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肺表面活性物质与肺持续扩张压力联合应用治疗
极低出生体重儿呼吸窘迫综合征

刘传军，杨震英，陈震，邵宪花

（泰安市妇幼保健院新生儿科，山东 泰安　２７１０００）

　　［摘　要］　目的　探讨肺表面活性物质（ＰＳ）与肺持续扩张压力联合应用治疗极低出生体重儿呼吸窘迫综合
征（ＲＤＳ）的疗效及临床价值。方法　选取２００３年１月至２００６年１２月收住我院新生儿科的所有患新生儿呼吸窘迫
综合征的出生体重＜１５００ｇ、胎龄≤３４周的极低出生体重儿９０例作为研究对象，联合组应用ＰＳ与ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄ
ｖａｎｃｅ系统提供的相对恒定的肺持续扩张压力联合治疗；ＰＳ组为单用ＰＳ治疗；ＣＤＰ组单用ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统
治疗。观察３组患儿治疗后１，６，１２，２４ｈ临床症状、体征、血气变化，并发症如肺部感染、慢性肺病及住院天数、早产
儿视网膜病发生情况。结果　３组患儿治疗前ＰａＯ２，ＰａＣＯ２，ｐＨ值比较无统计学意义，治疗后１，６，１２，２４小时ＰａＯ２，
ＰａＣＯ２，ｐＨ值与治疗前比较有明显改善（Ｐ＜０．０１），联合组ＰａＯ２，ＰａＣＯ２分别与ＰＳ组，ＣＤＰ组组比较，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０１），联合组ｐＨ值与ＰＳ组、ＣＤＰ组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。３组患儿氧疗时间比较，观察组与
ＰＳ组，ＣＤＰ组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），平均住院天数联合组少于其他两组（Ｐ＜０．０１）。结论　ＰＳ与Ｉｎｆａｎｔ
ＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统联合应用，可有效治疗ＮＲＤＳ，减少机械通气率，缩短氧疗时间及住院天数，从而减少有创通气相关
并发症。 ［中国当代儿科杂志，２００８，１０（４）：４５１－４５４］
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　　Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　Ｐｕｌｍｏｎａｒｙｓｕｒｆａｃｔａｎｔ；Ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｄｉｓｔｅｎｄｉｎｇｐｒｅｓｓｕｒｅ；Ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ；Ｖｅｒｙｌｏｗｂｉｒｔｈ
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　　新生儿呼吸窘迫综合征（ｎｅｏｎａｔａｌｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＮＲＤＳ）是早产儿死亡的主要原因
之一。大规模临床研究已经证实外源性肺表面活性

物质（ＰＳ）与机械通气相结合的治疗方法，可使中重
度ＮＲＤＳ患儿得以存活［１］。随着ＮＲＤＳ患儿生存率
的提高，日益引起关注的问题是减少 ＮＲＤＳ患儿对
机械通气的需要，从而降低呼吸机诱导的肺损伤及

·１５４·
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其他并发症的发生。近年来，已有用鼻塞式持续气

道正压治疗ＮＲＤＳ的报道，本研究对患 ＲＤＳ的极低
出生体重儿应用 ＰＳ后，继续给予 ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗ
Ａｄｖａｎｃｅ系统治疗，利用后者提供的相对恒定的肺部
持续扩张压力，治疗新生儿呼吸窘迫综合征，取得了

较好的疗效，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　对象

选取２００３年１月至２００６年１２月收住我院新
生儿科的所有患新生儿呼吸窘迫综合征的出生体重

＜１５００ｇ、胎龄≤３４周的极低出生体重儿９０例作
为研究对象，其中男５４例，女３６例。根据随机原则
分为３组，每组 ３０例。应用 ＰＳ与 ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄ
ｖａｎｃｅ系统联合治疗为联合组；单用 ＰＳ治疗为 ＰＳ
组；单用ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统治疗为ＣＤＰ组。３
组患儿出生胎龄、性别、出生体重、１分钟 Ａｐｇａｒ评
分及ＮＲＤＳ分级经比较差异无统计学意义（表１）。

