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摘要： 目的　 探讨安宫牛黄丸联合磷酸肌酸钠对新生儿窒息并心肌损伤患者的临床疗效。 方法　 ９５ 例患者随机分为

对照组 （４５ 例） 和观察组 （５０ 例）， 对照组给予磷酸肌酸钠， 观察组在对照组基础上加用安宫牛黄丸， 疗程 １ 周。
然后， 检测临床疗效、 血气分析指标 ［血氧分压 （ＰａＯ２）、 二氧化碳分压 （ＰａＣＯ２）、 氧合指数 （ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２） ］、 心

肌酶谱 ［谷草转氨酶 （ＡＳＴ）、 肌酸激酶 （ＣＫ）、 肌酸激酶同工酶 （ＣＫ⁃ＭＢ）、 乳酸脱氢酶 （ＬＤＨ）、 α⁃羟丁酸脱氢酶

（α⁃ＨＢＤＨ） ］、 基本症状改善时间、 不良反应发生率变化。 结果　 观察组总有效率、 ＰａＯ２ 水平、 ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 显著高于

对照组 （Ｐ＜０ ０５）， ＰａＣＯ２ 水平、 心肌酶谱显著降低 （Ｐ＜０ ０５）， 基本症状改善时间显著缩短 （Ｐ＜０ ０５）。 ２ 组不良

反应发生率无显著差异 （Ｐ＞０ ０５）。 结论　 安宫牛黄丸联合磷酸肌酸钠可有效改善新生儿窒息并心肌损伤患者缺氧状

态和心肌损伤， 促进症状恢复， 安全性较高。
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　 　 新生儿窒息是一种危重急症， 主要是指新生儿

出生 １ ｍｉｎ 内没有出现自主呼吸或未建立规律呼吸

的疾病， 其所产生的缺氧常会导致全身性多脏器损

伤， 其中最常见的是心肌损伤， 发生率 ２７％ ～
９０％ ［１⁃２］。 目前， 对于窒息合并心肌损伤的新生儿

只要接受有效的治疗， 大多数病情是可逆的， 其中

磷酸肌酸钠是临床上较常用的心肌保护剂， 近年来

也逐渐在合并心肌损伤的新生儿中开展应用， 并取

得一定疗效， 但仍有可提升的空间［３］。
安宫牛黄丸是一种急症类名中药， 具有镇静开

窍、 清热解毒之功效， 以前大多用于治疗脑炎、 脑

膜炎、 中风昏迷、 中毒性脑病、 脑出血等疾病， 对

脑功能具有保护作用［４］， 随着学者不断研究发现，
它对心肌损伤也具有同样疗效， 但目前相关临床研

究较少［５］。 因此， 本研究旨在探讨安宫牛黄丸联

合磷酸肌酸钠对新生儿窒息并心肌损伤患者的临床

疗效， 现报道如下。
１　 资料与方法

１ １　 一般资料　 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 ２ 月于青海

红十字医院新生儿科接诊的 ９５ 例新生儿窒息合并

心肌损伤患者。 纳入标准： ①新生儿窒息诊断标准

参照文献 ［６］， Ａｐｇａｒ 评分＜７ 分； 心肌损伤诊断

标准参照文献 ［６］， 脸色苍白或青紫， 呼吸加速

或减慢， 呼吸过速或过缓， 心音低钝， 肝脏增大，
经心电图检查显示呈缺血性该病， 多导联 ＳＴ⁃Ｔ 波

改变， Ｑ 波异常， Ｑ⁃Ｔ 间期延长， 心律失常， 心肌

酶谱升高； ②家属知情同意。 排除标准： ①入组前

已接受过相关其余治疗； ②合并先天性或获得性心

脏病、 先天性畸形、 严重感染、 产伤等。 通过随机

数表法， 将患者分为观察组 （ ５０ 例） 和对照组

（４５ 例）， 发现 ２ 组一般差异无统计学意义 （Ｐ＞
０ ０５）， 具有可比性， 见表 １。
１ ２　 给药　 ２ 组均给予常规治疗， 包括吸氧、 维

持液体量、 保持呼吸道顺畅、 纠正心力衰竭、 治疗

酸中毒、 保持血糖、 血气在正常范围内、 预防感

　 　 　 　表 １　 ２ 组一般资料比较 ［ｘ±ｓ， 例 （％ ） ］
Ｔａｂ １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ ［ｘ±ｓ， ｃａｓｅ （％ ） ］

