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小于３岁儿童三项肾功能指标参考范围的

建立及其与年龄、性别的相关性研究

黄宝兴，王红梅，肖丽霞

（深圳市儿童医院检验科，广东深圳５１８０２６）

　　摘　要：目的　建立深圳地区小于３岁儿童血清胱抑素Ｃ、肌酐、尿素氮参考区间并分析其与年龄、性别的相关性。方法　从

实验室信息系统导出２００８～２０１０年同时检测了胱抑素Ｃ、肌酐、尿素氮儿童生化筛查组合的检测数据，根据纳入条件及排除条件

共选取５８４４名儿童为参考人群。结果　５８４４名该地区儿童胱抑素Ｃ水平在１～＜３０ｄ组最高，随年龄增长逐渐下降，但均高于

成人（狋分别为６０．２９８、４１．０５４、１９．９５１、８．４１３、４．１２７，犘＜０．０１）。肌酐水平在１～＜３０ｄ组最高，１～＜４月组血清水平最低，之后

随年龄增长逐渐升高，但均低于成人水平（犣分别为－１３．７０９、－１５．０１６、－１５．１２４、－１４．８８１、－１４．３３８，犘＜０．０１）。尿素氮在２

岁前低于成人水平（犣分别为－１２．０５８、－１３．３５３、－９．５６７、－２．０４２，犘＜０．０５）。胱抑素Ｃ在５个年龄组的参考范围分别是：１．３１

～２．１９ｍｇ／Ｌ、０．９７～１．９３ｍｇ／Ｌ、０．７１～１．４８ｍｇ／Ｌ、０．６４～１．２０ｍｇ／Ｌ、０．６１～１．０９ｍｇ／Ｌ；肌酐水平在１～＜３０ｄ、１～＜１２月、１

～＜３岁三个年龄组中的参考范围分别是１４．５～６０．０μｍｏｌ／Ｌ、１３．７～４２．８μｍｏｌ／Ｌ、１６．４～４６．７μｍｏｌ／Ｌ；尿素氮水平在１～＜３０

ｄ、１～＜４月、４～＜１２月、１～＜３岁四个年龄组中的参考范围分别是０．２～４．０ｍｍｏｌ／Ｌ、０．２～３．６ｍｍｏｌ／Ｌ、０．３～４．８ｍｍｏｌ／Ｌ、１．

０～５．６ｍｍｏｌ／Ｌ。结论　小于３岁儿童血清胱抑素Ｃ、肌酐、尿素氮参考区间与年龄段有关，临床应用胱抑素Ｃ、肌酐、尿素氮评价

儿童肾功能时应考虑年龄因素。
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　　肾小球滤过率（ＧＦＲ）测定是临床上评价肾功能的重要项

目，传统的评价 ＧＦＲ 的指标是血清肌酐（ＣＲＥＡ），尿素氮

（ＢＵＮ）。随着血清胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）检测自动化的成熟，血清

胱抑素Ｃ也被纳入肾功能常规检查项目。但是在儿童群体

中，随着儿童的生长发育（包括肾功能），需要建立儿童基于年

龄及性别差异的参考范围，目前虽然有一些关于儿童肾功能指

标的参考文献［１］，但由于地区与试剂差异［２］，这些结果并不能

完全通用，因此需要建立相应地区及实验室的参考范围。本研

究旨在通过严格排除标准，大样本调查，建立深圳地区学龄前

儿童尿素氮、肌酐、血清胱抑素Ｃ参考范围。

１　资料与方法

１．１　一般资料　通过实验室信息系统收集２００８年２月至

２０１２年２月期间深圳市儿童医院住院同时检查了胱抑素Ｃ、尿

素氮、肌酐实验室检查资料。通过广东省住院病例系统对住院

·９７６·国际检验医学杂志２０１３年３月第３４卷第６期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｒｃｈ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．６



