
升高可能与疾病活动度有关［15］，陈刚等［13］研究也证实
SLE 脂代谢紊乱患儿 CＲP 升高，与本研究结果相符。

SLE 患儿脂质代谢紊乱发生率高，合并脂质代谢紊

乱患儿 CＲP 水平较高，且发生冠状动脉受累、低白蛋白

血症概率增加，应引起临床重视。
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［摘要］目的: 探讨左卡尼汀治疗新生儿原发性肉碱缺乏症的临床效果。方法: 回顾性分析 2012 年 12 月至 2019 年 3 月在我院

新生儿疾病筛查中心确诊为原发性肉碱缺乏症( PCD) 的 18 例新生儿左卡尼汀替代治疗效果，选取同期串联质谱筛查游离碱正

常新生儿 20 例为对照组。患儿给予口服左卡尼汀起始剂量每日 100 mg /kg 替代治疗，2 周后通过串联质谱技术检测血液酰基

肉碱水平，比较 PCD 患儿治疗前后及对照组游离肉碱及各项酰基肉碱变化情况，根据患儿临床表现及游离肉碱水平调整左卡

尼汀治疗剂量。结果: 18 例 PCD 组患儿治疗前血游离肉碱水平低于对照组( P＜0. 05) ; 治疗后血游离肉碱及其他酰基肉碱水平

均高于治疗前( P 均＜0. 05) ，与正常新生儿比较差异均无统计学意义( P 均＞0. 05)。目前 18 例患儿均在门诊随访，生长、智力

及运动发育正常，血糖、血氨、肝功能、肌酸激酶以及心脏超声均未见异常; 其中，10 例继续给予左卡尼汀口服溶液 100 mg /kg 治

疗，6 例给予 200 mg /kg，2 例给予 300 mg /kg。结论: 左卡尼汀对 PCD 的治疗效果确切，但需根据患儿游离肉碱水平进行个体化

用药。
［关键词］左卡尼汀; 新生儿; 原发性肉碱缺乏症; 个体化治疗
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Clinical Evaluation of Levocarnitine in the Treatment of Neonatal Primary Carnitine Deficiency

Wu Jianzi，Tan Jianqiang，Wei Xiaobao，Chen Dayu，Chang Ｒongni，Pan Lizhen，Cai Ｒen ( Liuzhou Maternity and
Child Healthcare Hospital，Guangxi Liuzhou 545001，China)
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［Abstract］ Objective: To investigate the clinical effects of levocarnitine in the treatment of neonatal primary carnitine deficiency．
Methods: Ｒetrospective analysis was performed on effect of levocarnitine replacement therapy in 18 newborns diagnosed as primary
carnitine deficiency ( PCD) in the newborn screening center of Liuzhou Maternity and Child Healthcare Hospital from Dec． 2012 to Mar．
2019，and 20 newborns with normal free alkali screened by tandem mass spectrometry were selected as the control group． Children were
given oral levocarnitine replacement therapy at initial dose of 100 mg /kg per day，and blood acylcarnitine levels were measured by
tandem mass spectrometry after two weeks． Changes of free carnitine and acyl carnitine in children with PCD were compared before and
after treatment． The dosage of levocarnitine was adjusted according to the clinical manifestations and the levels of free carnitine． Ｒesults:
The serum levels of free carnitine in 18 children with PCD before treatment was lower than those in the control group ( P＜0. 05) ． After
treatment，the levels of free carnitine and other acylcarnitine in 18 children with PCD were the higher than those before treatment ( P＜
0. 05) ，and there was no significant difference compared with the healthy newborns ( P＞0. 05) ． At present，all the 18 children have
been followed up in the outpatient department，the growth，intelligence and motor development are normal，and there are no
abnormalities in blood glucose，blood ammonia，liver function，creatine kinase and cardiac ultrasound． Of the 18 children，10 cases
were given continuous treatment with 100 mg /kg of oral solution of levocarnitine，6 cases were given 200 mg /kg，and 2 cases were given
300 mg /kg． Conclusion: Levocarnitine is effective in the treatment of PCD，which needs to be individualized according to the levels of
free carnitine in children.
［Keywords］ levocarnitine; newborns; primary carnitine deficiency; individualized treatment

