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血离子钙对新生儿脓毒症病情的评估价值

杨 欣

赣南医科大学第一附属医院新生儿科,江西赣州
 

341000

  摘 要:目的 探究血离子钙(iCa)对新生儿脓毒症病情的评估价值。方法 回顾性分析2019年7月至

2022年3月赣南医科大学第一附属医院收治的83例脓毒症患儿的病历资料,根据病情严重程度分为脓毒症组

(53例)和严重脓毒症组(30例);比较脓毒症组与严重脓毒症组患儿iCa、C-反应蛋白(CRP)、清蛋白(ALB)水

平;采用Pearson相关分析iCa水平与ALB、CRP水平和NCIS的相关性。结果 脓毒症组与严重脓毒症组患

儿iCa、ALB和CRP水平比较,差异均有统计学意义(Z=-5.169,P<0.001;t=2.225,P=0.029;t'=
-11.655,P<0.001)。Pearson相关分析结果显示,iCa水平与 ALB水平和 NCIS呈正相关(r=0.445,P<
0.001;r=0.480,P<0.001),与CRP水平呈负相关(r=-0.537,P<0.001)。依据新生儿低钙血症定义对

iCA的界定,将83例脓毒症患儿分为iCa≥1.0
 

mmol/L组(57例)与iCa<1.0
 

mmol/L组(26例),iCa≥1.0
 

mmol/L组和iCa<1.0
 

mmol/L组患儿 ALB、CRP水平及病情危重程度比较,差异均有统计学意义(t=
3.859,P<0.001;Z=-4.605,P<0.001;Z=-3.741,P<0.001)。结论 iCa水平与脓毒症新生儿的病情

严重程度相关,与CRP水平呈负相关,与ALB水平、NCIS呈正相关,病情越重,iCa水平越低。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

ionized
 

calcium
 

(iCa)
 

in
 

the
 

evaluation
 

of
 

neonatal
 

sepsis.Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

83
 

neonates
 

with
 

sepsis
 

who
 

met
 

the
 

inclusion
 

criteria
 

and
 

were
 

admitted
 

to
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Gannan
 

Medical
 

University
 

from
 

July
 

2019
 

to
 

March
 

2022
 

were
 

retrospec-
tively

 

analyzed.According
 

to
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

sepsis
 

group
 

(53
 

cases)
 

and
 

severe
 

sepsis
 

group
 

(30
 

cases).The
 

differences
 

of
 

iCa,C-reactive
 

protein
 

(CRP)
 

and
 

albumin
 

(ALB)
 

lev-
els

 

were
 

compared
 

between
 

the
 

sepsis
 

group
 

and
 

the
 

severe
 

sepsis
 

group.Pearson
 

correlation
 

was
 

used
 

to
 

ana-
lyze

 

the
 

correlation
 

of
 

iCa
 

levels
 

with
 

ALB,CRP
 

levels
 

and
 

NCIS
 

score.Results Comparison
 

of
 

iCa,ALB
 

and
 

CRP
 

levels
 

between
 

the
 

sepsis
 

group
 

and
 

severe
 

sepsis
 

group
 

showed
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(Z=
-5.169,P<0.001;t=2.225,P=0.029;t'=-11.655,P<0.001).Pearson

 

correlation
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

iCa
 

level
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

ALB
 

level
 

and
 

NCIS
 

score
 

(
 

r=0.445,P<0.001;r=
0.480,P<0.001)

