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25-(OH)D3、IGF-1及补体C3对过敏性紫癜

患儿疾病进展的预测分析*

沈坚强,胡月媛,孙明月,杨 磊△

(常州市武进中医医院儿科,江苏常州
  

213161)

  [摘要] 目的 分析25-羟维生素D3[25-(OH)D3]、胰岛素样生长因子1(IGF-1)及补体C3、水平在过敏

性紫癜患儿中的表达情况及其对患儿疾病进展的预测效能分析。方法 选取2018年6月至2023年6月该院

收治的102例过敏性紫癜患儿作为研究对象纳入观察组,根据严重程度分为轻度组(35例),中度组(41例),以

及重度组(26例)。另将同期体检的50例健康儿童作为对照组。比较各组别血清25-(OH)D3、IGF-1及补体

C3的表达水平差异,及其与疾病严重程度的相关性。采用logistic回归分析确定过敏性紫癜患儿疾病进展的

影响因素,并通过受试者工作特征(ROC)曲线评估25-(OH)D3、IGF-1及补体C3在过敏性紫癜患儿疾病进展

中的预测价值。结果 观察组25-(OH)D3、补体C3水平均低于对照组(P<0.05),IGF-1水平高于对照组

(P<0.05)。重度组患儿的25-(OH)D3、补体C3水平均低于轻度组与中度组,且中度组低于轻度组(P<
0.05);重度组患儿的IGF-1水平高于轻度组与中度组,且中度组高于轻度组(P<0.05)。Spearman相关分析

结果显示,25-(OH)D3、补体C3水平与疾病严重程度存在负相关(r=-0.375、-0.576,P<0.05),IGF-1水平

与疾病严重程度存在正相关(r=0.866,P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,25-(OH)D3、补体C3、IGF-1水

平联合检测对患儿疾病进展的预测的AUC最大(0.888),灵敏度为81.4%,特异度为82.0%,Youden指数为

0.634。结论 25-(OH)D3、IGF-1及C3在综合评估过敏性紫癜患儿疾病进展方面具有较高的灵敏度和特异

度,对于过敏性紫癜患儿的疾病进展的风险评估具有较高的临床价值。
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  [Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

expression
 

levels
 

of
 

25-hydroxyvitamin
 

D3  [25-(OH)D3],insulin-
like

 

growth
 

factor
 

1
 

(IGF-1)
 

and
 

complement
 

C3
 

in
 

children
 

patients
 

with
 

Henoch-Schönlein
 

purpura
 

(HSP)
 

and
 

their
 

predictive
 

efficiency
 

on
 

disease
 

progression.Methods A
 

total
 

of
 

102
 

children
 

patients
 

with
 

HSP
 

ad-
mitted

 

and
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

June
 

2018
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

subjects
 

and
 

includ-
ed

 

in
 

the
 

observation
 

group.They
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

mild
 

group
 

(35
 

cases),moderate
 

group
 

(41
 

cases)
 

and
 

severe
 

group
 

(26
 

cases)
 

according
 

to
 

the
 

severity
 

degree.Additionally,50
 

healthy
 

children
 

undergoing
 

physical
 

examination
 

during
 

the
 

same
 

period
 

served
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

differences
 

in
 

serum
 

25-(OH)D3,IGF-1
 

and
 

complement
 

C3
 

levels
 

were
 

compared
 

among
 

the
 

groups,as
 

well
 

as
 

their
 

correlations
 

with
 

the
 

disease
 

se-
verity.Logistic

 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

determine
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

disease
 

progression
 

in
 

chil-
dren

 

patients
 

with
 

HSP,and
 

the
 

value
 

of
 

25-(OH)D3,IGF-1
 

and
 

complement
 

C3
 

in
 

predicting
 

disease
 

progres-
sion

 

was
 

assessed
 

by
 

using
 

the
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve.Results The
 

levels
 

of
 

25-(OH)

D3 and
 

C3
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,while
 

the
 

level
 

of
 

IGF-1
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

25-(OH)D3 and
 

C3
 

in
 

the
 

severe
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

mild
 

group
 

and
 

moderate
 

group,moreover
 

the
 

moderate
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

the
 

mild
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group
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

