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【摘 要】 目的 探讨血清脱嘌呤 /脱嘧啶核酸内切酶 /氧化还原因子-1( APE1 /Ｒef-1) 、前动力蛋白 2( PK2) 对
小儿川崎病( KD) 严重程度及冠状动脉损伤( CAL) 的预测价值。方法 选取 2020年 2月—2025年 2月吴忠市人民医
院儿科收治的 KD患儿 137例为 KD组，根据心脏超声结果分为 CAL亚组 45例与非 CAL亚组 92例，另选取同期医院
儿科保健门诊就诊的健康儿童 76例为健康对照组。采用 ELISA法检测血清 APE1 /Ｒef-1、PK2水平; Pearson分析 KD

患儿血清 APE1 /Ｒef-1、PK2水平与白细胞计数 ( WBC) 、血小板计数 ( PLT) 、红细胞沉降率 ( ESＲ) 的相关性; 多因素
Logistic回归分析 KD患儿发生 CAL的影响因素;受试者工作特征( ＲOC) 曲线分析血清 APE1 /Ｒef-1、PK2 水平对 KD

患儿发生 CAL的诊断效能。结果 KD 组血清 APE1 /Ｒef-1、WBC、PLT、ESＲ 水平高于健康对照组 ( t /P = 21．279 /＜
0．001、16．973 /＜0．001、22．968 /＜0．001、11．615 /＜0．001) ，PK2 水平低于健康对照组( t /P = 16．126 /＜0．001) ; CAL 亚组血
清 APE1 /Ｒef-1、WBC、PLT、ESＲ 水平高于非 CAL 亚组 ( t /P = 11．854 /＜ 0．001、6．362 /＜ 0．001、9．526 /＜ 0． 001、2． 127 /＜
0．001) ，PK2水平低于非 CAL 亚组( t /P = 10．820 /＜0．001) ; KD 患儿血清 APE1 /Ｒef-1 水平与 WBC、PLT、ESＲ 呈正相
关，PK2水平与 WBC、PLT 、ESＲ 呈负相关 ( APE1 /Ｒef-1: r /P = 0． 409 /＜ 0． 001、0． 473 /＜ 0． 001、0． 253 /0． 021; PK2: r /
P= －0．386 /＜0．001、－0．427 /＜0．001、－0．241 /0．028) ; IVIG 耐药、APE1 /Ｒef-1 高是 KD 患儿发生 CAL 的独立危险因素
［OＲ( 95%CI) = 2．784( 1．201～ 6．455) 、2．066 ( 1．115 ～ 3．832) ］，PK2 高为独立保护因素［OＲ ( 95%CI) = 0．704 ( 0．560 ～
0．885) ］; APE1 /Ｒef-1、PK2及二者联合诊断 KD患儿发生 CAL的曲线下面积( AUC) 为 0．799、0．723、0．911，二者联合优
于各自单独预测价值( Z /P= 2．881 /＜0．001、3．681 /＜0．001) 。结论 KD患儿血清 APE1 /Ｒef-1水平升高、PK2水平降低
与 CAL发生密切相关，联合检测 APE1 /Ｒef-1、PK2在 KD患儿发生 CAL的风险评估中具有较高价值。
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【Abstract】 Objective To investigate the predictive value of serum apurinic/apyrimidinic endonuclease 1/redox

factor-1 (APE1/Ref-1) and prokineticin 2 (PK2) levels for disease severity and coronary artery lesion (CAL) development in
children with Kawasaki disease (KD). Methods A total of 137 pediatric KD patients admitted to the Department of Pediat-

