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丹参酮ⅡA磺酸钠联合吗替麦考酚酯对过敏性紫癜肾炎患儿血清TGF-β及
GNLY表达水平的影响

李虹乐，张 蓓，张云霞

聊城市中医医院 儿科，山东 聊城 252000

摘 要： 目的 探讨丹参酮ⅡA磺酸钠联合吗替麦考酚酯对过敏性紫癜肾炎患儿的疗效及对血清转化生长因子-β（TGF-β）及

颗粒溶素（GNLY）表达水平的影响。方法 选取聊城市中医医院在 2018年 3—2019年 2月收治的 84例过敏性紫癜肾炎患儿

为研究对象，按照随机数字表法随机分为观察组与对照组，每组各 42例。对照组口服吗替麦考酚酯片，0.5 g/次，2次/d，

疗程持续 4周。观察组患者在对照组治疗基础上静脉滴注丹参酮ⅡA磺酸钠注射液，小于 6岁患者 20 mg/次，6 至 10 岁患

者 25 mg/次，大于 10岁患者 40 mg/次；加入 250 mL生理盐水稀释，1次/d，疗程持续 2周后停药，同时继续服用吗替麦考

酚酯片 2周。治疗 4周后观察两组患者疗效。对比两组患者治疗前后的尿常规指标、T淋巴细胞亚群水平、细胞因子水平和

治疗过程中的不良反应。结果 治疗后，观察组的总有效率为 85.7%，明显高于对照组的总有效率为 66.7%（P＜0.05）。治

疗后，两组患者的尿红细胞、尿蛋白定量较治疗前显著降低（P＜0.01），尿微量白蛋白（mAlb）水平较治疗前显著升

高（P＜0.05）；且观察组尿红细胞与尿蛋白定量水平显著低于对照组（P＜0.01），mAlb显著高于对照组（P＜0.05）。治疗

后，两组患者血清中CD3+、CD4+、CD4+/CD8+、NK细胞水平均高于治疗前（P＜0.05），且观察组各指标在治疗后明显高

于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组患者血清中白细胞介素-4（IL-4）、TGF-β水平明显降低，γ-干扰素（IFN-γ）、IFN-γ/IL-

4、GNLY水平明显升高（P＜0.05），且治疗后，观察组患者血清中 IL-4、TGF-β水平明显低于对照组，IFN-γ、IFN-γ/IL-4、

GNLY水平明显高于对照组（P＜0.05、0.01）。两组患者经治疗后，均未发生不可控的不良反应和毒副作用。结论 丹参酮

ⅡA磺酸钠联合吗替麦考酚酯治疗过敏性紫癜肾炎患儿可显著提高临床疗效，改善尿常规、T淋巴细胞亚群和细胞因子等相

关指标，对过敏性紫癜肾炎患儿的治疗具有十分重要的临床意义。
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Effects of sulfotanshinone sodium combined with mycophenolate mofetil on

expression of serum TGF- β and GNLY in children with allergic purpura

nephritis
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Abstract: Objective To investigate the effect of sulfotanshinone sodium combined with mycophenolate mofetil in treatment of

children with allergic purpura nephritis and the expression of serumTGF-β and GNLY. Methods 84 children with allergic purpura

nephritis in the Traditional Chinese Medicine Hospital of Liaocheng from March 2018 to February 2019 were randomly divided into

observation group and control group, 42 cases in each group. Children in the control group were po administered with Mycophenolate

Mofetil Tablets, 0.5 g/time, twice daily for 4 weeks. Children in the observation group were iv administered with Sulfotanshinone

Sodium Injection on the basis of control group, children younger than 6 years old were received 20 mg/time, patients 6 to 10 years

old received 25 mg/time, and patients older than 10 years old received 40 mg/ time, 250 mL diluted with normal saline for once

daily, the course lasted for 2 weeks, while the Mycophenolate Mofetil Tablets were continued for 2 weeks. After 4 weeks of

treatment, the efficacy in two groups was observed. Urine routine indicators, T lymphocyte levels, cytokine levels and adverse

reactions before and after treatment were compared between two groups. Results After treatment, the total effective rate of the
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observation group was 85.7%, which was significantly higher than 66.7% of the control group (P < 0.05). After treatment, urine

erythrocyte and urine protein quantification in two groups were significantly lower than those before treatment (P < 0.01), and mAlb

level was significantly higher than that before treatment (P < 0.05). And the quantitative level of urine erythrocyte and urine protein

in the observation group were significantly lower than those in the control group (P < 0.01), but the mAlb was significantly higher

than that in the control group (P < 0.05). After treatment, the serum levels of CD3+, CD4+, CD4+/CD8+ and NK cells in two groups

were higher than those before treatment (P < 0.05), and the indexes in the observation group were significantly higher than those in

the control group after treatment (P < 0.05). After treatment, the serum levels of IL-4 and TGF-β were significantly decreased in two

groups, while IFN-γ, IFN-γ/IL-4, and GNLY were significantly increased (P < 0.05). After treatment, the serum levels of IL-4 and

