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笑气的化学名为一氧化二氮（N2O），作为吸入

性镇痛麻醉药应用于临床，常见于口腔科拔牙及产

科分娩镇痛等。近几年，有报道指出青少年吸食笑

气后出现成瘾、致残等并发症。但目前笑气并未得

到严格管制，本文报道我科收治 1例笑气吸入后出

现神经损伤的临床病例，并复习相关文献。

1 临床资料

患者，男，19岁，留美大学生，因“双下肢无力 1

月余”于 2016年 6月 9日收入我院。患者于 1月前

出现双下肢麻木，伴双下肢无力，当时勉强能行走，

外院给予“维生素B1、甲钴胺”治疗后，患者麻木平

面逐渐下移至消失，但患者双下肢无力症状仍进行

性加重，表现为站立不稳、不能独自行走。病程中无

发热、头痛、视物成双、言语不清、吞咽困难、肢体抽

搐、意识障碍、呼吸困难等。起病以来，患者精神饮

食一般，大小便正常，睡眠欠佳，体质量增加10 kg 左

右。既往体健，病前吸食“笑气”病史，开始为间断

小量吸食，后吸食量逐渐增大，最大量时达到100多

罐/天（8 g/罐），随后患者睡眠增多，不上学，不进食，

社交活动减少。具体吸食时间不详，目前已停止吸

食 1月。自诉 1月前有肺部感染史，外院治疗后症

状好转。入院后查体：臀部红色条形班，萎缩纹。

神清语利，对答切题，颅神经检查正常。双上肢肌

力肌张力正常，腱反射等称，双下肢近端肌力 4级，

远端肌力 3级，肌张力正常，腱反射减低，病理征阴

性。无明显深浅感觉障碍。指鼻试验正常，跟膝胫

试验欠稳准，闭目难立征阳性。辅助检查：血常规、

生化、凝血功能、自身免疫病相关抗体、乙肝抗体、

丙肝抗体、梅毒抗体、艾滋病抗体、甲状腺功能、血

沉均未发现明显异常。血清补体 C4：0.14 g/L

（0.16~0.38 g/L）。叶酸：6.1 ng/mL（＞4.0 ng/mL），

维生素B12 402 pg/mL（180~914 pg/mL）。脑脊液：常

规、生化、寡克隆区带正常，免疫：IgA 2.3 mg/L

（0.00~2.00 mg/L）。心电图、肺部CT、头部MRI、颈

椎MRI及腰椎MRI未发现明显异常。电生理学检

查：左侧正中神经运动传导速度正常，感觉传导速

度减慢；左侧胫神经运动传导速度正常，感觉传导

速度减慢；右侧腓神经运动、感觉传导速度减慢。

运动、感觉单位电位明显减低。H-反射：右侧腓神

经，腘窝刺激（胫神经）：H 波潜伏期正常，波幅偏

低。结论：周围神经损害，轴索损害为主。综合患

者病史、体征及相关检查，患者为年轻男性，亚急性

起病，有大量笑气接触史，出现双下肢麻木无力，外

院治疗（维生素B1、甲钴胺）治疗后，感觉障碍消失，

运动障碍仍存在，肌电图支持周围神经损害，辅助

检查除外代谢、肿瘤、自身免疫性、炎性脱髓鞘等病

因，诊断为笑气滥用致周围神经病。在我院住院期

间继续给予维生素B1针（0.1 g/d 肌肉注射）、甲钴胺

针（0.5 mg/d肌肉注射）以及康复治疗，1月后患者双

下肢近端肌力4+级，远端肌力4级，患者改为口服维

生素B1、甲钴胺后出院，未随访。

2 讨论

N2O是一种无色甜味的气体，具有轻微的镇痛

和麻醉作用，是临床上常见的吸入性麻醉药。N2O

也称为笑气，可让吸入者感到欣快、甚至幻觉、发

笑，由于获取渠道容易，青少年为寻求刺激、愉快的

感觉，国内外许多娱乐场所流行笑气，国外青少年

的笑气滥用率可高达15.8%[1]。

目前麻醉科医生认为N2O的正常使用相对安全，

临床不良事件报道较少。使用N2O麻醉后的不良反

应最常见为头痛、恶心、呕吐，不良反应的发生与N2O

接触持续时间有明显的相关性（＞10~15 min）[2]。有

