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[摘　要]目的　探讨脐血C反应蛋白(CRP)、降钙素原(PCT)和白介素(IL)Ｇ６与宫内感染早产儿脑损伤的相关性.方法　选

取２０２０年２月至２０２３年２月于运城市中心医院出生的５２２例早产儿为研究对象,检测早产儿脐血CRP、PCT、ILＧ６水平,根据宫

内感染情况(胎盘病理组织检测,确定５个以上中性粒细胞浸润且分布呈弥散性聚集即为感染)将早产儿分为感染组(n＝４７)与非

感染组(n＝４７５),并采用颅脑超声及头颅核磁共振(cMRI)检测早产儿脑损伤情况;再将感染组中颅脑超声或cMRI结果显示脑

损伤的早产儿纳入脑损伤组(n＝２３),颅脑超声及cMRI结果显示正常的早产儿纳入无脑损伤组(n＝２４).采用多因素 Logistic
回归分析脐血 CRP、PCT、ILＧ６与宫内感染早产儿脑损伤的关系.结果　感染组早产儿脐血 CRP、PCT 和ILＧ６水平均明显高于

非感染组,两组比较差异均有统计学意义(t值分别为３１．１３９、５５．０３３、１６．７１９,P＜０．０５);感染组早产儿脑损伤发生率(４８．９４％,

２３/４７)明显高于非感染组(１５．７９％,７５/４７５),两组比较差异有统计学意义(χ２＝３０．８１４,P＜０．０５).脑损伤组早产儿脐血 CRP、

PCT、ILＧ６水平均明显高于无脑损伤组,两组比较差异均有统计学意义(t值分别为４．１１７、２．６２６、２．８６０,P＜０．０５).Spearman相

关性分析显示,宫内感染早产儿脑损伤与脐血 CRP、PCT和ILＧ６水平均呈正相关(r 值分别为０．３００、０．２９５、０．３０８,P＜０．０５).多

因素 Logistic回归分析显示,脐血 CRP(OR＝２．８１５,９５％CI:１．５２１~５．２０９)、PCT(OR＝２．６８０,９５％CI:１．０２２~７．０３１)、ILＧ６(OR＝

２．３０５,９５％CI:１．０８２~４．９１１)均为宫内感染早产儿脑损伤的影响因素(P＜０．０５).结论　宫内感染早产儿脑损伤与脐血 CRP、

PCT、ILＧ６水平均呈正相关,临床上可通过监测其水平预防宫内感染早产儿脑损伤.
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CorrelationanalysisbetweencordbloodCRP,PCTandILＧ６andbraininjury
inprematureinfantswithintrauterineinfection
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[Abstract]ObjectiveToinvestigatethecorrelationbetweencordbloodCＧreactiveprotein(CRP),procalcitonin(PCT),interleukin
(IL)Ｇ６levelsandbraininjuryinprematureinfantswithintrauterineinfection．Methods５２２prematureinfantsbornfromFebruary
２０２０toFebruary２０２３atYunchengCentralHospitalwereselectedastheresearchsubjects．CordbloodCRP,PCTandILＧ６levels

weremeasured．Accordingtothepresenceofintrauterineinfection(determinedbyplacentalhistopathologicalexamination,withthe

presenceofmorethan５neutrophilinfiltrationsanddiffuseaggregationindicatinginfection),theprematureinfantsweredividedinto

theinfectiongroup(n＝４７)andthenonＧinfectiongroup(n＝４７５)．Furthermore,cranialultrasoundandcranialmagneticresonance

imaging(cMRI)wereusedtoassessbraininjuryinprematureinfants．Intheinfectiongroup,prematureinfantswithbraininjury
confirmedbycranialultrasoundorcMRIwereincludedinthebraininjurygroup(２３cases),whilethosewithnormalfindingson

cranialultrasoundandcMRIwereincludedinthenonＧbraininjurygroup(２４cases)．Multivariablelogisticregressionanalysiswas

conductedtoexploretherelationshipbetweencordbloodCRP,PCT,ILＧ６,andbraininjuryinprematureinfantswithintrauterine

infection．ResultsCordbloodCRP,PCTandILＧ６levelsintheinfectiongroupofprematureinfantsweresignificantlyhigherthan

thoseinthenonＧinfectiongroup,withstatisticallysignificantdifferencesobservedbetweenthetwogroups(t＝３１．１３９,５５．０３３and

