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  摘 要:目的 分析铁代谢指标及维生素A、D水平与早产儿校正12个月龄神经系统发育水平的关系。
方法 选取2023年1-6月成都医学院第三附属医院/成都市郫都区人民医院收治的120例早产儿为早产组,
另选取同期在成都医学院第三附属医院/成都市郫都区人民医院出生的120例足产儿为足月组。比较2组基

线资料、铁代谢指标、维生素A、维生素D水平及神经系统发育指标。采用Pearson相关分析早产儿铁代谢指

标及维生素A、D水平与早产儿校正12个月龄神经系统发育指标相关性。结果 早产组胎龄、出生体质量、出

生头围、5
 

min
 

Apgari评分≥4分占比均小于足月组,年龄/身长Z值(LAZ)参数高于足月组,差异均有统计学

意义(P<0.05)。早产组维生素A、25-羟维生素D[25-(OH)D]、血清铁(SI)、血清铁蛋白(SFer)水平均低于足

月组,总铁结合力(TIBC)水平高于足月组,差异均有统计学意义(P<0.05)。早产组校正12个月龄神经系统

发育指标中大动作、精细动作、适应能力、语言能力、社交能力评分及发育商均低于足月组,差异均有统计学意

义(P<0.05)。Pearson相关分析结果显示,早产儿校正12个月龄维生素A水平与神经系统发育指标中大动

作、精细动作、适应能力评分均呈正相关(P<0.05),25-(OH)D、SI、SFer水平与大动作、精细动作、适应能力、
语言能力、社交能力评分均呈正相关(P<0.05),TIBC水平则与精细动作、适应能力、语言能力、社交能力评分

均呈负相关(P<0.05)。结论 铁代谢指标及维生素A、D水平与早产儿校正12个月龄神经系统发育状况关

系密切,可作为评估早产儿神经系统发育异常的潜在指标。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

relationship
 

between
 

iron
 

metabolism
 

indicators
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

vita-
mins

 

A
 

and
 

D
 

and
 

the
 

corrected
 

neurological
 

development
 

level
 

of
 

preterm
 

infants
 

at
 

12
 

months
 

of
 

age.
Methods One

 

hundred
 

and
 

twenty
 

preterm
 

infants
 

admitted
 

to
 

the
 

Third
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Chengdu
 

Medical
 

College/Chengdu
 

Pidu
 

District
 

People's
 

Hospital
 

from
 

January
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

pre-
term

 

group,and
 

another
 

120
 

full-term
 

infants
 

born
 

in
 

the
 

Third
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Chengdu
 

Medical
 

Col-
lege/Chengdu

 

Pidu
  

District
 

People's
 

Hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

full-term
 

group.
The

 

baseline
 

data,iron
 

metabolism
 

indicators,levels
 

of
 

vitamin
 

A
 

and
 

vitamin
 

D
 

and
 

neurological
 

development
 

indicators
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared.Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlations
 

between
 

iron
 

metabolism
 

indicators
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

vitamins
 

A
 

and
 

D
 

in
 

preterm
 

infants
 

and
 

the
 

corrected
 

neurological
 

development
 

indicators
 

of
 

preterm
 

infants
 

at
 

12
 

months
 

of
 

age.Results The
 

gestational
 

age,birth
 

weight,birth
 

head
 

circumference
 

and
 

the
 

proportion
 

of
 

5
 

min
  

Apgari
 

score
 

≥4
 

points
 

in
 

the
 

preterm
 

group
 

were
 

all
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

full-term
 

group,and
 

the
 

age/body
 

length
 

Z
 

value
 

(LAZ)
 

parameter
 

was
 

high-
er

 

than
 

that
 

in
 

the
 

full-term
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

vitamin
 

A,25-hydroxyvitamin
 

D[25-(OH)D],serum
 

iron
 

(SI)
  

and
 

serum
 

ferritin
 

(SFer)
 

in
 

the
 

preterm
 

group
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were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

full-term
 

group,while
 

the
 

level
 

of
 

total
 

iron
 

binding
 

capacity
 

(TIBC)
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

full-term
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

scores
 

of
 

gross
 

motor
 

skills,fine
 

motor
 

skills,adaptability,language
 

ability,social
 

ability
 

and
 

the
 

developmental
 

quo-
tient

 

