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呼吸窘迫综合征早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢
及 CRP水平的表达及临床意义 *
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摘要 目的：探讨呼吸窘迫综合征（RDS）早产儿血清维生素 A（VA）、降钙素原（PCT）、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）及 C反应蛋白

（CRP）水平的表达及临床意义。方法：选取 2015年 2月 ~2018年 5月期间青岛市妇女儿童医院收治的 90例 RDS早产儿纳入观

察组，根据 RDS分级将观察组分为轻度组 48例，中重度组 42例。另选取同期于本院出生的非 RDS早产儿 35例作为对照组。根

据血清 VA水平将 125例早产儿分为 VA缺乏组（n=72），亚临床 VA缺乏组（n=36），正常组（n=17）。比较观察组与对照组、轻度

组与中重度组早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢及 CRP水平，比较不同血清 VA水平早产儿的 RDS发病情况，分析观察组早产儿血

清 VA与 PCT、TNF-琢及 CRP水平的相关性。结果：观察组早产儿血清 VA水平明显低于对照组（P<0.05），而观察组早产儿血清
PCT、TNF-琢、CRP明显高于对照组（P<0.05）。中重度组早产儿血清 VA水平与轻度组比较差异无统计学意义（P>0.05），而中重度
组早产儿血清 PCT、TNF-琢、CRP水平明显高于轻度组（P<0.05）。随着血清 VA水平的升高，RDS发病率逐渐降低，组间比较差异

有统计学意义（P<0.05）。Pearson相关性分析显示，观察组早产儿血清 VA与 PCT、TNF-琢及 CRP水平无显著相关性（P>0.05）。结
论：RDS早产儿血清 VA与 PCT、TNF-琢及 CRP水平均存在明显异常，但四者无明显相关性，血清 VA相对较低者更易发生

RDS，临床可通过及时干预 VA水平以降低 RDS的发生风险。
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Expression and Clinical Significance of Serum VA, PCT, TNF-琢
and CRP Levels in Preterm Infants with Respiratory Distress Syndrome*

To investigate the expression and clinical significance of serum vitamin A (VA),procalcitonin (PCT),

tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) and C-reactive protein (CRP) in premature infants with respiratory distress syndrome (RDS).
90 cases of preterm infants with RDS who were admitted to Qingdao Women's and Children's Hospital from February 2015 to May 2018

were selected as the observation group.According to RDS classification, the observation group was divided into mild group (48 cases)

and moderate and severe group (42 cases). Another 35 non RDS preterm infants in our hospital in the same period were selected as

control group. According to serum VA level, 125 cases of preterm infants were divided into VA deficiency group (n=72), subclinical VA

deficiency group (n=36) and normal group (n=17). The serum VA, PCT, TNF-琢 and CRP levels were compared between the observation

group and the control group, the mild group and the moderate and severe group. The incidence of RDS in preterm infants with different

serum VA levels was compared. The correlation between serum VA and PCT, TNF- 琢 and CRP levels in premature infants were

analyzed. The serum VA level of preterm infants in the observation group was significantly lower than that in the control group

(P<0.05), while the serum PCT, TNF-琢 and CRP in the observation group were significantly higher than those in the control group (P<
0.05). There was no significant difference in serum VA level between moderate and severe group and mild group (P>0.05). Serum PCT,

TNF-a and CRP in moderate and severe group were significantly higher than those in mild group (P<0.05). With the increase of serum

VA level, the incidence of RDS decreased, and there was significant difference between groups (P<0.05). Pearson correlation analysis
showed that there was no significant correlation between serum VA and PCT, TNF-琢 and CRP levels in preterm infants in the

observation group (P>0.05). There are obvious abnormalities in serum VA, PCT, TNF-琢 and CRP levels in preterm infants

with RDS, but there are no significant correlations in them.Patients with relatively low serum VA are more likely to develop RDS,

clinical intervention can reduce the risk of RDS through timely intervention of VA level.
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Clinical significance
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前言

