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皮胆红素百分位曲线图结合相关风险因素
预测新生儿高胆红素血症的临床价值 *

陈晓艳 1 张修侠 1△ 史 坤 1 邹曼玉 1 尹 双 1 吴莉莉 1 陈兰兰 1 潘家华 2 聂 萍 1

（1安徽理工大学第一附属医院新生儿科 安徽淮南 232000；2安徽省立医院儿科 安徽合肥 232002）

摘要 目的：评价新生儿出生后 72 h经皮胆红素（TcB）百分位曲线图结合临床相关风险因素，预测新生儿高胆红素血症的发生情

况。方法：选择 2018年 1月 -2019年 12月在安徽理工大学第一附属医院出生的晚期早产儿和足月儿，使用经皮黄疸仪监测其黄

疸值，绘制 TcB百分位列线图，以新生儿出生后 72 h内末次 TcB值对应的风险区结合致病风险因素预测新生儿高胆红素血症发

生的价值。结果：3818例新生儿出生后 72 h后高危区人数为 278例（7.28%）。TcB数值在 4 h到 48 h内上升最快，峰值出现在出

生后 84 h-120 h，P40、P75及 P95峰值分别为 193.75 滋mol/L，224.75 滋mol/L和 282.25 滋mol/L，其中 P95峰值出现最晚。新生儿出

生后 0-48 h内共计有 244例 TcB值处于高危险区，其中 92例在 72 h后仍处高危区，预测灵敏度为 29.97%，特异度为 95.67%；

49-72 h内共计有 269例新生儿 TcB值处于高危区，其中 116例新生儿在 72 h后 TcB值仍处高危区，灵敏度为 36.48%，特异度为

95.62%。多因素 Logistic回归分析显示，相关致病危险因素有：胎龄、住院时间、分娩方式、胎膜早破及喂养方式（P<0.05）。72 h内
TcB危险区的受试者工作特征（ROC）曲线下面积为 0.75（95%CI:0.56-0.93），结合相关风险因素的 ROC曲线下面积为 0.93（95%

CI:0.81-1.00），预测价值明显提高。结论：TcB百分位曲线图结合 "高危因素 "预测新生儿高胆红素血症准确性较高，操作简便，具

有较好的临床价值。
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Clinical Value of Percutaneous Bilirubin Percentile Curve Combined with
Associated Risk Factors in Predicting Neonatal Hyperbilirubinemia*

To evaluate the percutaneous bilirubin (TcB) percentile curve combined with associated risk factors of

neonatal at 72 hours after birth, and to predict the occurrence of neonatal hyperbilirubinemia. Late preterm infants and term

infants born in the First Affiliated Hospital of Anhui University of Technology from January 2018 to December 2019 were selected, the

jaundice value was monitored by percutaneous jaundice instrument, the TcB percentile nomogram was drawed. The value of predicting

neonatal hyperbilirubinemia was predicted by the risk area corresponding to the last TcB value within 72 h after birth combined with the

risk factors. Among 3818 neonates at 72h after birth, 278 (7.28%) were in the high risk area. The value of TcB increased fastest

from 4 h to 48 h, and the peak value appeared from 84h to 120h postnatal. The peak values of P40, P75 and P95 were 193.75 滋mol/L,
224.75 滋mol/L and 282.25 滋mol/L, respectively, and the peak value of P95 appeared last. There were 244 cases of TcB values in the

high risk area within 0-48 h after birth, and 92 cases were still in the high risk area after 72 h. The predictive sensitivity was 29.97%, and

the specificity was 95.67%. The TcB value of 269 neonates was in the high risk area within 49-72 h, and the TcB value of 116 neonates

was still in the high risk area after 72 h, the sensitivity was 36.48%, and the specificity was 95.62%. Multivariate Logistic regression

analysis showed that the related risk factors were gestational age, length of hospital stay, delivery mode, premature rupture of membranes

and feeding mode(P<0.05). The area under receiver operating characteristic(ROC) curve of TcB risk area within 72 h was 0.75(95%CI:

0.56-0.93), and the area under ROC curve of TcB risk area combined with related risk factors was 0.93(95%CI:0.81-1.00), indicating sig-

nificantly improved predictive value. TcB percentile curve combined with "high risk factors" has high accuracy in predicting

neonatal hyperbilirubinemia, which is easy to operate, and which has good clinical value.
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前言