表１　３组病人一般资料比较 （ｘ±ｓ）

分组 例数 男 女 出生胎龄（周） 出生体重（ｇ） １分钟Ａｐｇａｒ评分
ＮＲＤＳ分级

Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ
ＰＳ组 ３０ １９ １１ ３１．５±１．９ １３１３．７±２３９．７ ８．４±１．２ ５ １４ ８ ３
ＣＤＰ组 ３０ １８ １２ ３１．６±１．６ １３０５．４±２３８．９ ８．６±１．０ ８ ９ １１ ２
联合组 ３０ １７ １３ ３１．８±１．２ １３２８．７±２４３．１ ８．６±０．９ ６ １２ ９ ３
χ２或Ｆ值 ０．２７７８ ０．２７６０ ０．０７２３ ０．０２６ ０．０５３４
Ｐ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

１．２　诊断标准
根据《实用新生儿学》标准［２］，典型Ｘ线表现可

分四级：Ⅰ级为全肺呈细小颗粒网状影（表示有肺
萎陷）；Ⅱ级见全肺较大密集颗粒网状影，伴支气管
充气征（说明有肺不张）；Ⅲ级时全肺呈磨砂玻璃样
改变，横膈与心影部分模糊，支气管充气征明显（普

遍肺萎陷），Ⅳ级时全肺完全变白而呈“白肺”，心影
不清，支气管充气征不明显。此外，可有膈肌高位

（正常在后８～９肋，高位乃肺萎陷所致）。
１．３　方法
１．３．１　一般治疗　　①保温；②输液及营养：生后
３日内因有缺氧性肠麻痹而需禁食；适当限制液量
为每日６０～７０ｍＬ／ｋｇ，此后输液量可增加每日１０～
２０ｍＬ／ｋｇ，发生动脉导管未闭（ＰＤＡ）时，应适当限
制液量；３日后可鼻饲，奶量由１ｍＬ／次开始，逐渐增
加，不足部分给予静脉高营养，补充葡萄糖、氨基酸、

脂肪乳，输液期间按生理需要量给予钠、钾、钙，有代

谢性酸中毒者用５％碳酸氢钠纠正。
１．３．２　ＰＳ治疗　　诊断为 ＮＲＤＳ后，给予气管插
管，吸尽气道内分泌物，将药瓶加温至３７℃并上下
转动使药液混合均匀，第１剂用ＰＳ（固尔苏，意大利
凯西制药公司生产）１００ｍｇ／ｋｇ，用细塑料管经气管
导管插入后，将药液分３等份，分别采用平卧及左右
侧卧三体位注入，并即用复苏囊手控通气１ｍｉｎ，在
脉搏氧饱和度回升后再作第２次滴入，用药后６ｈ
内不吸痰。重复用药标准［３］：①第１次用药后肺换
气及通气功能无改善；②用药后病情好转，但数小时

后又反复；③用药后胸部 Ｘ线检查提示肺充气程度
无改善或虽有改善，但数小时后又反复。

１．３．３　应用肺持续扩张压力治疗　　治疗仪器为
ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统（美国ＶＩＡＳＹＳ公司生产），
应用ｔｒＰＡ＋ＡＰ模式，初调值吸入氧浓度为（ＦｉＯ２）
０．４，压力４ｃｍＨ２０，压力援助为３ｃｍＨ２０，选择患儿
合适的鼻塞，固定，于使用前及使用后１，６，１２，２４ｈ
做血气分析，根据病情可逐步调整 ＦｉＯ２及压力。撤
离：疾病好转后，当Ｆｉ０２＜０．３，压力降至３ｃｍＨ２０
时，在脉搏氧饱和度监测下可逐渐撤离。在撤离过

程中注意胸部吸气时凹陷症状及胸部 Ｘ光片，无呼
吸窘迫即可撤离。

１．３．４　机械通气的转换　　治疗有效的标准：使用
ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统后患儿生命体征稳定，面色
红润，发绀、呻吟、吸气性凹陷等呼吸困难逐渐减轻，

经皮测血氧饱和度 ＞９０％，血气分析 ｐＨ７．３５～
７．４５，ＰａＯ２＞６．６７ｋＰａ，ＰａＣＯ２＜６．６７ｋＰａ，Ｘ线显示
肺通气状态改善，此时可以下调参数，降低ＦｉＯ２和压
力，当ＦｉＯ２＜０．３，压力＜３ｃｍＨ２０，且无呼吸暂停发
生，即可停用 ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统，部分病例停
用后继续给予面罩吸氧。

