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　　【摘要】　目的　探讨分析柳州市低出生体质量儿先天性代谢异常的发生率及串联质谱检测技术在其中的应用

价值。方法　选择２０１３年１～１２月柳州市妇幼保健院新生儿疾病筛查中心接收的柳州市接产医院共８００例低出

生体质量儿患儿干血滤纸片标本，使用美国ＡＢ公司ＡＰＩ３２００串联质谱仪器，通过衍生化法处理标本后检测分析氨

基酸及酰基肉碱水平。结果　８００例低出生体质量患儿采用串联质谱检测氨基酸及酰基肉碱结果，初筛结果异常

患儿１６７例，初筛可疑阳性率２１．０％，其中氨基酸初筛异常５６例，占３３．５％；酰基肉碱初筛异常８９例，占５３．３％；

氨基酸及酰基肉碱共同异常２２例，占１３．２％。结论　低出生体质量儿氨基酸谱和酰基肉碱谱异常比例较高，初筛

结果可为低出生体质量儿先天性代谢异常疾病的诊断和治疗提供更多更可靠的依据和线索，进一步提高柳州市临

床医生对低出生体质量儿先天性代谢异常的认识，增强临床医生对该群体患儿的干预及后期指导能力，从而进一步

提高诊疗水平，减少漏诊、误诊，降低婴幼儿病死率及致残率。
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　　低出生体质量儿（ＬＢＷ）是指在出生１ｈ内体质量低于

２５００ｇ的新生儿，因宫内发育不良、营养基础差，容易在发育

的关键期出现代谢缺陷，影响疾病治疗及恢复、并发症的预防

及后期成长基础和保障，一部分还并发成为先天性代谢异

常［１］。先天性代谢异常往往一经确诊，对患儿的身体智力、神

经系统等的损害已不可逆转，失去治疗的机会，病死率很高，相

当一部分患儿在确诊和治疗之前已死亡，是导致婴幼患儿不明

原因死亡或残疾的主要病因之一［２］。为进一步了解柳州市低

出生体质量儿的先天性代谢异常情况，本文将本院２０１３年１

～１２月收治的８００例ＬＢＷ进行临床分析，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１３年１～１２月本院新生儿疾病筛查

