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%%!摘%要"%目的%通过研究注意力缺陷多动障碍(H8D8)儿童下丘脑M垂体M肾上腺轴(D0H)的功能状态$探

讨D0H轴在H8D8发生中的作用% 方法%!"< 例 ; a!Q 岁H8D8男童根据8EdMC4H8D8诊断和分型标准$其中

注意缺陷为主型(H8D8MC)QQ 例$多动M冲动为主型(H8D8MDC)J" 例$混合型(H8D8M&)V" 例$对照组为年龄匹配

健康男童 J# 名$于 <p## 2.空腹采血% 分别采用全自动微粒酶免疫分析法及电化学发光法检测血浆皮质醇及促

肾上腺皮质激素(H&LD)$智力测验采用瑞文标准推理测验% 结果%H8D8组 Cn(<Q6V b!!6J)低于对照组

($Q6; b!"6Q$"O#6#!)$H8D8J 个亚型组间比较差异有显著性("O#6#!)$H8D8MC和H8D8M&两个亚组Cn水低

于对照组("O#6#!)$ H8D8MDC组与对照组比较差异无显著性% H8D8组血浆皮质醇水平 ("";6V b!"$6! ).+5cK)

较对照组(J<Q6V b!Q!6Q ).+5cK)明显降低("O#6#!)$H8D8MDC组(!VQ6Q b=!6; ).+5cK)下降程度较H8D8MC组

("!$6Q b!!=6= ).+5cK)及H8D8M&组("V<6J b!J;6Q ).+5cK)为著("O#6#!)$而 H8D8各组血浆 H&LD水平与

对照组比较差异无显著性% 结论% 在非应激状态下H8D8儿童存在着D0H轴调节功能障碍$这可能系D0H轴低

反应性所致% 低血浆皮质醇对认知行为影响较小$而与注意缺陷*多动*冲动行为关系更为密切%

!中国当代儿科杂志#!""##$$$$!%&##! '##%"

!关%键%词"%注意力缺陷多动障碍#皮质醇#促肾上腺皮质激素#智力测验#儿童
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%%>=704*60& ?=@-6023-%L+A,T1B,'-@T)9,(+) +@,'-'B/+,'252.TAM/(,T(,23BM213-)25(D0H) 2̂(A() 9'(513-) ](,'