原 发 性 肉 碱 缺 乏 症 ( primary carnitine deficiency，

PCD) ，又称肉碱转运障碍或肉碱摄取障碍，是由于细胞

膜肉碱转运体 OCTN2 的编码基因 SLC22A5 突变引起尿

中肉碱排出增加，血浆肉碱水平降低及组织细胞内肉碱

缺乏，导致脂肪酸 β 氧化障碍，进而诱发生化代谢异常

和心肌、骨骼肌、肝脏等多系统损害［1-5］。早期诊断和及

时治疗是改善 PCD 患者预后的关键［6］。文献报道左卡

尼汀早期替代治疗可使肉碱缺乏症患者的预后得到显

著改善［7-9］。本研究回顾性分析 2012 年 12 月至 2019 年
3 月在柳州市妇幼保健院接受治疗的 18 例 PCD 新生

儿，旨在探讨左卡尼汀在 PCD 治疗中的应用价值。

1 资料和方法

1. 1 一般资料

本研究 经 医 院 医 学 伦 理 委 员 会 审 批 实 施。选 择
2012 年 12 月至 2019 年 3 月在柳州市妇幼保健院新生

儿疾病筛查中心确诊 PCD 患儿 18 例( PCD 组) ，其中男
8 例，女 10 例，年龄 11～29( 20. 78±5. 36) d。均按照原发

性肉碱缺乏症诊断标准［7，9-10］确诊。对照组选取同期串

联质谱筛查游离肉碱正常的新生儿 20 例，男女各 10 例，年

龄 8～29( 20. 36±5. 20) d。PCD 组治疗前后及对照组新

生儿中途均无退出者，两组新生儿一般资料比较差异无

统计学意义( P＞0. 05) ，具有可比性。

1. 2 纳入标准和排除标准

纳入标准: ( 1 ) 新生儿 筛 查 召 回 检 测 血 游 离 肉 碱
( C0) ＜ 10 μmol /L，同 时 排 除 母 源 性 肉 碱 缺 乏。 ( 2 )

SLC22A5 基因检测到 2 个突变即可明确诊断; 若只检测

到 1 个突变或未检测到突变，则需要在喂足奶的情况下

再次检测 C0，若 C0 连续 3 次检测＜10 μmol /L，排除继发

性肉碱缺乏，可诊断为 PCD。排除标准: ( 1) 其他遗传代

谢疾病引起的继发性肉碱缺乏，如异戊酸血症、甲基丙

二酸血症等; ( 2) 严重摄入不足或丢失过多者( 如严重营

养不良、先天性消化道畸形、腹膜透析) ，且营养改善后

游离肉碱不能恢复正常; ( 3) 严重肝肾疾病者; ( 4) 有特

殊药物应用史，如环孢素、丙戊酸钠等。

1. 3 方法

PCD 需终身应用肉碱替代治疗，维持血浆游离肉碱

水平正常或接近正常。出现能量代谢障碍危象时，立即

静脉输注葡萄糖以维持血糖＞5 mmol /L，并静脉或口服

左卡尼汀每日 100～ 400 mg /kg; 病情缓解期需根据患者

血浆游离肉碱和酰基肉碱水平进行个体化治疗［7，9-11］。
本研究中，经基因诊断最后确诊为 PCD 的患儿给予口服

左卡尼汀溶液( 东维力，东北制药集团沈阳第一制药有

限公司，国药准字 H19990372) 每日 100 mg /kg，分 2 次给

药。治疗初期 2～3 周门诊随访一次，血游离肉碱正常且

稳定后每 1～3 月门诊随访一次。监测项目: 体格检查、
血酰基肉碱谱、血糖、血氨、肝功能、肌酸激酶以及心脏

超声。

1. 4 疗效评价

黄疸、低血糖、高血氨、代谢性酸中毒、肌张力减退、
肝功能异常等症状在使用左卡尼汀治疗 2 周后缓解或

消失提示治疗有效。用药 2 周后比较治疗前后酰基肉

碱谱中游离肉碱( C0) 、乙酰肉碱( C2) 、丙酰肉碱( C3) 、
丁酰肉碱( C4) 、异戊酰肉碱( C5) 、己酰肉碱( C6) 、辛酰

肉碱( C8) 、癸酰肉碱( C10) 、月桂酰肉碱( C12) 、豆蔻酰

肉碱( C14) 、棕榈酰肉碱( C16) 、十八碳酰肉碱( C18) 的

变化情况，以上指标水平在治疗后上升越明显说明治疗

效果越好。

1. 5 统计学方法

应用 SPSS20. 0 软件，计量资料以 珋x ± s 表 示，采 用
t 检验或秩和检验，计数资料以百分率表示，采用 χ2 检

验，P＜0. 05 为差异有统计学意义。

2 结果

13 例确诊为 PCD 的无症状新生儿经左卡尼汀替代
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治疗至今无任何临床表现，5 例出生后即表现为黄疸、低
血糖、肝功能异常的 PCD 新生儿予左卡尼汀治疗 2 周

