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福建闽西地区儿童全血铜、锌、钙、镁、铁微量元素参考范围调查
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　　摘　要：目的　调查福建闽西地区儿童年龄特异性全血铜（Ｃｕ）、锌（Ｚｎ）、钙（Ｃａ）、镁（Ｍｇ）、铁（Ｆｅ）微量元素正常参考范围。

方法　利用ＢＨ５３００Ｓ原子吸收光谱仪分析福建闽西地区１７０２例１个月至１１岁健康儿童的全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ微量元素浓

度。结果　经统计得到福建闽西地区儿童年龄特异性全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ微量元素参考范围。分析全血微量元素与年龄的

相关性，发现Ｃｕ和Ｆｅ元素与年龄呈负相关（犘＜０．０５），Ｚｎ和Ｃａ元素与年龄呈正相关（犘＜０．０５），未发现全血 Ｍｇ元素浓度与年

龄相关性（犘＞０．０５）。经统计优化后，各元素参考范围年龄段划分减少。结论　全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ微量元素参考范围的建

立可为儿童微量元素合理补充提供指导，特别为福建闽西地区儿童微量元素缺乏的实验室诊断和流行病学调查提供重要依据。
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　　微量元素虽然在人体内含量不多，但与生存和健康密切相

关。微量元素摄入过量、不足或缺乏都会不同程度地引起人体

生理的异常或发生疾病。其中微量元素铜（Ｃｕ）和锌（Ｚｎ）是人

体新陈代谢的基本物质，钙（Ｃａ）、镁（Ｍｇ）和铁（Ｆｅ）元素则直接

影响人体的生长发育，因此对处于生长发育关键期的儿童至关

重要［１２］。了解儿童机体微量元素水平对微量元素缺乏的临床

诊疗以及流行病学调查都具有重要意义。然而，调查儿童微量

元素参考值标准的报道还不多，其原因在于儿童期各微量元素

水平会因年龄不同而变化，那么在调查参考范围时，需要更多

各年龄段健康儿童血液标本［３］。此外在已报道的调查资料中，

部分研究因为样本例数没有达到统计学要求，没有明确研究对

象的入选标准，未在数据分析前去除异常值，年龄层次跨度过

大或统计学方法不正确等问题［４６］，所建立儿童微量元素参考

范围的临床参考价值有限。同时地域也是微量元素水平的影

响因素，每个实验室都应建立适当本地区人群的参考范围［７］。

为此本研究以年龄１个月至１１岁的福建闽西地区健康儿童人

群为对象，建立了年龄特异性的全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ微量

元素参考范围。

１　资料与方法

１．１　一般资料　对本院门诊就诊以及进行健康体检儿童的家

长进行问卷调查，确定１７０２例健康儿童作为研究对象，其中

男８１９例，女８８３例；年龄范围１个月至１１岁。入选标准如

下：无内分泌疾病史、营养缺乏症疾病、肾脏疾病或其他可能影

响待测元素含量的疾病；足月儿；身高、体质量符合正常年龄、

性别标准；未接受影响微量元素浓度检测的治疗；血常规，肝、

肾功能正常；在福建闽西地区生活。１５２例来本院体检的健康

成年人，作为成年对照，其中男６９例，女８３例；年龄范围２５～

４７岁。本调查研究已获得儿童家长的知情同意。

１．２　样本采集　使用肝素锂抗凝剂真空采血管，空腹采集静

脉血１～２ｍＬ后，充分混匀，并于４℃冰箱保存过夜。全部血
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液样本微量元素检测在２ｈ内完成。