指标 观察组（ｎ＝ ５０） 对照组（ｎ＝ ４５）
［性别（男 ／ 女）］ ／ 例 ２８ ／ ２２ ２６ ／ １９
胎龄 ／ 周 ３８ ８５±１ ４９ ３８ ７６±１ ５５
日龄 ／ ｄ １ ９２±０ ２３ １ ９５±０ ２１
体质量 ／ ｇ ２ ８７９ ４２±２１９ ４５ ２ ８９１ ４５±２１４ ８４
Ａｐｇａｒ 评分 ／ 分 ５ ６２±１ ０５ ５ ５５±１ １２
（早产儿 ／ 足月儿） ／ 例 １１ ／ ３９ ７ ／ ３８

染、 营养支持等。 然后， 对照组给予磷酸肌酸钠

（０ ５ ｇ， 吉林英联生物制药股份有限公司， 国药准

字 Ｈ２００５８６２１）， 剂量 ０ ５ ｇ ／次， １ 次 ／ ｄ； 观察组

在对照组基础上加用安宫牛黄丸 （３ ｇ ／丸， 北京同

仁堂科技科技发展有限公司制药厂， 国药准字

Ｚ１１０２０９５９）， 早产儿服用 １ ／ ８ 丸， 足月儿服用 １ ／ ６
丸， 温开水融化后通过鼻饲喂养， ２ 次 ／ ｄ。 ２ 组均

连续治疗 １ 周。
１ ３　 指 标 检 测 　 ①血气分析， 包括血氧分压

（ＰａＯ２）、 二氧化碳分压 （ＰａＣＯ２）， 并计算氧合指数

（ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ ）， 采用 Ｐｒｏｆｉｌｅ⁃５ 型血气分析自动仪

（美国 ＮＯＶＡ 公司） 检测； ②心肌酶谱， 包括谷草

转氨酶 （ＡＳＴ）、 肌酸激酶 （ＣＫ）、 肌酸激酶同工酶

（ＣＫ⁃ＭＢ）、 乳酸脱氢酶 （ＬＤＨ）、 α⁃羟丁酸脱氢酶

（α⁃ＨＢＤＨ）， 采集 ３ ｍＬ 静脉血， ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心

１０ ｍｉｎ， 提取上层血清， 置于冷冻箱中备检， ＡＳＴ、
ＬＤＨ、 α⁃ＨＢＤＨ ＥＬＩＳＡ 试剂盒购自上海江莱生物科

技有限公司， ＣＫ、 ＣＫ⁃ＭＢ 免疫化学发光法试剂盒

购自美国德普公司； ③基本症状改善时间， 包括临

床症状消失时间、 心电图恢复正常时间、 心肌酶谱

恢复正常时间； ④不良反应发生率。
１ ４　 疗效评价［６］ 　 于治疗后 １ 周评价。 显效， 临

床症状消失， 呼吸、 心率、 心电图恢复正常， 心音

有力， 经心肌酶谱检查显示达到正常水平； 有效，
临床症状消失， 呼吸、 心率、 心电图基本恢复正

常， 经心肌酶谱检查结果显示部分下降， 但已达到
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正常水平； 无效， 上述指标均无明显改善。 总有效

率＝ ［ （显效例数＋有效例数） ／总例数］ ×１００％ 。
１ ５　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ１８ ０ 软件进行处理，
计量资料均为正态分布， 以 （ｘ±ｓ） 表示， 组间比

