
第 32 卷第 11 期
2024 年 11 月

中国医学工程
China Medical Engineering

Vol.32 No.11
Nov. 2024

牛肺表面活性剂不同给药途径对重症新生儿
胎粪吸入综合征的影响研究*

高迪，蒋伟峰，张瑞

（ 商丘市第一人民医院 新生儿重症监护室，河南 商丘 476000 ）

摘要：目的　观察牛肺表面活性剂不同给药途径对重症新生儿胎粪吸入综合征（MAS）的影响。方法　本研究为前瞻

性研究，选择商丘市第一人民医院2021年3月至2023年6月收治的85例MAS患儿为研究对象，以计算机随机分组法将其分

为常规组（42例）和双途径组（43例），常规组采用机械通气结合气管内滴入牛肺表面活性剂治疗，双途径组通过牛肺表

面活性剂支气管肺泡灌洗结合气管内滴入治疗，比较两组患儿的炎症因子、血气指标、血管内皮功能变化情况，治疗后康

复情况及并发症发生情况。结果　治疗后，双途径组的白细胞介素-6（IL-6）、白细胞介素-8（IL-8）、白细胞介素-10（IL-10）

分别为（114.45±10.27）ng/mL、（60.45±10.31）pg/mL、（45.15±10.27）ng/mL，均低于常规组［（121.36±10.25）ng/mL、

（65.27±10.36） pg/mL、（50.33±10.24） ng/mL］（P<0.05）；双途径组的动脉氧分压 （PO2）、血氧饱和度 （SaO2） 分别为

（92.44±10.45） mmHg、（95.18±5.26）%，均高于常规组 ［（87.32±10.46） mmHg、（92.55±5.46）%］（P<0.05）；动脉二

氧化碳分压 （PCO2）［（40.24±10.33） mmHg］ 低于常规组 ［（45.11±10.19） mmHg］（P<0.05）；双途径组的一氧化氮

（NO）［（23.25±5.77） ppb］ 高于常规组 ［（20.47±5.16） ppb］（P<0.05），内皮素-1 （ET-1）［（50.62±10.39） ng/L］ 低

于常规组 ［（55.47±10.28） ng/L］（P<0.05）；双途径组的通气时间、氧疗时间、住院时间分别为 （3.36±0.24） d、

（6.65±1.33）d、（10.33±2.26）d，均低于常规组［（4.18±1.77）d、（8.12±2.54）d、（14.42±4.15）d］（P<0.05）；双途径

组的并发症发生率［9.30%（4/43）］低于常规组［23.81%（10/42）］（P<0.05）。结论　牛肺表面活性剂肺泡灌洗+气管内

滴入给药有利于改善MAS患儿的气道炎症及肺部血气指标，可一定程度上减轻血管内皮细胞损伤、加快康复进程并改善患

儿预后。
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Effects of different administration routes of bovine lung surfactants 
on severe neonatal meconium aspiration syndrome∗

GAO Di, JIANG Weifeng, ZHANG Rui

(Neonatal Intensive Care Unit, First People's Hospital of Shangqiu City, Shangqiu, Henan 476000, China)

Abstract: 【Objective】 To observe the effect of different administration routes of bovine lung surfactant on severe neonatal 

meconium aspiration syndrome (MAS). 【Methods】 This study is a prospective study, selecting 85 children with MAS admitted in 

the First People's Hospital of Shangqiu City between March 2021 and June 2023 as the study subjects. They were randomly divided 

into a conventional group (42 cases) and a dual pathway group (43 cases) using computer randomization. The conventional group 

received mechanical ventilation combined with tracheal instillation of bovine lung surfactant, while the dual pathway group received 

mechanical ventilation combined with bronchoalveolar lavage and tracheal instillation of bovine lung surfactant. The changes in 

inflammatory factors, blood gas indicators, vascular endothelial function, recovery after treatment, and incidence of complications 

between the two groups of children were compared. 【Results】 After treatment, the levels of IL-6, IL-8, and IL-10 in the dual 

pathway group were 114.45±10.27 ng/mL, 60.45±10.31 pg/mL, and 45.15±10.27 ng/mL, lower than the conventional group 