of
 

the
 

12-month-old
 

neurological
 

development
 

indicators
 

in
 

the
 

preterm
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

full-term
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

Pearson
 

corre-
lation

 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

corrected
 

vitamin
 

A
 

level
 

of
 

preterm
 

infants
 

at
 

12
 

months
 

of
 

age
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

scores
 

of
 

gross
 

motor
 

skills,fine
 

motor
 

skills,and
 

adaptability
 

in
 

neurological
 

development
 

indicators
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

25-(OH)D,SI
 

and
 

SFer
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

scores
 

of
 

gross
 

motor
 

skills,fine
 

motor
 

skills,adaptability,language
 

ability
 

and
 

social
 

ability
 

(P<0.05),while
 

the
 

level
 

of
 

TIBC
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

scores
 

of
 

fine
 

motor
 

skills,adaptability,language
 

ability
 

and
 

social
 

a-
bility

 

(P<0.05).Conclusion Iron
 

metabolism
 

indicators
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

vitamins
 

A
 

and
 

D
 

are
 

closely
 

relat-
ed

 

to
 

the
 

corrected
 

neurological
 

development
 

status
 

of
 

preterm
 

infants
 

at
 

12
 

months
 

of
 

age
 

and
 

can
 

be
 

used
 

as
 

potential
 

indicators
 

for
 

evaluating
 

abnormal
 

neurological
 

development
 

in
 

preterm
 

infants.
Key
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A; vitamin
 

D; nervous
 

system;
 development

  早产儿是指妊娠满28周但不足37周间分娩的

新生儿,我国早产发生率为6%~7%[1]。随着围产医

学及新生儿重症监护医学的迅速发展,早产儿的存活

率呈逐年上升趋势,但存活的早产儿远期并发症的发

生率并未降低,由于早产儿出生时各系统尚未成熟,
在促进生长发育的同时还要面临着疾病的威胁[2]。
存活的早产儿多存在体格生长发育迟缓、神经系统障

碍,如听力及视力障碍、精神发育障碍、运动功能发育

延迟、社交与适应能力低下等,与足月儿比较,校正12
个月龄的早产儿神经发育仍存在部分异常[3]。因此,
如何改善存活早产儿神经发育情况,提高生活质量,
是临床亟待解决的医学课题。微量元素及维生素是

人体生长发育重要营养素,如铁可直接参与血红蛋白

和DNA合成及能量代谢等重要生理过程,维生素A、
D可维持视觉、人体内钙的代谢平衡,调节糖蛋白合

成和细胞分化及促进骨骼的形成,能够促进免疫系统

正常发育,是维持人体正常生理机能的必要元素[4-5]。
赵帅燕[6]研究指出,微量元素、维生素缺乏会影响儿

童生长发育。目前关于早产儿铁代谢指标及维生素

A、D水平与神经系统发育关系的报道较少,因此,本
研究分析了早产儿校正12个月龄体内铁代谢指标及

维生素A、D水平与神经系统发育的相关性,以期为

临床指导早产儿出院后实施规范化管理、改善神经系

统发育水平提供参考依据。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2023年1-6月成都医学院第

三附属医院/成都市郫都区人民医院收治的120例早

产儿为早产组,另选取同期在成都医学院第三附属医

院/成都市郫都区人民医院出生的120例足产儿为足

月组。早产组男66例,女54例。足月组男55例,女
65例。2组性别比较,差异无统计学意义(P>0.05),
具有可比性。纳入标准:(1)早产儿胎龄<37周,校正

