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儿童过敏性紫癜循证诊治建议

中华医学会儿科学分会免疫学组

《中华儿科杂志》编辑委员会

一、前言

过敏性紫癜(Henoch—Schtinlein purpura，HSP)是儿童期

最常发生的血管炎，主要以小血管炎为病理改变的全身综合

征。HSP临床表现为非血小板减少性可触性皮肤紫癜，伴或

不伴腹痛、胃肠出血、关节痛、肾脏损害等症状。多数呈良性

自限性过程，但也可出现严重的胃肠道、肾脏及其他器官损

伤‘1“。目前，HSP发病机制仍不清楚，尚缺乏统一的治疗方

案以及规范的随诊。为了规范儿童HSP的临床诊治，2012

年2月中华医学会儿科学分会免疫学组在湖南长沙召开了

儿童HSP诊断与治疗专家座谈会，决定按照循证方法学的

原则制定本诊治建议，2012年9月及10月分别在中华医学

会第十七次全国儿科学术大会及中华医学会全国+JL免疫

学术会议上对指南初稿进行了讨论。本诊治建议最大限度

收集来自成人和儿科的原创性临床研究、国内外各种数据库

的综合资料和诊疗指南、专家共识等文献资料，进行分析总

结，并以此为基础形成诊治建议。本建议适用于有一定儿科

疾病诊治基础或经验的儿科医师。在针对具体患儿时，本指

南不是临床医师必须执行的诊治规范，临床医生应充分了解

本病的最佳临床证据和现有医疗资源，采纳恰当的诊疗方

案。

二、证据来源

本指南检索了自1992年2月始截至2012年2月在

WWW．guideline．gov，www．nice．org．uk，mdm．cafcpgsnew／

cpgs／index．asp，www．show．scot．nhs．uk，www．nzgg．org．flZ，

www．eguidelines．CO．uk，w'c,qq．g-i—n．net，Cochrane图书馆、

EMBASE、MEDLINE、中文的相关数据库(中国知网、万方数

据库)等。检索关键词为：英文“Purpura，Schtinlein—Henoch”

OR“Henoch—Sch6nlein purpura’’OR“Sch6nlein—Henoch

purpura”OR“Henoch purpura”OR“Schtinlein purpura”。共检

索到文献2260篇，其中外文相关指南共0篇，临床研究59

篇(来自儿童患者51篇)，随机对照临床试验(RCT)17篇

(来自儿童患者17篇)，Meta分析4篇(来自儿童患者2

篇)，综述385篇(来自儿童患者185篇)，系统综述24篇

(来自儿童患者15篇)，其他相关文献报道2215篇(来自儿

童患者1590篇)。中文：检索词“紫癜，过敏性”，共检索到

文献4015篇(来自儿童患者831篇)，其中中文儿童紫癜性
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肾炎相关指南共1篇。