 

and
 

negatively
 

correlated
 

with
 

CRP
 

level
 

(
 

r=-0.537,P<0.001).According
 

to
 

the
 

defi-
nition

 

of
 

iCa
 

based
 

on
 

the
 

definition
 

of
 

neonatal
 

hypocalcemia,83
 

neonates
 

with
 

sepsis
 

were
 

divided
 

into
 

57
 

ca-
ses

 

in
 

the
 

iCa≥1.0
 

mmol/L
 

group
 

and
 

26
 

cases
 

in
 

the
 

iCa
 

<1.0
 

mmol/L
 

group,and
 

the
 

differences
 

of
 

ALB,
CRP

 

levels
 

and
 

critical
 

grades
 

of
 

the
 

disease
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

statistically
 

significant
 

(t=3.859,
P<0.001;Z=-4.605,P<0.001;Z=-3.741,P<0.001).Conclusion iCa

 

level
 

is
 

correlated
 

with
 

the
 

se-
verity

 

of
 

neonatal
 

sepsis,negatively
 

correlated
 

with
 

critical
 

grades
 

of
 

the
 

disease
 

and
 

CRP
 

level,and
 

positively
 

correlated
 

with
 

ALB.The
 

more
 

severe
 

the
 

condition,the
 

lower
 

the
 

level
 

of
 

iCa.
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  随着医疗水平的不断发展和进步,很多疾病都已

被攻克,但脓毒症迄今仍对人类生命健康造成严重威

胁,其在儿童中的发病率最高[1]。脓毒症作为全身炎

症反应综合征(SIRS)的临床表现形式,是机体对感染

反应失调,产生级联放大炎症反应的结果,造成器官

功能障碍,进而危及生命,是新生儿死亡的主要原因

之一[2-3]。有研究表明,血离子钙(iCa)对脓毒症的病

情及预后有一定评估价值[4-5]。iCa与脓毒症关系的

相关研究主要集中于成人和儿童人群,二者在新生儿

群体中关系的相关研究较少。故本文主要探讨了血
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iCa对新生儿脓毒症病情的评估价值,以期为临床提

供参考。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析2019年7月至2022年

3月本院新生儿科收治的83例临床诊断为脓毒症的

患儿 作 为 研 究 对 象。纳 入 标 准:(1)出 生 胎 龄 为

28~<41+6 周;(2)出生后28
 

d内;(3)符合《儿童脓

毒性休克(感染性休克)诊治专家共识(2015版)》[4]相
关诊断标准;(4)确诊脓毒症24

 

h内完善血iCa、清蛋

白(ALB)、C-反应蛋白(CRP)检查。排除标准:(1)先
天性发育畸形、血液系统疾病、自身免疫系统疾病、遗
传代谢病;(2)甲状旁腺功能异常、严重胃肠道疾病或

近期手术、严重外伤、补钙、输血、输注ALB;(3)临床

资料不全。根据脓毒症和SIRS的诊断标准[6],参照

细菌学和感染学的理论依据,并结合患儿的临床表现

及其影像学资料,将83例脓毒症患儿分为脓毒症组

53例和严重脓毒症组30例,脓毒性休克患者纳入严

重脓毒症组。所有研究对象的家属均知晓本研究,且
本研究已通过本院医学伦理委员会审核(批号:LLSC-
2023第206号)。
1.2 方法 收集入组患儿的一般资料,包括娩出方

式、性别、胎龄、体质量、出生窒息情况,记录研究对象

诊断为脓毒症24
 

h内的iCa、ALB、CRP水平和新生

儿危重病例评分(NCIS),若患儿诊断为脓毒症24
 

h

内同一项目多次检测,则iCa、ALB、NCIS取最低值,
CRP取最高值。采集入组患儿孕母的围生期情况,包
括胎膜早破、妊娠期糖尿病、妊娠期高血压。
1.3 统计学处理 采用

 

SPSS26.0统计软件进行数

据分析。计数资料以例数或百分率表示,两组间比较

采用χ2 检验,等级资料比较采用秩和检验;符合正态

分布的计量资料以x±s表示,两组间比较方差齐采

用独立样本t检验,方差不齐采用独立样本t'检验;不
符合正态分布的计量资料以中位数(四分位数间距)
[M(P25,P75)]表示,两组间比较采用 Mann-Whitney

 

