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1　病例介绍

患儿，女，生后 2 h，因口周青紫入院。患儿

喂奶后出现口周青紫，予以清理呼吸道、拍背及

鼻导管吸氧后缓解。入院查体：肤色红润，哭声

细小，哭闹时口角向左下歪斜（图 1），安静时左

右口角对称、鼻唇沟对称，高腭弓，小耳廓（图

2），心、肺、腹部查体未见异常。患儿系试管婴儿，

双胎之小，第 2 胎第 1 产，胎龄 35 周，剖宫产娩

出，出生体重2 400 g，羊水、脐带、胎盘均无异常，

无宫内窘迫，无生后窒息。出生时父亲 39 岁、母

亲36岁，均体健，其母曾有1次不明原因自然流产。

双胎之大为男孩，体健。否认家族遗传疾病病史。

入院第 5 天患儿出现呻吟、呼吸急促，呼吸

困难进行性加重，出现吸气性喉鸣，查体可见三

凹征，双肺可闻及少量细湿啰音，心前区可闻及

3/6 级收缩期吹风样杂音，肝肋下 2 cm，下肢无水

肿。血气分析示严重高碳酸血症，予以气管插管

呼吸机支持，逐渐好转，机械通气 5 d 后改为无创

呼吸机，无创呼吸机应用 3 d 后改为鼻导管吸氧。

辅助检查：心房脑钠肽（BNP）19 473 pg/mL

（参考值：0~100 pg/mL）。血钙（生后第 3 d）：

1.53 mmol/L（参考值：2.25~2.75 mmol/L），静脉

补钙 3 d 后复查正常。血常规、C 反应蛋白、降钙

素原、甲状旁腺功能、淋巴细胞亚群、免疫球蛋

白正常，风疹病毒、巨细胞病毒、弓形虫、单纯

疱疹病毒 IgM 等均阴性。胸片示双肺纹理增多。

纤维喉镜检查示先天性双侧声带麻痹。超声心动

图示室间隔缺损（膜周部 5~6 mm）、卵圆孔未

闭、重度肺动脉高压（肺动脉压 76 mm Hg）。头

颅 MRI 示透明隔增宽。腹部超声示双肾盂分离，

右肾多发小囊肿。

2　诊断思维

患儿哭闹时口角向左下歪斜，伴有小耳廓，

双侧声带麻痹，室间隔缺损，考虑歪嘴哭综合征

可能性大。歪嘴哭综合征需要和以下几种疾病鉴

别。（1）先天性面神经麻痹：面神经麻痹的常见

表现包括前额运动减少、眉下垂、眼裂不能闭合、

鼻唇沟消失和口角向健侧歪斜 [1]。先天性面神经麻

痹多见于产伤，如产钳助产等；也可见于发育异常，

常合并多系统畸形和多发性脑神经异常。创伤性

因素引起的面神经麻痹常可自行恢复。本例患儿

哭时口角向健侧歪斜，与面神经麻痹表现类似，

但是患儿双眼能够闭合，无鼻唇沟消失，而且同

时合并的先天性心脏病、双侧声带麻痹不能用先

天性面神经麻痹解释。（2）腭心面综合征：此病

是由染色体 22q11 片段缺失导致的常染色体显性

图 1　患儿面容　　图 A 示哭闹时口角向左下歪斜；图 B

示耳廓外观小，形状异常。
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遗传病，面部表现为下颌后缩、鼻部突出，可有

