
面均有更明显的疗效。其机制可能与CRAI时,药物直接抵达
胰腺的供 血 动 脉,局 部 血 药 浓 度 高,生 物 利 用 度 高[8]有 关。
CRAI方案中局部使用的丹参能增加血管张力,能显著降低胰
腺血流阻力指数,改善胰腺局部微循环,减少因局部血管痉挛
及血管炎症致胰腺局部缺血;头孢哌酮钠具有抗菌作用,易于
透过血胰屏障,能在胰腺局部组织快速达到血药浓度、扩大药
物的局部效应等而发挥更强大的抗菌作用;生长抑素是一种由
下丘脑和胰岛分泌的广泛分布于脑、胃肠道、内外分泌腺等组
织的环状多肽,它能使 Oddi括约肌舒张、减轻胰管压力,保护
胰腺细胞,抑制胰腺的外分泌、促进肠蠕动,理论上能够减少肠
源性内毒素的吸收。故猜测CRAI作用机制可能也与降低内毒
素等炎症介质水平有关,此作用途径尚有待进一步临床及实验
观察以揭示。
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新生儿缺氧缺血性脑病患儿重组人促红细胞

生成素治疗前后心肌酶变化的研究

汤茜,胡智盛,刘孟妮
(广东省佛山市顺德区桂洲医院儿科,广东 佛山 528305 E-mail:594473396@qq.com)

摘 要:目的 分析新生儿缺氧缺血性脑病(HIE)患儿使用重组人促红细胞生成素(rhEPO)治疗前后心肌酶变化的临
床意义。方法 110例 HIE患儿,随机分为治疗组(n=55)及对照组(n=55),治疗组予rhEPO治疗,对照组给予常规
治疗,分别于生后24h、7d、14d对新生儿治疗前后进行血清肌酸激酶(CK)及肌酸激酶同工酶(CK-MB)的检测。结果

 治疗组治疗7d、14d后心肌酶下降较对照组治疗7d、14d后下降显著。结论 rhEPO治疗新生儿 HIE可使心肌酶
明显下降,心肌酶谱是 HIE治疗的指标之一,说明了rhEPO治疗新生儿 HIE是有效的。HIE患儿CK及CK-MB的
变化对于判断病情、估计预后、指导治疗具有重要的临床意义。
关键词:红细胞生成素;婴儿,新生;缺氧缺血,脑;心肌;肌酸激酶;肌酸激酶,MB型
中图分类号:R722.12   文献标识码:A   文章编号:1001-5817(2014)03-0346-02
doi:10.3969/j.issn.1001-5817.2014.03.010

Thefluctuationofcardiacenzymeinneonatalhypoxic-ischemicencephalopathy
withrecombinanthumanerythropoietintreatment

TangXi,HuZhisheng,LiuMengni

(DepartmentofPaediatrics,GuizhouHospitalofShundeDistrictinFoshan,
Foshan528305,Guangdong,China E-mail:594473396@qq.com)

  Abstract: Objective Toevaluatethecardiacenzymechangesinneonateswithhypoxic-ischemicenceph-
alopathy(HIE)beforeandaftertreatmentwithrecombinanthumanerythropoietin(rhEPO). Methods A
totalof110neonateswithHIEwererandomlydividedintoatreatedgroup(n=55)andacontrolgroup(n=
55).ThetreatedgroupreceivedrhEPOwhilethecontrolgroupreceivedconventionaltherapy.Beforeandafter
treatment,creatinekinaseandcreatinekinase-MBweremonitoredat24h,day7andday14afterdelivery. 
Results Cardiacenzymeswassignificantlyloweratday7andday14afterdeliveryinthetreatedgroupthancon-
trolgroup. Conclusion NeonatalHIEwithrhEPOtreatmentcandownregulatecardiacenzyme,andcardiac
enzymeisoneoftheindexesforHIEtreatment.TheresultssuggestthatrhEPOiseffectiveforHIEinfants.
Furthermore,CKandCK-MBareimportantmarkersindiagnosis,predictingprognosisandguidingtreatment
forHIEneonates.
  Keywords: erythropoietin;infant,newborn;hypoxia-ischemia,brain;myocardium;creatinekinase;

creatinekinase,MBform
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  新生儿缺氧缺血性脑病(HIE)是指在围产期缺氧窒息,导
致脑的缺氧缺血性损害,并在临床上出现一系列脑病的表现,
部分病例可留有不同程度神经系统后遗症,是引起新生儿神经
系统发育障碍的主要原因,严重时可导致新生儿死亡。新生儿
窒息所致缺氧缺血可使心肌细胞能量代谢障碍,ATP减少,导
致心肌损害,使血清肌酸激酶(CK)、肌酸激酶同工酶(CK-
MB)释放增多,而 HIE的轻重程度与心肌损害、缺氧的轻重程
度呈正相关。故心肌酶及同工酶活性升高可间接反映新生儿

HIE的严重程度。本实现通过观察重组人促红细胞生成素
(rhEPO)对 HIE的治疗前后心肌酶谱的变化,并评价其临床价
值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 2010年6月~2012年6月间,选取我院儿科
中/重度 HIE共110例,其中男58例,女52例,体重均大于2
500g,胎龄大于37周;无重症肺炎,无染色体异常遗传代谢病,
无大量颅内出血,无先天畸形。将上述条件的 HIE患儿随机
分为两组,治疗组55例,对照组55例;两组患儿在性别、胎龄、
体重、分娩方式比较差异无统计学意义。
1.2 诊断标准 上述患儿均符合新生儿 HIE诊断标准[1],
110例 HIE患儿中,重度 HIE18例,其中治疗组10例,对照组

