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&&!摘&要"&目的&通过研究窒息患儿脑干听觉诱发电位%BEM1'异常与神经元特异性烯醇化酶%8JM'的相关

性#探讨8JM对早期了解窒息患儿听神经损害的临床意义和应用前景* 方法&选择该院窒息足月新生儿 U$ 例作

为研究组#根据E0C34评分以及是否合并缺氧缺血性脑病%IZM'分为单纯轻度窒息组 $Q 例)单纯重度窒息组 !U 例

和窒息合并IZM组 !] 例* 采用双盲试验在生后 A 2同一时间检测BEM1和8JM#初次BEM1检测异常者在生后 Q

个月同一时间进行第 $ 次BEM1和8JM检测* 正常足月新生儿 Q" 例作为对照组* 结果&窒息患儿两次听力损伤

检出率分别为 U"7"\#$!7$\* BEM1两次检出异常率#重度窒息组%#Q7Q\#$#7Q\'与轻度窒息组%Q#7a\#

U7a\'比较#差异均有显著性意义%Kk"7"U'#IZM组%UA7!\#Q!7Q\'与重度窒息组比较差异无显著性意义* 各

研究组8JM水平均明显高于对照组%Kk"7"!'#重度窒息组为 $#7A" m$7Q]

!

ĈX明显高于轻度窒息组的 !A7!% m

Q7!#

!

ĈX#差异有显著性意义%Kk"7"!'#IZM组为 $A7"" m$7"!

!

ĈX#与重度窒息组比较差异无显著性意义*

BEM1异常组8JM水平为 $U7#a m]7!$

!

ĈX高于BEM1正常组的 !A7!U mQ7"a

!

ĈX%Kk"7"!'#8JM水平随着5

波反应阈值的增高而增高%Kk"7"U'* 结论& 血清8JM水平与BEM1密切相关#可作为早期评估窒息患儿听神经

损害和判断预后的指标之一* !中国当代儿科杂志#>??@#A?$B%&BQZ CZ??"
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ĈX<?!A7!% mQ7!#

!
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&&围生期窒息是引起婴儿早期听觉损伤的重要原

因之一#文献报道窒息患儿听觉损伤发生率为

UQ7!A\

!!"

* 因此#早期发现)早期干预是减少窒息

患儿听觉损伤的关键* 脑干听觉诱发电位%BEM1'

可反映脑神经和脑听觉通路不同部位所引起的生物

电活动#可提供一种无创伤)客观的方法估价听神经

损害* 神经元特异性烯醇化酶%8JM'是中枢神经特

异性蛋白质#是反映神经细胞损害最敏感的指标之

一#可作为神经元损伤的标志物* 但对于 BEM1和

8JM的相关性#目前未见相关报道* 本研究通过研

究窒息患儿血清 8JM水平与 BEM1异常的相关性#

以探讨8JM对早期了解窒息患儿听神经损害的实

用意义和应用前景*

AJ资料与方法

A7AJ病例选择

选择我院 $""U 年 !" 月至 $""A 年 % 月窒息足

月新生儿 U$ 例作为研究组#同期正常足月新生儿

Q" 例作为对照组* 研究组根据 E0C34评分以及是

否合并缺氧缺血性脑病%IZM'分为 Q 组& E组为单

纯轻度窒息组 $Q 例$B组为单纯重度窒息组 !U 例$

'组为窒息合并 IZM组 !] 例* 全部病例均无神经

系统疾病史及家族性听力障碍史#未使用耳毒性药

物及机械通气*

AU>J[WV诊断标准

同时具备以下 ] 条者可确诊!$"

#第 ] 条暂时不

能确定者可作为拟诊病例*

$

有明确的可导致胎儿

宫内窘迫的异常产科病史#以及严重的胎儿宫内窘

迫表现或者在分娩过程有明显窒息史$

%

出生时有

窒息史#指E0C34评分 ! /)*

!

Q 分#并延续至 U /)*

时仍
!

U 分$和 或̂出生时脐动脉血气 0I

!

A7""*

&

出生后不仅出现神经系统症状)并持续至 $] ( 以

上#病重时可有惊厥#脑干症状和前囟张力增高$

'

排除电解质)颅内出血和产伤等原因引起的抽搐#以

及宫内感染)遗传代谢性疾病和其他先天性疾病所

引起的脑损伤*

A7NJ检测方法

!7Q7!&检测时间&&考虑有些窒息患儿病情危重#

所以全部患儿待病情稳定于生后 A 2 进行 BEM1和

8JM检测$同时生后 ] lU 个月是预见听力损害恢复

与否的重要转折期!Q"

