
７．２．６　其他　下尿路（膀胱、尿道）结石的治疗主要依靠膀胱

镜技术，部分患儿可在膀胱镜直视下直接取出结石，而部分特

殊情况下需采取切开取石术。

８　总　　结

目前结石形成机制尚未完全阐明，且在治疗方式的选择上

仍存在争议，小儿作为一个特殊人群，其结石的预防、治疗对儿

科医生来说仍是一个难题。国内冲击波碎石、腔内镜等技术在

小儿虽早有开展，却仍缺乏大样本临床分析，但总体来说，小儿

结石的治疗应更偏向于综合治疗及微创治疗的发展。
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维生素Ａ缺乏与儿童腹泻研究进展

李　杨 综述，刘泉波△审校

（重庆医科大学附属儿童医院感染消化科，重庆４０００１４）
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　　维生素Ａ（ＶＡ）又名视黄醇，是一种脂溶性维生素，为人体

重要的微量营养素。视黄酸（ＲＡ）作为动物体内ＶＡ的中间代

谢产物，在人体的许多生命活动中起着重要的生物效应作用。

ＶＡ可维持上皮细胞的完整和正常的视觉功能，参与糖蛋白、

黏蛋白合成，保持儿童正常的生长发育、铁代谢，进行免疫调节

等。维生素Ａ缺乏（ＶＡＤ）被世界卫生组织（ＷＨＯ）公认为世

界四大营养素缺乏病之一，也是增加儿童严重感染性疾病发生

率和死亡风险的主要原因之一。目前已有越来越多的专家学

·０００１· 国际检验医学杂志２０１３年４月第３４卷第８期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ａｐｒｉｌ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．８



