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紫癜性肾炎患儿血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值与肾损伤
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摘要 目的：探讨紫癜性肾炎（HSPN）患儿血清半乳糖缺陷免疫球蛋白 A1（Gd-IgA1）、可溶性 fms-样酪氨酸激酶受体 l（sFlt-1）、免

疫球蛋白 A（IgA）/补体 C3（C3）比值与肾损伤和疗效的关系。方法：选取成都大学附属医院 2019年 12月至 2021年 12月确诊为

HSPN的 151例患儿作为病例组。另选取同期体检健康的志愿儿童 100例作为对照组。对比两组血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比

值、肾功能指标[尿素氮（BUN）、血肌酐（Scr）、24 h尿蛋白（UP）定量（24hUPE）和 UP/Scr]。采用 Pearson 法分析血清 Gd-IgA1、

sFlt-1、IgA/C3比值与肾功能指标的相关性。对比不同肾脏病理分级和不同疗效患儿的血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值。结果：病

例组的 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值、BUN、Scr、24hUPE、UP/Scr均高于对照组（P<0.05）。Pearson相关性分析结果显示：Gd-IgA1、
sFlt-1、IgA/C3比值与 BUN、Scr、24hUPE、UP/Scr均呈正相关（P<0.05）。随着肾脏病理分级的升高，HSPN患儿的血清 Gd-IgA1、

sFlt-1、IgA/C3比值不断升高（P<0.05）。无效组的 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值高于有效组（P<0.05）。结论：Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3
比值升高参与了 HSPN患儿的疾病进展，可导致肾损伤，加重肾脏病理改变，临床可根据上述指标变化指导治疗。
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Study on the Relationship between Serum Gd-IgA1, sFlt-1, IgA/C3 Ratio and
Renal Injury, Therapeutic Effect in Children with Purpura Nephritis*

To investigate the relationship between serum galactose-deficient immunoglobulin A1 (Gd IgA1), soluble

fms like tyrosine kinase receptor l (sFlt-1), immunoglobulin A (IgA)/complement C3 (C3) ratio, renal injury, and therapeutic effect in

children with purpura nephritis（HSPN）. A total of 151 children diagnosed with HSPN in the The Affiliated Hospital of Cheng-

du University were selected from December 2019 to December 2021 as the case group. Another 100 healthy volunteer children who un-

derwent physical examinations during the same period were selected as the control group. The serum Gd-IgA1, sFlt-1, IgA/C3 ratio, renal

function index [urea nitrogen (BUN), blood creatinine (Scr), 24 h urinary protein (UP) quantification (24hUPE) and UP/Scr] between the

two groups were compared. Pearson correlation analysis was used to investigate the correlation between serum Gd-IgA1, sFlt-1, IgA/C3

ratio and renal function indicators. The serum Gd-IgA1, sFlt-1, and IgA/C3 ratios of children with different renal pathological grades and

different therapeutic effects were compared. The Gd-IgA1, sFlt-1, IgA/C3 ratio, BUN, Scr, 24hUPE and UP/Scr of the case

group were all higher than those of the control group (P<0.05). Pearson correlation analysis showed: Gd-IgA1, sFlt-1, IgA/C3 ratios were
positively correlated with BUN, Scr, 24hUPE and UP/Scr (P<0.05). With the elevated renal pathological grade, the serum Gd-IgA1,

sFlt-1, and IgA/C3 ratios in HSPN patients continue to increase (P<0.05). The Gd-IgA1, sFlt-1, and IgA/C3 ratios of the invalid group
were higher than those of the valid group (P<0.05). Gd-IgA1, sFlt-1, and IgA/C3 ratios are involved in the disease progres-

sion in children with HSPN, which can lead to renal injury, aggravate renal pathological changes, clinical guidance for treatment can be

based on changes in the above indicators.
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前言

紫癜性肾炎（HSPN）是儿科常见的继发性肾小球疾病之

一，由炎症介质、免疫介导等参与进展，引发不同程度的肾损

伤[1]。HSPN典型症状包括皮肤紫癜、关节炎或关节痛、腹痛或

便血、血尿或蛋白尿、肾外小血管炎性等，严重影响患儿的生长
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发育[2]。现临床诊断 HSPN疾病严重程度的金标准为肾脏穿刺，

