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25 羟维生素 D、缬氨酸、铁蛋白与儿童注意缺陷
多动障碍的相关性分析

倪　 敏a,付梦宇a,李兵兵b,张　 垒c

郑州大学第三附属医院
 

a. 检验科,b. 河南小儿脑损伤重点实验室,c. 新生儿疾病筛查科,河南 郑州 450000
 

【摘要】 　 目的　 分析 25 羟维生素 D[25(OH)D]、缬氨酸、铁蛋白与儿童注意缺陷多动障碍(attention
 

deficit
 

hyperactivity
 

disorder,ADHD)的相关性。 方法　 纳入 2020 年 1 月至 2025 年 1 月我院收治的 110 例 ADHD 患儿,与同期 60 例非 ADHD 的

健康儿童进行对照。 对受试儿童进行 ADHD 症状评估并检测 25(OH)D、缬氨酸、铁蛋白。 分析 25(OH)D、缬氨酸、铁蛋白与

ADHD 的相关性。 结果　 与对照组相比,ADHD 组儿童 SNAP-Ⅳ评定量表( swanson,
 

nolan,
 

and
 

pelham-Ⅳ
 

rating
 

scales,SNAP-
Ⅳ)、Conners 父母症状问卷(parent

 

symptom
 

questionnaire,PSQ)评分均升高,25(OH)D、铁蛋白水平降低(P<0. 05),缬氨酸水

平无显著变化(P>0. 05)。 Logistic 回归分析显示,25(OH)D 和铁蛋白水平降低是发生 ADHD 的危险因素(P<0. 05)。 ADHD
儿童 25(OH)D、铁蛋白与 SNAP-Ⅳ评分和 PSQ 评分均呈显著负相关(P<0. 05),缬氨酸与 SNAP-Ⅳ评分和 PSQ 评分无相关性

(P>0. 05)。 交互作用分析显示,与正常 25(OH)D+正常铁蛋白组相比,低 25(OH)D+低铁蛋白组患 ADHD 的风险最高,低 25
(OH)D+正常铁蛋白组和正常 25(OH)D+低铁蛋白组发病风险也显著升高(P<0. 05)。 结论　 儿童血清 25(OH)D、铁蛋白水

平与 ADHD 症状评分呈显著负相关,血清 25(OH)D、铁蛋白处于低水平的儿童,患 ADHD 的概率增大。
【关键词】 　 25 羟维生素 D;铁蛋白;缬氨酸;注意缺陷多动障碍
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【Abstract】　 Objective　 To

 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

25-hydroxyvitamin
 

D
 

[25(OH)D],
 

valine,
 

ferritin
 

and
 

the
 

at-
tention

 

deficit
 

hyperactivity
 

disorder
 

in
 

children. Methods　
 

From
 

January
 

2020
 

to
 

January
 

2025,
 

110
 

children
 

with
 

attention
 

deficit
 

hyperactivity
 

disorder
 

(ADHD)
 

admitted
 

to
 

our
 

hospital
 

were
 

selected.
 

The
 

sick
 

children
 

were
 

compared
 

with
 

60
 

healthy
 

children
 

with-
out

 

ADHD
 

at
 

the
 

same
 

period.
 

The
 

ADHD
 

symptoms
 

of
 

the
 

children
 

were
 

evaluated,
 

and
 

25(OH)D,
 

valine
 

and
 

ferritin
 

were
 

detected.
 

The
 

correlation
 

between
 

the
 

25(OH)D,
 

valine,
 

ferritin
 

and
 

the
 

ADHD
 

was
 

analyzed. Results　
 

Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

scores
 

of
 

Swanson,
 

Nolan,
 

and
 

Pelham-Ⅳ
 

Rating
 

Scales
 

( SNAP-Ⅳ)
 

and
 

Conners
 

Parent
 

Symptom
 

Questionnaire
 

( PSQ)
 

in
 

the
 

ADHD
 

group
 

were
 

increased,
 

while
 

the
 

levels
 

of
 

25(OH)D
 

and
 

ferritin
 

were
 

decreased
 

(P<0. 05).
 