(121.36±10.25 ng/mL, 65.27±10.36 pg/mL, and 50.33±10.24 ng/mL) (P<0.05). The PO2 and SaO2 levels in the dual pathway group 

were 92.44±10.45 mmHg and 95.18%±5.26%, higher than the conventional group (87.32±10.46 mmHg and 92.55%±5.46%) 

(P<0.05). PCO2 in the dual pathway group (40.24±10.33 mmHg) was lower than that of the conventional group (45.11±10.19 mmHg) 
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(P<0.05). The NO in the dual pathway group (23.25±5.77 ppb) was higher than the conventional group (20.47±5.16 ppb), while the 

ET-1 (50.62±10.39 ng/L) was lower than the conventional group (55.47±10.28 ng/L) (P<0.05). The ventilation time, oxygen therapy 

time, and hospitalization time of the dual pathway group were 3.36±0.24 days, 6.65±1.33 days, and 10.33±2.26 days, lower than the 

conventional group (4.18±1.77 days, 8.12±2.54 days, and 14.42±4.15 days) (P<0.05). The incidence of complications in the dual 

pathway group was 9.30% (4/43), lower than that in the conventional group [23.81% (10/42)] (P<0.05). 【Conclusion】 The dual 

pathway administration of bovine lung surfactant can effectively alleviate the inflammatory response and blood gas indicators in 

children with MAS, which has a positive significance in reducing vascular endothelial cell damage, accelerating the recovery 

process, and reducing the risk of complications.

Keywords: neonatal meconium aspiration syndrome; cow lung surfactant; inflammatory response; vascular endothelial 

function; rehabilitation situation

胎 粪 吸 入 综 合 征 （meconium aspiration 

syndrome, MAS） 是一种以呼吸窘迫为主要发病特

征的临床疾病，可严重影响新生儿肺功能和呼吸

功能，部分重症者随病情进展，还可并发肺动脉

高压、肺出血等相关症状。相关数据显示，此病

病死率超过 50%，可给患儿生命安全造成严重威

胁［1-2］。机械通气为治疗重症 MAS 的重要手段，该

疗法能有效改善患儿呼吸功能及血气指标，对降

低患儿病死风险有重要意义［3］。但传统机械通气

多是通过高潮气量、高呼气峰压改善患儿通气功

能，新生儿机体免疫力、耐受性较差，长期实施

机械通气或会增加肺部感染风险［4］。目前临床认

为，肺表面活性物质 （pulmonary surfactant, PS） 失

活为 MAS 发病的重要原因，除予以机械通气改善

呼吸功能外，通过补充外源性 PS 也是促进伴呼吸

衰竭患儿肺表面张力及氧合功能恢复的重要措

施［5］。目前可用于 MAS 等呼吸功能异常患儿的 PS

主要包括注射用牛肺表面活性剂、猪肺磷脂注射

液等两种，已有的研究证实，二者在改善患儿呼

吸功能方面的效果、安全性近似，临床可按需选

择［6］。有研究表明，经气管内滴入牛肺表面活性

剂能显著改善血气指标，但会增加肺部并发症发

生风险，经支气管肺泡灌洗牛肺表面活性剂或更

有利于稳定肺泡功能［7］。本研究旨在观察牛肺表

面活性剂不同给药途径对重症 MAS 炎症反应、内

皮功能康复情况的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究为前瞻性研究，选择 2021 年 3 月至

