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经鼻间歇正压通气联合牛肺表面活性剂对新生儿
呼吸窘迫综合征呼吸力学的影响*
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摘要 ： 目的　分析经鼻间歇正压通气联合不同剂量牛肺表面活性剂对新生儿呼吸窘迫综合征（RDS）的应用

效果。方法　选取2021年10月—2023年10月在西北妇女儿童医院接受治疗的98例RDS新生儿，采用随机数字

表法分为两组，各49例。所有患儿给予经鼻间歇正压通气治疗，对照组在此基础上以60 mg/kg剂量注入牛肺表

面活性剂，观察组则以100 mg/kg剂量注入牛肺表面活性剂。记录两组治疗时间，并比较两组治疗前后的血气指

标、呼吸力学指标［潮气量、潮气呼气峰流量（PTEF）、每分钟通气量（MV）、达峰时间比］、肺部损伤指标、脑氧

代谢［脑氧饱和度（rSO2）、颈静脉血氧饱和度（SjVO2）］及并发症发生率。结果　观察组患儿的治疗时间短于对

照组（P <0.05），观察组治疗前后的OI、PaO2、SpO2、PaCO2、肺损伤标志物、呼吸力学指标和脑氧代谢指标差

值均高于对照组（P <0.05），并发症发生率更低（P <0.05）。结论　高剂量牛肺表面活性剂与经鼻间歇正压通气结

合应用有助于改善RDS新生儿的呼吸力学指标，降低并发症发生风险。
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Abstract:  Objective To analyze the effects of nasal intermittent positive pressure ventilation (NIPPV) 

combined with different doses of bovine pulmonary surfactant on neonates with respiratory distress syndrome 

(RDS).  Methods A total of 98 neonates with RDS treated at Northwest Women and Children's Hospital from 

October 2021 to October 2023 were randomly divided into two groups of 49 cases each. All neonates received 

NIPPV. In addition, the control group received 60 mg/kg of bovine pulmonary surfactant, while the observation 

group received 100 mg/kg. Treatment duration, blood gas indices, respiratory mechanics parameters (tidal volume, 

peak tidal expiratory flow [PTEF], minute ventilation [MV], time to peak ratio), lung injury markers, cerebral 

oxygen metabolism indices (regional cerebral oxygen saturation [rSO2], jugular venous oxygen saturation [SjVO2]), 

and complication rates were recorded and compared between the two groups.  Results The treatment duration in the 

observation group was significantly shorter than in the control group (P < 0.05). The differences in oxygenation 
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index (OI), partial pressure of oxygen (PaO2), oxygen saturation (SpO2), partial pressure of carbon dioxide (PaCO2), 

lung injury markers, respiratory mechanics, and cerebral oxygen metabolism indices before and after treatment were 

significantly greater in the observation group compared to the control group (P < 0.05). The incidence of 

complications was also lower in the observation group (P < 0.05).  Conclusion The combination of high-dose 

bovine pulmonary surfactant with NIPPV significantly improves respiratory mechanics in neonates with RDS and 

reduces the risk of complications.

Keywords:  respiratory distress syndrome; neonates; nasal intermittent positive pressure ventilation; bovine 

pulmonary surfactant; respiratory mechanics

新 生 儿 呼 吸 窘 迫 综 合 征（respiratory distress 

syndrome, RDS）是由于新生儿肺部表面活性物质缺

乏引起的一种呼吸功能障碍[1]。此综合征常见于早

产儿，其肺部发育不成熟，需提供额外的呼吸支

持，并补充肺表面活性物质，以改善患儿的呼吸

状况[2]。目前，经鼻间歇正压通气（nasal intermittent 

positive pressure ventilation, NIPPV）通 过 正 压 通 气 改

善肺泡通气量，可进一步改善呼吸功能。该技术

还能减轻呼吸肌疲劳，降低氧耗，在降低新生儿

插管率及减少相关并发症方面显示出一定的效果，

但 NIPPV 对部分患儿疗效不佳[3]。牛肺表面活性剂

能通过改善肺的通气功能和氧合功能，提高 RDS

患儿的治疗效果[4]。然而，在 NIPPV 联合牛肺表面

活性剂治疗中，牛肺表面活性剂剂量的选择和安

全性仍需进一步评估。本研究探讨 NIPPV 联合不同

剂量牛肺表面活性剂对新生儿呼吸力学指标的影

响，旨在为新生儿 RDS 的临床治疗提供更有效的

治疗策略，以期提高新生儿的生存质量。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2021 年 10 月—2023 年 10 月在西北妇女儿

