
·论著·

不同方法补充左卡尼汀对新生儿血浆肉碱水平的影响及临床意义

谭小华1，崔其亮1，李 颖1，张 慧1，江剑辉2
( 1. 广州医学院第三附属医院，广东广州 510150; 2. 广州市妇女儿童医

疗中心，广东广州 510150)

基金项目: 广州市医药卫生科技项目( 项目编号: 2007-YB-175) 。
作者简介: 谭小华( 1978. 1 ～ ) ，女，大学本科，医师，主要从事儿科临床工作，E-mail: sheryo@ 126. com。
通讯作者: 崔其亮( 1955. 7 ～ ) ，男，大学本科，主任医师，教授，主要从事新生儿危重症救治研究，E-mail: cuiqiliang@ 21cn. com。

［摘要］目的: 评价采用不同剂量与用药途径补充外源性左卡尼汀对新生儿血浆肉碱水平的影响及其临床意义。方法: 选取我院

新生儿科的新生儿 160 名，随机分为 4 组，每组 40 例并予以不同干预方案: 口服治疗组( 口服组) 予左卡尼汀口服液 0. 1 g / ( kg·d)

口服，1 次 /d; 静脉小剂量治疗组( 小剂量组) 予左卡尼汀注射液 0. 1 g / ( kg·d) 静脉滴注，1 次 /d; 静脉大剂量治疗组( 大剂量

组) 予左卡尼汀注射液 0. 15 g / ( kg·d) 静脉滴注，1 次 /d; 对照组只给予常规治疗。治疗以 7 d 为 1 个疗程。在生后第 1 d 治疗

前、生后第 3 d 及生后第 7 d，分别采集足跟血滤纸片，采用串联质谱检测法测定患儿血浆游离肉碱浓度。结果: ( 1) 足月儿出生

后第 1 d 血浆游离肉碱( 44. 81±17. 3) μmol /L，大于早产儿的( 35. 19±19. 5) μmol /L( P＜0. 05) ; ( 2) 无论大剂量还是小剂量静脉

补充左卡尼汀，均能使患儿血浆游离肉碱浓度在 7 d 内持续升高，且大剂量补充后未发生不良反应; 而口服补充左卡尼汀血浆

游离肉碱水平缓慢下降，但下降速度慢于对照组。以上三组患儿补充左卡尼汀前、生后第 3 d 及第 7 d 血浆游离肉碱浓度分别

为大剂量组( 39. 50±13. 5) μmol /L、( 148. 85±96. 1) μmol /L、( 218. 55 ±161. 9) μmol /L; 小剂量组( 37. 46±9. 7) μmol /L、( 134. 73±
109. 4) μmol /L、( 194. 12±160. 9) μmol /L; 口服组( 35. 87±9. 6) μmol /L、( 35. 31±13. 4) μmol /L、( 29. 02±7. 1) μmol /L( P＜0. 05) ;

( 3) 对照组出生后血浆游离肉碱浓度逐渐下降且与静脉补充左卡尼汀组相比差异有统计学意义( P＜0. 05) ，对照组患儿在出生

后第 1 d、第 3 d 和第 7 d 的浓度分别为( 35. 43±14. 3) μmol /L、( 32. 57±16. 2) μmol /L、( 24. 02±9. 7) μmol /L。结论: 未给予左卡