新生儿高胆红素血症是新生儿最常见的临床问题，超过

80%以上的正常新生儿在出生后早期可出现皮肤黄染，足月新

生儿黄疸值一般出生后 2-3天出现，4-5天达到顶峰，于 2周内

消退，早产儿则在 5-7 d达到顶峰，3-4周内缓解[1,2]。新生儿高胆

红素血症以未结合胆红素增高为主，如果不能及时采取正确的

评估和干预，胆红素进入中枢神经系统干扰脑能量的代谢，严

重者可引起胆红素脑病，造成神经系统不可逆的损伤，形成永

久性损害[3-5]。除此之外，高胆红素对新生儿的心、肝、肾等器官

及全身各个系统都会有不同程度的影响、损伤[6]。新生儿早期再

入院的最常见原因之一就是严重的高胆红素血症，因此早发

现、早评估、早干预可以降低重度新生儿高胆红素血症的发生

率及再住院的风险[7,8]。小时经皮胆红素（TcB）百分位曲线图对

预测新生儿高胆红素血症有较高的准确性[9]，但因生物遗传和

流行病学的差异，小时 TcB百分位曲线图预测新生儿高胆红

素血症在不同国家甚至不同地区都有一定的差异[10]。结合新生

儿生后 72 hTcB风险区和临床致病危险因素，本研究通过对新

生儿小时 TcB的监测及随访制作的 TcB列线图，预测新生儿

高胆红素血症的发生风险。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2018年 1月至 2019年 12月期间在安徽理工大学附

属第一医院出生的足月儿和晚期早产儿。选择纳入标准为：胎

龄≥ 35 w、出生体重≥ 2000 g的新生儿。排除的标准为：出生后

72 h内曾经接受过光疗退黄治疗或者由于其他病因接受过治

疗的新生儿。共 4028例新生儿，除去不满足入选标准者 136例

和出院后失访者 74例后，符合要求的 3818例新生儿被纳入研

究，其中男性占比 52.99%（2023/3818），女性占比 47.01%

（1795/3818）。本研究方案获得安徽理工大学第一附属医院医

学伦理委员会批准（批准文号：2017B14），且患儿监护人均知情

同意，并签署知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 制图方法 对纳入标准的新生儿，使用型号为 KJ-8000

经皮黄疸测定仪监测新生儿黄疸值。足月儿及符合条件的早产

儿出生后 0-48 h 中，平均每 4 h 测量 1 次，并记录数据，在

48-96 h中，平均每 12 h测量 1次；满 96 h后平均每 24 h测量

1次。根据新生儿各个时间点测量的 TcB值和相应的时龄得出

小时龄相应的胆红素值。新生儿时龄 48 h内，测得 12组数据；

49-96 h，得到 4组数据；97-168 h之间，获得 3组数据，共有 19

组数据。时龄胆红素百分位曲线图的具体绘制方法为：19组数

据中分别取每组数据的第 40、75、95百分位数，并将每组数据

的同一百分数值连在一起。其中胆红素值 <P40表示低危区，胆

红素值波动在 P40-P75之间的为低中危区，数值在 P76-P95之

间的为高中危区，胆红素值 >P95提示高危区。测量部位为前额

左右侧，每次在前额左右侧各测量一次，取两次所得值的平均

值。测量所得数据均由独立的护师进行，并记录每次测量黄疸

值的具体时间。在经皮测量中遇新生儿 TcB升高过快，达到需

要临床干预的数值时，需及时复查血清胆红素值，并给予蓝光

治疗或住院处理。预测值是以达到纳入标准的足月儿及早产儿

在生后 72 h内测定的胆红素数值，结局指标为新生儿出院 72 h

后 TcB值 >P95（第 95百分位）测得的胆红素数值，如果在测量

过程中发现新生儿 TcB值已经达到临床需要干预的标准，那

么这个数值就作为预测值和结局指标同时进行记录。

1.2.2 随访 对于符合标准的新生儿在离开产科前给每位新

生儿家长发放监测胆红素卡，注明监测的具体时间和地点，并

对家人进行宣教，让他们充分认识到黄疸值过高可能带来的危

害，以保证他们能在规定时间准时来本院进行经皮胆红素检

测。生后 72 h内在院末次 TcB<200 滋mol/L，在新生儿出院 48 h

期间内测量一次 TcB值；末次 TcB值在 200-250 滋mol/L之间，
在出院后的 24 h 内监测一次 TcB 值；如新生儿 72 h 内

TcB>250 滋mol/L，把这个黄疸数值作为预测和结局指标同时记
录。如果在监测过程中发现胆红素值 >200 滋mol/L则每 24 h随

访 1次。如果符合标准的新生儿在出院时年龄≤ 3 d，那么在其

日龄 5-7 d时至少有一个胆红素测量值。

1.3 统计学方法

本文中所有数据分为计量资料、计数资料两类，上述数据

分别以 x± s、n（%）形式表示，利用统计产品与服务解决方案软
件（SPSS21.0）检验各组数据，差异比较分别采用 t检验和 x2检
验，TcB高危区的影响因素采用单因素分析及多因素 Logistic

