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摘  要 

随着异常糖基化IgA1在过敏性紫癜性肾炎(HSPN)与IgA肾病(IgAN)致病机制中的关键作用被逐步揭示，

以及二者在遗传易感性、肾脏免疫病理和临床表现上既重叠又分化的特征，HSPN与IgAN是否为同一疾

病的不同表型已成为国际争议热点。本文结合近年研究进展，系统比较两者的异同：病理上，二者均以

Gd-IgA1介导的免疫复合物沉积为核心，表现为系膜增生性肾炎；但HSPN以急性新月体病变和全身性症

状(如紫癜、腹痛)为标志，而IgAN以慢性间质纤维化和孤立性肾脏受累为主。临床治疗需根据疾病表型

及病理特征差异化干预。未来需深入解析二者分子机制异同，为疾病分型及精准诊疗提供依据。 
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Abstract 
As the role of abnormal glycosylation IgA1 in the pathogenic mechanism of Henoch-Schönlein 
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purpura nephritis (HSPN) and IgA nephropathy (IgAN) has been gradually revealed, along with the 
overlapping and differentiated features of these diseases in genetic susceptibility, renal immuno-
pathology, and clinical manifestations, whether HSPN and IgAN are different phenotypes of the 
same disease has become a subject of international controversy. In this article, we systematically 
compare the similarities and differences between the two in the light of recent research progress. 
Pathologically, both are characterized by Gd-IgA1-mediated immune complex deposition at the core 
and manifest as a mesangial proliferative nephritis; however, HSPN is marked by acute crescentic 
lesions and systemic symptoms (e.g., purpura, abdominal pain), whereas IgAN is characterized by 
chronic interstitial fibrosis and isolated renal involvement. Clinical treatment needs to be differen-
tiated according to the disease phenotype and pathological features. In the future, it is necessary to 
deeply analyze the similarities and differences in the molecular mechanisms of the two to provide 
a basis for disease typing and precise diagnosis and treatment. 
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1. 引言 

过敏性紫癜(Henoch-Schönlein purpura, HSP)，现也称为免疫球蛋白 A (immunoglobulin A, IgA)血管炎。

HSP 是一种由免疫复合物在小血管(包括肾小球)中沉积引起的系统性血管炎，是儿童最常见的系统性血

管炎，男孩发病率高于女孩[1]。该病主要累及皮肤、关节、胃肠道和肾脏，总体预后良好，长期预后取

决于肾脏受累程度。HSP 在儿童中的年发病率约为 3~26.7/100,000，是成人的 2 至 33 倍，且秋季和冬季

为发病高峰[2]。约 30%的 HSP 患者会继发肾脏受累[3]，导致过敏性紫癜性肾炎(Henoch-Schönlein purpura 
nephritis, HSPN)。IgA 肾病(IgA nephropathy, IgAN)是最常见的原发性肾小球疾病，其特征是活检发现含

IgA 的免疫复合物显性或共显性沉积，伴有不同的炎症和/或硬化反应，临床表现多种多样[4]。IgAN 可在

任何年龄发病，通常影响年轻人，首次出现临床表现高峰期为 2 岁~30 岁，其发病率具有地理差异，亚洲

人群中好发，在非洲裔人群中相对罕见[5]。 
HSPN 和 IgAN 被认为是相关疾病，因为两者具有许多共同的临床、生理病理学和组织病理学特征，

例如他们都是由异常糖化的 IgA 在肾小球沉积引起的，肾脏病理学均显示系膜细胞增殖，有研究表明

HSPN 和 IgAN 的儿童在研究人群中几乎没有临床和组织学差异[6]。既往研究在双胞胎或同一家族中分

别发现 HSPN、IgAN 患者[7]，存在 IgA 肾病病例后期演变为 HSPN [8] [9]，甚至有学者认为二者是同一

疾病的两种表现方式，即 HSPN 是 IgAN 的全身形式[10]。但 HSPN 和 IgAN 在临床表型分化、分子机制

差异、遗传易感性差异等方面也存在许多差异，目前对于 HSPN 和 IgAN 的相关性及是否为同一种疾病

仍存在争议。本综述将分析二者之间相似之处及不同之处。 

2. 病理生理学 

目前研究表明 HSPN 和 IgAN 病理生理核心均为半乳糖缺陷型 IgA1 循环免疫复合物在肾小球沉积。

国内外对于 IgA 肾病病理生理学的研究较为详尽，当前研究普遍认同“四重打击学说(four-hit hypothesis)”，
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即四个过程共同诱导肾损伤，最终导致 IgAN [11]。具体阐述如下[11]-[13]：(1) 半乳糖缺陷型 IgA1 (ga-
lactose-deficient IgA1, Gd-IgA1)生成：IgA1 铰链区的 O-聚糖通常含有半乳糖和唾液酸，但 IgAN 患者由