１．３　设备、试剂与方法　样本全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ浓度的

检测应用ＢＨ５３００Ｓ型原子吸收光谱仪。分析仪器、检测试剂、

标准品和质控品试剂均购自北京博晖创新光电技术股份有限

公司。样本检测按照北京博晖公司提供的标准程序操作，要求

开机预热３０ｍｉｎ，标准曲线相关系数狉＞０．９９９。每次样本检

测，同步进行对同一样本的连续２０次测定，分析仪器的批内及

批间变异系数。目前本院采用说明书中推荐的参考范围为Ｃｕ

（１１．８～３９．３μｍｏｌ／Ｌ）、Ｚｎ（７６．５～１４０μｍｏｌ／Ｌ）、Ｃａ（１．５５～

２．６５ｍｍｏｌ／Ｌ）、Ｍｇ（１．１２～２．０６ｍｍｏｌ／Ｌ）和Ｆｅ（７．５２～１１．８０

ｍｍｏｌ／Ｌ）。

１．４　统计学处理　所有统计分析采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件。

采用非参数统计方法确定百分位数ｐ２．５和ｐ９７．５作为参考

限，确定９５％可信区间参照范围。为了确保参考范围的准确

性，首先根据Ｄｉｘｏｎ法，利用箱盒图分析数据中的离群值，在每

组数据中，Ｄ／Ｒ比值大于１／３的数值判定为离群值（Ｄ代表极

值与其相邻点之差的绝对值，Ｒ代表全距），并去除。全血微量

元素浓度与年龄的相关性用非参数Ｓｐｅａｒｍａｎ′ｓｒａｎｋｃｏｒｒｅｌａ

ｔｉｏｎｔｅｓｔ分析。不同年龄间元素浓度均值的两两比较采用单

因素ＡＶＯＮＡ的ＬＳＤ检验分析。犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　精密度验证　全血元素定量检测的批内变异系数犆犞％

为Ｃｕ１．７２％～７．５８％、Ｚｎ１．２６％～８．１７％、Ｃａ０．７６％～

３．４５％、Ｍｇ２．２１％～４．５９％、Ｆｅ１．１３％～３．２８％，满足说明书

中犆犞％＜１０％ 的要 求。批 间 变 异 系 数 为 Ｃｕ３．１１％ ～

９．０４％、Ｚｎ２．７８％ ～１１．４９％、Ｃａ２．１３％ ～５．６１％、Ｍｇ

３．４５％～６．９２％、Ｆｅ１．８１～４．１７％。

２．２　微量元素参考范围统计结果　以１７０２例健康儿童的血

液样本为研究对象，本研究建立了年龄特异性的全血Ｃｕ、Ｚｎ、

Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ参考范围。使用Ｄｉｘｏｎ法对纳入本研究的所有数

据进行离群值检查，结果未发现离群值。表１总结了各种微量

元素在不同年龄组中的均值和９５％可信区间参考范围。从各

年龄组儿童的平均全血Ｃｕ、Ｚｎ，Ｃａ元素浓度均与成人比较差

异有统计学意义（犘＜０．０５）；全血Ｆｅ元素浓度在低龄儿童组

与成人比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），高龄儿童年龄组与

成人比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）；全血 Ｍｇ元素在各年

龄组与成人差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

表１　　不同年龄组儿童全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ和Ｆｅ元素浓度均值和９５％参考范围