IGF-1
 

in
 

the
 

severe
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

mild
 

group
 

and
 

moderate
 

group,moreover
 

the
 

moderate
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

the
 

mild
 

group
 

(P<0.05).The
 

Spearman
 

correlation
 

a-
nalysis

 

results
 

indicated
 

that
 

the
 

levels
 

of
 

25-(OH)D3 and
 

complement
 

C3
 

were
 

negatively
 

correlated
 

with
 

dis-
ease

 

severity
 

(r=-0.375,-0.576,P<0.05),while
 

the
 

level
 

of
 

IGF-1
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

dis-
ease

 

severity
 

(r=0.866,P<0.05).The
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

results
 

revealed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

25-(OH)D3,complement
 

C3
 

and
 

IGF-1
 

for
 

predicting
 

the
 

disease
 

pro-
gression

 

was
 

the
 

maximal
 

(0.888),the
 

sensitivity
 

was
 

81.4%,the
 

specificity
 

was
 

82.0%
 

and
 

the
 

Youden
 

in-
dex

 

was
 

0.634.Conclusion 25-(OH)D3,IGF-1
 

and
 

complement
 

C3
 

have
 

the
 

higher
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

in
 

comprehensively
 

assessing
 

the
 

disease
 

progression
 

of
 

children
 

patients
 

with
 

HSP,and
 

possess
 

the
 

higher
 

clinical
 

value
 

on
 

the
 

risk
 

evaluation
 

of
 

the
 

disease
 

progress
 

in
 

the
 

children
 

patients
 

with
 

HSP.
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  过敏性紫癜,亦称亨诺-肖兰因紫癜,是一种主要

影响儿童的小血管炎疾病,其特征为广泛的系统性炎

症反应。该病临床表现多样,包括皮肤疹、关节痛、胃
肠道症状及可能的肾脏受累[1]。鉴于儿童免疫系统

的特殊性,过敏性紫癜的症状常与其他炎症性或感染

性疾病存在交叉,这增加疾病监测的复杂性。因此,
准确地监测疾病进展并及时调整治疗策略对于预防

严重并发症,如肾脏损害,显得尤为重要[2-3]。传统的

疾病监测方法主要依赖临床表现和常规实验室检测,
但这些方法的特异度和灵敏度并不理想。近年来,生
物标志物的使用为疾病的监测和治疗提供了新的视

角。生物标志物能够客观地反映疾病的生物学和病

理生理变化,为疾病进展的监测提供更精确的量化方

法[4]。本研究聚焦于3种潜在的生物标志物:血清

25-羟维生素D3[25-(OH)D3]、胰岛素样生长因子-1
(IGF-1)和补体成分3(C3),探讨它们在监测过敏性

紫癜患儿疾病进展中的应用价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究选取2018年6月至2023年6月本院收治

的102例过敏性紫癜患儿为研究对象纳入观察组。
观察组中男47例,女55例;年龄3~13岁,平均

(7.25±2.11)岁。根据疾病严重程度[5],患儿分为轻

度35例(轻度组),中度41例(中度组),重度26例

(重度组)。另选取同一时期至本院进行常规健康检

查,且无自身免疫性疾病、过敏性疾病史或家族遗传

病史的50例健康儿童为对照组,其中男24例,女26
例;年龄3~14岁,平均(7.41±2.60)岁。两组性别

比例、年龄分布比较,差异无统计学意义(P>0.05),
具有可比性。

纳入标准:(1)符合过敏性紫癜的诊断标准[6],且
为首次发病;(2)年龄<15岁;(3)具有完整的临床资

料和随访记录;(4)患儿家长签署知情同意书。排除

标准:(1)合并有严重的心脏疾病、肝功能及肾功能异

常的患儿;(2)入院前2个月接受免疫抑制治疗或服

用激素;(3)合并有恶性肿瘤、严重免疫缺陷症或凝血

功能障碍的患儿;(4)不能配合研究或依从性差的患

儿。本研究经本院伦理委员会批准(审 批 号:LL-
202418)。

1.2 方法

采集所有研究对象5
 

mL静脉血,3
 

000
 

r/min离

心10
 

min以分离血清,并在-80
 

℃条件下保存,利用

ELISA定量分析25-(OH)D3、IGF-1及补体 C3水

平。试剂盒购自上海联祖生物科技有限公司,具体操

作严格按照说明书操作。

1.3 统计学处理

采用SPSS27.0统计软件对数据进行处理与分

析,符合正态分布的计量资料用x±s表示,组间比较

采用t检验;多组间比较采用方差分析;组间两两比

较采用LSD-t检验;计数资料采用例数或百分比表

示,组间比较采用χ2 检验。采用Spearman相关分析

疾病严重程度与25-(OH)D3、IGF-1及补体C3水平

的相关性。采用logistic回归分析影响过敏性紫癜患

儿疾病进展的危险因素。采用R3.4.3
 

软件绘制受试

者工作特征
 

(ROC)曲线,并计算曲线下面积(AUC)
评估各指标预测疾病进展的效能。以P<0.05为差

异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组25-(OH)D3、IGF-1及补体C3水平比较

观察组25-(OH)D3、补体 C3水平均低于对照

组,IGF-1水平高于对照组(P<0.05),见表1。

2.2 不同疾病严重程度患儿的25-(OH)D3、IGF-1
及补体C3水平比较

3组患儿的25-(OH)D3、IGF-1及补体C3水平

比较有统计学差异(P<0.05)。重度组患儿的25-
(OH)D3、补体C3水平均低于轻度组与中度组,且中

度组低于轻度组(P<0.05);重度组患儿的IGF-1水

平均高于轻度组与中度组,且中度组高于轻度组(P<
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0.05),见表2。
2.3 25-(OH)D3、IGF-1及补体C3水平与患儿疾病

