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肝酶诱导剂对高危儿胆红素和

脑干听觉诱发电位的影响

翟淑萍"，孙翠芳"，金月芳#，卜简玲=

（上海瑞金集团医院闵行医院">儿科；#>生化室；=>肌电图室，上海 #$""$$）

［摘 要］ 目的 探讨肝酶诱导剂早期干预对高危围产期新生儿（高危儿）胆红素水平和脑干听觉诱发电位

（?@A/）的影响。方法 应用苯巴比妥、尼可刹米口服方法进行早期干预。BC例高危儿随机分为干预组（!组，!!
例）和未干预组（"组，!#例），同时以=<例正常新生儿作对照组（#组）。结果 $生后;C&"组总胆红素［（#!;5$
D<:5#）%-*4／E］显著高于!组［（"B"5$D:!5"）%-*4／E］（!F!5B#;，""$5$"），"!!&此差异更加显著［（=$B5$D
;=5"）%-*4／EGH（"!C5$D:#5<）%-*4／E］（!F;5;B:，" "$5$"）。&"，!组?@A/异常率 分 别 为C;5"I，

"B5#I，差异有显著性意义（’#F##5CB，""$5$"）。结论 肝酶诱导剂早期干预可明显降低高危儿胆红素水平和

?@A/异常率。
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为探索在缺乏预防性光疗条件下基层医院如何

降低高危儿高胆红素血症（高胆）发病率、降低其致

残率的新途径，我们对有明显高危因素影响的高危儿

给予了肝酶诱导剂的早期干预，并对其总胆红素（总

胆）变化、脑干听觉诱发电位（821’(H+,-1O0’+*2U,G*Y,0
.*+,(+’14H，?@A/）改变进行监测，现报道如下。

E 资料与方法

E5E 研究对象

";;;年B月(#$$"年"月在我院产科出生，有

一种或多种高危围产因素影响的新生儿BC例。胎
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龄!"!#!周，平均!$周。男婴#$例，女婴!"例。

