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【摘要】 目的 探讨左卡尼汀对新生儿血清 CK － MB 水平的影响及其临床意义。方法 将血清 CK － MB 异

常的新生儿 80 例分为 4 组: 大、小剂量左卡尼汀组分别予左卡尼汀注射液 0. 15、0. 1 g / ( kg·d) 静脉滴注; 左卡尼

汀联合果糖治疗组( 复合药物组) 予左卡尼汀注射液 0. 1 g / ( kg·d) 静脉滴注及果糖二磷酸钠 0. 16 g / ( kg·d) 静

脉注射; 果糖组予果糖二磷酸钠 0. 16 g / ( kg·d) 静脉注射，均 1 次 /d。选取血清 CK － MB 水平正常的新生儿 20 例

为对照组，予一般支持对症治疗。治疗以 7 d 为 1 个疗程，所有新生儿自出生后即进入观察阶段。观察出生后第

1、3 及 7 天血清 CK － MB 的变化。结果 ( 1) 各组 7 d 内的血清 CK － MB 稳定下降率差异有统计学意义( 2 =
5. 71，P ＜ 0. 05) ; 各组治愈率差异无统计学意义( 2 = 1. 27，P ＞ 0. 05) 。( 2) 出生后第 3 天，各组血清 CK － MB 水

平较第 1 天均有下降，各组下降程度比较差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。( 3) 出生后第 7 天，各组均有部分新生儿

的血清 CK － MB 值较第 3 天上升，各组上升例数占本组总例数的百分比分别为小剂量左卡尼汀组 25%，大剂量左

卡尼汀组 15%，果糖组 55%，复合药物组 15%，对照组 15%。( 4) 出生后第 7 天各组血清 CK － MB 较第 3 天下降

的百分比均值差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。( 5) 出生后第 7 天各组患儿血清 CK － MB 水平差异有统计学意义

( P ＜ 0. 05) 。结论 应用左卡尼汀能有效地降低新生儿异常的血清 CK － MB 水平，且作用较应用果糖明显。
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新生儿可因多种原因发生心肌损害，因目前国内

外缺乏统一明确的新生儿心肌损害的诊断标准，国内

常以血清肌酸磷酸激酶( CK) 及其同工酶 MB ( CK －
MB) 作为判定心肌有无损伤及其程度的指标; 因 CK －
MB 的特异性较高，往往被作为主要的参考指标［1］。近

年来，随着国内外对左卡尼汀研究的不断深入，其心肌

保护作用得到了广泛的认同和探讨，大量文献报道应

用左卡尼汀治疗成人心力衰竭、缺血缺氧性心肌损伤

等心脏疾病取得良好疗效［2］。但是左卡尼汀对新生儿

心肌损害治疗作用的研究尚浅，相关报道不多。本研究

应用左卡尼汀对血清 CK － MB 异常的新生儿进行干预

治疗，旨在通过 CK －MB 这个心肌损害相对特异的指标

探讨左卡尼汀对新生儿心肌的保护作用，现报告如下。

1 资料与方法
1． 1 一般资料 2009 年 10 月至 2010 年 9 月本院新

生儿科收治血清 CK － MB 异常的新生儿 80 例，所入选

新生儿生后第 1 天出现血清 CK － MB 水平升高( CK －
MB ＞ 60 U /L) ［1］，伴或不伴血清 CK 增高。选取同期
CK － MB 水平正常的新生儿 20 例作为对照组，该组新

生儿生后 1 周内始终无 CK － MB 异常表现。排除出生

史不详且非生后 1 d 内转入我科的新生儿; 排除入院

后 1 周内诊断为先天性心脏病的患儿及由外院转入、
用药史不详的患儿。CK － MB 异常的 80 例新生儿分

为 4 个观察组，每组 20 例，各组治疗前性别、胎龄、早

产儿比例、窒息发生率比较差异均无统计学意义( P ＞
0. 05) 。见表 1。

表 1 各组一般情况比较 例

组别 男 女 胎龄［( 珋x ± s) 周］ 早产 足月 轻度窒息 重度窒息

小剂量左卡尼汀组 8 12 35． 1 ± 3． 1 12 5 9 0
大剂量左卡尼汀组 10 10 35． 0 ± 2． 6 17 3 10 1
果糖组 7 13 35． 2 ± 3． 5 15 5 10 1
复合药物组 11 9 35． 0 ± 3． 3 17 3 8 1
对照组 7 13 35． 0 ± 3． 3 14 6 8 1