However,
 

the
 

valine
 

level
 

had
 

no
 

significant
 

change
 

(P>0. 05).
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

25( OH) D
 

and
 

ferritin
 

were
 

significant
 

influencing
 

factors
 

for
 

ADHD
 

prevalence
 

(P<0. 05).
 

25(OH)D
 

and
 

ferritin
 

in
 

ADHD
 

children
 

were
 

significantly
 

negatively
 

correlated
 

with
 

SNAP-Ⅳ
 

score
 

and
 

PSQ
 

score
 

(P<0. 05).
 

However,
 

valine
 

was
 

not
 

correlated
 

with
 

SNAP-Ⅳ
 

score
 

and
 

PSQ
 

score
 

(P>0. 05).
 

Interaction
 

analysis
 

showed
 

that
 

compared
 

with
 

the
 

normal
 

25
 

( OH)
 

D
 

+
 

ferritin
 

group,
 

the
 

low
 

25
 

( OH)
 

D
 

+
 

ferritin
 

group
 

had
 

the
 

highest
 

risk
 

of
 

ADHD,
 

and
 

both
 

the
 

low
 

25
 

(OH)
 

D
 

+
 

ferritin
 

group
 

and
 

the
 

normal
 

25
 

(OH)
 

D
 

+
 

ferritin
 

group
 

had
 

significantly
 

increased
 

risk
 

of
 

developing
 

ADHD
 

(P<0. 05). Conclusions　
 

The
 

levels
 

of
 

serum
 

25(OH)D
 

and
 

ferritin
 

in
 

children
 

are
 

significantly
 

negatively
 

corre-
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lated
 

with
 

the
 

ADHD
 

symptom
 

scores.
 

Children
 

with
 

low
 

levels
 

of
 

serum
 

25( OH) D
 

and
 

ferritin
 

have
 

an
 

increased
 

risk
 

of
 

developing
 

ADHD.
【Key

 

words】　 25-hydroxyvitamin
 

D;
 

Ferritin;
 

Valine;
 

Attention
 

deficit
 

hyperactivity
 

disorder
  

　 　 注意缺陷多动障碍(attention
 

deficit
 

hyperactivi-
ty

 

