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25-羟维生素D与儿童肾母细胞瘤的相关性
及对疾病预后的评估价值分析
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［摘要］ 目的　探讨 25-羟维生素 D ［25-hydroxyvitamin D，25-(OH)D］ 与儿童肾母细胞瘤的相关性及对疾病

预后的评估价值。方法　选取 2018 年 1 月—2022 年 12 月收治的肾母细胞瘤患儿 50 例为肾母细胞瘤组，根据患儿

术后病理类型，分为预后良好亚组 （38 例） 和预后不良亚组 （12 例）。纳入同期体检的健康儿童 50 例为健康对

照组。分析比较各组的血肌酐、25-(OH)D 等水平。采用 Spearman 秩相关分析探讨 25-(OH)D 与儿童肾母细胞瘤治

疗疗效反应的相关性，采用多因素 logistic 回归分析探讨影响儿童肾母细胞瘤预后的危险因素。结果　肾母细胞

瘤组血肌酐、25-(OH)D 水平低于健康对照组 （P<0.05）。预后不良亚组肿瘤直径、肿瘤分期为Ⅲ~Ⅳ比例、转移

比例高于预后良好亚组，血肌酐、25-(OH)D 水平低于预后良好亚组 （P<0.05）。Spearman 秩相关分析显示，血清

25-(OH)D 水平与儿童肾母细胞瘤治疗疗效反应呈负相关 （rs=-0.685，P<0.001）。多因素 logistic 回归分析显示，肿

瘤直径≥10 cm、肿瘤分期为Ⅲ~Ⅳ、存在转移及 25-(OH)D<19 ng/mL 与儿童肾母细胞瘤预后不良密切相关 （P

<0.05）。血清 25-(OH)D 水平评估儿童肾母细胞瘤预后的曲线下面积为 0.805 （95%CI：0.706~0.903，P<0.001），

约登指数为 0.512，最佳截断值为 1.764 ng/mL，灵敏度、特异度分别为 0.938、0.575。结论　25-(OH)D 水平与儿

童肾母细胞瘤预后存在显著相关性，可以通过判断 25-(OH)D 判断预后。

［中国当代儿科杂志，2023，25 （5）：483-488］
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Correlation between 25-hydroxyvitamin D and nephroblastoma in children and its 
value in assessing disease prognosis

ZHAO Li, MA Xu-Kai, LIU Yu, YUE Ying-Bin, YAN Mei. Department of Pediatrics, First Affiliated Hospital of Xinjiang 

Medical University, Urumqi 830000, China (Yan M, Email: 13669901666@163.com)

Abstract: Objective　To study the correlation between 25-hydroxyvitamin D [25-(OH)D] and nephroblastoma in 

children and its value in assessing the prognosis of the disease. Methods　A total of 50 children with nephroblastoma 

who were admitted from January 2018 to December 2022 were included as the nephroblastoma group, and according to 

the postoperative pathological type, they were divided into a good prognosis group with 38 children and a poor prognosis 

group with 12 children. A total of 50 healthy children who underwent physical examination during the same period of 

time served as the healthy control group. The above groups were compared in terms of serum creatinine and 25-(OH)D 

level. A Spearman correlation analysis was used to investigate the correlation between serum 25- (OH)D level and 

therapeutic effect reaction. A multivariate logistic regression analysis was used to identify the risk factors affecting the 

prognosis of nephroblastoma in children. Results　The nephroblastoma group had significantly lower levels of serum 

creatinine and 25-(OH)D than the healthy control group (P<0.05). Compared with the good prognosis group, the poor 

prognosis group had a significantly larger tumor diameter, a significantly higher proportion of children with stage III-IV 

tumors, a significantly higher rate of tumor metastasis, and significantly lower serum levels of creatinine and 25-(OH)D 

(P<0.05). The Spearman correlation analysis showed that serum 25- (OH)D level was negatively correlated with 
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therapeutic effect reaction (rs=-0.685, P<0.001). The multivariate logistic regression analysis showed that tumor 

diameter ≥10 cm, stage III-IV tumors, presence of tumor metastasis, and 25-(OH)D <19 ng/mL were closely associated 

with the poor prognosis of nephroblastoma in children (P<0.05). Serum 25-(OH)D level had an area under the curve of 

