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先天性膈疝（CDH）是膈肌先天性发育不全

或缺损导致腹部脏器疝入胸腔，引起一系列病理

生理变化，对患儿的心肺功能、心肺发育等均可

造成不同程度的影响。目前主张采取肺保护性通

气和延迟手术策略来提高 CDH 的存活率，但先

天性重症膈疝常合并肺发育不良和肺动脉高压，

CDH 的严重后果是由之引起的肺发育不良和肺动

脉高压导致的呼吸、循环功能障碍，患儿多死于

严重的低氧血症和高碳酸血症所致的严重酸碱平

衡紊乱和呼吸、循环功能衰竭，因此，积极处理

肺动脉高压是成功救治 CDH 的关键之一 [1-2]。近年

来，我院在多学科合作和程序化管理的基础上，

采用一氧化氮吸入（iNO）联合西地那非口服积极

处理肺动脉高压，成功救治 5 例重症先天性膈疝，

现将临床资料总结如下。

1　资料与方法

1.1　研究对象

研究对象为 2009 年 4 月到 2012 年 3 月入住

上海交通大学医学院附属新华医院诊断为 CDH，

且在 CDH 程序化管理基础上采用 iNO 联合西地那

非治疗的足月新生儿，其中男性 3 例，女性 2 例。

5 例均为重症膈疝患儿，均于产前超声明确诊

断，首次诊断胎儿 CDH 时间：1 例为胎龄 18 周，

1 例为 21 周，1 例为 24 周，其余 2 例为 28 周。5

例患儿母亲均在我院产科进行超声随访，超声仪器

采用日立 EUB525 和 GE VOLUSON 730E ｘ pert，

有固定的专业人员负责检查。确定膈疝发生的位

置、测定胎儿肺头比例来评估肺发育不良程度。

5 例患儿出生时胎龄 38.5±1.5 周，出生体重 

2 996±550 g，其中 3 例出生时有窒息史。产前超

声测定肺头比例评估肺发育程度，1 例膈疝肺头比

例小于 1，1 例为 1.3，其余 3 例肺头比例大于 1.6。

其中 1 例膈疝发生在右侧，其余 4 例膈疝在左侧。

1.2　出生后程序化处理

对所有 CDH 患儿，在实施脐带结扎前先给予

气管插管和胃肠负压减压（10~15 cm H2O），复苏

抢救后立即转入 NICU 进行机械通气。均给予咪唑

安定或万可松镇静。积极扩容后给予多巴胺维持，

使平均血压 >40 mm Hg，尿量 >2 mL/(kg · h)。

1.3　彩色多普勒超声心动图评估心脏功能和肺动

脉压力

使用飞利浦公司 HD13000 彩色多普勒诊断仪，

探头频率 7-4 MHz，生后 24 h 内行床边检查，观

察患儿心脏内部结构，测量各房室间的腔内径、

三尖瓣反流以及三尖瓣反流的速度及其压差的不

同，通过诊断测量来估测新生儿肺动脉的收缩压。

1.4　iNO 和西地那非口服治疗

使 用 仪 器 为 NOSYS SLE 3600-Inhaled Nitric 

Oxide System（英国产）。明确患儿有严重的肺动

脉高压，在肺保护性通气策略下，患儿不能维持正

常的氧饱和度，即给予 iNO 治疗。调节 iNO 的浓

度，开始为 8~10 ppm，如效果不佳，每 15~30 min

增加 5 ppm（最大量为 20 ppm）。手术后 24 h 建

立正常的胃肠道营养，依据肺动脉压力及临床表

现逐渐停止 iNO 治疗，均给予西地那非口服治疗，

每次 2 mg/kg，q8h。心脏彩超随访肺动脉压力，正

常后停用西地那非。
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2　结果

彩色多普勒超声心动图结果显示，治疗前所

有 5 例 CDH 患儿肺动脉压力均在 60 mm Hg 以上，

其中 2 例达到 80 mm Hg。5 例患儿转入 NICU 后均

采用高频振荡通气。其中 1 例产前 18 周发现的并

且肺动脉压力为 80 mm Hg 的 CDH 患儿，实施高

频通气 2 h，即使氧浓度（FiO2）高于 0.8 以上，

患儿氧饱和度仍不能维持在 80% 以上。在积极采

取综合措施的基础上，采用 iNO 治疗降低肺动脉

压力。iNO 治疗后 24 h，患儿病情相对稳定，接受

手术治疗。术中见左侧膈疝，大部分的肝脏、脾脏、

胃、小肠及部分大肠均进入胸腔。其余 4 例采用

iNO 治疗的平均时间为 15 h。1 例右侧膈疝，肝脏

全部疝入胸腔，其余 3 例左侧膈疝，脾脏、胃及

大部分小肠疝入胸腔。5 例术后心脏彩超显示仍存

在不同程度的肺动脉高压，继续给予高频通气并

iNO 治疗。建立胃肠道营养后，加用口服西地那非。

依据肺动脉压力及临床表现决定是否停止 iNO 治

疗。5 例患儿 iNO 治疗时间平均为 4 d，最长 5 d，

最短 3 d。西地那非治疗时间平均为 15 d，最长达

35 d。产前 18 周发现的这例 CDH 患儿经 iNO 和

西地那非联合治疗，术后 30 d 拔管，1 周后再次

出现呼吸衰竭，家属拒绝再次插管后死亡。其余 4

例均存活。

3　讨论

CDH 是新生儿时期极其严重和复杂的先天性

疾病之一。临床上，尽管在出生后对 CDH 患儿进

行积极的对症支持及相应外科手术治疗，但该病

重症患儿的病死率仍高达 50%~60%。其存活率不

仅取决于多学科合作和程序化管理，更与 CDH 合

