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[摘要]目的:探讨不同起始时间使用咖啡因防治极低出生体质量早产儿呼吸暂停的疗效和安全性。 方法:检索 PubMed、the
 

Cochrane
 

Library、EMBase、中国期刊全文数据库(CNKI)、万方数据、生物医学文献数据库(CBM)及维普等数据库,收集各数据库

从建库至 2020 年 6 月有关极低出生体质量早产儿早期应用咖啡因防治呼吸暂停的病例对照研究,并采用 Cochrane 系统评价手

册 5. 1. 0 和 Newcastle-Ottawa 量表(NOS)对不同类型研究进行质量评价,采用 RevMan
 

5. 3 进行系统评价。 结果:10 项文献中,
包括 5 项随机临床对照研究(RCT)和 5 项回顾性队列研究,文献质量评价结果显示,5 项 RCT 质量等级为 B 级,5 项回顾性队列

研究 NOS 评分为 7~ 9 分。 共 2
 

665 例患儿,其中早期用药组 1
 

515 例,晚期用药 1
 

150 例。 Meta 分析结果显示,早期用药组呼吸

暂停(AOP)发生率(RR = 0. 48,95%CI
 

0. 38~ 0. 60,P<0. 01)、吸氧时间(SMD = -0. 97,95%CI
 

-1. 13~ -0. 80,P<0. 01)、机械通气

时间(SMD = -0. 82,95%CI
 

-1. 06~ -0. 58,P<0. 01)、咖啡因用药时间(SMD = -0. 42,95%CI
 

-0. 56 ~ -0. 28,P<0. 01)、支气管肺

发育不良(BPD)发生率(RR = 0. 50,95% CI
 

0. 41 ~ 0. 60,P< 0. 01)、动脉导管未封闭(PDA)发生率(RR = 0. 56,95% CI
 

0. 44 ~
0. 70,P<0. 01)、早产儿视网膜病(ROP)发生率(RR = 0. 59,95%CI

 

0. 47~ 0. 74,P<0. 01)、脑室内出血( IVH)发生率(RR = 0. 66,
95%CI

 

0. 54~ 0. 81,P<0. 01)和坏死性小肠结肠炎(NEC)发生率(RR = 0. 70,95%CI
 

0. 55~ 0. 91,P<0. 01)低于晚期用药组,而病

死率(RR = 1. 15,95%CI
 

0. 73~ 1. 81,P= 0. 55)与晚期用药组比较差异无统计学意义。 结论:极低出生体质量早产儿早期使用咖

啡因能显著降低 AOP、BPD、ROP、PDA、IVH 和 NEC 发生率,减少机械通气、吸氧和咖啡因用药时间。
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[Abstract]Objective:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

caffeine
 

at
 

different
 

starting
 

times
 

on
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

apnea
 

in
 

very
 

low
 

birth
 

weight
 

preterm
 

infants.
 

Methods:
 

PubMed,
 

the
 

Cochrane
 

Library,
 

EMBase,
 

CNKI,
 

Wanfang,
 

CMB
 

and
 

VIP
 

database
 

were
 

retrieved
 

to
 

collect
 

the
 

case-control
 

study
 

of
 

caffeine
 

at
 

different
 

starting
 

times
 

on
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

apnea
 

in
 

very
 

low
 

birth
 

weight
 

preterm
 

infants.
 

The
 

retrieval
 

time
 

was
 

from
 

the
 

establishment
 

of
 

the
 

database
 

to
 

Jun.
 

2020.
 

Quality
 

of
 

different
 

types
 

of
 

studies
 

was
 

evaluated
 

by
 

using
 

Cochrane
 

Handbook
 

5. 1. 0
 

and
 

Newcastle
 

Ottawa
 

scale
 

(NOS),
 

RevMan
 

5. 3
 

was
 

used
 

for
 

Meta-analysis.
 

Results:
 

A
 

total
 

of
 

10
 

studies
 

were
 

enrolled,
 

including
 

5
 

randomized
 

controlled
 

trials
 

(RCT)
 

and
 

5
 

retrospective
 

cohort
 

studies.
 

