
力学障碍,预后相对差。 当新生儿出现气促、面色青紫

或苍白、拒奶等症状时,心功能不全、cTnI 和 CK-MB 升

高时,应考虑恶性心律失常的可能;部分患儿需制定长

期的个体化、多样化治疗方案。 已有多篇文献报道新生

儿心律失常有可能是胎儿期心律失常的延续,应常规行

胎心监测早期发现心律失常。 有专家建议患儿非良性

快速型心律失常发作时各类复律药物治疗无效或出现

血流动力学不稳定时,可使用同步电复律,剂量 0. 5 ~
1. 0

 

J / kg(最大剂量 2. 0
 

J / kg) [15] 。
综上所述,针对新生儿恶性心律失常要采取不同的

治疗方法,如果新生儿出现室性颤动、室性扑动、阵发性

室性心动过速,需要必须立即用抗心律失常药,出现阵

发性室上性心动过速、房性过速、房性扑动,应较快用抗

心律失常药控制,出现早搏呈二联律、三联律、多源、并
行心律和频发早搏适当应用抗心律失常药,一般不需用

药物纠正的心律失常是窦性心律失常、偶发早搏、结性

或交界性心律失常、游走性心律。 新生儿恶性心律失常

复律后的维持治疗也重要,有些心律失常持续时间达 6
个月,甚至更久,要注意随访。 所以积极治疗原发病,保
护心肌,积极纠正酸中毒,防止低钙、低血糖,加强围生期

保健,减少宫内缺氧,避免孕期感染,加强随访,可以降低

新生儿恶性心律失常的发病率及危重新生儿病死率。
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　 　 连续性肾脏替代治疗(continuous
 

renal
 

replacement
 

therapy,CRRT)具有连续、缓慢清除血液中水分及溶质

分子,替代脏器功能进行支持治疗的作用,是儿科危重

症患儿的重要抢救治疗技术。 随着儿童危重症救治水

平及血液净化技术的发展,CRRT 广泛应用于儿童危重

症的治疗,如急性肾损伤、脓毒症、酸碱失衡、电解质紊

乱等[1] 。 由于 CRRT 对物质的清除为非特异性的,
CRRT 清除肌酐、炎症因子等有害物质的同时难免导致

有益成分的丢失,如电解质、微量元素、治疗所需的药

物等。 磷是电解质的主要成分之一,血磷主要以无机
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盐的形式存在,含磷化合物绝大多数属于小分子水溶