呼吸窘迫综合征（Respiratory distress syndrome，RDS）是指

由于肺泡表面活性物质缺乏，导致肺泡进行性萎陷，引起的进

行性呼吸困难、面色发绀、呼气性呻吟以及呼吸衰竭等一系列

综合征[1，2]。RDS多见于早产儿，发病率较高，且病情进展快，尽

管现如今临床对该病的诊疗技术不断进步，但其死亡率仍可高

达 30%，且部分患儿经治疗后虽得以生存，但其肺功能、神经功

能仍会受到不同程度的损害，预后相对较差[3，4]。既往研究表

明[5]，RDS的生理病理发展过程中受到各种炎性因子、炎性介

质的影响，同时与 RDS患儿预后关系密切。肿瘤坏死因子 -琢
（Tumor necrosis factor-琢，TNF-琢）主要由单核细胞和巨噬细胞
分泌，参与着多种炎症疾病的发展 [6]。C反应蛋白（C reactive

protein，CRP）常用于监测患者感染情况，其灵敏度高、应用广

泛[7]。降钙素原（Procalcitonin，PCT）是机体重要的炎症标志物，

常应用于新生儿窒息、感染性肺炎、败血症等疾病的治疗中，然

而关于其用于联合检测 RDS的相关报道并不多见[8]。相关研究

表明[9]，血清维生素 A（Vitamin A，VA）可促进肺表面活性物质

分泌及合成，然而新生儿 VA主要在妊娠晚期来源于母体，早

产儿由于过早离开母体，导致其 VA摄入不足，因此猜测 VA

水平可能与 RDS的发生发展相关。因此，本研究通过分析 RDS

早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢及 CRP水平，以期为临床诊治

RDS早产儿提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2015年 2月 ~2018年 5月期间青岛市妇女儿童医院

收治的 90例 RDS早产儿纳入观察组。纳入标准：（1）胎龄均

<37周，住院日龄均 <24h；（2）RDS诊断均参照《实用新生儿

学》[10]中的相关标准，临床表现为呼吸急促、鼻扇、面色发绀、吸

气三凹征阳性等。排除标准：（1）合并早发性败血症者；（2）合并

先天性疾病及身体畸形者；（3）合并严重感染性疾病者；（4）合

并母体有妊娠期糖尿病、高血压等疾病者。观察组根据 RDS分

级[11]将患儿分为轻度组（I级 ~II级）48例，中重度组（III级 ~IV

级）42例，其中轻度组男 22例，女 26例，胎龄 29~36周，平均

（33.62± 1.31）周；顺产 27 例，剖宫产 21 例；出生体质量

0.96-2.35kg，平均（1.56± 0.23）kg。中重度组男 21例，女 21例，

胎龄 29~35 周，平均（32.62± 1.34）周；顺产 19 例，剖宫产 23

例；出生体质量 0.90-2.21kg，平均（1.53± 0.21）kg。另选取同期

于本院出生的非 RDS早产儿 35例作为对照组，对照组男 18

例，女 17例，胎龄 29~35周，平均（34.12± 1.31）周；顺产 15例，

剖宫产 20例；出生体质量 0.99-2.38kg，平均（1.63± 0.18）kg。三

组研究对象基本临床资料比较差异无统计学意义（P>0.05），可
行组间比较。

1.2 方法

1.2.1 X线检查 RDS早产儿均行 X线检查，根据胸片结果

进行分级：I级：两肺野透亮度明显降低，可见网状阴影及均匀

散在的细小颗粒。II级：比 I级病变更严重，可见支气管充气征

延伸至肺野中外带。III级：病变明显加重，支气管充气征明显，

心缘、膈面模糊。IV级：整个肺野呈白肺，支气管充气征呈现似

秃叶树枝状，心肺界消失。

1.2.2 血清指标检测 采集所有研究对象的清晨空腹静脉

血 1 m，室温静置 30 min 后将其放入离心机，2800 r/min 离

心 10 min，取上清液，置于 -70℃冰箱中待测。采用高效液相色

谱法检测血清 VA水平，试剂盒购自深圳晶美生物工程有限公

司；采用酶联免疫吸附试验检测 TNF-琢、PCT水平，试剂盒购自
上海酶联生物科技有限公司；采用放射比浊法检测 CRP水平，

试剂盒购自武汉博士德生物科技有限公司；均严格遵守试剂盒

说明书进行操作。

1.3 观察指标

比较观察组与对照组、轻度组与中重度组早产儿血清 VA、

PCT、TNF-琢及 CRP水平。根据世界卫生组织（World Health

Organization，WHO）[11]中有关微量元素的评价标准：血清 VA≤

0.35 滋mol/L为 VA缺乏，0.35 滋mol/L<血清 VA<0.7 滋mol/L为
亚临床 VA缺乏，血清 VA≥ 0.7 滋mol/L为正常，根据血清 VA