disorder,ADHD)是儿童期最常见的神经发育障碍

性疾病,主要症状为与年龄不相称的注意力不集

中、多动及冲动行为,常伴随学习困难、社交障碍及

品行问题[1,2] 。 据统计,学龄儿童患有 ADHD 的比

例为 3% ~ 10%,全球有 2% ~ 18%的儿童受到该疾病

的困扰[3] 。 ADHD 会影响儿童的健康、学习和生活,
因此深入理解 ADHD 的发病机制对其治疗尤为重

要。 研究表明,多基因突变、微量营养素失衡、肠道

菌群失调、5-羟色胺、儿茶酚胺能信号通路异常与

ADHD 发病存在关联,但目前尚未形成统一的发病

机制理论[4~ 6] 。 饮食营养与心理、行为健康有紧密

关联,儿童普遍存在挑食或偏食现象,直接会导致

微量营养素失衡并影响人体内部环境[7] 。 25 羟维

生素 D[25(OH)D]是维生素 D 在体内的主要存在

形式,研究表明,维生素 D 缺乏与 ADHD 存在关

联[4] 。 血清 25(OH)D 与儿童 ADHD 的相关性有待

进一步研究。 缬氨酸是必需氨基酸之一,有研究证

明缬氨酸水平升高与幼儿发育迟缓相关[8] ,但与

ADHD 的相关性目前尚无研究。 铁蛋白是机体内一

种储存铁的可溶性组织蛋白,铁元素是单胺类神经

递质代谢所需酶的辅因子,在中枢神经系统代谢中

发挥重要作用[9] 。 先前研究指出铁蛋白缺乏可能

与自闭症谱系障碍、ADHD 等多种精神疾病存在关

联[10,11] 。 目前尚无研究系统整合这三种生物标志

物与 ADHD 的关联,本研究旨在通过分析 25( OH)
D、缬氨酸及铁蛋白水平与儿童 ADHD 的临床相关

性,结合症状评分评估,明确以上营养指标与 ADHD
发病及症状严重程度的相关性;重点分析指标交互

作用对 ADHD 发病风险的影响,为临床制定精准的

营养干预策略提供科学依据。
1　 资料与方法

1. 1　 一般资料　 纳入 2020 年 1 月至 2025 年 1 月

我院收治的 110 例 ADHD 患儿作为 ADHD 组,男 64
例,女 46 例,年龄(10. 6±2. 1)岁。 纳入标准:①6 ~
12 岁;②符合美国精神障碍诊断与统计手册第 5 版

(DSM-Ⅴ)中 ADHD 的诊断标准[12] ;③近 1 个月内

未使用 ADHD 药物,且未补充与本研究题目相关的

保健品;④自愿参与研究,患儿及监护人签署知情

同意书。 排除标准:①患有儿童精神分裂症、孤独

症、精神发育迟滞、行为情感障碍及其他器质性疾

病;②家族中有精神疾病患者;③明显身体与神经

系统疾病;④使用中枢兴奋剂、抗精神药物、抗抑

郁药物的凝血功能障碍患者;⑤智力( IQ) < 70 分

或 IQ>110 分;⑥因各种原因退出研究。 收集同一

时期在我院健康体检的 60 例非 ADHD 的健康儿

童作为对照组,男 37 例,女 23 例,年龄 ( 10. 2 ±
2. 3)岁,纳入标准:①6 ~ 12 岁;②无严重躯体疾

病、药物依赖史和其他精神疾病史;③自愿参与研

究,儿童及监护人签署知情同意书。 对照组和

ADHD 组儿童的性别、年龄、IQ 评分、胎龄等一般

资料比较,差异无统计学意义(P>0. 05) 。 见表 1。
研究已获得我院医学伦理委员会准许, 编号:
(2019)伦审第(047)号。

 

表 1　 对照组和 ADHD 组儿童一般临床资料比较

组别 性别[男 / 女 n] 年龄(岁) IQ 评分(分) 胎龄[≥37 周 / <37 周,n(%)]

对照组(n= 60) 37(61. 7) / 23(38. 3) 10(6,12) 88(69,108) 54(90) / 6(10)

ADHD 组(n= 110) 64(58. 2) / 46(41. 8) 10(6,12) 86(71,106) 92(83. 6) / 18(16. 4)

统计量 χ2 = 0. 200 Z= -0. 224 Z= -1. 552 χ2 = 1. 297

P 0. 658 0. 823 0. 121 0. 255

1. 2　 方法

【基金项目】河南省医学科技攻关计划联合共建项目(编号:
LHGJ20210443)

1. 2. 1　 IQ 评估 　 应用韦氏儿童智力量表第五版

(WSC-Ⅴ) [13]评估 IQ。 该量表包含语言理解、知觉推

理、工作记忆和处理速度四个维度,语言理解、知觉推

理属于一般能力指标,工作记忆、处理速度属于认知

效率指标。 该量表共 10 个子测试,包含积木拼搭、相
似性判断、数字记忆、图片概念、解码能力、词汇量、字

母识别、数字运算、矩阵推理、理解能力、联想回忆等。
得分越高,说明智力水平越高。 本研究对照组和研究

组均需排除 IQ<70 分或 IQ>110 分的儿童。
1. 2. 2 　 症状评估 　 应用 Swanson 等[14] 制定的

SNAP-Ⅳ评定量表( swanson,
 

nolan,
 

and
 

pelham-Ⅳ
 

rating
 

scales,SNAP-Ⅳ)进行评估。 该量表专为 6 ~
18 岁的儿童及青少年设计,需由家长根据儿童青少

年的实际行为表现进行填写。 量表总共包含 26 个

条目,包含注意力不足、多动 / 冲动以及其他症状。
采用 0 ~ 3 分的四级评分制,0 代表“完全没有”,1 代
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表“偶尔有”,2 代表“经常有”,3 代表“非常多”。
计算平均分,得分越高,则表明相应的症状越严重。
Conners 父母症状问卷 ( parent

