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　　[摘　要 ]　目的　探讨血小板α颗粒膜蛋白 ( GMP - 140)及血栓调节蛋白 ( TM)在过敏性紫癜 ( HSP)患儿中

的变化及其作用。方法　采用 EL ISA法测定 30 例过敏性紫癜患儿 (12 例合并肾脏损害)急性期和恢复期血浆

GMP - 140及 TM浓度 ,并对二者之间的相关性进行分析。结果　急性期过敏性紫癜患儿血浆 GMP - 140及血浆

TM浓度明显高于正常对照组 [ (87. 35 ±21. 74)μg/ L vs (38. 43 ±19. 16)μg/ L ; (4. 53 ±1. 33) μg/ L vs (2. 90 ±

0. 19)μg/ L ] ,两组比较差异有显著性意义 ( P < 0. 01) ;血浆 GMP - 140浓度恢复期较急性期明显下降 [ (41. 06±

12. 38)μg/ L vs (87. 35±21. 74)μg/ L ] ( P < 0. 05)。血浆 TM浓度恢复期较急性期变化不明显 [ (3. 77 ±0. 68)

μg/ L vs (4. 53±1. 33)μg/ L ] ,二者比较差异无显著性意义 ( P > 0. 05) ,但仍高于正常对照组 [ (3. 77±0. 68)μg/ L

vs (2. 90±0. 19)μg/ L ] ( P < 0. 05)。紫癜性肾炎患儿血浆 GMP2140及 TM浓度较未合并肾脏损害的过敏性紫癜

患儿明显升高[ (90. 21±22. 03)μg/ L vs (63. 70±17. 44)μg/ L ; (4. 69±0. 22)μg/ L vs (4. 01±0. 37)μg/ L ] ,二者

比较差异有显著性意义 P < 0. 01或 0. 05)。血浆 GMP2140与 TM浓度二者呈正相关 ( r = 0. 713 , P < 0. 01)。结

论　血管内皮细胞受损和血小板活化是 HSP发病机制的二个重要环节。测定血浆 GMP2140及 TM浓度有助于了

解病情轻重及是否合并肾脏损害。动态测定有助于观察病情演变、判断预后及指导治疗。
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　　Abstract :　Objective　To study the changes and the role of platelet alpha2granule membrane protein ( GMP2140)

and thrombomodulin ( TM) in children with Henoch2SchÊenlein purpura ( HSP) . Methods　Plasma concentrations of

GMP2140 and TM were assayed using EL ISA in 30 children with HSP. The correlation between GMP2140 and TM was

studied. Sixteen healthy children served as the controls. Results　The plasma concentrations of GMP - 140 and TM

increased in the acute phase compared with those in the controls [ (87. 35 ±21. 74)μg/ L vs (38. 43 ±19. 16) μg/ L ;

(4. 53±1. 33)μg/ L vs (2. 90±0. 19)μg/ L ] (both P < 0. 01) ; and the plasma GMP2140 concentration returned to the

normal level during in the remission phase. The plasma concentrations of GMP2140 and TM in children with HSP

complicated by renal lesions were apparently higher than those without renal lesions [ (90. 21±22. 03)μg/ L vs (63. 70±

17. 44)μg/ L , P < 0. 01 ; (4. 69±0. 22)μg/ L vs (4. 01±0. 37)μg/ L , P < 0. 05 ] . There was a positive correlation

between GMP2140 and TM ( r = 0. 713 , P < 0. 01) . Conclusions　Vascular endothelial damages and platelet activation

may be the two important factors in the pathogenesis of HSP. Dynamic measurement of plasma concentrations of GMP2
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140 and TM is of great value in assessing progress and prognosis and determining proper treatment for HSP.

　　Key words :　Henoch2SchÊenlein purpura ; Platelet alpha2granule membrane protein ; Thrombomodulin ; Child

　　过敏性紫癜 ( Henoch2SchÊenlein purpura , HSP)

