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肾病综合征患儿维生素 D 代谢变化
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　　[摘 　要 ] 　目的 　探讨肾病综合征 (nephrotic syndrome ,NS) 患儿维生素 D 代谢变化。方法 　采集 45 例 NS

患儿及 20 例对照组患儿血、尿标本进行检测 ,定量测血清钙、磷、252(OH) D3 、1 ,252(OH) 2D3 浓度及 24 h 尿蛋白。

结果 　NS患儿血清钙、252(OH) D3 及 1 ,252(OH) 2D3 低于对照组 [ (1. 92 ±0. 47) mmol/ L vs (2. 26 ±0. 23) mmol/

L , (6. 08 ±9. 15) ng/ ml vs (43. 12 ±15. 04) ng/ ml , (13. 00 ±6. 29) pg/ ml vs (23. 78 ±11. 16) pg/ ml ] ( P < 0. 01) ,

差异有显著意义 ;而血清磷与对照组相比[ (1. 84 ±0. 67) mmol/ L vs (1. 87 ±0. 87) mmol/ L ] ,无统计学意义 ( P >

0. 05) 。NS患儿血清 252(OH) D3 水平与 24 h 尿蛋白呈负相关关系 ( r = - 0. 563 , P < 0. 05) ,血清 1 ,252(OH) 2D3

水平与 24 h 尿蛋白呈明显负相关 ( r = - 0. 696 , P < 0. 01) 。结论 　肾病极期体内存在维生素 D 代谢紊乱 ,其为

骨代谢异常的重要原因。
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　　肾病综合征 (NS)患儿普遍存在骨质疏松及骨骼

生长发育迟缓。近年来研究发现这种异常与维生素

D代谢紊乱有关。认为 NS 患者尿中丢失维生素 D

结合蛋白 (vitamin D binding protein , VDBP)导致血浆

252(OH) D3 水平下降[1 ]。然而关于体内 1 , 252
(OH) 2D3 的代谢变化 ,目前结论存在不一致性。本研

究针对我国 NS患儿维生素 D 代谢状况进行探讨。

1 　对象与方法

1 . 1 　研究对象

实验组 :45 例 ,为肝、肾功能正常的 NS 初发及

复发患儿 ,其中男性 28 例 ,女性 17 例 ,年龄 4～14

岁 ,平均 9. 2 岁。病程最长 3 年 ,最短半月。所有病

例诊断均符合 1981 年全国小儿肾脏病协作组制定

的标准[2 ] 。

对照组 :20 例 ,其中男 14 例 ,女 6 例。年龄 4～

14 岁 ,平均 8. 6 岁。为心肌炎、上呼吸道感染、病毒

性脑炎患儿及门诊健康查体儿童 ,无肝、肾功能异常

及内分泌和钙、磷代谢紊乱性疾病 ,近半年未使用钙

剂及维生素 D 制剂 ,无应用糖皮质激素及抗癫痫药

物史。

1 . 2 　标本采集

于清晨取空腹静脉血 ,室温下静置 3 h ,待血液

充分凝固后以 3 500 r/ min 离心机离心10 min 分离

血清 ,置 - 20 ℃冰箱保存待测。同时留取 24 h 尿测

尿蛋白定量。

1 . 3 　实验方法

252(OH) D3 及 1 ,252(OH) 2D3 试剂盒均购自比

利时 BioSource 公司 ,采用放射免疫分析法定量血清

252(OH) D3 及 1 ,252(OH) 2D3 浓度。

2 　结果

　　NS 患儿血清钙、252(OH) D3 及 1 ,252(OH) 2D3

与对照组相比差异有显著性意义 ( P < 0. 01) ,肾病

组低于对照组。而血清磷与对照组相比差异无显著

性 ( P > 0. 05) 。见表 1。

表 1 　肾病组与对照组血清钙、磷、252( OH) D3 及 1 , 252

(OH) 2D3 的比较 ( �x ± s )

组别
SCa

(mmol/ L)
SP

(mmol/ L)
252(OH) D3

(ng/ ml)

1 ,252(OH) 2D3

(pg/ ml)