 

symptom
 

question-
naire,PSQ)是一款专门设计用于父母对儿童行为表

现进行评估的量表工具,其适用对象为年龄在 3 ~ 16
岁的儿童群体。 该问卷包含品行问题、学习问题、
心身障碍、冲动 / 多动、焦虑以及多动指数 6 个方面,
总共包含 48 个详细条目。 采用 0 ~ 3 分的四级评分

制,0 代表无相关症状,1 代表相关症状偶尔出现,2
代表相关症状经常出现,3 代表相关症状很多。 计算

平均分,得分越高,则表明相应的症状越严重。
1. 2. 3　 实验室指标检测　 于清晨收集两组受试儿童

的空腹静脉血 5
 

ml,借助离心机分离血清,采用化学发

光免疫分析法检测血清中 25(OH)D 与铁蛋白水平。
采用液相色谱-串联质谱法检测全血缬氨酸水平。
1. 3　 统计学方法　 应用 SPSS

 

25. 0 统计学软件分

析数据。 计数资料以例数(%)描述,两组间比较行

卡方检验。 符合正态分布的计量资料以均数±标准

差描述,两组间比较行 t 检验;不符合正态分布的计

量资料以中位数(Q1,Q3)描述,组间比较行非参数检

验。 Logistic 回归模型分析发生 ADHD 的危险因素,
斯皮尔曼相关系数分析 25(OH)D、缬氨酸、铁蛋白与

ADHD 的相关性。 P<0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果

2. 1　 对照组和 ADHD 组儿童症状评分比较　 ADHD

组儿童的 SNAP-Ⅳ评分和 PSQ 评分均显著高于对照

组,差异有统计学意义(P<0. 05)。 见表 2。
表 2　 对照组和 ADHD 组儿童症状评分比较

 

(分)

组别 SNAP-Ⅳ评分 PSQ 评分

对照组(n= 60) 0. 5(0,2) 1(0,1)

ADHD 组(n= 110) 2(1,3) 1(0,2)

Z -8. 999 -4. 168

P 0. 000 0. 000

2. 2　 对照组和 ADHD 组儿童 25(OH)D、缬氨酸、
铁蛋白比较　 ADHD 组儿童的 25( OH) D、铁蛋白

显著低于对照组,差异有统计学意义(P< 0. 05) ;
两组缬氨酸水平差异无统计学意义(P> 0. 05) 。
见表 3。

表 3　 对照组和 ADHD 组儿童 25(OH)D、缬氨酸、铁蛋白比较

组别
25(OH)

D(nmol / L)
缬氨酸

(μmol / L)
铁蛋白

(μg / L)

对照组(n= 60) 55. 73±8. 62 118. 50±13. 21 64. 85±12. 96

ADHD 组(n= 110) 16. 11±2. 83 119. 70±13. 50 22. 56±5. 41

t 44. 132 0. 558 29. 840

P 0. 000 0. 578 0. 000

2. 3　 Logistic 回归分析发生 ADHD 的危险因素 　
以性别(男 = 1,女 = 0)、年龄、IQ、胎龄、25( OH) D、
缬氨酸、铁蛋白水平作为自变量,进行 Logistic 回归