rics, Wuzhong People ' s Hospital/Affiliated Wuzhong People ' s Hospital of Ningxia Medical University, between February
2020 and February 2025 were enrolled. Based on echocardiographic findings, patients were stratified into a CAL subgroup
(n =45) and a non-CAL subgroup (n =92). Serum levels of APE1/Ref-1 and PK2 were measured using ELISA, and clinical
data were collected concurrently. Pearson correlation analysis was performed to assess the relationships of APE1/Ref-1 and
PK2 with white blood cell count, platelet count, and erythrocyte sedimentation rate. Multivariate logistic regression was used to
identify factors independently associated with CAL development in KD patients. The diagnostic performance of APE1/Ref-1
and PK2 for predicting CAL was evaluated using receiver operating characteristic (ROC) curve analysis. Ｒesults Serum
APE1/Ref-1 levels were significantly higher, while PK2 levels were significantly lower, in the KD group compared with the
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healthy control group (t/P =21.279/<0.001, 16.126/<0.001). The CAL subgroup had significantly higher APE1/Ref-1 levels and
significantly lower PK2 levels than the non-CAL subgroup (t/P = 11.854/<0.001, 10.820/<0.001). Serum APE1/Ref-1 levels
were positively correlated with erythrocyte sedimentation rate, white blood cell count, and platelet count in children with KD,
while PK2 levels showed negative correlations with these parameters (r/P =0.253/0.021, 0.409/<0.001, 0.473/<0.001; －0.241/
0.028, －0.386/<0.001, －0.427/<0.001). Intravenous immunoglobulin (IVIG) resistance and high APE1/Ref-1 levels were inde-
pendent risk factors for CAL in KD children, while high PK2 levels were an independent protective factor［OR (95%CI ) =
2.784 (1.201－6.455), 2.066 (1.115－3.832), 0.704 (0.560－0.885)］. The area under the curve (AUC) values of APE1/Ref-1,
PK2, and their combination for diagnosing CAL in children with KD were 0.799, 0.723, and 0.911, respectively. The combined
prediction was superior to either biomarker alone (Z =2.881, 3.681; bothP <0.001). Conclusion Elevated serum APE1/Ref-1
levels and decreased PK2 levels are associated with the occurrence of CAL in children with KD. The combination of these two
biomarkers holds significant value for risk assessment of CAL.
【Key words】 Kawasaki disease; Coronary artery lesions; Apurinic/apyrimidinic endonuclease 1/redox factor-1; Proki-

neticin 2; Predictive value; Children

川崎病( Kawasaki disease，KD) 是一种急性全身性
血管炎，主要累及 5岁以下婴幼儿，其典型临床特征包
括持续发热、双侧结膜充血、多形性皮疹等［1］。目前，
静脉注射免疫球蛋白 ( intravenous immunogloblin，
IVIG) 是 KD 的标准治疗方法，但仍有 10% ～20%的患
儿呈现 IVIG耐药，显著增加了冠状动脉损伤( coronary
artery lesion，CAL) 的风险。CAL是儿童最常见的获得
性心脏病病因，其发生与血管内皮损伤密切相关［2］。
近年研究显示，在 KD 并发 CAL 的病理过程中，氧化
应激与炎性反应协同作用，诱导血管内皮损伤、血管平
滑肌异常增生及细胞外基质降解，最终导致冠状动脉

扩张、动脉瘤形成及血栓风险升高［3-4］。脱嘌呤 /脱嘧
啶核酸内切酶 /氧化还原因子-1( apurinic /apyrimidinic
endonuclease 1 / redox effector factor-1，APE1 /Ｒef-1) 是
一种兼具 DNA修复与氧化还原调控功能的多功能蛋
白，可激活核因子-κB( nuclear factor-κB，NF-κB) 、缺氧
诱导因子-1α ( hypoxia-inducible factor-1 α，HIF-1α) 等
转录因子，参与炎性反应、氧化应激及血管损伤过程，
已有研究表明 APE1 /Ｒef-1 与冠状动脉疾病相关，但
其在 KD 患儿并发 CAL 中的具体作用仍不清楚［5-6］。
前动力蛋白 2 ( prokineticin 2，PK2) 是一种分泌型蛋
白，通过与相应受体结合参与免疫调节与血管生成，可