ＰＳ组治疗１２ｈ后，若呼吸困难仍明显，ＰａＯ２＜
６．６７ｋＰａ，即给予第２剂固尔苏，剂量及方法同第１
剂；经第 ２剂治疗 １２ｈ后，若呼吸困难仍明显，
ＰａＯ２＜６．６７ｋＰａ，即给予气管插管，改用常规机械通
气治疗。

ＣＤＰ组经２４ｈ治疗，当ＦｉＯ２已达０．８，压力 ＞

·２５４·
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８ｃｍＨ２０，而患儿呼吸困难仍明显，ＰａＯ２仍在 ６．６７
ｋＰａ以下或ＰａＣＯ２＞８．０ｋＰａ即给予气管插管，改用
常规机械通气治疗。

联合组经２４ｈ治疗，而患儿呼吸困难仍明显，
ＰａＯ２仍在６．６７ｋＰａ以下或 ＰａＣＯ２＞８．０ｋＰａ即给予
气管插管，改用常规机械通气治疗。

１．４　资料统计
用ＰＥＭＳ３．０作方差分析，并经 ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ

秩和检验及 ＳＮＫｑ检验 （ＳｔｕｄｅｎｔＮｅｗｍａｎＫｅｕｌｓ
法），均数±标准差以（ｘ±ｓ）表示。

２　结果

联合组有１例Ⅳ级患儿转为机械通气治疗后死
亡，另２例ＩＶ级患儿经治疗后好转；ＰＳ组和ＣＤＰ组

分别有８例和３例转为机械通气治疗，其中５例Ⅳ
级患儿转为机械通气治疗后死亡。

２．１　３组患儿治疗前后ＰａＯ２，ＰａＣＯ２，ｐＨ的比较
３组患儿治疗前 ＰａＯ２，ＰａＣＯ２，ｐＨ比较均无统

计学意义，治疗后１，６，１２，２４ｈＰａＯ２、ＰａＣＯ２、ｐＨ与
治疗前比较有明显改善，联合组分别与 ＰＳ组，ＣＤＰ
组比较ＰａＯ２显著升高（Ｐ＜０．０１），ＰａＣＯ２明显下降
（Ｐ＜０．０１），ｐＨ差异无统计学意义（表２）。
２．２　３组患儿治疗结果及并发症的比较

氧疗时间联合组与 ＣＤＰ组比较差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０１），平均住院天数联合组少于 ＣＤＰ组
（Ｐ＜０．０１），并发症亦少于其他两组；ＰＳ组有１６例
应用２次固尔苏；ＰＳ组、ＣＤＰ组患儿各有１例发生
早产儿视网膜病变（表３）。

表２　３组患儿治疗前后ＰａＯ２，ＰａＣＯ２，ｐＨ的比较 （ｘ±ｓ）

ＰＳ组 ＣＤＰ组 联合组 Ｆ Ｐ
治疗前 ＰａＯ２（ｍｍＨｇ） ４６．４±３．３８ ４６．５±２．３３ ４５．８±２．６３ ０．６４８３ ＞０．０５

ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ） ５５．４±２．３３ ５５．７±２．６３ ５５．１±２．１８ ０．４７５７ ＞０．０５
ｐＨ ７．２０±０．１９ ７．２１±０．１８ ７．１９±０．１５ ０．０９８９ ＞０．０５

治疗后 ＰａＯ２（ｍｍＨｇ） ６２．６±２．１０ａ ５８．５±３．３８ａ ８４．０±４．１３ａ ５１３．８４ ＜０．０１
１ｈ ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ） ４７．９±２．６３ａ ５１．２±３．０８ａ ４６．５±１．７３ａ ２７．３６ ＜０．０１

ｐＨ ７．２９±０．１５ａ ７．２７±０．１３ａ ７．３０±０．１４ａ ０．３５５９ ＞０．０５
治疗后 ＰａＯ２ｍｍＨｇ ６６．３±２．９３ａ ６９．６±３．５３ａ ８６．４±４．５０ ２２６．８３ ＜０．０１
６ｈ ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ） ４５．９±１．９５ ４８．５±２．３３ ４１．６±１．８８ ８６．０６ ＜０．０１