#为早期干预#对初检BEM1异

常者于生后 Q 个月进行第 $ 次 BEM1和 8JM检测*

BEM1和 8JM检测时间一致#且均在双盲下进行*

对照组同期在生后 A 2进行BEM1和8JM检测*

!7Q7$&BEM1测试方法&&测试前给予 !"\水合

氯醛口服#取平卧位#在隔音电屏蔽室内进行检查*

左右耳各检测两次* 采用美国 8):,6.-',/03:-V,@4

诱发电位仪#耳机为 8):,6.-R)0HQ"" 插入式* 记录

参数&分析时间分别为 $" /?及 !"" /#滤波带通

!"" lQ """ IK及 !" l!"" IK#采样敏度 $" @5* 叠

加次数 ! """ 次及 U!$ 次*

!7Q7Q&听觉损伤程度分级&&BEM1测试以 5波

反应阈值o]" 2B*IX作为 ! l] YIK范围内异常指

标* 按照V6.-(.4法!]"将听力损伤进行分级*

!7Q7]&血清8JM测定&&采用双抗体夹心酶联免

疫吸附法% MXZJE'测定血清 8JM* 空腹采集静脉

血#标本不抗凝)无溶血#经离心取血清测定*

A7TJ统计学处理

对 BEM1检出率用
#

$ 检验#对定量数据取均

数 m标准差 %RmD'#用方差分析* 使用统计软件

J1JJ !"7" 软件包对实验数据进行进行统计学分

析#Kk"7"U 有统计学意义*

>J结果

>UAJL7V=测定结果

U$ 例窒息患儿初次和再次 BEM1检出率分别

为 U"7"\)$!7$\* 窒息合并 IZM组与未合并 IZM

组比较#BEM1初次检出率分别为 UA7!\#]A7]\#

二者差异无显著性意义#再次检出率前者%Q!7Q\'

较后者%!#7A\'明显升高#差异有显著性意义%Kk

"7"U'* 见表 !*

表 AJ窒息程度对L7V=的影响

组别
例数

%耳'

5波反应阈值%2B*IX'

]" lU" U! lA" A! la"

#

a!

检出率

%\'

对照组 初次测试 #" " " " " "

轻度窒息组 初次测试 ]# !U $ " " Q#7a

再次测试 !A ! " " "

U7a

3

重度窒息组 初次测试 Q" !Q Q ! $

#Q7Q

S

再次测试 !a $ $ ! "

$#7Q

3#S

IZM组 初次测试 $% a U ! ! UA7!

再次测试 !# Q ! ! "

Q!7Q

3

&&3&组内两次测试比较#Kk"7"U$S&轻度窒息与重度窒息组间初次及再次

测试比较# Kk"7"U

>U>JH\V测定结果

各研究组8JM水平明显高于对照组#差异有显

著性意义%Kk"7"!'#轻度窒息组与重度窒息组比

较差异有显著性意义%Kk"7"!'$IZM组与重度窒

息组比较差异无显著性意义%见表 $'*

>UNJL7V=与H\V的相关性分析

5波反应阈值oA" 2B*IX组 8JM水平明显增

(%a#(
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高#与5波反应阈值kA" 2B*IX组比较差异有显著

性意义% Kk"7"U'* 见表 Q#]*

&&表 >J窒息后新生儿H\V水平的变化
%RmD'

组别 例数 8JM水平%

!

ĈX'

对照组 Q" !"7]A m$7AQ

轻度窒息组 $Q

!A7!% mQ7!#

3

重度窒息组 !U

$#7A" m$7Q]

3#S

IZM组 !]

$A7"" m$7"!

3

&&3&与对照组比较#Kk"7"!$ S&与轻度窒息组比较#Kk"7"!*

&&表 NJ生后第 Z 天L7V=检测结果与H\V水平的关系

%RmD'

组别 例数 8JM水平%

!

ĈX'

对照组 Q" !"7]A m$7AQ

BEM1正常窒息儿 !a

!A7!U mQ7"a

3

BEM1异常窒息儿 QQ

$U7#a m]7!$

3#S

; !UU7#]

K k"7"!

&3&与对照组比较#Kk"7"!$ S&与BEM1正常窒息儿比较#Kk"7"!*

&&表 TJ生后第 Z 天不同S波反应阈值与H\V水平

的关系
%RmD'

5波反应阈值%2B*IX' 例数 8JM水平%

!

ĈX'

]" lU" $# $$7Q! m$7aU

U! lA" % $]7%a m$7%a

A! la" $ $a7%] m$7AU

#

a! Q QU7]! m$7U"

&&组间比较;h%A7!Q#均Kk"7"U*

NJ讨论

新生儿及婴幼儿听觉缺陷直接影响其语言发育

及人际交往能力* 围产期窒息缺氧是婴幼儿早期听

觉损伤的主要致病因素之一#窒息后可引起听通路

神经细胞的缺血再灌注损伤#从而影响听觉功能*

早期发现听觉神经病理学改变可预测缺氧引起的新

生儿脑损伤!U"

* BEM1可以检测外周听神经到大脑

皮层的整个听觉通路#能早期发现脑干功能和听力

损害#并能对神经损伤进行定位!#"