童医院接受治疗的 98 例 RDS 新生儿，采用随机数

字表法分为对照组和观察组，各 49 例。纳入标准：

①RDS 诊断标准依据《实用新生儿学》[5]，表现为呼

吸困难，影像学结果出现毛玻璃样改变；②出生

时间<12 h；③研究期间于本院接受治疗，且临床

资料完整。排除标准：①存在先天性心脏病、肺

发育不良、呼吸道畸形；②对本研究所用药品不

耐受；③存在肝肾等器官功能障碍。本研究经医

院医学伦理委员会批准，患儿家属均知情同意并

签署知情同意书。两组患儿性别构成、胎龄、出

生体重、母亲年龄、生产方式比较，差异均无统

计学意义 （P <0.05），具有可比性。见表 1。

1.2　方法　

所有患儿给予 NIPPV 治疗，使用德国 MEDIN

无创呼吸机。参数设置：吸入氧浓度 21%～40%，

患儿经皮血氧饱和度维持在 90%～94%，吸气峰压

10～12 cmH2O， 吸 气 末 正 压 5～6 cmH2O， 保 持 呼

吸 频 率 为 15～40 次/min。 在 此 基 础 上 ， 对 照 组 以

60 mg/kg 剂量注入牛肺表面活性剂（北京双鹤现代

医药技术有限责任公司，国药准字：H20052128，规

格：70 mg/支），观察组以 100 mg/kg 剂量注入牛肺表

面活性剂。应用前检查药品外观有无变色，每支

加 2 mL 注射用水，室温复温后轻轻振荡成均匀混

悬液。通过细塑料导管将药物分 4 次经气管插管注

入，注射位置至气管插管下口，采用平卧、右侧

卧、左侧卧及半卧位顺序，每次注射 10～15 s，控

制速度以防药液反流或气道堵塞。每次给药后应

进行 1～2 min 的加压给氧（40～60 次/min）。给药过

表1　两组患儿的一般资料比较 （n =49）

组别

对照组

观察组

χ2 / t 值

P 值

男/女/例

29/20

25/24

0.660

0.417

胎龄/（周， x±s）

34.26±3.19

34.47±3.24

0.323

0.747

出生体重/（kg， x±s）

1.58±0.36

1.55±0.32

0.436

0.664

母亲年龄/（岁， x±s）

31.22±4.09

31.39±4.14

0.204

0.838

生产方式  例（%）

经阴道分娩

21（42.86）

23（49.94）

0.165

0.685

剖宫产

28（57.14）

26（53.06）
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程约 15 min，需 2 位医务人员协作，并密切监控患