研究表明N2O剂量大于80 g/d会增加神经系统持久

损害的风险，并且接触剂量越大、时间越长可能导

致临床症状越严重。

长期大量吸入笑气会导致巨幼细胞性贫血和

神经系统损害[4]，包括脊髓病变、脊髓亚急性联合变

性、周围神经病、多发神经病等[5]。目前文献[6,7]指出

笑气使钴胺素中的钴部分发生不可逆的氧化反应

而使其失活。维生素B12在机体内以甲基钴胺素和

腺苷钴胺素两种形式发挥生理活性，其中甲基钴胺

素是甲硫氨酸合成酶的辅酶，而甲硫氨酸是神经髓

鞘产生和代谢的重要氨基酸。笑气致维生素B12缺

乏的动物实验证实神经毒性与甲硫氨酸的合成途

径有关 [8]。血清中的维生素 B12和同型半胱氨酸水

平[9]对患者诊断具有重要的意义。

上述病例中患者最典型的临床症状为肢体麻

木和肢体无力。一项纳入 72例笑气滥用导致的神

经系统损害的荟萃分析中[10]，约 35%的患者出现感

觉异常，约30%的患者出现肢体无力。另一项纳入

18例笑气滥用后出现神经系统损害患者的研究表

明[11]，典型首发症状多为感觉异常和步态异常，50%
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组别

对照组

观察组

χ2值

P值

例数

48

48

腹腔粘连

6(12.50)

1(2.08)

3.852

0.036

腹腔感染

5(10.42)

0(0.00)

5.274

0.012

引流管感染

4(8.33)

0(0.00)

4.174

0.018

分流管堵塞

7(14.58)

1(2.08)

4.909

0.020
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以上的患者出现肢体无力，25%以上的患者有认知功能损害和

小便功能障碍。台湾一项纳入33例笑气滥用患者的研究表明，

最常见的临床症状为感觉缺失、腱反射减低和肢体无力[12]。

笑气滥用后导致的神经系统损害的治疗原则是停止接触

笑气和补充大量维生素B12。几乎所有患者在数周或数月的大

量维生素B12治疗后，临床症状均得到改善，但是其中仅 25%的

患者症状完全缓解，血清维生素B12检测水平与疗效无明确相关

性[11]。有病例报道，对笑气滥用导致的神经系统损害的患者给

予持续大量的维生素B12治疗后，感觉障碍可得到缓解，但运动

症状进展加重[13]，这与患者的情况相同。迟发的运动障碍可能

是维生素B12缺乏的迟发反应，也可能与维生素B12缺乏无关，作

用机制目前并不是很清楚，但此临床表现是笑气滥用所致的神

经系统损害的特点。本病例中的年轻男性，在国外求学，周围同

学吸食笑气盛行，于是开始接触笑气，后来吸食量越来越大，造

成笑气的滥用，最大剂量曾达到800 g/d，且持续吸食，具备造成

严重的神经损害的危险因素，其典型的神经系统症状为双下肢

的麻木和无力，且以肢体麻木为首发症状，因为患者在外院治疗

1月，已给予维生素B12补充，所以在入院后检测维生素B12水平

已恢复正常，肌电图提示轴索损害为主，符合周围神经病的特

点，在维生素 B12治疗后运动症状仍在加重，也与文献报道一

致。在排除感染性、代谢性、炎性脱髓鞘、自身免疫性、肿瘤性等

病因后，由此可得出结论：本病例是笑气滥用后导致的中毒性周

围神经病。

笑气滥用所致的周围神经病具有其临床特征，在临床诊治

过程中，应该仔细询问病史，特别是笑气接触史，并且需要与其

他原因导致的周围神经病加以鉴别，及时明确诊断和治疗。
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