2023 年 6 月在商丘市第一人民医院接受治疗的

85 例 MAS 患儿为研究对象，采用计算机随机分组

法将其分为常规组 （42 例） 和双途径组 （43 例），

本次研究已获得医院伦理委员会批准 （1121-W）。

常规组中男 22 例，女 20 例；胎龄 38~41 周，平

均 （39.52±5.11） 周；出生时体重 3 000~4 000 g，

平均 （3 525.36±100.67） g；分娩方式：12 例为

剖宫产分娩，30 例为经阴道自然分娩。双途径组

中 男 22 例 ， 女 21 例 ； 胎 龄 39~40 周 ， 平 均

（39.55±5.12） 周；出生时体重 3 200~3 800 g，平

均 （3 544.25±100.38） g；分娩方式：15 例为剖

宫产分娩，28 例为经阴道自然分娩。两组患儿一

般资料比较，差异无统计学意义 （P>0.05），具有

可比性。

纳入标准：①入组患儿均为足月出生；②均

符合 MAS 诊断标准［8］，经评估确认为重症 MAS；

③符合机械通气治疗指征；④符合牛肺表面活性

剂治疗指征。排除标准：①合并先天性心肺结构

畸形者；②合并其他感染性症状者；③伴其他呼

吸系统疾病者。

1.2 方法

两组患儿入院后先予以常规保暖，结合药敏

试验预防性应用抗生素，密切监测生命体征，并

纠正酸碱失衡及水电解质紊乱。后统一予以机械

通气+牛肺表面活性剂 （华润双鹤药业股份有限公

司，H20052128，70 mg） 治疗，机械通气治疗方

法如下：采用 PA-700A 型呼吸机 （山东济南，济

南 博 坤 科 学 仪 器 有 限 公 司 ， 国 械 注 准

20143081900） 治疗，治疗时通气模式为同步间

歇指令通气，治疗参数如下：吸气峰压初始为

20~25 cmH2O （1 cmH2O=0.098 kPa），呼气末正压

初始值为 0~4 cmH2O，呼吸频率为 20~40 次/min，

吸入氧浓度为 0.6~0.8，具体治疗参数需根据患患

儿恢复情况调整。常规组经气管内滴入牛肺表面

活性剂治疗，于患儿出生后 6 h 内实施气管插管，

并经气管内滴入 100 mg/kg 牛肺表面活性剂，用药

前需将药液加热至 37℃左右后，加入注射用水震

荡为混悬液，并经气管导管缓慢滴入，给药时机
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为 10~15 min，滴入完毕后继续予以机械通气，给