后，临床症状消失。PCD 组治疗前血游离肉碱水平低于

对照组( P＜0. 05) ; 治疗后血游离肉碱及其他酰基肉碱

水平均高于治疗前( P 均＜0. 05) ，与对照组比较差异均

无统计学意义( P 均＞0. 05) 。目前 18 例患儿均在门诊

随访，生长、智力及运动发育正常，血糖、血氨、肝功能、
肌酸激酶以及心脏超声均未见异常; 根据患儿 C0 复查

水平，其中 10 例继续给予左卡尼汀口服溶液 100 mg /kg
治疗，6 例给予 200 mg /kg，2 例给予 300 mg /kg。见表 1。

表 1 18 例 PCD 患儿治疗前后酰基肉碱谱水平情况 μmol /L

分组 例数 C0 C2 C3 C4 C5 C6 C8 C10 C12 C14 C16 C18

治疗前 18 3. 330±1. 360* 1. 420±0. 170* 0. 260±0. 060* 0. 040±0. 014* 0. 020±0. 007* 0. 010±0. 003* 0. 006±0. 002* 0. 021±0. 010* 0. 016±0. 006* 0. 009±0. 005* 0. 094±0. 039* 0. 044±0. 018*

治疗后 18 23. 810±3. 720 18. 100±4. 000 1. 920±0. 520 0. 180±0. 040 0. 150±0. 038 0. 050±0. 014 0. 046±0. 016 0. 053±0. 017 0. 059±0. 022 0. 186±0. 048 2. 567±1. 004 0. 515±0. 154

对照组 20 26. 990±5. 520 18. 100±5. 030 1. 880±0. 490 0. 190±0. 048 0. 140±0. 051 0. 050±0. 014 0. 051±0. 013 0. 059±0. 019 0. 062±0. 026 0. 189±0. 052 2. 638±0. 838 0. 557±0. 151

H 37. 788 36. 009 36. 067 36. 229 36. 183 36. 158 36. 672 31. 304 33. 795 36. 053 36. 067 36. 341
P ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05

注: C0 游离肉碱; C2 乙酰肉碱; C3 丙酰肉碱; C4 丁酰肉碱; C5 异戊酰肉碱; C6 己酰肉碱; C8 辛酰肉碱; C10 癸酰肉碱; C12 月桂酰肉碱; C14 豆蔻酰肉碱; C16 棕榈酰肉碱; C18 十八碳酰肉碱; * 与对照组比较，P＜0. 05

3 讨论

肉碱属亲水性氨基酸衍生物，主要发挥生理功能的

是左旋肉碱，可协助脂肪酸进入线粒体进行 β 氧化［12］。
体内肉碱 75%来源于肉类食物的摄入，少部分由肝脏和

肾脏合成，若肉碱的摄取、合成和转运发生障碍时，均可

引起肉碱缺乏，导致脂肪酸氧化代谢障碍。PCD 属常染

色体隐性遗传病，是由于 SLC22A5 基因突变导致肉碱转

运蛋白 OCTN2 功能缺陷，致使长链脂肪酸无法进入线

粒体进行 β 氧化为机体提供能量，进而出现急性能量代

谢障碍危象甚至急性心衰而猝死［13-14］。PCD 患者临床

表现差异较大，主要表现为低血糖、代谢性酸中毒、心肌

及骨骼肌功能下降、肝肿大、脂肪肝、肝功能异常等，容

易导致漏诊和误诊的发生［15-17］。PCD 的诊断主要依靠血

酰基肉碱谱筛查，可疑患儿进一步行 SLC22A5 基因检测即

可确诊。国外报道 PCD 患病率约 1 /100 000［9］，我国上海

地区约 2. 4 /100 000［7］，浙江地区约 3. 1 /100 000［18］，台湾

地区约 0. 8 /100 000［19］。本地区新生儿 PCD 检出率约
1 /3 416，高于以往国内其他地区报道［20］。

PCD 治疗总的原则是避免感染、饥饿及高强度运

动，需终身应用左旋肉碱替代治疗，维持血浆游离肉碱

水平正常或接近正常。治疗剂量需根据患者血浆游离

肉碱和酰基肉碱水平进行调整，左卡尼汀溶液初始剂量

一般为每日 100～300 mg /kg 口服，初次治疗 2 周后复查

血酰基肉碱浓度，待血游离肉碱水平恢复正常且稳定后

每月随访一次，3 岁以上病情稳定患儿每 6 个月随访一

次。随访时监测血游离肉碱及其他酰基肉碱水平及相

关实验室检查，同时评估生长发育情况，必要时行心电

图、超声心动图等检查。注意做好家长宣教工作，嘱长

期规范服药，避免饥饿及长期剧烈运动。本研究中，通

过新生儿 遗 传 代 谢 病 串 联 质 谱 筛 查 及 基 因 诊 断 确 诊
PCD 患儿 18 例，其中 13 例 PCD 患儿为无症状新生儿，5 例
PCD 患儿出生后表现为黄疸、低血糖、肝功能异常。上述