三、证据分级水平和推荐等级

本指南参照2001年英国牛津循证医学的证据分级与推

荐意见强度，将证据水平分为I、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ和V共5个级别，

推荐等级分为A、B、c、D和E共5个等级(表1)。本指南治

疗中以[证据水平／推荐等级]表示。

表1证据水平及推荐等级

证据水平

． 大样本，随机研究，结论确定，假阳性或假阴性错
1

误的风险较低

Ⅱ 小样本，随机研究，结论不确定，假阳性和(或)假
“

阴性的风险较高

Ⅲ 非随机，同期对照研究

Ⅳ 非随机，历史对照研究和专家意见

V 系列病例报道，非对照研究和专家意见

推荐等级

至少2项I级研究结果支持

仅有1项I级研究结果支持

仅有Ⅱ级研究结果支持

至少有1项Ⅲ级研究结果支持

仅有Ⅳ级或V级研究结果支持

四、流行病学

HSP可发生于所有年龄段儿童，最小病例报道为6个月

患儿，但多见于2—6岁，75％患者小于8岁，90％患者小于

10岁。秋冬季节发病多见。国外统计儿童每年的发病率为

(10．5—20．4)／10万。我国台湾地区年发病率为12．9／10

万，内地尚无大宗流行病学发病率的数据报道。其中4—6

岁发病率最高，达到每年70．3／10万。有报道男女发病率之

比为1．2：1，黑人发病率较白人和亚洲人稍低"“。

五、病因

迄今为止，该病的病因及发病机制仍未完全阐明，病因

可能涉及感染、免疫紊乱、遗传等因素。其发病机制以IgA

介导的体液免疫异常为主，IgAl沉积于小血管壁引起的自

身炎症反应和组织损伤在HSP发病中起重要作用，特别是

IgAl糖基化异常及IgAl分子清除障碍在HSP的肾脏损害

起着关键作用，紫癜性肾炎(HSPN)患儿血清半乳糖缺乏

IgAl(Galactose—deficient IgAl，Gd—IgAl)水平增高，大分子的

IgAl一IgG循环免疫复合物沉积于肾脏可能是导致HSPN的

重要发病机制。6 J。T细胞功能改变、细胞因子和炎症介质的

参与、凝血与纤溶机制紊乱、易感基因等因素在HSP发病中
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也起着重要作用。