者认识到微量营养素在维持人类正常生命活动、预防及治疗某

些疾病中不可或缺。在腹泻期间补充元素锌（Ｚｎ）能缩短腹泻

病程及降低腹泻再发生率已被世界公认，ＷＨＯ推荐儿童腹泻

时常规补充Ｚｎ。ＶＡ作为维持肠道免疫的重要膳食维生素，

具有免疫调节作用，尤其在肠道黏膜免疫中发挥重要作用。而

ＶＡＤ与儿童腹泻之间的关系目前国内外的报道较少，故对此

作以下综述。

１　维生素Ａ缺乏（ＶＡＤ）分类与诊断
［１］

ＶＡＤ分为三类：临床型维生素Ａ缺乏（ＣＶＡＤ）、亚临床型

维生素 Ａ缺乏（ＳＶＡＤ）、可疑亚临床型维生素 Ａ 缺乏（ＳＳ

ＶＡＤ）即边缘型维生素 Ａ 缺乏。现多采用高效液相色谱法

（ＨＰＬＣ）检测血清中维生素Ａ的含量。血清维生素 Ａ的正常

水平为０．７０～１．７６μｍｏｌ／Ｌ。ＣＶＡＤ是指已出现眼部和皮肤

损害为主的表现，如夜盲症、角膜干燥、毕脱氏斑及皮肤干燥、

粗糙等，且此时血清 ＶＡ已明显低于正常水平，即 ＶＡ≤０．３５

μｍｏｌ／Ｌ；ＳＶＡＤ是指已有生理生化改变，常出现呼吸道、消化

道感染和贫血等，但尚未出现眼和皮肤的病变，此时血清 ＶＡ

低于正常水平，０．３５＜ＶＡ≤０．７０μｍｏｌ／Ｌ；ＳＳＶＡＤ即边缘型维

生素Ａ缺乏是指无任何异常临床表现，但此时肝脏储存的维

生素Ａ接近或已经耗竭，０．７０＜ＶＡ≤１．０５μｍｏｌ／Ｌ。

２　流行病学

通过 ＷＨＯ的全球统计
［２］，全世界有１．９亿学龄前儿童

（≤５岁）缺乏维生素 Ａ，即血清维生素 Ａ 小于或等于０．７０

μｍｏｌ／Ｌ。在发达国家中儿童维生素 Ａ缺乏的发生率很低，而

发展中国家，尤其是非洲、东南亚等地区则发生率明显较高，分

别为４４．４％和４９．９％，是临床型维生素 Ａ缺乏（ＣＶＡＤ）和亚

临床型维生素Ａ缺乏（ＳＶＡＤ）公共卫生问题的重点地区。近

几年我国各省市对当地儿童血清维生素 Ａ水平的调查研究显

示［３５］：ＣＶＡＤ的发生率约为０％～４．９８％，ＳＶＡＤ的发生率约

为２．１％～１１．７％，ＳＳＶＡＤ的发生率达３９．２％。由此可见，目

前我国儿童 ＶＡＤ以ＳＳＶＡＤ为主。其中婴儿 ＶＡＤ发生率在

各年龄组中最高（尤６个月内婴儿显著），随年龄增加，ＶＡＤ发

生率逐渐下降，不同性别儿童的血清维生素Ａ水平和ＶＡＤ的

发生率则无显著差异。中国西部６省（区）贫困农村
［６］５岁以

下儿童ＣＶＡＤ发生率达２０．２％，属重度缺乏，明显高于我国其

他内地或沿海城市。通过以上调查研究可以看出：我国儿童维

生素Ａ缺乏率存在明显的地区差异，边远内地ＶＡＤ发生率明

显高于沿海地区，农村 ＶＡＤ发生率高于城市，其中边远内地

和农村是我国儿童ＣＶＡＤ、ＳＶＡＤ公共卫生问题的重点地区。

３　维生素Ａ与儿童腹泻的关系

国内外大量研究结果证实，在许多国家，尤其是发展中国

家，维生素Ａ缺乏与感染性疾病的发生率密切相关。据统计，

每年全世界因维生素Ａ缺乏（ＶＡＤ）所致的不可逆性失明儿童

中，有６０％～８０％死于合并的各种感染性疾病。Ｒａｈｍａｎ等
［７］

给１２～３５月龄的健康儿童连续补充Ｚｎ或（和）维生素Ａ１４ｄ，

认为同时补充Ｚｎ和ＶＡ可协同降低急性腹泻（ＡＤ）和迁延性

腹泻（ＰＤ）的发生率，以及痢疾的发生率。而单独补充 ＶＡ不

能降低迁延性腹泻（ＰＤ）的发生率。孙吉萍等
［８］临床研究结果

显示，腹泻患儿血清 ＶＡ水平明显低于健康儿童，并直接影响

其病情的严重程度，即患儿血清ＶＡ水平越低，病情则越重，因

此建议腹泻患儿在患病期间补充 ＶＡ，但补充剂量的大小对病

程无显著影响。２００９年邱行光等
［９］发现，腹泻患儿ＶＡＤ发生

率明显高于正常儿童，是未患腹泻者的２．３７倍，并且儿童腹泻

次数越多，ＶＡＤ发生率越高。尤其是病情危重时，ＶＡ的利