回归分析。百分位曲线图对新生儿胆红素的预测价值通过绘制

受试者工作特征(ROC)曲线来评价。P＜0.05则提示对比结果

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料和新生儿 TcB百分位列线图分析

本组研究中新生儿出生后 72 h后高胆红素血症发病人数

为 278例，发生率为 7.28%（278/3818）。平均住院时间（4.6±

2.5）d，分娩方式以剖宫产者比例最高，为 64.66%（2469/3818）；

喂养方式中以母乳为主的混合喂养比例最高，比例为 33.97%

（1297/3818），母乳喂养其次，为 28.37%（1083/3818），再次为以

人工喂养为主的混合喂养，占比 26.61%（1016/3818），比例最低

的为人工喂养，占比 8.43%（322/3818）。新生儿小时 TcB的峰

值出现的时间为 84-120 h，胆红素数值在 4 h到 48 h之间上升

最快，随后上升速度减缓，84 h后趋于平稳，P40、P75及 P95峰

值分别为 193.75 滋mol/L、224.75 滋mol/L 和 282.25 滋mol/L，其
中 P95变化峰值出现最晚，在 120 h处（见图 1）。高危区新生儿

TcB值在出生后 24 h内上升速度最快，48h内仍维持在较高水

平，48 h后有所下降，96 h后维持在较高水平。中低危区新生儿

TcB值在生后 32 h内上升速度最快，32-48 h有所下降，72 h后

明显减慢，84 h后基本维持在同一水平，120 h后呈下降趋势。

2.2 新生儿 TcB危险区预测 72 h后新生儿高胆红素血症的准

确度

本研究对新生儿出生后 0-48 h、49-72 h内的 TcB值分别

进行分析，3818例新生儿出生后 48 h内共计有 244例 TcB值

处于高危区，其中 92例在 72 h后仍处高危区；49-72 h内共计

有 269例新生儿 TcB值处于高危区，其中 116例新生儿在 72 h

后 TcB值仍处高危区。出生后 0-48 h、49-72 h内高危区病例阳

性预测值分别 37.70%、43.12%，灵敏度分别为 29.97%、

36.48%，见表 1。
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2.3 72 h后新生儿 TcB高危区的单因素分析及多因素 Logistic

回归分析

单因素分析发现：与 72小时后新生儿胆红素高危区相关

的因素有分娩方式、胎龄、胎膜早破、喂养方式、住院时间，差异

有统计学意义(P<0.05)，见表 2。以是否为 TcB高危区为因变量

（是 =1，否 =0），以表 2中有统计学意义的指标：分娩方式、胎

龄、胎膜早破、喂养方式、住院时间为自变量并进行赋值，纳入

多因素 Logistic回归分析模型。结果显示：胎龄、住院时间、分

娩方式、胎膜早破及喂养方式是 72 h后新生儿 TcB高危区的

影响因素(P<0.05)，见表 3。

图 1 3818例新生儿 TcB百分位列线图

Fig. 1 TCB percentile nomogram of 3818 neonates

表 1 不同时段新生儿 TcB危险区预测 72 h后新生儿高胆红素血症的准确度分析

Table 1 Accuracy analysis of predicting neonatal hyperbilirubinemia 72 hours after neonatal TCB risk area in different periods

Risk area
Cases

（n=3818）

After 72

h>P95

Positive

predictive

value（%）

Negative

predictive

value（%）

Positive

likelihood

ratio

Sensitivity

（%）

Specificity

（%）

Diagnostic

accuracy

0-48 h after birth

>P95 244(6.39%) 92 37.70 93.98 6.92 29.97 95.67 0.90

P75-P95 740(19.38%) 126 17.03 94.57 2.47 43.00 82.58 0.80

P40-P75 1237(32.40%) 49 3.96 90.51 0.49 16.67 66.29 0.62

<P40 1597(41.83%) 11 0.69 86.67 0.08 3.58 54.83 0.51

49-72 h after birth

>P95 269(7.04%) 116 43.12 94.29 8.32 36.48 95.62 0.90

P75-P95 867(22.71%) 132 15.22 94.18 2.08 43.42 79.11 0.76

P40-P75 1152(30.17%) 28 2.43 89.44 0.28 9.03 68.00 0.63

<P40 1530(40.07%) 2 0.13 85.84 0.01 0.61 56.24 0.51

表 2 出生后 72 hTcB高风险区单因素分析

Table 2 Univariate analysis of 72 h TcB high risk area after birth

Variable ＞P95（n=278） ≤ P95（n=3540） x2 P

Gender n(%)