１６．７１９,respectively,P＜０．０５)．Theincidenceofbraininjuryintheinfectiongroupofprematureinfants(４８．９４％,２３/４７)was

significantlyhigherthanthatinthenonＧinfectiongroup(１５．７９％,７５/４７５),withastatisticallysignificantdifferencebetweenthe

twogroups(χ２ ＝３０．８１４,P＜０．０５)．Spearmancorrelationanalysisresultsshowedthatbraininjuryinprematureinfantswith

intrauterineinfectionwaspositivelycorrelatedwithcordbloodCRP,PCTandILＧ６levels(r＝０．３００,０．２９５and０．３０８,respectively,

P＜０．０５)．MultivariablelogisticregressionanalysisrevealedthatcordbloodCRP(OR＝２．８１５,９５％CI:１．５２１,５．２０９),PCT (OR＝
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２．６８０,９５％CI:１．０２２,７．０３１),andILＧ６(OR＝２．３０５,９５％CI:１．０８２,４．９１１)wereallfactorsinfluencingbraininjuryinpremature

infantswithintrauterineinfection(P＜０．０５)．ConclusionBraininjuryinprematureinfantswithintrauterineinfectionispositively
correlatedwithcordbloodCRP,PCTandILＧ６levels．Clinicalmonitoringofthethreeindicatorscanhelptopreventbraininjuryin

prematureinfantswithintrauterineinfection．
[Keywords]prematureinfant;intrauterineinfection;braininjury;CＧreactiveprotein;procalcitonin;interleukinＧ６

　　宫内感染的发生可导致胎儿脑白质损伤或软

化,造成胎儿缺氧缺血性脑病(hypoxicＧischemicenＧ

cephalopathy,HIE)及脑损伤的发生,严重情况下可

导致胎儿死亡[１Ｇ２].另外,相关研究表明,早产与宫

内感染存在一定的相关性,而早产将增加新生儿脑

瘫及脑室周围白质软化的风险,因此对宫内感染早

产儿脑损伤影响因素进行探究至关重要[３].早产儿

宫内感染缺乏特异性临床症状,而作为宫内感染诊

断金标准的血培养,因采血量及产前抗生素使用的

限制,导致临床应用存在一定局限性[４].有研究表

明,检测脐带血可为胎儿宫内感染的诊断提供参考

依据[５].C 反应蛋白(CＧreactiveprotein,CRP)、降

钙素原 (procalcitonin,PCT)、白介素 (interleukin,

IL)Ｇ６为常见的脐带血炎性指标,且三者还可作为感

染的诊断指标.为了对脑损伤患儿病情进行更加准

确地诊断与及时治疗,本研究对５２２例早产儿脐血

CRP、PCT、ILＧ６与宫内感染早产儿脑损伤的关系进

行了分析.

１研究对象与方法

１．１研究对象

选择为２０２０年２月至２０２３年２月于运城市中

心医院出生的５２２例早产儿为研究对象.纳入标

准:①单胎妊娠;②可进行宫内细菌感染检测;③早

产儿(出生时胎龄＜３７周)[６];④产妇签署知情同意

书.排除标准:①近期(入组前２周)有抗菌药物使

用史;②合并脏器功能障碍;③先天畸形;④产检时

胎儿已存在颅脑异常;⑤患有遗传代谢疾病.

按照病理检查结果将早产儿分为感染组(n＝

４７)与 非 感 染 组 (n＝４７５).感 染 组 中,男 ２７ 例

(５７．４５％),女２０例(４２．５５％);胎龄为２７~３６周,平

均(３２．５４±１．３９)周;出生时体重为１．３０~２．２０kg,平

均(１．４１±０．５６)kg;日龄为０~７日,平均(３．６２±

０．６４)日.非感染组中,男２７１例(５７．０５％),女２０４例

(４２．９５％);胎龄为２９~３５周,平均(３２．１４±１．６４)周;

出生时体重为１．１０~２．３０kg,平均(１．５２±０．４１)kg;

日龄为０~７日,平均(３．５９±０．８６)日.两组的性别、

胎龄、出生时体重、日龄比较差异均无统计学意义

(P＞０．０５).

本研究已通过运城市中心医院医学伦理委员会

审批(编号:NO．YXLLＧYJ２０２３０３５).

１．２方法

１．２．１早产儿的病理检查

对早产儿均进行病理检查,取脐带附近胎盘处

组织,染色后在显微镜下观察标本炎性反应情况,记

录中性粒细胞浸润程度,确定５个以上中性粒细胞

浸润且分布呈弥散性聚集即为感染[７].