水平将所有早产儿 125例分为 VA缺乏组（n=72），亚临床 VA

缺乏组（n=36），正常组（n=17），比较不同血清 VA水平早产儿

的 RDS发病情况。分析观察组早产儿血清 VA与 PCT、TNF-琢
及 CRP水平的相关性。

1.4 统计学方法

研究数据均采用 SPSS22.0软件处理分析。计数资料以率

（%）表示，采用 x2检验；计量资料以（x依s）表示，采用 t检验。采

用 Pearson相关性分析血清 VA与 PCT、TNF-琢及 CRP水平的

相关性。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 观察组及对照组早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢及 CRP水平

比较

观察组早产儿血清 VA水平明显低于对照组（P<0.05），而
观察组早产儿血清 PCT、TNF-琢、CRP水平明显高于对照组（P<
0.05），详见表 1。

2.2 轻度组与中重度组早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢及 CRP水

平比较

中重度组早产儿血清 VA水平与轻度组比较差异无统计

学意义（P>0.05），而中重度组早产儿血清 PCT、TNF-琢、CRP明
显高于轻度组（P<0.05），详见表 2。

2.3 不同血清 VA水平早产儿 RDS发病情况

125例早产儿中，VA缺乏 72例，亚临床 VA 36例，正常

17例，三组早产儿 RDS发病率整体比较差异有统计学意义

（P<0.05），且随着血清 VA水平的升高，RDS发病率逐渐降低，

组间比较差异有统计学意义（P<0.05），详见表 3。

2.4 观察组早产儿血清 VA与 PCT、TNF-琢及 CRP水平的相关

性分析

Pearson相关性分析显示，观察组早产儿血清 VA与 PCT、
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Groups VA（滋mol/L） PCT（滋g/L） TNF-琢（pg/mL） CRP（mg/L）

Control group（n=35） 0.59± 0.21 3.25± 0.74 24.54± 3.19 2.94± 0.89

Observation group（n=90） 0.40± 0.10 11.47± 2.46 32.03± 5.01 5.41± 1.33

t 6.843 19.387 8.210 10.128

P 0.000 0.000 0.000 0.000

Groups VA（滋mol/L） PCT（滋g/L） TNF-琢（pg/mL） CRP（mg/L）

Mild group（n=48） 0.41± 0.09 9.86± 2.36 29.36± 4.65 4.95± 1.29

Moderate and severe group

（n=42）
0.39± 0.12 13.31± 2.57 35.09± 5.41 5.93± 1.38

t 0.901 6.637 5.404 3.480

P 0.370 0.000 0.000 0.001

表 1 观察组及对照组早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢及 CRP水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of serum VA, PCT, TNF-琢 and CRP levels in observation group and control group（x依s）

