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碳氧血红蛋白在新生儿Gilbert综合征中的鉴别诊断价值*
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  摘 要:目的 探讨碳氧血红蛋白(COHb)在新生儿Gilbert综合征中的鉴别诊断价值。方法 以汕头大

学医学院附属粤北人民医院2020年11月至2022年5月收治、确诊的30例新生儿Gilbert综合征患儿为观察

组,以同期收治的69例葡萄糖-6-磷酸脱氢酶(G-6-PD)缺乏症患儿为对照组,比较两组患儿一般情况及COHb、
总胆红素(TBil)水平。结果 观察组患儿COHb水平明显低于对照组患儿,差异有统计学意义(P<0.05),而

TBil水平在两组间比较,差异无统计学意义(P>0.05)。
 

结论 COHb检测有助于新生儿Gilbert综合征和G-
6-PD缺乏症的早期鉴别诊断。
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  新生儿高胆红素血症是临床上常见的疾病,然
而,导致高胆红素血症的病因是多种多样的,不同病

因导致的高胆红素血症,临床结局也不同。血清总胆

红素水平取决于胆红素产生和消除之间的平衡,影响

胆红素产生和消除的因素发生改变都可以导致胆红

素水平升高。在不明原因的病理性黄疸患儿中 Gil-
bert综合征和葡萄糖-6-磷酸脱氢酶(G-6-PD)缺乏症

是最常见的2种疾病[1]。
在胆红素的形成过程中会产生胆绿素、铁,同时

产生等当量的一氧化碳(CO)[2],CO与血红蛋白结合

形成碳氧血红蛋白(COHb),COHb是胆红素生成的

敏感指标。
Gilbert

 

综合征是尿苷二磷酸葡萄糖醛酸基转移

酶1A1(UGT1A1)基因变异导致的一种遗传代谢性

疾病,也称为 Meulengracht病、全身性肝功能障碍和

家族性非溶血性黄疸,由于 UGT1A1基因编码的

UGTs同工酶1A1活性减低,造成肝细胞摄取非结合

胆红素障碍,表现为高非结合胆红素血症,其特征是

非结合(间接)胆红素水平轻度和间歇性升高[3]。G-
6-PD缺乏症是由于G-6-PD活性降低或性质改变导

致红细胞溶血,在新生儿期可表现为黄疸。
目前对Gilbert

 

综合征患儿进行COHb检测的研

究报道很少,本文对Gilbert综合征患儿和G-6-PD缺

乏症患儿的全血COHb进行对比分析,探讨COHb
在新生儿Gilbert综合征和G-6-PD缺乏症患儿中的

早期鉴别诊断价值。
1 资料与方法

 

1.1 一般资料 选取本院新生儿科
 

2020
 

年11
 

月至

2022年5月收治、确诊的30例新生儿Gilbert综合征

患儿 作 为 观 察 组。纳 入 标 准:所 有 患 儿 均 进 行

UGT1A1基因检测,基因变异为纯合变异或来源父母

的复合杂合变异确诊为Gilbert综合征。排除标准:
合并了其他可导致黄疸的疾病,如新生儿溶血病、头
颅血肿、颅内出血、红细胞增多症等;未进行COHb检

测。以同期收治的69例G-6-PD缺乏症患儿为对照

组。本研究经本院医学伦理委员会审批通过;患儿家

属同意并签署知情同意书。
1.2 方法 两组患儿入院时采用含肝素钠作抗凝剂

的一次性预充型动脉血气针(美国BD公司)采集0.5
 

mL动脉血,采用GEM
 

Premier
 

4000全自动血气分

析仪进行COHb检测,以COHb占总血红蛋白(tHb)
的百分比(%)表示,并同时进行总胆红素(TBil)检
测,由新生儿科医生按照仪器说明书进行操作,检测

试剂和质控试剂品均为该仪器的配套试剂。另外收

集两组患儿的性别、年龄一般资料情况。
1.3 统计学处理 采用SPSS

 

22.0
 

软件进行数据分

析。偏态分布的计量资料用 M(P25,P75)表示,两组

间比较采用轶和检验;计数资料以例数、百分率表示,
组间比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 两组患儿一般资料比较 两组患儿的性别、年
龄情况比较见表1,对照组患儿的日龄大于观察组

(P<0.05)。
2.2 UGT1A1基因变异类型 30例Gilbert

 

综合征

患儿UGT1A1基因位点变异情况见表2。
2.3 两组患儿COHb、TBil水平比较 观察组患儿

COHb水平明显低于对照组患儿,差异有统计学意义

(P<0.05);而TBil水平在两组间比较,差异无统计

学意义(P>0.05)。见表3。
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表1  两组患儿一般情况比较