TGF-β levels in the observation group were significantly lower than those in the control group, while the levels of IFN-γ, IFN-γ/IL-4,

and GNLY were significantly higher than those in the control group (P < 0.05). After treatment, patients in two groups did not occur

uncontrollable adverse reactions and toxic side effects. Conclusions sulfotanshinone sodium combined with mycophenolate mofetil

in treatment of allergic purpura nephritis patients can significantly improve the clinical curative effect, and improve the indicators of

routine urine, T lymphocyte, and cytokines, and treatment of children with allergic purpura nephritis has important clinical significance.

Key words: sulfotanshinone sodium; mycophenolate mofetil; allergic purpura nephritis; urine routines; T lymphocyte; TGF-β; GNLY

过敏性紫癜是儿科中常见的一种血管炎，在小

儿泌尿系统疾病中占 9% 左右，在小儿肾病中占比

较大［1］。其发病原因可能是由于某些致敏物质使机

体出现变态反应，血管壁中免疫复合物增多，血管

壁及周围产生炎症反应，从而导致机体的免疫调节

失衡［2］。过敏性紫癜肾炎多因过敏性紫癜患者出现

肾脏损害症状，是严重并发症之一，临床表现为血

尿或蛋白尿，如若不能得到有效治疗会发展为肾衰

竭，严重危及患者的生命。目前临床对过敏性紫癜

性肾炎的治疗主要以药物治疗为主。吗替麦考酚

酯是一种霉酚酸类药物，也是一种免疫抑制剂，能

够抑制淋巴细胞的增殖，抑制炎症反应从而减轻或

阻止肾间质纤维化，治疗过敏性紫癜肾炎患儿已获

得广泛临床认同，但长期服用会出现耐受性，不良

反应增多，临床疗效不佳［3］。丹参酮ⅡA磺酸钠是从

丹参中提取后磺化得到的水溶性有效成分，能有效

地改善血流动力学，调节机体免疫，广泛用于治疗

心脑血管疾病［4］。转化生长因子-β（TGF-β）是一种

多肽，在细胞增殖与免疫功能等方面发挥重要的调

节作用。颗粒溶素（GNLY）是一种效应蛋白，对病

原菌有杀死作用，诱导细胞凋亡，与过敏性紫癜性

肾炎等免疫性疾病相关［5］。因此，本研究将探讨丹

参酮ⅡA磺酸钠联合吗替麦考酚酯对过敏性紫癜肾

炎患儿的治疗效果，同时观察其对血清 TGF-β及

GNLY表达水平的影响，为临床治疗和预后评估提

供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取聊城市中医医院 2018年 3—2019年 2月收

治的 84例过敏性紫癜肾炎患儿为研究对象，其中男

43例，女 41例；年龄 3～11岁，平均年龄（5.18±1.74）

岁；病程 3～15 d，平均病程（8.54±1.62）d；泼尼松冲

击治疗史 66例；血尿患者 22例，蛋白尿患者 41例，

血尿和蛋白尿患者21例。

纳入标准：（1）患儿的依从性好，能配合完成本

次研究；（2）患儿经肾脏活检穿刺确诊，符合《临床

诊疗指南-小儿内科分册》中对过敏性紫癜肾炎的诊

断标准［6］；（3）患儿和家属对本研究方案均知情并签

订知情同意书。

排除标准：（1）患者对本方研究方案药物过

敏；（2）伴有肾脏及自身免疫性病变；（3）患者患有

心、肺、肝脏、神经系统及造血系统等病变；（4）伴有

其他急性或慢性感染性疾病；（5）患者近 30 d采用

激素、免疫抑制剂等药物治疗；（6）患者达到透析治

疗程度；（7）患者伴有其他继发性肾损伤等。

1.2 分组和治疗方法

将入院患者按照随机数字表法随机分为观察

组与对照组，每组各 42例。其中对照组男 23例，女

19例；年龄 3～11岁，平均年龄（5.14±1.29）岁；病程

3～15 d，平均病程（8.15±3.27）d；尼松冲击治疗史35