2,,-),(+) 1-@(9(,'B/-329,(X(,B1(A+31-3(H8D8)6A-01.87%?)-'T)13-1 2)1 ,]-),BM-(Y',F+BA](,' H8D82,2Y-A+@; ,+

!Q B-23A]-3--)3+55-16L'-1(2Y)+A(A2)1 Y3+T/()Y+@H8D8]-3-F2A-1 +) ,'-8(2Y)+A,(92)1 E,2,(A,(925d2)T25+@d-),25

8(A+31-3A(8EdMC4)& H8D8M/3-1+.()2),5B()2,,-),(+) ,B/-(H8D8MC$ ! IQQ )$ H8D8M/3-1+.()2),5B'B/-329,(X-

(./T5A(X-,B/-(H8D8MDC$ ! IJ") 2)1 H8D8M9+.F()-1 ,B/-(H8D8M&$ ! IV")6L'(3,B'-25,'BF+BAA-3X-1 2A,'-

9+),3+5Y3+T/6052A.25-X-5A+@9+3,(A+52)1 213-)+9+3,(9+,3+/(9'+3.+)-(H&LD) ]-3-.-2AT3-1 FB2T,+.2,(9/23,(95-

-)ZB.-(..T)+2AA2B2)1 -5-9,3+9'-.(5T.()-A9-)9-3-A/-9,(X-5B2,<p## 2.6L'-(),-55(Y-)9-5-X-5]2A,-A,-1 FB>2X-)qA

A,2)1231 /3+Y3-AA(X-.2,3(9-A6B-7,+07%L'-9'(513-) ](,' H8D8'21 5+]-3CnA9+3-(<Q6V b!!6J) ,'2) ,'-9+),3+5Y3+T/

($Q6; b!"6Q) ("O#6#!)6L'-3-]-3-A(Y)(@(92),1(@@-3-)9-A() ,'-CnA9+3-2.+)Y,'-,'3--H8D8ATFY3+T/A

("O#6#!)6L'-CnA9+3-() ,'-H8D8MC2)1 ,'-H8D8M&Y3+T/A]2AA(Y)(@(92),5B5+]-3,'2) ,'2,() ,'-9+),3+5Y3+T/6

L'-.-2) /52A.29+3,(A+55-X-5() ,'-H8D8Y3+T/ ("";6V b!"$6! ).+5cK) ]2AA(Y)(@(92),5B5+]-3,'2) ,'2,() ,'-

9+),3+5Y3+T/ (J<Q6V b!Q!6Q ).+5cK) ("O#6#!)6L'-,'3--H8D8ATFY3+T/AA'+]-1 A(Y)(@(92),5B1-93-2A-1 /52A.2

9+3,(A+55-X-59+./23-1 ](,' ,'-9+),3+5Y3+T/ ("O#6#!)6L'-/52A.25-X-5+@9+3,(A+5]2A,'-5+]-A,() ,'-H8D8MDC

Y3+T/ (!VQ6Q b=!6; ).+5cK)$ @+55+]-1 FB,'-H8D8MCY3+T/ ("!$6Q b!!=6= ).+5cK) 2)1 ,'-H8D8M&Y3+T/

("V<6J b!J;6Q ).+5cK)6L'-3-]-3-)+A(Y)(@(92),1(@@-3-)9-A() /52A.29+)9-),32,(+) +@H&LDF-,]--) H8D82)1

9+),3+59'(513-)6C.56+,72.57%C) ,'-)+)MA,3-AAA,2,-$ ,'-D0H2̂(A.2BF-1BA@T)9,(+)25() 9'(513-) ](,' H8D8$ ]'(9'

.2BF-2,,3(FT,-1 ,+,'-T)1-33-29,(X(,B+@,'-D0H2̂(A6K+]-3/52A.29+3,(A+5'2A@-]-3(./29,A+) ,'-9+Y)(,(X-MF-'2X(+3

@T)9,(+)$ FT,(,.2B95+A-5BF-3-52,-1 ,+2,,-),(+) 1-@(9(,$ 'B/-329,(X(,B2)1 (./T5A(X-F-'2X(+3A6

!C125D C.50-<:E-82*04$ !""#$ $$ ($!)&##! '##%"
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%%注意缺陷多动障碍(2,,-),(+) 1-@(9(,'B/-329,(X(M

,B1(A+31-3$ H8D8)是儿童时期最常见的一种发育

行为障碍性疾病$患病率高达 JU a;U$主要表现

为与年龄不相称的注意力易分散*注意广度缩小*不

分场合的过度活动*情绪冲动并常常伴有认知障碍

和学习困难!!"

% 研究表明$H8D8不仅严重影响儿

童的学业和身心健康$而且部分病例可持续至成年$

对成人期的就业*家庭和社会功能方面也有很大的

损害!!"

% 近年来一些研究发现$H8D8患儿下丘

脑M垂体M肾上腺轴 ( 'B/+,'252.TAM/(,T(,23BM213-)25$

D0H)对应激呈现低反应性$而 D0H轴的低反应性

与H8D8行为表现密切相关!""

% 关于 H8D8儿童

D0H轴的低反应性$国内尚无相关研究% 鉴于 D0H

轴对中枢神经系统神经递质的调节以及在注意*情

绪*学习*记忆及运动等行为中发挥重要作用!J$Q"

$

本研究拟通过研究 H8D8患儿血浆皮质醇及促肾

上腺皮质激素(213-)+9+3,(9+,3+/(9'+3.+)-$ H&LD)

变化$以探讨D0H轴在H8D8中的作用%

$H对象与方法

$6$H对象

H8D8组病例来源于 "##< 年 ; 月至 "##$ 年 J

月我院小儿发育行为专科门诊$按照+美国精神障

碍诊断与统计手册,第四版(8EdMC4)H8D8临床诊

断和分型标准!V"

$经两名专科医师进行诊断确诊%

共收集到 !"< 例男性儿童病例$均为汉族$年龄 ; a

!Q 岁$平均年龄为($6; b"6Q)岁$其中注意缺陷型

(H8D8MC)QQ 例*多动M冲动型(H8D8MDC)J" 例*混

合型(H8D8M&)V" 例% 所有入选病例通过血常规*

血生化*头颅&Lcd>C*脑电图(ggN)*智力测定*学

习能力测验*康纳量表等检测排除儿童精神分裂症*

情感障碍*孤独症*精神发育迟滞及其他器质性疾病

和其他共患病% 选择同期 J# 名健康体检汉族男童

作为对照组$年龄 ; a!Q 岁$平均年龄为(!#6" b

J6J)岁$排除躯体疾病*神经系统疾病*遗传性疾病

及精神病史% 所有研究对象均在其父母知情同意的

情况下参与本研究%

$6!H方法

!6"6!%血标本采集%%所有研究对象于 <p## 2.