Results
 

of
 

the
 

literature
 

quality
 

evaluation
 

showed
 

that
 

5
 

RCT
 

were
 

of
 

grade
 

B,
 

and
 

5
 

retrospective
 

cohort
 

studies
 

had
 

the
 

NOS
 

score
 

from
 

7
 

to
 

9
 

points.
 

A
 

total
 

of
 

2,665
 

children
 

were
 

included,
 

with
 

1,515
 

cases
 

in
 

the
 

early
 

administration
 

group
 

and
 

1,150
 

cases
 

in
 

the
 

late
 

administration
 

group.
 

Meta-analysis
 

showed
 

that
 

the
 

incidence
 

of
 

apnea
 

( AOP)
 

( RR = 0. 48,
 

95%CI
 

from
 

0. 38
 

to
 

0. 60,
 

P<0. 01),
 

duration
 

of
 

oxygen
 

inhalation
 

(SMD = -0. 97,
 

95%CI
 

from
 

-1. 13
 

to
 

-0. 80,
 

P<0. 01),
 

mechanical
 

ventilation
 

time
 

( SMD = -0. 82,
 

95%CI
 

from
 

-1. 06
 

to
 

- 0. 58,
 

P< 0. 01),
 

caffeine
 

administration
 

time
 

( SMD = - 0. 42,
 

95% CI
 

from
 

- 0. 56
 

to
 

- 0. 28,
 

P< 0. 01),
 

incidence
 

of
 

bronchopulmonary
 

dysplasia
 

( BPD)
 

( RR = 0. 50,
 

95% CI
 

from
 

0. 41
 

to
 

0. 60,
 

P < 0. 01),
 

incidence
 

of
 

patent
 

ductus
 

arteriosus
 

(PDA)
 

(RR = 0. 56,
 

95%CI
 

from
 

0. 44
 

to
 

0. 70,
 

P< 0. 01),
 

incidence
 

of
 

retinopathy
 

of
 

prematurity
 

( ROP)
 

( RR = 0. 59,
 

95%CI
 

from
 

0. 47
 

to
 

0. 74,
 

P<0. 01),
 

incidence
 

of
 

intraventricular
 

hemorrhage
 

(IVH)
 

(RR = 0. 66,
 

95%CI
 

from
 

0. 54
 

to
 

0. 81,
 

P<
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0. 01)
 

and
 

incidence
 

of
 

necrotizing
 

enterocolitis
 

( NEC)
 

( RR = 0. 70,
 

95% CI
 

from
 

0. 55
 

to
 

0. 91,
 

P< 0. 01)
 

in
 

early
 

administration
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

those
 

in
 

late
 

administration
 

group,
 

while
 

the
 

mortality
 

(RR = 1. 15,
 

95%CI
 

from
 

0. 73
 

to
 

1. 81,
 

P= 0. 55)
 

was
 

not
 

significantly
 

different.
 

Conclusion:
 

Early
 

administration
 

of
 

caffeine
 

in
 

very
 

low
 

birth
 

weight
 

preterm
 

infants
 

can
 

significantly
 

reduce
 

the
 

incidence
 

of
 

AOP,
 

BPD,
 

ROP,
 

PDA,
 

IVH
 

and
 

NEC,
 

and
 

shorten
 

the
 

mechanical
 

ventilation
 

time,
 

duration
 

of
 

oxygen
 

inhalation
 

and
 

caffeine
 

administration
 

time,
 

which
 

has
 

no
 

effect
 

on
 

mortality.
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　 　 呼吸暂停是极低出生体质量早产儿常见疾病之一,发
生率超过 50%[1] ,若不及时纠正可导致患儿机体组织发生