患者进行筛选。为保证研究质量，按照如下标准进行选择，纳

入标准：（１）选择２００８年２月至２０１２年２月期间首次住院，期

间住院次数为１次，以平诊收住入院，住院时间不超过７ｄ，结

果为治愈病例；（２）所有病例只检查了１次肾功能；（３）年龄小

于３岁。排除标准：（１）ＩＣＵ、血液科、肾内科、泌尿外科、心血

管内科、心血管外科病例；（２）患有影响肾功能疾病的患者。成

人对照组为本院职工健康体检者，年龄２５～４６岁。最终共

８０９名新生儿、２６２２名婴儿及２４１３名幼儿以及８９名成人对

照者被纳入本研究。入选病例组成见表１。首先根据临床经

验和文献方法将５８４４名儿童细分为０～＜３０ｄ、１～＜４月、４

～＜１２月、１～＜２岁、２～＜３岁，共计５个组进行观察。

１．２　仪器与试剂　采用ＳＹＣＨＲＯＮＬＸ２０全自动生化分析仪

（美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司），肌酐、尿素氮检测采用配套试

剂。胱抑素Ｃ检测采用北京利德曼试剂。标本于采集后２ｈ

内检测。

１．３　方法　空腹采集患者静脉血２～３ｍＬ，使用促凝分离胶

采血管（美国ＢＤ公司），标本接收后立即２５００×ｇ离心１０

ｍｉｎ，分离血清用于检测。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２０．０结合Ｅｘｃｅｌ２００３软件进行

统计学分析。正态性检验采用单样本ＫｏｌｍｏｇｏｒｏｖＳｍｉｒｎｏｖ检

验，呈正态分布的检测数据以狓±狊表示，多组间均数比较采用

单因素方差分析，两两比较采用最小显著性差异检验。呈偏态

分布的检测数据以犕（犘２．５～犘９７．５）表示，多组间均数比较采用

非参数ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ犎 检验，两两比较采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ

犝 检验。犘＜０．０５为差异有统计学意义。按照文献［３４］的方

法并结合临床实际来决定各年龄组是否需单独设立或合并成

新的大组后再计算参考区间。Ｌａｈｔｉ等
［４］的方法如下：对正态

分布数据，按照如下合并分组，（１）犚值，即狊大／狊小 大于１．５，分

组；（２）犚值小于或等于１．５，考虑犇Ｌ 和犇Ｕ 值：如果犇Ｌ 和犇Ｕ

均＜０．２５狊小，合并；如果０．２５狊小≤ＤＬ 和（或）ＤＵ≤０．７５狊小，为临

界情况，主要依据临床实际来考虑；如果犇Ｌ 和（或）犇Ｕ 均大于

０．７５狊小，分组。狊大 表示两组间的离散程度大的那组的标准差，

狊小 表示两组间离散程度小的那组的标准差，犇Ｌ＝（两组的

９５％犆犐下限之差）／狊小，犇Ｕ＝（两组的９５％犆犐上限之差）／狊小。

对于非正态分布数据，按照如下原则合并分组，合并原始组数

据按照合并后的界值范围，出界率大于４．１％或小于０．９％，不

能合并分组。出界率为１．８％～３．２％，可以合并分组。出界率

在０．９％～１．８％和３．２％～４．１％为临界情况，主要依据临床

实际来考虑。

２　结　　果

２．１　几个项目的室内质控日间变异变异系数分别是：胱抑素

Ｃ，低值质控４．１％［（０．８４±０．０３５）ｍｇ／Ｌ］，高值质控２．１％（狓：

１．９８，狊：０．０４２）；肌酐（μｍｏｌ／Ｌ），低值质控３．４％（狓：５１，狊：

１．７），高值质控１．８％（狓：５１８，狊：９．３）；尿素氮（ｍｍｏｌ／Ｌ），低值

质控３．６％（狓：３．５，狊：０．１３），高值质控１．６％（狓：１８．２，狊：０．３）。

表１　　不同年龄组胱抑素Ｃ、肌酐、尿素氮结果

组别
例数及性别比

［狀（男／女）］

胱抑素Ｃ

（狓±狊，ｍｇ／Ｌ）

肌酐

［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５），μｍｏｌ／Ｌ］

尿素氮

［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５），ｍｍｏｌ／Ｌ］

１～＜３０ｄ组 ８０９（４９０／３１９） １．７５±０．２２ ２９．８（１４．５～６０．０） １．７（０．２～４．０）

１～＜４月组 ９２２（６００／３２２） １．４５±０．２４ ２５．０（１２．３～４０．９） １．５（０．２～３．６）

４～＜１２月组 １７００（１１６０／５４０） １．０９±０．１９ ２６．８（１４．８～４４．０） ２．１（０．３～４．８）

１～＜２岁组 １５９５（１１６２／４３３） ０．９２±０．１４ ２８．５（１５．７～４６．０） ３．３（０．８～５．６）

２～＜３岁组 ８１８（５９７／２２１） ０．８５±０．１２ ２９．６（１７．３～４７．７） ３．６（１．４～５．６）

成人 ８９（４４／４５） ０．８０±０．１４ ６１．１（２７．７～９９．６） ３．７（１．７～７．４）

统计值 － 犉＝３２０８．１３９ χ
２＝４７９．３７２ χ

２＝１８７１．９０５

犘 － ０．０００ ０．０００ ０．０００

　　－：无数据。

２．２　胱抑素Ｃ、肌酐、尿素氮结果总体呈非正态分布（犣分别

为９．５３４、４．０９４、６．００２，犘＜０．０１），按照年龄分组后，胱抑素Ｃ

呈正态分布（犣分别为１．７９２、０．８４７、１．０１、１．１４１、１．０２１，犘＞

０．０５），肌酐（犣分别为２．７１３、２．１４３、２．３１１、２．４３７、２．０３６，犘＜

０．０５）、尿素氮（犣分别为２．３３８、２．２１０、２．６２２、２．５２１、２．５４８，犘

＜０．０５）呈非正态分布。

表２　　合并分组后血清肌酐参考范围

组别 例数（男／女） 肌酐［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５），μｍｏｌ／Ｌ］

１～＜３０ｄ组 ８０９（４９０／３１９） ２９．８（１４．５～６０．０）ａ

１～＜１２月组 ２６２２（１７６０／８６２） ２６．１（１３．７～４２．８）ａ

１～＜３岁组 ２４１３（１７５９／６５４） ２８．９（１６．４～４６．７）ａ

成人组 ８９（４４／４５） ６１．１（２７．７～９９．６）

统计值 － χ
２＝４３０．８９４

犘 － ０．０００

　　ａ：与成人组比较，犘＜０．０１；－：无数据。

２．３　不同年龄组肾功能结果在新生儿期胱抑素Ｃ水平最高，

之后处于下降状态，且３岁之前５个年龄组血清胱抑素Ｃ均显

著高于成人水平（狋分别是６０．２９８、４１．０５４、１９．９５１、８．４１３、

４．１２７，犘＜０．０１）。肌酐１～＜３０ｄ显著高于之后各年龄段

（犘＝０．０００），从１月开始，肌酐缓慢上升，但显著低于成人水

平（Ｚ分别是－１５．０１６、－１５．１２４、－１４．８８１、－１４．３３８，犘＜０．

０１）。尿素氮２岁前低于成人水平（犣分别是－１２．０５８、－１３．

３５３、－９．５６７、－２．０４２，犘＜０．０５），２岁后接近成人水平（犣＝－

０．７１，犘＝０．４７６）。见表１。

表３　　合并分组后尿素氮参考范围

组别 例数（男／女） 尿素氮［Ｍ（Ｐ２．５～Ｐ９７．５），ｍｍｏｌ］

１～＜３０ｄ组 ８０９（４９０／３１９） １．７（０．２～４．０）ａ

１～＜４月组 ９２２（６００／３２２） １．５（０．２～３．６）ａ

４～＜１２月组 １７００（１１６０／５４０） ２．１（０．３～４．８）ａ

１～＜４岁组 ２４１３（１７５９／６５４） ３．４（１．０～５．６）ｂ

成人组 ８９（４４／４５） ３．７（１．７～７．４）

χ
２值 － １７０４．４１８

犘值 － ０．０００

　　ａ：犘＜０．０１；ｂ：犘＝０．１０７，与成人组比较；－：无数据。

·０８６· 国际检验医学杂志２０１３年３月第３４卷第６期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｒｃｈ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．６