例；血尿患者 12例，蛋白尿患者 21例，血尿和蛋白

尿患者 9 例。观察组男 20 例，女 22 例；年龄 4～11

岁，平均年龄（5.26±1.87）岁；病程 4～15 d，平均病

程（8.46±3.15）d；泼尼松冲击治疗史 31例；血尿患者

10例，蛋白尿患者 21例，血尿和蛋白尿患者 11例。

两组患者在性别、年龄、病程、冲击治疗史、临床症

状等方面差异无统计学意义。

两组患者在入院时均给予常规治疗，包括给予

糖皮质激素和营养支持等治疗。对照组口服吗替

麦考酚酯片（杭州中美华东制药有限公司，规格
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0.25 g/片，批号 20161230），0.5 g/次，2 次/d，疗程持

续 4周。观察组在对照组治疗基础上静脉滴注丹参

酮ⅡA磺酸钠注射液（上海第一生化药业有限公司，

国 药 准 字 H31022558，规 格 10 mg/2 mL，批 号

20180626），小于 6 岁患者 20 mg/次，6 至 10 岁患者

25 mg/次，高于 10岁患者 40 mg/次；加入 250 mL生

理盐水稀释，1次/d，疗程持续 2周后停药，同时继续

服用吗替麦考酚酯片 2周。治疗 4周后观察两组患

者疗效。

1.3 疗效评价标准

参照《肾脏病诊断与治疗及疗效标准专题讨论纪要》

疗效标准［7］，完全缓解：临床主要症状完全消失、恢复正

常肾功能，蛋白尿检测为阴性，血白蛋白≥35 g/L，尿

蛋白＜0.2 g/24 h；显著缓解：肾功能基本恢复正常，

血白蛋白明显改善，尿蛋白＜1.0 g/24 h；部分缓解：肾功

能较为改善，血白蛋白减少，尿蛋白＜3.0 g/24 h；无

效：肾功能、临床症状、血白蛋白、尿蛋白较入院治

疗前均没有得到改善。

总有效率=（完全缓解＋显著缓解＋部分缓解）/总例数

1.4 观察指标

1.4.1 尿常规指标 两组患者于治疗前后进行尿

常规检测，采用贝克曼库尔特AU480全自动生化分

析仪检测患者血清中的尿红细胞、尿蛋白定量、尿

微量白蛋白（mAlb）与肾小球过滤率（eGFR）水平。

1.4.2 T淋巴细胞亚群 两组于治疗前后采用贝克

曼库尔特 CytoFLEX 流式细胞仪检测患者血清中

CD3+、CD4+、CD4+/ CD8+、自然杀伤（NK）细胞水平。

1.4.3 细胞因子水平 两组患者于治疗前后，分别

采集患儿的静脉血 3 mL，在 4 ℃冰箱中静置 1 h后，

使用离心机离心 3 min（2 500 r/min），将上层血清分

离在超低温冰箱中保存。采用酶联免疫吸附

法（ELISA）检测患者血清中 γ-干扰素（IFN-γ）、白细

胞介素（IL-4）和转化生长因子-β（TGF-β）水平，并计

算 IL-4/IFN-γ值。试剂盒由美国贝克曼公司提供，

由同一组检测医生严格按照试剂盒操作说明进行

规范操作。采用 PT-PCR技术检测血清中GNLY的

表达量。

1.5 不良反应观察

在治疗过程中对两组患者的不良反应的发生

情况进行观察与记录。

1.6 统计学处理

本研究中所有数据结果均采用 SPSS 18.0软件

进行处理，以 x̄ ± s表示计量资料，对照组和观察组

组内和组间的比较采用 t检验，临床疗效采用秩和

检验和 χ2分析进行比较。

2 结果

2.1 两组临床疗效比较

治疗后，观察组的总有效率为 85.7%，对照组的

总有效率为 66.7%，观察组的临床疗效明显优于对

照组（P＜0.05），见表1。

2.2 两组尿常规指标比较

治疗后，两组患者尿红细胞、尿蛋白定量较治

疗前显著降低（P＜0.01），mAlb 较治疗前显著升

高（P＜0.05）；且观察组尿红细胞与尿蛋白定量水平

显著低于对照组（P＜0.01），mAlb 显著高于对照

组（P＜0.05）。eGFR治疗后变化不明显，见表2。

2.3 两组T淋巴细胞亚群比较

治疗后，两组患者血清中 CD3+、CD4+、CD4+/

表1 两组临床疗效比较

Table 1 Comparison on clinical effect between two groups

组别

对照

观察

n/例

42

42

完全缓解/例

8

13

显著缓解/例

5

9

部分缓解/例

15

14

无效/例

14

6

总有效率/%

66.7

85.7

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表2 两组尿常规指标比较（（x̄± s））

Table 2 Comparison on urine routine indexes between two groups (x̄± s)