腭裂或腭咽闭合不全导致的过度鼻音，85% 的患

者伴有先天性心脏病，最常见的是室间隔缺损，

20% 的新生儿有暂时性低钙血症 [2]。本例患儿合并

室间隔缺损、低钙血症，但是无腭心面综合征的

典型面容，与此病不完全符合。（3）DiGeorge 综

合征：具有典型的三联征表现如心脏圆锥动脉干

畸形、胸腺发育不全（胸腺体积小，T 细胞免疫功

能下降）和甲状旁腺发育不全导致的顽固性低钙

血症，是染色体 22q11.2 缺失导致的综合征 [3]。本

例患儿有室间隔缺损和低钙血症，需要注意此病，

但治疗后血钙恢复正常，不符合顽固性低钙血症

特点，而且甲状旁腺激素水平正常，胸片未提示

胸腺体积缩小，细胞及体液免疫功能正常，因此

不符合此病。（4）Goldenhar 综合征：此病又称半

侧颜面畸形，或眼 - 耳 - 脊柱发育不良。临床表

现复杂多样，典型特征为耳部畸形，包括小耳畸形、

耳前副耳、中耳缺损伴听力损害等，以及下颌骨

畸形、脊柱发育不良，常伴有眼部异常，心脏、肾、

神经系统等异常 [4]。本例患儿有耳畸形（小耳廓），

并伴有心脏发育异常，需要注意排除此病，但患

儿无下颌骨畸形，无眼部异常，未发现脊柱发育

异常，与此疾病特点不符合。该患儿有多发畸形，

先天性疾病可能性大，有文献报道歪嘴哭面容新

生儿常伴随染色体 22q11 微缺失 [5-6]，因此需要行

单核苷酸多态性（SNP）检测；患儿在住院过程中

突然出现呼吸困难伴有严重高碳酸血症及低钙血

症，需要注意除外遗传代谢性疾病，完善血氨基

酸和酰基肉碱谱分析、尿液有机酸分析等关检查。

3　进一步检查

征得家长知情同意，采集患儿静脉血 2 mL 进

行 SNP 检测，提示 22q11.21 微缺失。血液氨基酸

和酰基肉碱谱分析、尿液有机酸分析正常。

4　诊断及确诊依据

诊断：歪嘴哭综合征伴 22q11.21 微缺失。依

据为：（1）哭时口角向健侧歪斜，安静时双侧口

角对称；（2）双眼能够闭合，双侧鼻唇沟对称；

（3）合并外耳廓发育畸形、双侧声带麻痹、先天

性心脏病；（4）SNP 检测提示 22q11.21 微缺失。

5　临床经过

因患儿合并室间隔缺损及肺动脉高压、心率

快，心功能储备差，有发生心力衰竭的可能，入院

后加用小剂量地高辛（每日5 ug/kg）、氢氯噻嗪（每

日 1 mg/kg）、螺内酯（每日 1 mg/kg）口服以改

善心功能。1 周后复查 BNP 下降至 2 703 pg/mL，

心脏超声提示肺动脉压下降至 50 mm Hg。患儿生

后 3 个月内一直鼻饲喂养，以后改为经口喂养（每

次奶量 100 mL，每 3 h 1 次）。目前纠正胎龄 7 个

月，哭时嘴角仍然向左下歪斜，头围、体重及身

长均在纠正月龄的第 3 百分位以下，不会翻身，

不会独坐，俯卧抬头维持在 45 度；Peabody 运动

发育测评示大运动及精细运动均发育落后，粗大

运动在纠正月龄的第 25 百分位，精细运动在纠正

月龄的第 30 百分位。

6　讨论

歪嘴哭面容（asymmetric crying facies, ACF）

是由于单侧口角降肌发育不全造成的一种先天发

育异常，表现为哭吵时健侧口角下拉，而患侧口

角不动，左右口角不对称，但双侧额纹、鼻唇沟

和双眼闭合均对称，吸吮正常，无流涎现象。当

ACF合并其他系统畸形时，则称为歪嘴哭综合征。

研究表明，ACF 的新生儿合并其他系统畸形的比

例是正常人群的3.5倍，最常合并心血管系统畸形；

其次胼胝体发育不全、脑积水、脑囊肿等；颈部

及颜面部畸形，如耳廓发育不良、淋巴管囊肿等；

泌尿生殖系统畸形如尿道下裂、肾积水、膀胱输

尿管返流、隐睾等；消化系统畸形如食管闭锁、

肛门闭锁、巨结肠等；呼吸系统畸形如气道发育

畸形、腭裂、气道狭窄等；骨骼肌肉畸形如并指、

多指、半侧肢体肥大等；此外常有免疫功能低下、

甲状腺功能异常，并且远期随访发现合并行为问

题、学习困难等 [7-9]。

一些染色体异常的疾病可能合并 ACF，例如

腭心面综合征、腮耳肾综合征、18- 三体综合征、

21- 三体综合征、先天性睾丸发育不全、VATER

综合征等。因此如果患儿具有歪嘴哭面容需要注
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意是否合并染色体异常，警惕一些少见综合征 [10]。