较采用独立样本 ｔ 检验， 组内比较采用配对样本 ｔ
检验； 计数资料以百分率表示， 组间比较采用

Ｆｉｓｈｅｒ 精确概率法检验； 等级资料组间比较采用秩

和检验。 Ｐ＜０ ０５ 表示差异具有统计学意义。
２　 结果

２ １　 临床疗效　 表 ２ 显示， 治疗后观察组总有效

率显著高于对照组 （Ｐ＜０ ０５）。
表 ２　 ２ 组临床疗效比较 ［例 （％ ） ］

Ｔａｂ ２ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ ［ｃａｓｅ （％ ） ］

组别 例数 ／ 例 显效 有效 无效 总有效

观察组 ５０ ２７（５４ ００） ２０（４０ ００） ３（６ ００） ４７（９４ ００）∗

对照组 ４５ １９（４２ ２２） １７（３７ ７８） １０（２２ ２２） ３５（７７ ７８）

　 　 注：与对照组比较，∗Ｐ＜０ ０５

２ ２ 　 血气分析指标 　 表 ３ 显示， 治疗后 ２ 组

ＰａＯ２、 ＰａＣＯ２ 水平及 ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 显著改善 （ Ｐ ＜
０ ０５）， 以观察组更明显 （Ｐ＜０ ０５）。

表 ３　 ２ 组血气分析指标比较 （ｘ±ｓ， １ ｍｍＨｇ＝０ １３３ ｋＰａ）
Ｔａｂ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｇａｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎｄｉｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， １ ｍｍＨｇ＝０ １３３ ｋＰａ）

组别 例数 ／ 例
ＰａＯ２ ／ ｍｍＨｇ ＰａＣＯ２ ／ ｍｍＨｇ ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 ５０ ４７ ２３±５ ８５ ７０ １４±６ ７０∗＃ ５７ ８５±４ ０４ ４４ ２０±３ ２９∗＃ １６８ ４５±１５ ９１ ２６１ ２０±１８ ７４∗＃

对照组 ４５ ４６ ９５±５ ９６ ５８ ４７±６ １１∗ ５７ ６４±４ １３ ４９ ７５±３ ７０∗ １６９ １１±１５ ５８ ２１５ ６０±１５ ９３∗

　 　 注：与同组治疗前比较，∗Ｐ＜０ ０５；与对照组治疗后比较，＃Ｐ＜０ ０５

２ ３　 心肌酶谱 　 表 ４ 显示， 治疗后 ２ 组 ＡＳＴ、
ＣＫ、 ＣＫ⁃ＭＢ、 ＬＤＨ、 α⁃ＨＢＤＨ 水平显著改善 （Ｐ＜

０ ０５）， 以观察组更明显 （Ｐ＜０ ０５）。

表 ４　 ２ 组心肌酶谱比较 （ｘ±ｓ， Ｕ ／ Ｌ）
Ｔａｂ ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｅｎｚｙｍｅ ｓｐｅｃｔｒａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， Ｕ ／ Ｌ）

组别
例数 ／
例

ＡＳＴ ＣＫ ＣＫ⁃ＭＢ ＬＤＨ α⁃ＨＢＤＨ
治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 ５０ １２１ ２３±１４ ７０ ３０ ４５±１ ４８∗＃ ７８４ ３４±９３ １２ １９１ ２４±１４ １２∗＃ １７４ ５３±２８ ４０ １８ ３４±２ ０３∗＃ ５１８ ２３±４７ ３０ ２１０ １０±１４ ５０∗＃ ５５８ ４５±２６ ７１ １８５ ３０±１５ ２０∗＃