用、排出增加，患儿尿液中出现 ＶＡ，且发热温度越高，尿中排

出的ＶＡ越多，从而导致血清ＶＡ水平进一步降低。因此有人

认为维生素Ａ缺乏与儿童腹泻互为因果，呈恶性循环：患儿腹

泻前ＶＡ水平降低，增加了腹泻的发生率，且ＶＡ水平越低，病

情越不易控制而加重；患儿腹泻时引起消化道功能紊乱导致

ＶＡ的摄入量降低，吸收减少，且病情越重，ＶＡ的消耗及随粪

便、尿液排出的量越多，从而进一步降低了患儿原本不高的

ＶＡ水平。

３．１　维生素Ａ对肠道免疫的调节机制　早在２０世纪初即有

学者提出维生素Ａ是一种免疫调节因子，对维持机体正常的

免疫功能至关重要。国内外研究认为 ＶＡＤ会增加儿童腹泻

发生率，与ＶＡ在人体中的免疫调节作用有关。大量的实验室

及临床研究亦证明ＶＡ在黏膜免疫及体液、细胞免疫中发挥着

重要作用。

ＩｇＡ是构成人体黏膜屏障的一个重要组成部分，分泌性

ＩｇＡ（ｓＩｇＡ）能有效地防御病毒和细菌的侵袭，防止病原体在黏

膜上皮的黏附定植。而 ＶＡ及其配体是上皮增生和分化的重

要调节因子，可维持黏膜的完整性及增加黏膜ｓＩｇＡ的数量。

Ｎｉｋａｗａ等
［１０］研究显示，蛋白质营养不良的小鼠其小肠黏膜分

泌ＩｇＡ的能力降低，通过补充ＶＡ能促进其肠道产生ｓＩｇＡ，也

能促进正常小鼠肠道产生ｓＩｇＡ，从而增强小鼠肠道黏膜免疫

作用。此外，因ＶＡ对免疫器官、组织和细胞代谢具有养护作

用，同时又是参与免疫反应的某些受体、酶类等活性物质的重

要组成部分，所以当 ＶＡＤ时，黏膜树突状细胞的增多和活化

可能诱导炎症反应增强，导致黏膜损伤，进一步通过对肠道黏

膜局部细胞因子生成的调节而影响黏膜免疫功能［１１１２］，引起

腹泻。

吴志刚等［１３］２００７年对健康幼儿连续３个月每日补充 ＶＡ

１万单位后，测定其血清ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ及ＣＤ４
＋值均有不同程

度的升高，ＣＤ８＋值降低，证明ＶＡ能部分调节人体体液免疫和

细胞免疫，维持正常的 ＶＡ水平有助于提高机体的抵抗力，达

到抗感染即降低腹泻发生率的目的。ＲＡ作为 ＶＡ的重要中

间代谢产物，已被证实与免疫调节息息相关。Ｍｏｒａ等
［１４］和

Ｉｗａｔａ等
［１５］研究认为ＲＡ可通过直接诱导Ｔ细胞和Ｂ细胞中

肠道导航标记α４β７和ＣＣＲ９的产生以控制免疫应答细胞达到

调节黏膜免疫的目的。此外，黏膜免疫系统中重要成分如

ＩｇＡ
＋浆细胞、ＣＤ４＋调节 Ｔ细胞和 Ｔｈ１７细胞的生成、组织取

向及分化方向均受ＲＡ信号的调节。例如当ＲＡ信号作用于

Ｂ细胞时可以调节ＩｇＡ的类别转换而选择性增强肠道ＩｇＡ的

作用。由此可见，ＶＡ对体液免疫、细胞免疫亦有一定的调节

作用，通过一系列的免疫调节最终达到增强肠道黏膜免疫的

效果。

由于ＶＡ与机体免疫之间的紧密关系，故当儿童处于

ＶＡＤ状态时，其生命活动器官的功能及某些生化指标可能尚

处于正常范围，但机体免疫水平已出现各种异常变化，肠道黏

膜的完整性已受到破坏，导致儿童免疫能力低下，肠道抗感染

能力下降引起儿童腹泻。

３．２　维生素Ａ对儿童腹泻的预防和治疗作用　ＶＡＤ可引起

肠道黏膜受损及降低免疫调节功能，从而增加儿童腹泻的发生

率，故有学者提出通过补充ＶＡ来预防和治疗儿童腹泻。对于

在腹泻之前或腹泻期间是否需要常规补充ＶＡ，国内外学者各

自有不同的观点。

３．２．１　维生素Ａ对儿童腹泻的预防作用　Ｄｉｎｅｓｓ等
［１６］给刚

出生的婴儿预防性补充大剂量（５００００ＩＵ）ＶＡ，通过至少１年
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的随访研究证实：从出生时即开始补充ＶＡ不仅不会降低腹泻