空腹抽取静脉血 V .K$Qi离心 (J ### 3/.c.())

!# .()$取血清分装后于 :<#i冻存待行皮质醇和

H&LD测定%

!6"6"%皮质醇及 H&LD检测%%皮质醇检测采用

8̂C<## 全自动微粒子酶免疫分析法(美国贝克曼

公司)$ H&LD测定采用 d?8PKH> H7HKSLC&E

g!=# 型自动电化学发光法(罗氏公司)% 标本处理

和检测严格按照说明书进行%

!6"6J%智力测验%%采用瑞文标准推理测验(>2M

X-)qAA,2)1231 /3+Y3-AA(X-.2,3(9-A$ E0d)

!;"的计算

机软件进行测试$用个别测试的方式对受试儿童进

行一定指导后$使其自行于 QV .() 内完成测试% 共

V 个分测验$H测查对图形的观察*比较与想象能

力#G测查类比能力#&测查对图形系统变化的认

识#8测查对图形排列与系统变化的认识#g测查综

合分析*抽象能力% 每个分测验有 !" 个条目$每正

确选择 ! 个条目得 ! 分$总分 ;# 分% 各组受试者测

试后所得原始分经计算机换算成标准分后$再换算

为智商((),-55(Y-)9-_T+,(-)9-$ Cn)%

$6&H统计学分析

应用 E0EE !"6#统计软件进行数据处理$计量

资料用单因素方差分析及 @检验$计数资料用
!

$检

验$以"%#6#"为差异有显著性%

!H结果

!6$H一般资料比较

H8D8组患儿年龄*性别与对照组比较差异无

显著性("R#6#V)% 头颅 &L或 d>C检查$未发现

明显异常% H8D8组患儿脑电图(ggN)检查异常率

为 JV6$U ( ! IQ;)$较对照组儿童 (;6=U)为高

(

!

"

I$6<V$"O#6#!)$主要改变为慢波增多( ! I

JJ$=!6=U)$少数脑电图呈快波化(! I<$!=6$U)$

少数出现尖波 ( ! IV$!#6$U)% 瑞文测验结果&

H8D8患儿 Cn低于对照组儿童$差异有显著性

("O#6#!)#不同亚型H8D8患儿Cn比较$H8D8M&

组较H8D8MC组以及H8D8MDC组患儿为低$H8D8M

DC患儿智力在三型中受损程度最小$其 Cn与对照

组儿童比较差异无显著性("R#6#V)$见表 !%

%%表 $H>PRP组与对照组儿童Q\结果比较

(KbC$分)

组别 例数 Cn

对照组 J# $Q6; b!"6Q

H8D8组 !"<

<Q6V b!!6J

2

%H8D8MC QQ

<V6; b!#6Q

2

%H8D8MDC J" $!6J b!"6;

%H8D8M& V"

=$6" b!#6=

2

%%2&与对照组比较$"O#6#!#H8D8J 个亚型组间比较MI!"6!Q$

"O#6##!%

'J$$'
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!I!H血浆皮质醇和>CKR水平比较

H8D8组以及H8D8J 个亚组血浆皮质醇水平

较对照组明显降低("O#6#!)% 血浆皮质醇下降程

度 H8D8MDC组 RH8D8MC组 RH8D8M&组$ 而

H8D8MC与H8D8M&组血浆皮质醇水平比较差异无

显著性("R#6#V)% H8D8组及H8D8各亚组血浆

H&LD浓度与对照组比较$差异无显著性("R#6#V)%

见表 "%

%%表 !H各组血浆皮质醇和>CKR水平比较
(KbC)

组别 例数 皮质醇浓度().+5cK) H&LD水平(/Yc.K)

对照组 J# J<Q6V b!Q!6Q "J6Q b=6<

H8D8组 !"<

"";6V b!"$6!

2

"J6$ b=6V

%H8D8MC QQ

"!$6Q b!!=6=

2$F

"Q6# b<6<

%H8D8MDC J"

!VQ6Q b=!6;

2$F

"J6= b=6$

%H8D8M& V"

"V<6J b!J;6Q

2$F

"Q6J b=6;

%%2&与对照组比较$ "O#6#!# F&H8D8亚组间血浆皮质醇浓度

比较$MI=6<V$"O#6#!

&H讨论

H8D8儿童期较为常见$对儿童危害不亚于其

他躯体疾病% 近年来许多学者对 H8D8进行了大

量的研究$试图从遗传*神经生化*神经病理和神经

心理学等角度探讨 H8D8病因与发病机制% 研究

提示$中枢神经系统儿茶酚胺的代谢异常$可能是

H8D8发病的重要环节% 作为在中枢神经系统神经

递质调节中起重要作用的下丘脑M垂体M肾上腺轴

(D0H)在 H8D8中的作用$也开始为人们所关

注!= a$"

%

D0H是迄今为止研究最多的内分泌轴$研究表

明糖皮质激素(Y5T9+9+3,(9+(1$ N&)在注意*学习*记

忆等行为中起重要作用% 在正常状态下$下丘脑促

肾上腺皮质激素释放激素(&>D)的释放增加$通过

垂体H&LD的作用$使N&分泌增加$引起一系列生

物反应$如警觉*注意*学习记忆能力增加!="