但肾脏穿刺作为一项创伤性操作，且穿刺过程中对技能要求严

格，限制其临床的广泛应用[3]。泼尼松、他克莫司均为 HSPN患

儿的常用治疗药物，二者联合治疗治疗效果较好，但仍有部分

患儿收获的治疗效果不佳，同时对预后造成一定的影响。因此

寻找安全、无创及便捷的方法评估 HSPN肾损伤和疗效是临床

研究的热点。HSPN发病机制复杂，涉及遗传、免疫、环境及细

胞因子等多种因素[4]。半乳糖缺陷免疫球蛋白 A1（Gd-IgA1）及

形成的免疫复合物沉积于肾脏中，可引起系膜细胞的增殖，炎

症趋化因子的释放，造成肾脏损伤[5]。可溶性 fms-样酪氨酸激

酶受体 l（sFlt-1）是一种血管生成抑制剂，其水平异常升高通过

结合血管内皮生长因子(VEGF)可拮抗其营养功能所致内皮细

胞损伤，诱发内皮功能障碍，导致肾损伤[6]。多项研究证实[7,8]，

sFlt-1参与了慢性肾脏病、肿瘤生长以及血管炎性疾病等病理

过程。血清免疫球蛋白 A（IgA）/补体 C3（C3）是血清 IgA、C3的

比值，其比值变化可反映 IgA肾病等肾脏疾病的肾损伤程度[9]。

本研究探讨 HSPN患儿血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值与肾

损伤和疗效的关系，以期为临床诊治提供更参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取成都大学附属医院 2019年 12月至 2021年 12月确

诊为 HSPN的 151例患儿作为病例组。其中年龄 4~12岁，平均

（8.19± 0.45）岁；男 84例，女 67例；病程 1~8周，平均（4.51±

0.66）周；体质量指数 12~18 kg/m2，平均（15.86± 0.31）kg/m2。其

中 I级 22例，Ⅱ级 41例，Ⅲ级 16例，IV级 39例，V级 13例，

VI级 20例。纳入标准：（1）HSPN的诊断标准参考《紫癜性肾

炎诊治循证指南（2016）》[10]：在过敏性紫癜病程 6个月内，出现

血尿（肉眼血尿或 1周内 3次镜下血尿红细胞逸3个 /高倍视

野（HP）和（或）蛋白尿[满足以下任一项者：① 尿蛋白（UP）/肌

酐（Scr）（mg/mg）>0.2或 24hUP定量（24hUPE）>150 mg；② 1周

内 3次尿常规定性示 UP阳性；③ 1周内 3次尿微量白蛋白高

于正常值]；（2）符合 HSPN的诊断标准且初次确诊；（3）皮疹出

现前 2周内未使用免疫抑制药物或类固醇激素治疗；（4）患儿

家属签署知情同意书。排除标准：（1）近 1个月内使用激素、丙

种球蛋白或免疫抑制剂者；（2）合并血友病等凝血功能障碍者；

（3）合并免疫性血小板减少症、川崎病等免疫功能异常者；（4）

病历资料不完整者；（5）存在心、肝等重要脏器功能障碍；（6）其

它继发性、原发性因素等引起的肾脏损害。另选取同期体检健

康的志愿儿童 100例作为对照组。年龄 5~12岁，平均（8.14±

0.52）岁；男 64 例，女 36 例；体质量指数 13~18 kg/m2，平均

（15.84± 0.36）kg/m2。对照组、病例组的年龄、性别、体质量指数

等一般资料对比无统计学差异（P>0.05），具有可比性。本研究
已获成都大学附属医院伦理委员会批准。

1.2 肾脏病理分级[10]

肾小球轻微异常为 I级；单纯系膜增生，分为局灶节段和

弥漫性为Ⅱ级；系膜增生，分为局灶节段和弥漫性，伴有节段性

病变和（或）<50%肾小球新月体形成为Ⅲ级；病变同Ⅲ级，50%

~75%的肾小球伴有上述病变为 IV级；病变同Ⅲ级，>75%的肾

小球伴有上述病变为 V级；膜增生性肾小球肾炎为 VI级。

1.3 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3及实验室指标检测

抽取病例组治疗前、治疗 2个月后及对照组体检当日空腹

静脉血各 5 mL和尿液标本 5 mL，血液标本室温下静置 1 h，以

离心半径 6 cm，离心 12 min（2800 r/min速度），提取血清置于

-80℃冰箱备用。采用全自动生化分析仪（南京颐兰贝生物科技

有限责任公司，型号规格：AS-800）检测血清 IgA、C3水平，并

计算 IgA/C3比值。使用酶联免疫吸附法检测血清 Gd-IgA1、

sFlt-1（试剂盒购自上海酶联生物科技有限公司）。采用微量法

（试剂盒由北京索莱宝科技有限公司提供）测定血清尿素氮

（BUN）水平。采用比色法（试剂盒由武汉伊莱瑞特生物科技股

份有限公司提供）检测血清肌酐（Scr）水平。取患者新鲜中段尿

采用磺基水杨酸法（昆山远慕生物科技有限公司提供）检测

24hUPE和 UP，并计算 UP/Scr。

1.4 疗效评估依据[10]