对照组 2. 26 ±0. 23 1. 87 ±0. 87 43.12 ±15.04 23.78 ±11.16

肾病组 1. 92 ±0. 47a 1. 84 ±0. 67 6. 08 ±9. 15a 13. 00 ±6. 29a

　　注 : a 与对照组比较 P < 0. 01
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　　NS 患儿血清 252(OH) D3 水平与 24 h 尿蛋白

相关系数为 - 0. 563 , P < 0. 05 ,呈负相关关系 ;血

清 1 ,252(OH) 2D3 水平与 24 h 尿蛋白相关系数为

- 0. 696 , P < 0. 01 ,呈明显负相关关系。

3 　讨论

　　维生素 D 与体内钙、磷及骨代谢关系非常密

切 ,在儿童时期尤为突出。1 ,252(OH) 2D3 是维生素

D 在体内的活性形式 ,而 252(OH) D3 则是人体循环

中含量最高的一种维生素 D 代谢产物 ,反映人体维

生素 D 营养状态[3 ] 。VDBP 是肝脏产生的维生素 D

特异性转运蛋白 ,维生素 D 代谢产物在血循环中均

与 VDBP 结合 ,其中 252(OH) D3 与此蛋白亲和性最

强、结合率最高 ,达 98 % ; 1 ,252(OH) 2D3 结合率为

62 %[4 ] 。正常情况下 ,维生素 D 及其代谢产物与

VDBP 结合而不被肾小球滤过膜所滤过。

由于 NS 患者排出大量中分子蛋白尿 , 而

VDBP 与 252(OH) D3 结合后 ,分子量比中分子蛋白

尿稍小 ,极易随尿液丢失 ,从而导致血循环中 252
(OH) D3 水平下降。有报道[5 ]采用 25 ( H3) OHD3 标

记法证明 NS 患者血浆 VDBP 减少 ,尿中浓度增加 ,

而正常人尿中无 VDBP 存在。还有报道[6 ]称 NS 鼠

口服 25 ( H3) OHD3 后比正常鼠的半衰期显著缩短 ,

而尿 25 ( H3) OHD3 分泌率显著增高。有关 NS 患者

的其他研究也证实了上述观点[1 ,6 ] 。本文所测 NS

组血清 252(OH) D3 水平明显低于正常对照组 ,与

24 h尿蛋白呈负相关 ,提示 252(OH) D3 伴随尿蛋白

而丢失 ,与国外文献报道一致[1 ,6 ] 。

有人[1 ]发现虽然 NS 患者血浆 252(OH) D3 水

平明显下降而 1 ,252(OH) 2D3 水平仍处于正常范

围。相反 ,亦有报道[1 ]NS 患者 1 ,252(OH) 2D3 水平

降低 ,与尿中 VDBP 水平呈负相关[1 ] 。结论不同可

能与患者尿蛋白程度、病程长短、肾功能状态、类固

醇应用及样本大小、选择偏倚有关。本研究中 NS

患儿肾功能正常 , 1α2羟化酶应属正常 ,而 1 , 252

(OH) 2D3 水平明显低于正常对照组 ,与尿蛋白程度

呈明显负相关。提示其原因为 : ①部分 1 ,252(OH)

D3 与 VDBP 结合在一起从尿中丢失 ; ②1 , 252
(OH ) 2D3 前体 252( OH ) D3 缺乏 , 致使 1 , 252
(OH) 2D3 合成减少。

NS 患者血钙水平下降已被广泛证实[7 ] 。其产

生原因不仅是由于与白蛋白结合的钙从尿中大量丢

失 ,本研究还证实 1 ,252(OH) 2D3 水平下降 ,使肠道

钙吸收减少、骨骼释放及肾小管钙重吸收减少也是

其重要机制。

综上所述 ,在肾病极期肾小球滤过膜通透性增

加 ,VDBP 从尿中丢失 ,导致 252(OH) D3 水平下降。

1 ,252(OH) 2D3 不仅随尿丢失 ,还由于其前体物质减

少使合成下降 ,造成血循环中活性维生素 D 水平明

显低于正常水平。此结果不仅影响血钙水平 ,还会

影响到骨代谢的其他方面 ,造成骨代谢异常。建议

在 NS 极期注意补充维生素 D 制剂。
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