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肺表面活性物质两种气管内给药方式治疗重症胎粪吸入综合征疗效
比较

郝莉霞,王飞,马晓鹏 (延安大学附属医院,陕西延安摇 716000)
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[摘要] 目的:探讨肺表面活性物质气管内注入与灌洗给药治疗重症新生儿胎粪吸入综合征(MAS)临床疗效及安全性。 方法:
选取我院儿科 2013 年 3 月至 2014 年 3 月收治的重症 MAS 患儿共 140 例,采用随机数字表法分为 A 组和 B 组各 70 例,A 组给

予肺表面活性物质原液气管内注入治疗,B 组给予肺表面活性物质稀释液气管内灌洗治疗,比较两组患儿治愈率、病死率、有创

机械通气时间、治疗前后氧合指数(OI)、动脉 / 肺泡氧分压比值和并发症发生率。 结果:B 组患儿治愈率高于 A 组,病死率低于

A 组(P 均<0. 05);B 组患儿有创机械通气时间短于 A 组,差异有统计学意义(P<0. 05);B 组患儿治疗后 OI 和动脉 / 肺泡氧分

压比值均高于治疗前和 A 组治疗后,差异均有统计学意义(P<0. 05);B 组患儿治疗后并发症发生率显著低于A 组,差异有统计

学意义(P<0. 05)。 结论:肺表面活性物质稀释液气管内灌洗给药治疗重症 MAS 可提高治疗效果,改善肺部通气功能,并有助

于降低病死率和并发症发生率,其疗效和安全性均优于气管内注入给药。
[关键词] 肺表面活性物质;灌洗;重症;新生儿;胎粪吸入综合征;安全性
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Clinical Comparative of Two Kinds of Endotracheal Drug Application with Pulmonary Surfactant in the
Treatment of Children with Severe Meconium Aspiration Syndrome

Hao Lixia, Wang Fei, Ma Xiaopeng (The Affiliated Hospital of Yan爷an University, Shanxi Yan爷an摇 716000, China)

[Abstract] Objective: To investigate the clinical effects and safety of endotracheal injection and lavage with pulmonary surfactant in the
treatment of children with severe meconium aspiration syndrome (MAS). Methods: One hundred and forty children with severe MAS
were chosen in March 2013 to March 2014 in our hospital and randomly divided into two groups including group A (70 cases) by
endotracheal injection with pulmonary surfactant and group B (70 cases) by endotracheal lavage with pulmonary surfactant. The cure
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rate, mortality rate, mechanical ventilation time, before and after treatment OI index and ratio of arterial / alveolar oxygen partial pressure
and the incidence of complications in both groups were compared. Results: The cure rate, mortality rate of group B were significantly
better than group A (P<0. 05). The mechanical ventilation time of group B was significantly shorter than group A (P<0. 05). After
treatment, the OI index and ratio of arterial / alveolar oxygen partial pressure after treatment of group B were significantly better than
group A and before treatment (P<0. 05). The incidence of complications in group B was significantly less than group A (P<0. 05).
Conclusion: Compared with endotracheal injection, endotracheal lavage with porcine pulmonary surfactant in the treatment of children
with severe MAS can efficiently increase the cure rate, improve lung function and be helpful to reduce the risk of death and
complication.
[Keywords] pulmonary surfactant; lavage; severe; neonatal; meconium aspiration syndrome; safety

摇 摇 目前,重症新生儿胎粪吸入综合征 ( meconium
aspiration syndrome,MAS)临床治疗以高浓度吸氧和人

工机械通气为主[1],尚无特效治疗方法。 以往研究证

实,肺表面活性物质失活在 MAS 发病机制过程中发挥

重要作用;国内外多中心随机对照研究证实,肺表面活

性物质气管内给药可有效改善 MAS 患儿氧合及通气功

能[2鄄3]。 但气管内给药采用何种方式可使患儿获得更佳

临床疗效目前相关报道较少。 本研究选取我院儿科

2013 年 3 月至 2014 年 3 月收治的重症 MAS 患儿共

140 例,分别给予肺表面活性物质原液气管内注入和肺

表面活性物质稀释液气管内灌洗治疗,探讨肺表面活性

物质两种气管内给药方式治疗重症 MAS 的临床疗效及

安全性。

1摇 资料和方法

1. 1摇 一般资料

选取我院儿科 2013 年 3 月至 2014 年 3 月收治的重

症MAS 患儿 140 例,采用随机数字表法分为 A 组和B 组

各 70 例。 A 组男 38 例,女 32 例,平均出生体质量

(3 564依274)g,平均胎龄(40. 53依1. 21)周,入院时平均

时龄(3. 78依1. 20)h,其中顺产 33 例,剖宫产37 例;B 组

患儿 40 例,女 30 例,平均出生体质量(3 556依277)g,平
均胎龄(40. 81依1. 29)周,入院时平均时龄(3. 72依1. 16)h,
其中顺产 31 例,剖宫产39 例。两组患儿一般资料比较差