参照指南[10]根据不同肾脏病理分级的患儿采取对症治疗。

评估患儿治疗 2个月后的治疗效果，其中完全缓解：尿常规、血

常规检查结果正常，UP、血尿消失，每高倍镜下镜检红细胞＜3

个；部分缓解：24hUPE、尿红细胞计数降低 50%以上，24hUPE

减少 50%以上，患儿血尿症状明显改善；无效：24hUPE与红细

胞数无变化，症状未改善或加重。将部分缓解、完全缓解纳入治

疗有效作为有效组；反之则纳入无效组。

1.5 统计学方法

应用 SPSS25.0 统计软件进行统计分析。计量资料以均

数± 标准差（x± s）表示，采用 t检验，多组数据比较采用单因素

方差分析；计数资料采用率表示，行卡方检验。采用 Pearson相

关性分析血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值与肾功能指标的相

关性。以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 对照组、病例组血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值、肾功能

指标对比

病 例 组 的 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3 比 值 、BUN、Scr、

24hUPE、UP/Scr均高于对照组（P<0.05），见表 1。

2.2 血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值与肾功能指标的相关性

Pearson 相关性分析结果显示，Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3 比

值与 BUN、Scr、24hUPE、UP/Scr均呈正相关（P<0.05），见表 2。

2.3 不同肾脏病理分级紫癜性肾炎患儿的血清 Gd-IgA1、

sFlt-1、IgA/C3比值

随着肾脏病理分级的升高，HSPN 患儿的血清 Gd-IgA1、

sFlt-1、IgA/C3比值不断升高（P<0.05），见表 3。

2.4 不同疗效紫癜性肾炎患儿的血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3

比值

151例患儿中，完全缓解 48例，部分缓解 75 例，无效 28

例。按照不同疗效将患儿分为有效组（n=123）和无效组（n=28）。

无效组的 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值高于有效组（P<0.05），见
表 4。

3 讨论

HSPN是一种以白细胞渗出和 IgA免疫复合物沉积为特

征的系统性小血管炎症，其发病机制尚不清楚，目前研究显示
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Note: Compare with level I, aP<0.05. Compare with level Ⅱ, bP<0.05. Compare with levelⅢ , cP<0.05. Compare with level IV, dP<0.05. Compare with
level V, eP<0.05.

表 1 对照组、病例组血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值、肾功能指标对比（x± s）
Table 1 Comparison of serum Gd-IgA1, sFlt-1, IgA/C3 ratio, renal function indicators between the control group and the case group（x± s）

Groups Gd-IgA1（U/mL） sFlt-1（pg/mL） IgA/C3 ratio BUN（滋mol/L） Scr（滋mol/L） 24hUPE（mg） UP/Scr

Control group（n=100） 1477.43± 375.28 1284.90± 216.13 1.36± 0.28 4.29± 0.47 72.83± 7.24 96.94± 19.02 1.33± 0.28

Case group（n=151） 2684.98± 296.36 2195.72± 274.25 1.98± 0.33 6.32± 0.52 106.62± 10.51 172.37± 21.41 1.62± 0.37

t -28.381 -27.951 -15.458 -31.445 -27.954 -137.679 24.516

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

表 2 血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值与肾功能指标的相关性

Table 2 Correlation of serum Gd-IgA 1, sFlt-1, and IgA / C3 ratios with renal function indexes

Project
BUN Scr 24hUPE UP/Scr

r P r P r P r P

Gd-IgA1 0.463 0.000 0.428 0.000 0.415 0.000 0.461 0.000

sFlt-1 0.431 0.000 0.387 0.002 0.394 0.001 0.448 0.000

IgA/C3 ratio 0.392 0.001 0.416 0.000 0428 0.000 0.432 0.000

表 3 不同肾脏病理分级紫癜性肾炎患儿的血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值（x± s）
Table 3 Serum Gd-IgA 1, sFlt-1, and IgA / C3 ratios of children with purpuric nephritis with different renal pathological grades（x± s）

Classify Gd-IgA1（U/mL） sFlt-1（pg/mL） IgA/C3 ratio

I level（n=22） 1862.28± 193.65 1549.20± 168.95 1.27± 0.21

Ⅱ level（n=41） 2363.49± 217.02a 1884.52± 179.79a 1.54± 0.28a

Ⅲ level（n=16） 2507.46± 224.87ab 2135.71± 184.94ab 1.82± 0.33ab

IV level（n=39） 2858.35± 259.95abc 2409.26± 217.87abc 2.17± 0.35abc

V level（n=13） 3218.74± 282.35abcd 2629.37± 226.21abcd 2.55± 0.39abcd

VI level（n=20） 3706.01± 302.36abcde 2894.58± 237.14abcde 3.05± 0.42abcde

F 59.461 68.342 47.128

P 0.000 0.000 0.000

表 4 不同疗效紫癜性肾炎患儿的血清 Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值（x± s）
Table 4 Serum Gd-IgA 1, sFlt-1, and IgA / C3 ratios of children with purpura nephritis with different efficacy（x± s）