缺氧性损害,极易引起支气管肺发育不良(bronchopulmonary
 

dysplasia,BPD)等临床后遗症,从而严重影响患儿生存

和生活质量[2] 。 Jiang
 

S
 

等[3]对我国胎龄<34 周的呼吸暂

停早产儿进行调查显示,并发症发生率为 27%,病死率为

4%,其中败血症为 14%,坏死性小肠结肠炎发生率(NEC)
为 3%,脑室内出血 / 脑室白细胞减少发生率为 7%,早产

儿视网膜病变(ROP)发生率为 2%,支气管肺发育不良发

生率为 9%。 咖啡因用于防治极低 / 超低出生体质量早产

儿呼吸暂停已被 2010 年版《欧洲新生儿呼吸窘迫综合征

防治指南》 [4]推荐,但该指南未明确咖啡因起始用药时间。
Kua

 

K
 

P 等[5]和
 

Pakvasa
 

M
 

A 等[6]对咖啡因起始用药时间

的相关研究进行 Meta 分析,发现无论队列研究还是随机

对照研究,早期使用咖啡因(生后 0~3
 

d)显著改善患儿预

后,降低 BPD 等临床并发症发生率。 李贤伟等[7] 对国外

发表的 1 项随机对照研究,4 项回顾性队列研究进行 Meta
分析也显示,早期使用咖啡因(生后 0~3

 

d)能显著降低患

儿病死率及其他并发症的发生率,无明显药物不良反应。
由于咖啡因在国内上市较晚,尚未检索到符合我国国情的

标准化诊疗指南。 因此,本文对近年来公开发表的我国极

低出生体质量早产儿不同起始时间使用咖啡因的相关研

究进行系统评价,旨在为制订符合我国国情的咖啡因用药

指南提供循证医学证据。

1　 资料和方法

1. 1　 文献纳入及排除标准

1. 1. 1　 纳入标准　 (1)文献类型:随机对照研究( RCT)
或回顾性研究,语种仅限中文和英文。 (2)研究对象:在
我国医疗机构就诊的极低出生体质量早产儿(胎龄<37
周,出生体质量<1. 5

 

kg)。 (3)干预措施:早期用药组在

出生≤72
 

h 开始使用咖啡因,晚期用药组在出生>72
 

h
开始使用咖啡因,两组患儿咖啡因用法用量均完全相

同。 (4)结局指标:病死率、呼吸暂停发生率、吸氧时间、
机械通气时间、咖啡因用药时间、BPD、ROP、动脉导管未

封闭率(patent
 

ductus
 

arteriosus,PDA)、脑室出血(intraven-
tricular

 

hemorrhage,IVH)及 NEC。
1. 1. 2　 排除标准　 未公开发表的文献、综述、专家述评、
动物研究、文献简报及会议征文,文献质量存在明显偏倚,
两组患儿咖啡因用法用量不一致,无有效数据提取或研究

数据存在明显偏差且无法与研究者取得联系的文献。

1. 2　 文献检索策略

计算机检索 PubMed、EMBase、the
 

Cochrane
 

Library、
中国期刊全文数据库( CNKI)、万方数据、生物医学文献

数据库(CBM)及维普等数据库,并追溯纳入文献的参考

文献,收集中国极低出生体质量早产儿不同起始时间使

用咖啡因的疗效和安全性的相关文献。 检索时限均从各

数据库建库至 2020 年 2 月。 英文检索词:very
 

low
 

birth
 

weight, premature
 

infants, apnea, caffeine, China
 

patients,
infants, premature, preterm

 

infants, neonatal
 

prematurity,
newborn

 

