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• 临床基础 • 

血清 25-羟基维生素 D3 水平与儿童糖尿病肾病的相关性研究 
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摘  要：目的  了解儿童糖尿病肾病患者血清维生素 D 的变化，并探讨维生素 D 对儿童糖尿病肾病发展的影响。方法  2015

年 6 月—2018 年 2 月从安阳地区医院共筛选 69 例儿童作为研究对象，分为 1 型糖尿病肾病组、2 型糖尿病组和对照组，采

用酶联免疫法测定 25-羟基维生素 D3[25(OH)D3]、甲状旁腺激素（PTH），采用免疫化学发光测定胰岛素（FINS）、C-肽（C-P）

以及尿素氮（BUN）、肌酐（Scr）、尿微量白蛋白/肌酐比（ACR）。以 25(OH)D3 为因变量，分别以 PTH、Ca、P、空腹血糖

（FPG）、FINS、C-P、总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白（HDL-C）、低密度脂蛋白（LDL-C）、ACR 为自变

量，进行 Pearson 相关分析。结果  各组资料对象的性别、年龄差异无统计学意义；与对照组比较，1 型糖尿病肾病组、2

型糖尿病组 FPG、FINS、C-P、ACR 和 25(OH)D3 差异均有统计学意义（P＜0.05）。25(OH)D3 与 FPG、ACR 呈负相关，与

FINS、C-P、Scr、BUN 呈正相关（P＜0.05）。结论  维生素 D 的减少促使儿童糖尿病的发生，参与了糖尿病肾病的发展，

可能在 1 型糖尿病肾病的发病过程中起着重要作用。 
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Abstract: Objective  To study the changes of serum vitamin D levels in children with diabetic nephropathy, and explore the effect of 

vitamin D on the development of children with diabetic nephropathy. Methods  Children (69 cases) in Anyang District Hospital from 

June 2016 to February 2018 were divided into type 1 diabetic nephropathy group, type 2 diabetes group, and control group. 

25-Hydroxyvitamin D3 [25(OH) D3] and parathyroid hormone (PTH) were determined by enzyme-linked immunoassay, and insulin 

(FINS), C-peptide (C-P), urea nitrogen (BUN), creatinine (Scr) and urinary microalbumin/creatinine ratio (ACR) were determined by 

immunochemilu-minometric assay. 25(OH) D3 was taken as the dependent variable, and PTH, CA, P, FPG, FINS, C-P, TC, TG, 

HDL-C, LDL-C, and ACR as the independent variables, and Pearson correlation analysis was carried out. Results  The sex and age of 

children in three groups were no difference. Compared with the control group, there were significantly different in FPG, FINS, C-P, 

ACR, and 25 (OH) D3 in type 1 diabetic nephropathy group and type 2 diabetic group (P < 0.05). 25(OH) D3 was negatively correlated 

with FPG and ACR, and positively correlated with FINS, C-P, SCR and Bun (P < 0.05). Conclusion  The decrease of vitamin D 

promotes the occurrence of diabetes in children's, participates the development of children with diabetic nephropathy, and vitamin D 

may play an important role in the pathogenesis of type 1 diabetic nephropathy. 
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中国糖尿病和代谢综合征流行病学调查的数