12个月龄;(2)足产儿胎龄≥37周;(3)具有完整的神

经发育评估资料。排除标准:(1)患有先天性畸形或

先天性中枢神经发育异常;(2)各种原因引起的颅内

出血;(3)合并先天性遗传代谢性疾病或先天性白血

病;(4)接受过重大外科手术。本研究经成都医学院

第三附属医院/成都市郫都区人民医院伦理委员会批

准(2023-325),所有参与者的监护人均签署知情同

意书。
1.2 方法

1.2.1 体格检查 校正胎龄12个月时2组分别进

行儿童体格检查,采用无伸缩性软尺测量头围,坐卧

式电子秤测量体质量;将校正12个月龄时2组头围、
身长、体质量输入世界卫生组织(WHO)的Anthro软

件(2009年4月,第3版)进行计算,并参考2006年

WHO曲线[7]作为儿童生长发育标准,计算出年龄/身

长Z值(LAZ)、年龄/体质量Z值(WAZ)和年龄/头

围Z值(HCZ)。Z值=(儿童体格测量值-参考标准

均数)/参考标准的标准差。
1.2.2 铁及维生素A、D水平检测 采集2组校正

胎龄12个月时空腹肘静脉血3
 

mL,加入1
 

mL肝素

抗凝血,使用离心机以3
 

500
 

r/min离心10
 

min分离

血清。铁代谢指标[血清铁(SI)、血清铁蛋白(SFer)、
总铁结合力(TIBC)]采用全血5元素基础型分析仪

(北京 博 晖 创 新 光 电 技 术 股 份 有 限 公 司,型 号:
bh5100t)及配套的试剂应用原子吸收光谱分析法进

行检测。维生素A(货号:XK-E2346)及25-羟维生素

D[25-(OH)D,货号:XK-E2340]水平采用酶联免疫吸

附试验进行检测,试剂盒由上海晅科生物科技有限公

司提供。
1.2.3 神经系统发育评估 早产组及足月组在校正

胎龄12个月时采用Gesell量表[8]评价新生儿神经发

育情况,该量表包括大动作、精细动作、适应能力、语
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言能力、社交能力等方面的评估,并根据上述5个方

面的测试结果计算发育商(DQ)=5个方面测试分数

总和/(5×实际月龄)×100。DQ>75分为正常,55~
75分为轻度发育迟缓,40~<55分为中度发育迟缓,
25~<40分重度发育迟缓,<25分为极重度发育迟

缓。以上测试及结果均由具有5年以上经验的康复

医生检测。
1.2.4 资料收集 收集患者基线资料,包括胎龄、出
生体质量、5

 

min
 

Apgari评分[9]、出生方式、出生头

围、校正12个月龄体格参数。
1.3 统计学处理 采用SPSS20.0统计软件分析数

据。符合正态分布的计量资料以x±s表示,2组间

比较采用独立样本t检验;计数资料以例数或百分率

表示,组间比较采用χ2 检验;采用Pearson相关分析

早产儿铁代谢指标及维生素A、D水平与早产儿校正

12个月龄神经系统发育指标的相关性。以P<0.05

为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 2组基线资料比较 2组在出生方式及 WAZ、
HCZ、低体质量及生长迟缓参数比较,差异均无统计

学意义(P>0.05);早产组胎龄、出生体质量、出生头

围、5
 

min
 

Apgari评分≥4分占比均小于足月组,LAZ
参数高于足月组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表1。
2.2 2组铁代谢指标及维生素A、D水平比较 早产

组维生素A、25-(OH)D、SI、SFer水平均低于足月组,
TIBC水平高于足月组,差异均有统计学意义(P<
0.05)。见表2。
2.3 2组神经系统发育指标比较 早产组神经系统

发育指标中大动作、精细动作、适应能力、语言能力、
社交能力评分及DQ低于足月组,差异均有统计学意

义(P<0.05)。见表3。

表1  2组基线资料比较[n(%)或x±s]

组别 n 胎龄(周)
5

 

min
 

Apgari评分(分)

<4 ≥4

出生方式

阴道分娩 剖宫产

早产组 120 33.21±1.15 110(91.67) 10(8.33) 98(81.67) 22(18.33)

足月组 120 39.48±0.59 83(69.17) 37(30.83) 101(84.17) 19(15.83)

t/χ2 -36.106 19.288 0.265

P <0.001 <0.001 0.607

组别 n
出生体质量

(kg)
出生头围

(cm)

校正12个月龄体格参数

WAZ LAZ HCZ 低质量 生长迟缓

早产组 120 1.65±0.31 30.45±1.13 0.58±0.41 0.61±0.51 0.21±0.19 11(9.17) 10(8.33)

足月组 120 3.01±0.55 34.11±1.09 0.59±0.32 0.41±0.35 0.25±0.18 6(5.00) 4(3.33)

t/χ2 -30.387 -25.537 -1.431 3.542 -1.674 1.583 2.731

P <0.001 <0.001 0.154 <0.001 0.095 0.208 0.098

表2  2组铁代谢指标及维生素A、D水平比较(x±s)