发生率，反而会增加小于６月龄婴儿患轮状病毒感染性腹泻的

发生率。但可能降低其他病因所致腹泻的发生率，在男婴中的

效果较女婴显著。有学者认为，补充ＶＡ不能减少健康儿童的

腹泻的发生率，但可以降低轻度水样性腹泻、致病性大肠杆菌

（ＥＰＥＣ）感染性腹泻的发生率，给ＥＰＥＣ、产肠毒素大肠杆菌

（ＥＴＥＣ）感染性腹泻的患儿补充ＶＡ可缩短其病程
［１７１８］。Ｆｅｒ

ｎａｎｄｅｓ等
［１９］认为对于小于６个月的母乳喂养儿，其母亲摄入

高于 ＷＨＯ推荐摄入量１倍的 ＶＡ并不能降低婴儿的发病率

（包括腹泻病），因此其不支持在标准维生素 Ａ补充剂量的基

础上增加ＶＡ剂量。Ｉｍｄａｄ等
［２０］通过整合来自Ｐｕｂｍｅｂ、Ｃｏ

ｃｈｒａｎｅ（考科蓝）图书馆和 ＷＨＯ地区数据库的资料对预防性

补充ＶＡ与儿童各疾病死亡率的关系作了一项调查，得出以下

结论：新生儿预防性补充 ＶＡ 可使各种疾病的死亡率降低

１２％；１～６月龄的婴儿预防性补充 ＶＡ与腹泻死亡率无关；

６～５９月龄的婴幼儿及学龄前儿童，预防性补充ＶＡ可使腹泻

死亡率降低３０％。

３．２．２　维生素Ａ对儿童腹泻的治疗作用　对于６月至２岁

患腹泻的营养不良儿Ｋｈａｔｕｎ等
［２１］认为：在儿童腹泻期间补充

ＶＡ（小于１岁１０００００ＩＵ，大于或等于１岁２０００００ＩＵ）并不

能减少大便排出量、防止体质量下降及促进疾病恢复，而补充

Ｚｎ则有相反的效果。Ｖａｌｅｒｙ等
［２２］研究证明无论单独补充Ｚｎ

或ＶＡ，还是同时补充两种营养素，较对照组均不会减少急性

腹泻的病程、降低腹泻再入院率。所以他认为非营养不良儿童

在急性腹泻期间无需补充 ＶＡ或Ｚｎ。Ｓａｔｔａｒ等
［２３］针对６～５９

月龄患腹泻的严重急性营养不良患儿补充 ＶＡ，通过分组补充

单一大剂量ＶＡ（２０００００ＩＵ）和每日小剂量 ＶＡ（５０００ＩＵ）的

对照研究认为每日服用小剂量 ＶＡ的疗效并不比单一大剂量

好，且补充单一大剂量ＶＡ可能更适用于提早离院的严重急性

营养不良患儿。而谈藏文等［２４］则认为患儿血清 ＶＡ 水平低与

其所患疾病和病前ＶＡ营养状态有关，补充ＶＡ 可预防、辅助治

疗消化道感染性疾病，不同剂量ＶＡ对腹泻患儿病程均无影响。

综上所述，维生素Ａ与儿童腹泻之间的密切关系以及ＶＡ

的肠道免疫调节作用不可否认，但在儿童腹泻之前或期间是否

需要常规补充ＶＡ，腹泻期间补充 ＶＡ后能否达到减少病程、

减轻病情及降低腹泻再发生率的目的，目前国内外学者的意见

尚未完全统一，尚需进一步研究证实。但保持正常的ＶＡ水平

对儿童腹泻的预防、维持肠道黏膜完整性及正常的免疫功能同

样重要。
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Ｍｅｘｉｃａｎｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．ＢｒＪＮｕｔｒ，２００７，９７（２）：３３７３４３．

［１８］ＬｏｎｇＫＺ，ＳａｎｔｏｓＪＩ，ＲｏｓａｄｏＪＬ，ｅｔａｌ．ＩｍｐａｃｔｏｆｖｉｔａｍｉｎＡｏｎｓｅ

ｌｅｃｔｅｄｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｐａｔｈｏｇｅｎｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓａｎｄａｓｓｏｃｉａｔｅｄｄｉａｒｒｈｅａｌ