药后 6 h 内不可变化体位，不可进行翻身、拍背、

吸痰，根据患儿恢复情况可间隔 6~8 h 给药 1 次，

最多不可超过 4 次；双途径组经牛肺表面活性剂

支气管肺泡灌洗+气管内滴入给药，经气管内滴入

给药前，需在牛肺表面活性剂中加入浓度为 0.9%

的无菌氯化钠溶液进行稀释，后按少量多次原则

进行支气管肺泡灌洗，直至灌洗液变清澈位置，

其余气管内滴入疗法及机械通气疗法同常规组。

1.3 观察指标

①比较两组患儿的炎症因子，评估方法：以

2 mL 外周静脉血为检测样本，按 3 000 r/min、半

径 0.5 cm 离心 5 min 后，经酶联免疫吸附试验检

测白细胞介素-6 （interleukin-6, IL-6）、白细胞介

素 -8 （interleukin-8, IL-8）、 白 细 胞 介 素 -10

（interleukin-10, IL-10） 等炎症因子变化情况，治

疗后 IL-6、IL-8、IL-10 越低越好。②比较两组患

儿的血气指标，评估方法：检测样本及方法同上，

治疗后动脉氧分压 （PO2）、血氧饱和度 （SaO2） 越

高越好，动脉二氧化碳分压 （PCO2） 越低越好。

③比较两组患儿的血管内皮功能，评估方法：检

测样本及方法同炎症因子，治疗后一氧化氮 （NO）

越高越好，内皮素-1 （endothelin-1, ET-1） 越低越

好。④比较两组患儿的康复情况，评估方法：记

录两组通气时间、氧疗时间、住院时间。⑤比较

两组患儿间质性肺炎、肺出血、持续肺动脉高压、

气胸等并发症发生情况。

1.4 统计学方法

数据均采用软件 SPSS 22.0 软件处理。计数资

料以百分率 （%） 表示，用 χ 2 检验；计量资料以

均数±标准差 （-
x ± s） 表示，用 t 检验。P<0.05

为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患儿治疗前后炎症因子比较

两组治疗前的炎症因子比较，差异无统计学意

义 （P>0.05）；双途径组治疗后的 IL-6、IL-8、IL-10

均 低 于 常 规 组 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （P<0.05）。

见表 1。

2.2 两组患儿治疗前后血气指标比较

两组治疗前的血气指标比较，差异无统计学

意义 （P>0.05）；双途径组治疗后的 PO2、SaO2 均

高于常规组，PCO2 低于常规组，差异有统计学意

义 （P<0.05）。见表 2。

2.3 两组患儿治疗前后血管内皮功能比较

两组治疗前的血管内皮功能比较，差异无统

计学意义 （P>0.05）；双途径组治疗后的 NO 高于

常规组，ET-1 低于常规组，差异有统计学意义

（P<0.05）。见表 3。

2.4 两组患儿康复进程比较

在不同治疗方案下，双途径组的通气时间、

氧疗时间、住院时间均低于常规组，差异有统计

学意义 （P<0.05），见表 4。

表 1　两组患儿治疗前后炎症因子比较 （-
x ± s）

组别

双途径组

常规组

t 
P

n

43

42

IL-6/(ng/mL)
治疗前

152.45±20.35

152.33±20.41

0.027

0.978

治疗后

114.45±10.27†

121.36±10.25†

3.104

0.003

IL-8/(pg/mL)
治疗前

85.25±10.37

85.36±10.28

0.049

0.961

治疗后

60.45±10.31†

65.27±10.36†

2.150

0.035

IL-10/(ng/mL)
治疗前

70.22±10.49

70.31±10.52

0.040

0.969

治疗后

45.15±10.27†

50.33±10.24†

2.328

0.022

注：†与同组治疗前比较，P<0.05。

表 2　两组患儿治疗前后血气指标比较 （-
x ± s）

组别

双途径组

常规组

t 
P

n

43

42

PO2/mmHg
治疗前

72.33±10.41

72.25±10.51

0.035

0.972

治疗后

92.44±10.45†

87.32±10.46†

2.257

0.027

PCO2/mmHg
治疗前

65.22±10.36

65.18±10.45

0.018

0.986

治疗后

40.24±10.33†

45.11±10.19†

2.188

0.032

SaO2/%
治疗前

80.72±10.46

80.35±10.28

0.164

0.870

治疗后

95.18±5.26†

92.55±5.46†

2.262

0.026

注：1 mmHg=0.133 kPa；†与同组治疗前比较，P<0.05。
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2.5 两组患儿并发症发生率比较