据表明[1]，20 岁以上的城市、乡镇和富裕农村人群

中，糖尿病患病率已达 9.7%，另外还有 15.5%的人

存在血糖调节受损。维生素 D 的钙磷调节作用已被

人们所熟知，并且随着研究的深入，人们在许多与

钙、磷代谢无关的组织和细胞上发现有维生素 D 受

体。维生素 D 具有广泛的生理作用，如调节免疫、

抗肿瘤、保护中枢神经系统和防治代谢综合征等作

用[2]。研究发现，维生素 D 不足和缺陷与糖尿病有

关[3]；伴随着糖尿病肾病的发生，血清 25-羟维生素

D 浓度的进一步下降[4]。本研究通过糖尿病肾病患

儿血清维生素 D 的水平变化，探讨其在疾病过程中

所起的作用和相关性。 

1  对象和方法 

1.1  一般资料 

2015 年 6 月—2018 年 2 月从濮阳市安阳地区

医院共筛选 69 例儿童作为研究对象，其中男 36 例，

女 33 例，年龄（11.90±3.05）岁。1 型糖尿病肾病

28 例，2 型糖尿病肾病 18 例，对照人群 23 例，受

试对象均来自住院儿童患者和门诊儿童健康检者。 

诊断标准：参照《中国 T1DM 防治指南（2012

年版）》[5]，糖尿病肾病通常根据尿微量白蛋白/肌

酐比（ACR）增高或肾小球滤过率（eGFR）下降，

同时排除其他慢性肾脏病而做出的临床诊断。 

纳入标准：患儿年龄均小于 18 岁；1 型糖尿病

肾病组发病时“三多一少”症状明显、起病时 C 肽

水平低下并需要胰岛素治疗，同时检测胰岛自身抗

体两项阳性[胰岛细胞抗体（ICA）、谷氨酸脱羧酶

抗体（GAD-Ab）、蛋白酪氨酸磷酸酶自身抗体

（IA-2A）]。2 型糖尿病肾病组为体检或口服葡萄糖

耐量试验符合 2 型糖尿病诊断标准的患儿，并在排

除标准之外。对照组为体检健康或口服葡萄糖耐量

试验排除糖尿病、糖调节异常、其他代谢性疾病者。 

排除标准：（1）患恶性肿瘤；（2）急慢性感染

者；（3）糖尿病急性并发症；（4）近期有创伤、手

术者，服用维生素 D、钙剂者；（5）患急慢性肝肾

功能疾病者；（6）患甲状腺、甲状旁腺疾病者。 

1.2  标本采集 

所有受试对象过夜空腹 8 h 以上，使用美国

Bio-RAD680 型酶标仪采用酶联免疫法测定空腹血

糖（FPG）、胰岛素（FINS）、总胆固醇（TC）、甘

油三酯（TG）、尿素氮（BUN）、肌酐（Scr）、尿酸

（UA），以上指标均采用入院后的第 1 次空腹采血

检查结果。使用美国贝克曼 DXC800 全自动生化分

析仪检测，采用速率散射比浊法测定 ACR、尿微量

白蛋白，采用肌氨酸氧化酶法测定 Scr 水平。 

1.3  统计学处理 

采用统计软件 SPSS 19.0 进行分析，数据采用

x±s 表示，多组间比较应用单因素方差分析，两

两比较应用 t 检验，性别构成比采用 χ
2检验；指标

间关系判断应用 Pearson 相关系数分析。 

2  结果 

2.1  各组间临床资料比较 

各组患儿的性别、年龄无统计学意义。与对照

组比较，1 型糖尿病肾病组 FPG、FINS、25-羟基维

生素 D3[25(OH)D3]、C-肽（C-P）、ACR 和高密度

脂蛋白（HDL-C）、低密度脂蛋白（LDL-C）差异

有统计学意义（P＜0.05），甲状旁腺激素（PTH）、

钙（Ca）、磷（P）、总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、

高密度脂蛋白（HDL-C）、低密度脂蛋白（LDL-C）、

Scr、尿素氮（BUN）之间的差异无统计学意义。

与对照组比较，2 型糖尿病肾病组 FPG、FINS、

25(OH)D3、TC、TG、HDL-C、LDL-C 差异有统计

学意义（P＜0.05），PTH、Ca、P、TC、TG、Scr、

BUN、ACR 差异无统计学意义。与 2 型糖尿病肾病

组比较，1 型糖尿病肾病组 25(OH)D3、FINS、

C-PTC、TG、HDL-C、LDL-C、ACR 差异有统计

学意义（P＜0.05），PTH、Ca、P、Scr、BUN 差异