尼汀补充的新生儿在生后 1 周内血浆游离肉碱浓度逐渐下降，予以左卡尼汀补充可有效提高新生儿血浆游离肉碱浓度，经静

脉途径补充效果较口服途径为好。
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The Effects of Additional L-carnitine Supplement on Neonates
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［Abstract］Objective: To compare the effects of several different ways of additional L-carnitine supplement on neonates． Methods:
One hundred and sixty neonates were randomly divided into four groups ( 40 cases for each group) ． The patients in the control group
were given routine therapy for seven days; the patients in the small dose group and large dose group were given L-carnitine by
intravenous drip at dosage of 0． 1 g /kg and 0． 15 g /kg for seven days，once a day; the patients of oral supplement group were given
L-carnitine 0． 1 g /kg orally for seven days，once a day． Before and after the treatment，blood spot ( heel prick) tests were performed to
measure the level of plasma acylcarnitine by tandem mass spectrometry． Results: ( 1) Preterm neonates were born with a lower level of
plasma L-carnitine ( 35． 19±19． 5) μmol /L compared with that of full-term infants ( 44． 81±17． 3) μmol /L ( P＜0． 05) ． ( 2) There was
a sustained rise of plasma L-carnitine in both small ［( 37． 46±9． 7) μmol /L，( 134． 73±109． 4) μmol /L，( 194． 12±160． 9) μmol /L］
and large dose group ［( 39． 50±13． 5) μmol /L，( 148． 85±96． 1) μmol /L，( 218． 55±161． 9) μmol /L］during seven days of treatment
( P＜0． 05) ，whereas，there was a slow decline of plasma L-carnitine level in oral group during treatment ［( 35． 87 ±9． 6 ) μmol /L，

( 35． 31±13． 4) μmol /L，( 29． 02±7． 1) μmol /L］． None of them had side effects． ( 3) Those neonates without additional L-carnitine
supplement had a consistent decrease in the level of plasma L-carnitine during the treatment ［( 35． 43±14． 3) μmol /L，( 32． 57±16． 2)

μmol /L，( 24． 02±9． 7) μmol /L］compared with that of small and large dose groups ( P＜0． 05) ． Conclusions: Additional L-carnitine
supplement dose play a positive role in bringing up the plasma level of L-carnitine，especially those who were given L-carnitine by
intravenous drip．
［Key words］L-carnitine; Plasma; Acylcarnitine; Infant; Newborn
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有研究指出，新生儿可因多种原因出现体内肉碱水

平不足或缺乏，未给予补充外源性肉碱的新生儿在生后

1 周内体内肉碱水平将逐渐下降，而在补充外源性肉碱

后可有效提高体内肉碱水平［1］。然而，肉碱的补充途径、
方法目前国内外文献报道各有不同［2，3］，且缺乏不同方法

间的比较。为寻求相对理想、有效的补充方式，我们对

160 例新生儿不同剂量与途径补充左卡尼汀的效果进行

观察，现报告如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

2009 年 10 月 ～2010 年 7 月本科收治的新生儿 160 例，

随机分为三个实验组及对照组，每组 40 例，各组治疗前

性别、胎龄、早产发生率、窒息发生率比较差异无统计学

意义( P＞0. 05) ，具有可比性，见表 1。

表 1 各组患儿一般资料比较(珔x±s)

组别 例数
性别

男 女
胎龄( 周)

是否足月( 例) 窒息有无( 例)

早产 足月 有 无

小剂量组 40 15 25 35. 1±3. 1 32 8 9 31

大剂量组 40 14 26 35. 0±2. 6 30 10 11 29

口服组 40 12 28 35. 1±2. 9 28 12 8 32

对照组 40 17 23 35. 2±3. 5 31 9 14 26

χ2 或 F 1. 28 1. 01 1. 12 1. 21

P ＞0. 05 ＞0. 05 ＞0. 05 ＞0. 05

1. 2 病例选择

1. 2. 1 纳入研究病例 2009 年 10 月 ～ 2010 年 7 月出生

后第 1 d 即入住我院新生儿科的患儿，从中随机抽取 160 例

为观察对象。
1. 2. 2 排除标准 ( 1 ) 出生史不详患儿; ( 2 ) 由外院转

入药物使用史不详患儿; ( 3 ) 有其他遗传代谢性疾病的

患儿。剔除重度窒息、危重疾病( 呼吸窘迫综合征、脏器

功能衰竭等) 病例，排除有特殊面容、遗传代谢性疾病家

族史、母亲产前筛查高风险病例。纳入后如后期发现先

天性遗传代谢病病例作数据剔除，本研究无入组后出现

上述情况病例。

1. 3 治疗方法

三个实验组在常规治疗( 新生儿护理、营养支持治

疗、新生儿黄疸早期干预治疗等) 基础上，各组分别给

予 7 d 为 1 个疗程的不同干预方案: 静脉小剂量治疗组

( 小剂量组) 予左卡尼汀注射液 0. 1 g / ( kg·d) 静脉滴

注; 静脉大剂量治疗组( 大剂量组) 予左卡尼汀注射液

0. 15 g / ( kg· d ) 静脉滴注; 口服组予左卡尼汀口服药

0. 1 g / ( kg·d) 口服［3，4］。用药剂量除了上述文献外，还

参照了静脉注射左卡尼汀的说明书。对照组仅予常规治

疗。左卡尼汀注射液由 Sigma-tau industry 生产( 商品名:

可益能，批号 0001612，1 g /5 mL) ，加入 5% 葡萄糖注射

液中静脉滴注，1 次 /d; 左卡尼汀口服液由东北制药总厂

生产( 商品名: 东维力，药品批号: 0004487，1 g /10 mL) ，

加入 5 mL 的 5% 葡萄糖注射液中口服，每天给药 1 次。

1. 4 观察指标与标本采集

1. 4. 1 血浆游离肉碱 于治疗前( 入院第 1 d) 及治疗后

第 3 d、第 7 d 采集所有入组新生儿足跟血滤纸片标本，

检测血浆游离肉碱水平并比较不同组间、不同时点观察

对象血浆游离肉碱水平。标本检测由广州市妇女儿童医

疗中心新生儿筛查中心实验室采用串联质谱法完成。
1. 4. 2 药物不良反应 观察治疗过程有无发生恶心、呕
吐、癫痫、腹泻、贫血、心动过速、高钙血症、高钾血症、肾
功能异常、皮疹等。

1. 5 统计学处理

采用 Stata11. 0 软件，各组患儿一般资料的胎龄比较

用 F 检验; 其余的一般资料比较及不良反应发生的组间

比较用 R×C 表 χ2 检验; 血浆游离肉碱两组间比较首先用

方差分析，然后根据方差是否相齐采用对应随机区组设

计的 t 检验; 同一组治疗前后效果比较用配对设计 t 检

验。P＜0. 05 为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 新生儿出生后第 1 d 血浆游离肉碱水平

160 例观察对象于入院当天( 出生后第 1 d) 即采

集标本 检 测 血 浆 游 离 肉 碱 水 平，足 月 儿 为 ( 44. 81 ±
17. 3) μmol /L，高于早产儿的( 35. 19±19. 5) μmol /L，差异

有统计学意义( P＜0. 05) 。

2. 2 各组新生儿不同时间点血浆游离肉碱水平变化及

比较

结果见表 2。由表可见，静脉大剂量组和静脉小剂

量组补充左卡尼汀前后不同时间点血浆肉碱水平差异均

有统计学意义( P＜0. 05) 。

表 2 各组患儿不同时间点血浆游离肉碱水平及比较(珔x±s，μmol /L)

分组 例数 第 1 d 第 3 d 第 7 d t P

小剂量组 40 37. 46±9. 7 134. 73±109. 4 194. 12±160. 9 6. 18 ＜0. 05

大剂量组 40 39. 50±13. 5 148. 85±96. 1 218. 55±161. 9 6. 82 ＜0. 05

口服组 40 35. 87±9. 6 35. 31±13. 4 29. 02±7. 1 2. 62 ＞0. 05

对照组 40 35. 43±14. 3 32. 57±16. 2 24. 02±9. 7 6. 63 ＜0. 05

2. 3 各组患儿不同时间点血浆游离肉碱水平的两两

比较

结果见表 3。由表可见，大剂量组和小剂量组治疗

前后血浆肉碱水平比较差异均无统计学意义( P＞0. 05) 。
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表 3 各组患儿不同时间点血浆肉碱水平变化两两比较

分组
第 1 d 第 3 d 第 7 d

t P t P t P

口服组和小剂量组 0. 74 ＞0. 05 6. 29 ＜0. 05 7. 33 ＜0. 05

口服组和大剂量组 1. 98 ＞0. 05 7. 47 ＜0. 05 7. 40 ＜0. 05

口服组和对照组 0. 16 ＞0. 05 0. 84 ＞0. 05 2. 68 ＜0. 05

小剂量组和大剂量组 1. 38 ＞0. 05 0. 61 ＞0. 05 0. 67 ＞0. 05

小剂量组和对照组 0. 75 ＞0. 05 5. 88 ＜0. 05 6. 68 ＜0. 05

大剂量组和对照组 1. 83 ＞0. 05 7. 65 ＜0. 05 7. 59 ＜0. 05

2. 4 各组患儿用药后的不良反应发生情况及比较

结果见表 4。由表可见，各组患儿补充左卡尼汀后

药 物 不 良 反 应 发 生 情 况 经 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义

( P＞0. 05)