中心接收柳州市接产医院的８００例ＬＢＷ 作为研究对象，男

４０６例，女３９４例，胎龄（３５．２±２．３３）周，体质量（１９９０．０±

４３２．２）ｇ。

１．２　采集方法　研究对象出生７２ｈ且充分哺乳３次以上，空

腹采集足跟末梢血滴注于新生儿筛查专用滤纸上，使血斑直径

大于或等于８ｍｍ，滤纸两面完全渗透，室温自然晾干后置４℃

冰箱保存待检。

１．３　仪器与试剂　使用高效液相色谱法级别甲醇、正丁醇、乙

酰氯、乙腈试剂，配制浓度为３ｍｏｌ／Ｌ盐酸正丁醇；５０％甲醇水

为冲洗相；８０％乙腈作为流动相。氮气纯度为９９．９９９％。检

测仪器为美国生物应用系统 ＡＢ公司产的 ＡＰＩ３２００串联质谱

仪，高效液相色谱仪ＬＣ２０ＡＤ购自日本岛津公司。

１．４　统计学处理　串联质谱所有检测原始数据由美国生物应

用系统 ＡＢ公司数据分析软件ＣｈｅｍｏＶｉｅｗ１．４处理后，得到

６５项检测结果，包括２５项氨基酸和４０项酰基肉碱及比值。

２　结　　果

２．１　８００例ＬＢＷ血斑氨基酸谱及酰基肉碱谱检测结果　初

筛异常患儿１６７例，初筛可疑阳性率２１．０％，其中氨基酸初筛

异常５６例，占３３．５％；酰基肉碱初筛异常８９例，占５３．３％；氨

基酸及酰基肉碱共同异常２２例，占１３．２％。

２．２　５６例氨基酸谱异常结果　亮氨酸代谢异常２８例，占

５０．０％；精氨酸代谢异常１１例，占１９．６％；甲硫氨酸代谢异常

９例，占１６．１％；其余为混合氨基酸代谢异常。

２．３　８９例酰基肉碱异常结果　丙酰基肉碱代谢异常２６例，

占２９．２％；游离肉碱代谢异常１９例，占２１．３％；其余为混合酰

基肉碱代谢异常。

３　讨　　论

先天性代谢异常是由于基因突变因素，导致机体生化物质

在合成、代谢、转运和储存等方面出现的各种异常的总称，包括

氨基酸、有机酸、糖、脂肪、激素等多种物质的代谢缺陷［３］。随

着社会经济的发展、围生医学的进步，新生儿疾病谱也发生很

大变化，感染性疾病日益减少，窒息相关疾病发病率和严重程

度降低，出生缺陷疾病所占比例日益增多。据报道，先天性代

谢异常群体的患病率高达１／１００或以上，所占比例也在逐年

升高［４５］。

有文献表明，ＬＢＷ在出生早期极易出现代谢指标的异常，

并发症牵涉多个系统，而一部分最终发展为先天性代谢异

常［６］。先天性代谢异常临床表现复杂多样，可造成体内任何器

官和系统损害，８０％的患儿有神经系统损害，如脑瘫、智力低

下、顽固性惊厥、拒食、呕吐等表现，严重者导致昏迷或死亡。

当先天性代谢异常一旦确诊，身体和智力的损害已不可逆转，

失去最佳治疗的机会，是导致婴幼儿不明原因死亡或残疾的主

要病因之一。因此，在ＬＢＷ 出生早期，应用串联质谱检测其

氨基酸谱及酰基肉碱谱，已经成为早期发现及预防先天性代谢

异常的重要手段［７］。

本研究结果表明，氨基酸谱异常的结果中，亮氨酸、精氨酸

及甲硫氨酸代谢异常占大部分，也说明了ＬＢＷ 的基础条件代

谢能力差，肝脏及肾脏代谢功能未成熟，直接导致氨基酸谱物

质代谢紊乱，若不能及时进行早期干预，往往会成为高氨基酸

血症代谢异常疾病。酰基肉碱谱异常的结果中，丙酰基肉碱代

谢异常占大部分，为２９．２％。文献表明，在先天性代谢异常发

病病种中，由丙酰基肉碱代谢异常引起的甲基丙二酸血症是有
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机酸代谢血症中最常见遗传代谢疾病［８］。游离肉碱代谢异常

比例占２１．３％，在人体内，肉碱以游离肉碱和酯酰肉碱两种形

式存在，肉碱通过线粒体内膜转运长链脂肪酸的β氧化途径起

很重要的作用。ＬＢＷ由于生理原因，肉碱基础水平不稳定，特

别是极低（或超低）出生体质量儿在早期需要全静脉的营养维

持动态平衡，若不能早发现、早介入，患儿就有可能因为摄取不

足、合成减少及肾脏吸收障碍，导致肉碱缺乏症［９］。

近年来随着科技进步，许多新技术广泛应用在先天性代谢

异常的临床诊断，其中串联质谱技术目前已广泛应用于各种高

端实验室。串联质谱技术近年来发展较快，只需数滴血，就能

在２～３ｍｉｎ对一个标本进行几十种代谢产物的快速分析，可

协助诊断４０余种先天性代谢异常，它的价值在于能够在无症

状时或症状早期发现疾病，从而及时介入治疗。目前，串联质

谱技术已在许多国家广泛应用，对氨基酸代谢障碍、有机酸代

谢障碍、尿素循环障碍及脂肪酸氧化障碍等疾病的早期防治起

到了重要作用［１０１２］。国内多个文献表明，通过串联质谱检测

疑似先天性代谢异常高危患儿的氨基酸及酰基肉碱谱，可为快

速诊断早期先天性代谢异常提供更快、更准确的实验室依据。

综上所述，显示本地区低出生体质量儿先天性代谢初筛异

常可疑发生率达２１．０％，在诊疗的同时应结合临床表现及其

他检验指标，有针对性地进行下一步气相色谱质谱、ＤＮＡ突

变、酶学分析检测。尽管只是一部分会发展成为先天性代谢异

常疾病，但早期对ＬＢＷ 进行检测代谢性相关指标，将会对临

床诊疗低出生体质量儿先天性代谢缺陷及相关并发症提供依

据，达到早期诊断、早期治疗、减少后遗症［１３］。
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州医学院学报，２００９，３２（３）：３０９３１１．
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