U 检验。分析采用 Pearson相关分析iCa水平与

ALB、CRP水平、NCIS的相关性。以
 

P<0.05
 

为差

异有统计学意义。
2 结  果

2.1 脓毒症组与严重脓毒症组患儿基本情况、iCa、
ALB、CRP水平和孕母围生期情况比较 脓毒症组与

严重脓毒症组患儿的剖宫产率、男性占比、胎龄、体质

量、出生窒息发生率比较,差异均无统计学意义(P>
0.05)。脓毒症组与严重脓毒症组孕母围生期胎膜早

破、妊娠期糖尿病、妊娠期高血压发生率比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。脓毒症组与严重脓毒症组

患儿iCa、ALB和CRP水平比较,差异均有统计学意

义(Z=-5.169,P<0.001;t=2.225,P=0.029;
t'=-11.655,P<0.001)。见表1。

表1  脓毒症组与严重脓毒症组患儿基本情况、iCa、ALB、CRP
 

水平和孕母围生期情况比较[n(%)或x±s或M(P25,P75)]

组别 n 剖宫产 男性 胎龄(周) 体质量(kg) 出生窒息

脓毒症组 53 20(37.7) 36(67.9) 36.80±1.64 2.92±0.35 12(22.6)

严重脓毒症组 30 16(53.3) 17(56.7) 37.05±1.22 2.85±0.39 5(16.7)

χ2/t/Z/t' 1.898
 

1.052 -0.734 0.801
 

0.420

P 0.168 0.305 0.465 0.425 0.517

组别 n iCa(mmol/L) ALB(g/L) CRP(mg/L)
孕母围生期情况

胎膜早破 妊娠期糖尿病 妊娠期高血压

脓毒症组 53 1.15(1.09,1.20) 30.56±4.56 27.38±1.99 20(37.7) 9(17.0) 13(24.5)

严重脓毒症组 30 0.95(0.87,1.10) 28.32±4.10 42.76±7.07 8(26.7) 6(20.0) 10(33.3)

χ2/t/Z/t' -5.169 2.225 -11.655 1.050 0.118 0.741

P <0.001 0.029 <0.001 0.306 0.731 0.389

2.2 iCa水平与 ALB、CRP水平和 NCIS的相关性

分析 Pearson相关分析结果显示,iCa水平与 ALB
水平呈正相关(r=0.445,P<0.001),与CRP水平呈

负相关(r=-0.537,P<0.001),与脓毒症患儿

NCIS呈正相关(r=0.480,P<0.001)。
2.3 不同iCa水平患儿一般资料及ALB、CRP水平

比较 依据新生儿低钙血症定义对iCa水平的界定,
将83例脓毒症患儿分为iCa≥1.0

 

mmol/L组57例

与iCa<1.0
 

mmol/L组26例。iCa≥1.0
 

mmol/L组

和iCa<1.0
 

mmol/L组患儿男性占比、胎龄、体质量

比较,差异均无统计学意义(P>0.05);iCa≥1.0
 

mmol/L组和iCa<1.0
 

mmol/L组 ALB、CRP水平

比较,差异均有统计学意义(t=3.859,P<0.001;
Z=-4.605,P<0.001)。见表2。
2.4 不同iCa水平患儿病情危重程度比较 根据新

生儿NCIS的分值等级将83例脓毒症患儿分为非危

重(>90分)33例;危重(70~90分)45例;极危重(<
70分)5例;iCa<1.0

 

mmol/L组的危重程度高于

iCa≥1.0
 

mmol/L 组,差 异 有 统 计 学 意 义 (Z =
-3.741,P<0.001)。见表3。
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表2  不同iCa水平患儿一般资料及ALB、CRP水平比较[n(%)或x±s或M(P25,P75)]