分析,结果显示,25(OH)D、铁蛋白水平降低是发生

ADHD 的危险因素(P<0. 05)。 见表 4。

表 4　 Logistic 回归分析发生 ADHD 的危险因素分析

变量 β SE Wald
 χ2 P OR 95%CI

常量 10. 679 4. 639 5. 299 0. 021 43428. 621 -

性别 -0. 730 0. 663 1. 211 0. 271 0. 482 0. 131 ~ 1. 768

年龄 0. 205 0. 198 1. 076 0. 300 1. 228 0. 833 ~ 1. 810

IQ 0. 008 0. 037 0. 042 0. 837 1. 008 0. 937 ~ 1. 083

胎龄 0. 730 0. 767 0. 906 0. 341 2. 076 0. 462 ~ 9. 335

25(OH)D -0. 329 0. 066 24. 577 <0. 001 0. 720 0. 632 ~ 0. 820

缬氨酸 -0. 137 0. 091 2. 273 0. 132 0. 872 0. 729 ~ 1. 042

铁蛋白 -0. 091 0. 027 11. 127 <0. 001 0. 913 0. 865 ~ 0. 963

2. 4　 25(OH)D、缬氨酸、铁蛋白与症状评分的相关

性分析　 ADHD 儿童 25(OH)D、铁蛋白与 SNAP-Ⅳ
评分和 PSQ 评分均呈显著负相关(P<0. 05);缬氨

酸与 SNAP-Ⅳ 评分和 PSQ 评分无相关性 ( P >
0. 05)。 见表 5。

表 5　 25(OH)D、缬氨酸、铁蛋白与 ADHD 的相关性分析
 

指标
25(OH)D

r P

缬氨酸

r P

铁蛋白

r P

SNAP-Ⅳ -0. 427 0. 000 -0. 092 0. 233 -0. 408 0. 000

PSQ -0. 231 0. 002 -0. 077 0. 317 -0. 211 0. 006

2. 5　 25(OH)D 与铁蛋白的交互作用对 ADHD 发

病风险的影响 　 以 25( OH) D 和铁蛋白为核心变

量,以对照组中位数为参照,将二者分为低水平组

和正常水平组,构建四分类交互项:低 25( OH) D+
低铁蛋白、低 25(OH)D+正常铁蛋白、正常 25(OH)
D+低铁蛋白、正常 25(OH) D+正常铁蛋白,以正常
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25(OH)D+正常铁蛋白为参照组。 采用多因素 Lo-
gistic 回归分析不同交互组合与 ADHD 发病风险的

关联,结果显示,与正常 25( OH) D+正常铁蛋白组

相比,低 25(OH)D+低铁蛋白组患 ADHD 的风险最

高,显著高于低 25( OH) D +正常铁蛋白和正常 25
(OH)D+低铁蛋白组(P<0. 05)。 见表 6。

表 6　 25(OH)D 与铁蛋白的交互作用对 ADHD 发病风险的影响

类别 OR 95%CI P

正常 25(OH)D+正常铁蛋白 1 - -

低 25(OH)D+正常铁蛋白 8. 326 4. 157~ 16. 689 <0. 001

正常 25(OH)D+低铁蛋白 7. 968 3. 925~ 16. 168 <0. 001

低 25(OH)D+低铁蛋白 28. 643 15. 327 ~ 53. 578 <0. 001

3　 讨论
  

ADHD 是儿童期常见的神经发育障碍,其病因

及发病机制尚未完全明确。 近年来,营养代谢异常

与神经发育的关联成为研究热点,其中微量营养素

失衡对神经递质调控的影响被认为可能参与 ADHD
的病理过程[15] 。 本研究通过分析 25( OH) D、缬氨

酸及铁蛋白与 ADHD 的相关性,发现 25( OH) D 和

铁蛋白水平降低与 ADHD 症状显著相关,而缬氨酸

未显示出明确关联。
  

本研究发现,与健康对照组儿童相比,ADHD 组

儿童的血清 25 ( OH) D 水平显著降低,且血清 25
(OH)D 水平与 ADHD 症状评分( SNAP-Ⅳ和 PSQ)
呈显著负相关。 这一结果与先前多项研究结果一