能对心血管系统具有保护作用［7］。基于上述背景，本
研究提出以下科学假设: 血清 APE1 /Ｒef-1 与 PK2 可
能通过调控炎性反应－氧化应激－血管损伤通路参与
KD的病理进程，并对 CAL的发生具有预测价值，有望
为 KD的风险分层与精准干预提供新型生物标志物。
1 资料与方法
1．1 临床资料 选取 2020年 2月—2025年 2 月吴忠
市人民医院儿科收治的 KD 患儿 137 例为 KD 组，男
77例，女 60 例，年龄 1 个月 ～ 5 岁，平均( 3．69±1．25)

岁。另选取同期医院儿科保健门诊就诊的健康儿童
76例为健康对照组，男 42例，女 34例，年龄 1个月～5
岁，平均( 3．72±1．20) 岁，均经系统体检排除 KD、遗传
性疾病、免疫性疾病及感染性疾病。2 组性别、年龄比
较，差异无统计学意义( P＞0．05) ，具有可比性。本研
究已获得医院伦理委员会批准( YL2020-013) ，受试儿
童法定监护人知情同意并签署知情同意书。
1．2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准: ①符合美国心脏
协会科学声明中的典型或不完全性 KD 相关诊断标
准［8］;②处于急性期 ( 发热后 1 ～ 14 d) ; ③年龄 1 个
月～5岁，首次发病。( 2) 排除标准: ①合并先天性心
脏病、其他血管炎疾病( 如过敏性紫癜、系统性红斑狼
疮、大动脉炎) ;②免疫缺陷病、合并严重感染、遗传代
谢性疾病、恶性肿瘤;③发病前 1个月内接受过免疫抑
制剂治疗。
1．3 观测指标与方法
1．3．1 临床资料采集: 包括性别、年龄、发病季节、体
质量、KD分型( 典型 KD、不完全 KD) 、发热时间、是否
IVIG耐药( 初始 IVIG 治疗 36 h 后仍持续发热或治疗
2～7 d后再次发热为 IVIG 耐药［8］) 、是否使用糖皮质
激素、实验室指标［白细胞计数 ( WBC) 、血小板计数
( PLT) 、红细胞沉降率( ESＲ) ］。数据录入采用双录入
核对制，确保数据准确性。
1．3．2 CAL评估:发病后 4 ～ 8 周内行心脏超声( 荷兰
Philips公司 iU22超声诊断仪，配备高频线阵探头频率
3～12 MHz) ，患儿取左侧卧位或仰卧位，安静状态下检
查( 同步记录心电图) ，于舒张末期冻结图像，于胸骨

旁左心室短轴切面，测量左冠状动脉主干起始部 1 ～
2 mm处内径;于大动脉短轴切面，显示右冠状动脉起
始部后调整探头角度，测量距开口 3～5 mm处内径，连
续测量 3个心动周期，取平均值，计算 Z值，Z 值 = ( 实
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测内径－基于体表面积对应的预测均值) /预测标准
差。参考“川崎病冠状动脉病变的临床处理建议”［9］评
估 CAL，满足以下任意一项即诊断 CAL: ( 1) 冠状动脉内
径 Z值≥2．0; ( 2) 存在动脉瘤( 冠状动脉内径较邻近正
常动脉扩大≥1．5倍) ; ( 3) 冠状动脉绝对内径异常，＜5
岁儿童左前降支或右冠状动脉＞3 mm，≥5 岁儿童左
前降支或右冠状动脉＞4 mm。根据心脏超声结果将
KD患儿分为 CAL亚组 45例与非 CAL亚组 92例。
1．3．3 血清 APE1 /Ｒef-1、PK2 检测: 于 KD 组入院前
24 h内( 治疗前) 、健康对照组体检时采集空腹外周静
脉血 2 ml注入真空试管，室温静置后取上层淡黄色液
离心留取血清于－80℃冻存。采用 ELISA 法检测血清
APE1 /Ｒef-1 ( 美 国 Ｒ＆D Systems 试 剂 盒，货 号
DSB100) 、PK2 水平 ( 美国 MyBioSource PK2 试剂盒，
货号 MBS162971) ，严格按照试剂盒说明书进行。
1．4 统计学方法 采用 SPSS 29．0软件进行数据统计
分析。计数资料以频数或构成比( %) 表示，组间比较
采用 χ2 检验;符合正态分布的计量资料以 �x±s 表示，2