1．感染：上呼吸道感染常常是HSP发生的触发因素。

HSP最常见的感染以A组B溶血性链球菌所致的上呼吸道

感染最多见¨1，幽门螺旋菌(HP)、金黄色葡萄球菌等感染

可能也是HSP发病的原因之一¨⋯。HSP发生也可能与副

流感、微小病毒B19等病毒感染有关一。⋯，其他病原体包括

肺炎支原体¨u可能与HSP发生有一定相关性。

2．疫苗接种：有文献报道某些疫苗接种¨。”o如流感疫

苗、乙肝疫苗、狂犬疫苗、流脑疫苗、白喉疫苗、麻疹疫苗也可

能诱发HSP，但尚需可靠研究证据论证。

3．食物和药物因素：有个案报道某些药物¨”列如克拉

霉素、头孢呋辛、米诺环素、环丙沙星、双氯芬酸、丙基硫氧嘧

啶、肼苯哒嗪、别嘌呤醇、苯妥英钠、卡马西平、异维A酸、阿

糖胞苷、阿达木单克隆抗体(adalimumab)、依那西普

(Etanercept)等的使用也可能触发HSP发生。但目前尚无明

确证据证明食物过敏可导致HSP。

4．遗传因素：HSP存在遗传好发倾向，不同种族人群的

发病率也不同，白种人的发病率明显高于黑种人。近年来有

关遗传学方面的研究涉及的基因主要有心基因【24。251、家
族性地中海基因、血管紧张素转换酶基因(ACE基因)怛⋯、甘

露糖结合凝集素基因‘2“、血管内皮生长因子基因、PAX2基

因、TIM—J基因等。文献报道黏附分子P—selectin表达增强及

基因多态性可能与HSP发病相关，P—selectin基因启动子一

2123多态性可能与儿童HSP发病相关‘2⋯。

六、临床特征

1．皮疹：是HSP的常见症状，是HSP诊断的必需条件。

典型的紫癜形成前可能是类似荨麻疹或红色丘疹的皮疹，四

肢或臀部对称性分布，以伸侧为主。可逐渐扩散至躯干及面

部，并可能形成疱疹、坏死及溃疡，也可出现针尖样出血

点心⋯。另外，皮疹也可见于阴囊、阴茎、龟头、手掌及足底

处。少于5％HSP患儿有皮肤坏死。皮疹一般在数周后消

退，可遗留色素沉着，但是会逐渐?肖退。35％一70％年幼儿

还可出现非凹陷性头皮、面部、手背或足背水肿Ⅲo，急性发

作期部分患儿尚有手臂、腓肠肌、足背、眼周、头皮、会阴部等

神经血管性水肿和压痛。

2．关节症状：皮疹并不是所有患儿的主诉，有30％一

43％的患儿以关节痛或腹痛起病，可长达14 d无皮疹，极易

误诊。关节受累发生率82％旧’3“，以单个关节为主，主要累

及双下肢，尤其是踝关节及膝关节，但鲜有侵蚀性关节炎

发生。

3．胃肠道症状：胃肠道症状发生率50％～75％H’2钆“1，

包括轻度腹痛和(或)呕吐，但有时为剧烈腹痛，偶尔有大量

出血、肠梗阻及肠穿孔。肠套叠是少见但很严重的并发症，

发生率为1％～5％。与特发性肠套叠典型回结肠位置相

比，HSP肠套叠70％病例是回肠套叠，30％是回结肠部。还

可有少见的肠系膜血管炎、胰腺炎、胆囊炎、胆囊积水、蛋白

丢失性肠病及肠壁下血肿至肠梗阻一1。

4．肾脏损害：临床上肾脏受累发生率20％～

·503·

60％_2’2””J。常见有镜下血尿和(或)蛋白尿，肉眼血尿也常

见，高血压可单发或合并肾脏病变，急性肾小球肾炎或肾病

综合征表现占HSP患儿6％一7％，严重的可出现急性肾衰

竭。

5．其他系统表现：生殖系统受累以睾丸炎常见，男孩

HSP发生率为27％[29,31,34]。神经系统受累占2％，常见头

痛，可出现抽搐、瘫痪、舞蹈症、运动失调、失语、失明、昏迷、

蛛网膜下腔出血、视神经炎、吉兰一巴雷综合征，也有颅内占

位、出血或血管炎报道，但较少见旧’35。儿童少见肺部改变

(<1％)，有肺出血、肺泡出血及问质性肺炎的报道¨⋯。也

有患儿出现肌肉内出血、结膜下出血、反复鼻衄、腮腺炎和心

肌炎。

七、辅助检查

过敏性紫癜目前尚无特异性的诊断方法，相关辅助检查

仅有助于了解病情和并发症，可根据病情选择下列检查。

1．外周血检查：白细胞正常或增加，中性粒细胞可增

高。一般情况下无贫血，胃肠道出血严重时可合并贫血、血

小板计数正常或升高。红细胞沉降率正常或增快，c．反应蛋

白升高。凝血功能检查通常正常，抗凝血酶原一Ⅲ可增高或

降低，部分患儿纤维蛋白原含量、D一二聚体含量增高。

2．尿常规：可有红细胞、蛋白、管型，重症可见肉眼血

尿。镜下血尿和蛋白尿为最常见的肾脏表现。

3．血液生化检查：血肌酐、尿素氮多数正常，极少数急性

肾炎和急进性肾炎表现者可升高。血谷丙转氨酶(ALT)、谷

草转氨酶(AST)少数可有升高。少数血磷酸肌酸激酶同工

酶(CK．MB)可升高。血白蛋白在合并肾病或蛋白丢失性肠

病时可降低。

4．免疫学检查：部分患儿血清IgA升高，类风湿因子IgA

和抗中性粒细胞抗体IgA可升高。

5．影像学检查：

(1)超声检查：超声检查对于HSP消化道损伤的早期诊

断和鉴别诊断起重要作用。高频超声检查HSP急性期肠道

损害显示病变肠壁水肿增厚，回声均匀减低，肠腔向心性或

偏心性狭窄，其黏膜层及浆膜层呈晕环状低回声表现。彩色

多普勒超声在皮肤紫癜出现前可显示受累的肠管节段性扩

张、肠壁增厚、黏膜粗糙、肠腔狭窄、增厚肠壁血流丰富，也可

显示肠系膜淋巴结大及肠间隙积液。HSP排除肠套叠的检

查首先是腹部超声。

(2)X线及CT检查：HSP合并胃肠道受累时，腹部x线

可表现为肠黏膜折叠增厚、指纹征、肠襻问增宽，小肠胀气伴

有多数液气平面，同时结肠和直肠内无气体；CT表现为多发

节段性肠管损害，受累肠壁水肿增厚、肠管狭窄、受累肠管周

围常可见少量腹腔积液。当CT示多节段的跳跃性肠壁增

厚、肠系膜水肿、血管充血及非特异性淋巴结肿大，应考虑

HSP的诊断。在诊断HSP并发症，如肠套叠、肠穿孔、肠梗

阻时，CT表现更具特征性，尤其肠系膜血管炎的诊断中，可

见明显肠壁、血管壁水肿及增厚圈。注意对怀疑有肠套叠的

HSP患者，行钡剂或空气灌肠对诊断和治疗意义不大，而且
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有可能会加重炎症，甚至导致肠穿孔，CT检查多在腹部x线