致,表明维生素 D 缺乏可能与 ADHD 的发病机制存

在关联[16,17] 。 25(OH)D 是维生素 D 在体内的主要

存在形式,维生素 D 在神经发育过程中起着重要作

用,其受体广泛分布于大脑中,特别是与注意力、冲
动控制等行为相关的区域[18] 。 有文献指出维生素

D 缺乏可能从调节细胞因子、氧化应激、神经营养因

子、神经递质、神经元周围基质网络及调节肠道菌

群方面影响儿童的行为表现[19] 。 此外,维生素 D 还

参与调节免疫系统,其缺乏可能引发神经炎症反

应,进一步加重 ADHD 症状[20] 。 本研究中,ADHD
组儿童血清 25( OH) D 水平的显著降低,支持了维

生素 D 缺乏在 ADHD 发病中的潜在作用。 值得注

意的是,本研究中 25( OH) D 与 ADHD 的关联并非

绝对。 健康对照组中也存在 25( OH) D 不足的个

体,提示单纯的维生素 D 缺乏并非 ADHD 的直接病

因,而更可能是症状加重的风险因素。
  

本研究还发现,ADHD 组儿童的血清铁蛋白水

平显著低于健康对照组,且铁蛋白水平与 ADHD 症

状评分呈显著负相关。 铁蛋白作为机体内储存铁

的重要蛋白,其水平变化可能直接影响中枢神经系

统的功能。 铁元素是单胺类神经递质代谢所需酶

的辅因子,铁缺乏可能导致这些神经递质的合成和

代谢异常,进而引发注意力不集中和冲动行为[21] 。
此外,铁蛋白作为体内主要的铁储存形式,其水平

降低反映机体铁储备不足,可能通过减少脑内铁含

量间接影响神经髓鞘形成和突触可塑性。 先前研

究已指出,铁缺乏可能与自闭症谱系障碍、ADHD 等

多种精神疾病存在关联[22~ 24] 。 本研究结果进一步

支持了这一观点,表明铁蛋白水平的降低可能是

ADHD 发病的一个重要风险因素。
  

本研究也明确了 25(OH) D 与铁蛋白的交互作

用对 ADHD 发病风险的影响。 交互分析显示,低 25
(OH)D 与低铁蛋白联合存在时,儿童患 ADHD 的

风险更高,显著高于单一指标缺乏组。 这一发现提

示,25( OH) D 与铁蛋白可能通过协同作用参与

ADHD 的发病过程。 前期有研究指出,当机体内铁

蛋白浓度升高时,血液含铁量增加,可与氧气等充

分结合,促进肠道铁吸收,使系统功能和营养代谢

功能正常运转,能够提高机体免疫力,起到补充维

生素 D 的作用[25] 。 也有研究指出,维生素 D 缺乏

会导致单核细胞中铁调素相关细胞因子表达降低,
进而引起储存铁减少比例逐渐降低[26] 。 二者缺乏

可能形成营养缺乏恶性循环,进一步加剧神经递质

代谢异常和神经炎症反应,从而显著增加 ADHD 发

病风险。
  

本研究未发现 ADHD 组儿童与健康对照组儿

童在缬氨酸水平上存在显著差异,且缬氨酸水平与

ADHD 症状评分无显著相关性。 有研究指出,缬氨

酸水平升高可能与幼儿发育迟缓相关[8] , 但与

ADHD 的相关性尚无明确结论。 另外先前多项研究

证实了儿茶酚-O-甲基转移酶基因第 158 位
 

密码子

G→A 点突变所引起的缬氨酸→甲硫氨酸的错义突

变多态性与 ADHD 易感性并无关联[27,28] 。 本研究

结果表明,缬氨酸水平可能不是 ADHD 发病的关键

因素。 然而,考虑到氨基酸代谢在神经发育中的复

杂性,未来研究仍需进一步探讨缬氨酸及其他氨基

酸在 ADHD 发病中的作用。
  

综上,本研究发现血清 25( OH) D 和铁蛋白水

平与儿童 ADHD 症状评分呈显著负相关,且低水平

25(OH)D 与低水平铁蛋白同时存在时 ADHD 发病

风险显著增高, 提示维生素 D 和铁缺乏可能在
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ADHD 发病中起重要作用。 虽然本研究发现 25
(OH)D、铁蛋白缺乏与 ADHD 症状严重程度相关,
但并不能确定其是 ADHD 的直接病因。 未来研究

需进一步探讨 25( OH) D、铁蛋白缺乏与 ADHD 之

间的因果关系,以及 25( OH) D、铁蛋白补充治疗对

ADHD 症状的改善效果。
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