组别

对照

观察

n/例

42

42

尿红细胞/（个∙μL-1）

治疗前

268.74±47.21

270.68±48.26

治疗后

24.85±4.92**

21.98±4.31**##

尿蛋白定量/（mg∙24 h-1）

治疗前

141.27±35.56

140.73±36.43

治疗后

32.82±4.15**

30.61±3.59**##

eGFR/（mL∙min-1）

治疗前

107.39±18.07

107.73±18.62

治疗后

108.81±18.19

106.76±17.94

mAlb（g∙24 h-1）

治疗前

18.72±3.29

18.86±3.52

治疗后

31.29±5.19*

34.61±5.86*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05 **P＜0.01；与对照组治疗后比较：#P＜0.05 ##P＜0.01
*P < 0.05 **P < 0.01 vs same group before treatment；#P < 0.05 ##P < 0.01 vs control group after treatment
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CD8+、NK 细胞水平均高于治疗前（P＜0.05），且观

察组各指标在治疗后明显高于对照组（P＜0.05），

见表3。

2.4 两组细胞因子水平比较

治疗后，两组患者血清中 IL-4、TGF-β水平明显

降低，IFN-γ、IFN-γ/IL-4、GNLY 水平明显升高（P＜

0.05、0.01），且治疗后，观察组患者血清中 IL-4、

TGF-β水平明显低于对照组，IFN-γ、IFN-γ/IL-4、

GNLY水平明显高于对照组（P＜0.05），见表4。

2.5 不良反应比较

两组患者经治疗后，均未发生不可控的不良反

应和毒副作用，不良反应在对症治疗后均恢复。

3 讨论

过敏性紫癜肾炎在临床儿科中发病率日渐上

升，临床表现为皮肤出现紫癜、关节炎症、肾脏病变

等症状，在早期病情较轻，但若得不到有效治疗可

引发全身系统性病变，甚至造成不可逆瘢痕、肾衰

竭等，对患儿的生长发育和身心健康造成极大影

响［8］。因此，如何减轻过敏性紫癜对患儿的损伤，保

护肾脏功能尤为重要。单纯的抗过敏药对过敏性

紫癜肾炎几乎无治疗效果，目前西医大多采用糖皮

质激素、维生素C和钙剂等对症处理，但效果仍不理

想［9］。有研究证实，过敏性紫癜肾炎患儿存在血浆

黏度、纤维蛋白原等指标的改变，这与中医中的“血

瘀”相类似，因此中医学认为活血化瘀是过敏性紫

癜肾炎治疗的根本［10］。然而，由于个体差异、病情

严重程度不同，对过敏性紫癜肾炎患儿的治疗仍需

要探索更为合适的治疗方案。

研究表明，过敏性紫癜肾炎患儿的毛细血管的

通透性发生改变，导致机体凝血功能失调，尿红细

胞、尿蛋白升高，肾小球过滤率下降［11］。丹参酮ⅡA

磺酸钠作为一种从中药丹参中分离并磺化后得到

的水溶性物质，具有抗血栓、抑制凝血和血小板聚

集、保护红细胞等作用，能够纠正患儿的凝血平衡，

减少肾损伤［12］；替麦考酚酯作为一种新型抑制剂，

对机体细胞表面的黏附具有良好的阻断作用，可改

善血流动力学平衡，缓解肾脏的炎性症状［13］。本研

究采用丹参酮ⅡA磺酸钠联合吗替麦考酚酯对过敏

性紫癜肾炎患儿进行治疗，经治疗后患儿临床疗效

及尿常规指标均得到明显改善。观察组的尿红细

胞、尿蛋白定量水平显著低于对照组，mAlb水平显

著高于对照组，表明丹参酮ⅡA磺酸钠联合吗替麦考

酚酯联用具有协同作用，可增强疗效，延缓过敏性

紫癜肾炎患儿的病情进展。

CD3+是 T 淋巴细胞，CD4+是一种辅助淋巴细

胞，它们均能促进抗体生成，CD8+是一种免疫抑制

细胞，对B细胞和T细胞活性有抑制作用，可抑制免

疫应答。正常状态时 CD4+与 CD8+呈平衡状态，共

同维持机体的免疫功能。NK细胞也是一种具有多

功能的免疫细胞，在机体的免疫系统中发挥防御功

能［14］。过敏性紫癜肾炎患儿机体中CD3+、CD4+、NK

细胞水平比正常儿童低，CD8+水平偏高，导致患儿

的免疫系统紊乱［15］。本研究中，两组患者血清中 T

淋巴细胞亚群中的CD3+、CD4+、CD4+/CD8+和NK细

