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　　[摘要]　报道2例确诊为迟发型先天性中枢性低通气综合征患儿,其中1例为男性,出生后无异常,1岁

6个月时出现呼吸衰竭表现,住院后予吸氧和无创辅助通气治疗,CO2 潴留不能纠正,气管插管呼吸机通

气1个月,未能成功拔管,逐行气管切开术,患儿睡眠时需要呼吸机辅助呼吸,清醒时经气管套管自主呼吸。
另1例为女性,出生后无异常,11个月时出现呼吸衰竭表现,患儿睡眠时需要经鼻面罩无创辅助通气,白天自主

呼吸,活动正常。2例患儿随访2年后生长发育正常。
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Abstract　Twochildrenwithlate-onsetcongenitalcentralhypoventilationsyndromewerereported,oneof
whom wasmaleandhadnoabnormalmanifestationsafterbirth,respiratoryfailureoccursattheageof1yearand
6months.Afterbeinghospitalized,hewastreatedwithoxygeninhalationandnon-invasiveventilation,butcarbon
dioxideretentioncouldnotbecorrected.Afteronemonthoftrachealintubation,hewasfailuretoweanfromvent-
ilator,sotracheostomywasperformed.Heneedsaventilatortohelpbreathwhilesleeping,andcanbreathauton-
omouslyduringthedaywithoutventilator.Theothercasewasafemale,withnoabnormalitiesafterbirth.Atthe
ageof11months,shedevelopedrespiratoryfailure.Duringsleep,thechildneedsnon-invasiveassistedventilation
throughanasalmask,andduringtheday,shebreathedautonomously.Twopatientswerefollowedupforever2
yearsandtheirgrowthanddevelopmentwerenormal.
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　　先天性中枢性低通气综合征(congenitalcen-
tralhypoventilationsyndrome,CCHS)是一种罕见

的终生性疾病,1970年 Mellins等首次报道,新生

儿发病率约为1/200000,患儿的主要症状是呼吸

异常,表现为不同程度的肺泡低通气[1]。CCHS多

数在新生儿期发病[2],目前在国内尚未见有儿童迟

发型CCHS病例报道,本文报道2例迟发型CCHS
患儿的临床资料并复习相关文献。
1　病例报告

例1,男,3岁5个月,41周+1d出生,顺产,
出生体重4.3kg,出生无特殊,孕期时无特殊感染

史,有黄体酮注射史,定期产检未发现异常,出生时

无窒息,阿普加评分10分。出生后患儿饮食、睡眠

无明显异常,体格发育基本正常,白天精神一般,运
动量偏少。患儿1岁6个月时无明显诱因出现咳

嗽伴口唇发绀,血氧饱和度最低仅为40%,初步诊

断为重症肺炎,之后基因检测提示PHOX2B 基因

Ⅰ类致病突变,诊断为 CCHS。患儿入院后予吸

氧、无创辅助通气,CO2 潴留不能纠正,气管插管辅

助呼吸1个月,尝试拔管未能成功,行气管切开术,
睡眠时用双水平呼吸机连接塑料气管套管辅助呼

吸,清醒时经气管套管自主呼吸,定期换管,1年半

后内镜检查发现气管内切开口上方肉芽增生,堵塞

90%的气管,全身麻醉下行低温等离子气管肉芽切

除术,患儿顺利恢复,戴管出院,出院后继续随访,
患儿睡眠时用双水平呼吸机连接塑料气管套管辅

助呼吸,清醒时经气管套管自主呼吸,随访2年,白
天活动正常,能发声,血气分析指标正常,心脏彩超

正常,各项生长发育指标大致正常。
例2,女,2岁1个月,38周出生,顺产,出生无

窒息,母亲怀孕时无特殊感染史,无用药史。出生

后纯母乳喂养,6个月添加辅食,9个月时晨起发现

眼睑浮肿,午后减轻,睡眠盗汗,白天精神稍差,哭
闹少,活动少,很少感冒。11个月时因上呼吸道感

染后出现严重低氧血症及高碳酸血症,最低血氧仅
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为46%,紧急插管抢救,入院检查心脏彩超提示肺