1． 2 方法 对照组给予一般支持对症治疗。观察组

在常规治疗基础上，分别给予 7 d 为 1 个疗程的不同干

预方案: 小剂量左卡尼汀组予左卡尼汀注射液( 批号:

0001612，1 g /5 mL) 0. 1 g / ( kg·d) 静脉滴注; 大剂量左

卡尼汀组予左卡尼汀注射液 0. 15 g / ( kg·d) 静脉滴

注［3 － 4］; 左卡尼汀联合果糖治疗组( 复合药物组) 予左

卡尼汀注射液 0. 1 g / ( kg·d) 及果糖二磷酸钠( 批号

100118，50 mL /瓶) 0. 16 g / ( kg·d) 静脉滴注; 果糖组予

果糖二磷酸钠 0. 16 g / ( kg·d) 静脉注射。均 1 次 /d。
1． 3 观察指标 抽取入组新生儿静脉血 3 mL，3 000
r /min 离心 5 min 分离血清，采用免疫抑制法检测患儿

入院第 1 天( 即用药前) 及第 3、7 天血清 CK － MB 水

平，由我院检验科完成。
1． 4 疗效评价 ( 1 ) 治愈: 1 个疗程后血清 CK － MB
降至正常( ＜ 60 U /L) ，各组治愈率 = 各组治愈的例

数 /本组总例数 × 100% ; ( 2) 稳定: 治疗过程中血清 CK
－ MB 水平持续稳定下降，各组持续下降率 = 各组血清
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CK － MB 持续下降例数 /本组总例数 × 100%。第 3 天

CK － MB 下降程度 = ( 第 1 天 CK － MB 值 － 第 3 天

CK － MB 值) /第 1 天 CK － MB 值，第 7 天 CK － MB 下

降程度 = ( 第 3 天 CK － MB 值 － 第 7 天 CK － MB 值) /
第 3 天 CK － MB 值。
1． 5 统计学方法 采用 Stata 11. 0 软件，各组间率的

比较采用 R × C 表的卡方检验，各组自治疗前后血清

CK － MB 水平的比较采用配对设计的 t 检验，多组间血

清 CK － MB 水平的比较及多组间 CK － MB 下降百分

比的比较均采用方差分析和 LSD － t 检验。

2 结果

2． 1 各组用药 7 d 后情况 各组治愈率差异无统计

学意义( P ＞ 0. 05 ) ，果糖组患儿血清 CK － MB 稳定下

降率低于其他各组，差异有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。
见表 2。

表 2 各组治愈率及稳定下降率比较 %

项目 治愈率 稳定下降率 第 7 天 CK － MB 上升率

小剂量左卡尼汀组 95 75 25
大剂量左卡尼汀组 95 85 15
果糖组 75 45 55
复合药物组 95 85 15
对照组 85 15
P 值 ＞ 0． 05 ＜ 0． 05 ＜ 0． 05

2． 2 各组不同时点血清 CK － MB 水平及比较 出生

后第 3 天各组血清 CK － MB 水平较第 1 天均有下降，

各组下降程度比较差异有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。出

生后第 7 天果糖组患儿的血清 CK － MB 水平高于其他

各组，差异具有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。见表 3。

表 3 各组不同时点血清 CK － MB 水平及比较 ( 珋x ± s) U /L

项目 出生后第 1 天 出生后第 3 天 出生后第 7 天

小剂量左卡尼汀组 183． 65 ± 183． 7 60． 85 ± 43． 6 34． 25 ± 14． 2
大剂量左卡尼汀组 165． 90 ± 127． 8 52． 05 ± 20． 4 34． 95 ± 18． 6
果糖组 165． 42 ± 110． 4 48． 55 ± 20． 5 57． 21 ± 40． 1
复合药物组 166． 25 ± 113． 2 48． 55 ± 20． 3 37． 05 ± 13． 7
对照组 47． 15 ± 10． 2 40． 04 ± 9． 1 33． 7 ± 10． 9
P 值 ＜0． 05 ＜ 0． 05 ＜ 0． 05

2． 3 各组用药后不同时间点血清 CK － MB 下降百分

比 各组患儿生后第 3 天血清 CK － MB 水平与第 1 天

下降百分比水平比较差异有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。
各组患儿生后第 7 天血清 CK － MB 水平与第 3 天下降