Male 145(52.16) 1878(53.05) 0.082 0.774

Female 133(47.84) 1662(46.95)

Gestational age（weeks）

35～37 5(1.80) 14(0.40) 10.579 0.005

38～40 232(83.45) 3041(85.90)

>40 41(14.75) 485(13.70)

Birth weight（g）

2500～4000 259(93.17) 3319(93.76) 0.153 0.700

>4000 19(6.83) 221(6.24)

Length of hospital stay（d）

1～3 41(14.75) 810(22.88) 23.735 <0.001

4～6 218(78.42) 2637(74.49)

≥ 7 19(6.83) 93(2.63)
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Delivery mode n(%)

Cesarean section 132(47.48) 2337(66.02) 32.343 <0.001

Spontaneous labor 146(52.52) 1203(33.98)

Premature rupture of

membranes n(%)

Yes 64(23.02) 518(14.63) 14.040 <0.001

No 214(76.98) 3022(85.37)

Fetal distress n(%)

Yes 27(9.71) 335(9.46) 0.019 0.915

No 251(90.29) 3205(90.54)

Feeding mode n(%)

Mixed feeding（Mainly

breast milk）
67(24.10) 1230(34.75) 31.969 <0.001

Mixed artificial feeding

（Mainly formula milk）
61(21.94) 955(26.98)

Breast feeding 127(45.68) 1056(29.83)

Artificial feeding 23(8.27) 299(8.45)

2.4 出生后 72 h内新生儿胆红素危险区联合相关风险因素的

ROC曲线

72 h内新生儿胆红素高危区绘制的 ROC曲线下面积为

0.75（95%CI:0.56-0.93），阈值为 237.4 滋mol/L，灵敏度为
57.1%，特异度为 85.7%；将相关风险因素结合胆红素高危区绘

制 ROC 曲线下面积为 0.93（95%CI:0.81-1.00），灵敏度为

85.3%，特异度为 89.2%，预测价值明显提高，见图 2。

3 讨论

目前预测新生儿高胆红素血症的方法中比较常用的是小

时 TcB百分位曲线图，不同国家甚至不同的地区在使用小时

TcB百分位曲线图预测中都存在有一定的差异[11-13]，因此，必须

制定和使用符合本地区国家的新生儿 TcB 百分位曲线图，对

新生儿高胆红素血症进行预测、治疗和随访。余章斌[14]等通过

系统评价显示不同国家制备的 TcB曲线值有一定的差异，其

中印度最高，希腊、以色列、中国次之，美国最低，预测黄疸的准

确性也存在差异，最高的是泰国，印度、中国次之，美国最低，

AUC为 0.766~0.990。本组病例中，49-72 h内的阳性预测值为

43.12%，诊断正确度为 0.90，新生儿高胆红素血症的发病率为

表 3 出生 72 h后 TcB高风险区影响因素的多因素 Logistic回归分析

Table 3 Multivariate Logistic regression analysis of influencing factors in TcB high risk area at 72 hours after birth

Influence factors 茁 SE Wald x2 P OR 95%CI

Delivery mode 0.610 0.014 8.073 <0.001 2.127 1.654~2.734

Premature rupture of

membranes
0.589 0.025 5.412 <0.001 1.849 1.366~2.503

Feeding mode 0.321 0.083 3.186 0.038 1.426 1.092~2.279

Gestational age 0.574 0.018 7.988 <0.001 2.147 1.504~3.066

Length of hospital stay 0.482 0.061 3.257 0.004 1.742 1.275~18.571

TcB risk area within 72 h 0.409 0.064 3.244 0.025 1.611 1.323~5.709

图 2 出生后 72 h内 TcB曲线结合相关风险因素预测新生儿高胆红素

血症的 ROC曲线

Fig. 2 ROC curve of neonatal hyperbilirubinemia predicted by TcB curve

within 72 hours after birth combined with relevant risk factors
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7.28%，与既往研究[15,16]基本一致。TcB和血清胆红素（TSB）之

