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25羟基维生素D3对儿童过敏性紫癜伴发肾脏损伤的早期预测作用
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  摘 要:目的 探讨血清25羟基维生素D3[25-(OH)VitD3]对儿童过敏性紫癜(HSP)伴发肾脏损伤的早

期预测作用。方法 选择初发HSP患儿78例(HSP组)、健康体检儿童60例(健康对照组),比较两组血清25-
(OH)VitD3 水平,采用受试者工作特征曲线分析25-(OH)VitD3 对 HSP的诊断价值。HSP患儿根据尿液检

查结果分为单纯HSP组17例,紫癜性肾炎(HSPN)组61例,比较血清25-(OH)VitD3、尿蛋白肌酐比、尿微量

清蛋白、24
 

h尿蛋白等指标水平。对17例单纯HSP组患儿进行为期6个月的随访,观察血清25-(OH)VitD3
水平与病情变化的关系。结果 HSP组血清25-(OH)VitD3 水平明显低于健康对照组(P<0.05);血清25-
(OH)VitD3 的受试者工作特征曲线下面积为0.863(95%CI:0.802~0.925)。在区分 HSP患儿和健康儿童

时,当cut-off值为20.1
 

ng/mL,灵敏度和特异度分别为83.33%和76.67%。单纯HSP组和HSPN组间血清

25-(OH)VitD3 水平差异无统计学意义(P>0.05),HSPN组尿蛋白肌酐比、尿微量清蛋白、24
 

h尿蛋白水平均

显著高于单纯HSP组(P<0.05)。对17例单纯HSP组患儿的随访结果显示,10例患儿出现肾脏损伤的尿液

指标改变,其初期检查血清25-(OH)VitD3 水平均低于正常水平,3例未出现明显的肾脏损伤尿液指标改变,其

中2例血清25-(OH)VitD3 水平在正常范围。结论 血清25-(OH)VitD3 水平降低可早期提示HSP患儿发生

了肾脏损伤。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

early
 

predictive
 

role
 

of
 

serum
 

25-(OH)VitD3 to
 

renal
 

damage
 

in
 

child
 

Henoch-Schönlein
 

purpura
 

(HSP).Methods Seventy-eight
 

children
 

patients
 

with
 

first
 

onset
 

HSP
 

(HSP
 

group)and
 

60
 

children
 

undergoing
 

healthy
 

physical
 

examination
 

(healthy
 

control
 

group)
 

were
 

selected.The
 

serum
 

levels
 

of
 

25-(OH)VitD3 were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

curve
 

(ROC)
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

25-(OH)VitD3 in
 

diagnostic
 

value
 

of
 

HSP.The
 

children
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

simple
 

HSP
 

group
 

(n=17)
 

and
 

HSP
 

nephritis
 

(HSPN)
 

group
 

(n=61)
 

according
 

to
 

the
 

results
 

of
 

urine
 

test.The
 

indicators
 

such
 

as
 

serum
 

25-(OH)VitD3,urine
 

protein
 

creatinine
 

ratio,urine
 

microalbumin
 

and
 

24-h
 

urine
 

protein
 

quantitation
 

were
 

compared;seventeen
 

cases
 

of
 

the
 

simple
 

HSP
 

group
 

were
 

followed
 

up
 

for
 

6
 

months,and
 

the
 

relationship
 

between
 

25-(OH)VitD3 levels
 

and
 

disease
 

condition
 

change
 

was
 

observed.
Results The

 

level
 

of
 

serum
 

25-(OH)VitD3 in
 

the
 

HSP
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05);the

 

area
 

under
 

ROC
 

of
 

serum
 

25-(OH)VitD3 was
 

0.863
 

(95%
 

CI:0.802-0.925).In
 

distinguishing
 

HSP
 

from
 

healthy
 

children,when
 

the
 

cut-off
 

value
 

was
 

20.1
 

ng/mL,the
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

were
 

83.
33%

 

and
 

76.67%,respectively.There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

serum
 

25-(OH)VitD3 level
 

between
 

the
 

simple
 

HSP
 

group
 

and
 

HSPN
 

group
 

(P>0.05).The
 

urinary
 

protein
 

creatinine
 

ratio,urinary
 

mi-
croalbumin,24-h

 

urine
 

protein
 

quantitative
 

levels
 

in
 

the
 

HSPN
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

simple
 

HSP
 

group
 

(P<0.05).The
 

follow
 

up
 

results
 

in
 

17
 

cases
 

of
 

the
 

simple
 

HSP
 

group
 

showed
 

that
 

10
 

children
 

cases
 

appeared
 

the
 

symptoms
 

of
 

kidney
 

injury,their
 

initial
 

serum
 

25-(OH)VitD3 levels
 

were
 

lower
 

than
 

the
 

lower
 

limit
 

of
 

normal
 

reference
 

interval,and
 

3
 

cases
 

did
 

not
 

appear
 

obvious
 

symptoms
 

of
 

kidney
 

inju-
ry,among

 

them
 

the
 

serum
 

25-(OH)VitD3 levels
 

in
 

2
 

cases
 

were
 

in
 

the
 

normal
 

range.Conclusion Serum
 

25-
(OH)VitD3 level

 

may
 

early
 

prompt
 

that
 

the
 

renal
 

injury
 

occurs
 

in
 

HSP
 

children
 

patients.
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  过敏性紫癜(HSP)是儿童常见的自身免疫疾病,
主要由感染或过敏导致免疫功能障碍,T淋巴细胞和