ｅｐｉｓｏｄｅｓａｍｏｎｇｃｈｉｌｄｒｅｎｉｎＭｅｘｉｃｏＣｉｔｙ，Ｍｅｘｉｃｏ［Ｊ］．ＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

２００６，１９４（９）：１２１７１２２５．

［１９］ＦｅｒｎａｎｄｅｓＴＦ，ＦｉｇｕｅｉｒｏａＪＮ，ＧｒａｎｄｅｄｅＡｒｒｕｄａＩＫ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔ

ｏｎｉｎｆａｎｔｉｌｌｎｅｓｓｏｆｍａｔｅｒｎａｌｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｗｉｔｈ４０００００ＩＵｖｓ

２０００００ＩＵｏｆｖｉｔａｍｉｎＡ［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ，２０１２，１２９（４）：ｅ９６０９６６．

［２０］ＩｍｄａｄＡ，ＹａｋｏｏｂＭＹ，ＳｕｄｆｅｌｄＣ，ｅｔａｌ．ＩｍｐａｃｔｏｆｖｉｔａｍｉｎＡｓｕｐ

ｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｎｉｎｆａｎｔａｎｄｃｈｉｌｄｈｏｏｄｍｏｒｔａｌｉｔｙ［Ｊ］．ＢＭＣＰｕｂｌｉｃ

Ｈｅａｌｔｈ，２０１１，１１（Ｓｕｐｐｌ３）：Ｓ２０．

［２１］ＫｈａｔｕｎＵＨ，ＭａｌｅｋＭＡ，ＢｌａｃｋＲＥ，ｅｔａｌ．Ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ

ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｏｆｚｉｎｃ，ｖｉｔａｍｉｎＡｏｒｂｏｔｈｉｎｕｎｄｅｒｎｏｕｒｉｓｈｅｄｃｈｉｌｄｒｅｎ

ｗｉｔｈｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｄｉａｒｒｈｅａｉｎＢａｎｇｌａｄｅｓｈ［Ｊ］．ＡｃｔａＰａｅｄｉａｔｒ，２００１，９０

（４）：３７６３８０．

［２２］ＶａｌｅｒｙＰＣ，ＴｏｒｚｉｌｌｏＰＪ，ＢｏｙｃｅＮＣ，ｅｔａｌ．ＺｉｎｃａｎｄｖｉｔａｍｉｎＡｓｕｐ

ｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｉｎＡｕｓｔｒａｌｉａｎＩｎｄｉｇｅｎｏｕｓｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｃｕｔｅｄｉａｒ

ｒｈｏｅａ：ａｒａｎｄｏｍｉｓｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＭｅｄＪＡｕｓｔ，２００５，１８２

（１０）：５３０５３５．

［２３］ＳａｔｔａｒＳ，ＡｈｍｅｄＴ，ＲａｓｕｌＣＨ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙｏｆａｈｉｇｈｄｏｓｅｉｎａｄ

ｄｉｔｉｏｎｔｏｄａｉｌｙｌｏｗｄｏｓｅｖｉｔａｍｉｎＡｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｓｕｆｆｅｒｉｎｇｆｒｏｍｓｅ

ｖｅｒｅａｃｕｔｅｍａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎｗｉｔｈｏｔｈｅｒｉｌｌｎｅｓｓｅｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１２，７

（３）：ｅ３３１１２．

［２４］谈藏文，吴光驰，周新宇，等．维生素 Ａ对腹泻、肺炎的预防及辅

助治疗［Ｊ］．实用儿科临床杂志，２００２，１７（１）：５４５５．

（收稿日期：２０１２１１１２）

·２００１· 国际检验医学杂志２０１３年４月第３４卷第８期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ａｐｒｉｌ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．８