组别 n 男性 胎龄(周) 体质量(kg) ALB(g/L) CRP(mg/L)

iCa≥1.0
 

mmol/L
 

组 57 40(70.2) 37.0(36.1,38.1) 2.93±0.32 30.94±4.04 27.30(26.20,30.15)

iCa<1.0
 

mmol/L
 

组 26 13(50.0) 36.8(36.0,37.3) 2.81±0.43 27.14±4.44 41.40(29.50,44.93)

χ2/Z/t 3.149 1.391 1.515 3.859 -4.605
P 0.076 0.164 0.134 <0.001 <0.001

表3  不同iCa水平患儿病情危重等级分布

   情况比较[n(%)]

组别 n 非危重 危重 极危重

iCa≥1.0
 

mmol/L组 57 31(54.39) 23(40.35) 3(5.26)

iCa<1.0
 

mmol/L组 26 2(7.69) 22(84.62) 2(7.69)

Z -3.741
P <0.001

3 讨  论

  新生儿处于生长发育的特殊阶段,具有独特的生

理特点,免疫保护屏障薄弱,容易遭受各种病原体的

感染,是发生脓毒症的高风险人群。2017年全球约

20%的死亡与脓毒症有关[7]。新生儿脓毒症是主要

的全球健康问题。在临床工作中,对于新生儿脓毒症

病情严重程度的及时正确判断显得尤其重要。但新

生儿脓毒症的临床症状和体征往往具有非特异性。
找到能评估新生儿脓毒症病情严重程度的指标有助

于发现病情变化,及时调整治疗方案,改善预后。
钙是人体的主要矿物质,人体中大约99%的钙存

在于骨骼和牙齿中,以羟基磷灰石的形式储存,羟基

磷灰石负责组织的矿化[8-9]。钙元素在人体内以2种

形式存在着,即iCa与结合钙。iCa是钙元素发挥生

物活性的主要存在形式[10]。iCa作为人体中最重要

的阳离子之一,几乎参与了所有的生物过程,在维持

细胞的正常生理功能中起着至关重要的作用。在临

床中,通过血气分析即可检测iCa水平。一项回顾性

队列研究发现在脑出血危重患者中,低钙血症与住院

和ICU死亡的高风险相关[11]。入院时低钙血症是新

型冠状病毒感染合并肝硬化患者疾病进展的重要预

后因素[12]。有研究显示iCa是极低出生体质量儿并

发晚发性败血症预后不良的预测因子[13]。可见iCa
与多种疾病预后相关。LIU等

 [14]的一项回顾性研究

探讨了iCa与新生儿脓毒症的关系,纳入研究对象共

472例,脓毒症组169例,对照组303例,两组iCa水

平比较,差异有统计学意义(P<0.001)。本研究同样

属于回顾性研究,但纳入人群均为脓毒症新生儿,按
脓毒症严重程度分为脓毒症组(53例),严重脓毒症组

(30例),两组iCa水平比较,差异有统计学意义(Z=
-5.169,P<0.001),表明iCa与新生儿脓毒症严重

程度相关。ZHENG等[15]纳入的研究对象均为极低

出生体质量儿,研究结果同样显示了iCa与新生儿脓

毒症严重程度相关。CRP为临床工作中常规检测的

项目之一,是肝脏对炎症和/或感染刺激做出反应时

产生的一种急性时相反应蛋白。有研究把严重脓毒

症患儿按危重程度不同分为非危重、危重、极危重组,
结果显示不同危重程度患儿的血清ALB

 

水平存在显

著差异,且与NCIS呈正相关,随着NCIS的降低而降

低,脓毒症病情越重,血清ALB越低[16]。本研究对脓

毒症组及严重脓毒症组的ALB、CRP水平进行比较,
结果显示两组ALB、CRP水平比较,差异均有统计学

意义(t=2.225,P=0.029;t'=-11.655,P<
0.001)。采用 Pearson相关分析iCa水平与 ALB、
CRP水平和NCIS之间的相关性,结果显示,iCa水平