于环境及遗传因素导致 IgA1 铰链区 β1,3-半乳糖转移酶活性降低，无法将半乳糖连接到 O-聚糖，最终生

成 Gd-IgA1，其铰链区 N-乙酰半乳糖胺(GalNac)暴露，形成新型抗原表位。(2) 抗半乳糖缺陷型 IgA1 抗

体合成：一方面 Gd-IgA1 作为自身抗原刺激机体产生特异性自身抗体。另一方面正常机体血清中也存在

Gd-IgA1 和抗 GdIg-A1 抗体，这些天然存在的抗 Gd-IgA1 抗体可能由各种表达 N-乙酰半乳糖胺残基微生

物的诱导。(3) 含有 IgA1 的致病性免疫复合物(IgA-CIC)形成：在补体因子和 IgA 受体(如可溶性 IgAFcα
受体、转谷氨酰胺酶 2、转铁蛋白受体)介导下形成含 IgA1 的循环免疫复合物(IgA-CIC)。有研究认为，

异常糖基化的 IgA1 在系膜中积累，随后与新出现的自身抗体结合，从而在原位形成免疫复合物。(4) 免
疫复合物在肾小球系膜中积累引发肾损伤：含有 IgA1 的免疫复合物沉积在系膜中，肾小球系膜细胞作为

核心效应器，通过 FcαRI 受体介导 IgA-CIC 内吞，触发炎症因子(如肿瘤坏死因子-α、白细胞介素 6)等释

放、氧化应激及细胞外基质重塑，从而引起系膜增生及足细胞损伤，最终导致肾功能损害。并且含 IgA1
的免疫复合物可以通过替代途径或凝集素途径激活补体，补体系统的激活增加了炎症级联反应并增强了

IgAN 中的组织损伤[14]。 
有研究表明 HSPN 中也包括 IgA1 的糖基化异常、抗 Gd-IgA1 自身抗体以及血液循环中含有 IgA1 的

免疫复合物的存在，四重打击学说也适用于解释过敏性紫癜性肾炎的病理生理学[15]。然而也有学者指出

在 HSPN 和 IgAN 中激活的病理生理机制是复杂的并且受到不同的调节，导致其相关的组织学和临床差

异，进一步导致对相同治疗的不同反应[3]。 

3. 肾脏病理学 

HSPN 光学显微镜下表现为系膜增生性肾小球肾炎，伴有不同程度的系膜增生，毛细血管内增生、节

段性硬化、新月体形成、肾小管间质病变，IgAN 光学显微镜下改变与之类似[16]。新月体及纤维蛋白沉

积在 HSPN 中更常见，并且经常与毛细血管壁破坏、毛细血管内细胞增生、IgA 与补体内皮下沉积有关，

这意味着 HSPN 的肾脏病变发展轨迹通常为急性的。而一些肾脏慢性病理变化如肾小管萎缩、肾间质纤

维化等则在 IgAN 中更常见[15]。研究表明与 HSPN 相比，IgAN 在肾功能损害、间质损伤方面更严重，

且二者在肾脏中免疫复合物沉积的强度及位置也有显著差异[17]。 
目前 HSPN 普遍采用国际儿童肾脏病研究组织(International Study of Kidney Disease in Children, IS-

KDC)制定的病理分型[18] [19]，分别为 I 级(肾小球轻微病变)、II 级(单纯系膜增生，局灶性或弥漫性)、
III 级(局灶性或弥漫性增生，<50%的肾小球有新月体)、IV 级(50%~75%的肾小球有新月体)、V 级(>75%
的肾小球有新月体)和 VI (膜增生肾小球肾炎)。该病理分型仅侧重于新月体的受累程度，未对节段性肾小

球硬化、肾小管及间质损伤及血管的慢性变化进行分级，有一定的局限性。中华医学会儿科学分会于 2016
年制定的 HSPN 诊治循证指南[20]在 ISKDC 分级基础上加入了肾小球节段性病变(如硬化、血栓、粘连、

坏死等)和肾小管间质的病理分型。 
2009 年，国际 IgA 肾病网络及肾脏病理学会提出了 IgAN 的牛津分类[21] [22]，标准化了 IgAN 的病

理描述，包括系膜增生(M)、内皮细胞增生(E)、节段性肾小球硬化(S)、肾小管萎缩和肾间质纤维化(T)。
在 2017 年对牛津分型进行了审查和更新[23]，新加了新月体(C)评分，称为 MEST-C 评分。 

目前国内外许多研究均表明牛津分类(MEST-C 评分)对于 HSPN 的预后有较好的预测价值，并指出

牛津分类可能适用于 HSPN [24]-[27]。在 ISKDC 分类中被忽略的节段性肾小球硬化(S)和肾小管萎缩或肾

间质纤维化(T)病变可用于评估 HSPN 的肾脏结局[24] [28]，同时 MEST-C 评分有助于预测 HSPN 的长期

结局[29]。 
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4. 临床表现 

HSPN 与 IgAN 具有高度相似的临床表型，均以肾小球源性血尿为核心临床特征。典型病例多以突发

性肉眼或镜下血尿为首发表现，可伴随不同程度蛋白尿，上述症状常于上呼吸道或消化道感染后呈现急

性加重趋势。二者临床分型一致，分为孤立性血尿型、孤立性蛋白尿型(24 h 尿蛋白定量 < 50 mg/kg)、血

尿和蛋白尿型、急性肾炎型、肾病综合征型、急进性肾炎型及慢性肾炎型七型[20] [30]。 
HSPN 除肾脏症状之外，还伴有系统表现，如可触及的紫癜、腹痛、黑便、血便、关节肿痛等肾外症