Groups Gd-IgA1（U/mL） sFlt-1（pg/mL） IgA/C3 ratio

Valid group（n=123） 2593.47± 324.93 2084.28± 197.72 1.82± 0.21

Invalid group（n=28） 3086.97± 316.52 2685.26± 215.53 2.68± 0.25

t -7.287 -14.275 -18.858

P 0.000 0.000 0.000

可能与肾损伤有关 [11]。肾脏穿刺是评估 HSPN病变的公认标

准，但穿刺风险较大，肾功能指标虽然可反映 HSPN的肾损伤

情况，但易受多种因素的影响，存在特异度或灵敏度较低的不

足。醋酸泼尼松片、注射用环磷酰胺均是 HSPN患儿治疗的常

用药物，二者联合治疗可有效控制 HSPN的疾病进展，但仍有

部分患儿在经治疗后症状并未缓解，影响患儿的预后，可能与

HSPN患儿的病情程度有关[12]。因此寻找安全、无创及便捷的早

期预警因素对于评估 HSPN患儿肾损伤情况、治疗方案的制定

以及疗效的评估具有积极的意义。

IgA包括 IgA1和 IgA2两种类型，其中 90%的 IgA类型为

IgA1 [13]。IgA1的正常糖基化可有效促进 IgA1分子清除。但

HSPN患者存在表达 IgA1分子的遗传性半乳糖基化缺陷，形

成 Gd-IgA1[14,15]。随着 Gd-IgA1的血液循环沉积增加，Gd-IgA1

免疫复合物能够穿过肾小球内皮窗孔并沉积在系膜中，导致肾

脏损伤[16]。本次研究结果显示，HSPN患儿 Gd-IgA1水平高于正

常健康儿童，且其水平升高与肾损伤、肾脏病理分级、治疗疗效

相关。分析可能是由于肾小球血管内皮窗口孔径较大，异常增

加的 Gd-IgA1可随血液循环在此沉积聚集，通过补体及旁路途
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径激活自身免疫反应，刺激系膜细胞增生及细胞外基质的产

生，且增生的系膜细胞也可释放炎症介质，加速肾脏损伤，最终

促进 HSPN疾病进展[17]，而 HSPN水平越高提示 HSPN患儿的

肾损伤越严重，治疗难度也越大，一定程度上影响治疗效果[18]。

sFlt-1具有与血管内皮细胞因子（VEGF）类似的高度亲和

结合力，可作为 VEGF活性的调节剂或抑制剂，调节血管生

成[19]。既往研究证实 HSPN的疾病进展与内皮细胞损伤或凋亡

有关[20]。sFlt-1水平过高可干扰 VEGF的正常生理作用从而引

起内皮细胞损伤或凋亡[21]。同时也有研究报道 sFlt-1参与了肾

脏疾病的发生、发展[22]。本次研究结果显示，HSPN患儿 sFlt-1

水平高于正常健康儿童，且其水平升高与肾损伤、肾脏病理分

级相关，且 HSPN患儿 sFlt-1水平越高，其治疗效果相对更差。

相关报道证实正常小鼠 sFlt-1诱导后可使小鼠出现大量蛋白

尿，并且肾脏还可出现内皮细胞与基底膜分离、内皮细胞肿胀

或空泡形成甚至裂解、足细胞发生损害甚至脱落等一系列病理

改变[23]。分析原因为 sFlt-1水平升高可能破坏血管生成平衡机

制，诱导血管生成活性降低，诱发内皮损伤，导致蛋白尿排出，

还可能通过与其它趋化因子、细胞因子等相互作用参与血管内

皮损伤，促进 HSPN疾病发生发展[24]。

血清 IgA、C3均可以反映机体肾功能损伤程度，但单一监

测准确度相对较低，故而有学者采用 IgA/C3比值评估患儿肾

功能损伤程度，显示其数值越高患者的肾功能损伤相对越高[25]。

本文的研究结果也发现，IgA/C3 比值升高可能参与了 HSPN

的疾病进展，且与肾脏损伤呈正相关，随着肾脏病理分级的增

加其水平不断升高，同时其水平较高还可影响治疗效果。推测

可能是 IgA/C3比值参与可激活系膜细胞和血管内皮细胞，诱

导机体产生炎性反应因子，从而损伤肾小球，导致肾损伤，导致

治疗效果下降[26]。

综上所述，Gd-IgA1、sFlt-1、IgA/C3比值异常升高可能参与

了 HSPN的疾病进展，且与肾脏损伤、肾脏病理改变、疗效有

关，临床早期监测上述指标有利于早期、全面诊断肾损伤，可考

虑作为辅助评估 HSPN的病情变化及治疗效果的指标。
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