TNF-琢 及 CRP 水平无显著相关性（r=-0.298、-0.191、-0.201，

P=0.070、0.514、0.156）。

3 讨论

早产儿由于呼吸中枢及呼吸器官发育不成熟，致使红细胞

内缺乏碳酸酐酶，碳酸分级二氧化碳浓度下降，无法有效刺激

呼吸中枢，加之早产儿肺结构功能较差，肺表面活性物质合成

不足，易产生细菌感染、间歇呼吸或者呼吸暂停等并发症，且胎

龄越小，发病率越高 [12，13]。既往研究报道显示[14]，足月新生儿

RDS发病率约为 0.3%，32~36周胎龄的早产儿 RDS发病率约

为 15%~30%，而 28~31周胎龄的早产儿 RDS发病率高达 52%

~74%。RDS早产儿由于患儿通气不良，极易发生代谢性酸中

毒、炎性因子浸润，治疗难度极大[15]。目前临床多采用保护性机

械通气策略等方式进行治疗，可在一定程度上降低 RDS患儿

的病死率，然而其效果仍难以达到预期理想。因此，早期诊断

RDS并进行及时干预，已成为提高 RDS患儿生存率的关键所

在。现临床对 RDS的病情及预后评估主要通过观察患儿的胸

部 X线表现，相关可靠的实验室指标仍较为缺乏。随着对 RDS

研究的深入，不少研究发现相关炎症因子及炎症介质均可影响

肺表面活性物质的产生[16，17]，而国外亦有学者研究表明[18]，血清

VA对肺表面活性物质的产生及释放具有促进作用。因此，本

研究探讨 RDS 早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢 及 CRP 水平变

化，并分析上述指标的相关性。

本研究结果表明，观察组早产儿血清 VA水平明显低于对

照组，而 PCT、TNF-琢、CRP明显高于对照组，提示 VA、PCT、

TNF-琢及 CRP可能与早产儿 RDS的发生密切相关。RDS早产

儿早期由于缺氧，易产生低氧血症，进一步因酸中毒加重肺血

管损坏，促使多种炎性介质分泌[19]。CRP是炎性细胞因子刺激

所产生的一种时相反应蛋白，正常状态下机体血清含量极低，

当处于炎症或损伤状态时，其浓度可在数小时内明显升高[20]。

相关学者研究亦证实，TNF-琢是导致炎症反应和 RDS发病过

程中最早释放的主要前炎症因子之一，可通过刺激白介素 -6、

CRP的释放，在 RDS发病早期发挥重要作用[21，22]。PCT是降钙

素前肽，生理情况下由甲状腺 C细胞产生，健康人血中含量极

低，当机体产生炎性刺激时，患者体内 PCT迅速升高[23]。刘丽平

等人[24]认为，创伤、感染后引起的全身炎性反应是引起 RDS的

主要原因。VA作用于肺部视黄酸受体，在机体可转化为视黄

酸，上调 SP-B 的基因转录过程，促进肺表面活性物质的合

成[25，26]。高萌等人[27]体外实验表明，视黄酸可促进肺毛细血管内

皮细胞增殖，同时给予 VA的小鼠血管内皮生长因子增加，表

明 VA可促进血管内皮生长因子分化，进一步促进肺部血管

化。此外，本研究结果还显示，中重度组早产儿血清 VA水平与

表 2 轻度组与中重度组早产儿血清 VA、PCT、TNF-琢及 CRP水平比较（x依s）
Table 2 Comparison of serum VA, PCT, TNF-琢 and CRP levels between mild group and moderate and severe group of preterm infants（x依s）

表 3 不同血清 VA水平早产儿 RDS发病情况

Table 3 The incidence of RDS in preterm infants with different serum VA levels

Groups Number of RDS cases Morbidity(%)

VA deficiency group（n=72） 65 90.28

Subclinical VA deficiency group（n=36） 23 63.89*

Normal group（n=17） 2 11.76*#

x2 43.705

P 0.000

Note: compared with VA deficiency group, *P<0.05; compared with subclinical VA deficiency group, #P<0.05.

3945窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.19 NO.20 OCT.2019

轻度组比较差异无统计学意义，而中重度组早产儿血清 PCT、

TNF-琢、CRP明显高于轻度组，提示 PCT、TNF-琢、CRP可作为
RDS病情分级的指标，而 VA水平暂不能用于判断 RDS病情

严重程度。这可能跟早期 VA主要从母体获得，孕妇或者早产

儿 VA缺乏情况均存在差异性有关[28]。另外，随着血清 VA水

平的升高，RDS发病率逐渐降低，提示血清 VA水平相对较低

的早产儿更易发生 RDS，由于 VA具有促进肺泡Ⅱ型上皮细胞

成熟及血管内皮生长因子分化等作用，可帮助肺发育成熟，早

产儿 VA水平相对不足者，无法有效保护呼吸中枢及呼吸器

官，致使 RDS发病率升高[29，30]。Pearson相关性分析显示，观察

组早产儿血清 VA与 PCT、TNF-琢及 CRP水平无显著相关性，

这可能与本次研究样本量偏小，结果可能存在一定的偏倚有

关，后续报道将增大样本量，以获取更为准确的数据。

综上所述，早期测定血清 VA、PCT、TNF-琢及 CRP水平可

预测 RDS的发生，具有一定的临床应用价值。
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