并症肺发育不良和肺动脉高压密切相关 [1-3]，因此，

积极处理肺动脉高压是成功救治 CDH 的关键之一。

iNO 治疗主要作用机制是通过肺泡 - 毛细血

管膜弥散而刺激肺小动脉平滑肌内的鸟嘌呤环化

酶而产生血管舒张作用，血管平滑肌松驰，然后

一氧化氮（NO）很快被循环中的 Hb 所灭活，从

而使其血管舒张作用局限于肺血管。因此，NO 是

一种选择性的肺动脉舒张剂，它可明显舒张肺动

脉而不造成全身低血压。大量文献已报道，CDH

患者合并肺动脉高压存在左向右分流时选择 NO 吸

入，可以明显改善氧合指数并减少对体外膜肺氧

合（ECMO）的需求 [4-5]。但也有文献显示，CDH

发病机制复杂，单纯的 NO 吸入并不减少 CDH 患

者的病死率 [6]。

最近，Noori 等 [7] 进行了一项研究，观察西地

那非对 iNO 治疗无效的 CDH 及持续性肺动脉高压

新生儿最初两周治疗期间心血管和呼吸系统参数

的变化。结果显示，右心输出量增加且左心输出

量在初次西地那非治疗后 1.5~4 h 即增加，该效应

持续整个研究过程。超声心动图指标显示异常升

高的肺血管阻力显著降低，血压呈下降趋势，左

室缩短比例并未变化。提示对于 iNO 治疗无效的

CDH 患儿，西地那非对降低肺动脉高压起到很好

的作用。

西地那非是一种高效、高选择性的磷酸二酯

酶 5（PDE-5）抑制剂。由于新生儿肺动脉高压

的主要机制是肺动脉中层增生和血管收缩，抑制

PDE-5（从而升高第二信使 cGMP 的浓度，并且增

强 NO 介导的血管舒张）能够靶向作用中层肌肉增

生和诱导血管舒张，因此是一种很有希望的治疗

肺动脉高压的方法。在国外，西地那非可以静脉

给药，也可以口服。最近已经通过美国 FDA 批准，

可以不受功能分类限制用于治疗成年人肺动脉高

压。对于儿童甚至新生儿，其被用于抢救治疗或

作为试验用药，最新动物实验报道，产前使用西

地那非可以减轻 CDH 的肺动脉高压 [8]。国内有文

献报道，口服西地那非治疗新生儿肺动脉高压取

得很好的疗效，但未见在膈疝患者中的使用报道 [9]。

膈疝患者由于合并肺发育不良常导致持续性

肺动脉高压，需要长时间的治疗。又有文献报道，

突然停止 NO 吸入，有可能出现低氧血症和肺动脉

高压的反跳。由于膈疝早期特别是手术前实施胃

肠道负压吸引，对于国内仅有口服制剂来说，早

期使用西地那非存在一定的困难。为此，本研究

的 5 例重症膈疝患儿，在术后尽快建立胃肠道营

养，尽早口服西地那非并逐渐停止 NO 吸入。其中

1 例术后 30 d 拔管后，1 周后再次出现呼吸衰竭，

家属拒绝再次插管后死亡外，其余 4 例均存活，

取得了满意的疗效。

总之，本研究结果显示 iNO 联合西地那非治

疗重症 CDH 合并肺动脉高压有一定的疗效。但由
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于样本数偏少，评价 iNO 和西地那非在重症 CDH

中的治疗价值还需要扩大样本量进行进一步的研

究。
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2014 年湘雅小儿神经高峰论坛会议通知

“2014 年湘雅小儿神经高峰论坛”将于 2014 年 11 月 7~9 日在美丽的星城湖南省长沙市举办。本次论坛将邀请

国际知名大学专家及国内小儿神经专业知名教授 10 余名，围绕目前小儿神经系统疾病研究进展及热点问题进行专题

讨论，内容包括“免疫抑制剂在儿童自身免疫性疾病中的应用、儿童癫癎的遗传学诊断进展、儿童癫癎持续状态的

诊治进展、儿童自身免疫性脑炎的诊治进展、儿童多发性硬化的诊治进展、儿童智力障碍筛查、儿童抽动症的诊治

进展、精神疾病的遗传研究现状与未来”等；同时数家国内知名医院小儿神经专科会带来疑难病例进行交流和分享。

热忱欢迎全国同仁积极投稿并参加会议。参会者将授予省级继续教育学分。现将有关事宜通知如下。

1. 会议费用：会务费 800 元 / 人：食宿由大会统一安排，住宿标准 140 元 / 天 / 人，费用自理，回单位报销。

2. 征文内容：小儿神经专业临床与基础方面的最新研究成果、研究动向；新技术、新发展以及临床治疗方面的

进展与改进。适宜刊登的稿件将优先在中国当代儿科杂志上发表。

征文要求：为未公开发表过的 800 字以内的学术论文摘要（包括目的、方法、结果、结论），以 word 格式保存。

投稿方式：邮寄到湖南省长沙市湘雅路 87 号 湘雅医院儿科教研室李清香收，邮编 410008。或将稿件以 Email 形

式发送到 liqingxiangxy@163.com，并请注明“2014 湘雅小儿神经高峰论坛征文”，截稿日期：2014 年 10 月 20 日。

为便于安排食宿，务请各位代表于 2014 年 10 月 15 日前将回执寄到：湖南省长沙市湘雅路 87 号中南大学湘雅

医院儿科教研室李清香收，邮编 410008，或手机短信（13975883165）、Email 报名，Email 地址 liqingxiangxy@163.

com。联系人：李清香 （0731-84327208 或 13975883165）；彭镜（13548966986）。
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