ｐＨ ７．３１±０．１２ａ ７．３１±０．１６ａ ７．３２±０．０９ａ ０．０６２４ ＞０．０５
治疗后 ＰａＯ２（ｍｍＨｇ） ７０．４±３．０８ａ ７１．７±２．８５ａ ８１．０±４．０５ａ ８９．０５ ＜０．０１
１２ｈ ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ） ４３．２±１．５８ａ ４５．５±１．８０ａ ４０．７±１．４３ａ ５７．９０ ＜０．０１

ｐＨ ７．３４±０．１３ａ ７．３３±０．１７ａ ７．３５±０．０８ａ ０．１７２４ ＞０．０５
治疗后 ＰａＯ２（ｍｍＨｇ） ７０．１±２．７８ａ ７１．１±３．８３ａ ８０．１±３．６８ａ ７５．９５ ＜０．０１
２４ｈ ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ） ４０．９±２．１８ａ ４４．２±１．７３ａ ３６．７±１．５０ａ １２７．７３ ＜０．０１

ｐＨ ７．３４±０．０６ａ ７．３３±０．０７ａ ７．３４±０．０７ａ ０．００６０ ＞０．０５

　　ａ：与治疗前比较Ｐ＜０．０１

表３　３组患儿治疗结果及并发症的比较

分组 例数 肺出血 肺炎 慢性肺病 颅内出血 氧疗天数 转机械通气数 住院天数 死亡 视网膜病变数

联合组 ３０ １ ２ １ １ ３．０±０．６ １ ３０±２．８ １ ０
ＰＳ组 ３０ ４ １０ ５ ６ ５．９±１．３ａ ８ ４０±３．９ａ ４ １
ＣＤＰ组 ３０ ２ ４ ３ ４ ６．３±１．８ａ ３ ３９±４．１ａ ３ １

　　ａ与观察组比较，均Ｐ＜０．０１

３　讨论

ＮＲＤＳ主要发生在早产儿，这与胎儿肺未成熟，
合成分泌ＰＳ量不足直接有关。胎龄２２～２４周时肺
Ⅱ型细胞已能产生 ＰＳ，但量不多，且极少转移至肺
泡表面，３５周以后是ＰＳ迅速进入肺泡表面的阶段。

早产儿出生后肺仍迅速发育，出生后７２～９６ｈ产生
的ＰＳ一般能维持正常呼吸。因此只要在ＰＳ缺乏阶
段加以补充，使早产儿度过难关，存活率可以提

高［４～６］。

外源性供给的ＰＳ易被肺泡内存在的多种物质
如蛋白渗液所灭活，并随着呼吸消耗后不久症状可

能会重新加重，往往需要较大剂量，多次重复给药才

·３５４·
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能维持疗效。但因ＰＳ药源有限，价格昂贵，在一定
程度上限制了其应用。本文联合组应用 ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗ
Ａｄｖａｎｃｅ系统，利用其提供的肺部持续扩张压力，减
少高氧的吸入时间。ＮＲＤＳ患儿均每次给予 ＰＳ
１００ｍｇ／ｋｇ，没有重复使用第２剂。给药后重新连接
ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统，取得良好通气效果。说明
ＰＳ与 ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统联合应用可节省 ＰＳ
的使用剂量和投药次数，是一种经济有效的ＰＳ应用
策略，可起到事半功倍的效果。

鼻塞式气道正压通气（ＮＣＰＡＰ）是一种无创通
气方法，用于有自主呼吸者。在整个呼吸周期中，通

过提供持续的气道正压，使得肺泡在呼气末保持开

放，增加功能残气量。ＮＣＰＡＰ与ＰＳ联合应用，有利
于维持肺泡表面积，使 ＰＳ可以充分进入到肺泡气
液界面发挥作用；ＮＣＰＡＰ还可以阻止肺泡毛细血
管膜破坏，减少血浆蛋白渗入肺泡腔，减轻蛋白对

ＰＳ的灭活。ＮＣＰＡＰ还有稳定胸廓框架结构，防止
呼吸道胸廓塌陷导致的早产儿呼吸暂停的作用［７］。

因此两种疗法联合应用，可在整个呼吸周期（吸气

相及呼气相）维持充分的气体交换，更有效地提高

肺氧合能力，改善肺顺应性。氧合功能的改善，又可

促使肺泡自身产生 ＰＳ，从而形成良性循环，有利于
病情恢复。本研究结果也显示：对ＮＲＤＳ的早产儿，
经气道内给予肺表面活性物质后予 ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄ
ｖａｎｃｅ系统呼吸支持治疗，患儿症状、体征明显改善，
治疗后１，６，１２，２４ｈ测动脉血气，血氧分压升高，二
氧化碳分压降低，血ｐＨ值改善，显示了其良好的改
善肺通气及换气功能，该结果与王菲等［８］报道的结