0.805 (95%CI: 0.706-0.903, P<0.001) in evaluating the prognosis of nephroblastoma in children, with a Youden index of 

0.512, a sensitivity of 0.938, and a specificity of 0.575 at the optimal cut-off value of 1.764 ng/mL. Conclusions　There 

is a significant correlation between 25-(OH)D level and the prognosis of nephroblastoma in children, and 25-(OH)D can 

be used for prognosis prediction. Citation:[Chinese Journal of Contemporary Pediatrics, 2023, 25(5): 483-488]

Key words: 25-Hydroxyvitamin D; Nephroblastoma; Prognostic value; Child

肾母细胞瘤又被称为 Wilms 瘤，是一种病理组

织结构为混合型的恶性肿瘤，该疾病的发生与肾

脏、胚胎的发育异常有关［1］。儿童肾母细胞瘤的

发病高峰期为 1~5 岁，年发病率约为 7/10 万。既往

研究指出，新疆地区是我国儿童肾母细胞瘤高发

地区，但是由于地区医疗水平及经济水平的限制，

导致儿童肾母细胞瘤早期诊断率偏低，大多数儿

童首次就诊时瘤体均较大，错过最佳手术时机［2］。

伴有远处转移、肿瘤分期为Ⅱ~Ⅳ期的儿童预后欠

佳，而临床上尚缺乏灵敏度与特异度较高的用于

评估肾母细胞瘤预后的指标，故而寻找新的预后

评估指标对肾母细胞瘤早期辅助诊断与治疗具有

十 分 重 要 的 临 床 意 义［3］。 25- 羟 维 生 素 D ［25-

hydroxyvitamin D，25-(OH)D］ 是血液循环中维生素

D 的主要代谢物质，可以作为评估人体是否缺乏维

生素 D 的诊断指标。既往研究指出，高水平的 25-

(OH)D 是膀胱癌、乳腺癌、直肠癌等癌症的保护因

素［4］。也有研究指出，25-(OH)D 与肾癌的发生存

在相关性［5］。儿童缺乏 25-(OH)D 不仅会导致佝偻

病 的 发 生 ， 还 会 增 加 其 他 疾 病 的 发 生 风 险［6］。

Bersanelli 等［7］ 学者指出，肾癌患者的 25-(OH)D 水

平显著低于健康人群。但是不同学者纳入的样本

量及地区不同，导致结论存在一定差异。关于 25-

(OH)D 与儿童肾母细胞瘤的相关性研究报道较少，

尚未见将 25-(OH)D 用于儿童肾母细胞瘤预后评估

的报道。基于此，本研究着重探讨 25-(OH)D 与儿

童肾母细胞瘤的相关性及对疾病预后的评估价值，

为临床上治疗儿童肾母细胞瘤提供新的视角。

1 资料与方法

1.1　研究对象

回顾性选取我院 2018 年 1 月—2022 年 12 月收

治的肾母细胞瘤患儿 50 例为肾母细胞瘤组，纳入

同期我院体检的健康儿童 50 例为健康对照组。肾

母细胞瘤组中，根据患儿术后病理类型，分为预

后良好亚组 （不含有间变的肾母细胞瘤，n=38）

和预后不良亚组 （弥漫间变型和局灶型肾母细胞

瘤，n=12）。所有患儿或患儿家属均知晓该研究方

案且签署同意书，该方案通过我院伦理委员会的

批准 （批号：211129-01）。

纳入标准：（1） 术后或肾脏穿刺后经病理诊

断为肾母细胞瘤；（2） 依从性良好，接受手术、

化学药物治疗 （简称化疗），且按期复查；（3） 年

龄 28 d 至 14 岁；（4） 无其他恶性肿瘤史。

排除标准：（1） 失访；（2） 伴有影响本研究

数据的基础疾病；（3） 病情复杂更改治疗方案者；

（4） 临床病例资料不完整。

1.2　研究方法

收集患儿的一般资料，包括：年龄、性别、

身高、体重、肿瘤直径、肿瘤部位、肿瘤分期，

以及实验室检查 ［血钠、血磷、血钙、血肌酐及

25-(OH)D］。所有患儿均在抽血前 3 d 停止口服维生

素 D，血清学指标与 25-(OH)D 检测分别于治疗前

及化疗治疗后，清晨空腹状态下抽取，送我院检