异无统计学意义(P>0郾 05),具有可比性。

1. 2摇 纳入标准和排除标准

1. 2. 1摇 纳入标准摇 (1)符合《实用新生儿学》(第 4 版)
MAS 临床诊断标准[4];(2)羊水芋度污染;(3)胎龄逸37
周;(4)出生体质量逸2 500 g;(5)氧合指数(OI)逸15;
(6)具有机械通气指征,且通气 1 h 后未见临床症状改

善;(7)研究方案经医院伦理委员会批准;(8)患儿或家

属签署知情同意书,自愿加入研究。
1. 2. 2摇 排除标准摇 (1)10 min Apagar 评分<3 分;(2)先
天性心脏病;(3)域 ~ 郁级颅内出血;(4)膈疝和张力性

气胸;(5)肺出血;(6)急性肾衰竭;(7)难治性休克;(8)
临床资料不全。

1. 3摇 治疗方法

两组患儿入院后均给予经口气管插管高频振荡通

气(HFOV),初次呼吸机参数设定为吸入氧浓度(FiO2)
0. 8 ~ 1. 0,呼吸频率 ( RR) 8 ~ 10 次 / 分,平均气道压

(MAP)14 ~ 20 cm H2O,振荡幅度 4 ~ 5 级,振荡压力

50 ~70 cm H2O。A 组患儿给予肺表面活性物质原液气管

内注入治疗,初次给药剂量为 200 mg / kg,给药后 3 ~ 4 h
内避免气管吸引,如气道内仍可见胎粪样物、OI 未见改

善或 FiO2>0. 5 可重复给药 100 mg / kg,共 3 次。 B 组患

儿给予肺表面活性物质稀释液气管内灌洗治疗,给药浓

度 2 mg / mL,给药速率为每次 4 ~5 mL,给药时间 10 ~15 s;
由侧孔气管仅密封式吸痰器注入,HFOV 下行双侧叩击

背部 1 ~ 2 min,再以密封式吸痰器行气管吸引 2 ~ 3 次;
如总量 120 mg 稀释液用完仍可见胎粪样物残留,可重

复给药直至吸引液为白色。 肺表面活性物质应用后可

根据血气分析指标调整呼吸机参数,待 FiO2 <0. 4,RR<
10 次 / 分,呼气末正压通气(PEEP)为 2 cm H2O,自主呼

吸有力,气管内痰量较少,且未见三凹征时可撤除呼吸

机[5];撤 机 后 继 续 给 予 鼻 塞 持 续 气 道 正 压 通 气

(nCPAP)。

1. 4摇 观察指标

(1)记录患儿治愈和死亡例数,计算治愈率和病死

率;(2)记录患儿有创机械通气时间;(3)分别于治疗

前、治疗后 1 h、12 h、24 h 及 48 h 记录患儿血气分析指

标水平,计算 OI 和动脉 / 肺泡氧分压比值;(4)记录患儿

治疗后并发症发生例数,计算并发症发生率(并发症包

括气漏综合征、持续肺动脉高压及肺出血)。

1. 5摇 统计学方法

应用 SPSS16. 0 软件,计量资料以均数依标准差表

示,采用 t 检验,计数资料以百分率表示,采用 字2 检验,
P<0. 05 为差异有统计学意义。 研究数据、录入及逻辑

纠错应用 Epidata 3. 06 软件。

2摇 结果

2. 1摇 两组患儿治愈率和病死率比较

A 组 70 例中治愈 58 例 ( 82郾 86% ), 死 亡 7 例

(10郾 00% ),B 组 70 例中治愈 68 例(97郾 14% ),死亡1 例

(1郾 43% ),B 组治愈率高于 A 组,病死率低于 A 组,差异

均有统计学意义(P<0郾 05)。

2. 2摇 两组患儿有创机械通气时间比较

A 组和 B 组患儿有创机械通气时间分别为(81郾 33依
10郾 27)h 和(66郾 74依8郾 60) h,B 组患儿有创机械通气时

间短于 A 组,差异有统计学意义(P<0郾 05)。
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2. 3摇 两组患儿治疗前后 OI 指数和动脉 / 肺泡氧分压水