及B超检查有疑问时适用。

(3)内镜检查：消化道内镜能直接观察HSP患儿的胃肠

道改变，严重腹痛或胃肠道大出血时可考虑内镜检查。内镜

下胃肠黏膜呈紫癜样改变、糜烂和溃疡。典型者为紫癜样斑

点、孤立性出血性红斑、微隆起、病灶间可见相对正常黏膜。

病变多呈节段性改变，主要累及胃、十二指肠、小肠和结肠，

但往往以小肠为重，很少累及食管。侵犯部位以十二指肠黏

膜改变最为突出，十二指肠降段不规则溃疡可能也是HSP

在胃肠道的典型表现。

6．皮肤活检：对于临床皮疹不典型或疑诊患者可行皮

肤活检协助诊断。典型病理改变为白细胞碎裂性血管炎，血

管周围有炎症变化，中性粒细胞和嗜酸粒细胞浸润等情况。

血管壁可有灶性坏死及血小板血栓形成，严重病例有坏死性

小动脉炎、出血及水肿，胃肠道及关节等有类似的病理改变。

免疫荧光可见IgA、C，、纤维蛋白、IgM沉积阳’37。⋯。

八、诊断标准

2006年欧洲抗风湿病联盟和欧7#l'lJL科风湿病学会制定

了儿童血管炎新的分类标准H“，本指南参照此标准。

HSP的诊断标准(EULAR／PReS统一标准)：可触性(必

要条件)皮疹伴如下任何一条：①弥漫性腹痛；②任何部位活

检示IgA沉积；③关节炎／关节痛；④肾脏受损表现[血尿和

(或)蛋白尿]。

部分患儿仅表现为单纯皮疹而无其他症状，2012年长

沙儿童过敏性紫癜诊治专家座谈会根据国内情况建议：对于

典型皮疹急性发作的患儿排除相关疾病可以临床诊断，对于

皮疹不典型或未见急性期发作性皮疹者，仍需严格按标准诊

断，必要时行皮肤活检。

九、治疗

HSP具有自限性，单纯皮疹通常不需要治疗干预。治疗

包括控制患儿急性症状和影响预后的因素，如急性关节痛、

腹痛及。肾损害。

1．一般治疗：目前尚无明确证据证明食物过敏是导致

HSP的病因，故仅在HSP胃肠道损害时需注意控制饮食，以

免加重胃肠道症状。HSP腹痛患儿若进食可能会加剧症状，

但是大部分轻症患儿可以进食少量少渣易消化食物，严重腹

痛或呕吐者需要营养要素饮食或暂时禁食并胃肠外营养支

持治疗。

2．抗感染治疗：急性期呼吸道及胃肠道等感染可适当

给予抗感染治疗，注意急性期感染控制后抗感染治疗对HSP

的发生并无治疗和预防作用。

3．皮疹治疗：皮疹很少需要治疗，目前尚无证据证明糖

皮质激素治疗对皮疹的消退及复发有效，但有报道糖皮质激

素用于皮肤疱疹和坏死性皮疹治疗。4⋯。

4．关节症状治疗：关节痛患儿可使用非甾体类抗炎药

止痛治疗。另外，1：3服泼尼松[1 mg／(kg·d)，2周后减量]

可降低HSP关节炎患儿关节疼痛程度及疼痛持续时间『I／

A]‘⋯。

5．胃肠道症状治疗：糖皮质激素治疗可较快缓解急性

HSP的胃肠道症状，缩短腹痛持续时间[Ⅱ／B]。4““。激素

也应用于其他胃肠道症状，如低蛋白性水肿、胃肠蛋白丢失

等。腹痛明显时需要严密监测患儿出血情况(如呕血、黑便

或血便)，出血严重时需行内镜进一步检查。严重胃肠道血

管炎，有应用丙种球蛋白、甲泼尼龙静滴及血浆置换或联合

治疗有效的报道[V／E]⋯“J。虽然HSP持续性或慢性腹

痛不是很常见，但也有报道应用甲氨蝶呤和吗替麦考酚酯取

得了较好疗效『III／D]”“8。

6．紫癜性肾炎治疗：紫癜性肾炎诊疗参照中华医学会

儿科学分会肾脏病学组制定的相应诊疗指南。4”。

7．糖皮质激素的应用：糖皮质激素适用于HSP胃肠道

症状、关节炎、血管神经性水肿、肾损害较重及表现为其他器

官的急性血管炎患儿。目前认为激素对HSP胃肠道及关节

症状有效。早期应用激素能有效缓解腹部及关节症状，明显

减轻腹痛，提高24 h内的腹痛缓解率，可能减少肠套叠、肠

出血的发生风险[Ⅱ／B]；对腹部症状严重的患儿早期应用

激素是有益的，有可能降低外科手术干预风险

[I／B]。4243’5”“。注意HSP腹痛时应用激素治疗同时要注

意严密观察肠套叠、肠穿孔、腹膜炎等急腹症症状和体征

[nl／D]L
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2。多个随机对照试验证明早期应用糖皮质激素