百分比比较差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。见表 4。

表 4 各组不同时点血清 CK － MB 下降百分比比较 ( 珋x ± s) %

项目
第 3 天较第 1 天

下降数值百分比

第 7 天较第 3 天

下降数值百分比

小剂量左卡尼汀组 59 ± 23 48 ± 21

大剂量左卡尼汀组 55 ± 26 36 ± 18

果糖组 67 ± 19 22 ± 18

复合药物组 58 ± 29 28 ± 21

对照组 18 ± 12 23 ± 18
P 值 ＜ 0． 05 ＜ 0． 05

3 讨论

新生儿可因多种原因发生心肌损害，其中最常见

的是围生期窒息和休克，可导致心肌细胞发生缺血 －
缺氧及再灌注损伤，其机制包括缺氧产生氧自由基直

接损害心肌细胞，再灌注损伤引起心肌细胞坏死、细胞

凋亡和钙内流及钙超载，而能量代谢障碍是心肌细胞

损伤的重要环节。传统保护心脏药物是 1，6 － 二磷酸

果糖，这是因为新生儿的心脏主要通过糖无氧酵解和

有氧氧化来供能，而 1，6 － 二磷酸果糖除了直接作为

供能的代谢底物外，还能增强磷酸果糖激酶和丙酮酸

激酶的活性，促进糖代谢，增加 ATP 生成量。除此之

外，它还能促进钾离子内流，增加细胞内钾浓度，阻止

钙超载; 稳定细胞膜和溶酶体膜，保持其完整性; 抑制

氧自由基和组织胺的释放，有抗脂质过氧化作用，具有

较为理想的心肌保护作用［5 － 6］。
左卡尼汀是近些年才兴起的保护心肌药物。左卡

尼汀即肉毒碱，它是肉碱脂酰肉碱转位酶、肉碱脂酰转

移酶Ⅰ、Ⅱ的辅助因子，是长链脂酰辅酶 A 通过线粒体

内膜到达氧化部位的必需物质，通过促进其氧化分解，

为心肌细胞等机体细胞提供能量。其保护心脏的可能

机制除了促进脂肪酸氧化代谢以外，还可能包括: 抑制

细胞内钙超载，降低细胞内钠离子水平，从而达到保护

心肌的作用。缺氧条件下，通过维护线粒体酶琥珀酸

脱氢酶、细胞色素氧化酶活性，改善线粒体的能量代

谢，从而降低心肌细胞的缺氧程度。左卡尼汀还在缓

解氧化应激、减少脂质过氧化中均具有明显的保护作

用，当左卡尼汀缺乏时，自由基的清除能力降低，自由

基堆积使心肌机械功能和代谢功能受损［7 － 8］。
国内外应用左卡尼汀治疗成年动物和成人心脏损

伤后能量代谢紊乱及心肌细胞损伤取得了良好疗效，

推测与成人心肌细胞主要依靠脂肪酸氧化供能有关。
但由于新生儿出生后是由糖代谢供能逐渐转变为脂肪

代谢供能的，换句话说短期内糖代谢供能仍占主导地

位，所以对于它纠正新生儿心肌损伤后能量代谢紊乱

的能力长时间受到忽视，并未引起广泛的探索和研究。
近几年有研究表明，缺血 － 再灌注后心肌细胞存在脂

肪酸代谢能力受损，给予新生儿的受损心脏补充左卡

尼汀，亦能起到良好的心肌保护作用，提示左卡尼汀作

为脂肪酸代谢的必要物质，不仅对成人心脏有重要作

用，对新生儿和新生老鼠的心脏也有重要的保护作用，

这可能与其不仅能促进脂肪酸氧化供能以外，还能促

进糖氧化供能有关。具体机制可能是: 通过协助脂肪

酸进入线粒体氧化，提供了游离的 CoA 从而促进三羧

酸循环; 消除了长链 acyl － CoA 对腺嘌呤核苷酸穿过

线粒体内膜的限制; 降低 acyl － CoA /CoA 比例从而刺

激丙酮酸脱氢酶的活性，最后促进了 糖 的 氧 化 和 供

能［9 － 10］。
本研究结果显示，左卡尼汀可使新生儿升高的血
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清 CK － MB 有效下降，且效果明显好于果糖组，体现在