infant, newborns, newborn, neonate, randomized
 

controlled
 

trial,controlled
 

clinical
 

trial,randomized。 中文检

索词:极低出生体质量,早产儿,新生儿,呼吸暂停,咖啡

因,中国,随机对照研究,回顾性研究。

1. 3　 文献筛选及有效数据提取

采用自制 Excel 表格,由 2 名研究者独立交叉按照

文献纳入标准及排除标准筛选文献,并提取有效数据,
遇到分歧时先相互讨论解决,仍不能解决时由第 3 名研

究者进行仲裁。 提取的资料包括:(1)文献的基本特征

(包括文献题目、发表年份、研究者姓名等);(2)所纳入

文献研究对象的基本特征、干预措施和结局指标。

1. 4　 文献质量评价

随机对照试验( RCT)采用 Cochrane 系统评价手册

5. 1. 0 偏倚风险评价工具[8] :(1)是否随机、随机方法是

否正确;(2)是否采用盲法;(3)是否做到分配隐藏;(4)
研究结局是否盲法评价;(5)随访是否完成。 所有质量

标准均满足者,发生偏倚的可能性最低,文献质量评价

为 A;如其中任何一条或多条质量评价标准仅部分满

足,则该研究可能存在中等偏倚性,文献质量评价为 B;
如其中任何一条或多条完全不满足,则该研究存在相应

偏倚的高度可能性,文献质量评价为 C。
回顾性病例对照研究采用 Newcastle-Ottawa 量表

(NOS)进行评价[9] 。 (1)研究人群选择:病例确定是否

恰当、病例是否有代表性、对照的选择和对照的确定;
(2)组间可比性:设计和统计分析时是否考虑病例和对

照的可比性;(3)暴露:暴露因素的确定、采用相同的方

法确定病例和对照暴露因素、无应答率。 满分为 10 分,
>7 分为高质量文献。

1. 5　 统计学方法

采用 RevMan
 

5. 3 软件进行 Meta 分析。 二分类计数

资料以相对比值比( RR)、连续性计量资料以标准均数

差(SMD)表示,并获得各效应量的 95%CI;检验水准 α =
0. 05。 文献异质性采用 I2 检验分析,当 I2 <50%时,表示

研究资料具有同质性,采用固定效应模型分析;当 I2 >
50%时,表示研究资料具有异质性,采用随机效应模型

进行分析。 P<0. 05 为差异有统计学意义。 采用倒漏斗

图分析纳入文献是否存在发表偏倚。
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2　 结果

2. 1　 文献筛选流程及结果

初检出相关文献 251 篇,经逐层筛选后,最终纳入

10 篇文献,均为中文文献。 文献筛选流程及结果见图 1。
纳入的 10 篇文献[10-19] 中,5 篇[10-14] 为回顾性队列研究,
3 篇[10-11,13] NOS 评分为 9 分,2 篇[12,14] NOS 评分为 7 分;
5 篇[15-19] 为随机对照研究,均使用随机数表法,1 篇文

献[16] 采用“双盲”,1 篇文献[15] 纳入研究有退出病例,文
献质量评价均 B 级。 所有文献纳入患儿基本特征具有

可比性,纳入文献质量较高。

2. 2　 纳入文献基本特征

10 篇文献共涉及 2
 

665 例患儿,早期用药组 1
 

515
例,晚期用药 1

 