程度的相关性分析

Spearman相关分析结果显示,25-(OH)D3、补体

C3水平与疾病严重程度呈负相关(r=-0.375、
-0.576,P<0.05),IGF-1水平与疾病严重程度呈正

相关(r=0.866,P<0.05)。
表1  两组25-(OH)D3、IGF-1及补体C3水平比较(x±s)

组别 n
25-(OH)D3
(ng/mL)

IGF-1(ng/L) 补体C3(g/L)

观察组 102 21.11±8.42 0.76±0.36 1.09±0.28

对照组 50 42.23±10.87 0.29±0.13 2.19±0.55

t 12.080 11.677 13.358

P <0.001 <0.001 <0.001

2.4 过敏性紫癜患儿疾病进展的影响因素分析

将患儿的临床资料进行单因素回归分析,再以是

否死亡作为因变量,将单因素分析中有统计学意义

(P<0.05)的自变量纳入多因素分析,包括25-(OH)
D3、IGF-1、补体C3水平。多因素回归分析显示,25-

(OH)D3 水平降低(P<0.001)、IGF-1水平升高

(P=0.017)、补体C3水平降低(P<0.001)是过敏性

紫癜患儿疾病进展的影响因素,见表3。
2.5 25-(OH)D3、IGF-1及补体C3水平对过敏性紫

癜患儿疾病进展的预测效能

ROC曲线分析结果显示,25-(OH)D3、IGF-1及

补体C3联合检测预测过敏性紫癜患儿疾病进展的

AUC为0.888,灵敏度为81.4%,特异度为82.0%,
Youden指数为0.634,均高于各指标单独检测的效

能,见表4。
表2  不同疾病严重程度患儿的血清25-(OH)D3、

   IGF-1和补体C3水平比较(x±s)

组别 n
25-(OH)D3
(ng/mL)

IGF-1(ng/L) 补体C3(g/L)

轻度组 35 24.95±8.16 0.40±0.04 1.29±0.28

中度组 41 20.55±7.52a 0.78±0.19a 1.05±0.22a

重度组 26 16.81±8.05ab 1.22±0.27ab 0.87±0.18ab

F 8.132 149.336 24.813

P 0.001 <0.001 <0.001

  a:P<0.05,与轻度组比较;b:P<0.05,与中度组比较。

表3  过敏性紫癜患儿疾病进展的影响因素分析

项目 B S.E. Wald P OR 95%CI

25-(OH)D3 -0.131 0.031 18.319 <0.001 0.878 0.827~0.932

IGF-1 2.212 0.927 5.701 0.017 9.138 1.486~56.179

补体C3 -2.653 0.634 17.513 <0.001 0.070 0.020~0.244

常量 7.981 1.628 24.045 <0.001 2
 

924.826

表4  25-(OH)D3、IGF-1及补体C3水平对过敏性紫癜患儿疾病进展的预测效能

项目 灵敏度(%) 特异度(%) Youden指数 截断值 AUC 95%CI

25-(OH)D3 73.5 78.0 0.515 29.89
 

ng/mL 0.791 0.714~0.869

IGF-1 54.9 94.0 0.489 0.61
 

ng/L 0.702 0.619~0.785

补体C3 87.3 68.0 0.553 1.70
 

g/L 0.785 0.696~0.874

联合检测 81.4 82.0 0.634 0.888 0.837~0.940

3 讨  论

  过敏性紫癜作为一种主要影响儿童的小血管炎,
其复杂的发病机制涉及免疫系统的异常反应与炎症

介质的过度释放。该病常见症状包括皮下出血、关节

痛、腹痛及肾脏功能受损[7-8]。尽管其病理机制尚不

完全明了,当前研究已指出遗传因素、免疫功能异常

及环境因素均可能参与疾病的发展[9-10]。CAO等[11]