在不同治疗方案下，双途径组的并发症发生率

［9.30% （4/43）］ 低于常规组 ［23.81% （10/42）］，

差异有统计学意义 （χ 2=7.620, P=0.006），见表 5。

3 讨论

MAS 是一种以呼吸道机械化阻塞、肺泡华学

校有炎症反应为主要病理变化，及出生后以呼吸

窘迫为主要临床特征的新生儿常见病，多见于足

月、过期产儿，胎粪中主要成分为胆盐，若胎儿

在宫内或娩出时吸入大量含胎粪的羊水则会导致

机体缺氧，并加重肺部通气-换气功能障碍［9-10］。

机械通气为 MAS 的重要疗法之一，对稳定患儿通

气功能、促进氧合功能恢复有重要意义，但此类

患儿血液循环量较少，长时间实施机械通气也可

能导致体液丢失或循环障碍，部分患儿也可因此

发生休克或死亡［11］。PS 缺乏为 MAS 发病的主要

原因之一，通过补充外源性 PS 能一定程度上缩短

通气时间、改善患儿预后，牛肺表面活性剂为其

常用 PS，可通过增强 MAS 患儿的 PS 活性而抑制

肺泡萎陷，对增强气道清除功能、促进氧合功能

恢复均有积极意义［12］。但 MAS 患儿机体免疫功能

尚未发育完全，应用牛肺表面活性剂进行治疗或

可增加肺部感染风险。近年有研究表明，在经气

管内滴入牛肺表面活性剂治疗前，通过肺泡灌洗

此药能一定程度上加快重症 MAS 康复进程，并降

低并发症发生风险［13-14］。

本研究结果显示，双途径组治疗后的炎症因

子水平较常规组更低，提示在实施机械通气治疗

基础上，牛肺表面活性剂双途径给药更有利于减

轻患儿炎症反应，考虑原因如下：MAS 患儿吸入

大量胎粪后肺部会释放大量炎性分泌物。通过肺

泡灌洗的负压吸引技术能有效吸出气道阻塞物，

在确保患儿气道通畅后再经气管内滴入药物，并

实施机械通气治疗也能确保药物充分扩散至肺表

面，从而进一步稳定肺泡功能［15-16］。故双途径组

患儿的 PO2、SaO2 均高于常规组，PCO2 低于常规

组。吴靖等［17］ 研究结果显示，试验组经牛肺表面

双途径给药后的 PO2、SaO2 较对照组更高，PCO2

较对照组更低，与本研究结果一致。气道炎症反

应加剧会导致血管内皮功能损伤，并加重患儿病

情，通过肺泡灌洗+气管内滴入的双途径给药改善

血气指标后，还能有效增强肺顺应性并改善患儿

的气体交换状态。肺泡灌洗能将气管内胎粪、炎

性物质直接吸出，在调节患儿通气、血流比同时，

还能有效减轻血管内皮损伤［18-19］。故双途径组患

儿的 NO 高于常规组，ET-1 低于常规组。郝玉贵

等［20］ 研究结果显示，研究组在机械通气基础上实

施牛肺表面活性剂双途径给药后的 NO 高于对照

组，ET-1 低于对照组，与本研究结果一致。改善

MAS 患儿气体交换状态及呼吸功能为实施氧疗或

机械通气治疗的主要目标，当联合应用牛肺表面

活性剂双途径给药改善减轻气道炎症、改善肺动

脉血气及血管内皮功能后，也能有效缩短氧疗、

机械通气时间，对降低气道、肺泡损伤，并加快

患儿康复进程并降低并发症发生风险均有积极意

义。故双途径组治疗后的通气时间、氧疗时间、

住院时间及并发症发生率均低于常规组。

综上所述，牛肺表面活性剂双途径给药联合

机械通气能有效改善重症 MAS 的气道炎症、动脉

表 5　两组患儿并发症发生率比较 ［n(%)］

组别

双途径组

常规组

n

43

42

间质性
肺炎

2(4.65)
3(7.14)

肺出血

0(0.00)
2(4.76)

持续肺动
脉高压

1(2.33)
2(4.76)

气胸

1(2.33)
3(7.14)

合计

4(9.30)
10(23.81)

表 3　两组患儿治疗前后血管内皮功能比较 （-
x ± s）

组别

双途径组

常规组

t
P

n

43

42

NO/ppb
治疗前

12.26±3.35

12.31±3.41

0.068

0.946

治疗后

23.25±5.77†

20.47±5.16†

2.340

0.022

ET-1/(ng/L)
治疗前

75.49±10.33

75.28±10.52

0.093

0.926

治疗后

50.62±10.39†

55.47±10.28†

2.163

0.033

注：†与同组治疗前比较，P<0.05。

表 4　两组患儿康复进程比较 （-
x ± s, d）

组别

双途径组

常规组

t 
P

n

43

42

通气时间

3.36±0.24

4.18±1.77

3.010

0.004

氧疗时间

6.65±1.33

8.12±2.54

3.354

0.001

住院时间

10.33±2.26

14.42±4.15

5.661

<0.001
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血气指标，对促炎患儿血管内皮功能恢复、缩短

通气时间，并降低并发症发生风险均有积极意义。
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