不能阻止HSP患者肾病的发生[Ⅱ／c]。4“3’”J。也没有证据

提示糖皮质激素能预防HSP的复发[II／C]，但能有效改善

肾脏症状『I／A]∞⋯。

有腹痛症状者推荐采用口服泼尼松治疗，l一2 mg／kg

(最大剂量60 mg)1～2周，后1—2周减量。胃肠症状较重

者不能口服患儿(持续腹痛、肠出血、肠系膜血管炎、胰腺炎

等)、关节炎、血管神经性水肿及其他器官的急性血管炎病情

较重者推荐静脉使用糖皮质激素：推荐使用短效糖皮质激素

氢化可的松琥珀酸钠5—10 mg／(kg·次)，根据病情可间断

4—8 h重复使用，也可使用中长效糖皮质激素甲泼尼龙5～

10 mg／(kg·d)[急性器官血管炎病情病情严重者冲击治疗

剂量可达15～30 mg／(kg·d)，最大剂量小于1000 mg／d，连

用3 d，必要时1～2周后重复冲击3 d]或地塞米松0．3 mg／

(kg·d)，严重症状控制后应改口服糖皮质激素，并逐渐减

量，总疗程推荐2～4周，注意疗程不宜过长。

8．其他免疫抑制剂的应用：糖皮质激素治疗HSP反应

不佳或依赖者加用或改用吗替麦考酚酯后可改善胃肠道症

状(包括腹痛和肠出血)、关节炎症状及皮疹反复发作

[V／E]。5“，也有采用静脉用甲泼尼龙和环磷酰胺冲击治疗

HSP合并颅内血管炎、颅内出血及HSP合并肺泡出血的有

效治疗病例报道[V／E][56-57]，以及静脉环孢霉素A有效治

疗HSP合并肺泡出血病例报道[V／E]”8。近年吗替麦考

酚酯、环磷酰胺、硫唑嘌呤、咪唑立宾、环孢霉素A、他克莫司

等免疫抑制剂常用于严重HSPN患者的治疗，但目前尚无较

高的证据水平研究证明对HSP肾脏以外症状治疗的有效

性，尚需进一步研究证实。有个案报道抗CD，。单克隆抗体

Rituximab治疗严重慢性HSP可改善皮肤和肾脏症状，疗效
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有待进一步研究证实。””。．

