇ·Ｌ－１） ＩｇＭ／（ｇ·Ｌ－１） ＩｇＧ／（ｇ·Ｌ－１） ＩｇＡ／（ｇ·Ｌ－１） ＩｇＡ１／（ｇ·Ｌ－１） 异常糖基化ＩｇＡ１／（ｇ·Ｌ－１）
对照组 ４０ ５．６±２．４ １０．１±６．７ １．２±０．４ １．４±０．５ ８．９±１．７ １．５５±０．４０ １．４±０．４ａ ０．１２±０．０７
ＨＳＰ组 ４０ ５．７±２．２ １１．５±８．０ １．２±０．５ １．５±０．３ ９．１±１．３ ２．３３±０．５９ａ ２．０±０．３ａ ０．２０±０．０８ａ

ＨＳＰＮ组 ２０ ５．８±１．９ １１．７±５．８ １．２±０．６ １．４±０．４ ９．０±１．１ ２．６６±０．６０ａｂ ２．３±０．７ａｂ ０．３５±０．０６ａｂ

　　注：与对照组比较ａＰ＜０．０５；与ＨＳＰ组比较ｂＰ＜０．０５。

３　讨论

ＨＳＰＮ是继发于ＨＳＰ的慢性肾脏损伤，是儿童常
见的一种继发性肾病，其病理改变主要为系膜增生

性肾小球肾炎，同时形成程度各异的新月体，经免疫

荧光技术发现有 ＩｇＡ沉积于系膜区，时有纤维蛋白
原、Ｃ３、ＩｇＭ及 ＩｇＧ伴随沉积［６８］。ＨＳＰＮ的临床特征
为ＨＳＰ病程期间患者出现氮质血症、水肿、高血压、
蛋白尿、血尿等，大部分症状在 ＨＳＰ后１～２个月内
出现，也有少数症状在２ａ后才出现，极少数症状会
在ＨＳＰ发病前出现。早期及时发现 ＨＳＰＮ并给予积
极有效的干预措施，对 ＨＳＰ患者的预后改善有极大
的作用［９］。

肾活体组织检查是判断ＨＳＰ患者肾脏受损程度
的金标准，但操作复杂，费用昂贵，且有创伤性。

ＨＳＰＮ患儿的补体活性增高，部分沉积于系膜区及毛
细血管壁，激活补体可造成肾损伤。有研究显示，

ＨＳＰＮ与Ｃ３有极为密切的关系［１０］。然而，本研究结

果显示３组儿童血清 Ｃ３水平比较差异均无统计学
意义，因此，并不能根据血清 Ｃ３水平判断 ＨＳＰ患者
肾损伤情况。研究显示，相对于正常 ＩｇＡ１，异常糖基
化ＩｇＡ１结合去唾液酸糖蛋白受体的概率下降，肝细
胞无法对其进行识别、提取和清除，造成大量的异常

糖基化ＩｇＡ１沉积；异常糖基化ＩｇＡ１有与 ＩｇＧ结合形
成免疫复合物或自身聚集的倾向，与铰链区肽直接

结合，免疫复合物在相应的脏器内聚集，致使脏器受

损；异常糖基化ＩｇＡ１可增加对细胞外基质的亲和力、
肾小球沉积以及系膜捕获，提示肾脏损伤可能与异

常糖基化ＩｇＡ１有关［１１］。本研究结果显示，ＨＳＰ组和
ＨＳＰＮ组患儿血清 ＩｇＡ、ＩｇＡ１、异常糖基化 ＩｇＡ１水平
显著高于对照组，ＨＳＰＮ组患儿血清 ＩｇＡ、ＩｇＡ１、异常
糖基化ＩｇＡ１水平显著高于ＨＳＰ组；提示异常糖基化
ＩｇＡ１可能与 ＨＳＰ患儿肾脏损害有一定的相关性。
ＩｇＡ能够直接结合内皮抗原，然后活化中性粒细胞、
固有免疫细胞，促使炎性趋化因子的合成，导致组织

损伤；还能结合嗜酸性粒细胞表面受体，进而释放嗜

酸性粒细胞阳离子蛋白，对肾脏有损害作用［１２］。

综上所述，ＨＳＰＮ患儿血清中异常糖基化 ＩｇＡ１
水平明显升高，异常糖基化 ＩｇＡ１可能与 ＨＳＰＮ的发
生有密切关系。
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ＨＲＣＴ是ＲＡ合并ＩＰＦ早期诊断的重要手段［３］，既往

研究显示其敏感性、特异性与肺活检结论基本相同，

可作为ＲＡ合并ＩＰＦ的主要诊断方法［４］。本研究８８
例ＲＡ合并ＩＰＦ的患者肺ＨＲＣＴ均提示有肺间质改
变。ＲＡ患者肺间质改变的原因及发病机制尚不清
楚，早期组织学改变为以纤维素渗出为特征的间质

性肺炎或肺泡炎，可见淋巴细胞、浆细胞、巨噬细胞

浸润，有时也可见中性粒细胞和嗜酸性粒细胞浸润。

后期肺泡毛细血管单位进行性重构和间质纤维化，

甚至发展为不可逆的“蜂窝肺”病变。

ＩＰＦ是最常见也是最严重的 ＲＡ肺病变。有研
究显示，ＲＡ合并 ＩＰＦ患者较单纯 ＲＡ患者的年龄
大，病程更长［５］，本研究结果也支持这一结论。抗

ＣＣＰ抗体是ＲＡ特异性抗体，既往研究发现，抗 ＣＣＰ
抗体与肺间质改变相关，且抗 ＣＣＰ抗体滴度越高，
发生ＩＰＦ的风险越大，本研究结果进一步证实了抗
ＣＣＰ抗体与ＲＡ合并 ＩＰＦ有关，且 ＩＰＦ组抗 ＣＣＰ抗
体的滴度较高，与李茹等［６］的研究相符，但其具体

机制需要更多的研究证实。本研究结果显示观察组

患者的ＲＦ滴度明显高于对照组，提示高滴度ＲＦ与
ＲＡ合并ＩＰＦ有关，但关于高滴度ＲＦ与ＲＡ合并ＩＰＦ
的相关性国内外研究结果不一致，差异的产生可能

与患者选择、临床症状差异有关，可能需要更大样本

量进一步证实。有研究结果显示 ＲＡ合并 ＩＰＦ患者
血ＣＲＰ水平明显升高，提示 ＩＰＦ的发生与疾病活动
度相关［７］，本研究结果也支持这一结论。而与疾病

活动相关的指标如 ＥＳＲ、关节肿胀数、关节压痛数，
在２组之间比较差异无统计学意义，原因可能与
ＥＳＲ、关节肿胀数、关节压痛数影响因素较多有关。
本研究结果显示观察组血补体３水平低于对照组，
但关于补体３是否可以预测 ＩＰＦ的报道不一，尚需

进一步扩大样本进行证实［７８］。

ＩＰＦ是ＲＡ肺部受累的最常见并发症，但其早期
呼吸道症状不明显，对有干咳、胸闷、气促、呼吸困难

的ＲＡ患者应关注是否合并 ＩＰＦ，而对年龄大、病史
长和高滴度抗ＣＣＰ抗体和高滴度ＲＦ的患者也应尽
早完善肺 ＨＲＣＴ检查，以便早期诊断和治疗 ＲＡ合
并的ＩＰＦ。
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