150 例。 5 篇[10-14] 为回顾性队列研究,所
纳入文献的临床特征见表 1。

剔重后获得文献187篇

阅读题目和摘要后剔除155篇

阅读全文32篇，剔除无有效数据提取22篇

最终纳入 Meta分析文献10篇

通过数据库初检索获得相关文献248篇 手动检索获得相关文献3篇

图 1　 文献筛选流程

表 1　 纳入文献基本特征

作者 发表时间 研究设计 组别 例数 胎龄 / 周 体质量 / kg 咖啡因用量 结局指标

吴永芳[10] 2017 年 回顾性研究 早期组

晚期组

111
48

-
-

1. 21±0. 19
1. 27±0. 17

首剂 20
 

mg / kg,24
 

h 予以维持剂

量 5 ~ 10
 

mg / kg
①④⑥⑧⑨⑩

封云,等[11] 2018 年 回顾性研究 早期组

晚期组

22
60

29. 3±1. 5
29. 7±1. 4

1. 21±0. 13
1. 30±0. 13

首剂 20
 

mg / kg,24
 

h 予以维持剂

量 10
 

mg / kg
①③④⑤⑥⑦⑧⑨⑩

李晓艳,等[12] 2020 年 回顾性研究 早期组

晚期组

96
116

29. 5±4. 2
30. 2±3. 8

1. 19±0. 11
1. 20±0. 11

首剂 10
 

mg / kg, 维持剂量每次

5
 

mg / kg,间隔时间 24
 

h
③④⑤⑧⑩

杨洋,等[13] 2020 年 回顾性研究 早期组

晚期组

510
130

29. 2±1. 8
29. 5±1. 7

1. 25±0. 27
1. 31±0. 26

首剂 20
 

mg / kg,12
 

h 予以维持剂

量 5
 

mg / kg
①②③④⑤⑥⑦⑧⑨⑩

赵子充,等[14] 2017 年 回顾性研究 早期组

晚期组

65
61

31. 4±2. 7
31. 9±2. 5

1. 26±0. 24
1. 27±0. 22

首剂 20
 

mg / kg, 24
 

h 后 给 予

5
 

mg / kg,每 24
 

h 用药 1 次

①②③④⑤⑥⑦⑨⑩

张红亮,等[15] 2019 年 随机对照研究 早期组

晚期组

42
52

28. 1±1. 2
28. 2±1. 4

1. 18±0. 19
1. 20±0. 17

首剂 20
 

mg / kg, 24
 

h 后以每日

8
 

mg / kg 维持剂量

②③④⑤⑥⑧⑨⑩

柯华,等[16] 2018 年 随机对照研究 早期组

晚期组

539
557

29. 7±4. 5
30. 1±3. 9

1. 29±0. 10
1. 30±0. 11

首剂 20
 

mg / kg,24
 

h 后给予维持

剂量 5
 

mg / (kg·d)
②③④⑥⑦⑨⑩

练惠敏,等[17] 2020 年 随机对照研究 早期组

晚期组

32
32

31. 2±4. 1
30. 7±3. 8

1. 30±0. 14
1. 29±0. 13

首剂为 20
 

mg / kg, 24
 

h 后给予

5
 

mg / kg 维持,1
 

次 / 天
②③④⑥⑦

陈瑞,等[18] 2018 年 随机对照研究 早期组

晚期组

66
60

29. 4±1. 5
29. 6±1. 4

1. 24±0. 14
1. 27±0. 13

首剂均为
 

20mg / kg、24
 

h 后给予

维持剂量 10
 

mg / (kg·d)
②③④⑥⑦⑨⑩

黄海燕,等[19] 2017 年 随机对照研究 早期组

晚期组

32
34

30. 6±2. 2
30. 8±2. 0

1. 45±0. 38
1. 42±0. 34

首剂 20
 

mg / kg,24
 

h 后予 5
 

mg / kg,
24

 

h 一次

②③④⑤⑥

　 注:①病死率;②呼吸暂停;③吸氧时间;④机械通气时间;⑤咖啡因用药时间;⑥BPD;⑦ROP;⑧PDA;⑨IVH;⑩NEC

2. 3　 Meta 分析

2. 3. 1　 病死率　 纳入 4 篇文献[10-11,13-14] ,各研究间无异

质性(P= 0. 13,I2 = 48%),采用固定效应模型。 结果显

示,早期用药组患儿病死率与晚期用药组相当( RR =
1. 15,95%CI

 