8例;中度 HIE92例,其中治疗组47例,对照组45例;两组患
儿入院时心肌酶谱、疾病严重程度差异无统计学意义。
1.3 治疗方法 治疗组在常规营养脑细胞药物治疗治疗的基
础上,给 予rhEPO (厂 家:哈 药 集 团 制 药 总 厂,生 产 批 号:
2010115)500u/kg皮下注射。继而改为500u/kg静脉注射,1
次/2天,连用2周。对照组给予常规营养脑细胞药物治疗,并
维持血压、血糖等内环境稳定。
1.4 评估方法 分别于出生后24h、7d、14d抽取静脉血3
ml,采用全自动生化分析仪行心肌酶(CK、CK-MB)检测。测
试仪器为日本东芝TBA-40FR全自动生化分析仪,试剂盒均
由长征生物有限公司提供。
1.5 统计学方法 用统计学软件SPSS15.0进行统计分析,
计量数据以(췍x±s)表示,计量资料的组间比较采用t检验,同组
多个时间点的比较采用方差分析,P<0.05表示差异有统计
学意义。
2 结果

2.1 HIE患儿在24h、7d、14d各组新生儿CK测定 在出生

24h,两组患儿的CK差异无统计学意义;生后7d、14d,治疗
组比对照 组 CK 明 显 下 降,两 组 差 异 有 统 计 学 意 义(P <
0.05),见表1。

表1 两组CK检测结果比较 (췍x±s,u/L)
组别 出生24h 出生7d 出生14d F P

治疗组 1146.3±241.2 711.6±186.4 371.1±124.3 22.052 <0.001
对照组 1137.2±252.3 782.8±183.6 430.7±127.7 23.633 <0.001
t  0.193 2.018 2.480
P  0.847 0.046 0.015

2.2 HIE患儿在24h、7d、14d各组新生儿CK-MB测定 
在出生24h,两组患儿的CK-MB差异无统计学意义;生后7
d,治疗组比对照组CK-MB明显下降(P<0.05);生后14d
时,治疗组比对照组CK-MB下降更明显,两组差异有统计学
意义(P<0.01),见表2。

表2 两组CK-MB检测结果比较 (췍x±s,u/L)
组别 出生24h 出生7d 出生14d F P
治疗组 66.3±8.2 37.3±5.3 26.6±3.5 36.938 <0.001
对照组 67.6±7.9 39.8±4.9 33.5±4.2 24.461 <0.001
t 0.847 2.569 9.360
P 0.399 0.012 <0.001

2.3 不良反应 临床治疗组未发现与rhEPO相关的不良反
应,无短期危害和风险。

3 讨论

HIE常引起瘫痪、癫痫、智力低下等后遗症,严重影响了患
儿的身心健康。有研究显示,由于新生儿窒息可产生严重的缺
氧、酸中毒,甚至多脏器损害,其中心脑损害的发生率较高[2]。
在 HIE患儿中缺氧后再灌注可产生大量氧自由基和脂质过氧
化物,使细胞的生物膜破坏,大量细胞酶从受累的细胞逸出。
由于心肌细胞受损,导致CK、CK-MB等心肌酶水平明显升
高,窒息程度越重,心肌酶谱增高愈明显,血清CK、CK-MB可
作为窒息后心肌损害的早期、灵敏、特异的重要诊断指标。随
着 HIE患儿病情的加重,心肌酶指标水平呈渐进性升高,对心
肌酶指标进行监测,对 HIE患儿病情评估及治疗措施的选择
具有重要的临床意义[3-5]。

促红细胞生成素(EPO)是肾脏分泌的一种多效细胞因子,
不仅能够刺激肾小球间质细胞产生红细胞,而且能够抑制心肌
酶的漏出并减轻心肌细胞损伤和死亡;抑制心肌 MDA含量的
升高,抑制氧自由基的产生,减轻心肌过氧化损伤。近来研究
证实EPO可以阻止内皮细胞和心脑等缺血细胞的凋亡,促进
新生血管生成,减少梗塞面积和抑制细胞凋亡,进而保护心脏
组织免受损伤,对缺氧缺血后造成的心脏损伤有很好的修复作
用。大量研究表明大脑内也有EPO的表达,当大脑缺血、缺氧
时,EPO会大量增加,并保护神经元。EPO分子量较大,难于
透过血脑屏障,但在神经损伤时血脑屏障的通透性增加,EPO
可通过血脑屏障[4-5]。有研究表明,EPO可以促进神经系统症
状的早期恢复[6-8]。rhEPO是由中国仓鼠卵巢细胞培养液中
提取得到的,它与人体内EPO有相同的生理功能,能保护和修
复受损的心、脑细胞。有研究表明:rhEPO能显著改善血流动
力学(增加冠脉流出量、提高左室收缩压、降低左室舒张末压)
和心肌酶谱,保护心肌细胞超微结构[9]。

本研究结果显示,经EPO治疗新生儿 HIE后,CK、CK-
MB活性较前明显下降,与对照组比较差异有统计学意义。说
明EPO治疗 HIE是有效的。心肌酶随患儿病情好转而明显
下降,可作为判断 HIE治疗效果的一个有效指标。EPO 治疗
新生儿 HIE是有效的、经济的,HIE患儿CK、CK-MB的变化
有助于判断 HIE的严重程度及预后评估,对指导治疗具有重
要的临床意义。但EPO最佳的使用方法及疗程有待大样本研
究。
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