年龄（岁） 狀
构成比

（％）

Ｃｕ（μｍｏｌ／Ｌ）

均值 参考范围

Ｚｎ（μｍｏｌ／Ｌ）

均值 参考范围

Ｃａ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

均值 参考范围

Ｍｇ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

均值 参考范围

Ｆｅ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

均值 参考范围

＜１ １８７ １１．０ １５．８ａ ７．６～２４．６ ５０．３ａ ２８．４～８０．１ １．９ａ １．６～２．３ １．４ １．３～１．９ ７．１ａ ５．７～８．５

１ １８１ １０．６ １７．６ａ ８．８～２５．２ ５９．１ａ ３７．３～８６．５ １．８ａ １．５～２．２ １．４ １．３～１．８ ７．４ａ ６．０～８．７

２ ２０１ １１．８ １７．４ａ ８．５～２７．５ ６５．６ａ ４１．４～９２．８ １．７ａ １．４～２．１ １．５ １．３～１．８ ７．６ａ ６．３～９．１

３ １７４ １０．２ １８．３ａ ８．９～２９．２ ６９．４ａ ４５．７～９５．６ １．７ａ １．４～２．１ １．５ １．２～１．９ ７．７ａ ６．３～９．１

４ １７０ １０．０ １８．５ａ ９．３～３０．７ ７２．３ａ ４７．０～９８．２ １．７ａ １．３～２．１ １．５ １．３～１．８ ７．８ａ ６．４～９．２

５ １５２ ８．９ １８．６ａ ８．６～２９．３ ７４．３ａ ４９．９～１０１．６ １．７ａ １．３～２．１ １．４ １．３～１．８ ７．９ ６．５～９．３

６ １３２ ７．８ １８．２ａ ８．５～３１．０ ７５．４ａ ５１．８～１０２．６ １．７ａ １．３～２．０ １．４ １．２～１．９ ７．９ ６．６～９．３

７ １２１ ７．１ １７．４ａ ８．４～２９．２ ７７．１ａ ５３．２～９８．４ １．７ａ １．３～２．０ １．４ １．３～１．８ ７．７ ６．４～９．０

８ １３５ ７．９ １６．４ａ ８．５～２７．７ ７６．８ａ ５４．９～１０３．８ １．７ａ １．３～２．１ １．５ １．２～１．８ ８．０ ６．５～９．２

９ １２７ ７．５ １５．７ａ ７．８～２６．９ ７８．３ａ ５３．７～１０８．７ １．６ａ １．３～２．０ １．５ １．３～１．８ ７．９ ６．６～９．３

１０～１１ １２２ ７．２ １５．１ａ ７．６～２４．４ ７７．３ａ ５７．２～１０４．３ １．６ａ １．２～２．１ １．５ １．２～１．９ ８．２ ６．７～９．５

　　与成人相比，ａ：犘＜０．０５。

２．３　微量元素与年龄的相关性　表２总结了全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、

Ｍｇ、Ｆｅ元素浓度与年龄的相关性。全血Ｃｕ、Ｆｅ元素浓度与年

龄呈负相关（犘＜０．０５），全血Ｚｎ、Ｃａ元素浓度与年龄呈正相关

（犘＜０．０５），未发现全血 Ｍｇ元素浓度与年龄有相关性（犘＞

０．０５）。

表２　　全血微量元素与年龄的相关性

元素 狉 犘

Ｃｕ －０．１１６ ０．０００

Ｚｎ ０．５４９ ０．０００

Ｃａ －０．４９９ ０．０００

Ｍｇ －０．０３７ ０．１５９

Ｆｅ ０．３１２ ０．０００

表３　　经统计优化的全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ和Ｆｅ

　　　元素浓度参考范围

年龄

（岁）

Ｃｕ

（μｍｏｌ／Ｌ）

Ｚｎ

（μｍｏｌ／Ｌ）

Ｃａ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｍｇ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｆｅ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

＜１ ７．６～２４．６ ２８．４～８０．１ １．６～２．３ １．３～１．８ ６．０～８．４

１ ８．８～２５．２ ３７．３～８６．５ １．５～２．２ － －

２ ８．９～２９．２ ４１．４～９２．８ １．４～２．１ － ６．５～９．１

３ － ５０．７～９８．１ － － －

４ － － １．３～２．１ － －

５ － － １．３～２．０ － －

６ ８．５～２９．３ － － － －
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续表３　　经统计优化的全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ和Ｆｅ

　　　元素浓度参考范围

年龄

（岁）

Ｃｕ

（μｍｏｌ／Ｌ）

Ｚｎ

（μｍｏｌ／Ｌ）

Ｃａ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｍｇ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｆｅ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