0. 73 ~ 1. 81,P= 0. 55),见图 2。

图 2　 两组患儿病死率 Meta分析森林图

2. 3. 2　 呼吸暂停　 纳入 6 篇文献[13-14,16-19] ,各研究间无

异质性(P= 0. 90,I2 = 0%),采用固定效应模型。 结果显

示,早期用药组呼吸暂停发生率显著低于晚期用药组

(RR = 0. 48,95%CI
 

0. 38 ~ 0. 60,P<0. 01),见图 3。
2. 3. 3　 吸氧时间　 纳入 8 篇文献[11-16,18-19] ,各研究间存

在异质性(P = 0. 02,I2 = 57%),采用随机效应模型。 结

果显示,早期用药组吸氧时间显著短于晚期用药组

(SMD = -0. 97,95%CI
 

-1. 13 ~ -0. 80,P<0. 01),见图 4。

图 3　 两组患儿呼吸暂停 Meta分析森林图

图 4　 两组患儿吸氧时间 Meta分析森林图

·14·儿科药学杂志 2022 年第 28 卷第 12 期
 

Journal
 

of
 

Pediatric
 

Pharmacy
 

2022,Vol. 28,No. 12



2. 3. 4　 机械通气时间 　 纳入 10 篇文献[10-19] ,各研究间

存在异质性(P<0. 01,I2 = 84%),采用随机效应模型。 结

果显示,早期用药组机械通气时间显著短于晚期用药组

(SMD = -0. 82,95%CI
 

-1. 06 ~ -0. 58,P<0. 01),见图 5。

图 5　 两组患儿机械通气时间 Meta分析森林图

2. 3. 5　 咖啡因用药时间　 纳入 5 篇文献[11,13-15,19] ,各研

究间无异质性(P = 0. 71,I2 = 0%),采用固定效应模型。
结果显示,早期用药组咖啡因用药时间显著短于晚期用

药组(SMD = -0. 42,95%CI
 

-0. 56 ~ -0. 28,P<0. 01),见
图 6。

图 6　 两组咖啡因用药时间 Meta分析森林图

2. 3. 6　 近期并发症发生率 　 分别对两组患儿近期

BPD、PDA、ROP、IVH 和 NEC 发生率进行 Meta 分析,结
果显示,早期用药组患儿 BPD、PDA、ROP、IVH 和 NEC
的发生率均显著小于晚期用药组,差异均有统计学意义

(P<0. 01),见表 2。

表 2　 两组患儿近期并发症发生率 Meta分析

并发症 文献
异质性检验

I2 P
分析模型 RR 95%CI P

BPD [10-19] 0% 0. 84 固定效应模型 0. 50 0. 41 ~ 0. 60 <0. 01
PDA [10-13,15] 3% 0. 39 固定效应模型 0. 56 0. 44 ~ 0. 70 <0. 01
ROP [11-14,16-19] 0% 0. 95 固定效应模型 0. 59 0. 47 ~ 0. 74 <0. 01
IVH [10,13-16,18] 0% 1. 00 固定效应模型 0. 66 0. 54 ~ 0. 81 <0. 01
NEC [10-16,18] 0% 0. 74 固定效应模型 0. 70 0. 55 ~ 0. 91 <0. 01

2. 4　 发表偏倚性分析

以近期并发症发生率绘制倒漏斗图,见图 7。 大部

分数据点位于倒漏斗图的顶端,但个别数据点位于倒漏

斗图的中下部,提示可能存在发表性偏倚。

0.0

0.5

1.0

1.5

2.00.02 0.1 1 10 50

BPD
ROP
NEC
PDA
IVH

RR

SE(log[RR])

图 7　 漏斗图

3　 讨论

本研究共纳入 10 篇文献,包括 5 项前瞻性 RCT,均
采用准确的随机分组方法,其中 1 项研究[16] 采用双盲;
5 篇文献为回顾性病例对照研究,NOS 评分均>7 分,其
中 1 篇文献[13] 为高质量、多中心病例对照研究。 所有文