表 4 各组患儿不良反应发生情况及比较( 例)

组别 例数
呕吐、

腹泻
癫痫 贫血

心动

过速

高血

Ca2+
高血

K+

肾功

异常
皮疹

口服组 40 13 0 7 7 0 1 0 1

小剂量组 40 9 0 8 9 0 0 0 0

大剂量组 40 11 0 8 7 0 0 0 1

对照组 40 12 0 9 8 0 0 0 0

χ2 1. 17 1. 09 1. 03

P ＞0. 05 ＞0. 05 ＞0. 05

3 讨论

3. 1 新生儿补充左卡尼汀的必要性

左卡尼汀即肉碱( canitine) ，是一种小分子( 分子量

162 D) 、水溶性的条件必需氨基酸，其最基本和主要的功

能是协助长链脂肪酸通过线粒体膜，促进脂肪的氧化代

谢，从而为机体供能; 此外，它还能维持膜的稳定，具有抗

氧化、清除体内自由基作用，可促进肝脏产生酮体，增加

体内氮潴留促进蛋白质合成等功能［5，6］。当体内出现肉

碱缺乏时，势必影响脂肪氧化供能过程，从而引发一系列

能量代谢紊乱的综合征。
新生儿出生后逐步从依靠糖氧化代谢供能转变为脂

肪氧化代谢供能。新生儿较其他人群更容易发生肉碱缺

乏或不足，可能与新生儿生后早期体内肉碱主要来源于

母体，自身肝脏合成能力低下［1，7］，新生儿期的多种疾病

如缺氧缺血性脑病、肺动脉高压、围生期窒息等可伴发体

内肉碱水平低下［8，9］。早产儿肉碱合成能力不足，来源于

母体的肉碱少，体内贮存水平低下，患病期间长期的静脉

营养中不含肉碱，如不予以补充会在生后逐渐出现低肉

碱血症［10］。国 外 新 生 儿 肉 碱 水 平 的 正 常 参 考 范 围 为

31 ～ 60 nmol /mL［11］，本文 160 例新生儿出生时的肉碱水

平大多低于该水平。因此，对新生儿特别是病理新生儿

有额外补充左卡尼汀的必要。

3. 2 本研究的出发点和特殊点

本研究拟对左卡尼汀不同用药方法对新生儿血浆肉

碱水平的影响进行观察与比较、评价效果差异。有动物

实验证实，按体表面积计人用左卡尼汀剂量的 3. 8 倍对

实验鼠和兔的生殖器或胎儿未造成损害，左卡尼汀在老

鼠的 LD50口服是 19. 2 g /kg、静脉是 5. 4 g /kg，表明左卡尼

汀具有良好的安全性，据此尝试使用安全剂量范围以内

较大剂量即 150 mg / ( kg·d ) ［3，4］ 给新生儿补充左卡尼

汀，观察疗效及不良反应的差异。本 实 验 随 机 抽 取 了

160 名住院新生儿作为观察对象，样本例数较多，在尽量

控制各组之间胎龄、性别、是否早产儿及窒息儿比例的差

异，以及在各组患儿出生第 1 d 平均血浆肉碱水平无显

著差异的前提下进行实验，以求减少实验误差和提升实

验的可信度，希望能找寻出更合理有效的用药方法。

3. 3 新生儿血浆肉碱水平及左卡尼汀干预的临床意义

本研究结果显示: ( 1 ) 足月儿的血浆游离肉碱水平

较早产儿高，这与既往的研究结果相似，表明新生儿体内

肉碱主要来源于母体; ( 2) 本文结果显示，未予补充左卡

尼汀的患儿( 对照组) 在生后 1 周内血浆游离肉碱水平持

续下降，治疗组通过静脉补充后患儿生后 7 d 内左卡尼

汀持续上升( 见表 2) ，支持新生儿自身合成肉碱能力低

下，需要额外补充的观点［1，7］，并证明静脉补充左卡尼汀

是有效的［11］; ( 3) 大剂量补充左卡尼汀效果好于小剂量

组，〗且大剂量给药组病例均未见明显不良反应发生( 见

表 4) ，但大、小剂量组之间疗效的差异比较无统计学意

义( P＞0. 05) ，因此，合适的给药剂量仍有待进一步研究;