剖腹产%#例，产道分娩!&例。其中过期产、母亲贫

血（’(!)*+／,）、重度妊高症、妊娠胆淤症!!例；

胎盘广泛钙化、早剥或脐带畸形、脐带绕颈#-例；羊

水过少、重度胎粪污染、胎心监护无负荷试验""分

连续!次以上#%例；./+01评分!!"分!2例；头

颅巨大血肿、产钳助产&2例；红细胞增多症、足月小

样儿-)例。研究对象均为母婴同室儿，母乳喂养，

$-3早期母乳不足给予暂时配方奶混合喂养。

!4" 分组

)2例高危儿随机分为未干预组（"组）#&例和

干预组（#组）##例，!"例足月顺产新生儿为对照组

（$组）。所有研究对象均除外耳聋家族史和母亲孕

期使用耳毒药物史。"，#组高危因素比较差异无

显著性（!#*4*%），见表-。#组出生后&#5内开

始口服苯巴比妥每天%6+／7+，尼可刹米每天)*
6+／7+，均分&次口服，连续!8后停药。

表! !，#组高危因素比较

#$%&’! 9:6/01;<:=:>5;+5?1;<7>0@A:1<
(BACBB=D1:E/"0=8D1:E/#

高危因素 例次 "组 #组 %& !
母亲因素 !! -$ -# *4#) #*4*%

胎盘脐带异常 #- -) &! *42- #*4*%

宫内窘迫 #% &* &% *4%2 #*4*%

窒息 !2 -" -$ *4&) #*4*%

产伤 &2 -2 -* *4$2 #*4*%

新生儿因素 -) ) -* *4*2 #*4*%

!4( 检测方法

"，#组均于生后#)5，$25，-##5（F)5）取静

脉血-4%6G避光保存，-5内送检。用日本H,IJ?
KLMHKNO9.,公司的.L2**型自动生化仪测定

总胆红素、谷丙转氨酶及直接胆红素。谷丙转氨酶

和／或直接胆红素异常、新生儿溶血病、缺氧缺血性

脑病（’OP）者筛除。!组均于生后%!"8用QRO?
&**型神经肌电仪检测S.PK。记录电极置给声耳

垂，接地电极置眉间，涂导电膏连接银质盘状电极

（阻抗"%T&），通过耳机给检测耳施以短声刺激，

强度-&*8S，频 率$次／<，叠 加&***次。评 定

S.PK异常标准［-，&］：’波型未分化，反复刺激!次

以上均未引出明确可辩、分化良好的波形或波形消

失。(波潜伏期（K,）、峰间期（OK,）延长$正常组

&4%MR。)*／$波幅比 !*4%。+任一双测K,，

OK,差值 #*4#6<。,*波阈值 #2*8S。

!4) 统计方法

全部资料输入计算机处理，采用KHJM统计软

件，两两均数比较用"检验，率的比较用%&检验。

" 结果

"4! !，"组总胆比较

"，#组#)5总胆值分别为（-%$4*F%-4*），

（-2!4*F#*4%）-6:G／,，均 大 于 金 氏 高 胆 预 测 值

（-%!4$-6:G／,）［!］，但两组间差异无显著性（"U
*4#*#，!#*4*%）。$25两组间出现显著差异，分

别为（&#$4*F"%4&），（-)-4*F%#4-）-6:G／,（"U
#4)&$，!!*4*-）。-##5两组均值差异进一步加

大，分别为（!*)4*F$!4-），（-#24*F%&4"）-6:G／,
（"U$4$)%，!!*4*-）。见图-。

注：%与"组比较!!*4*-
图! 两组总胆均值比较

*+,-.’! 9:6/01;<:=:>A5B6B0=NSO,@:=AB=A
(BACBB=D1:E/"0=8D1:E/#

"4" 各组S.PK出波率比较

表" 各组S.PK出波率比较

#$%&’" 9:6/01;<:=:>A5BC0VB?10AB<;=8;>>B1B=A+1:E/<
（3，实测耳数）

组别 耳数 $波 #波 *波

$ "# $-4$（2)） -**（"#） -**（"#）

" )# "$4)（2"）0 $&4)（")）0 ))4-（"#）(

# )) )%4&（"%） $"4"（)2） $242（)%）@

注：0%”与$组比较!!*4*%； (%”与$组比较!!*4*-；

@%”与"组比较!!*4*%

$组$波、#波及*波出波率分别为$-4$3，

-**3，-**3，与蔡方成等报道基本一致［#］。宫内

急慢性缺氧、高胆因素等对高危儿S.PK有影响，"
组$波、#波、*波出波率分别为"$4)3，$&4)3，

))4-3，明显低于$组，差异有显著性意义（%&U
·#"·
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!"#$，$"!%，%"&%，!!’"’(或’"’$）。使用肝酶诱

导剂干预后，!组"波出波率（%#"#)）明显高于#
组（$*+!"!*，!!’"’$）。见表*。

!"" !，"组,-./各波异常改变

!组经肝酶诱导剂早期干预后,-./异常率明

显低于#组。#组*%例出现异常，占#%"()（*%／

!*），!组0例出现异常，占(0"*)（0／!!），两组比

较，差异有显著性意义（$*+**"#0，!!’"’(）。!
组,-./各波异常检出例数明显少于#组，两组

,-./各波异常检出例数见表&。

表" !，!组,-./各波异常改变

12345" 672895:;<238;=>24,-./?2@5:35A?558B=;CD#28EB=;CD! （例）

分组 8
/F延长或波形异常

% ! "
G/F延长

%H! !H" %H" "／%!’"$

双侧/F，G/F
差值"’"!>:

"波阈值

"#’E,

# !* ($ % (( % # 0 (( ** #

! !! # & ! * & * ( ! (

$* $"## &"0* I"#& $"!% ("00 !"!’ (’"*! (%"’0 !"(!