是一种免疫性血管炎性疾病 ,其病因和发病机制尚

不完全清楚 ,主要病理损害为较广泛的急性无菌性

毛细血管和小动脉炎症反应。已证实血栓调节蛋白

(thrombomodulin , TM)可作为体内血管内皮细胞受损

的标志[1 ,2 ] ,而血小板α颗粒膜蛋白 (granule membrane

protein2140 ,GMP2140)含量的变化则反映出体内血小

板活化的程度[3 ]。本研究对 HSP患儿血浆 GMP2140

及 TM浓度进行检测 ,以探讨血小板活化及血管内皮

受损在 HSP发生和发展中的作用。

1　对象及方法

1 . 1　对象

过敏性紫癜患儿共 30 例 ,为 1998 年 11 月至

2000年 10月本院住院患儿 ,均符合过敏性紫癜诊断

标准[6 ] ,其中 12 例紫癜性肾炎 ( Henoch2SchÊenlein

purparic nephritis , HPSN)为 HSPN组 ,18例未合并肾

脏损害的过敏性紫癜患儿为 HSP组。急性期 30例

(急性期指起病后 1个月以内 ,受检前两周未用过糖

皮质激素及其他免疫抑制剂) ,其中男 16 例 ,女 14

例 ,年龄 4～11岁 ,平均 (7. 7±2. 4)岁 ,病程 1周至 2

月 ;缓解期 17例 (缓解期患儿指经过综合治疗 1个月

后临床表现全部消失者) ,男 11例 ,女 6例 ,年龄 4～

11岁 ,平均 (7. 1±2. 1)岁。另设 16例健康儿童为正

常对照组 ,其中男 9例 ,女 7例 ,年龄 4～12岁 ,平均

(7. 4±2. 0)岁 ,既往无肾脏疾病史 ,无变态反应性疾

病 ,未用过激素及其他免疫抑制剂。

1 . 2　方法

1. 2. 1　检测方法　观察组分别于发病急性期和恢

复期清晨空腹采静脉血 6 ml ,2 ml 加入内含 0. 2 ml

2 % ED TA Na2的硅试管中混匀 (A 管) ,2 ml 加入

含 0. 109 mmol/ L 枸橼酸钠溶液 0. 22 ml 的冷冻试

管中混匀 (B 管) ,3 000 r/ min 离心 10 min 后分离

上层血浆 , A 管血浆置于 - 20℃低温保存待测

GMP2140 ,B管血浆置于 - 76℃低温保存待测 TM。

均采用 EL ISA 法测定[4 ] , GMP2140 及 TM 试剂盒

由福建太阳生物公司提供 ,采用美国 EPSON L X -

100酶标仪测定 ,测定方法严格按照说明书进行。

另 2 ml静脉血用美国 BECKMAN - CXT自动生化

仪测血尿素氮 (BUN)及肌酐 (Cr) 。

1 . 3　统计学方法

所有数据应用 SAS软件包进行分析 ,计数资料

用 �x ± s表示 ,采用 t 检验、方差分析、直线相关分

析及 q检验。

2　结果

2 . 1 　HSP 患儿血浆 GMP2140 及血浆 TM 浓度

变化

急性期 HSP患儿血浆 GMP2140及 TM浓度明

显高于正常对照组 ,差异有显著性 ( P < 0. 01) 。恢

复期 GMP2140 浓度较急性期明显下降 ( P <

0. 05) ,与正常对照组比较差异无显著性 ( P >

0. 05) 。恢复期 TM 浓度较急性期变化不明显 ,差

异无显著性 ( P > 0. 05) ,与正常对照组比较差异有

显著性 ( P < 0. 05) 。见表 1。

表 1　不同病期 HSP患儿血浆 GMP2140及 TM浓度变化

Table 1　Changes of GMP2140 and TM levels in children

with HSP in different stages

( �x ± s ,μg/ L)

组别 例数 GMP2140 TM

对照组 16 38. 43±19. 16 2. 90±0. 19

观察组

　　急性期 30 87. 35±21. 74b 4. 53±1. 33b

　　恢复期 17 41. 06±12. 38c 3. 77±0. 68a

　　注 : a与对照组比较 P < 0. 05 ;　b与对照组比较 P < 0. 01 ;　c

与急性期比较 P < 0. 05

2 . 2 　不同临床表现类型的 HSP患儿 GMP2140 与

TM浓度

紫癜性肾炎患儿血浆 GMP2140及 TM浓度较

未合并肾脏损害的患儿明显升高 ,差异有显著性 ( P

< 0. 01 或 0. 05) 。见表 2。

表 2　不同临床表现过敏性紫癜患儿血浆 GMP2140及 TM

浓度变化

Table 1　Changes of GMP2140 and TM levels in children with

HSP of different clinical presentations

( �x ± s ,μg/ L)

组别 例数 GMP2140 TM

HSP组 18 63. 70±17. 44 4. 01±0. 37

HSPN组 12 90. 21±22. 03a 4. 69±0. 22b

　　注 : a 与 HSP组比较 P < 0. 01 ;　b 与 HSP组比较 P < 0. 05
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2 . 3　血浆 GMP2140 , TM 与血肌酐、尿素氮之间的