无统计学意义，见表 1。 

2.2  25(OH)D3 与其他因子的相关性分析 

25(OH)D3 为因变量，FPG、FINS、C-P、PTH、

Ca、P、TC、TG、HDL-C、LDL-C、Scr、BUN、

ACR 为自变量，进行 Pearson 相关分析，见表 2。

结果显示 25(OH)D3 与 FPG、ACR 呈负相关，与

FINS、C-P、Scr、BUN 呈正相关（P＜0.05），与

PTH、Ca、P、TC、TG、HDL-C、LDL-C 无明显相

关性。 

3  讨论 

1 型糖尿病是儿童青少年人群中主要类型的糖

尿病，2 型糖尿病在儿童青少年人群发病的越来越

多[6]。维生素 D 是儿童时期最重要的微量营养素之

一，由类固醇类衍生物产生，维生素 D 原经光线照

射活化后生成维生素 D。维生素 D 主要通过活化后

与维生素 D 受体结合从而发挥作用。有研究表明光 
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表 1  各组患儿的临床资料比较（x ± s ） 

Table 1  Clinical data among of children (x ± s ) 

项目 1 型糖尿病肾病组（28 例） 2 型糖尿病肾病组（18 例） 对照组（23 例） 

性别（男/女）/例 15/13 10/8 11/12 

年龄/岁 11.54±3.05 10.94±2.78 12.09±3.01 

25(OH)D3/(ng·mL−1) 13.70±4.17*# 16.01±4.96* 24.74±6.94 

PTH/(pg·mL−1) 33.54±10.69 37.38±11.40 33.39±9.89 

Ca/(mmol·L−1) 2.24±0.20 2.27±0.84 2.35±0.19 

P/(mmol·L−1) 1.23±0.20 1.36±0.08 1.45±0.19 

FPG/(mmol·L−1) 13.24±4.44*# 9.06±2.89* 4.75±0.48 

FINS/(mU·L−1) 3.39±2.50*# 18.45±5.92* 10.67±3.69 

C-P/(mmol·L−1) 0.46±0.47*# 3.29±0.83* 2.22±0.59 

TC/(mmol·L−1) 4.08±1.09# 5.26±0.58 4.31±0.89 

TG/(mmol·L−1) 1.19±0.64# 2.81±0.83 1.38±0.63 

HDL-C/(mmol·L−1) 1.14±0.26# 1.07±0.19* 1.23±0.38 

LDL-C/(mmol·L−1) 2.11±1.24# 3.17±0.66* 2.09±0.45 

BUN/(mmol·L−1) 3.8±1.7 3.6±1.5 3.5±1.4 

Scr/(mmol·L−1) 68.3±14.1 66.1±11.3 64.4±13.9 

ACR/(mg·g−1) 317.2±99.4*# 16.9±9.7* 10.3±8.7 

与对照组比较：*
P＜0.05；与 2 型糖尿病肾病组比较：#

P＜0.05 
*
P < 0.05 vs control group;

 #
P < 0.05 vs type 2 diabetic nephropathy group 

表 2  25(OH)D3与其他因子相关性 

Table 2  Correlation between 25(OH)D3 and other indexes 

因子 R P 值 

PTH −0.019 ＞0.05 

Ca 0.660 ＞0.05 

P 0.029 ＞0.05 

FPG −0.469 ＜0.01 

FINS 0.447 ＜0.05 

C-P 0.246 ＜0.05 

TC 0.008 ＞0.05 

TG 0.021 ＞0.05 

HDL-C 0.184 ＞0.05 

LDL-C −0.137 ＞0.05 

ACR −0.302 ＜0.05 

 