平均治愈率高，7 d 内血清 CK － MB 持续稳定下降的新

生儿所占总例数的百分比高，心酶在 3 d 后复升的例

数少，以及治疗第 7 天血清 CK － MB 数值与出生时血

清 CK － MB 正常的患儿在生后第 7 天血清 CK － MB 数

值较果糖更为接近。提示左卡尼汀可更快速有效地降

低异常的心酶，起到保护心肌的作用。推测可能机制

如 SHINTARO 等［9 － 10］指出的，心肌损伤时单纯糖代谢

供能不足以满足机体的需要，需要脂肪氧化供能的参

与及左卡尼汀可以在促进脂肪酸氧化供能的基础上促

进糖的氧化代谢，从而发挥更稳定强大的供能潜力，这

与盛俞等［8］的研究结果一致。
本研究设计给予大剂量左卡尼汀组及左卡尼汀联

合果糖组这两个观察组，与小剂量左卡尼汀组一样有

良好的治愈率，且大剂量左卡尼汀组未发生不良反应，

第 7 天 CK － MB 亦比较接近对照组患儿。但是从长远

来看，效果可能好于小剂量左卡尼汀组。从本研究数

据不难看出，即使是出生时 CK － MB 正常的新生儿，生

后 7 d 内有 15% 的概率会升高，如果不给予有效处理，

同时又出现了病情的波动，可能对心肌造成损伤。对

于这部分新生儿，大剂量左卡尼汀组和复合药物组可

以发挥更稳定的心肌保护作用，体现在他们的稳定下

降率比小剂量组高，具体的机制和真实性有待进一步

的研究和探讨。
针对左卡尼汀对新生儿心肌损伤的保护作用逐渐

被认识，但尚缺乏大量的临床研究，以及直接对比左卡

尼汀和果糖对新生儿心肌保护作用的文献还很少的现

状，本研究选取我院 1 年内新生儿科收治的患儿共 100
例，给予左卡尼汀的干预治疗，并尝试几种新的给药方

法( 大剂量给药及左卡尼汀联合果糖给药) ，试图寻找

更有效且合适的治疗方式，取得了良好的疗效。但是

由于各种原因未能进行对显示心肌损害特异性更强的

其他指标如肌钙蛋白、肌红蛋白等的检测，以及未能对

每例 CK － MB 异常新生儿予以床旁心电图和心脏彩超

等检查以更好地把握他们存在心肌损伤证据及进行治

疗效果的评价［11］。另外，本研究的例数还尚少，可能

对研究结果有一定的影响。在后续的研究中将尽力弥

补上述的不足，寻求更有意义的治疗方法。
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外文字母大小写
1． 需要大写的外文字母: ( 1) 来源于人名的单位首字母，如单位 Pa、Gy、Hz 等。( 2) 化学元素符号首字母，如 Cl、Fe 等。

( 3) 西方人的名字、姓及头衔的首字母。( 4) 表示 106 ( 包括) 因素的词头符号，共有 M ( 106 ) 、G ( 109 ) 、T( 1012 ) 、P( 1015 ) 、E
( 1018 ) 、Z( 1021 ) 、Y( 1024 ) 7 个。( 5) 名词术语的缩写词，如 RBC、WBC、DNA 等。( 6) 参考文献中文题、刊名的首字母。( 7) 以

人名或地名命名的疾病、病原体等的名称，如 Hodgkin disease 等。( 8) 位于大标题、副标题、小标题、图题、表题及位于句首的希

腊字母后的英文词首字母。( 9) 组织、机构、协会、会议、图书等名称每一个英文实词的首字母需大写，如: The National Surgical
Adjuvant Breast and Bowel Project( NSABP) 。( 10) 试验名称，例如: HERA 试验( Herceptin Adjuvant trial) 。如试验为特指发明

者，则之后的试验单词要首字母大写。
2． 需要小写的外文字母: ( 1) 计量单位的符号，除了以人名命名的单位符号的首字母以及升( L) 、国际单位( IU) 等少数符

号以外，一律小写。( 2) 中译名后的普通名词原文，如前列腺素( prostaglandin) 等。( 3) 药物的通用名和化学名及生物活性物质

的名称。首字母不用大写。如: 曲妥珠单抗( herceptin) ，拉帕替尼( lapatinib) 。( 4) 法国人和德国人姓名中的附加词，法文如

de、la、le 等和德文的 von、am、der 等。( 5) 虚词，如 and 等。( 6) 表示 103 以下( 含) 因素的词头符号，如 k ( 103 ) 、h ( 102 ) 、da
( 101 ) 、d( 10 －1 ) 、c( 10 －2 ) 、m( 10 －3 ) 、μ( 10 －6 ) 、n( 10 －9 ) 、p( 10 －12 ) 、f( 10 －15 ) 、a( 10 －18 ) 、z( 10 －21 ) 、y( 10 －24 ) 等。
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