献纳入研究的两组患儿在性别构成、胎龄、出生体质量、
生产方式、Apgar 评分、产前糖皮质激素应用情况、胎膜

早破情况、产后采用呼吸支持方式等差异均无统计学意

义,基础干预措施均相似,具有可比性,纳入文献均为高

质量文献,Meta 分析结果准确可信。
Meta 分析结果显示,对于中国极低出生体质量早产

儿,相对于晚期使用( >72
 

h)咖啡因,早期使用( ≤72
 

h)
能降低呼吸暂停发生率 (P < 0. 01),同时 BPD、 ROP、
PDA、IVH 和 NEC 发生率明显降低(P<0. 01),与国外患

儿为研究对象的 Meta 分析结果基本一致[6-7] 。 但本研究

显示,早期使用咖啡因并没有显著降低患儿病死率(P>
0. 05),这与以国外患儿为研究对象的 Meta 分析结果不

一致[6-7] ,可能与种族间差异有一定关系。 此外,与国外

相关研究相比,本研究对咖啡因不同用药时机对早产儿

机械通气时间、吸氧时间及咖啡因用药时间影响进行系

统评价,结果显示早期使用咖啡因(出生后≤72
 

h)能显

著缩短机械通气、吸氧和咖啡因用药时间(P< 0. 01)。
咖啡因属于第二类精神药品,大剂量或长期使用也会对

人体造成损害,特别是它也有成瘾性,一旦停用会出现

精神萎顿、浑身困乏等各种戒断症状,因此缩短咖啡因

用药时间对减少新生儿后遗症发生率具有积极作用。
此外,文献报道,缺氧发作次数、机械通气时间及吸氧时

间等均是 BPD、ROP 等并发症的高危因素[20-21] 。
本研究也存在一定局限:(1)纳入文献数量和样本

量较少;(2)各研究的咖啡因用量不完全相同,对整个治

疗过程的有效性和安全性可能产生影响;(3)未检索到

相关外文文献,由于研究对象为新生儿,所有文献均未

提到分配隐藏和盲法,可能存在某些阳性结果被研究者

抛弃;(4)机械通气时间、吸氧时间和咖啡因用药时间的

各研究间存在异质性,考虑由不同研究者认知差异引

起,也增加了偏倚的潜在风险。 由于本研究的局限性,
未来需要更多设计严谨的高质量、多中心的随机双盲对

照研究进一步验证本研究的结论,将会对临床的决策更

有参考意义。
综上所述,对于中国极低出生体质量早产儿,早期

(出生≤72
 

h)开始使用咖啡因较晚期(出生>72
 

h)使用

能显著减少患儿机械通气、吸氧和咖啡因用药时间,降
低呼吸暂停发生率和 BPD、PDA 等并发症发生率,但对

早产儿病死率无显著影响。
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儿童腹型过敏性紫癜合并蛋白丢失性肠病临床分析
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(电子科技大学医学院附属妇女儿童医院,成都市妇女儿童中心医院,成都　 610091)
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通讯作者:谢晓丽(1964. 03-),女,主任医师,主要从事儿童消化疾病研究,E-mail:
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[摘要]目的:探讨腹型过敏性紫癜患者合并蛋白丢失性肠病的临床特征,并比较其与白蛋白正常腹型过敏性紫癜间的差异。
方法:选取成都市妇女儿童中心医院 2015 年 1 月至 2020 年 2 月收治的腹型过敏性紫癜合并蛋白丢失性肠病患儿 19 例,利用

1 ∶ 1 倾向性得分匹配同期住院诊断为腹型过敏性紫癜白蛋白正常的 19 例患儿为对照组,采用病例对照研究方法分析两组患

儿的临床表现、生化指标、影像学检查、内镜改变和病理结果。 结果:合并蛋白丢失性肠病患儿共 19 例,男女比例为 1. 1 ︰ 1,发
病年龄为(6. 2±2. 0)岁;主要临床表现为腹痛、皮疹,部分伴便血、呕吐、低蛋白水肿和关节肿胀;白细胞、中性粒细胞、C 反应蛋白

(CRP)、血小板、中性粒细胞 / 淋巴细胞(NLR)明显升高,白蛋白和 IgG 降低,与对照组比较差异有统计学意义(P<0. 05);影像学改

变多提示肠管壁增厚及腹腔积液;胃镜结果提示胃和十二指肠黏膜充血、水肿,部分出现糜烂、溃疡;病理改变主要提示黏膜上皮

细胞肿胀,黏膜下血管扩张,血管壁坏死,间质水肿,血管周围炎症变化,中性粒细胞、淋巴细胞和嗜酸粒细胞浸润。 合并蛋白丢失

性肠病组住院时间较对照组长(P<0. 05)。 结论:腹型过敏性紫癜合并蛋白丢失性肠病在腹型过敏性紫癜基础上,表现为白细胞、
中性粒细胞、CRP、NLR 等炎症指标明显升高,肠道黏膜损伤重,住院时间延长,需采取积极有效的治疗措施。
[关键词]腹型过敏性紫癜;蛋白丢失性肠病;炎症反应;儿童
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