儿的呼吸和循环状态，注射后 4 h 内避免吸痰。

1.3　观察指标　

1.3.1 　 治疗时间 　记录所有患儿的氧疗时间、机

械通气时间、住院时间。

1.3.2 　 血气指标 　使用德国 Drager 公司的 Babylog 

VN500 新生儿呼吸机测定所有患儿治疗前后的动脉

二 氧 化 碳 分 压（partial pressure of carbon dioxide, 

PaCO2）、氧 指 数（oxygen index, OI）、动 脉 血 氧 分 压

（partial pressure of oxygen in arterial blood, PaO2）、经皮

动脉血氧饱和度（peripheral oxygen saturation, SpO2）。

1.3.3 　 呼吸力学指标 　利用北京麦邦 MSA99 肺功

能检测仪测定所有患儿治疗前后的潮气量、潮气呼

气峰流量（peak tidal expiratory flow, PTEF）、每分钟通

气量（minute ventilation, MV）、达峰时间比。

1.3.4 　 肺损伤标志物 　采用酶联免疫吸附试验检

测所有患儿治疗前后血清表面活性物质特异性蛋

白 -A（surfactant protein A, SP-A）、高 迁 移 率 蛋 白 -1

（high mobility group box-1, HMGB-1）、Clara 细胞分泌

蛋白 16（Clara cell secretory protein 16, CC-16）水平。

试剂盒均购自上海碧云天生物技术股份有限公司。

1.3.5 　 脑氧代谢指标 　通过近红外光谱仪检测所

有 患 儿 治 疗 前 后 的 脑 氧 饱 和 度（regional cerebral 

oxygen saturation, rSO2）、颈 静 脉 血 氧 饱 和 度（jugular 

venous oxygen saturation, SjVO2）。

1.3.6 　 并发症 　包括肺出血、肺部感染、气胸、

支气管肺发育不良。

1.4　统计学方法　

数据处理采用 SPSS 27.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较采用 t 检验；计

数 资 料 以 构 成 比 或 率（%）表 示 ， 比 较 用 χ2 检 验 。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组患儿治疗时间比较　

两组患儿氧疗时间、机械通气时间、住院时

间比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；

观察组氧疗时间、机械通气时间、住院时间均低

于对照组。见表 2。

2.2　两组患儿治疗前后血气指标比较　

两 组 患 儿 治 疗 前 后 PaCO2、OI、PaO2、SpO2 的 差

值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05），

观察组治疗前后 PaCO2、OI、PaO2、SpO2 的差值均高

于对照组。见表 3。

2.3　两组患儿治疗前后呼吸力学指标比较　

两组患儿治疗前后潮气量、PTEF、MV、达峰

时间比的差值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义

（P <0.05），观察组治疗前后潮气量、PTEF、MV、

达峰时间比的差值均高于对照组。见表 4。

2.4　两组患儿治疗前后肺损伤标志物比较　

两组患儿治疗前后 SP-A、HMGB-1、CC-16 的差

值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05），

观察组治疗前后 SP-A、HMGB-1、CC-16 的差值均高

于对照组。见表 5。

表 2　两组患儿氧疗时间、机械通气时间、住院时间比较 

（n =49， d， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

氧疗时间

14.82±2.88

11.35±2.43

6.446

0.000

机械通气时间

3.80±0.75

2.21±0.59

11.664

0.000

住院时间

34.16±4.62

24.22±3.03

12.594

0.000

表3　两组患儿治疗前后PaCO2、OI、PaO2、SpO2的差值

比较 （n =49， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

PaCO2差值/

mmHg

12.65±2.03

21.98±2.82

18.796

0.000

OI 差值/mmHg

96.15±9.52

171.26±13.49

31.844

0.000

PaO2差值/

mmHg

21.33±2.89

34.05±4.02

17.984

0.000

SpO2差值/%

16.15±2.02

22.83±3.11

12.609

0.000

表4　两组患儿治疗前后潮气量、PTEF、MV、达峰时间比的

差值比较　（n =49， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

潮气量差值/

（mL/kg）

2.18±0.34

3.03±0.56

9.082

0.000

PTEF 差值/

（mL/s）

6.63±1.52

10.48±2.31

9.746

0.000

MV 差值/[L/

（min·kg）]