的研究强调了异常糖基化的IgA1(Gd-IgA1)与过敏

性紫癜的关系,该异常蛋白可与抗体形成的免疫复合

物在小血管中沉积,进而触发炎症。此外,革兰阳性

菌在IgA血管炎相关的肠道微生物群落变化中具有

主导作用,提示了肠道微生物与宿主免疫相互作用在

发病机制中可能的角色[12]。本研究旨在探讨血清25-
(OH)D3、IGF-1及补体C3作为潜在生物标志物在评

估疾病进展中的应用。25-(OH)D3 已被认为在调节

免疫反应和抑制炎症中起重要作用。IGF-1作为生长

因子,对于调节细胞生长、发育和修复过程至关重要,
其水平的变化可能反映出组织损伤和修复的动态过

程。补体C3作为补体系统的关键组分,其活化反映

了体内炎症状态的变化。通过对过敏性紫癜患儿血

清中这些指标的纵向监测,可以评估其与疾病进展的

关联性。本研究预期通过对这些生物标志物水平的
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定量分析,能够更精确地预测疾病进展的趋势,为临

床提供进一步治疗决策支持。此外,这些生物标志物

的动态变化可能揭示疾病严重程度与治疗反应的关

系,为制订个性化治疗方案提供理论依据。

25-(OH)D3 是维生素D的主要循环形式,通常

用于评估个体的维生素D状态[13-14]。研究表明,其不

仅参与钙磷代谢和骨骼健康,还通过多种机制直接影

响免疫系统的功能。免疫调节作用包括抑制炎症性

细胞因子的产生、调节T细胞亚群的分化及增强屏障

功能[15-16]。IGF-1作为一种主要由肝脏产生的生长因

子,其在促进细胞生长、分化及代谢调节中起着核心

作用[17]。如 WANG 等[18]研究表明间充质干细胞

(BMSC)和巨核细胞(MK)/PLT
 

是IGF-1的两个重

要来源,它们协调维持和再生成人骨骼,强调造血系

统和骨骼系统之间的相互调节。IGF-1对免疫系统具

有双向调节作用,既可以促进免疫细胞的增殖和分

化,也能调节免疫反应的强度,从而影响炎症过程[19]。
补体C3在补体系统激活过程中占据中心位置,C3的

激活和裂解是补体系统发挥作用的关键步骤,能够促

进炎症细胞的募集和激活,增强免疫清除机制[20-21]。
本研究中过敏性紫癜患儿25-(OH)D3 和补体C3水

平的降低,以及IGF-1水平的升高,反映疾病活动度

与免疫调节机制之间的复杂关系。25-(OH)D3 其低

水平可能导致免疫应答异常加剧,张林等[22]研究表

明,当过敏性紫癜患儿的外周血25-(OH)D3 水平≤
19.81

 

ng/mL时,该指标成为疾病再次发作的独立预

测因素。补体C3水平下降可能反映免疫复合物的消

耗增加,同时IGF-1水平上升可能与炎症反应和组织

修复过程有关,其在过敏性紫癜的严重患儿中更加显

著,可能是因为随着疾病的加重,身体试图通过提高

IGF-1来促进组织修复和对抗炎症[23]。上述变化反

映过敏性紫癜患儿的免疫系统在应对炎症和组织损

伤时的调节失衡,表明25-(OH)D3 和补体C3可作为

疾病活性的生物标志物,而IGF-1水平的增加是对疾

病进展的一种适应性反应。本研究通过Spearman相

关性分析显示,25-(OH)D3 和补体C3水平与疾病严

重程度呈负相关,以及IGF-1水平与疾病严重程度呈

正相关,揭示过敏性紫癜患儿中特定生物标志物与疾

病活性的关联性。同时,反映免疫调节失衡和炎症介

质的激增,导致疾病加重。蔡浩等[24]研究结果表明,
在过敏性紫癜患儿中血浆补体C3水平的减少与该疾

病的发生及肾功能损害之间存在关联,同时血浆补体

C3水平被认为是影响过敏性紫癜引起的肾损伤的独

立因素。IGF-1水平与疾病严重程度呈正相关说明

IGF-1在疾病进程中扮演重要角色,为过敏性紫癜的

生物学机制提供研究方向。高鸿博等[25]研究发现

IGF-1水平在HSP患儿出现再发及伴发紫癜性肾炎

的情况下会上升。ROC曲线分析结果显示,25-(OH)

D3、IGF-1及补体C3联合检测预测过敏性紫癜患儿

疾病进展的AUC为0.888,灵敏度为81.4%,特异度

为82.0%,Youden指数为0.634,说明联合检测能够

较准确地预测疾病严重程度。这一发现可能基于25-
(OH)D3、补体C3和IGF-1在过敏性紫癜病理进程中

的关键作用,其联合应用提供了一种综合反映疾病活

动度和免疫状态的方法,有助于优化过敏性紫癜的临

床管理。
综上所述,血清25-(OH)D3、补体C3水平与过

敏性紫癜患儿的疾病严重程度呈负相关,IGF-1与疾

病严重程度呈正相关。上述生物标志物在综合评估

过敏性紫癜患儿疾病进展方面具有较高的灵敏度和

特异度,对于过敏性紫癜患儿的疾病进展的风险评估

具有较高的临床价值。
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