照较短地区发生 Th1 介导的疾病如 1 型糖尿病的风

险较高，而紫外线照射可下调细胞免疫反应，低紫

外线照射的地理区域 1 型糖尿病其高发率可能与皮

肤合成维生素 D 较少相关[7]。前瞻性调查研究显示，

在芬兰北部的维生素D 缺乏的儿童人群中发生 1型

糖尿病的风险增加 200%
[8]。欧洲糖尿病研究亚组研

究组发现维生素D供给可降低 1型糖尿病的发病率

达 33%
[9]。有报道 TH1 及其细胞因子的分泌可被

1,25-(OH)2D3 及其类似物在体内外抑制，或促使

TH1 转换为 TH2 抑制细胞免疫，降低了胰岛 β 细胞

被细胞毒性 T 淋巴细胞的破坏，减少 1 型糖尿病的

发生[10]。肾病起病隐匿，初期临床症状轻微，而尿

常规只对尿蛋白进行定性检测，且在方法学上不够

灵敏[11]，因此，选用 ACR 定量检测其尿微量白蛋

白，早期发现肾病，阻止或延缓肾病的发生、进展，

进而及时采取治疗措施。Pathania 等[12]发现，ACR

能显示肾蛋白的排泄，从而能够早期提示肾病的发

生。为探讨维生素 D 与儿童糖尿病肾病发病的关

系，本研究筛选儿童 1 型糖尿病肾病 28 例，2 型糖

尿病肾病 18 例，对照人群 23 例。与对照组比较，

1、2 型糖尿病肾病组血清维生素 D 水平差异有统

计学意义（P＜0.05），1 型糖尿病肾病组维生素 D

降低更明显，总样本分析维生素 D 与 FPG、ACR

存在负相关，与 FINS、C-P 存在正相关。 

肾病的发病机制复杂，尚未完全阐明，但有研

究发现糖尿病患者低浓度血清 1,25(OH)2D3 与

ACR、eGFR 较高具有相关性，说明 1,25(OH)2D3

缺乏与肾病进展有关[13]。糖尿病患者的高血糖状态

可激活 RAAS（肾素–血管紧张素–醛固酮）系统，
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升高肾小球内血压，从而加速其纤维化，促进生长

因子、炎性因子的趋化，加速免疫细胞的渗透，破

坏足细胞，增加细胞外基质的合成[14]，而维生素 D

可能是 RAAS 系统的负内分泌调节因子[15]，阻断肾

组织内肾素合成、血管紧张素系统活化，达到降低

血压，改善肾灌注，保护糖尿病肾病的发生、发展。

本研究显示儿童糖尿病较对照组维生素 D 明显降

低，特别 1 型糖尿病肾病组更明显，可能肾病患者

肾脏 1α 羟化酶活性下降，从而引起 1,25α(OH)2D3

合成受阻[16]，从而加重活性维生素 D 的缺乏。 

儿童 2 型糖尿病肾病组血脂明显异于其他两

组，在临床上观察到儿童 1 型糖尿病几乎都存在肥

胖。多项研究提示儿童青少年维生素 D 缺乏是肥

胖、高血糖、血脂紊乱等的独立危险因素，并推测

其与代谢综合征的发生密切相关[17]。维生素 D 受体

在脂肪细胞中高度表达，脂肪细胞能降低维生素 D

生物利用率，使其释放入血减少。肥胖儿童血脂水

平明显高于体质量正常儿童，有研究证明肥胖儿童

与维生素 D 缺乏有着密切关系，且与血 25(OH)D

水平呈负相关[18]。本研究显示儿童 2 型糖尿病存在

肥胖、血脂较其他组升高，全体对象分析未发现其

与维生素 D 的相关性，可能与标本选择（1 型糖尿

病肾病组患儿较瘦，血脂无明显升高）有关。 

综上所述，维生素 D 的减少促使儿童糖尿病的

发生，参与了糖尿病肾病的发展，尤其在儿童 1 型

糖尿病肾病患者中更为明显，因此维生素 D 可能在

1 型糖尿病肾病的发病过程中起着重要作用，本研

究将有可能为儿童 1 型糖尿病肾病的发生、预防和

治疗提供新的线索和方法。 
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