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过敏性紫癜患儿血清 IL-21，TGF-茁1，TNF-琢及 IgA1水平与紫癜性肾炎
发生的相关性研究 *
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摘要目的：探讨过敏性紫癜患儿血清白细胞介素 -21（IL-21）、转化生长因子 -茁1（TGF-茁1）、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、免疫球蛋
白 A1（IgA1）与紫癜性肾炎发生的相关性。方法：选择我院 2015年 11月 ~2016年 5月收治的 57例过敏性紫癜患儿，其中 29例

普通过敏性紫癜患儿，28例紫癜性肾炎，同期选择 30例健康体检儿童作为对照组。观察并比较三组患儿血清 IL-21，TGF-茁1，
TNF-琢，IgA1，免疫球蛋白 A（IgA），补体 C3及 C4水平。结果：过敏性紫癜肾炎组 IL-21，TGF-茁1，TNF-琢，IgA1及 IgA高于普通过

敏性紫癜组，差异有统计学意义（P<0.05）；普通过敏性紫癜组 IL-21，TGF-茁1，TNF-琢，IgA1及 IgA高于对照组（P<0.05）；过敏性紫

癜组 IL-21，TGF-茁1，TNF-琢，IgA1及 IgA高于对照组（P<0.05）。三组患儿补体 C3及 C4比较，差异无统计学意义（P>0.05）。结论：

IL-21，TGF-茁1，TNF-琢及 IgA1均参与过敏性紫癜及紫癜性肾炎的发生及发展过程。
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Correlation of Serum Levels of IL-21, TGF-茁1, TNF-琢 and IgA1 in Children
with Allergic Purpura and Occurrence of Purpura Nephritis*

To research the correlation of serum levels of IL-21, TGF-茁1, TNF-琢 and IgA1 in children with allergic

purpura and the purpura nephritis. 57 cases with allergic purpura who were treated in our hospital from November 2015 to May

2016 were selected and 29 cases were diagnosed with general allergic purpura, and another 28 cases were diagnosed with purpuric

nephritis. 30 healthy children were selected as the control group. Then the serum levels of IL-21, TGF-茁1, TNF-琢, IgA1, immunoglobulin
A (IgA), C3 and C4 between the three groups were observed and compared. The serum levels of IL-21, TGF-茁1, TNF-琢, IgA1
and IgA in the purpuric nephritis group were higher than those of the control group and the general allergic purpura group, and the

differences were statistically significant (P<0.05); The serum levels of IL-21, TGF-茁1, TNF-琢, IgA1 and IgA in the general allergic

purpura group were higher than those of the control group, and the differences were statistically significant (P<0.05); There was no

statistically significant difference about the C3 and C4 in the three groups (P>0.05). The serum levels of IL-21, TGF-茁1,
TNF-琢 and IgA1 may be involved in the development of henoch-schonlein purpura and purpura nephritis.
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前言

过敏性紫癜是发生于小动静脉，毛细血管中的血管炎症，

多发生于儿童，且男性多于女性，皮肤紫癜、腹痛、关节肿痛、血

尿是其典型的临床表现[1]。过敏性紫癜作为一种自限性良性疾

病，其病变累及范围较广，紫癜性肾炎是其严重并发症，病程

长，且难于控制[2]。目前过敏性紫癜的发病机制尚未完全明确，

但有研究认为其发生及发展与遗传、凝血功能障碍、免疫及细

胞因子紊乱等因素有关，其中白细胞介素 -21（IL-21）、转化生

长因子 -茁1（TGF-茁1）、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、免疫球蛋白

A1（IgA1）等免疫细胞因子紊乱可起到主导作用[3]。临床上关于

过敏性紫癜与紫癜性肾炎的报道并不全面，本研究就儿童过敏

性紫癜血 IL-21、TGF-茁1、TNF-琢、IgA1、IgA与紫癜性肾炎发生
的相关性展开探讨。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择我院 2015年 11月 ~2016年 5月收治的 57例过敏性

