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　　[摘 　要 ] 　目的 　了解新生儿先天性佝偻病的发病率及与母亲妊娠的相关因素。方法 　用全血干化学免疫

浓缩法对 615 例新生儿进行了骨碱性磷酸酶 (BAL P) 活性测定 ,采用多元线性及逐步回归法分析新生儿 BAL P 活

性水平与母亲妊娠影响因素的相关性。结果 　受检 615 人 ,BAL P ≤200U/ L 430 例 ,～250U/ L 82 例 ,～300 U/ L

103 例 ,异常检出率30. 08 %。BAL P 活性增高程度与新生儿早产、易惊、多汗、睡眠不安、颅骨软化、鸡胸、漏斗胸、

肋骨串珠有明显相关性 ( P < 0. 05) ;与新生儿前囟大小、颅缝宽度无相关性。BAL P 活性增高与母孕期日晒少、饮

食结构不合理 ,未服用维生素 D 制剂有明显相关性 ( P < 0. 01) ;BAL P 活性增高程度与血钙、磷水平有明显相关性

( P < 0. 05) ,与碱性磷酸酶水平无相关性 ( P > 0. 05) 。结论 　先天性佝偻病的发病率较高 ,预防先天性佝偻病应

从围生期做起 ;对生后有佝偻病症状者及早产儿 ,应及时检测 BAL P 水平 ,以便早期诊断 ,早期治疗。
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　　先天性佝楼病发病率较高 ,部分小婴儿佝偻病

系先天性佝偻病的延续 ,其发病率因地理、生活习俗

等因素不同 ,有显著差异 ,为研究先天性佝偻病发率

及其相关因素 ,我们于 1999 年 4 月至 2000 年 4 月

对 615 例新生儿进行了骨碱性磷酸酶 (BAL P) 活性

测定。

1 　对象与方法

1 . 1 　对象

1999 年 4 月至 2000 年 4 月对本院产科出生的

新生儿于生后 3 d 内进行了 BAL P 测定。测查对象

为无感染及用药史 ,其母孕期体健 ,无特殊疾病史

者 ,采取随机抽样的方法。

1 . 2 　临床资料

615 例中男 330 例、女 285 例。胎龄 < 37 周 40

例 ,～40 周 491 例 , > 40 周 84 例。剖宫产 75 例 ,产

钳助产 63 例 ,其余为顺产。体重多数在 2 500 g～

4 000 g之间 ,低体重儿 25 例 ,有窒息史者 30 例。

生后有症状如易惊、激惹、睡眠不安、多汗者 145 例 ,

前囟 > 2. 5 cm 5 例 ,颅缝 > 0. 5 cm 5 例。母孕期每

天日晒少于 2 h 者 201 例 (因季节和工作环境所

限) ,伴有下肢抽搐者 288 例 ,孕期未补钙者 335 例 ,

未补维生素 D 者 400 例 ,孕期少食富含维生素 D 食

物如牛奶、鸡蛋、肉、猪肝等 279 例。

1 . 3 　检测方法

对 615 例新生儿由专人取足跟血 30μl ,采用北

京协和医药科技开发总公司提供的 BAL P 试剂盒 ,

用全血干化学 BAL P 免疫浓缩法进行测定 ,试验严

格按说明书操作规程进行。正常参考值为 ≤200U/

L ,～250U/ L 为可疑先天性佝偻病 ,～300U/ L 为临

床先天性佝偻病[1 ] 。

随机抽取 50 名新生儿股静脉血 ,用北京中生生

物工程高技术有限公司生产的 ZS - 3 型半自动生

化分析仪进一步测血钙、磷、A KP ,正常参考值 :钙

2. 2～2. 7 mmol/ L ,磷1. 0～1. 8 mmol/ L ,A KP 0. 56

～1. 90 mmol/ L 。

询问 615 名新生儿的母亲妊娠期、尤其是最后
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3 个月维生素 D、钙剂用药情况 ,饮食、职业、户外活