组别 n 维生素A(ng/mL) 25-(OH)D(ng/mL) SI(μmol/L) SFer(μg/L) TIBC(μmol/L)

早产组 120 224.98±36.59 39.32±13.71 11.68±2.39 48.95±19.82 57.02±5.31

足月组 120 335.87±82.16 47.89±14.86 14.85±2.99 82.53±35.29 54.31±4.65

t -13.506 -4.643 -9.072 -9.088 4.206

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表3  2组神经系统发育指标比较(x±s,分)

组别 n 大动作评分 精细动作评分 适应能力评分 语言能力评分 社交能力评分 DQ

早产组 120 48.87±8.02 52.12±9.82 50.81±10.61 50.23±10.02 51.21±9.56 50.65±9.64

足月组 120 90.65±5.61 92.85±5.48 93.01±5.61 91.11±6.01 91.56±5.41 91.84±5.63

t -46.762 -39.676 -38.517 -38.327 -40.239 -40.418

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.4 铁代谢指标及维生素 A、D水平与早产儿校正 12个月龄神经系统发育指标的相关性分析 Pearson
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相关分析结果显示,早产儿校正12个月龄维生素 A
水平与神经系统发育指标中大动作、精细动作、适应

能力评分均呈正相关(P<0.05),25-(OH)D、SI、
SFer水平与大动作、精细动作、适应能力、语言能力、

社交能力评分均呈正相关(P<0.05),TIBC水平则

与精细动作、适应能力、语言能力、社交能力评分均呈

负相关(P<0.05)。见表4。

表4  铁代谢指标及维生素A、D水平与早产儿校正12个月龄神经系统发育指标的相关性分析
 

指标
维生素A

r P

25-(OH)D

r P

SI

r P

SFer

r P

TIBC

r P

大动作评分 0.484 <0.001 0.482 <0.001 0.372 0.012 0.452 <0.001 -0.221 0.057

精细动作评分 0.381 0.010 0.483 <0.001 0.442 <0.001 0.323 0.015 -0.457 <0.001

适应能力评分 0.582 <0.001 0.493 <0.001 0.331 0.015 0.488 <0.001 -0.588 <0.001

语言能力评分 0.220 0.061 0.382 0.011 0.485 <0.001 0.369 0.012 -0.386 0.009

社交能力评分 0.201 0.065 0.403 <0.001 0.301 0.020 0.401 <0.001 -0.421 <0.001

3 讨  论

铁及维生素A、D是机体神经系统的发育和激活

至关重要的微量营养素,若摄入不足或过量均可引起

机体生理异常、生化紊乱及结构发生改变[10]。血液中

的铁及维生素 A、D在新生儿的神经元增殖、髓鞘形

成等神经发育过程中起重要作用,是评估早产儿营养

状态和生长发育的重要指标[11]。有研究表明,早产儿

神经发育更易受到环境的影响,是神经行为发育异常

的高危群体,与足月儿相比,早产儿出现认知、运动、
语言、社会、情感等领域发育迟缓的风险增加[12]。因

此,探讨早产儿追赶生长期神经系统发育是否受铁代

谢指标及维生素 A、D水平的影响,对于提早采取针

对性措施,减少早产儿神经发育异常风险,维持早产

儿健康有重要意义。
本研究结果显示,早产组维生素 A、25-(OH)D、

SI、SFer水平及大动作、精细动作、适应能力、语言能

力、社交能力评分均低于足月组,TIBC水平高于足月

组,提示校正12个月龄早产儿仍易缺乏微量元素及

维生素,神经发育异常风险较高。分析原因为SI、