%

G5+._X(A,等!$"将牙科检查作为一种应激$对 <$ 例

研究对象进行研究$其中 !< 例为 H8D8患儿(其中

H8D8MDC占 !J 例)$=! 例为健康对照组$结果显示

H8D8MDC组儿童皮质醇水平较对照组明显降低%

2̀)-[+等!!#"研究结果显示 QJ6JUaQ;6=U的H8D8

患儿显示出在应激状态下皮质醇的异常昼夜变化$

尤其以病情严重的多动M冲动型的患儿更明显% 上

述研究提示$在应激状态下H8D8患儿存在D0H轴

功能障碍% 低皮质醇水平被认为与注意缺陷*多动*

冲动行为存在明显相关!$"

%

本研究采用全自动微粒子酶免疫分析法$结果

提示H8D8组患儿 < 2.血浆基础皮质醇水平较对

照组显著降低$提示 H8D8儿童存在血浆基础皮质

醇水平减低% 各 H8D8亚群血浆皮质醇下降程度

比较显示$H8D8MDC组血浆皮质醇下降程度较

H8D8MC组和H8D8M&组为明显$与国外一些学者

的研究结果相仿!!#"

% 为进一步了解 H8D8患儿

D0H轴功能$本研究进行了头颅 &L或 d>C和 ggN

检查$同时进行了血浆 H&LD测定% H8D8组患儿

头颅&L或 d>C检查$未发现器质性病变% 在 ggN

检查中$H8D8组患儿异常率较对照组儿童高$但

ggN改变无明显特异性$主要为慢波增多$少数脑

电图呈快波化$少量尖波% 血浆 H&LD结果显示$

H8D8组患儿与对照组比较差异无显著性$提示

H8D8儿童存在着D0H调节功能障碍%

正常情况下$当血液中皮质醇下降时$通过

D0H反馈调节$可使垂体*下丘脑通过释放 &>D和

H&LD$使血液中皮质醇水平保持稳定% 由于在

D0H的调节机制中皮质醇对 H&LD的负反馈调节

作用$推测H8D8病人在非应激状态下低皮质醇水

平为D0H轴低反应性所致% 瑞文测验提示 H8D8

患儿Cn低于对照组儿童#不同 H8D8亚组患儿 Cn

比较$H8D8M&组最低$H8D8MC组次之$H8D8MDC

组 Cn与对照组比较差异无显著性% 提示低血浆皮

质醇对认知行为影响较小$而与注意缺陷*多动*冲

动行为关系更为密切%

突触前膜多巴胺(1+/2.()-$8H)和去甲肾上腺

素()+3-/()-/'3()-$7g)转运蛋白活性增高$造成大

脑神经突触间隙 7g*8H浓度下降被认为是 H8D8

发病最重要的生化机制之一!!!"

% 有研究显示$在中

枢神经系统中$N&与细胞膜 N&受体结合$可抑制

神经元单胺转运蛋白$提高突触间隙 8H浓度!!""

%

因此$H8D8儿童低皮质醇水平可能与 N&对神经

元单胺转运蛋白抑制减少$导致单胺转运蛋白活性

增高$突触间隙7g*8H浓度下降有关%

综上所述$对 H8D8患者 D0H轴的进一步研

究$将有助于揭示H8D8发生的原因和病理机制%
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!"$" 年湘雅儿科国际论坛征文通知

中南大学湘雅医院*湘雅二医院*湘雅三医院及中国当代儿科杂志社将于 "#!# 年 Q 月 !; a!< 日在湖南长沙联合

举办-"#!# 年湘雅儿科国际论坛.% 本次论坛将邀请国际知名大学专家及国内各专业知名教授 !# 余名$围绕目前儿科

专业研究进展及热点问题进行专题讨论% 本次论坛为与会者提供一个相互学习切磋的平台$是一次极好的同行专家

交流的机会$特向全国征文% 热忱欢迎全国同仁积极投稿% 适宜刊登的稿件优先在中国当代儿科杂志上发表% 现将

征文的有关注意事项通知如下&

征文内容&包括儿科各个专业临床与基础方面的最新研究成果*研究动向#新技术*新进展以及临床治疗方面的经

验与改进%

征文要求&文章要求为未公开发表过的学术论文#内容具有科学性*先进性$数据准确无误#来稿须有 <## 字以内

的摘要(包括目的*方法*结果*结论)$以f+31格式保存#稿件上务必注明作者姓名*单位*地址*邮编*电话和传真%

投稿方式&请将稿件以g.2(5形式发送到 T̂-A'2(9'2W!;J69+.$邮件主题写-"#!# 湘雅儿科国际论坛征文.%

截稿日期&"#!# 年 J 月 J! 日%

联系人&中南大学湘雅医院儿科教研室及研究室%李清香老师

手机&!J$=V<<J!;V# 电话&#=J!M<QJ"="#<# 传真&#=J!M<QJ"=$""%
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