间有良好的相关性[17]，Taylor等人[18]研究了 TcB与血清 TSB的

差异，结果显示监测 TcB可以有效地用于筛查新生儿是否有

明显的高胆红素血症（相关性为 0.78），但测量仪器、胆红素

水平、监测皮肤部位、种族等可以对 TcB 测量结果产生影

响，他们的结果显示有 2.2%的 TcB测量结果低于 TSB水平

3 mg/dL，10%的TcB测量结果高于TSB至少 3mg/dL。

随着新生儿出生后日龄增加，TSB水平逐渐升高，对新生

儿高胆红素血症的预测准确性逐渐增高[19-21]。Bandi等[22]监测生

后 6 h TSB水平结果显示，血清 TSB水平＞5 mg/dL即胆红素

值大于 85.5 滋mol/L的新生儿，在生后 72 h以后发生显著的高

胆红素血症，敏感性为 100%，特异性为 89%，他们认为出生后

6 h TSB 水平即可作为未来高胆红素血症风险的预测指标。

Dalal等[23]研究发现相比生后 24 h内的 TcB值，出生后 48 h内

的 TcB的预测价值更高。Romagnoli等[24]一项多中心前瞻性观

察性研究表明，与单独使用出院前胆红素危险区相比，结合一

些临床因素（如胎龄）的风险评估具有更好的总体预测价值，准

确性更高，特别是 49-72 h时龄之间。Thanomsingh等[25]的 1项

病例对照研究发现新生儿时龄 48-54 h时 TcB值是预测严重

高胆红素血症的最佳临床指标。本次研究发现监测出生后

49-72 h 胆红素值较生后 48 h 内胆红素值的预测价值更高，

3818例新生儿生后 48 h内计有 244例（6.39%）处于高危区，到

72 h这个数据增加到 269例（7.04%）阳性预测值也由 37.7%增

加至 43.12%，预测灵敏度由 29.97%提高到 36.48%。

不同危险区的新生儿，其胆红素水平上升速度存在差异，

本组研究中高危区的新生儿出生后 48 h内胆红素上升速度最

快；中低危险区，出生后 32 h内胆红素上升速度最快，而胆红

素水平上升速度在 72 h后开始减缓，因此监测生后 72 h胆红

素水平有助预测新生儿高胆红素血症的风险。Thakkar等[26]利

用 TcB百分位图监测新生儿出生后胆红素上升速度，发现 24 h

内上升速度最快，48 h后上升速度减缓，但高危区新生儿胆红

素上升持续时间较长，他们建议对中高危及高危新生儿应监测

胆红素水平。

引起新生儿高胆红素血症的原因很多，如宫内感染、早产、

母婴血型不合、哺乳方式、分娩方式、胎膜早破、缺氧窒息、药

物、遗传代谢性疾病、颅内出血及头颅血肿等，高胆红素血症家

族史也是新生儿高胆红素血症的重要危险因素[27]。出生后 72 h

胆红素值结合引起黄疸的高危因素更进一步增加高胆红素血

症预测的准确性 [28]。董小玥等 [29] 的 4462例研究结果显示有

5.2%（233/4462）新生儿胆红素水平处于高危区，预测敏感度为

26.7%，特异度为 97.1%，同时他们认为将新生儿的胎龄与他们

随母亲离开医院前的胆红素水平相结合，可提高高胆红素血症

的发生风险的预测（AUC由 0.870变为 0.908）。Zanardo等[30]研

究发现阴道分娩、男性和胎龄是与预测结果最密切相关的因

素。本研究显示胎龄、住院时间、分娩方式、胎膜早破及喂养方

式是 72 h后新生儿 TCB高危区的影响因素。由于医疗、社会

以及经济限制等因素，新生儿较早出院成为一种常见做法，因

此大多数新生儿胆红素水平在出院后达到峰值，使得新生儿高

胆红素血症的识别、随访和早期治疗变得更加困难。同时，需要

注意的是实时监测血清胆红素并不容易，即使在三级医院也同

样是一个挑战，且在抽取血液标本到检测出结果往往也有相当

长的时间延迟。因此，寻找一种简便的无创的监测手段很有必

要，结合出生后 72 h经皮胆红素水平和危险因素较准确地预

测新生儿高胆红素血症的发生并及时随访治疗将具有重要的

意义。本研究显示，将相关风险因素结合胆红素高危区绘制

ROC曲线下面积为 0.93，预测价值明显提高。本研究不足之处

是缺乏多中心的流行病学研究，不能代表一个国家地区的基础

经皮胆红素值。

综上，小时 TcB百分位曲线图结合高危因素预测新生儿

高胆红素血症具有很好的临床价值，准确性较高，尤其是操作

简便快捷，不需使用特殊的器械设备或测量技术，适用于各级

医院推广。
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