性物质,CRRT 时磷易通过滤膜被持续清除,使体内血

磷浓度下降,所以低磷血症是 CRRT 期间常见的并发

症,据报道低磷血症发生率为 12% ~ 85%[2] 。 目前

CRRT 相关低磷血症问题尚未得到临床医师的足够重

视,儿童 CRRT 与低磷血症的关系及防治报道更少,因
此,本文对近年来国内外相关文献进行综述。

1　 磷酸盐的作用

磷是人体必需元素之一,磷在细胞结构、能量代

谢、信号传导、离子转运等人体基本生理过程中都有着

重要作用[3] 。 体内 85. 7%的磷集中于骨和牙,其余分

散在全身各组织及体液中,其中一半存在于肌肉组织。
关于血磷,通常指血浆中无机磷酸盐中的磷,正常儿童

血浆中无机磷含量为 1. 28 ~ 2. 24
 

mmol / L(4. 00 ~ 7. 00
 

mg / dL)。 磷能刺激神经肌肉,使心脏和肌肉有规律地

收缩。 磷离子对于碳水化合物、脂类和蛋白质的代谢

是必需的,它作为辅助因子作用于广大的酶体系,也存

在于高能磷酸化合物中,如有机磷酸盐、三磷酸腺苷

(ATP)、磷酸肌酸等具有储存和转移能量的作用[4] 。
在骨的发育与成熟过程中,钙和磷的平衡有助于无机

盐的利用。 磷酸盐能调节维生素 D 的代谢,维持钙的

内环境稳定[5] 。

2　 CRRT 致患儿低磷血症的原因

2. 1　 CRRT 致低磷血症的机械性因素

CRRT 是一种连续 24
 

h 以上的血液净化技术的统

称,包括连续静脉-静脉血液滤过、连续动-静脉血液滤

过、连续性静-静脉血液透析、连续性静-静脉血液透析

滤过、动静脉缓慢连续超滤等多种模式。 肾脏替代治

疗期间溶质清除主要通过两个不同的过程发生:弥散

和对流[6] 。 在经典的透析中,溶质通过弥散传输穿过

半透膜,使其浓度梯度下降,而当膜两侧的物质浓度相

同时,虽然仍然发生移动,但没有净转移[7] 。 而血液滤

过中,溶质通过对流清除,转移速率基于跨膜压力和膜

的超滤系数(渗漏度或孔径),常规血液过滤器允许通

过的溶质分子大小<20
 

000
 

Da,虽滤器血路内溶质浓度

与废液侧溶质浓度相等,但随着生理浓度的置换液补

充,最终的血浆溶质浓度将趋于置换浓度,故置换液的

成分决定了血浆中溶质的最终浓度。 有研究发现磷的

透析清除速率限速步骤是细胞内外区室之间的缓慢平

衡,CRRT 过程中,在隔室平衡时仍允许恒定的磷酸盐

清除率[8] 。 无机磷酸盐为小分子物质,其分子量远远

小于 CRRT 滤器最大截留分子 20
 

000
 

Da,因而无机磷

酸盐可被 CRRT 持续清除。 当采用不含磷酸盐的常规

透析液和 / 或置换液时,随着 CRRT 的持续进行,若不

额外补充磷,则血磷浓度势必趋向于置换液 / 透析液磷

浓度,可导致低磷血症的发生。 承韶晖等[3] 研究认为,
CRRT 开始的第 1 个 24

 

h 是血磷降低最快的时间段。
Bellomo

 

R 等[9] 和 Palevsky
 

P
 

M 等[10] 分别观察到置换

速度越大越易导致低磷血症。 另陈鹭等[11]研究报告基

础血磷正常组危重症患儿的血磷水平于治疗第 1 个 24
小时即显著降低,而在基础血磷水平降低组血磷降低

并不明显,提示 CRRT 初期血磷水平的变化可能与初

始治疗前的血磷水平密切相关,同时在 CRRT 开始后,
随着 CRRT 时间的延长,基础血磷正常组和血磷降低

组之间血磷水平的差异逐渐缩小,当治疗持续 24
 

h 后,
两组比较差异无统计学意义,提示磷浓度变化与 CRRT
时间相关。

2. 2　 CRRT 患儿低磷血症的其他影响因素
 

CRRT 患儿导致低磷血症的其他影响因素:肠道吸

收减少、肾脏排泄增加以及无机磷酸盐的内部重新分

布等。 在重症监护病房患者中常发生低磷血症[12] ,韩
海燕等[13]探讨重症感染患者血磷水平及其对预后的影

响,纳入 117 例研究对象中低磷血症的发生率达 64. 9%,
对于接受 CRRT 的危重患儿,低磷血症的发生,首先是

因为患儿本身基础疾病使肠道磷酸盐吸收减少,如严

重感染、创伤、术后状态、营养不良、禁食等。 其次重症

患儿通常会出现包括败血症、营养不良、横纹肌溶解和

儿茶酚胺升高等疾病,而一些相应的治疗措施可能会

导致低磷血症的发生,如静脉内输注葡萄糖、过度换气

和使用利尿剂。 再者呼吸性碱中毒、血液中高浓度的

应激激素(如胰岛素、胰高血糖素、肾上腺素等)和再喂

养综合征引起磷从细胞外向细胞内转移,血清磷酸盐

水平也可能降低[14] 。 低磷血症与 CRRT 的关系及研究

中,排除了原发疾病导致低磷血症的发生,所以暂未找

到文献支持非原发病因素导致低磷血症。

3　 低磷血症的危害

低磷血症分类标准:<0. 81
 

mmol / L、<0. 61
 

mmol / L、
<0. 31

 