组间比较采用独立样本 t 检验; Pearson 分析 KD 患儿
血清 APE1 /Ｒef-1、PK2水平与 WBC、PLT、ESＲ的相关
性;多因素 Logistic 回归分析 KD 患儿发生 CAL 的影
响因素;受试者工作特征( ＲOC) 曲线分析血清 APE1 /
Ｒef-1、PK2水平对 KD患儿发生 CAL的诊断效能。P＜
0．05为差异有统计学意义。
2 结 果
2．1 2组血清 APE1 /Ｒef-1、PK2、WBC、PLT、ESＲ比较

KD 组血清 APE1 /Ｒef-1、WBC、PLT、ESＲ 水平高于
健康对照组，PK2 水平低于健康对照组( P＜0．01) ，见
表 1。
2．2 2亚组血清 APE1 /Ｒef-1、PK2、WBC、PLT、ESＲ比

较 CAL亚组血清 APE1 /Ｒef-1、WBC、PLT、ESＲ 水平
高于非 CAL亚组，PK2水平低于非 CAL亚组( P＜0．01
或 P＜0．05) ，见表 2。
2．3 血清 APE1 /Ｒef-1、PK2 水平与 WBC、PLT、ESＲ
的相关性 KD 患儿血清 APE1 /Ｒef-1 水平与 WBC、
PLT、ESＲ呈正相关，PK2水平与WBC、PLT 、ESＲ呈负
相关( P＜0．05或 P＜0．01) ，见表 3。

表 3 血清 APE1 /Ｒef-1、PK2水平与 WBC、PLT、ESＲ 的相关性
Tab．3 Correlation between serum APE1 /Ｒef-1 and PK2 levels

and WBC，PLT，ESＲ

指 标
APE1 /Ｒef-1

r值 P值
PK2

r值 P值
WBC 0．409 ＜0．001 －0．386 ＜0．001
PLT 0．473 ＜0．001 －0．427 ＜0．001
ESＲ 0．253 0．021 －0．241 0．028

2．4 2亚组临床资料比较 CAL 亚组 IVIG 耐药比例
高于非 CAL亚组 ( P＜0．01) ; 2 亚组其他临床资料比
较，差异无统计学意义( P＞0．05) ，见表 4。
2．5 多因素 Logistic回归分析 KD患儿发生 CAL的影
响因素 以 KD 患儿是否发生 CAL 为因变量 ( 赋值:
是为“1”;否为“0”) ，以上述结果中 P＜0．05 项目 ( 连
续变量，原值代入) 为自变量，进行多因素 Logistic 回
归分析，结果显示: IVIG耐药、APE1 /Ｒef-1高是 KD 患
儿发生 CAL的独立危险因素，PK2 高为独立保护因素
( P＜0．01) ，见表 5。
2．6 血清 APE1 /Ｒef-1、PK2水平对 KD患儿发生 CAL
的诊断效能 绘制 APE1 /Ｒef-1、PK2 诊断 KD 患儿发
生 CAL的 ＲOC曲线，并计算曲线下面积( AUC) ，结果
显示: APE1 /Ｒef-1、PK2及二者联合诊断 KD患儿发生

表 1 健康对照组与 KD组血清 APE1 /Ｒef-1、PK2、WBC、PLT、ESＲ比较 ( �x±s)
Tab．1 Comparison of serum APE1 /Ｒef-1，PK2，WBC，PLT and ESＲ between the healthy control group and the KD group