表3 两组T淋巴细胞亚群比较（（x̄± s））

Table 3 Comparison of T lymphocyte subsets between two groups (x̄± s)

组别

对照

观察

n/例

42

42

CD3+/%

治疗前

54.18±4.35

54.56±4.27

治疗后

68.29±9.83*

74.15±10.62*#

CD4+/%

治疗前

41.82±8.37

41.27±8.91

治疗后

53.77±7.50*

57.63±7.21*#

CD4+/CD8+

治疗前

1.04±0.19

1.03±0.24

治疗后

1.59±0.36*

1.78±0.38*#

NK细胞/%

治疗前

10.46±1.38

10.29±1.67

治疗后

15.47±2.14*

17.16±2.76*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表4 两组细胞因子水平比较（（x̄± s））

Table 4 Comparison of cytokine levels between two groups (x̄± s)

组别

对照

观察

n/例

42

42

IL-4/（ng∙L-1）

治疗前

20.18±4.13

20.43±4.16

治疗后

14.01±2.97*

12.76±2.39*#

IFN-γ/（ng∙L-1）

治疗前

1.69±0.41

1.67±0.36

治疗后

2.62±0.37*

2.87±0.47*#

IFN-γ/IL-4 /%

治疗前

6.57±0.71

6.43±0.82

治疗后

17.47±3.43**

19.78±3.98**#

TGF-β/（ng∙L-1）

治疗前

5.63±1.05

5.76±1.07

治疗后

4.29±0.86*

3.81±0.47*#

GNLY

治疗前

0.57±0.13

0.58±0.12

治疗后

0.61±0.12*

0.68±0.14*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05 **P＜0.01；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 **P < 0.01 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment
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胞水平均高于治疗前，且观察组各指标治疗后明显

高于对照组，这说明两药联用可调节患者的机体免

疫功能。

IFN-γ是一种由Th1细胞分泌的细胞因子，能够

调节免疫系统的功能，IL-4是一种由 Th2细胞分泌

的细胞因子，能够引起局部炎症，导致肾小球发生

硬化，而过敏性紫癜肾炎患儿 Th1 细胞分泌 IFN-γ

受到抑制，而 Th2 细胞得到激活，使得患儿血清中

IFN-γ水平降低，IL-4水平升高，造成患儿的免疫失

衡［16］。GNLY是一种细胞毒性效应蛋白，对病原菌

有杀死作用，还可以诱导靶细胞的凋亡，在过敏性

紫癜肾炎患儿中 GNLY 的表达量明显低于正常儿

童，说明GNLY的表达水平与过敏性紫癜肾炎的进

展有关［5］。TGF-β是一种由调节B细胞分泌的活性

多肽，可发挥免疫负调节作用，杨新凤等［17］研究表

明，过敏性紫癜肾炎患儿血清中 TGF-β水平升高，

影响机体的免疫功能。本研究结果显示，经治疗

后，患者血清中 IL-4、TGF-β水平明显降低，IFN-γ、

IFN-γ/IL-4 与 GNLY 水平明显升高，且观察组患者

血清中 IL-4、TGF-β水平明显低于对照组，IFN-γ、

IFN-γ/IL-4、GNLY水平明显高于对照组。说明两药

联用可调节机体的免疫系统的平衡。

综上所述，采用丹参酮ⅡA 磺酸钠联合吗替麦

考酚酯治疗过敏性紫癜肾炎患儿可显著提高临床

疗效，改善尿常规、T淋巴细胞亚群和细胞因子等相

关指标，对过敏性紫癜肾炎患儿的治疗具有十分重

要的临床意义。
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