mmol / L 分为轻、中、重度低磷血症[15] 。 磷缺乏导

致的主要病理生理改变:(1) 神经肌肉系统。 因影响

ATP 生成而引起肌无力、腱反射下降、抽搐、意识障碍

甚至昏迷等。 (2)呼吸系统。 使氧解离曲线左移,导致

组织缺氧;使肺泡表面活性物质生成减少,肺泡萎陷,
加重呼吸衰竭;对于机械通气患者可导致脱机失败。
(3)循环系统。 心肌供能不足,促成和加重心力衰竭。
(4)血液系统。 造成红细胞功能受损、白细胞功能不

全、血小板功能低下。 所以对危重症患儿,低磷血症的

发生可能出现包括呼吸肌无力、心力衰竭、胰岛素抵

抗、溶血、血小板和白细胞功能受损及横纹肌溶解等,
严重低磷会引起一系列的病理生理改变,引起全身性

反应,如氧离曲线左移、血细胞功能下降、心肌收缩功

·05· 儿科药学杂志 2022 年第 28 卷第 10 期
 

Journal
 

of
 

Pediatric
 

Pharmacy
 

2022,Vol. 28,No. 10



能减退、急性呼吸功能衰竭、免疫能力降低、神经及肌

肉细胞功能障碍等[16] 。 低磷血症是成人 CRRT 中常见

并发症。 Michael
 

H 等[8] 研究发现,CRRT 过程中的低

磷血症与危重患者的不良结局相关,如延长机械通气

时间、住院时间和增加病死率等。 唐万欣等[17] 研究表

明,危重症连续性静脉-静脉血液滤过患者急性生理与

慢性健康评分表(APACHEⅡ)评分与低磷血症程度明

显相关。 而对于儿科患者,CRRT 过程中 78%患儿出现

低磷血症[15] 。 也有研究表明患儿 CRRT
 

24
 

h 后均出现

低磷血症[11] 。 低磷血症可使危重患儿呼吸肌无力、气
管切开需求增加等。 所以有效预防并纠正低磷血症对

患者的临床转归十分重要。

4　 高磷血症的危害

正常情况下,磷通过饮食摄入,磷的排出主要通过

肾脏完成[18] 。 而住院患者,尤其是 CRRT 患者磷的平

衡又增加了医源性补入和 CRRT 清除的影响,使磷的

平衡变得更为复杂。 当磷补入过多或肾脏及 CRRT 排

磷过少时,亦会导致高磷血症。 高磷本身并不产生症

状,但高磷刺激甲状旁腺分泌甲状旁腺激素,导致血钙降

低,甚至出现低钙血症,从而产生高磷的急性并发症。 对

于慢性高磷,可引起继发性甲状腺功能亢进,导致骨质钙

化障碍,严重者可使患儿发生佝偻病、骨质疏松、骨软

化等[19] 。

5　 CRRT 过程中补充磷酸盐的方案

由于 CRRT 对磷的持续清除,患儿自身疾病对磷

的影响,以及高 / 低磷血症对患儿疾病及身体健康的重

要影响,如何给 CRRT 患儿进行合理补磷逐渐受到临

床工作者的关注。 但目前尚无统一的 CRRT 相关低磷

血症防治指南,临床上纠正低磷血症的方案有静脉或

口服 / 肠内补充磷酸盐制剂、CRRT 溶液中加入磷酸盐。
静脉或口服 / 肠内补充磷酸盐制剂这种外源性补充的

优点主要是医师可以根据临床需要滴定式补充,亦可

协同使用,缺点是无法避免 CRRT 期间的低磷血症,尤
其是 CRRT 持续时间较长者可能出现低磷相关并发

症。 而在 CRRT 溶液中加入磷酸盐这种方法的优点是

理论上能够持续补充 CRRT 所致的磷丢失,以维持稳

定的血磷水平。 Pistolesli
 

V 等[20] 应用改良的含磷透析

液、置换液,低磷血症的发生率显著降低,仅为 3%。 对

于添加磷酸盐浓度的选择,Song
 

Y
 

H 等[21] 研究提示,对