声带麻痹是导致新生儿及婴儿喘鸣的一个

主要原因，医源性因素最常见，如心胸外科手

术、甲状腺切除术以及气管食管瘘修补术损伤喉

返神经。一项纳入 113 例先天性声带麻痹儿童的

回顾性研究显示，37% 病例病因可能与自身免疫

性疾病或病毒感染有关，26% 与神经系统疾病如

Arnold-Chiari 畸形、脑积水等相关，13% 与头盆不

称或肩娩出困难等难产因素有关，而 5% 与大血管

异常、左心衰竭等有关 [11]。新生儿声带麻痹在出

生后最初可能无症状，呼吸困难和喘鸣随着活动

量和需氧量的增加而出现，诊断主要通过喉镜证

实。先天性声带麻痹可见于 22 号染色体微缺失的

患者 [12]，也可见于其他综合征，Kanemoto 等 [13] 首

次报道了以面神经瘫痪为主要表现的 Moebious 综

合征同时伴先天性双侧声带麻痹。本例患儿无手

术史，出生时无窒息缺氧，头颅影像学检查未提

示畸形及脑积水等异常，病毒学检查均为阴性，

超声心动图检查未见大血管畸形，结合SNP检查，

考虑本例患儿为歪嘴哭综合征伴先天性双侧声带

麻痹可能性大，声带麻痹可能与22q11微缺失有关。

ACF 在新生儿的发生率为 3‰ ~8‰，伴染

色 体 22q11 微 缺 失 发 生 率 为 1 : 4 000~5 000[5-6]。

Pasick[14] 的一项研究纳入 836 例经染色体检查证实

为 22q11.2 缺失的患者，14% 合并 ACF。22q11.2

缺失综合征的主要临床特征为心脏及腭部发育异

常，包括腭心面综合征和 DiGeorge 综合征 [15-17]。

本研究患儿染色体缺失位点在 22q11.21，因此与

DiGeorge 综合征及腭心面综合征有一些相似的临

床特征，如低钙血症、室间隔缺损、高腭弓等，

但本例患儿有典型的 ACF、合并声带麻痹，无顽

固性低钙血症，无免疫功能缺陷，无下颌后缩及

腭咽闭合不全的表现，可能与本例染色体微缺失

的亚片段对应的相应基因的功能有关。

歪嘴哭综合征的治疗包括针对 ACF 的治疗和

系统合并症的治疗。近年来国外研究表明可以通

过减弱未受累侧口角降肌的肌力来改善 ACF，主

要采用注射肉毒杆菌毒素和筋膜移植的方法 [18]。

同时如果有不同系统合并症，给予对症处理。需

要进行远期随访有无神经心理发育异常。

7　结语

ACF 可以是临床特征的冰山一角，应注意有

无耳部、指趾、脊柱、心脏等其他畸形，注意有

无甲状旁腺功能、免疫功能异常，SNP 等检查有

助于病因诊断。结合本例患儿的诊断过程，制定

了新生儿查体发现歪嘴哭面容时的筛查流程（图

2），以期为临床诊断提供参考。

图 2　新生儿歪嘴哭面容的筛查流程

哭时面容不对称

面神经麻痹

歪嘴哭面容

双侧鼻唇沟是否对称

双眼是否一起闭合

查体重点部位：双耳、双

眼、腭裂、唇裂、高腭弓、

下颌、喉鸣、呼吸困难、

心脏杂音、腹部包块、

尿道、脊柱、四肢指趾

超声心动图、胸片、腹部

超声、头颅超声、头颅

MRI

血生化（血钙）、甲状腺

功能、甲状旁腺功能、细

胞免疫功能、染色体 SNP

否

无异常

异常

门诊随诊

收入新生儿病房

出院后儿童保健随诊

尤其是神经系统

是
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［摘要］　患儿，女，生后 2 h，因口周青紫入院。出生胎龄 35 周，剖宫产娩出，出生体重 2 400 g。查体

发现哭时口角向左侧歪斜、小耳廓、高腭弓，纤维喉镜示双侧声带麻痹，超声心动图示室间隔缺损，单核苷酸

多态性检查示 22q11.21 微缺失，该患儿确诊为歪嘴哭综合征伴 22q11.21 微缺失。随访至 8 个月，患儿仍存在歪

嘴哭面容，并且存在生长发育迟缓。                                       ［中国当代儿科杂志，2019，21（6）：585-588］

［关键词］　歪嘴哭面容；声带麻痹；22q11.21 微缺失；婴儿

Asymmetric crying facies and vocal cord paralysis accompanied by congenital heart 
disease in an infant

WEI Hong-Ling, PIAO Mei-Hua, ZHANG Juan, LIU Ling, CHANG Yan-Mei. Department of Pediatrics, Peking 
University Third Hospital, Beijing 100191, China (Piao M-H, Email: pmh1990@sina.com) 

Abstract: A female infant was admitted to the hospital due to perioral cyanosis two hours after birth. The infant was 
born at the gestational age of 35 weeks by cesarean section with a birth weight of 2 400 g. Physical examination revealed 
wry mouth to the left side while crying, small auricles, and high palatal arch; fibrolaryngoscopy suggested bilateral vocal 
cord paralysis; echocardiography suggested ventricular septal defect; single nucleotide polymorphism testing showed 
22q11.21 microdeletion. Therefore, the infant was given a definite diagnosis of asymmetric crying facies syndrome 
accompanied by 22q11.21 microdeletion. After 8-month follow-up, the infant still had asymmetric crying facies with 
presence of growth retardation.                                                               [Chin J Contemp Pediatr, 2019, 21(6): 585-588]
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