组 别 例数 APE1 /Ｒef-1( μg /L) PK2( ng /L) WBC( ×109 /L) PLT( ×109 /L) ESＲ( mm/h)
健康对照组 76 29．57±8．09 28．19±8．42 7．02±1．67 221．46±43．58 10．52±3．06
KD组 137 63．26±12．41 13．26±5．09 15．35±4．09 402．35±60．47 18．42±5．47
t值 21．279 16．126 16．973 22．968 11．615
P值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001

表 2 非 CAL亚组与 CAL亚组 KD患儿血清 APE1 /Ｒef-1、PK2、WBC、PLT、ESＲ比较 ( �x±s)
Tab．2 Comparison of serum APE1 /Ｒef-1，PK2，ESＲ，WBC and PLT between the CAL subgroup and the non-CAL subgroup

组 别 例数 APE1 /Ｒef-1( μg /L) PK2( ng /L) WBC( ×109 /L) PLT( ×109 /L) ESＲ( mm/h)
非 CAL亚组 92 59．20±6．03 14．63±2．16 14．57±2．03 393．21±16．53 17．11±5．03
CAL亚组 45 71．56±5．06 10．46±2．03 16．95±2．11 421．03±15．02 19．05±4．98
t值 11．854 10．820 6．362 9．526 2．127
P值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001 0．035
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CAL的 AUC为 0．799、0．723、0．911，二者联合优于各自
单独预测价值 ( Z /P = 2．881 /＜0．001、3．681 /＜0．001) ，
见表 6、图 1。

表 4 非 CAL亚组与 CAL亚组 KD患儿临床资料比较
Tab．4 Comparison of clinical data between the CAL subgroup and

the non-CAL subgroup of children

项 目
非 CAL亚组
( n= 92)

CAL亚组
( n= 45) 检验值 P值

性别［例( %) ］ 男 51( 55．43) 26( 57．78) 0．067 0．795
女 41( 44．57) 19( 42．22)

年龄( �x±s，岁) 3．70±1．29 3．68±1．24 0．086 0．931
体质量( �x±s，kg) 14．72±5．09 14．32±5．16 0．430 0．668
发热天数 ≥10 d 40( 43．48) 21( 46．67) 0．124 0．724
［例( %) ］ ＜10 d 52( 56．52) 24( 53．33)
KD分型 典型 KD 56( 60．87) 28( 62．22) 0．023 0．879
［例( %) ］ 不完全性 KD 36( 39．13) 17( 37．78)
IVIG耐药［例( %) ］ 10( 10．87) 13( 28．89) 7．024 0．008
使用糖皮质激素［例( %) ］ 11( 11．96) 7( 15．56) 0．343 0．558

表 5 多因素 Logistic回归分析 KD患儿发生 CAL的影响因素
Tab．5 Multivariate Logistic regression analysis of the risk factors

for CAL in children with KD

自变量 β值 SE值 Wald值 P值 OＲ值 95%CI
IVIG耐药 1．024 0．429 5．698 0．006 2．784 1．201～6．455
APE1 /Ｒef-1高 0．726 0．315 5．312 0．009 2．066 1．115～3．832
PK2高 －0．351 0．117 9．001 ＜0．001 0．704 0．560～0．885

表 6 血清 APE1 /Ｒef-1、PK2水平对 KD患儿发生 CAL的诊断
效能

Tab．6 Comparison of the value of APE1 /Ｒef-1 and PK2 in diag-
nosing CAL in children with KD

指 标 截断值 AUC 95%CI 敏感度 特异度 约登
指数

APE1 /Ｒef-1 66．18 μg /L 0．799 0．722～0．862 0．711 0．848 0．559
PK2 12．11 ng /L 0．723 0．640～0．796 0．667 0．859 0．526
二者联合 0．911 0．850～0．953 0．978 0．837 0．815