SFer、TIBC是评估铁代谢的常用指标,25-(OH)D用

于反映机体维生素D水平。由于机体自身不能合成

铁及维生素 A、D,需要从外界获取。胎儿微量元素

(铁)主要在妊娠后期从母体获得,在妊娠后3个月储

存量较多,相较于足月儿,早产儿在母体体内的时间

较短,摄取的铁元素水平低于足月儿[13]。在妊娠期间

母体体内维生素 A、D水平呈上升趋势,早产儿相较

于足月儿较早脱离母体,从母体摄取维生素 A、D相

对较少,处于不足或缺乏状态。胎龄越小的早产儿,
越容易受到营养、环境的影响,大脑的可塑性较强,可
导致早产儿脑容量减少、髓鞘发育异常[14-15]。从妊娠

3个月至出生2年后是大脑发育的关键时期,若早产

儿在校正12个月龄的追赶下生长不足,也可影响神

经功能系统发育。吴银弟等[16]研究指出,与足月儿相

同月龄比较,校正的早产儿在脑的发育与形态上仍存

在显著的差距。本研究也发现,校正12个月龄早产

儿大动作、精细动作、适应能力、语言能力、社交能力

发育水平落后于同龄足月儿。近年来有报道指出,早
产儿出生后存在生长发育落后现象,虽会予以营养、
治疗加强等干预措施,但早产儿过快的追赶生长会增

加成年后慢性病风险,因此目前最佳追赶生长模式仍

处于探索阶段[17]。国内外报道的早产儿追赶生长的

趋势存在较大差别,不同体格指标也出现追赶高峰时

间的不同,追赶生长一般出现在矫正24个月龄前[18]。
存在追赶不均衡的原因多与出生后去除相应病理因

素(疾病、营养不良)的方法有关,如出生后给予肠外

营养的早产儿可能由于过早的肠道内补充、长时间静

脉营养会造成肠管壁的黏附,导致微量元素及维生素

肠道利用度较低,追赶速度减慢;另外,由于早产儿的

肠胃功能不完善,会发生喂养不耐受问题,对于营养

的吸收较差,因此即使早产儿在校正12个月龄追赶

下相关发育指标仍低于足月儿。
本研究Pearson相关分析结果显示,早产儿校正

12个月龄维生素A水平与神经系统发育指标中大动

作、精细动作、适应能力评分均呈正相关(P<0.05),
25-(OH)D、SI、SFer水平与大动作、精细动作、适应能

力、语言能力、社交能力评分均呈正相关(P<0.05),
TIBC水平则与精细动作、适应能力、语言能力、社交

能力评分均呈负相关(P<0.05),说明铁代谢指标及

维生素A、D水平与早产儿校正12个月龄神经发育

系统水平存在一定关联性,具有作为早产儿神经发育

系统评估指标的价值。SI、TIBC是反映血浆中铁含

量的指标,SFer是反映全身铁储存量,铁是胎儿及新

生儿大脑发育的所必需的微量营养素[19]。婴幼儿发

生缺铁时,SI、SFer水平下降,TIBC水平升高,可增加

脑细胞外多巴胺和去甲肾上腺素的摄取,导致多巴胺

转运蛋白水平降低,阻碍多巴胺神经递质信号的传

递,进而 影 响 高 级 认 知 活 动、运 动、情 感 等 多 种 行
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为[20]。另外铁对机体神经系统的传导与兴奋起着重

要作用,婴幼儿缺铁时可减少脑内髓磷脂和相关蛋白

的合成,抑制脑源性神经营养因子的表达,影响少突

胶质细胞分化与成熟,延缓神经通路髓鞘化的发生,
减慢神经冲动传递,导致神经系统发育异常[21]。维生

素A主要通过衍生物视黄酸发挥作用,当维生素 A
缺乏时,视黄酸水平降低,可引起胚胎后脑缺失、脊索

背腹轴(D-V轴)轴向异常,导致大脑结构发生改变,
神经系统畸形发育[22]。维生素D缺乏时可改变大脑

中多种及基因和蛋白质的表达,改变大脑结构和功

能,影响神经系统发育。另外维生素D缺乏可改变T
淋巴细胞活化特性,影响适应性免疫,导致神经发育

障碍[23]。因此,铁代谢指标及维生素 A、D营养水平

与早产儿校正12个月龄神经系统发育指标存在密切

联系。
综上所述,早产儿校正12个月龄铁代谢指标及

维生素A、D营养水平低于足月儿,且与早产儿校正

12个月龄神经系统发育水平密切相关,可通检测早产

儿的铁代谢指标及维生素A、D水平评估早产儿校正

12个月龄神经系统发育程度,具有较好的临床价值。
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