１．２．２早产儿脐血CRP、PCT、ILＧ６水平的检测

未断脐带前,对早产儿进行脐静脉穿刺,取５mL
脐血,采用无菌试管留存,室温下等待其自然凝固

１０~２０min后进行离心,分离(１５min,３０００r/min)血

清并 立 即 送 检.采 用 酶 联 免 疫 吸 附 法 检 测 脐 血

CRP、ILＧ６水平,用酶联免疫荧光法检测脐血 PCT
水平.严格按照试剂盒说明书进行检测.

１．２．３早产儿脑损伤的诊断

采用颅 脑 超 声 结 合 头 颅 磁 共 振 成 像 (cranial

magneticresonanceimaging,cMRI)诊断早产儿脑损

伤情况.

颅脑超声检查:采用彩色多普勒超声仪,探头频

率设置为６１０MHz,早产儿取仰卧位,从前囱门开展

矢状位与冠状位多角度探查,探查脑组织回声、脑实

质结构、大脑半球等情况,对双侧与中线颅骨距离、

侧脑室前脚纵径宽度、血流分布、前脚与中线距离等

进行测定.

cMRI检查:采用磁共振成像系统行常规横轴面

快速自旋回波 T２WI、T１WI,矢状面 T１WI检查,层

厚与矩阵分别为６mm、２４０×２５６,检查前２０min予

以患儿浓度为１０％的５０~１００mg/kg水合氯醛灌肠.

将感染组中经颅脑超声及cMRI检查结果任意

一项显示为脑损伤的早产儿纳入脑损伤组(n＝２３),

经颅脑超声及cMRI检查结果显示正常的早产儿纳
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入无脑损伤组(n＝２４).

早产 儿 脑 损 伤 严 重 程 度 诊 断 标 准 参 照 改 良

Sarnat评分[８],从６个维度对患儿进行评价,每个维

度分值范围为０~３分,总分为１８分,分值范围≤６
分、７~１２分、≥１３分依次对应轻度脑损伤、中度脑

损伤及重度脑损伤.

１．３统计学方法

应用SPSS２８．０统计学软件分析数据,计量资料

以均数±标准差(x－±s)表示,组间比较采用t检验;

计数资料以例数(百分率)[n(％)]表示,组间比较采

用χ２检验;采用Spearman相关性分析宫内感染早产

儿脑损伤与脐血 CRP、PCT、ILＧ６水平的关系;采用

多因素Logistic回归分析宫内感染早产儿脑损伤的

影响因素.检验水准α＝０．０５,以P＜０．０５为差异有

统计学意义.

２结果

２．１感染组与非感染组早产儿脐血 CRP、PCT
和ILＧ６水平的对比

感染组早产儿脐血CRP、PCT和ILＧ６水平均明

显高于非感染组,两组比较差异均有统计学意义

(P＜０．０５),见表１.
表１　感染组与非感染组早产儿脐血CRP、PCT和

ILＧ６水平的比较 (x－±s)

Table１　ComparisonofcordbloodCRP,PCTand

ILＧ６levelsbetweentheinfectiongroupand

thenonＧinfectiongroup(x－±s)

组别 例数(n) CRP(mg/L) PCT(ng/mL) ILＧ６(μg/L)

感染组 ４７ ２．２７±０．３４ ３．５２±１．２１ ６．２１±１．６１

非感染组 ４７５ １．１６±０．２２ ０．２３±０．１６ ２．２８±１．５３

t ３１．１３９ ５５．０３３ １６．７１９

P ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

２．２感染组与非感染组早产儿脑损伤发生率的

对比

感染组早产儿轻度脑损伤７例,中度脑损伤１２
例,重度脑损伤４例,脑损伤发生率为４８．９４％(２３/

４７);非感染组早产儿轻度脑损伤４９例,中度脑损伤

１９例,重度脑损伤７例,脑损伤发生率为１５．７９％
(７５/４７５);感染组早产儿脑损伤发生率明显高于非感

染组,两组比较差异有统计学意义(P＜０．０５),见表２.