平比较

摇 摇 结果见表 1。 B 组患儿治疗后 OI 和动脉 / 肺泡氧分

压均高于治疗前和 A 组治疗后,差异均有统计学意义

(P<0郾 05)。

2. 4摇 两组患儿并发症发生率比较

结果见表 2。 B 组患儿并发症发生率显著低于 A
组,差异有统计学意义(P<0. 05)。

表 1摇 两组患儿治疗前后 OI指数和动脉 /肺泡氧分压值比较(軈x依s)

组别 例数
OI 动脉 /肺泡氧分压比值

治疗前 治疗后 1 h 治疗后 12 h 治疗后 24 h 治疗后 48 h 治疗前 治疗后 1 h 治疗后 12 h 治疗后 24 h 治疗后 48 h
A 组 70 22. 93依4. 04 20. 33依3. 87吟 18. 44依2. 90吟 16. 41依2. 18吟 14. 11依1. 74吟 0. 12依0. 04 0. 15依0. 06吟 0. 19依0. 11吟 0. 23依0. 13吟 0. 26依0. 15吟

B 组 70 23. 05依4. 10 18. 14依3. 40*吟 14. 37依2. 72*吟 11. 94依2. 27*吟 10. 16依2. 10*吟 0. 13依0. 06 0. 18依0. 09*吟 0. 24依0. 11*吟 0. 32依0. 15*吟 0. 40依0. 17*吟

摇 摇 注:*与 A 组比较,P<0. 05;吟与治疗前比较,P<0. 05。

表 2摇 两组患儿并发症发生率比较

组别 例数 气漏综合征 /例 持续肺动脉高压 /例 肺出血 /例 并发症发生率 / %
A 组 70 5 2 2 12. 86
B 组 70 2 1 0 4. 29