0.12±0.03

0.31±0.09

14.019

0.000

达峰时间比

差值/%

5.14±1.01

10.47±1.82

17.925

0.000
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2.5　两组患儿治疗前后脑氧代谢指标比较　

两组患儿治疗前后 rSO2、SjVO2 的差值比较，经

t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05），观察组治

疗前后 rSO2、SjVO2 的差值均高于对照组。见表 6。

2.6　两组患儿并发症发生率比较　

两 组 患 儿 并 发 症 总 发 生 率 比 较 ， 经 χ2 检 验 ，

差异有统计学意义（χ2 =5.995，P =0.014）；观察组并

发症总发生率低于对照组。见表 7。

3  讨论 

早 产 儿 由 于 肺 部 表 面 活 性 物 质 不 足 ，导 致 肺

泡 合 并 与 呼 吸 功 能 障 碍 ，引 发 RDS[6]。 NIPPV 通 过

非 侵 入 性 方 式 提 供 正 压 气 流 ，降 低 了 插 管 机 械 通

气 引 起 的 感 染 风 险[7]。 牛 肺 表 面 活 性 剂 可 以 通 过

降低肺泡表面张力，增强肺泡的稳定性，促进气体

交换[8]。两者联合应用能有效提升氧合效果，显示

出更好的治疗效果[9]。本研究结果表明，观察组在

治疗中联合 100 mg/kg 牛肺表面活性剂 ，其氧疗时

间、机械通气时间和住院时间均比联合 60 mg/kg 牛

肺表面活性剂的对照组缩短。梁格等[10] 的研究表

明，NIPPV 的周期性正压可以模拟自然呼吸过程，

减少新生儿呼吸工作量，从而促进肺部功能恢复。

然而，NIPPV 无法提供足够的呼吸支持来克服表面

活 性 物 质 的 缺 乏 。 表 面 活 性 物 质 由 肺 细 胞 分 泌 ，

是 一 种 脂 蛋 白 复 合 物 ，其 通 过 降 低 肺 泡 内 的 表 面

张力，防止肺泡在呼气期塌陷，从而维持肺泡的稳

定性，促进气体交换[11-12]。牛肺表面活性剂主要含

有磷脂和蛋白质，可以改善肺组织的生理功能，降

低呼吸支持需求，加速肺部病变恢复。CHEN 等[13]

的 研 究 显 示 ，牛 肺 表 面 活 性 剂 通 过 在 肺 泡 表 面 形

成 一 层 均 匀 的 分 子 膜 ，减 少 肺 泡 内 部 液 体 的 表 面

张 力 ，从 而 保 持 肺 泡 的 完 整 性 和 功 能 。 因 为 牛 肺

表面活性剂主要成分中的磷脂分子具有亲水头部

和 疏 水 尾 部 ，使 其 在 水 性 环 境 中 能 形 成 单 层 或 双

层 结 构 ，覆 盖 在 肺 泡 内 表 面[14]。 MUKHERJEE 等[15]

也 在 研 究 中 表 明 ，这 种 分 子 排 列 形 成 的 薄 膜 能 显

著 降 低 肺 泡 内 部 液 体 的 表 面 张 力 ，从 而 在 呼 吸 过

程中防止肺泡的过度扩张和塌陷。但低剂量表面

活性剂可能由于无法充分稳定肺泡和提供足够的

呼吸支持，导致气体交换受阻，所以观察组结合足

量的牛肺表面活性剂后治疗效果更好。

牛 肺 表 面 活 性 剂 降 低 了 肺 泡 表 面 张 力 ，使 肺

泡 更 容 易 保 持 开 放 状 态 ，从 而 增 加 肺 的 通 气 面 积

和 气 体 交 换 效 率 ，这 有 助 于 更 有 效 地 摄 入 氧 气 和

排 出 二 氧 化 碳 ，改 善 整 体 的 呼 吸 效 率 和 气 体 交 换

功 能[16]。 本 研 究 中 ，观 察 组 患 儿 治 疗 后 OI、PaO2、

SpO2 显 著 提 高 ，而 PaCO2 更 低 。 同 时 ，观 察 组 各 项

呼吸力学指标的升高进一步反映了呼吸系统机械

功 能 的 改 善 ，包 括 肺 容 量 的 增 加 、呼 气 流 速 的 提

升、整体通气效率的增强及呼吸周期的优化[17-18]。

这是因为 NIPPV 提供的持续正压支持有助于维持

肺泡的开放状态，增强通气量和通气效率[19]，优化

了 MV 和 达 峰 时 间 比 。 而 牛 肺 表 面 活 性 剂 通 过 降

低 肺 泡 表 面 张 力 ，提 高 了 潮 气 量 和 呼 气 峰 流 量 。

说明这种联合治疗策略有效提升了气体交换的效

率 ，为 RDS 患 儿 带 来 了 更 好 的 呼 吸 支 持 。 MEHTA

等[20] 的研究指出，通过改善肺的生理功能，牛肺表

面 活 性 剂 还 有 助 于 减 轻 肺 部 炎 症 反 应 ，提 高 治 疗

表 6　两组患儿治疗前后rSO2、SjVO2差值比较 

（n =49， %， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

rSO2差值

16.53±2.82

24.01±3.67

11.313

0.000

SjVO2差值

15.82±2.25

23.59±3.19

13.933

0.000

表 7　两组患儿并发症发生情况比较 [n =49，例（%）]

