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&&吸入一氧化氮()8?)可选择性扩张肺血管$降

低肺动脉压力$改善通气血流比例$改善氧合$主要

用于治疗新生儿持续低氧血症和肺动脉高压!!$#"

$

一氧化氮(8?)吸入后$通过肺泡弥散进入肺毛细血

管平滑肌$可降低胞浆内'3

# O浓度$扩张平滑肌!>"

%

还有部分8?弥散入血管腔$迅速与血红蛋白( Û)

结合而失活$ Û 与 8?结合后先转变成亚硝酰基

Û$然后再转变成高铁血红蛋白(@.-̂U)$@.-̂U携

带的氧在组织中不能释放出来% @.-̂U 在 89ê ]

细胞色素 U

<

还原酶(@.-̂U 还原酶)的作用下转化

成血红蛋白和亚硝酸盐$亚硝酸盐可进一步转化成

硝酸盐$硝酸盐及亚硝酸盐可经肾脏由尿液而排

泄!%"

% 正常人体内@.-̂U浓度是 " b!`$@.-̂U 含

量的升高到一定程度将引起缺氧*呼吸窘迫*心动过

速等$严重者可危及生命%

临床研究表明吸入 8?浓度超过 %" 00/

(! 00/L! M!"

;F体积)可导致血 @.-̂U 含量升

高!<"

% 然而$我们发现在儿科重症监护病房$即使

患儿吸入8?小于 %" 00/也会导致其血中 @.-̂U

浓度升高$分析如下%

$G对象和方法

本研究在复旦大学附属儿科医院小儿呼吸急救

实验室*内科新生儿病房*小儿心血管中心监护病房

开展%

$7$G研究对象

为 !=== 年 !" 月至 #""# 年 < 月本院新生儿科

和心血管中心收治的病儿% 各种原因引起的新生儿

低氧性呼吸衰竭合并肺动脉高压 !% 例(彩色多普

勒超声心动图证实肺动脉压力高于 F Q13)$及先天

性心脏病伴有肺动脉高压者 #: 例% )8?治疗的 %!

例患儿中$男 #: 例$女 !% 例% 其中新生儿 !% 例(早

产儿 F 例)$最小胎龄为 #= 周$年龄最大者 !# 岁#体

重 !7: b#< QR#应用 )8?的平均时间 <!7F ((!" b

!$F ()#开始)8?到第 ! 次高铁血红蛋白测定平均

时间为 !$ (%

$L!GZ@吸入方法

8?气体及使用&治疗用8?由本实验室委托上

海医用气体公司配制$分装于特制铝合金瓶内$用高

纯度氮气作为平衡气体$其中8?浓度 !""" M!"

;F

(百万分之一浓度$00/)$ 8?

#

浓度 d!" 00/% 8?

接入 G)./.*T>""J8?呼吸机空氧混合室或经质量

流量控制仪(本实验室研制)后接入呼吸机供气管

道$在呼吸机供气管道近 m形管处取样$经电化学

的8?J8?

#

浓度检测仪连续监测供气管道中 8?和

8?

#

浓度$8?开始吸入浓度一般为 #" 00/$若吸入

后经皮氧饱和度升高*动脉氧分压升高*肺动脉压力

(经多普勒彩超或留置肺动脉导管测定)下降$则将

8?吸入浓度逐渐下调至 < b!" 00/#否则$将8?吸

入浓度逐步上调$但最高不超过 %" 00/%

$7HG观察项目

连续监测供气管道中 8?和 8?

#

浓度#每 #% (

测血高铁血红蛋白含量(占总血红蛋白的百分比)

及出血时间%

$7NG统计学处理

吸入8?浓度及血@.-̂U浓度采用均数c标准

差(Oc:)表示$相关分析采用1.34T,*相关检验%

!G结果

!7$G血高铁血红蛋白含量

共有 > 名患儿最高高铁血红蛋白浓度g>`$其

中 ! 例最高高铁血红蛋白浓度为 <7%`(当时吸入

':<#'
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浓度 >< 00/)% 在8?吸入治疗过程中患者平均血

高铁血红蛋白浓度无明显变化(图 !)$高铁血红蛋

白浓度与其测定时吸入 8?浓度有关(图 #)$与累

积吸入量无关(图 >)%
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&&图 $G治疗过程中吸入气中平均 8?浓度及血高铁血

红蛋白浓度变化
(第 ! b: 天 )值分别为 %!$>:$>"$!=$:$%$#)
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&&图 !G血高铁血红蛋白与吸入 Z@浓度的关系
(2L
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&&图 HG血高铁血红蛋白与累计 Z@吸入量的关系
(2L

"7"F!$7g"7"<)

!7!G死亡患儿平均最高高铁血红蛋白浓度

F例死亡患儿的高铁血红蛋白的浓度为(!7F c

"7$)`$("7$`b#7<`)$>< 例存活患儿平均最高高

铁血红蛋白浓度为(!7: c!7!)`$("7%<` b<7%`)$

两组间高铁血红蛋白浓度差异无显著性(7g"7"<)%

HG讨论

目前$)8?主要应用于新生儿肺动脉高压及体

外循环术后肺动脉高压危象的儿科患儿治疗% )8?