验科，经乙二胺四乙酸抗凝处理后，3 000 r/min，

离心 10 min 后，取上层血清冻存于-80℃待测。采

用电化学发光法检测患儿血清中 25-(OH)D 水平，

离子选择电极法比色法检测血钠、血磷、血钙、

血肌酐。试剂盒均购自美国 R&D 公司，严格按照

说明书的标准进行操作，控制批内差异<10%，批

间差异<15%。25-(OH)D 水平中，低于 12 ng/mL 为

缺 乏 ， 12~20 ng/mL 为 不 足 ， 大 于 20 ng/mL 为 充

足［8］。儿童肾母细胞瘤治疗疗效反应分度参照中

国小儿肿瘤专业委员会儿童肾母细胞瘤诊断治疗

方案 CCCG-WT-2019-12 修正，分为 （1） 完全反

应：影像学及细胞形态学检查未发现残留病灶；

（2） 完全反应 （不能完全确定）：影像学残留，但

不能与术后变化或感染后等完全鉴别，临床综合

分析不能确定为有肿瘤残留；（3） 部分反应：肿

瘤最大径减少至少 30%；（4） 进展：肿瘤最大径增

长 20%；（5） 带病稳定：部分反应与进展之间，并

维持 30 d 以上。
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1.3　统计学分析

所有数据均采用 Excel 收集整理。数据处理采

用 SPSS 26.0 统计学软件。计数资料以例数和百分

率 （%） 表示，组间比较采用χ 2 检验。正态分布计

量资料以均数±标准差 （x̄ ± s） 表示，两组间比

较采用两样本 t 检验。25-(OH)D 水平与儿童肾母细

胞瘤预后的相关性采用 Spearman 秩相关分析。影

响儿童肾母细胞瘤预后的危险因素采用多因素

logistic 回 归 分 析 。 采 用 受 试 者 操 作 特 征 曲 线

（receiver operating characteristic curve， ROC 曲 线）

进行诊断效果评价。以 P<0.05 为差异具有统计学

意义。

2 结果

2.1　肾母细胞瘤组与健康对照组的一般资料比较

肾母细胞瘤组与健康对照组性别、年龄、身

高、体重，以及血钠、血钙、血磷水平比较差异无

统计学意义 （P>0.05）；肾母细胞瘤组血肌酐、25-

(OH)D水平低于健康对照组 （P<0.05）。见表1。

2.2　预后良好亚组与预后不良亚组患儿的一般资

料比较

预后良好亚组与预后不良亚组患儿的性别、

年龄、身高、体重、肿瘤部位，以及血钠、血钙、

血磷水平比较差异无统计学意义 （P>0.05）；预后

不良亚组肿瘤直径、肿瘤分期为Ⅲ~Ⅳ比例、转移

比例高于预后良好亚组，血肌酐、25-(OH)D 低于

预后良好亚组 （P<0.05）。见表 2。

2.3　血清 25-(OH)D 水平与儿童肾母细胞瘤相关

性分析

Spearman 秩相关分析显示，血清 25-(OH)D 水

平与儿童肾母细胞瘤治疗疗效反应呈负相关 （rs=

-0.685，P<0.001），见图 1。

表1　肾母细胞瘤组与健康对照组一般资料比较

项目

性别 (男/女, 例)

年龄 (x̄ ± s, 岁)

身高 (x̄ ± s, cm)

体重 (x̄ ± s, kg/m2)

血钠 (x̄ ± s, nmol/L)

血钙 (x̄ ± s, nmol/L)

血磷 (x̄ ± s, nmol/L)

血肌酐 
(x̄ ± s, nmol/L)

25-(OH)D 
(x̄ ± s, ng/mL)

健康对照组 
(n=50)

25/25

7.0±2.6

75.39±9.22

21.4±2.3

142±15

2.29±0.11

1.17±0.22

94±5

24.0±2.7

肾母细胞瘤
组 (n=50)

28/22

6.9±2.2

75.45±9.21

21.2±2.0

143±14

2.26±0.33

1.19±0.32

84±4

18.4±3.0

χ2/t 值

0.361

0.041

0.032

0.505

0.228

0.609

0.364

10.839

9.804

P 值

0.547

0.966

0.611

0.614

0.819

0.543

0.716

<0.001

<0.001

注：［25-(OH)D］ 25-羟维生素 D。

表2　肾母细胞瘤组中不同预后患儿的一般资料比较

项目

性别 (男/女, 例)