动、有无下肢抽搐麻木等情况 ;观察新生儿有无易

惊、睡眠不安、多汗等症状 ;有无颅骨软化、肋串珠、

漏斗胸、鸡胸及前囟过大、颅缝过宽等体征 ;以及是

否有早产、低体重等 ,进行统计分析 ,采用多元线性

及逐步回归法分析新生儿 BAL P 活性水平与与母亲

妊娠影响因素的相关性。

取 50 例 BAL P > 200U/ L 者肌注维生素 D315

万 U ,每月 1 次 ,共给 2 次 ,同时口服钙剂 ,两月后复

查 BAL P 是否降至正常。

2 　结果

　　615 例新生儿中 BAL P ≤200U/ L 430 例 ,～

250U/L 82 例 ,～300U/ L 103 例 ,异常检出率为

30. 08 %。BAL P 活性增高程度与新生儿早产、易

惊、睡眠不安、多汗、颅骨软化、肋骨串珠、鸡胸、漏斗

胸有明显相关性 ;与前囟大小、颅缝宽度无相关性 ,

见表 1。

表 1 　血 BAL P 活性与新生儿临床表现的相关因素分析

指标 回归系数
标准回归

系数
标准误 t P

易惊 3 ”　　　 0. 4219 0. 4861 0. 05129 8. 219 < 0. 01

颅骨软化 3 ”　 0. 5567 0. 4359 0. 04358 9. 516 < 0. 01

肋串珠 3 ”　　 0. 0854 0. 0968 0. 0324 2. 561 < 0. 05

鸡胸、漏斗胸 0. 458 0. 3561 0. 05127 8. 971 < 0. 01

早产 3 ”　　　 0. 4571 0. 3356 0. 0458 9. 658 < 0. 01

　　BAL P 活性增高与妊娠因素如饮食单调、未服

用维生素 D 制剂、日晒少、户外活动少明显相关 ,与

下肢抽搐、未补充钙剂相关性不明显 ,见表 2。

表 2 　血 BAL P 活性与孕妇相关因素分析

指标 回归系数
标准回归

系数
标准误 t P

日晒少 3 ”　　 0. 0547 0. 0642 0. 0258 2. 358 < 0. 05

饮食单调 3 ”　 0. 4253 0. 3581 0. 0486 9. 235 < 0. 01

未补维生素 D 0. 3874 0. 1247 0. 1625 3. 4876 < 0. 01

未补钙剂 3 ”　 0. 0024 0. 0054 0. 0042 0. 216 > 0. 05

下肢抽搐 3 ”　 0. 0065 0. 0058 0. 0035 0. 1527 > 0. 05

　　BAL P 活性与血清钙、磷水平有相关性 ,与血清

A KP 水平无明显相关性。见表 3。

表 3 　血 BAL P 正常组与异常组钙、磷、A KP 比较 　mmol/ L

例数 Ca P A KP

BAL P ≤200U/ L 25 2. 45 ±0. 12 1. 65 ±0. 09 2. 24 ±0. 16

BAL P > 200U/ L 16 2. 14 ±0. 09 1. 47 ±0. 08 2. 33 ±0. 12

t 2. 38 2. 14 0. 32

P < 0. 05 < 0. 05 > 0. 05

3 　讨论

　　佝偻病发病基础主要是维生素 D 缺乏 ,导致

钙、磷代谢发生异常 ,骨骼钙化不良。BAL P 是由成

骨细胞合成的 ,当小儿体内缺乏维生素 D 时 ,骨钙

化不良 ,成骨细胞活跃 ,血清 BAL P 活性上升 ,其血

生化改变出现早 ,先于影像学变化 ,且不易受体内代

谢因素影响 ,是诊断佝偻病最特异、最敏感的指标。

BAL P 活性测定操作方便、取血量少 ,易被患儿家长

接受 ,便于动态观测 ,可作为初筛和早期诊断新生儿

佝偻病的一项敏感指标[1 ] 。

文献报道[2 ,3 ]先天性佝偻病因地区及季节不

同 ,其 BAL P 异常率为36. 75 %～47. 14 % ,本地区异

常率为30. 08 %。调查发现导致先天性佝偻病发病

率较高的主要原因为母孕期日晒时间短、饮食结构

不合理、未服用维生素 D 制剂 ,提示预防先天性佝

偻病须自孕期尤其孕后期开始 ,对有维生素 D 缺乏