紫癜患儿，其中 29例普通过敏性紫癜患儿，28例紫癜性肾炎，

纳入未接受免疫抑制剂治疗；过敏性紫癜急性期者。排除既往

4295窑 窑



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.17 NO.22 AUG.2017

Groups n IL-21（pg/L） TGF-茁1（ng/L） TNF-琢（pg/L）

Control group 30 112.57± 16.23bc 2.79± 0.41bc 127.14± 18.16bc

General allergic purpura group 29 145.70± 20.71ac 5.22± 0.76 ac 226.70± 32.30 ac

Purpuric nephritis group 28 162.68± 23.26 ab 6.98± 0.99 ab 344.96± 49.25 ab

表 1三组研究对象血清 IL-21，TGF-茁1及 TNF-琢水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of the serum levels of IL-21, TGF-茁1 and TNF-琢 between three groups (x依s)

Note: compared with control group, aP<0.05; compared with general allergic purpura group bP<0.05; compared with purpuric nephritis group, cP<0.05.

伴荨麻疹、过敏性鼻炎、支气管哮喘、肾病综合征、系统性红斑

狼疮等疾病。同期选择 30例健康体检儿童作为对照组，均无急

慢性疾病史。普通过敏性紫癜组有 19例男性，有 10例女性；年

龄 2~12岁，平均（8.64± 0.87）岁。紫癜性肾炎组有 17例男性，

有 11例女性；年龄 2~13岁，平均（8.23± 0.94）岁。对照组有 22

例男性，有 8例女性；年龄 2~14岁，平均（8.91± 0.97）岁。比较

三组性别、年龄等无统计学差异（P>0.05），有比较性。

均符合过敏性紫癜诊断标准[4]（满足② ~⑤ 中任 1项，且满

足第① 项）：① 皮肤紫癜；② 急性关节痛或者关节炎；③ 腹痛呈

弥散性；④ 组织学检查提示沉积大量 IA免疫复合物；⑤ 危及肾

脏。紫癜性肾炎诊断标准[5]：① 肉眼或者镜下出现血尿；② 蛋白

尿（尿常规蛋白于 1周内呈 3次阳性或者 24 h尿蛋白定量在

150 mg以上或者 1周内尿微量白蛋白超过三次高于正常值）。

1.2 方法

比较三组 IL-21、TGF-茁1、TNF-琢、IgA1、免疫球蛋白 A（I-

gA）、补体 C3及 C4水平。收集三组儿童外周空腹静脉血 2

mL，置于促凝管中，采用血清分离机以 13.5 cm半径，3000

r/min转速分离 10 min，取标本于 -80℃低温中待检。采用双抗

体夹心酶联免疫吸附法检测 IL-21、TGF-茁1及 TNF-琢水平。已
包被的反应孔中加入 0.4 mL标本，放置于 35℃恒温环境 1h后

洗涤。期间实施阳性和阴性空白对照孔，于每个反应孔内滴入

0.2 mL刚稀释的酶标抗体，放置于 35℃恒温环境于 30 min后

洗涤。于每个反应孔内滴入新配制的 TMB底物液 0.2 mL，置

于 35℃恒温环境，再于 15 min后于每个反应孔中加入 0.06 mL

硫酸，放置在酶联反应检测仪中读取结果。IgA1、IgA、C3、C4采

用全自动免疫分析仪检测。

1.3 统计学分析

选择 SPSS18.0行数据统计，计数资料表示用[(n)%]，比较

使用 x2检验；计量资料表示用（x依s），比较使用 t检验；多组间

比较采用方差分析，比较用 F值，两组间比较采用 LSD-t检验，

以 P<0.05有统计学意义。

2 结果

2.1 比较三组研究对象血清 IL-21，TGF-茁1及 TNF-琢水平
过敏性紫癜肾炎组 IL-21，TGF-茁1及 TNF-琢 高于普通过

敏性紫癜组，差异有统计学意义（P<0.05）；普通过敏性紫癜组

IL-21，TGF-茁1，TNF-琢，IgA1及 IgA水平高于对照组（P<0.05）；

过敏性紫癜组 IL-21，TGF-茁1，TNF-琢，IgA1及 IgA高于对照组

（P<0.05），组间比较差异具有统计学意义（P<0.05）。见表 1。

2.2 比较三组研究对象免疫球蛋白水平

过敏性紫癜肾炎组 IgA1、IgA高于普通过敏性紫癜组，差

异有统计学意义（P<0.05）；普通过敏性紫癜组 IgA1、IgA高于

对照组（P<0.05）；过敏性紫癜组 IgA1、IgA高于对照组（P<0.