对照组 ４５ １２０ ８７±１５ ４１ ３４ ６９±２ ９８∗ ７８６ ９６±９０ ３５ ２１７ ６９±１８ ４５∗ １７３ ８７±３０ ４５ ３４ ３２±３ ３４∗ ５２０ ２５±４５ ６８ ２６７ ４２±２１ ０４∗ ５５４ ８１±２９ ５６ ２２９ ４３±２０ ３４∗

　 　 注：与同组治疗前比较，∗Ｐ＜０ ０５；与对照组治疗后比较，＃Ｐ＜０ ０５

２ ４　 基本症状改善时间　 表 ５ 显示， 观察组临床

症状消失时间、 心电图恢复正常时间、 心肌酶谱恢

复正常时间显著短于对照组 （Ｐ＜０ ０５）。

表 ５　 ２ 组基本症状改善时间比较 （ｘ±ｓ， ｄ）
Ｔａｂ ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｔｉｍｅ ｏｆ ｂａｓｉｃ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ±ｓ， ｄ）

组别 例数 ／ 例 临床症状消失时间 心电图恢复正常时间 心肌酶谱恢复正常时间

观察组 ５０ ５ ８５±０ ４５∗ ６ ５４±０ ７０∗ ６ ８２±０ ７５∗

对照组 ４５ ７ １６±０ ８０ ８ ７６±０ ８１ ８ ９５±０ ８９

　 　 注：与对照组比较，∗Ｐ＜０ ０５

２ ５　 不良反应发生率　 治疗期间， 对照组无明显

不良反应发生， 观察组有 ２ 例出现轻微腹泻， 停药

后缓解， 后期未发生急性坏死性小肠结肠炎、 中毒

等表现， ２ 组不良反应发生率差异无统计学意义

（Ｐ＞０ ０５）。
３　 讨论

新生儿窒息是儿科危重急症， 可导致全身器

官、 组织缺血缺氧， 而心肌细胞缺氧后可增加无氧

酵解， 增加心肌酶谱 （ＡＳＴ、 ＣＫ、 ＣＫ⁃ＭＢ、 ＬＤＨ、
α⁃ＨＢＤＨ） 水平， 产生心肌损伤［７⁃８］， 也是导致围

生儿窒息死亡的重要危险因素之一［９⁃１０］。 因此， 积

极改善微循环障碍、 营养心肌在新生儿窒息并心肌

损伤中显得极为重要。
磷酸肌酸钠属细胞内能量补充剂， 在肌肉收缩

的能量代谢中具有重要意义， 可提高心肌细胞内

ＡＴＰ 水平， 对 ＡＴＰ 敏感性钾通道的开放具有抑制

作用， 并能稳定心肌细胞电活动， 帮助葡萄糖氧

化， 提高心肌细胞的能量， 对心肌细胞损伤具有修

复作用。 近年来， 它在新生儿窒息并心肌损伤中广

泛应用［１１⁃１２］。
安宫牛黄丸出自清代吴瑭 《温病条辨》， 为中

医治疗高热症的常用药物， 由牛黄、 郁金、 麝香、
犀牛、 黄连、 黄芩、 生栀子、 珍珠等组成， 具有镇

静开窍、 清热解毒之功效， 对血脑屏障具有保护作
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用， 可令毛细血管通透性及脑组织缺氧、 缺血耐受