状。少数患者还会出现神经系统、肺部或泌尿系统受累[3]。IgA 肾病(IgAN)的起病具有隐匿性，以感染

后同步性肉眼血尿为典型临床特征，血尿发作与感染存在明确时序关联，多数患者于感染后 12~72 小时

内出现肉眼血尿[5]。值得注意的是，有文章指出不同年龄群体的临床表型存在差异[31] [32]：儿童患者多

以突发肉眼血尿为首发症状，其后转为持续性镜下血尿；成人患者则更多表现为无症状镜下血尿和/或
轻–中度蛋白尿，部分病例因体检异常方被确诊；老年人群的临床表现更为复杂，更可能出现估算肾小

球滤过率(eGFR)下降、难治性高血压、急性肾损伤(AKI)及蛋白尿水平升高等高危特征。 

5. 治疗与预后 

基于改善全球肾脏疾病预后(Kidney Disease Improving Global Outcomes, KDIGO)组织 2021 年更新的

肾小球疾病管理指南[33]及 IgAN 中国专家共识[34]和 IgAN 诊疗循证指南[30]、HSPN 诊治循证指南[20]，
IgAN 与 HSPN 的治疗均以优化支持治疗为核心。两病均推荐对蛋白尿 > 0.5 g/d 者优先使用肾素血管紧

张素系统(RAAS)阻滞剂(单用血管紧张素转化酶抑制剂或血管紧张素受体拮抗剂，不推荐联用)，若经 3~6
月优化支持治疗后尿蛋白仍>1 g/d，建议进行为期 6 个月的糖皮质激素治疗；对于新月体型 IgAN 及 HSPN
或肾功能快速恶化者，需使用糖皮质激素与环磷酰胺联合治疗。 

二者虽有相似的病理生理(如 Gd-IgA1 沉积)，但部分治疗策略因临床表现和疾病进展特点而存在差

异。KDIGO 不推荐 IgAN 联合使用硫唑嘌呤、雷公藤等免疫抑制剂治疗及行扁桃体切除，也不推荐使用

吗替麦考酚酯(MMF)，但指出在中国 MMF 可作为糖皮质激素的保护剂。而 2024 年 IgAN 中国专家共识

中指出羟氯喹、MMF、雷公藤及来氟米特等药物可用于特定 IgAN 患者的治疗。HSPN 需依据临床表现

及病理分型更具体地制定个性化治疗方案。对重症病例(如血浆肌酐 > 500 μmol/L)推荐血浆置换清除循

环免疫复合物，指南建议糖皮质激素可与其他免疫抑制剂如硫唑嘌呤、吗替麦考酚酯(MMF)、利妥昔单

抗等联用。因其有高凝状态风险，需同时联用双嘧达莫等抗血小板药物。 
尽管多项研究探讨了 HSPN 与 IgAN 的预后差异，但结论存在显著分歧。Hyung 等通过倾向评分匹

配发现两者临床结局无显著差异[35]，可能源于研究设计中严格匹配了基线肾功能和蛋白尿水平。然而，

Goldstein 等的 20 年随访显示 20%的 HSPN 患儿进展为慢性肾病[36]，而 Moriyama 等的队列研究表明

25%~50%的 IgAN 患者在 20~30 年后发展为肾功能衰竭[37]。这种差异可能与以下因素相关：首先 HSPN
多累及儿童，急性炎症易被早期干预，而 IgAN 常隐匿进展，确诊时已存在不可逆间质损伤；其次部分研

究采用 ISKDC 分级，而另一些采用 MEST-C 评分，导致预后评估偏差；此外，亚洲人群 IgAN 高发且进

展更快，而 HSPN 预后可能受系统性症状的早期识别影响。Torun Bayram 等进一步指出，即使病理相似，

HSPN 因肾外表现更易被及时治疗，可能改善其长期结局，而 IgAN 的慢性化进程常未被及时遏制[6]。综

上，预后差异可能不仅反映疾病本质，也受诊疗时机、人群特征及研究方法影响，未来需开展多中心、

标准化终点的前瞻性队列研究以明确二者预后异同。 

6. 小结 

尽管 IgAN 与 HSPN 在病理生理机制上高度相似(如 Gd-IgA1 沉积及免疫复合物介导的肾损伤)，但
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其临床表现、肾脏病理、治疗及预后等方面存在较明显差异。目前争议焦点在于二者是否为同一疾病谱

的不同表现。部分学者基于家族性共病及病理机制重叠提出“一元论”，但现有研究多基于横断面观察

或小样本队列，缺乏直接机制比较，未来研究需聚焦于遗传易感性、表观遗传调控及免疫微环境差异等，

以阐明其本质关联，并为个体化治疗提供依据。同时开展跨国多中心队列研究以明确表型转化规律。 
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