( 4) 口服补充左卡尼汀的患儿生后第 3 d 血浆游离肉碱

水平较出生时无明显变化，但生后第 7 d 下降，与前 3 d
水平相比差异无统计学意义，提示补充左卡尼汀的口服

途径效果不如静脉途径。但口服组第 7 d 血浆游离肉碱

水平仍高于未补充左卡尼汀的患儿，提示口服补充左卡

尼汀可减缓新生儿出生后肉碱的下降，这与既往报道结

果不同［11］，可能与后者药物是分次给予维持了较好的血

药浓度有关。而本研究药物是每日一次给予，可能对血

药浓度产生影响，也可能与样本量尚不足存在误差等因

素有关。此外，该结果是否表明经口服补充左卡尼汀较

经静脉补充因受药代动力学中剂量、时间、代谢方式等多

因素作用而影响其效果，还有待进一步深入探讨。

3. 4 本实验的不足和未来的研究方向

已有研究表明围生期窒息等疾病因素会影响新生儿

体内肉碱的水平和脂肪氧化代谢能力［1，12］，但是对于如

何影响和影响程度尚不清楚。本实验未能依据不同的疾

病来进行分组并开展实验，而是在各组间胎龄、窒息儿比
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例、早产儿比例等因素差异无统计学意义的条件下进行

观察，对实验结果可能有一定影响，在后续实验应进一步

探讨具不同疾病因素患儿补充左卡尼汀对体内肉碱水平

的影响。
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西地那非治疗新生儿持续肺动脉高压临床疗效观察

闫安平，辛会萍，刘艳红 ( 河南省郑州人民医院，河南郑州 450000)

作者简介: 闫安平( 1964． 1 ～ ) ，男，大学本科，主治医师，主要从事新生儿疾病研究，E-mail: lyhzwx@ 163． com。

［摘要］目的: 评价西地那非辅助治疗新生儿持续肺动脉高压( PPHN) 的有效性和安全性，为临床应用提供指导。方法: 将 2008 年

1 月 ～2011 年 5 月确诊的 40 例 PPHN 患儿随机分为治疗组 22 例和对照组 18 例，对照组给予保暖、碳酸氢钠碱化血液、积极治疗原

发病、常规给氧及呼吸机辅助通气等常规治疗，治疗组在常规治疗的基础上给予枸橼酸西地那非片鼻饲 0. 6 ～ 2. 0 mg / ( kg·次) ，

每 6 h 1 次，疗程到停用机械通气，比较两组治疗前后 PaCO2、PaO2、肺动脉压力( PAP)、氧合指数( OI)、肺泡气-动脉血氧分压

差。结果: 西地那非组血气指标明显改善，肺动脉压下降，治疗组 PAP 和肺动脉 /体循环收缩压( PAP/SBP) 在治疗后各时点逐

步下降，与治疗前比较均明显下降，差异有统计学意义( P＜0. 05) ，两组 PaO2 和 OI 在治疗后均明显上升，并随着治疗时间延长

逐步上升，与治疗前比较差异有统计学意义( P＜0. 05)。结论: 西地那非治疗新生儿 PPHN 能更好改善患儿的氧合指数、氧饱和

度，降低肺动脉压力，其疗效肯定。
［关键词］西地那非; 持续肺动脉高压; 新生儿

［中图分类号］R722 ［文献标识码］A ［文章编号］1672-108X( 2012) 00-0007-03

Effect of Sidenafil in the Treatment of Persistent Pulmonary Hypertension of the Newborn

Yan Anping，Xin Huiping，Liu Yanhong ( Zhengzhou People’s Hospital of Henan Province，Henan Zhengzhou 450000，China)

［Abstract］Objective: To observe the effect of sidenafil in the treatment of persistent pulmonary hypertension of the newborn ( PPHN) ．
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