于成人 CRRT 诱发的低磷血症,透析液及置换液使用

2
 

mmol / L 磷酸盐是合适的,而对于儿科患者,没有与成

人相同的磷酸盐储存,所以在 CRRT 中补充磷酸盐的需

求可能不同,目前美国已生产可用于在 CRRT 中添加的

磷酸盐来预防低磷血症制剂,批准的 CRRT 含磷溶液浓

度为 1. 0
 

mmol / L,欧洲配方为 1. 2
 

mmol / L,但重症患者

可能需要更高的磷酸盐浓度,所以仍需要临床医师评

估是否需要补充外源性的磷[8] 。 另外,由于磷剂与钙

剂、碳酸氢盐制剂同时存在时的稳定性受到质疑,尚需

进一步研究评估含磷治疗液的稳定性,及加入后透析

液、置换液的渗透压、酸碱平衡等问题未进一步研究,
所以含磷剂的透析液和置换液广泛用于临床治疗还需

一定时间[22] 。 在国内因为目前常规的透析、置换液不

含磷剂,许多医疗中心是出现低磷血症才开始补充磷

制剂,所以选择血磷水平监测时间及了解 CRRT 过程

中血磷的变化就尤为重要,应根据情况来调整磷制剂

的补充。

6　 小结

低磷血症是 CRRT 的常见并发症,但目前国内外

还没有关于危重患儿 CRRT 磷酸盐补充指南及共识,
为了及时纠正低磷血症,避免 CRRT 相关低磷血症的

危害,需要密切监测血磷变化,制定安全、合理、有效的

CRRT 补磷方案。
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　 　 朗格汉斯细胞组织细胞增生症(Langerhans
 

cell
 

his-
tiocytosis,LCH)是一种以大量未成熟树突状细胞在组织

中异常积累为特征的罕见病[1] 。 LCH 可见于任何年龄,
以儿童多见,有文献报道儿童每年发病率为 4/ 1

 

000
 

000~
8 / 1

 

000
 

000,发病高峰年龄为 1 ~ 4 岁[2] 。 LCH 临床表

现多样———从自限性的单系统损害到危及生命的全身

多系统病变。 由于其异质性,使得临床治疗多样化,同
时也阻碍了治疗的进展[3] 。 但对于 LCH 发病机制的不

断探索又推动着临床治疗的发展。 目前 LCH 发病机制

尚不明确,主要有免疫学说及肿瘤学说。 由于病理性

朗格汉斯细胞的良性形态和大量细胞因子的表达,LCH
被认为是一种免疫失调疾病[4] 。 但随着在 LCH 病变内

BRAF-V600E 等突变基因的发现,越来越多的研究为

LCH 是肿瘤性疾病提供了证据。 在 2016 年修订的组

织细胞学会分类中,LCH 已定义为炎性骨髓瘤[5] 。
病理检查是诊断 LCH 的主要依据,其中以免疫组

化 CD1a 和 / 或 CD207 阳性为诊断的金标准[2] 。
治疗上根据受累部位等不同采取分组、分级而分

治的策略。 根据器官受累的数目,可将 LCH 分为单器

官或系统受累(single
 

system
 

LCH,SS-LCH)和多器官受

累(multi
 

system
 

LCH,MS-LCH) [6] 。 为评估其疗效,国
际细胞组织协会就疾病状态进行如下定义:无活动性

疾病(nonactive
 

disease,NAD) 为病灶完全消退。 活动

性疾病( active
 

disease,AD)分为好转、稳定、混合和进

·25· 儿科药学杂志 2022 年第 28 卷第 10 期
 

Journal
 

of
 

Pediatric
 

Pharmacy
 

2022,Vol. 28,No. 10