与ALB水平、NCIS呈正相关(r=0.445、0.480,P<
0.001),与 CRP水 平 呈 负 相 关(r=-0.537,P<
0.001),进一步表明iCa水平随着新生儿脓毒症病情

的加重而下降。ZHENG等[15]的研究结果显示iCa
水平与第3代儿童死亡危险评分呈负相关,表明iCa
可用于评估脓毒症新生儿的疾病严重程度。新生儿

血iCa<1.0
 

mmol/L即可诊断为低钙血症。本研究

根据 研 究 对 象 的 iCa 水 平,将 其 分 为 iCa≥
1.0mmol/L组和iCa<1.0

 

mmol/L组,两组患者的

ALB、CRP 水 平 比 较,差 异 均 有 统 计 学 差 异(t=
3.859,P<0.001;Z=-4.605,P<0.001)。本研究

进一步分析了不同iCa水平脓毒症患儿不同危重程度

情况,结果表明,iCa<1.0
 

mmol/L组的危重程度高

于iCa≥1.0
 

mmol/L组,差异有统计学意义(Z=
-3.741,P<0.001)。本研究分析不同iCa水平组脓

毒症患儿一般情况、实验室指标和病情危重程度的变

化,进一步证实了血清iCa可作为脓毒症患儿入院时

判断病情严重程度的标志物,对早期识别严重脓毒症

具有重要意义。在脓毒症患者中,低钙血症发生的病

理生理机制尚不确切。脓毒症期间,由于炎症细胞因

子诱导的钙摄取和过度释放之间的不平衡,导致钙平

衡失调。这种钙失衡可引起位于T细胞表面的钙敏

感受体的激活,从而促进活性氧(ROS)的释放。脓毒

症时ROS和炎症细胞因子水平升高可直接损伤内皮

细胞,破坏屏障功能,导致体液渗漏和组织炎症细

胞[17]。脓毒症期间低钙血症的发展可能由不同的机

制引起,如甲状旁腺激素分泌减少、组织Ca2+ 积聚、
Ca2+释放到腹水和低镁血症[18]。Ca2+ 从血液流入到

细胞间隙和Ca2+释放到腹水可能导致脓毒症低钙,这
一过程可能是由于内毒素和细胞因子的协同作用[19]。
脓毒症患儿体内炎症因子大量释放,刺激肝脏产生

CRP,炎症因子释放的同时增加了毛细血管的通透

性,导致ALB渗漏,ALB减少,这可能是iCa与ALB、
CRP相关的病理机制之一。iCa对维持机体细胞的正

常生理功能至关重要,低钙血症的发生增加脓毒症新
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生儿的病死率[14]。有研究表明,院内低钙血症与较高

的院内病死率之间有显著关联[20]。低钙血症增加患

者病死率的内在机制尚不明确,以下几点或许是低钙

血症与死亡关联的部分机制[21-23]:(1)钙是心肌发挥

收缩、舒张功能的必要元素,低钙血症可能导致心泵

功能下降;(2)钙在凝血级联反应中发挥关键作用,低
钙水平可能与凝血障碍相关,增加低钙新生儿出血风

险;(3)低钙血症是 QTc间期延长的危险因素,可能

导致致命性心律失常。本文研究了血iCa与新生儿脓

毒症病情严重程度的关联,由于属于回顾性研究,且纳

入的研究样本量较少,难免产生一定程度的偏倚。今后

可进一步进行前瞻性大样本研究,探讨iCa对新生儿脓

毒症预后的预测价值;对不同胎龄、不同体质量脓毒症

新生儿进行分层分析,进一步探索iCa与新生儿脓毒症

的关系。
综上所述,iCa水平与脓毒症新生儿的病情严重

程度相关,与CRP水平呈负相关,与ALB水平、NCIS
呈正相关;病情越重,iCa水平越低。临床医师需要密

切关注患儿的iCa水平,及时评估病情,识别危重患

者,合理调整治疗方案,改善预后。
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