组别 n
性别(n)

男 女
就诊年龄(d)

对照组 69 62 7 3.0(1.0,6.5)

观察组 30 17 13 8.0(4.0,14.0)

χ2 或Z 14.286 4.106

P <0.01 <0.01

表2  Gilbert
 

综合征患儿
 

UGT1A1基因外显子变异情况
 

基因型 n 比例(%)

c.211G>A(纯合) 26 86.7

c.211G>A,c.-53_-52TA[8](复合杂合) 1 3.3

c.211G>A,c.1091C>T
 

(复合杂合) 1 3.3

c.211G>A,c.1456T>G(复合杂合) 2 6.7

表3  两组患儿COHb、TBil水平比较
 

[M(P25,P75)]

组别 n COHb(%) TBil(μmol/L)

对照组 69 1.2(1.1,1.4) 201.0(140.5,279.0)

观察组 30 0.9(0.6,1.0) 224.0(154.8,251.0)

Z 6.087 -0.670

P <0.01 0.503

3 讨  论

  正常情况下,红细胞衰老后,在网状内皮系统内,
血红蛋白被裂解产生珠蛋白和血红素,血红素在血红

素加氧酶(HO)作用下通过氧化释放出铁,并产生

CO,生成胆绿素,胆绿素再通过胆绿素还原酶还原为

非结合胆红素,这种亲脂性分子扩散到血液中并与血

液循环中的清蛋白结合,运送到肝脏内,胆红素进入

肝细胞中,通过UGT1A1进行葡萄糖醛酸化,生成结

合型胆红素,再通过多药耐药蛋白-2(MRP2)从胆小

管排泄进入胆道系统,并最终通过尿液、粪便排出

体外[4]。
UGT1A1是肝脏内清除胆红素的唯一限速酶[5],

如果编码UGT1A1的基因变异,导致UGT1A1活性

不同程度下降,使得非结合胆红素不能有效转化为结

合胆红素,从而引起血清非结合胆红素水平升高,出
现新生儿高胆红素血症的临床表现。由于 UGT1A1
的基因变异位点不同,可导致 UGT1A1活性降低程

度不一样,呈现出3种临床表型,如果 UGT1A1酶活

性完全消失,临床上表现为Crigler-Najjar
 

Syndrome
Ⅰ(CN-Ⅰ)型,如果UGT1A1酶的活性降低到正常值

的10%以下,则临床表现为Crigler-Najjar
 

Syndrome
 

Ⅱ(CN-Ⅱ)型,Gilbert综合征患者肝细胞中UGT1A1
活性降低到正常值的30%以下[6]。

目前对新生儿Gilbert
 

综合征的研究较少,成人

Gilbert
 

综合征诊断方法有肝活检、饥饿试验、利福平

试验、鲁米那治疗试验等,但这些方法均不适合健康

体检人群及新生儿特殊人群,这部分人群诊断Gilbert
 

综合征的金标准就是检测到 UGT1A1基因变异[7]。
全球范围内已知 UGT1A1基因变异类型有130余

种,在不同的地区、种族、个体间有较大差异。既往研

究显示我国 UGT1A1基因c.211G>A 变异频率

高[8],这 与 本 研 究 结 果 是 一 致 的,UGT1A1 基 因

c.211G>A变异是新生儿病理性黄疸发生的高危因

素。有 研 究 发 现 c.211G> A(p.Gly71Arg)与

c.1456T>G(p.Tyr486Asp)复合杂合变异可表现为

CN-Ⅱ型[6],但 在 本 研 究 中,2 例 c.211G>A 与

c.1456T>G复合杂合变异者并未出现典型的CN-Ⅱ
型表现,这需要扩大样本量进一步研究。

G-6-PD缺乏症是已知最常见的酶缺乏症之一,
在我国南方多见。G-6-PD通过还原型谷胱甘肽保护

细胞免受氧化损伤,在G-6-PD缺乏的情况下,还原型

谷胱甘肽不能生成,氧化反应不能被消除,红细胞发

生氧化损伤,造成细胞膜受损和溶血[9]。G-6-PD缺

乏症以X连锁不完全显性的方式遗传,男性患者G-6-
PD活性明显低于女性,在临床上男性患儿多于女性

患儿。有人注意到,与女性相比,男性Gilbert综合征

患者的临床表现会更明显,这可能与男性胆红素负荷

较高,性激素对 UDP葡萄糖醛酸基转移酶的影响有

关[3],但在新生儿 Gilbert综合征中,性别的差异不

明显。
评估新生儿溶血最准确的方法是评估内源性CO

的产生,从血红素产生的每个胆红素分子,伴随释放

一个CO分子。测定血液中的COHb及呼气末CO