年龄 (x̄ ± s, 岁)

身高 (x̄ ± s, cm)

体重 (x̄ ± s, kg/m2)

肿瘤直径 (x̄ ± s, cm)

肿瘤部位 (左/右, 例)

肿瘤分期 [例(%)]

Ⅰ~Ⅱ
Ⅲ~Ⅳ

转移 [例(%)]

否

是

血钠 (x̄ ± s, nmol/L)

血钙 (x̄ ± s, nmol/L)

血磷 (x̄ ± s, nmol/L)

血肌酐 
(x̄ ± s, nmol/L)

25-(OH)D 
(x̄ ± s, ng/mL)

预后良好
亚组 
(n=38)

20/18

6.7±4.2

75±9

21.2±2.0

10.3±1.4

22/16

36(95)

2(5)

37(97)

1(3)

143±13

2.2±0.3

1.16±0.45

84.2±2.5

19.01±0.21

预后不良
亚组 
(n=12)

8/4

6.7±4.4

76±10

21.2±2.8

16.4±1.7

7/5

2(17)

10(83)

2(17)

10(83)

143±15

2.0±0.5

1.17±0.24

82.1±2.1

16.54±0.11

χ2/t 值

0.729

0.212

0.174

0.054

12.357

0.000

30.474

34.613

0.019

1.675

0.073

2.579

38.901

P 值

0.393

0.983

0.862

0.956

<0.001

0.978

<0.001

<0.001

0.984

0.100

0.941

<0.001

<0.001

注：［25-(OH)D］ 25-羟维生素 D。

治
疗

疗
效

反
应

10

8

6

4

2

0 5  10 15

血清 25-(OH)D 水平 （ng/mL）

Y=-0.296X+6.338

r
s
=-0.685

P<0.001

图1　血清25-(OH)D水平与儿童肾母细胞瘤治疗疗效

反应相关性分析图  纵坐标表示儿童肾母细胞瘤治疗疗效反应

分度，0~2分度：完全反应；2~4分度：完全反应 （不能完全确定）；

4~6分度：部分反应；6~8分度：进展；8~10分度：带病稳定。
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2.4　影响儿童肾母细胞瘤预后的多因素 logistic 回