患儿经确诊后即刻予左卡尼汀溶液每日 100 mg /kg 口服

替代治疗，2 周后无症状患儿血游离肉碱上升至正常范

围，治疗后血游离肉碱及其他酰基肉碱水平均高于与治

疗前( P 均＜0. 05) ，且与正常新生儿比较差异无统计学

意义。有症状患儿血糖、肝功能及黄疸症状均消失，后

期随访无急性发病和猝死病例，患儿生长、智力及运动

发育正常，表明左卡尼汀对 PCD 有较好的治疗效果，对

于严重疾病状态下不能耐受口服药物或禁食患者需静

脉补充左卡尼汀。左旋肉碱的不良反应较少［21］，但大剂

量给药可致肠道不适、腹泻或鱼腥样异味。可减少左卡

尼汀单次剂量或增加服药次数( 分 4 次服用) 和加用甲

硝唑片［10 mg / ( kg·d) 连续 1 周］口服改善。对口服左

卡尼汀每日 400 mg /kg 补充 1 个月后血液 C0 仍不能恢

复正常或不能耐受大剂量左卡尼汀者，或伴有乙酰肉碱

降低者，建议加用乙酰肉碱。
总之，PCD 是一种可以治疗的遗传代谢病，左卡尼

汀对 PCD 的治疗效果确切，一旦确诊，应立即予左旋肉

碱替代治疗。平时注意避免饥饿及长时间高强度运动，

定期复查酰基肉碱水平及重要脏器功能，及时调整药物

剂量，终身应用左旋肉碱替代治疗，切忌随意更改药物

剂量或停药。
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肺泡灌洗术联合乙酰半胱氨酸肺泡灌洗治疗小儿肺不张的临床效果
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［摘要］目的: 观察支气管镜肺泡灌洗术联合吸入用乙酰半胱氨酸溶液肺泡灌洗治疗小儿肺不张的临床效果。方法: 选取我院

2018 年 1 月至 2019 年 11 月收治的 60 例肺不张患儿，随机分为对照组和观察组各 30 例，对照组给予支气管镜肺泡灌洗术治

疗，观察组给予支气管镜肺泡灌洗术联合吸入用乙酰半胱氨酸溶液肺泡灌洗治疗，比较两组患儿临床疗效、术后肺部啰音消失

时间、体温恢复时间、住院时间、需要进行肺泡灌洗的次数及影像学恢复时间、动脉血气指标［动脉血二氧化碳分压( PaCO2 )、血
氧分压( PaO2 )、血氧饱和度( SaO2) ］以及不良反应发生情况。结果: 观察组总有效率高于对照组，差异有统计学意义( P＜
0. 05) ; 治疗后，观察组肺部啰音消失时间、体温恢复时间、住院时间、需要再次进行肺泡灌洗的次数及病变部位局部的影像学恢

复时间等均少于对照组( P＜0. 05) ; 两组患儿 PaCO2 降低( P＜0. 05) ，PaO2、SaO2 升高( P＜0. 05) ，观察组优于对照组( P＜0. 05) ;

治疗期间，两组患儿不良反应比较差异无统计学意义( P＞0. 05)。结论: 支气管镜肺泡灌洗术联合吸入用乙酰半胱氨酸溶液肺

泡灌洗治疗小儿肺不张疗效确切，可有效改善患儿临床症状，缩短病程，且不会增加不良反应。
［关键词］支气管镜; 肺泡灌洗; 乙酰半胱氨酸; 儿童; 肺不张
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Alveolar Lavage Combined with Acetylcysteine Alveolar Lavage in the Treatment of Atelectasis in Children

Li Dejun1，Chen Xun2，Qin Liyan1，Zhou Tao1，Zhou Yan2，Zeng Yurong1( 1．Wuzhou Gongren Hospital，Guangxi Wuzhou
543001，China; 2．The First Affiliated Hospital of Guangxi Medical University，Guangxi Nanning 530021，China)

［Abstract］Objective: To observe the clinical effects of alveolar lavage combined with inhalation alveolar lavage with acetylcysteine
solution in the treatment of atelectasis in children． Methods: Sixty children with atelectasis admitted into our hospital from Jan． 2018 to
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