*

本研究 U$ 例窒息患儿两次 BEM1检出率分别

为 U"7"\)$!7$\* 检出率均随着窒息程度的加重

而升高#说明缺氧缺血程度加重#导致神经损伤亦随

之加重* 轻度窒息组由于缺氧时间短#恢复快#复测

时只有 ! 只耳朵异常#而重度窒息组有 U 只耳朵异

常#说明缺氧导致听神经损伤虽然是暂时性的#但严

重缺氧而引起的脑损伤则不易恢复* 本研究还发

现#各研究组BEM1第二次检出率都下降#与初次检

出率比较差异有显著性意义#这说明经过积极治疗#

脑细胞功能可以部分恢复#而且生长发育具有.关

键期/#此期内脑在结构和功能上都具有很强的适

应和重组能力!A"

#因此#对窒息儿应早期干预#避免

影响婴幼儿的语言发育和智力发育* 鲍克容等!Q"

认为#有两个年龄时期对了解窒息新生儿听力情况

为较关键的随访时期&一是在生后 ] lU 个月时#为

预见听力损害恢复与否的重要转折期$二是在生后

a l!" 个月时#为已有可能作出听力障碍早期诊断

的时期* 我们建议#对初筛未能通过者#进行连续的

听力学监测#Q 个月未通过者应转入听力康复中心#

每 Q 个月随访一次## 个月未通过听力检查系列的

患儿可确诊听力损伤#开始接受早期干预*

窒息合并 IZM组与未合并 IZM组比较#BEM1

初次检出率分别为 UA7!\#]A7]\#二者差异无显

著性意义#但再次检出率前者 %Q!7Q\'较后者

%!#7A\'明显升高#差异有显著性意义#表明一旦

发生IZM#虽然经过.三支持#三对症/等治疗#仍有

部分细胞坏死#而造成不可逆的听觉损伤* 因此#窒

息合并IZM是听觉损伤的高危因素*

8JM是中枢神经系统受损的标记物!%"

#特异性

地存在于神经元和神经内分泌细胞的胞浆内* 当新

生儿窒息缺氧导致大脑神经元损伤和坏死时#8JM

可释放进入血液和脑脊液中#使血清和脑脊液中含

量增加#其含量可反应神经元死亡的程度#对早期直

接而准确了解脑损伤程度具有重要的临床意义!a"

*

有报道#脑损伤时血清和脑脊液中 8JM水平呈较好

的相关性!!"#!!"

* 本组资料发现窒息患儿 8JM水平

明显高于对照组#并且血清中8JM的浓度与窒息的

严重程度及病情危重程度密切相关#窒息程度越重#

8JM升高的程度越高#与文献报道一致!!$#!Q"

#提示

8JM参与了窒息缺氧的病理过程#是判断新生儿窒

息后脑损伤程度及预后较灵敏而可靠的生化指标*

BEM1主要反应听力损害!!] l!#"

#8JM主要反应

脑损伤情况#二者之间是否具有内在的联系性#能否

用8JM来预测窒息患儿的听力损伤#值得进一步研

究* 陈俊等!!A"研究发现#新生儿高胆红素血症时

8JM与5波反应阈值呈正相关#可用8JM来评估高

胆红素血症新生儿听力损伤程度* 本研究显示#

BEM1异常的窒息患儿8JM水平明显高于BEM1正

常的窒息患儿#8JM水平随着 5波反应阈值的增高

而增高#5波反应阈值oA" 2B*IX组8JM水平明显

增高#与5波反应阈值kA" 2B*IX组比较差异有显

著性意义* 进一步分析复检时 BEM1和 8JM的相

关性亦发现#BEM1仍异常者其8JM水平高于BEM1

已正常者* 因此#8JM可作为窒息患儿听神经损伤

程度判断和预后评估的指标#对早期了解新生儿窒

息引起听觉损伤具有重要的临床意义*
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新生儿颅脑 B型超声诊断学习班通知

为提高对围生期脑损伤及其他中枢神经系统疾病的诊断水平#充分利用已有的医疗资源#推广

颅脑超声检查诊断技术#北京大学第一医院儿科按计划于 $""a 年 Q 月下旬举办为期 U 天的新生儿

颅脑超声学习班* 本班属国家级教育项目#授课教师为本科及北京市著名专家教授* 学习结束授予

!" 学分* 主要授课内容包括&中枢神经系统解剖$不同疾病颅脑超声诊断$不同影像学检查方法比较

与选择$超声见习* 招收学员对象&儿科新生儿专业医师#超声专业医师及技师* 学费&aU" 元* 欲参

加者请与我们联系&北京大学第一医院儿科%邮编 !"""Q]'王红梅#周丛乐* 电话&"!"H##UU!!$$ 转

Q]#! 或 Q$!Q* MH/3)6&N?.NNS!!$$O!$#7:,/7如果需要#我们将寄去正式通知*

北京大学第一医院儿科

$""% 年 !! 月&&
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