! !’"’$ "’"’$ !’"’( !’"’$ "’"’$ !’"’$ !’"’( !’"’( !’"’$

!"# 随访

,-./异常患儿生后$&#个月进行随访，($例

流失。#组(I例随访中I例,-./异常，为%波、

"波/F延长，%H!波、!H"波G/F延长，*例同

时波形缺失。!组$例随访中(例异常，为%波/F
延长，%H"波G/F延长。

" 讨论

新生儿肝脏葡萄糖醛酸转移酶活性仅为成人的

()&*)，未结合胆红素不能有效地与之结合进行

代谢，而缺氧、酸碱平衡失调又使其活性下降，因此

易发生高胆红素血症。肝酶诱导剂苯巴比妥、尼可

刹米有增加肝细胞摄取未结合胆红素的作用，并诱

导肝脏葡萄糖醛酸转移酶活性，增加其对未结合胆

红素的结合能力，促进胆红素代谢，但需用药*&&E
后方呈现疗效［$］。本文根据这一特点及新生儿黄

疸高峰多在生后!&$E出现的规律，对!组高危儿

生后(&&E进行干预，使酶诱导效果出现在黄疸高

峰前，结果%#7!组总胆均值显著低于#组，(!!7
差异更加显著。

目前国内对高胆的防治以光疗为主［#］，但大多

数基层医院光疗主要用于对已出现明显黄疸的新生

儿进行治疗，而对尚未出现明显黄疸的高危儿进行

预防性光疗因涉及转科、转院、交纳医疗费、母婴分

离、妨碍母乳喂养等问题存在一定困难。大多数高

危儿只有在出现较严重黄疸后才能得到转科或转院

治疗，也有部分患儿因交纳住院押金困难不得不放

弃治疗，此时高胆则可能在原有缺氧、酸碱平衡紊乱

等高危因素基础上进一步加重神经系统的损伤。肝

酶诱导剂的早期干预作用可产生在血清胆红素异常

升高前，尽可能使高危儿胆红素控制在合理、安全的

范围内，这对于预防胆红素脑病或亚临床型胆红素

神经中毒症具有重要意义。

高胆对听力的损害是其神经毒性的一部分，也

是最早最轻的损伤［I］。,-./阈值稳定、重复性强，

是一种能早期发现听通路病变的敏感和非损伤性的

检查，可检测从周围到整个听传导通路上由高胆、窒

息等引起的一系列电位变化［!］。本文#组(!!7总

胆为（&’0"’J%&"(）’>;4／F，,-./异 常 率 已 达

#%"()，由此可知，患儿临床上尚未出现症状时中枢

听神经系统已经受到胆红素的侵害而出现电生理活

动异常。表现为出波率下降，%波、"波/F延长，%H
!，!H"，%H"波G/F延长，双测/F，G/F差值增大，

以及"／%波幅比!’"$等异常改变。!组同期总胆为

（(!#"’J$*"I）’>;4／F，,-./异常率为(0"*)，较#
组明显下降，提示肝酶诱导剂早期干预能有效地使高

危儿总胆控制在合理安全范围，明显减少了高胆红素

血症对中枢听神经系统的损伤。

新生儿窒息后可引起听通路神经细胞的缺血再

灌注损伤［0］。%波反映从耳蜗毛细胞到耳蜗神经

末梢听通路对刺激同步化的结果，其异常说明围产

期窒息缺氧影响了耳蜗毛细胞或耳蜗神经元的同步

效应［%］。本文所涉及的高危因素主要为围产期急

慢性缺氧损伤，虽然患儿临床未出现KG.表现，但

#组%波异常率已达&$"I)（($／!*），与国内大多数

关于KG.报道中%波异常率相近。!组虽经干预

无高胆出现，%波异常率也达(&"#)（#／!!），并且

,-./各波总异常率达(0"*)，提示围产期急慢性

缺氧因素可对听神经造成一定程度损伤。目前国内

·$I·
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外关于新生儿!"#时$%#&改变的报道较多，并引

起关注给予积极治疗，而对有相同围产期高危因素，

临床尚未出现!"#表现的高危儿关注较少，这些高

危儿因缺氧、酸碱平衡紊乱抑制肝酶活性又将是高

胆高发人群。当然，胆红素对神经系统的影响并不

是唯一因素，许多围产期高危因素如产伤、休克、缺

氧、低温、酸碱平衡紊乱等均可使血脑屏障开放，使

游离胆红素及白蛋白联结胆红素进入脑组织，抑制

其线粒体的能量代谢［’(］。本文认为!组$%#&异

常率高达)*+’,是上述综合因素对神经系统影响的

结果，因此应提高对围产期急慢性缺氧危害的认识，

作好围产期保健工作，对高危儿给予必要的干预。

总之，肝酶诱导剂早期干预可明显降低高危儿胆

红素水平和$%#&异常率，具有免除转科转院麻烦、

不增加医疗费用、不妨碍母乳喂养等优点，可用于缺

乏预防性光疗条件下的高危儿高胆的早期防治。
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·消息·

全国脑血管疾病学术研讨会征文通知

为促进脑血管疾病的学术交流和提高临床医师脑血管疾病的诊治水平，《国外医学神经病学神经外科学

分册》编辑部、中南大学神经病学研究所和全国脑血管疾病防治研究办公室拟于1((1年’(月中旬在湖南省

张家界市慈利县召开全国脑血管疾病学术研讨会。现将会议有关事项通知如下：

一、会议内容：学术交流和学术讲座，邀请国内知名专家举行讲座。

二、征文内容：脑血管病的发病机制研究、脑血管病的遗传学、脑血管病的临床诊断、影像学诊断及电生

理研究、脑血管病的临床治疗、药物疗效观察、脑血管病的康复、脑血管病的流行病学及脑血管病的预防、诊

疗经验、护理经验及临床报道。

三、征文要求：尚未公开发表的文章。全文不超过0(((字，摘要/((字左右，摘要请按目的、方法、结果

和结论书写。来稿请注明作者姓名、所在单位及科室、地址、邮政编码、联系电话、传真和#2:;@?地址。来

稿请在信封的左下角注明“会议征文”。稿件恕不退回，请自留底稿。大会将出版论文集并颁发论文证书，授

予国家级继续教育"类学分。论文请寄《国外医学神经病学神经外科学分册》编辑部石明收，截止日期1((1
年5月0’日。

四、学习班：研讨会期间举办全国脑血管疾病防治研究新进展学习班。

五、会务联系地址：湖南省长沙市湘雅路’3’号 中南大学湘雅医院《国外医学神经病学神经外科学分

册》编辑部，邮政编码：3’(((/。联系人：杨期东 石 明。电话：(50’230153(’。#2:;@?：<7Q9EAG:#KQHL
?@N+ND+8<+N<

《国外医学神经病学神经外科学分册》编辑部

中南大学神经病学研究所

全国脑血管疾病防治办公室
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