论一致。

ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统较简易 ＣＰＡＰ多了连
接空气压缩机的氧气调节装置，减少吸入高氧的时

间，与简易ＣＰＡＰ比较，降低了因吸入纯氧致早产儿
氧中毒、慢性肺支气管纤维化、早产儿视网膜病的发

生［７］。与常规机械通气治疗相比，ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄ
ｖａｎｃｅ系统的治疗避免了气管插管，早期使用可减少
ＣＭＶ的使用［６］，保护了气道的完整，保持气道防御

机制，增加了患儿的舒适感，改善肺泡气体交换，同

时也降低了费用，减轻了患者的经济负担［８，９］。

本研究结果显示对极低出生体重儿 ＲＤＳ，及时
给予ＰＳ和ＩｎｆａｎｔＦｌｏｗＡｄｖａｎｃｅ系统联合治疗，能减
少机械通气使用率、用氧和住院时间，从而减少有创

通气相关并发症。

［参　考　文　献］

［１］　ＥｓｃｏｂｅｄｏＭＢ，ＧｕｎｋｅｌＪＨ，ＫｅｎｎｅｄｙＫＡ，ＳｈａｔｔｕｃｋＫＥ，Ｓａｎｃｈｅｚ
ＰＪ，ＳｅｉｄｎｅｒＳ，ｅｔａｌ．Ｅａｒｌｙｓｕｒｆａｃｔａｎｔｆｏｒｎｅｏｎａｔｅｓｗｉｔｈｍｉｌｄｔｏ
ｍｏｄｅｒａｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ：ａｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ，ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒ，２００４，１４４（６）：８０４８０８．

［２］　金汉珍，黄德珉，官希吉．实用新生儿学［Ｍ］．第３版．北京：
人民卫生出版社，２００３，４２１４２８．

［３］　崔玉涛，李克华，樊寻梅，甘小庄，宋国维，李杰．肺表面活性制
剂治疗新生儿呼吸窘迫综合征多中心临床观察［Ｊ］．中华儿
科杂志，２０００，３８（６）：３４４３４７．

［４］　胡琴，连金媚，李俭庆．沐舒坦不同给药方式预防早产儿呼吸
窘迫综合征疗效观察［Ｊ］．中国当代儿科杂志，２００６，８（４）：
３０１３０３．

［５］　李珊，陈晶，刘恒，盛红．沐舒坦在预防早产儿呼吸窘迫综合征
中的疗效观察［Ｊ］．中国当代儿科杂志，２００４，６（５）：４２５４２６．

［６］　周晓光，罗光琼，杨琳琳，陈运彬，张小庄，赵庆国．肺表面活性
物质预防早产儿呼吸窘迫综合征的临床研究［Ｊ］．中国当代
儿科杂志，２００１，３（４）：３８７３９０．

［７］　ＴｏｏｌｅｙＪ，ＤｙｋｅＭ．Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｓｔｕｄｙｏｆｎａｓａｌｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｐｏｓｉｔｉｖｅ
ａｉｒｗａｙｐｒｅｓｓｕｒｅｉｎｔｈｅｐｒｅｔｅｒｍｉｎｆａｎｔｗｉｔｈｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎ
ｄｒｏｍｅ［Ｊ］．ＡｃｔａＰｅａｄｉａｔｒ，２００３，９２（１０）：１１２４１１２６．

［８］　王菲，甘小庄，张琪，宋国维．新型鼻塞持续气道正压与机械通
气治疗新生儿呼吸窘迫综合症的疗效比较［Ｊ］．中国小儿急救
医学，２００８，１５（１）：２５２９．

［９］　江洪清，邓筹芬，潘健儿，吴玉玉，钟红磊．新型鼻塞持续气道
正压通气在新生儿呼吸窘迫综合征中的应用［Ｊ］．中国实用
儿科杂志，２００５，２０（３）：１７７１７８．

（本文编辑：吉耕中）

·４５４·