归分析

多 因 素 logistic 回 归 分 析 显 示 ， 肿 瘤 直 径

≥10 cm、肿瘤分期为Ⅲ~Ⅳ、存在转移、25-(OH)D

<19 ng/mL 与儿童肾母细胞瘤预后不良密切相关

（P<0.05），见表 3。

2.5　血清 25-(OH)D 水平评估儿童肾母细胞瘤预

后的ROC曲线

血清 25-(OH)D 水平评估儿童肾母细胞瘤预后

的 曲 线 下 面 积 为 0.805 （95%CI： 0.706~0.903，

P<0.001）， 约 登 指 数 为 0.512， 最 佳 截 断 值 为

1.764 ng/mL， 灵 敏 度 、 特 异 度 分 别 为 0.938、

0.575， 阳 性 预 测 值 、 阴 性 预 测 值 分 别 为 0.638、

0.920，见图 2。

3 讨论

由于新疆地区医疗水平、经济水平远落后于

我国经济发达水平地区，导致儿童肾母细胞瘤的

早期诊断与早期治疗较为落后［9-10］，极易造成漏

诊；且目前临床上缺乏儿童肾母细胞瘤特异性诊

断指标，导致早期确诊率偏低，患儿极易错过最

佳诊疗时机［11］。目前，体内外的研究证实，25-

(OH)D 参与了肿瘤的增殖，在促进癌细胞凋亡、分

化及抑制肿瘤血管侵犯中发挥了重要作用［12-13］。

流行病学资料显示，大多数国家与地区的人们普

遍存在 25-(OH)D 摄入不足的现象［14］，且越来越多

的研究指出，多种疾病、肿瘤的发生与 25-(OH)D

缺乏相关［15］。国内外已有多项基础与临床研究证

实了 25-(OH)D 能够抑制肾癌的发展［16-20］。本研究

中，肾母细胞瘤组血肌酐、25-(OH)D 水平低于健

康对照组，25-(OH)D 具有免疫调节、抗炎和抗氧

化活性作用，肾母细胞瘤患儿体内 25-(OH)D 水平

降低，可能与影响 25-(OH)D 转化为具有生物活性

形式的 1,25-(OH)2D 有关，且血清低 25-(OH)D 状态

与肾母细胞瘤发生风险增加有关。

Nagakura 等［21］ 在 1986 年开展了关于肾癌和维

生素 D 关系的体外实验，研究将维生素 D 加入人肾

癌细胞株 KU-2 中，发现维生素 D 明显抑制了肾癌

细胞的增殖和集落形成。这也从侧面证实了，低

25-(OH)D 水平在一定程度上促进了肾母细胞瘤的

发生与发展。而本研究中，预后良好与预后不良

亚组患儿的 25-(OH)D 水平存在显著差异，这与患

儿本身肿瘤直径、肿瘤分期、是否转移，以及肾

功能水平有关，但是不可否认的是，25-(OH)D 一

定程度抑制了儿童肾母细胞瘤的发生与发展。通

过在体内、体外模型中验证，25-(OH)D 可以有效

地预防肾癌［22-23］。也有研究指出，25-(OH)D 有效

地减小了肾癌肿瘤直径［24］。结合上述学者及本研

究结果，分析认为，骨化三醇是 25-(OH)D 在体内

转化后的合成物，使得细胞周期处于停滞状态，

增加 G0/G1 和 G0 细胞数量，进而调节细胞周期蛋

白依赖性激酶，有效地抑制促增殖信号分子，发

表3　影响儿童肾母细胞瘤预后的多因素logistic回归分析

变量

肿瘤直径

肿瘤分期

是否转移

25-(OH)D

血肌酐

赋值

≥10 cm=1，<10 cm=0

Ⅲ~Ⅳ=1，Ⅰ~Ⅱ期=0

是=1，否=0

<19 ng/mL=1，≥19 ng/mL=0

≤82 nmol/L=1，>82 nmol/L=0

B

2.423

1.221

1.331

-1.164

2.111

SE

0.923

0.358

0.392

0.384

1.879

Waldχ2

6.891

11.632

11.592

9.188

1.262

P

0.009

0.001

0.001

0.002

0.261

OR

11.280

3.391

3.785

0.312

8.256

95%CI

1.848~68.860

1.681~6.839

1.755~8.161

0.147~0.663

0.208~328.271

注：［25-(OH)D］ 25-羟维生素 D。
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图 2　血清 25-(OH)D 水平评估儿童肾母细胞瘤预后的

ROC曲线
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挥抑制血管生成、诱导分化、调控表达，达到抑

制儿童肾母细胞瘤的发生与发展的目的。

林光正等［25］ 对 25-(OH)D 与肾癌相关性进行分

析，多因素 logistic 回归分析显示 25-(OH)D 及高血

压是影响肾癌发病的独立危险因素。本研究显示，

血清 25-(OH)D 水平与儿童肾母细胞瘤治疗疗效反

应存在负相关。多因素 logistic 回归分析显示，肿

瘤直径≥10 cm、肿瘤分期为Ⅲ~Ⅳ、存在转移、

25-(OH)D<19 ng/mL 是影响儿童肾母细胞瘤预后的

独立危险因素。ROC 曲线分析显示，血清 25-(OH)

D 水 平 对 儿 童 肾 母 细 胞 瘤 预 后 评 估 有 价 值 。

25-(OH)D 可以通过多种机制调节肾母细胞瘤的发

生发展，控制正常细胞避免转化为癌细胞，而这

种保护作用源于 25-(OH)D 在体内的调节作用，在

正常肾组织中，25-(OH)D 能够与维生素 D 受体激

动剂干扰肾母细胞瘤细胞周期、分化和细胞凋亡，

通过维生素 D 受体抑制细胞的生长与分化，进一步

达到抑制肿瘤生长的目的。

综上所述，25-(OH)D 水平与儿童肾母细胞瘤

存在显著相关性，25-(OH)D 水平可以作为儿童肾

母细胞瘤辅助诊断指标之一，临床上可以通过

25-(OH)D 水平综合判断患儿预后。受样本量限制，

本研究结果有待样本量大的多中心试验证实。

利益冲突声明：所有作者均声明不存在利益

冲突。
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