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血清胆红素浓度对足月新生儿神经心理发育的影响
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　　由于新生儿胆红素代谢特点，约 ５０％ ～６０％
的足月儿于出生后２～３ｄ内均出现黄疸［１］，对患儿

多数没有大的影响。但当血清胆红素浓度增高超过

一定限度时可能影响患儿的神经心理发育，严重者

可引起脑瘫［２］。但多大浓度会对新生儿中枢神经

系统产生影响，其功能障碍是否随高胆红素血症治

愈而恢复？为此，我们对不同浓度血清胆红素对足

月新生儿的神经心理发育的影响进行初步探讨，为

临床诊治提供依据。

１　对象和方法

１．１　对象
９４例患儿均为２００５年８月至２００７年３月在我

科就诊者，入选条件：①胎龄３７～４２周，出生体重≥
２５００ｇ；②血清胆红素≥１７１μｍｏｌ／Ｌ，以间接胆红素
增高为主且转氨酶升高不超过正常值两倍；③无窒
息、颅内出血、颅内感染、先天愚型、代谢性疾病等其

他引起神经系统损伤的疾病。其中男５８例，女３６
例；按血清胆红素浓度不同分为３组：甲组１８例，
血清总胆红素（ＴＳＢ）＜２２１μｍｏｌ／Ｌ，平均 １８６．２±
２１．４μｍｏｌ／Ｌ；乙组５１例，ＴＳＢ在２２１～３４２μｍｏｌ／Ｌ
之间，平均２７６．１±３７．５μｍｏｌ／Ｌ；丙组２５例，ＴＳＢ＞
３４２μｍｏｌ／Ｌ，平均４０３．９±５４．４μｍｏｌ／Ｌ；对照组为本
院爱婴病房同期出生的正常新生儿２０例，男１２例，
女８例。各组胎龄、出生体重、性别、日龄、父母年
龄、父母文化程度及家庭经济状况等差异均无显著

性（均Ｐ＞０．０５）。
１．２　方法
１．２．１　血清胆红素测定　　所有病例均在生后
２～５ｄ测定血清胆红素浓度。
１．２．２　新生儿２０项神经行为评分（ＮＢＮＡ）　　均
在生后２５～２８ｄ由受过专业培训的人员测定。

１．２．３　神经心理测试　　各组均于生后３，６个月
时由受过专业培训的人员进行婴幼儿智力发育量表

（ＣＤＣＣ）测试。
１．３　统计学处理

用统计学软件包ＳＰＳＳ１１．５进行统计分析，所有
资料均采用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，多组间比较
用单因素方差分析，而两两比较用ｑ检验；方差不齐
者采用 ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ分析，组间两两比较采用
Ｍａｎｎｗｈｉｔｎｅｙ法。以α＝０．０５（ｔｗｏｔａｉｌｅｄ）作为检验
水准，Ｐ＜０．０５为有统计学意义。

２　结果

当胆红素值 ＞３４２μｍｏｌ／Ｌ时，丙组 ＮＢＮＡ评
分、３个月及６个月 ＭＤＩ、ＰＤＩ均明显降低，与其他
组相比差异有显著性（Ｐ＜０．０５）；而甲组与正常对
照组相比ＮＢＮＡ评分、３个月及６个月ＭＤＩ、ＰＤＩ差
异无显著性 （Ｐ＞０．０５）；乙组 ＮＢＮＡ评分与正常对
照组相比明显降低，差异有显著性（Ｐ＜０．０５），而３
个月及６个月ＭＤＩ、ＰＤＩ差异无显著性。

各组胆红素浓度、ＮＢＮＡ、３和 ６个月时 ＭＤＩ、
ＰＤＩ比较见表１。

３　讨论

胆红素是血红素裂解后的终极产物。血红素经

血红素氧化酶（ｈｅｍｅｏｘｙｇｅｎａｓｅ，ＨＯ）氧化形成胆绿
素，胆绿素迅速被胆绿素还原酶还原成胆红素。胆

红素是一种不溶于水的线性四吡咯衍生物，它一方

面具有细胞毒作用，另一方面，胆红素具有细胞保护

作用，能清除过氧自由基［３］；观察组９４例新生儿黄
疸患儿血清中以未结合胆红素为主，其发生机制主

要包括胆红素生成过多、肝细胞对胆红素的摄取和

·３９３·
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表１　各组胆红素浓度 ＮＢＮＡＭＤＩＰＤＩ比较 （ｘ±ｓ）

组别 例数
ＴＳＢ

（μｍｏｌ／Ｌ）
ＮＢＮＡ

ＭＤＩ
３月 ６月

ＰＤＩ
３月 ６月

对照组 ２０ １６．６±１１．５ ３９．３±０．９ １１０．２±５．７ １０７．６±８．４ １１０．４±０．８ １０９．６±７．９
甲组　 １８ １９３．４±１５．１ ３９．４±０．９ １０８．８±８．２ １０７．９±８．６ １０８．２±７．２ １０７．９±７．５
乙组　 ５１ ２７６．１±３７．５ ３９．０±１．１ １０９．５±６．９ １０６．０±８．６ １１０．７±９．８ １０３．４±９．６ｂ

丙组　 ２５ ４０３．９±５４．４ ３６．２±１．６ａ ９７．５±１３．８ａ ９４．１±９．４ａ ９３．５±１１．０ａ ９３．８±１２．６ａ

Ｆ ４３９．１ ４１．５ １１．９ １３．９ ２１．０ １１．８
Ｐ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　ａ：与其他各组比较，均Ｐ＜０．０１；　ｂ：与对照组比较Ｐ＜０．０５

结合能力低下、肠肝循环增加所致［１］。病理生理学

研究表明，生理浓度的胆红素在心、脑、肝和血管等

多种组织与器官内具有保护作用，它既是一种强抗

氧化剂，又是超氧化基有效的清除剂，对细胞具有保

护作用［４］。

血清间接胆红素的升高可导致神经系统不同程

度的损伤［５］。这些损伤可造成细胞的死亡或／凋亡
并引起听力障碍、智能障碍等后遗症。ＴＳＢ＞４２８
μｍｏｌ／Ｌ，是足月新生儿胆红素脑病危险值，而 ＴＳＢ
３４２～４２８μｍｏｌ／Ｌ则是潜在危险值［６］。血清间接胆

红素浓度轻度增高对足月新生儿无神经毒性作用且

可能有保护作用［７］；中度增高对足月新生儿的神经

毒性作用，经适当治疗病变是可逆的；重度增高对神

经系统毒性作用严重，影响患儿的神经心理发育及

预后，需要早期诊断，及时采取有效干预措施，避免

胆红素脑病发生［８，９］。

血清中胆红素具有双重作用，低浓度时具有神

经保护作用［１０］，高浓度时可导致神经组织损伤，甚

至发生胆红素脑病。胆红素脑病的发生不仅与血清

胆红素水平有关，而且还与新生儿临床状态、血脑屏

障功能和脑细胞功能状态有关。本研究提示：对于

无其他合并症的足月新生儿，轻中度高胆红素血症

可以适当放宽干预指征，因其血脑屏障发育相对成

熟，血清中游离胆红素不易透过血脑屏障造成脑组

织损伤；而对重度高胆患儿应争取早发现、早诊断、

早治疗，并有必要进行长期智能随访，以便及时采取

合理干预措施。
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