７ － ５５．７～１０３．９ － － －

８ － － ６．６～９．３ － －

９ ７．８～２４．５ － － － －

１０～１１ － － － － －

　　－：表示此项无数据。

２．４　微量元素参考范围的统计学优化　为了便于指导临床诊

疗，研究对不同年龄组各微量元素浓度均值进行两两比较，并

将样本均值统计学差异不显著的各组数据合并，然后统计合并

数据并确立新的９５％可信区间参考范围。表３总结了经统计

学优化后的各种微量元素参考范围。结果可见全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ

元素在低年龄幼儿间两两比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），

在小于１岁和１岁均需建立参考范围。随着年龄增长，微量元

素在个别相邻年龄间样本均值两两比较可出现差异无统计学

意义（犘＞０．０５），经合并后各种微量元素参考值年龄段划分均

减少，其中 Ｍｇ元素由原１１个减少至１个，Ｆｅ元素减少至３

个，Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ元素也分别减少至５个。

３　讨　　论

对微量元素缺乏症的临床实验室诊断以及人群微量元素

缺乏的流行病学调查等需要科学准确的微量元素参考值标准。

目前对儿童期微量元素参考范围的报道却较少。作为特殊群

体，儿童生长发育迅速，一方面需要包括微量元素在内的大量

营养物质；另一方面家长盲目过量补充又可诱发疾病。此外人

群中微量元素水平天然存在较大差异，这主要是因为血液中微

量元素的浓度往往会受到环境暴露因素以及生理参数的影响。

膳食结构、生活方式等因素也可对机体正常微量元素水平产生

影响。因此，根据临床检验质量管理要求，根据所在地区人群

特点，调查并建立儿童期年龄特异性的微量元素参考范围是每

个临床实验室必需完成的重要任务。

在本研究中，我们调查了福建闽西地区儿童全血Ｃｕ、Ｚｎ、

Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ微量元素参考范围。首先，研究人群的入选标准和

规模都要符合建立参考范围研究的基本要求。以９５％可信区

间的参考范围为例，需要每个年龄段分组应至少１２０个原始数

据［６］。然而，获得足够量的健康儿童样本并不容易。对微量元

素而言，其体内含量异常并不总表现出临床生理异常，那么“健

康”也就只是一个相对概念，因此在符合一定入选标准的情况

下，可以把医院人群作为“健康”人群研究对象以获得足够的样

本量［８］。其次，研究由于采用的方法、设备和试剂，以及样本采

集时间存在差异，参考范围调查结果往往不同。即便以上条件

相同，由于地域差异等因素，调查结果也会不同。与其他文献

报道比较，本研究全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ的参考限偏低，而全血 Ｍｇ

偏高［９］，但与Ｌｉｕ等
［１０］调查所得水平类似。这可能由于研究

人群的地域差异造成，此外一些调查研究并没有排除摄入含微

量元素药物的研究对象，这也可能是造成部分参考限水平偏高

的原因。研究还探讨了各微量元素与年龄的相关性，随着年龄

的增长，全血Ｚｎ、Ｆｅ元素水平有增加的趋势，而全血Ｃｕ、Ｃａ元

素水平有降低的趋势。在现有关于儿童期微量元素与年龄相

关性的报道中，除了已明确Ｚｎ元素与年龄成正相关外，Ｃｕ、

Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ元素与年龄的相关性并没有一致的结论
［１０］，还有待

更大研究对象群体的调查分析。但可以肯定的是在儿童阶段

根据年龄区分建立参考范围非常重要。

本研究选择９５％可信区间作为参考范围。这是在已制定

严格人群入选标准基础上，基于统计学的选择方案。但也有报

道将参考范围下限调整至ｐ１０，甚至更高，目的是排除微量元

素缺乏的“亚临床健康”人群［３］。但哪些元素需要调整，调整至

何水平，尚缺乏理论依据。而现有关于儿童微量元素缺乏状况

的流行病学资料，也多采用无年龄特异性参考范围作为依

据［１１］。因此对于参考范围区间应如何选择，还有待更深入的

临床和流行病学研究。

总之，本研究以福建闽西地区健康儿童人群为对象的大样

本量研究，建立了年龄特异性的全血Ｃｕ、Ｚｎ、Ｃａ、Ｍｇ、Ｆｅ微量

元素参考范围。虽然受研究对象规模限制，调查并没有涵盖

１２岁以上青少年组，此外性别与微量元素的相关性也有待进

一步探讨。但本研究结果仍可作为家长为儿童补充微量元素

的指导，特别为福建闽西地区儿童微量元素缺乏症的实验室诊

断和流行性病学调查提供重要依据。
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