3 讨 论
KD是儿童常见的急性血管炎，CAL 是其严重并

发症，氧化应激与炎性反应的相互作用是 KD 并发
CAL的核心病理机制，两者通过协同作用导致冠状动
脉内皮损伤、血管壁重构及动脉瘤形成的病理过
程［10-11］。氧化应激是 CAL发生的启动因子，在 KD 急
性期，血管内皮细胞、中性粒细胞及巨噬细胞中的
NADPH 氧化酶激活，导致超氧阴离子、过氧化氢等活
性氧大量生成，活性氧直接氧化血管内皮细胞膜脂质、
DNA 及蛋白质，破坏紧密连接蛋白，增加血管通透性，
促使中性粒细胞、单核细胞等炎性细胞黏附浸润至冠

图 1 APE1 /Ｒef-1、PK2诊断 KD患儿发生 CAL的 ＲOC曲线
Fig．1 ＲOC curve of APE1 /Ｒef-1 and PK2 for diagnosing CAL in

children with KD

状动脉壁［12］;同时，活性氧通过氧化修饰 NF-κB 亚基
p65 的半胱氨酸残基，增强其核转位及 DNA 结合能
力，诱导白介素-6( IL-6) 、肿瘤坏死因子-α( TNF-α) 等
促炎因子及黏附分子转录，加剧全身和冠状动脉血管

炎性反应，诱导血管平滑肌细胞异常增殖与迁移至内

膜层，导致血管壁增厚、动脉瘤形成及管腔狭窄，最终
发生 CAL［13-14］。

APE1 /Ｒef-1是一种多用途转录因子，作为碱基切
除修复通路的关键酶，参与氧化应激所致 DNA 碱基
损伤的修复，另外 APE1 /Ｒef-1 通过还原修饰转录因
子 NF-κB、HIF-1α的半胱氨酸残基，调控细胞存活、炎
性反应及血管重塑相关基因的表达，APE1 /Ｒef-1表达
失调与炎性反应、癌症、神经退行性变和心血管疾病等
多种疾病有关［15］。既往研究证实，川崎病患者血清
APE1 /Ｒef-1 水平显著高于健康人群，与冠状动脉病变
有关［16］。本研究发现，KD患儿血清 APE1 /Ｒef-1水平
增高，并与 KD患儿炎性指标呈正相关，表明该蛋白可
能通过参与血管炎性级联反应推动 KD 病理进程。从
机制来讲，APE1 /Ｒef-1 可直接结合 NF-κB 亚基，通过
还原其关键半胱氨酸残基解除氧化抑制，增强 NF-κB
核转位及 DNA 结合能力，进而诱导 IL-6、TNF-α、IL-8
等促炎细胞因子及黏附分子的转录，促进中性粒细胞、
单核细胞黏附浸润至血管内皮，加剧血管壁炎性反应

与内皮损伤［17］。进一步分析显示，KD 患儿血清
APE1 /Ｒef-1水平增高可能增加 CAL 患病风险。推测
潜在机制可能为:首先，作为氧化还原信号枢纽，持续

高表达的 APE1 /Ｒef-1 通过激活 NF-κB、HIF-1α 等转
录因子，诱导 NADPH 氧化酶活性增强，导致血管内皮
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细胞及平滑肌细胞内活性氧过量积累，引发脂质过氧