２．４　胱抑素Ｃ、肌酐和尿素氮３项检测，男女之间进行比较差

异无统计学意义（犣＝－１．３８６、－１．６６５、－１．５０８，犘＞０．０５）。

２．５　不同年龄分组合并：胱抑素Ｃ各相邻组犇狌＞０．７５狊不能

合并分组，参考范围与表１中结果一致；肌酐高值临床意义较

大，主要考虑高值出界值比例。１～３＜４月组与３～＜１２月

组、１～＜２岁组与２～＜３岁组合并后各组出界值均大于１．

８％且小于３．２％，可合并分组，见表２；尿素氮～２９ｄ组与～３

ｍ组合并后，～４ｍ组出界值处于３．２％～４．１％之间，不予合

并分组。～２岁与～３岁组合并后出界值大于１．８％且小于３．

２％，合并分组，见表３。

３　讨　　论

进行标准设计的大样本参考区间调查是建立参考区间的

理想方法，但往往需要大量的人力物力而不易开展，对儿童尤

其是３岁以前儿童数据尤其不易获取。而利用已有的ＬＩＳ数

据建立参考区间可能是值得探索的替代方法，国外已有不少文

献基于数据挖掘利用筛选的医院患者数据建立了相应的参考

区间［５］。本研究利用ＬＩＳ数据库的＂数据导出＂功能导出２００８

年２月至２０１０年１２月的８２６９份生化筛查组合结果，根据筛

选标准得到５８４４名儿童作为本研究的参考人群，筛选标准应

尽可能排除影响肾功能的病例。因需要考虑年龄性别影响，初

始细分为５个组。由于采用的样本量较大，对不同性别年龄之

间的差异的统计学检验敏感性高，Ｌａｔｈｉ等
［４］的方法和结合临

床实际是决定各年龄组是否需单独分区或合并成新的大组设

立参考区间的较为科学客观的依据，值得推广。

３岁之前儿童，血清胱抑素Ｃ浓度与年龄呈负相关，血清

胱抑素Ｃ浓度在新生儿期最高，可能与新生儿肾功能发育不

成熟有关，但显著高于成人，表明新生儿血清胱抑素Ｃ浓度不

会受到母体影响。新生儿期血清胱抑素Ｃ［（１．７５±０．２２）ｍｇ／

Ｌ］，与Ｎｏｖｏ等
［６］的研究结果［（１．７０±０．２６）ｍｇ／Ｌ］一致。儿

童３岁之前一直处于下降状态，但显著高于成人，这种变化与

赵丽华等［７］的研究结果一致。Ｆｉｓｃｈｂａｃｈ等
［８］研究发现儿童

１８个月之后胱抑素Ｃ水平处于稳定状态，而且Ｐｉｅｐｓｚ等
［９］使

用５１ＥＤＴＡ 对儿童肾小球滤过率的研究也支持 Ｆｉｓｃｈｂａｃｈ

等［８］的结论。但是这两个研究采用的样本量较小，同时２～＜

３岁儿童血清胱抑素水平［（０．８５±０．１２）ｍｇ／Ｌ］已经接近成人

水平［（０．８０±０．１４）ｍｇ／Ｌ］，如果采用样本量较小的话，统计学

处理可能检验不出这种差异。

小于３岁儿童胱抑素Ｃ水平男女之间无性别差异，研究

结果与陈学军等［１］结果一致，由于胱抑素Ｃ在所有有核细胞

均结构性表达、持续性分泌，谷红霞等［１０］研究发现３０～５０岁

成年人男女之间血清胱抑素Ｃ浓度有统计学差异，而且胱抑

素Ｃ与睾酮、雌二醇、黄体酮相关。Ｇｒｏｅｓｂｅｃｋ等
［１１］研究发现

青春期儿童胱抑素Ｃ有性别差异，推测这种差异主要由于生

长发育速度不同导致。０～３岁男童女童在发育水平或激素水

平均无明显差异［１２］，或许可以解释小于３岁儿童血清胱抑素

Ｃ无性别差异。但在本研究中作为对照的成年人血清胱抑素

Ｃ之间具有性别差异。

血清肌酐出生后浓度最高，然后下降，接着处于上升状态。

新生儿出生后血清肌酐浓度最高，与Ｂｏｅｒ等
［１３］研究一致，新

生儿出生后肾小球滤过率最低，同时由于母体影响，所以肌酐

浓度较高。在Ｂｏｅｒ等
［１３］的研究中，儿童血清肌酐出生后一直

下降，到３个月最有到达最低，本研究中，儿童在小于４月时达

到最低。然后一直处于上升状态，这主要是由于随着儿童生长

发育，肌肉量增加有关。肌酐男女之间在小于４岁时无性别差