9．静脉用丙种球蛋白(IVIG)：IVIG能明显改善HSP坏

死性皮疹、严重胃肠道症状(包括腹痛、肠m血、肠梗阻)、脑

血管炎(包括抽搐、颅内出血)的症状[V／E]，推荐剂量

l∥(kg·d)，连用2 d，或2∥(kg·d)用l d，或

400 mg／(kg·d)连用4 d⋯⋯。由于缺乏良好的临床RCT

研究证据，对于IVIG应用于治疗HSP适应证和剂量还不确

定，仍有待于高质量的临床研究证实。注意有报道部分患儿

使用IVIG后出现肾衰竭”。，故临床不要盲目扩大使用指

征，仅在HSP严重症状常规糖皮质激素无效时选用。

10．血浆置换：血浆置换适用于治疗急进性紫癜性肾炎

(病理提示新月体肾炎)，HSP伴有严重合并症患者。

单独血浆置换治疗可以明显提高肾小球滤过率

[V／E]”，改善急进性紫癜性肾炎预后[V／E]。67”；但对

终末期肾衰竭治疗疗效仍有争议，仍需对照研究[V／

E]㈣。

血浆置换可缓解HSP神经系统症状，可作为HSP合并

严重神经系统并发症的一线治疗[V／E]‘”：HSP合并肺肾

综合征或反复肺出血时建议血浆置换[V／E]“’；有报道血

浆置换联合免疫抑制剂治疗HSP并多脏器功能衰竭后胃肠

道出血停止，因此快速进展或危及生命的HSP推荐使用血

浆置换联合免疫抑制剂治疗[V／E]11。

由丁研究证据等级较低，研究结论尚需要大样本RCT

研究证实。目前，对于轻一中度过敏性紫癜及肾炎的一线治

疗方法仍为药物治疗为主。

1 1．白细胞去除法：对于HSP糖皮质激素及IVIG治疗

无效时使用，可改善皮疹及胃肠道症状[V／E]17“，由于病

例少，确切疗效需进一步证实。

12．临床常用的治疗评价：

(1)抗过敏、抑酸治疗：HSP是一种自身免疫性小血管

炎，从已知HSP发生机制上抗过敏及抑酸治疗并无理论基

础来支持。通过检索关于HSP的抗过敏治疗后发现，大多

数文献将抗过敏治疗作为HSP的基础治疗，却对研究对象

几乎均没有给出过敏的基本定义标准，按Jadad量表评价文

献均为低质量文献，结论的可靠性低，所以抗过敏治疗的作

用缺乏相应的高质量试验依据证实，小样本研究未证实抗过

敏药物赛庚啶有预防。肾损害的作用∞4。目前临床上采用的

抑酸剂多为H，受体拮抗剂，同样，由于研究文献总体文献质

量过低，抑酸治疗的作用尚不明确。

(2)肝素、双嘧达莫、阿司匹林治疗：l项RCT研究证实

肝素有预防肾损害的作用[III／C]。73，确切疗效还需更多的

研究证实。而小样本的研究未证实抗血小板药物双嘧达莫、

阿司匹林有预防肾损害的作用，但研究的证据水平不高

『V／E][54．

十、预防

积极控制口腔、耳鼻喉感染，以及进行扁桃体及腺样体

切除术对皮疹反复复发及紫癜性肾炎的治疗有效_4“’，有

研究对40例难治性过敏性紫癜患者中31例积极控制口腔

·505·

及耳鼻喉感染可促进其临床缓解，9例效果不好者(反复发

作、持续严重紫癜或出现。肾炎表现者)采取切除扁桃体加用

甲泼尼龙冲击治疗取得良好效果，均临床治愈，随访2—10

年无复发[V／E]”。：

十一、预后

过敏性紫癜预后主要与消化道症状及肾炎有关，近期预

后与消化道症状有关，远期预后与肾炎有关。有研究认为消

化道症状也会影响其远期预后，患HSP有腹痛表现和使用

过糖皮质激素的患儿功能性胃肠病(FGID)发病率更

高[m／D]门“。

过敏性紫癜患儿20％～60％发生紫癜性肾炎，远期预

后与肾脏受累的严重程度有关。总体发生终末期肾病

(ESKD)的风险度小于2％。有报道年龄大于4岁患儿并发

严重肾炎所占比例高达80％，除了年龄外，严重的腹痛与胃

肠道m血．紫癜持续超过1个月及血清)皿因子减少也是肾脏

受累的危险因素、”。起病时表现为肾炎综合征、肾病综合

征、肾炎型肾病患儿，约5％～20％发展为终末期肾病。以

孤立性血尿或蛋白尿为早期发病表现患者发生长期肾损伤

的比例为1．6％，肾炎或肾病综合征为早期发病表现患者发

生长期肾损伤的比例为19．5％，以肾炎及肾病综合征混合

型为早期发病表现患者中发生长期肾损伤的比例为45％～

50％[m／D]”’”。幼年时患过HSP的妊娠妇女易发生高血

压、蛋白尿及子痫[V／E]_’”。

十二、随访

HSP是自限性疾病，多数在8周内可以痊愈，但是一年

内复发率大约有30％～40％。儿童HSP肾脏损害85％发生

在病程4周内，91％发生在病程6周内，97％发生在6个月

内[I／A]，因此建议对尿液分析正常患儿至少随访半年，随

访半年后尿液检查无异常者少见长期肾损害发生，6个月后

尿液检查仍异常者需继续随访3—5年’78。

(吴小川 唐雪梅胡坚 张秋业
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