者应及时补充 ,同时充分利用自然条件 ,多进行户外

活动 ,改变传统生活习俗 ,平衡饮食 ,强调食补为主 ,

多食含维生素 D 丰富的食物。

近年来 ,对钙的营养问题已引起了重视 ,在妊娠

中晚期 ,为适应胎儿迅速生长发育的需要 ,母体所需

的矿物质钙猛增 ,中国营养学会推荐的孕妇每日钙

供给标准为 1 000～1 500 mg。根据本地孕妇饮食

结构调查 ,大多达不到此标准 ,因此需要另外补充钙

剂。本组 615 例孕妇中有 280 例曾补充过钙剂 ,但

调查中发现补钙的时机有一定随意性 ,大多疗程较

短 ,未同时补给维生素 D 制剂 ,导致疗效不明显。

应强调补钙同时必须补给适当的维生素 D 制剂 ,以

促进钙剂的吸收利用。

腓肠肌痉挛是孕妇妊娠期最常见的症状 ,为体

内钙缺乏所致 ,本组孕妇大多发生于妊娠 6～7 个

月。调查中发现 BAL P 活性增高与该症状无相关

性。与部分孕妇出现症状后及时补充钙剂及维生素
(下转至 300 页)
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表 1 　各组脑脊液β2EP 浓度比较

( �x ± s )

项目 n β2EP(ng/ ml)

对照组　　　　 15 80. 75 ±22. 34

轻度呼吸暂停组 12 106. 86 ±24. 06

重度呼吸暂停组 15 135. 51 ±81. 04

3 　讨论

　　自从 1975 年 Hughs 发现脑啡肽以来 ,有关内

源性阿片肽 ( EOP) 的生理作用受到普遍关注 ,作为

激素或神经介质 , EOP 的作用极为广泛 ,几乎参与

了机体各个系统功能的调节。EOP 抑制呼吸主要

通过降低脑干神经元对二氧化碳的敏感性 ,抑制其

通气功能[3 ] ,从而减弱体内维持氧交换生理平衡。

内啡肽引起心血管紊乱包括心率减慢、呼吸减弱、呼

吸暂停及通气不足而致低氧血症、高碳酸血症[4 ] 。

而缺氧进一步刺激外周中枢β2EP 合成分泌增多 ,为

早产儿原发性呼吸暂停奠定了病理生理基础。本研

究显示 ,早产儿发生呼吸暂停后 10～24 h 内脑脊液

β2EP 含量明显高于对照组 ,重度组也高于轻度组 ,

与国外研究结果一致[4 ] 。本文 27 例呼吸暂停的早

产儿动脉血 p H 值、PaO2 与脑脊液β2EP 含量呈明显

负相关 ,表明患儿脑脊液β2EP 活性增高与酸中毒、

低氧血症有关 ,且两者程度越重 ,则β2EP 释放越多 ,

这种恶性循环是导致呼吸暂停反复发作和呼吸衰竭

重要原因之一。本文重度呼吸暂停组 2 例死亡患

儿 ,脑脊液β2EP 分别高达265. 26 ,208. 64 ng/ L ,提

示β2EP 可能参与了早产儿原发性呼吸暂停病理生

理过程。脑脊液β2EP 含量变化有助于对早产儿原

发性呼吸暂停患儿病情的估计和预后的判定。
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D 制剂有关 ,提示孕妇从妊娠 28 周开始补充维生素

D 预防先天性佝偻病的治疗方法是有效的[4 ] 。

研究发现早产儿 BAL P 异常率为52. 5 % ,明显

高于足月儿的 BAL P 异常率28. 5 % ,这与早产儿维

生素 D 及钙储备不足有关 ,有报道[5 ]早产儿骨矿物

质含量及维生素 D 水平明显低于足月儿。所以对

早产儿应及时检测 BAL P 活性 ,以便早期诊断、早期

治疗。

对 BAL P > 200 U/ L 者应及时补充维生素 D 制

剂及钙剂 ,我们观察 50 例有 94 %降至正常 ,临床症

状亦明显好转 ,可明显降低婴儿佝偻病的发病率。

为降低先天性佝偻病的发病率 ,应加强围产期

保健 ,预防应从母孕期做起 ,强调以食补为主 ,钙剂

为辅 ,在妊娠 7 个月开始给予维生素 D 制剂。对生

后有佝偻病症状者、早产儿 ,应及时测 BAL P 水平 ,

以便早期诊断 ,早期治疗。
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