(ETcO)都可以间接反映体内胆红素的产量及红细胞

破坏程度,但由于新生儿为特殊群体,无法主动配合,
在临床应用ETcO存在一定局限[10]。血气分析仪是

每个新生儿重症监护室(NICU)常用的床旁仪器,大
多数的血气分析仪都有测量COHb的功能,因此CO-
Hb检测可以轻松服务于临床,而无须昂贵的实验室

测试及额外的静脉穿刺抽血或额外使用测量呼出二

氧化碳的设备[2]。GEM
 

Premier
 

4000血气分析仪在

临床上被广泛应用,0.5
 

mL全血就能快速定量检测

COHb、TBil等指标,能自动进行质量控制和校准,相
对方便、快捷,常用于标本急诊检测及床旁检测[11]。

本研究发现Gilbert综合征患儿就诊年龄晚于G-
6-PD缺乏症患儿,原因可能是Gilbert综合征患儿很

多是因为黄疸延迟消退、黄疸反复而来就诊,这样造

成观察组研究队列就诊年龄过大。本研究中Gilbert
综合征患儿COHb水平明显低于对照组,而两组间

TBil水平无差异,原因可能是 COHb水平升高与

TBil并不是同步的,COHb水平升高要早于TBil水

平的升高[2];COHb可反映溶血的严重程度,而 Gil-
bert综合征引起TBil水平升高,是由于胆红素代谢

限速酶异常导致清除胆红素能力下降,从而表现出病
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理性黄疸。
COHb检测具有操作简单、采血量少、报告快速、

可床旁操作等优点,亦可作为新生儿Gilbert
 

综合征

的鉴别诊断参考指标。对于那些原因不明、COHb水

平不高的新生儿高胆红素血症患儿,要考虑 Gilbert
综合征的可能,尽快完善基因检测。
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气息调整结合引导训练在脊柱侧弯康复治疗中的应用*

熊黎明

江西省南昌市洪都中医院康复医学科,江西南昌
 

330000

  摘 要:目的 探讨气息调整结合引导训练在脊柱侧弯康复治疗中的应用价值。方法 选取2021年3月

至2022年3月于该院就诊的90例脊柱侧弯患者为研究对象,按照随机数字表法将90例患者分为观察组与对

照组,每组45例。对照组进行常规康复治疗,观察组增用气息调整与引导训练,对比两组脊柱侧弯Cobb角、脊

柱侧弯协会22项问卷量表(SRS-22)评分、功能障碍指数问卷表(ODI)评分、肺活量(VC)、用力肺活量(FVC)、
最大通气量(MVV)。结果 (1)治疗前,两组Cobb角比较,差异无统计学意义(P>0.05);治疗后,观察组

Cobb角小于对照组(P<0.05)。(2)治疗前,两组SRS-22评分、ODI评分比较,差异无统计学意义(P>0.05);
治疗后,观察组SRS-22评分高于对照组,ODI评分低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。(3)治疗前,
两组VC、FVC、MVV比较,差异均无统计学意义(P>0.05);治疗后,观察组VC、FVC高于对照组(P<0.05),
两组 MVV差异无统计学意义(P>0.05)。结论 气息调整结合引导训练可改善脊柱侧弯患者的康复效果,降

低Cobb角与功能障碍,提升肺活量。
关键词:脊柱侧弯; 气息调整; 引导训练; 康复效果
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  脊柱侧弯是一种脊柱的三维畸形,包括冠状位、
矢状位和轴位序列异常,多发于青少年[1]。脊柱侧弯

早期发病较为隐匿,临床表现以脊柱单一节段或多节

段偏离中线为主,可出现胸廓弹性降低、胸腔空间缩

小等变化,并严重影响呼吸功能。既往常根据弯曲角

度(Cobb角)与患者的症状表现拟定治疗方案,如

Cobb角>40°者,考虑到过度弯曲对心肺功能造成的

严重损害,应优先选择矫正术治疗;Cobb角≤40°者,
可先进行保守治疗,通过牵引、电疗、手法复位等方式

改善弯曲程度[2-3]。对青少年患者,李启发[4]指出,矫
形器的矫正效果良好,可缩小Cobb角。但矫形器与

常规功能锻炼的应用实践也面临若干问题,如矫正时
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