3摇 讨论

重症新生儿胎粪吸入综合征(MAS)是新生儿常见

急重症类型之一,好发于足月儿及过期产儿,而在合并

宫内窘迫和胎粪污染的活产儿中,其发生率高达 5% ~
8% [6]。 MAS 患儿如不及时治疗可迅速进展至呼吸衰

竭、气漏综合征、持续性肺动脉高压及继发性呼吸窘迫

综合征等,严重威胁患儿生命安全。 流行病学研究显

示,世界范围内 MAS 患儿病死率为 5% ~ 12% [7]。
MAS 发病机制为混合胎粪的羊水吸入患儿体内后,

诱发气道、肺泡机械性阻塞和化学性炎症反应[8];缺氧、
酸中毒等可直接损伤肺泡域型细胞,进而引起肺表面活

性物质合成水平降低;同时肺内存在化学性炎症反应及

相关代谢产物亦可对其合成产生明显抑制作用[9]。 已

有研究显示,外源性肺表面活性物质应用可有效改善

MAS 患儿氧合和肺部通气效率,预防呼吸衰竭出现。 首

先,外源性肺表面活性物质应用可提高肺基础代谢量,
抑制肺泡间隙内蛋白及血浆渗出;其次,降低因高氧水

平和正压通气所致气道、肺部损伤;最后,对 NF鄄资B 表达

及以白介素为代表的促炎细胞因子诱发炎症反应进行

调节,有效改善肺部炎症损伤[10鄄11]。
肺表面活性物质气管内灌洗可提高肺内吸入胎粪

物质清除效果,并可保留部分治疗剂量以达到持续起效

和缩短 MAS 病程的作用。 肺表面活性物质稀释液去污

效果确切,经气管内有效灌洗后可下调吸入胎粪黏滞

度,提高胎粪清除效果的同时有助于积极改善肺部通

气 / 血流水平。 已有研究显示,MAS 患儿胎粪吸入后最

先积存于大气道,可经 2 ~ 4 h 移至终末气道[12],而这一

时期被认为是吸入胎粪清除最佳时期。 本次研究中患

儿多于出生后 4 h 内就诊,基本上处于最佳治疗时期。
肺表面活性物质应用后给予经口气管插管高频振荡通

气(HFOV),可将低于解剖死腔潮气量加入到气道通气

过程,对于促进肺部分泌物黏稠度降低,提高清除效果

作用确切;而双侧叩背可保证吸痰操作过程中 HFOV 持

续进行[13]。
本次研究结果中,B 组患儿治愈率和病死率均显著

高于 A 组,差异有统计学意义(P<0. 05),证实肺表面活

性物质气管内灌洗给药治疗重症 MAS 在提高疗效、改
善远期预后方面优势明显。 B 组患儿有创机械通气时

间、治疗后氧合指数(OI)和动脉 / 肺泡氧分压值均显著

高于 A 组,差异有统计学意义(P<0. 05),说明肺表面活

性物质气管内灌洗给药用于重症 MAS 患儿有助于减少

有创通气时间,促进肺功能恢复。 OI 和动脉 / 肺泡氧分

压值被公认为是评价肺氧合功能的敏感指标,其中 OI
水平可反映氧经肺进入动脉氧合的障碍程度,而动脉 /
肺泡氧分压值则可显示肺部换气功能改善程度[14]。 这

一结论与以往研究不一致,笔者认为这可能与肺表面活

性物质稀释浓度及灌洗时间不同有关。 胎粪样物诱发

气管堵塞及炎症损伤随时间延长而加重,多于发病后 12 ~
24 h 达最大程度,故灌洗时间越晚越不利于病情改善。
而 B 组患儿并发症发生率显著低于 A 组,差异有统计学

意义(P<0. 05),则提示肺表面活性物质气管内灌洗可

显著降低并发症发生率,治疗安全性更符合临床需要。
综上所述,肺表面活性物质气管内灌洗给药治疗重

症 MAS 可提高治疗效果,改善肺部通气功能,并有助于

降低死亡和并发症发生风险,疗效和安全性均优于气管

内注入给药。
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枸橼酸咖啡因联合经鼻持续气道正压通气对极低出生体质量儿呼吸
管理的临床效果

谭艳鸣,饶钒,易明,段娓,王姝 (重庆三峡中心医院江南分院,重庆摇 404000)
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[摘要] 目的:研究枸橼酸咖啡因联合经鼻持续气道正压通气(nCPAP)在极低出生体质量儿(VLBW)呼吸管理中的临床疗效。
方法:将 120 例出生体质量<1 500 g 的早产儿,按入院时间编号,奇数设为治疗组,偶数设为安慰剂组。 治疗组给予枸橼酸咖啡

因联合 nCPAP 进行早期呼吸支持,对照组给予等量生理盐水及 nCPAP 治疗。 对两组患儿呼吸暂停发生率、呼吸暂停症状消失

时间、呼吸机使用率、撤机时间、住院时间、支气管肺发育不良(BPD)发生率等进行统计分析。 结果:两组患儿呼吸暂停发生率

比较差异无统计学意义(P>0. 05),但呼吸暂停症状消失时间、呼吸机使用率、撤机时间、平均住院时间、BPD 发生率比较差异有

统计学意义(P<0. 05)。 结论:枸橼酸咖啡因联合 nCPAP 应用于 VLBW 早期呼吸支持,不仅能缩短 VLBW 呼吸暂停持续时间,
减少呼吸机使用率及使用时间,还能减少 BPD 发生率,能更好提高 VLBW 生存质量。
[关键词] 枸橼酸咖啡因;经鼻持续气道正压通气;极低出生体质量儿;呼吸暂停;支气管肺发育不良
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Caffeine Citrate Combined with Nasal Continuous Positive Airway Pressure in the Respiratory Management
of Very Low Birth Weight Infant

Tan Yanming, Rao Fan, Yi Ming, Duan Wei, Wang Shu (Chongqing Three Gorges Central Hospital, Chongqing摇 404000,
China)

[Abstract] Objective: To study the clinical efficiency of applying caffeine citrate with nasal continuous positive airway pressure
(nCPAP) in the respiratory management of very low birth weight infant (VLBW). Methods: One hundred and twenty premature infants
with birth weight less than 1,500 g were divided into two groups according to admission number (odd as treatment group, even as control
group). The treatment group was given caffeine citrate with nCPAP in early respiratory management, the control group was given normal
saline ( NS) with nCPAP. The incidence and symptoms disappear time of apnea, respirator utilization, weaning time, average
hospitalized days and incidence of bronchopulmonary dysplasia ( BPD) were compared between two groups. Results: There were
statistical differences between two groups in symptoms disappear time of apnea, respirator utilization, weaning time, average hospitalized
days and incidence of BPD (P<0. 05). Conclusion: Caffeine citrate combining with nCPAP in the early respiratory management of
VLBL can shorten the duration of apnea, reduce the respirator utilization rate, weaning time and the incidence of BPD, improve the life
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