异，主要该时间段男女具有相同的发育特点。

尿素氮自出生后及处于较低水平，随着年龄增长逐渐增

加，３岁时已接近成人水平。儿童尿素氮低于成人，主要与儿

童的生长发育有关。由于儿童在生长发育过程中，机体的合成

代谢大于分解代谢（即生物学上所说的＂正氮平衡＂）。机体的

合成过程需要大量氮元素，也就是说有一部分氮元素参与了机

体的合成代谢，从而进入血液中的含氮物质相对减少。尿素氮

男女之间无性别差异，与陈月生等［１４］研究结果一致。

在本研究中，由于胱抑素Ｃ、尿素氮、肌酐无性别差异，对

各细分组男女比例未做特别设计。

本研究发现胱抑素Ｃ、肌酐、尿素氮受年龄因素影响较大，

不能单纯使用成人参考值，建立与本地区年龄相关儿童参考范

围有重要的临床价值。
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５１ｅｔｈｙｌｅｎｅｄｉａｍｉｎｅｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃａｃｉｄｃｌｅａｒａｎｃｅｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．Ｅｕｒ

ＪＮｕｃｌＭｅｄ，１９９４，２１（１）：１２１６．

［１０］谷红霞，孙雪峰，傅博，等．健康成人血清胱抑素Ｃ与增龄关系的

探讨［Ｊ］．中国中西医结合肾病杂志，２０１０，１１（４）：３１４３１７．

［１１］ＧｒｏｅｓｂｅｃｋＤ，ＫｔｔｇｅｎＡ，ＰａｒｅｋｈＲ，ｅｔａｌ．Ａｇｅ，ｇｅｎｄｅｒ，ａｎｄｒａｃｅ

ｅｆｆｅｃｔｓｏｎＣｙｓＣｌｅｖｅｌｓｉｎＵＳａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＪＡｍＳｏｃＮｅｐｈ

ｒｏｌ，２００８，２３（１）：１７７７１７８５．

［１２］ＬｆｑｖｉｓｔＣ，ＡｎｄｅｒｓｓｏｎＥ，ＧｅｌａｎｄｅｒＬ，ｅｔａｌ．Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｖａｌｕｅｓｆｏｒ

ＩＧＦＩｔｈｒｏｕｇｈｏｕｔｃｈｉｌｄｈｏｏｄａｎｄａｄｏｌｅｓｃｅｎｃｅ：ａｍｏｄｅｌｔｈａｔａｃ

ｃｏｕｎｔｓｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｌｙｆｏｒｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｇｅｎｄｅｒ，ａｇｅ，ａｎｄｐｕｂｅｒｔｙ

［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２００１，８６（１２）：５８７０５８７６．

［１３］ＢｏｅｒＤＰ，ｄｅＲｉｊｋｅＹＢ，ＨｏｐＷＣ，ｅｔａｌ．Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｖａｌｕｅｓｆｏｒｓｅｒｕｍ

ＣＲＥＡｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｙｏｕｎｇｅｒｔｈａｎ１ｙｅａｒｏｆａｇｅ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＮｅｐｈ

ｒｏｌ，２０１０，２５（１）：２１０７２１１３．

［１４］陈月生，王红梅，章文．儿童血液中尿素氮含量的结果分析［Ｊ］．国

际检验医学杂志，２００８，２９（１）：７６，７８．

（收稿日期：２０１２１１２３）
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