动脉高压,右心功能不全。初步诊断为先天性心脏

病合并肺炎,之后基因检测示PHOX2B 基因Ⅰ类

致病突变,诊断为CCHS。经对症治疗后患儿肺炎

治愈,肺动脉高压消失。睡眠监测低通气指数为

24.5,以 中 枢 性 为 主,夜 间 最 低 血 氧 饱 和 度 为

77%,氧减指数为14.8。患儿睡眠时经鼻面罩用

双水平无创呼吸机辅助呼吸,随访2年,患儿白天

活动正常,发声正常,血气分析指标正常,生长发育

指标大致正常。
2　讨论

CCHS是以呼吸中枢的代谢控制障碍为特征

的一种综合征,它的特点是机体对高碳酸血症和低

氧血症的敏感性下降或缺乏,进而引起通气反馈控

制障碍,大部分患儿表现为清醒时通气正常,睡眠

时出现明显的通气障碍,甚至出现致命性的肺泡低

通气,轻度患者仅睡眠时需要呼吸机辅助通气,严
重的患 者 清 醒 和 睡 眠 时 都 需 要 呼 吸 机 辅 助 通

气[3-5]。有文献报道部分CCHS患儿出生之前即可

出现胎心下降的表现,如果不给与及时有效的治疗

措施,患儿可能会在出生后1~2个月出现生命危

险,CCHS也 是 引 起 婴 儿 猝 死 综 合 征 的 重 要 原

因之一[6-7]。
大部分 CCHS患者在新生儿期就出现症状,

迟发型CCHS是指出生超过1个月后才出现相应

的症状,占 CCHS患者不足1/10[8-9],目前在国内

未见有迟发型CCHS病例报道。本文报道2例患

儿,出生后无明显异常症状,均因突发呼吸衰竭就

诊,1例患儿1岁6个月出现症状确诊为CCHS,另
1例11个月时出现症状确诊为CCHS。

CCHS发生的原因和具体机制目前尚不十分

明确。根据文献报道,CCHS具有明显的家族聚集

性和遗传特征,所以推测 CCHS为遗传性疾病可

能性大。此外,相当一部分 CCHS患儿同时患有

先天性巨结肠、神经细胞缺失症等自主神经系统疾

病,所以认为CCHS与神经嵴发育异常有关[10-11]。
通过对参与自主神经系统发育的基因的检测,目前

认为 PHOX2B 基因是 CCHS 最重要的致病基

因[12-13]。既往有文献报道24/20或25/20基因型

的迟发病例具有最轻微的低通气,仅夜间需要通气

支持治疗[14-15],这些特征与笔者报道的2例患儿相

符,本组2例患儿均为PHOX2B 基因25A：20A
杂合,Ⅰ类致病突变。

CCHS在初次确诊时应该确定病变范围和严

重程度,有条件的患者推荐行整夜睡眠监测,最好

同时监测是否有 CO2 潴留,根据监测的结果从而

确定合适的治疗措施。笔者对例2患儿进行了整

睡眠监测和经皮 CO2 监测,结果显示患者夜间低

通气以中枢性为主,并且伴有 CO2 潴留,这些发现

进一步支持了本次诊断,同时通过睡眠监测可以了

解无创正压通气治疗的效果。以前气管切开经气

管套管行正压通气是 CCHS的主要治疗方法,随
着医疗技术的进步,对于24h需要辅助通气的患

儿,目前仍推荐使用气管切开经气管套管辅助通

气,但对于病情平稳,年龄较大,而且仅在睡眠时需

要呼吸机辅助通气的患儿,则可以考虑使用无创正

压通气,从而避免气管切开引起的并发症,减轻护

理压力,从而提升患儿的生活质量。无创正压通气

治疗要调整合适的压力和模式。对于已经行气管

切开的患儿,随着年龄增大,病情有减轻的也可尝

试拔除气管套管,改用经面罩无创通气治疗。本组

有1例患儿行气管切开,白天已无需呼吸机辅助通

气,使用等离子切除气管内肉芽后,准备拔除气管

套管经鼻面罩通气,但由于患儿配合度较差,目前

正在逐渐适应。对于 CCHS的无创正压通气治

疗,目前采用较多的S-T模式,根据患者的病情适

时调整压力,根据文献报道和本研究观察,迟发型

患儿病情相对较轻,首选无创辅助通气治疗,不能

配合者仍需要气管切开治疗,迟发型的病例预后相

对较好[16-17]。
CCHS患儿的治疗还包括制定密切的随访计

划,一般每隔1~2个月应该进行一次呼吸功能评

估,每隔半年左右进行一次生长发育、运动及语言

能力评估,3岁以后每半年进行一次心脏彩超监

测,12~18个月进行一次全面的评估,包括眼科检

查和气管镜检查,同时还要评估患儿肺功能情况。
总之,CCHS是一种罕见的综合征,而迟发型

CCHS发病率更低,临床上容易误诊,作为一种终

生性疾 病,选 择 最 合 适 的 治 疗 方 案 尤 为 重 要,
CCHS患者的治疗需要医院、家庭和患者三方面的

紧密合作,从而提高患者生活质量。
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