B淋巴细胞活性增强,进而引起大量的IgA免疫复合

物 产 生 并 沉 积 在 全 身 小 血 管 壁 而 导 致 的 血 管 炎

症[1-3]。HSP多见于学龄期儿童,男童发病率高于女

童,临床表现为皮肤反复出现紫癜,并伴有关节、消化

道及肾脏的损伤。其中以肾脏损伤的预后最差,据报

道有30%~60%的HSP患儿伴有肾脏受累的临床表

现。因此,早期发现肾脏损伤是HSP诊治的重点。
25羟基维生素D3[25-(OH)VitD3]是皮肤接受

紫外线照射后合成的维生素D通过两次羟基化合成

的产物[4],而维生素D的第二次羟基化需在肾脏中完

成。近年研究发现,25-(OH)VitD3 不仅具有调节钙

磷代谢的功能,还具有免疫调节功能并能够参与炎性

反应[5-7]。本研究旨在探讨25-(OH)VitD3 对儿童

HSP肾脏损伤的早期预测作用,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年1月至2018年1月于

本院就诊的78例初发 HSP患儿纳入 HSP组。患儿

入组要求:(1)依据中华医学会儿科学会2013年制定

的《儿童过敏性紫癜循证诊疗建议》诊断为 HSP[8];
(2)未接受任何影响维生素D水平的药物治疗;(3)未
患其他影响维生素D代谢的疾病。最终,本研究共入

组78例HSP患儿,并选取同期来本院健康体检的学

龄期儿童60例纳入健康对照组。两组性别、年龄一

般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),具有可比

性。见表1。
表1  两组一般资料的比较

组别 n 年龄(x±s,个月) 男/女(n/n)

HSP组 78 106.71±29.31 50/28
健康对照组 60 96.98±30.18 35/25
P 0.054 0.491

1.2 方法 对入组的 HSP患儿进行空腹血液和晨

尿采集。血液标本离心后测定血清25-(OH)VitD3、
尿素、肌酐、胱抑素C水平;对尿液进行尿蛋白肌酐

比、尿液微量清蛋白和24
 

h尿蛋白检测(雅培全自动

免疫化学发光分析仪i2000)。全部检测项目均使用

原装试剂盒,严格按照操作标准执行。健康对照组儿

童采集空腹血液和尿液标本,血液标本处理同 HSP
组,尿液只进行常规检测(希森美康 UF-500i)。将出

现血尿、蛋白尿等相关肾脏损伤症状,并达到紫癜性

肾炎(HSPN)诊断标准的患儿诊断为HSPN。对单纯

HSP患儿进行6个月的随访,监测其病情变化。
1.3 统计学处理 采用SPSS19.0统计软件进行统

计分析,正态分布计量资料以x±s表示,组间比较采

用t检验,非正态分布计量资料以 M(P25~P75)表
示,组间比较采用秩和检验;计数资料以例数表示,组
间比较采用χ2 检验;采用受试者工作特征(ROC)曲
线分析25-(OH)VitD3 对 HSP的诊断价值。以P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 HSP组和健康对照组血清25-(OH)VitD3 水平

比较 HSP组血清25-(OH)VitD3 水平为15.70
(12.17~18.66)ng/mL,明 显 低 于 健 康 对 照 组 的

23.55(20.23~27.95)ng/mL,差 异 有 统 计 学 意 义

(P<0.05)。
2.2 血清25-(OH)VitD3 对 HSP的诊断价值 在

区分 HSP患儿和健康儿童时,血清25-(OH)VitD3
的ROC 曲 线 下 面 积 为 0.863(95%CI:0.802~
0.925)。当cut-off值为20.1

 