化、DNA 损伤及线粒体功能紊乱; 其次，APE1 /Ｒef-1
还通过促炎因子级联反应，上调黏附分子及基质金属

蛋白酶表达，破坏血管内皮完整性，促进平滑肌细胞异

常增殖与迁移，最终导致血管壁增厚及动脉瘤形

成［18］。在 APE1 /Ｒef-1介导的氧化应激与炎性反应的
交互作用下，推动 CAL的发生与进展。

PK2是一种由血管内皮细胞、免疫细胞、平滑肌
细胞等分泌的多功能细胞因子，属于前动力蛋白家族，

其前体蛋白经蛋白酶切割后形成具有生物活性的成熟

PK2多肽，PK2通过结合两种 G 蛋白偶联受体( PKＲ1
和 PKＲ2) 参与血管生成与修复、炎性反应、细胞存活
及凋亡等生理病理过程［19］。既往研究表明，心外膜
PK2 /PKＲ1 缺乏与先天性心脏病的发生密切相关［20］。
本研究发现，KD 患儿血清 PK2 水平与炎性指标呈负
相关，表明 PK2缺乏与 KD 病情加剧有关。进一步回
归分析显示，KD患儿血清 PK2水平增高可能减轻 KD
患儿 CAL风险。推测可能的机制为: 首先，KD 早期，
血管内皮细胞及免疫细胞分泌的 PK2 通过结合 PKＲ1
受体，抑制 NF-κB 信号通路的核转位及 DNA 结合活
性，减少 IL-6、TNF-α 等促炎细胞因子及黏附分子
( ICAM-1、VCAM-1) 的转录，从而阻断炎性级联反应，
减轻冠状动脉壁的免疫细胞浸润与内皮损伤［21］; 其

次，PK2 激活 PI3K-蛋白激酶 B( AKT) 信号通路，磷酸
化激活下游抗氧化关键分子，促进超氧化物歧化酶、谷
胱甘肽过氧化物酶等抗氧化酶的表达，清除血管内皮

细胞和平滑肌细胞内过量活性氧，抑制脂质过氧化及

DNA 氧化损伤，维持血管壁结构完整性［22］;第三，PK2
能激活 AKT /糖原合成酶激酶 3β( GSK3β) 信号通路，
减少促凋亡蛋白 Bax、Caspase-3 活性，同时上调抗凋
亡蛋白 Bcl-2 表达，降低心肌细胞及血管内皮细胞凋
亡，还能通过 mTOＲ 非依赖途径诱导保护性自噬，清
除受损线粒体和异常蛋白聚集体，避免过度自噬导致

的细胞死亡［21］。总之，PK2通过抗炎、抗氧化、血管内
皮保护机制，抑制 KD全身血管炎性反应，减轻冠状动
脉血管壁损伤和细胞外基质降解，减弱血管内皮细胞

增殖和迁移至内膜层，阻断血管壁增厚、管腔狭窄、动
脉瘤形成和 CAL发生。而当 PK2缺失时，其心血管保
护作用减弱，使 KD 患儿更易发生过度炎性反应、氧化
应激损伤及血管重构，最终增加 CAL 风险。
通过绘制 ＲOC 曲线发现，APE1 /Ｒef-1、PK2 诊断

KD患儿发生 CAL 具有较高的评估价值，提示两者可
作为评估 CAL 风险的潜在生物标志物。回归分析显
示 IVIG 耐药与 KD 患儿发生 CAL 也有关，原因为

IVIG耐药与机体炎性反应未得到有效控制有关，持续
炎性反应加剧内皮细胞凋亡，最终驱动冠状动脉重构

和 CAL发生［23］。
4 结 论
综上所述，KD 患儿血清 APE1 /Ｒef-1 水平增高，

PK2水平降低，高水平 APE1 /Ｒef-1、低水平 PK2与 KD
患儿病情较重及 CAL 发生有关，联合检测 APE1 /Ｒef-
1、PK2在 KD 患儿 CAL 评估中具有较高的价值。本
研究创新之处在于揭示 APE1 /Ｒef-1、PK2 与 KD 患儿
CAL的关系，并验证其联合检测在 CAL诊断中的临床
价值，为 CAL风险评估及靶向干预提供了理论依据。
本研究不足之处在于样本来源于单中心且数量有限，

可能影响结果普适性，未动态监测治疗前后 APE1 /
Ｒef-1与 PK2水平变化，后续需要开展大样本、多中心
临床研究，增加 APE1 /Ｒef-1与 PK2 观测时间点，明确
其与 CAL 进展的相关性。另外，未深入探究 APE1 /
Ｒef-1与 PK2的相互作用机制，需结合体外研究或动
物模型验证。
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