表２　感染组与非感染组早产儿脑损伤发生率的比较 [n(％)]

Table２　Comparisonoftheincidenceofbraininjuryinprematureinfantsbetween

theinfectiongroupandthenonＧinfectiongroup[n(％)]

组别 例数(n) 正常 轻度脑损伤 中度脑损伤 重度脑损伤 脑损伤

感染组 ４７ ２４(５１．０６) ７(１４．８９) １２(２５．５３) ４(８．５１) ２３(４８．９４)

非感染组 ４７５ ４００(８４．２１) ４９(１０．３２) １９(４．００) ７(１．４７) ７５(１５．７９)

χ２ ３０．８１４

P ＜０．００１

　　２．３脑损伤组与无脑损伤组早产儿脐血 CRP、

PCT和ILＧ６水平对比

在感染组 ４７ 例 早 产 儿 中,经 颅 脑 超 声 结 合

cMRI诊断,早产儿发生脑损伤２３例(脑损伤组),无

脑损伤２４例(无脑损伤组),脑损伤组早产儿脐血

CRP、PCT和ILＧ６水平均明显高于无脑损伤组,两

组比较差异均有统计学意义(P＜０．０５),见表３.

表３　脑损伤组与无脑损伤组早产儿脐血CRP、PCT和ILＧ６水平的比较 (x－±s)

Table３　ComparisonofcordbloodCRP,PCTandILＧ６levelsinprematureinfantsbetweenthebrain

injurygroupandthenonＧbraininjurygroup(x－±s)

组别 例数(n) CRP(mg/L) PCT(ng/mL) ILＧ６(μg/L)

脑损伤组 ２３ ２．４８±０．４１ ３．９８±１．３８ ６．８８±１．７５

无脑损伤组 ２４ ２．０６±０．２８ ３．０５±１．０３ ５．５３±１．４８

t ４．１１７ ２．６２６ ２．８６０

P ＜０．００１ ０．０１２ ０．００６
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　　２．４宫内感染早产儿脑损伤与脐血 CRP、PCT
和ILＧ６水平的相关性分析

经Spearman相关性分析结果显示,宫内感染早

产儿脑损伤与脐血CRP、PCT和ILＧ６水平均呈正相

关(P＜０．０５),见表４.

２．５ 影响宫内感染早产儿脑损伤的多因素

Logisitc回归分析

经多因素 Logistic回归分析结果显示,脐血

CRP、PCT和ILＧ６均为宫内感染早产儿脑损伤的影

响因素(P＜０．０５),见表５.

表４　宫内感染早产儿脑损伤与脐血CRP、PCT和

ILＧ６水平的相关性分析

Table４　Correlationanalysisbetweenbraininjury

inprematureinfantswithintrauterineinfectionand

cordbloodCRP,PCTandILＧ６levels

指标
早产儿脑损伤

r P

CRP ０．３００ ０．０４１

PCT ０．２９５ ０．０４４

ILＧ６ ０．３０８ ０．０３５

表５　影响宫内感染早产儿脑损伤的多因素Logisitc回归分析

Table５　MultivariableLogisticregressionanalysisof

factorsinfluencingbraininjuryinpremature

infantswithintrauterineinfection

指标 β S．E． Waldχ２ OR ９５％CI P

CRP １．０３５ ０．３１４ １０．８６５ ２．８１５ １．５２１~５．２０９ ０．００１

PCT ０．９８６ ０．４９２ ４．０１６ ２．６８０ １．０２２~７．０３１ ０．０４６

ILＧ６ ０．８３５ ０．３８６ ４．６７９ ２．３０５ １．０８２~４．９１１ ０．０３１

３讨论

早产儿脑损伤病因复杂,从神经生理学角度观

察,其发病机制包括感染、缺氧缺血两个主要因素,

若不及时采取措施进行干预,将增加新生儿患癫痫、

脑瘫等神经系统疾病的风险.早产儿脑损伤可归纳

为缺血性脑损伤、脑室周围白质软化(periventricuＧ

larleukomalacia,PVL)及脑室周围－脑室内出血

(intraventricularhemorrhage,IVH),其中 PVL 为

早产儿特征性脑损伤.相关研究表明,宫内感染通

过脂多糖(lipopolysaccharide,LPS)产生促炎因子,

经血脑屏障进入胎脑中,造成轴突损伤和死亡,最终

导致PVL的发生[９].炎性细胞因子在早产儿脑损

伤及宫内感染中的炎症损伤作用逐渐受到重视.为

了对早产儿脑损伤进行及时干预,降低发生率,本研

究对脐血CRP、PCT和ILＧ６水平与宫内感染早产儿

脑损伤的相关性进行了探究.