组别

对照组

观察组

肺出血

1（2.04）

0（0.00）

肺部感染

3（6.12）

0（0.00）

气胸

2（4.08）

1（2.04）

支气管肺

发育不良

2（4.08）

0（0.00）

合计

8（20.41）

1（2.04）

表 5　两组患儿治疗前后SP-A、HMGB-1、CC-16差值

比较 （n =49， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

SP-A 差值/

（mg/L）

16.48±2.42

25.29±3.69

13.975

0.000

HMGB-1 差值/

（ng/mL）

5.01±1.03

9.45±1.49

17.158

0.000

CC-16 差值/

（mg/L）

7.18±1.24

12.37±2.28

13.998

0.000
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成功率。本研究中，观察组 SP-A、HMGB-1 等肺损

伤 标 志 物 水 平 降 低 ，也 说 明 了 联 合 治 疗 策 略 有 效

减轻了肺部的炎症和损伤。因为牛肺表面活性剂

通过降低肺泡表面张力，改善肺泡的通气和氧合，

减少了肺泡的机械应力和炎症损伤。而 NIPPV 的

正压通气减轻了肺泡的反复塌陷和膨胀所致的损

伤 。 这 种 联 合 应 用 优 化 了 肺 的 生 理 功 能 ，有 效 减

少 了 肺 部 损 伤 标 志 物 的 释 放 ，进 一 步 改 善 患 儿 的

整 体 预 后 。 过 去 的 研 究 表 明 ，RDS 会 导 致 患 儿 脑

部 和 静 脉 回 流 的 血 液 中 氧 含 量 减 少 ，从 而 导 致 脑

氧代谢指标的下降[21]。治疗中使用牛肺表面活性

剂改善了全身的氧供应，也增加了脑部的氧供应。

因 此 ，治 疗 后 的 rSO2 和 SjVO2 显 著 提 高 ，也 体 现 了

牛肺表面活性剂在改善脑氧代谢和降低神经系统

并发症风险方面的显著优势[22]。此外，NIPPV 虽然

是 一 种 非 侵 入 性 的 呼 吸 支 持 方 法 ，但 长 时 间 的 正

压 通 气 也 可 能 损 伤 肺 组 织 ，导 致 肺 部 感 染 等 并 发

症。联合使用高剂量的牛肺表面活性剂降低了对

高 压 通 气 的 依 赖 ，减 少 了 肺 泡 过 度 扩 张 和 损 伤 的

可能性，同时也减轻了肺部的炎症反应，降低了感

染 的 风 险 。 CUCEREA 等[23] 评 估 了 135 例 RDS 早 产

儿 的 并 发 症 情 况 ，发 现 应 用 表 面 活 性 剂 微 创 给 药

的患儿出院前病死率较低（O^R =0.640，P =0.035），

气胸发生率也明显下降，这与本研究结果相符。

综上所述，RDS 新生儿的治疗中联合应用高剂

量 牛 肺 表 面 活 性 剂 与 NIPPV，有 助 于 提 高 治 疗 效

果，改善血气参数和呼吸力学指标，进一步降低肺

部 损 伤 。 本 研 究 的 局 限 在 于 样 本 量 相 对 较 小 ，未

来 研 究 应 扩 大 样 本 规 模 ，深 入 探 讨 不 同 病 理 状 态

下 的 治 疗 效 果 ，以 及 进 一 步 验 证 不 同 剂 量 的 牛 肺

表面活性剂联合 NIPPV 治疗的长期影响和机制，以

优化治疗策略和提高新生儿的生存质量。
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