ng/mL,灵敏度和特异

度分别为83.33%和76.67%。见图1。

图1  血清25-(OH)VitD3 区分健康儿童和

HSP患儿的ROC曲线

2.3 单纯HSP组和HSPN组各项临床指标的比较 78
例初发HSP患儿根据尿液检查结果和相关诊断标准分

为单纯 HSP组和 HSPN组,其中单纯 HSP组共17
例,男11例、女6例,年龄4.0~14.0岁;HSPN组共

61例,男39例、女22例,年龄4.5~16.0岁。两组性

别及年龄比较,差异无统计学意义(P>0.05)。血清

25-(OH)VitD3 水平在两组间差异 无 统 计 学 意 义

(P>0.05)。单纯HSP组尿蛋白肌酐比、尿微量清蛋

白、24
 

h尿蛋白水平明显低于 HSPN组(P<0.05)。
单纯HSP组血清尿素和胱抑素C水平低于HSPN组

(P<0.05)。血清肌酐水平在两组间差异无统计学意

义(P>0.05),见表2。
2.4 HSP患儿随访结果 对17例初发时未伴有肾

脏损伤的HSP患儿(单纯 HSP组)随访跟踪6个月。
其中4例患儿失访;10例患儿在随访过程中均出现肾

脏损伤的尿液指标改变,其25-(OH)VitD3 水平均低

于正常水平;3例患儿未出现肾脏损伤的尿液指标改

变,其中2例25-(OH)VitD3 水平高于正常水平,1例

低于正常水平。
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表2  各项临床指标在单纯 HSP组和 HSPN组的比较

项目 单纯 HSP组(n=17) HSPN组(n=61) P

年龄(x±s,个月) 104.47±31.55 107.33±27.29 0.818

男/女(n/n) 11/6 39/22 0.954

尿蛋白肌酐比[M(P25~P75)] 0.13(0.06~0.25) 0.89(0.19~3.18) 0.006

尿微量清蛋白[M(P25~P75),mg/L] 13.00(10.10~44.43) 172.00(23.85~336.00) <0.001

24
 

h尿蛋白[M(P25~P75),mg/24
 

h] 68.97(38.00~81.87) 561.72(115.50~1
 

849.29) <0.001

血清尿素[M(P25~P75),mmol/L] 3.60(3.05~4.15) 4.20(3.60~5.20) 0.031

血清肌酐[M(P25~P75),μmol/L] 36.00(25.00~43.00) 33.00(29.00~41.00) 0.969

血清胱抑素C[M(P25~P75),mg/L] 0.77(0.59~0.87) 0.94(0.80~0.94) 0.002

25-(OH)VitD3[M(P25~P75),ng/mL] 16.05(13.33~19.08) 15.26(11.38~15.26) 0.287

3 讨  论

  近年来很多研究报道血清25-(OH)VitD3 水平

变化与肾脏疾病相关,但对于儿童 HSP与血清25-
(OH)VitD3 水平关系的报道则比较少见[9-12]。HSP
是由免疫复合物介导的系统性小血管炎,其发病机制

主要是机体体液免疫功能异常,同时伴细胞免疫功能

异常及炎症细胞因子浸润[13-14]。25-(OH)VitD3 已被

证实具有广泛的生物学效应,能够参与免疫调节,并
且可通过对肿瘤坏死因子-α、白细胞介素-6等炎症细

胞因子的作用来抑制炎性反应[15-16]。本研究旨在探

讨血清25-(OH)VitD3 变化能否早期提示 HSP患儿

的肾脏损伤,进而尽早干预,以改善患儿预后。
本研究发现,HSP组患儿血清25-(OH)VitD3 水

平明显低于健康对照组,这与张远达等[17]、董显燕

等[18]的研究结果相似。但单纯 HSP组和 HSPN组

患儿之间的25-(OH)VitD3 水平差异并无统计学意

义(P>0.05),这一结果与上述研究者的研究结果不

符合。笔者考虑可能是病例过少所致,因此下一步研

究仍需要纳入更多的病例。
易著文[19]通过对尿常规无明显异常的HSP患儿

行肾穿刺活检发现,其肾脏病理分型均在Ⅱ级以上,
提示即便HSP患儿此时尿常规处于正常水平,也已

伴有肾脏损害,因此认为一旦确诊为 HSP即存在

HSPN,仅是病情轻重程度不同而已。本研究的结果

与之相似,对17例初诊为 HSP但尿液检查正常的患

儿进行随访,11例25-(OH)VitD3 水平均低于正常水

平的患儿在随访过程中有10例出现肾脏损伤的尿液

指标改变;2例25-(OH)VitD3 水平高于正常水平的

患儿未出现肾脏损伤的尿液指标改变。说明 HSP患

儿在早期可能已经存在了肾脏损伤,仅仅依靠尿液的

实验室检查结果来诊断HSPN灵敏度较低,无法早期

发现肾脏损伤。而血清25-(OH)VitD3 水平在早期

区分HSP患儿和健康儿童时,有较高的灵敏度和特

异度(ROC曲线下面积为0.863,cut-off值为20.1
 

ng/mL,灵 敏 度 和 特 异 度 分 别 为 83.33% 和

76.67%)。
综上所述,血清25-(OH)VitD3 可作为早期预测

HSP是否合并肾脏损伤的指标,对于25-(OH)VitD3
水平明显降低而暂时尿液检查无明显异常的患儿,建
议密切随访。
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发挥抗感染、免疫抑制的效果[13-14]。经过阿司匹林治

疗后RSA患者血小板聚集率明显降低,从而能够有

效地预防RAS的发生。因此,血小板聚集率检测在

RSA诊断、疾病辅助诊断和预后判断中发挥着积极的

作用[15]。
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