05），组间比较有统计学意义（P<0.05），见表 2。

表 2 比较三组免疫球蛋白水平（x依s）
Table 2 Comparison of the levels of immunoglobulin between three groups (x依s)

Groups n IgA1（mg/L） IgA（g/L）

Control group 30 402.65± 57.89 bc 1.22± 0.19 bc

General allergic purpura group 29 831.26± 118.95 ac 1.85± 0.26 ac

Purpuric nephritis group 28 917.40± 132.50 ab 2.17± 0.32 ab

Note: compared with control group, aP<0.05; compared with general allergic purpura group bP<0.05; compared with purpuric nephritis group, cP<0.05.

2.3 比较三组补体水平

三组研究对象 C3及 C4比较，差异无统计学意义（P>0.

05），见表 3。

3 讨论

小儿过敏性紫癜属自身免疫性疾病，目前其发病率呈上升

趋势，不仅能够引起皮肤表现，还可诱导肾脏及胃肠道病变，其

中紫癜性肾炎是其常见并发症，部分患儿可进展为肾病终末

期，严重危害患儿的生长发育[6，7]。肾活检是诊断紫癜性肾炎的

黄金标准，但其操作难度大，存在明显的创伤性，同时费用比较

高[8]。有关研究指出免疫因素是过敏性紫癜的主要诱因，多种过

敏原可引起机体出现变态反应，诱导免疫复合物产生并沉积，

导致免疫损伤，其中多种免疫细胞因子可起到关键作用[9]。

IL-21 可于 NK 细胞、CD4+、Th17 等活化细胞中合成、产

生，可诱导 B淋巴细胞增殖，利于浆细胞产生分化，并促进抗体

的生成，增加 IgG表达，阻止 IgE生成，从而介导机体的体液免
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疫[10]。同时 IL-21可诱导 T淋巴细胞增殖，增 NK细胞的杀伤能

力，提高机体细胞免疫[11]。本结果显示，紫癜性肾炎组 IL-21水

平依次高于普通性过敏性紫癜组及对照组，可能与过敏性紫癜

发病时机体已出现体液及细胞免疫紊乱，机体可释放大量

IL-21以恢复免疫系统平衡，使 B细胞、T淋巴、NK细胞的功能

增强，从而诱导大量自身抗体及免疫复合物产生，导致血管内

皮及自身免疫受损加剧[12]。

TGF-茁1作为一种活性多肽，既往研究表示其主要作用于
胚胎发育、细胞生长、炎症、肿瘤等方面，近年来研究发现其也

可参与机体的免疫反应[13]。TGF-茁1能够阻止 B淋巴细胞合成

IgM，诱导 B细胞分泌为 IgA及 IgE，使外周血中 NK细胞活性

减弱，且可使 Th1/Th2功能产生抑制[14]。但 TGF-茁1浓度过高可
利于肾脏系膜细胞产生增生，诱导细胞外基质出现沉积，促进

肾小球发生硬化，且可诱导纤维细胞产生增殖，导致肾组织出

现纤维化[15]。临床研究也证实 TGF-茁1可参与新月体形成、血管
增生、免疫复合物沉积等系列肾脏病理改变，加剧肾病的恶化
[16]。本结果显示，紫癜性肾炎组 TGF-茁1水平均高于普通性过敏
性紫癜组及对照组，表明 TGF-茁1水平过高可使肾脏损伤加
重，通过测定其水平可评估疾病进展程度。