性降低， 继而起到保护作用， 并具有抗惊厥、 镇

静、 消炎、 增加免疫力等活性［１３⁃１４］。 欧阳海春

等［１５］发现， 安宫牛黄丸对缺血性心肌损伤具有保

护作用， 可改善组织细胞耐缺氧能力， 可能适用于

心肌损伤疾病的治疗； 苏卫东等［１６］ 在新生儿中重

度缺氧缺血性脑病中给予安宫牛黄丸后， 发现它可

明显促进症状体征恢复， 有效改善脑组织缺氧状

态， 并且无严重不良反应。
本研究结果显示， 给予安宫牛黄丸联合磷酸肌

酸钠后， 患者血气分析指标、 心肌酶谱改善程度明

显大于单用磷酸肌酸钠， 总有效率高达 ９４ ００％ ，
其原因可能是方中牛黄具有强心、 改善心功能作

用； 郁金具有抗氧化、 缓解自由基损伤等作用； 黄

芩对钙通道具有阻滞作用， 可降低细胞内钙超载，
改善缺氧状态； 珍珠可抑制氧自由基反应， 降低氧

化应激状态； 麝香可增加细胞耐缺氧能力， 促使意

识恢复， 诸药联合发挥协同作用， 共同促进心肌功

能恢复。 同时， 联合用药后临床症状消失时间、 心

电图恢复正常时间、 心肌酶谱恢复正常时间明显短

于单用磷酸肌酸钠， 即该制剂可缩短基本症状改善

时间。 另外， 联合用药后只出现 ２ 例轻微腹泻， 停

药后缓解， 不良反应发生率较低。
综上所述， 安宫牛黄丸联合磷酸肌酸钠可有效

改善新生儿窒息合并心肌损伤患者缺氧状态和心肌

损伤， 促进症状恢复， 而且安全性高， 值得应用

推广。
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６２（８）： １４２７⁃１４３４．

［ ９ ］ 　 Ｚｈｕ Ｒ， Ｎｉｅ Ｚ Ｈ． Ａ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｈｅ Ｎ⁃ｔｅｒｍｉｎａｌ ｐｒｏ⁃ｂｒａｉｎ
ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅ ｉｎ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ ａｆｔｅｒ ｎｅｏｎａｔａｌ ａｓｐｈｙｘｉａ
［Ｊ］ ． Ｐｅｄｉａｔｒ Ｎｅｏｎａｔｏｌ， ２０１６， ５７（２）： １３３⁃１３９．

［１０］ 　 赵　 蔓． 胎儿窘迫及新生儿窒息的围产期高危因素调查研

究［Ｊ］ ． 中国妇幼保健， ２０１６， ３１（１６）： ３３７５⁃３３７７．
［１１］ 　 孙　 畅， 付秀娟， 王鑫璐， 等． 磷酸肌酸钠治疗新生儿窒

息后心肌损伤疗效的 Ｍｅｔａ 分析［ Ｊ］ ． 中国妇幼保健， ２０１６，
３１（２２）： ４９０２⁃４９０７．

［１２］ 　 Ｔｅ Ｐａｓ Ａ Ｂ， Ｓｏｂｏｔｋａ Ｋ， Ｈｏｏｐｅｒ Ｓ Ｂ． Ｎｏｖｅｌ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｔｏ ｎｏｎ⁃
ａｔａｌ ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｎ ｂｉｒｔｈ ａｓｐｈｙｘｉａ ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ
Ｐｅｒｉｎａｔｏｌ， ２０１６， ４３（３）： ４５５⁃４６７．

［１３］ 　 朱晓宇， 郭胜亚， 徐懿乔， 等． 安宫牛黄丸防治脑血管疾病

作用研究［Ｊ］． 药物评价研究， ２０１７， ４０（８）： １０６７⁃１０７２．
［１４］ 　 冯跃明， 杨　 辉． 安宫牛黄丸治疗急性脑梗死昏迷患者促

醒作用的观察［ Ｊ］ ． 中国实验方剂学杂志， ２０１５， ２１（６）：
１７９⁃１８２．

［１５］ 　 欧阳海春， 吴沃栋， 钟冬梅， 等． 安宫牛黄丸及类方预处

理对兔心肌缺血及再灌注损伤保护的作用研究［Ｊ］ ． 现代医

院， ２００８， ８（７）： ２５⁃２８．
［１６］ 　 苏卫东， 黄育丹， 瞿尔力， 等． 安宫牛黄丸佐治新生儿中

重度缺氧缺血性脑病疗效观察［ Ｊ］ ． 中国中西医结合杂志，
２００５， ２５（７）： ６５２⁃６５４．
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