相关性

血浆 GMP2140 与 TM 浓度二者呈正相关 ( r

= 0. 713 , P < 0. 01) ;血浆 GMP2140浓度与血清肌

酐、尿素氮呈正相关 ( r = 0. 683 , P < 0. 01 ; r =

0. 545 , P < 0. 01) ;血浆 TM浓度与血清肌酐、尿素

氮呈正相关 ( r = 0. 833 , P < 0. 01 ; r = 0. 790 , P

< 0. 01) 。

3　讨论

　　GMP2140又称 P选择素 ,是存在于静息血小板

α颗粒膜表面和血管内皮细胞 Weibel2Palade小体内

的一种糖蛋白 ,血小板活化时 ,α颗粒膜与血小板质

膜迅速融合 ,内在的颗粒膜蛋白表达至活化的血小

板表面 , GMP2140 是血小板活化的特异性标志物。

作为粘附分子之一 ,其作用是介导内皮细胞与白细

胞等粘附 ,并与免疫损伤、炎症、血栓形成等密切相

关 ,具有较强的白细胞趋化作用。GMP2140是血小

板活化或血管内皮细胞受损的释放产物之一 ,正常

人血浆 GMP2140 的含量很低 ,因此 ,测定血浆

GMP2140浓度可评价体内血小板是否活化及其活

化的程度 ,并进一步判断其血栓倾向[3 ]。

TM 是血管内皮细胞的表面蛋白 ,血浆中的

TM可能为内皮细胞表面 TM 的脱落部分 ,其水平

与内皮细胞损伤的程度成正比 ,近年来已成为血管

内皮细胞损伤和破坏的一个特异性标志物 ,而血管

内皮细胞的损伤又与疾病的严重程度有关[1 ]。

过敏性紫癜是一种常见的血管炎性疾病 ,主要

累及毛细血管壁 ,病变严重的病例毛细血管内有血

小板血栓形成[5 ]。本研究结果显示过敏性紫癜患

儿急性期及恢复期 GMP2140 及 TM 浓度均显著升

高 ,提示 HSP患儿存在血小板活化及血管内皮细胞

损伤 ,同时发现血浆 GMP2140与 TM浓度呈正相关

( r = 0. 713 , P < 0. 01) ,也说明血小板活化与血管

内皮细胞损伤是 HSP 致病机制的两个重要环节。

本研究从分子水平揭示了 HSP患儿存在血小板活

化及血管内皮受损 ,并分析其机制可能如下 :①多种

因素导致血小板活化 ,并表达 P选择素 ,而后与内

皮细胞粘附 ,并导致后者发生改变 ,同时 ,内皮细胞

Weibel2Palade小体也释放出 P选择素 ,诱导循环中

的白细胞趋化并与内皮细胞粘附 ,从而加重血管内

皮细胞损伤。②各种因素首先导致内皮细胞受损 ,

并释放出多种炎症介质 ,启动并加重血小板的活化 ,

使其表面的 P选择素表达显著增高 ,并进而使血浆

P选择素浓度显著增高。③在血小板和内皮细胞接

触到介质 ,诸如氧自由基、凝血酶、组胺 ,以及补体成

份时被激活。GMP2140分泌表达在细胞表面 ,成为

一种中性粒细胞和单核细胞受体 ,同时释放入血

增多。

本研究发现恢复期患儿血浆 GMP2140 浓度已

基本降至正常水平 ,而血浆 TM浓度仍显著高于正

常对照组 ,提示恢复期患儿血小板活化已基本恢复

正常 ,而血管内皮细胞损伤是一个持续存在的病理

过程 ,持续存在的血管内皮细胞损伤可能是儿童过

敏性紫癜容易复发的危险因素之一。

持续高水平血浆 GMP2140及 TM浓度可能与

其肾脏并发症有关 ,紫癜型肾炎患儿血浆 GMP2140

及 TM浓度较其他无肾脏受累的过敏性紫癜患儿

明显增高 ( P < 0. 05) 。因此 ,如果 HSP患儿血浆

GMP2140及 TM浓度过度升高时要考虑肾脏病变

可能 ,对过敏性紫癜患儿动态测定血浆 GMP2140及

TM浓度不仅能特异性的反映患儿体内血小板活化

及血管内皮细胞损伤的程度 ,并可能作为监测病情、

估计预后、指导治疗的指标。本研究为临床上旨在

控制血小板活化及减轻内皮功能损伤的新的抗炎抗

凝药物的应用提供了有力的理论依据。
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