３．１宫内感染早产儿脐血CRP、PCT和ILＧ６水

平的分析

本研究显示,感染组早产儿脐血 CRP、PCT 和

ILＧ６水平均明显高于非感染组,表明在宫内感染过

程中CRP、PCT、ILＧ６均有参与,CRP、PCT、ILＧ６的

大量释放可能为宫内感染的原因之一.CRP、PCT、

ILＧ６均为临床常用的炎症检测指标.CRP主要由

肝脏产生,在炎症反应发生后的４~６小时内便可上

升,３６小时内可达最高水平,CRP可对脑损伤病情

的进展及预后进行评估[１０],但其对于病毒的诊断不

具备特异性,当机体出现无菌性炎症反应时,其水平

同样升高[１１].PCT 为一种糖蛋白,由１１号染色体

拷贝基因产生,且由１１６个氨基酸组成[１２],一旦机

体出现细菌感染,PCT 水平快速上升,其为细菌感

染的敏感性指标.细胞因子为一种小分子多肽,可

发挥免疫调节作用,当机体受到刺激时可产生多种

细胞因子[１３],ILＧ６即为其中之一.ILＧ６由１８４个氨

基酸组成,可促进 T、B淋巴细胞生长与分化,其为

免疫调节必不可少的作用因子[１４],但ILＧ６水平过高

时,将加重机体免疫损害,且可诱发产生大量前列腺

素,使子宫收缩,增加了不良妊娠的风险.

３．２ 宫内感染早产儿脑损伤的发生与脐血

CRP、PCT、ILＧ６水平的关系分析

颅脑超声广泛用于各类疾病的诊断中,针对颅

内出血可显示为异常强回声,其具有无创、快捷、操

作简单等优势.cMRI已在临床中广泛应用,其可弥

补超声、CT检查对解剖结构显示的不足.颅脑超声

和cMRI在评估新生儿脑功能方面具有重要作用,

其中颅脑超声可快速、清楚地明确患儿颅脑损伤情

况,且不会对患儿造成放射性损伤;cMRI则可了解

颅脑病变周围血管情况,且可清晰显示颅脑周围软

组[１５].为了明确宫内感染早产儿脑损伤的情况,本

研究采用颅脑超声结合cMRI对早产儿脑损伤情况进

行了检查,结果显示,感染组脑损伤发生率(４８．９４％,

２３/４７)明显高于非感染组(１５．７９％,７５/４７５),这与

李星等[１６]的研究结果一致.

本研究显示,脑损伤组早产儿脐血 CRP、PCT、
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ILＧ６水平均明显高于无脑损伤组,进一步对宫内感

染脑损伤早产儿与脐血 CRP、PCT、ILＧ６水平的关

系进行分析,结果显示宫内感染早产儿脑损伤与脐

血CRP、PCT和ILＧ６水平均呈正相关,且早产儿脐

血CRP、PCT和ILＧ６均为宫内感染早产儿脑损伤的

影响因素,这提示脐血 CRP、PCT、ILＧ６均与宫内感

染早产儿脑损伤有关.宫内感染发生后,微生物通

过识 别 病 原 相 关 分 子 模 式 (pathogenＧassociated

molecularpattern,PAMP)发挥作用,对相关受体造

成刺激,并通过激动丝裂原活化蛋白激酶信号传导

系统活化相关因子,促进了 PCT、ILＧ６等的合成与

释放,此时细胞因子级联反应被激发,刺激机体分泌

炎症介质,加重了炎症反应[１７].另外,宫内感染导

致炎症反应综合征的发生,胎儿机体致炎因子水平

升高,细胞因子激活炎症细胞,多种因素共同作用增

加了血脑屏障通透性,炎症相关因子进入胎儿循环,

炎症信号通过脑血循环持续引发胎儿产生化学性脑

内炎症反应,进而导致早产儿脑损伤.平莉莉等[１８]

对血清炎症因子与宫内感染早产儿脑损伤的相关性

进行了分析,结果显示宫内感染早产儿脑损伤与血

清炎症因子ILＧ６、CRP均呈正相关,其与本研究结

果相似.故临床上为减少早产儿脑损伤的发生及预

防宫内感染,应尽早考虑合理使用抗菌药物,并通过

检测脐血CRP、PCT、ILＧ６水平,对宫内感染情况进

行预测,以及时采取措施预防早产儿脑损伤的发生.

综上所述,宫内感染早产儿脑损伤与脐血CRP、

PCT、ILＧ６水平均呈正相关,临床上可通过检测这些

指标,预防并指导治疗早产儿脑损伤.
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