的主要不良反应包括&高铁血红蛋白血症*出血时间

延长和直接肺损伤$前二者由较高浓度 8?本身而

引起$后者则由高浓度8?

#

而引起!F"

% 人体内高铁

血红蛋白浓度主要与高铁血红蛋白产生速度及高铁

血红蛋白还原酶活性有关% H,U.4-T等!:"发现新生

儿肺动脉高压吸入 8?时$若维持浓度在 !< b

#" 00/$在吸入8?< 2以后患儿血平均高铁血红蛋

白浓度可达 >` b<`% .̂4/,*

!$"也曾报道先天性

心脏病体外循环术后吸入8?者$吸入浓度在 < b%"

00/时$也可出现高铁血红蛋白血症$并且随着吸入

8?天数的增加$血高铁血红蛋白浓度明显增高%

本研究发现吸入低浓度 8?(即使 > 00/)即可引起

高铁血红蛋白血症$但与 H,U.4-T及 .̂4/,* 发现不

同的是$在吸入8?> b: 2时$患者血平均最高高铁

血红蛋白浓度为 !7>` b!7<`$并无明显增高% 这

可能与H,U.4-T及 .̂4/,* 研究所用的维持浓度较

高(!<00/左右)$而本研究所用的维持浓度较低

(< b!" 00/)有关$也可能与不同种族者红细胞内

高铁血红蛋白还原酶活性差异有关!#"

% G36RV.4,

等!="发现足月新生儿吸入 8?浓度 d%" 00/时$累

积8?吸入量是反映血 @.-̂U 的最好指标$而本研

究发现两指标无明显相关% 这可能由于我们维持的

8?吸入浓度较低$持续产生的高铁血红蛋白速度

较慢$可被高铁血红蛋白还原酶迅速降解$较少在体

内累积有关% 针对 )8?时出现高铁血红蛋白血症

可以下调8?浓度和J或预防性应用维生素 '静脉

输注$但常规性监测其水平变化$特别在计划长时间

吸入8?浓度g!" 00/时应及时制订并执行对应高

铁血红蛋白血症的措施% 目前一般倾向于低于

!" 00/水平的)8?维持治疗策略%
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教授及儿科研究所徐凤飞技师'
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色体异常% 2.AW(3*)\AT0.f,

!F"报道 ! 例合并有多

种畸形的歪嘴哭综合征患者其染色体核型为 %:$

NN$ O)(!$0)% 自上世纪 =" 年代中期以来$一些学

者认为歪嘴哭面容与染色体 ## _!! 的微缺失有关%

在许多合并畸形尤其是合并心血管畸形的歪嘴哭综

合征患者中$用荧光原位杂交可以检测出染色体 ##

_!! 的微缺失!:"

% ## _!! 微缺失人群发生率约为

!J% """$是最常见的基因组异常综合征$表现为多

器官缺陷% 但 ## _!! 微缺失与歪嘴哭面容之间的

关系$仍不是特别清楚%

歪嘴哭面容在国外并不罕见$B3(3-等!<"报道该

病年发病率为 "7>!`% D34\.*3等!$"报道该病年发

病率为 "7#%`$与染色体 ## _!! 微缺失在人群中的

发生率("7"#<`)存在很大差异$说明 ## _!! 微缺

失并不是造成歪嘴哭面容的惟一因素$歪嘴哭面容

很可能是多种因素共同作用的结果%

但该病在国内的报道罕见$近 !" 年仅报道 ##

例$可能与人种因素有关$也与临床医生对该病的认

识程度密切相关% 许多临床医生不熟悉该病$患儿

又常因其他疾病就诊$容易被忽略%

因此$临床上如果观察到患儿哭时歪嘴$应高度

警惕本病$以免误诊*漏诊% 当患儿平素或笑脸时嘴

唇左右对称$但啼哭时一侧嘴角下拉$形成歪嘴哭脸

这一特殊面部表情时$在充分排除面瘫或其他神经

系统疾病后$可以诊断歪嘴哭面容$当合并有其他先

天畸形$诊断歪嘴哭综合征% 有条件时做染色体检

查$证实有无染色体异常$如 ## _!! 微缺失等%

歪嘴哭面容本身仅是一种轻微的面部先天性畸

形$除影响美观外$并无其他重要影响$故治疗以治

疗原发病为主$我院的 < 例患儿均在原发病治愈后

出院% 但当合并有其他较严重的先天畸形$尤其是

心血管畸形时$应在条件合适的情况下$及早通过介

入或外科手术治疗% 我院诊断的 < 例患儿$均告知

其在小儿心血管科随访择期治疗%
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