TNF-琢多由单核巨噬细胞合成，存在双向生物学作用，其
生理浓度时可起到免疫防护作用。浓度过高时可引起内皮细胞

生成白介素、白细胞黏附分子等炎性介质，并于小血管内壁沉

积，导致微血管受损，且可使血管内皮细胞进一步损伤，破坏血

管完整性，增加其通透性，使红细胞于皮下渗出，从而产生紫

癜、淤斑等症状；甚至可导致肾脏内皮细胞出现破坏，引起红细

胞外漏，导致血尿 [17]。有研究发现，紫癜性肾炎受损程度与

TNF-琢水平呈正相关，TNF-琢 水平升高可使尿红细胞计算增
加，相应加剧肾脏受损程度[18]。本结果显示，紫癜性肾炎组和普

通过敏性紫癜组 TNF-琢水平均高于对照组，且紫癜性肾炎组
TNF-琢水平又显著高于普通过敏性紫癜组，证实 TNF-琢水平
可反映肾脏受损程度。

过敏性紫癜由于遗传、免疫、感染等诱因容易使异常糖基

化 IgA1生成，导致铰链区唾液酸残基或者半乳糖的缺乏，造成

唾液酸糖蛋白受体无法清除异常 IgA1，引起血清中 IgA1水平

上升，同时生成 IgA1免疫复合物并于皮肤小血管壁与肾小球

系膜内沉积。IgA1多存在于血清中，且是 IgA重要组成部分，

因此其水平与 IgA呈正相关。本结果显示，紫癜性肾炎组和普

通过敏性紫癜组 IgA、IgA1水平均高于对照组，且紫癜性肾炎

组 IgA、IgA1水平又显著高于普通过敏性紫癜组，表明 IgA1可

参与过敏性紫癜发病过程，其水平过高是组织器官受损的重要

依据。

补体是存在于机体组织与血清中的蛋白质，经活化后可产

生酶活性，可起到非特异性的防御反应。病理学检查发现过敏

性紫癜患者皮肤、肠道毛细血管壁和肾小球系膜中均有 C3及

免疫复合物沉积，说明过敏性紫癜发病中补体激活及免疫复合

物可发挥一定作用[19]。研究报道紫癜性肾炎患儿 IgA1沉积于

肾小球系膜者是经旁路途径引起补体激活，IgA1/IgA2沉积于

肾小球系膜者是经凝集素及旁路途径引起补体激活，表明 IgA

免疫复合物是以激活补体导致组织产生免疫病理性受损[20]。本

结果显示，对照组 C3、C4水平与过敏性紫癜组及紫癜性肾炎

组比较无差异，考虑与血补体水平和机体代谢有关，因此尽管

免疫复合物疾病伴补体消耗增加现象，但同时其代偿性补体合

成可相应增加，以至于血清补体水平无明显改变。

综上所述，过敏性紫癜伴体液免疫及细胞免疫紊乱，

IL-21、TGF-茁1、TNF-琢、IgA1均参与过敏性紫癜及紫癜性肾炎
发生发展，通过测定其水平可评估疾病进展程度。但本研究由

于纳入样本量比较小，且观察时间较短，结果可能存在一定偏

差，有待进一步研究。

参考文献（References）

[1] Chang H, Cao Y, Lin YI, et al. Association between toll-like receptor 6

expression and auxiliary T cells in the peripheral blood of pediatric

patients with allergic purpura [J]. Exp Ther Med, 2015, 10 (4):

1536-1540

[2] Li X, Ma J, Zhao Y, et al. Development of Crescentic

Immunoglobulin A Nephritis and Multiple Autoantibodies in a

Patient during Adalimumab Treatment for Rheumatoid Arthritis [J].

Chin Med J (Engl), 2015, 128(18): 2555-2556

[3] Chen JY, Mao JH. Henoch-Sch觟nlein purpura nephritis in children:

incidence, pathogenesis and management [J]. World J Pediatr, 2015,

11(1): 29-34

[4] Pillebout E, Verine J. Henoch-Sch觟nlein purpura in the adult [J]. Rev

Med Interne, 2014, 35(6): 372-381

[5] Pohl M. Henoch-Sch觟nlein purpura nephritis [J]. Pediatr Nephrol,

2015, 30(2): 245-252

[6] Yang W, Zhou Y, Zhang S, et al. Research on return visit and

investigation of the relapse rate of children allergic purpura after

treatment[J]. Pak J Pharm Sci, 2015, 28(1): 411-414

[7] Chen AC, Lin CL, Shen TC, et al. Association between allergic

diseases and risks of HSP and HSP nephritis: a population-based

study[J]. Pediatr Res, 2016, 79(4): 559-564

[8] Davin JC, Coppo R. Henoch-Sch觟nlein purpura nephritis in children

[J]. Nat Rev Nephrol, 2014, 10(10): 563-573

[9] Mao S, Xuan X, Sha Y, et al. Clinico-pathological association of

Henoch-Schoenlein purpura nephritis and IgA nephropathy in

children[J]. Int J Clin Exp Pathol, 2015, 8(3): 2334-2342

[10] Zhang Q, Bai H, Wang W. Increased percentages of T cells producing

Groups n C3（g/L） C4（g/L）

Control group 30 1.19± 0.18 0.23± 0.03

General allergic purpura group 29 1.18± 0.16 0.23± 0.02

Purpuric nephritis group 28 1.18± 0.15 0.22± 0.01

表 3比较三组研究对象补体水平（x依s）
Table 3 Comparison of the levels of alexin between three groups (x依s)

4297窑 窑



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.17 NO.22 AUG.2017

（上接第 4280页）
[5] Bora E, Pantelis C. Meta-analysis of cognitive impairment in

first-episode bipolar disorder: comparison with first-episode

schizophrenia and healthy controls [J]. Schizophrenia bulletin, 2015,

41(5): 1095-1104

[6] Graham K A, Keefe R S, Lieberman J A, et al. Relationship of low

vitamin D status with positive, negative and cognitive symptom

domains in people with first episode schizophrenia [J]. Early

intervention in psychiatry, 2015, 9(5): 397-405

[7] Torgalsben A K, Mohn C, Czajkowski N, et al. Relationship between

neurocognition and functional recovery in first-episode schizophrenia:

Results from the second year of the Oslo multi-follow-up study [J].

Psychiatry research, 2015, 227(2): 185-191

[8] Chen DC, Zhang XY, Yang KB, et al. Impairment of neurocognitive

and performance-based skills in deficit and non-deficit patients with

drug-naive first-episode schizophrenia [J]. Chinese Journal of

Psychiatry, 2015, 48(1): 23-26

[9] Haut K M, van Erp T G M, Knowlton B, et al. Contributions of feature

binding during encoding and functional connectivity of the medial

temporal lobe structures to episodic memory deficits across the

prodromal and first-episode phases of schizophrenia [J]. Clinical

Psychological Science, 2015, 3(2): 159-174

[10] del Re E C, Spencer K M, Oribe N, et al. Clinical high risk and first

episode schizophrenia: auditory event-related potentials[J]. Psychiatry

Research: Neuroimaging, 2015, 231(2): 126-133

[11] Olivier M R, Killian S, Chiliza B, et al. Cognitive performance

during the first year of treatment in first-episode schizophrenia: a case

control study[J]. Psychological medicine, 2015, 45(13): 2873-2883

[12] Lee S Y, Bang M, Kim K R, et al. Impaired facial emotion

recognition in individuals at ultra-high risk for psychosis and with

first-episode schizophrenia, and their associations with

neurocognitive deficits and self-reported schizotypy[J]. Schizophrenia

research, 2015, 165(1): 60-65

[13] Zheng CY, Chen XS, Tang YX, et al. A preliminary study on

error-monitoring function changes in first episode schizophrenia

patients[J]. Chinese Journal of Psychiatry, 2012, 45(5): 281-284

[14] Liu X, Wang HL, Fang Y, et al. The executive function and learning

ability in the patients with first-episode schizophrenia [J]. Chinese

Journal of Psychiatry, 2011, 44(1): 32-35

[15] Martino D J, Samamé C, Iba觡ez A, et al. Neurocognitive

functioning in the premorbid stage and in the first episode of bipolar

disorder: a systematic review [J]. Psychiatry research, 2015, 226(1):

23-30

[16] Heeramun-Aubeeluck A, Liu N, Fischer F, et al. Effect of time and

duration of untreated psychosis on cognitive and social functioning in

Chinese patients with first-episode schizophrenia: A 1-year study[J].

Nordic journal of psychiatry, 2015, 69(4): 254-261

[17] Yan GJ, Wang HM, Duan MJ, et al. A Randomized Controlled Trial

of Risperidone Combining with Clozapine in Treatment of the

Schizophrenic With Long[J]. Progress in Modern Biomedicine, 2012,

12(23): 4530-4532

[18] Du JF, Qu YC, Gao XJ, et al. A Clinical Analysis of Quetiapine and

Aripiprazole Treatment of Senile Episode Schizophrenia [J]. Progress

in Modern Biomedicine, 2013, 13(8): 1514-1517, 1563

[19] Peng YM, Wang TT, Ding WH, et al. Changes of MIF Protein

Expressions in the Prefrontal Cortex and Hippocampus of Subchronic

Injection of Dizocilpine Induced Schizophrenia Mice [J]. Progress in

Modern Biomedicine, 2015, 15(34): 6606-6609

[20] Wu J Q, Tan Y L, Xiu M H, et al. Cognitive impairments in first-

episode drug-naive and chronic medicated schizophrenia: MATRICS

consensus cognitive battery in a Chinese Han population [J].

Psychiatry Research, 2016, 238: 196-202

interleukin-21 in patients with immune thrombocytopenic purpura[J].

Cell Biol Int, 2014, 38(4): 520-525

[11] Kosaka S, Osada S, Kaneko T, et al. Cutaneous vasculitis and

glomerulonephritis associated with C4 deficiency [J]. Clin Exp

Dermatol, 2013, 38(5): 492-495

[12] Sahip B, Pamuk GE, Uyanik MS, et al. Higher interleukin 21 level is

predictive of relapse in immune thrombocytopenia. Is it associated

with activation of the complement system [J]. Br J Haematol, 2016,

173(2): 321-323

[13] Li M, Omi T, Matano Y, Fujimori S, et al. The diagnostic usefulness

of video capsule endoscopy in adolescent immunoglobulin A

vasculitis (Henoch-Schonlein purpura)[J]. J Nippon Med Sch, 2014,

81(2): 114-117

[14] Fang Z, Cai T, Li K, et al. Expression of messenger RNA for

transforming growth factor-beta1 and for transforming growth

factor-beta receptors in peripheral blood of immune

thrombocytopenic purpura[J]. Platelets, 2013, 24(3): 250-252

[15] Sayed SK, Galal SH, Herdan OM, et al. Single nucleotide

polymorphism T869C of transforming growth factor-beta 1 gene and

systemic lupus erythematosus: association with disease susceptibility

and lupus nephritis[J]. Egypt J Immunol, 2014, 21(2): 9-21

[16] Veronese FV, Dode RS, Friderichs M, et al. Cocaine/

levamisole-induced systemic vasculitis with retiform purpura and

pauci-immune glomerulonephritis [J]. Braz J Med Biol Res, 2016, 49

(5): e5244

[17] Ding GX, Wang CH, Che RC, et al. Heat shock protein 70-2 and

tumor necrosis factor-琢 gene polymorphisms in Chinese children with

Henoch-Sch觟nlein purpura[J]. World J Pediatr, 2016, 12(1): 49-54

[18] 史勤怡,韩琳,王庆阳,等.孟鲁司特治疗儿童过敏性紫癜的临床

疗效及对 Toll样受体和 IL-6, IL-8表达的影响 [J].现代生物医学

进展, 2016, 16(29): 5706-5708, 5745

Shi Qin-yi, Han Lin, Wang Qing-yang, et al. Clinical Efficacy and

Affect to IL-6, IL-8 Expression of Montelukast in Treatment of

Children Allergic Purpura[J]. Progress in Modern Biomedicine, 2016,

16(29): 5706-5708, 5745

[19] Rojas-Torres DS, Bastidas-Yaguana DK, Sierra-Santos L, et al.

Importance of selective immunoglobulin A deficiency [J]. Semergen,

2014, 40(3): e65-e68

[20] Kahraman C, Emre H, Gulcan E, et al. Combined immune

thrombocytopenic purpura and immunoglobulin A nephropathy: a

similar pathophysiologic process[J]. Ren Fail, 2014, 36(3): 464-465

4298窑 窑


