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亚低温治疗缺氧缺血性脑病的参数与疗效相关性的系统综述
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[摘要]目的:总结亚低温治疗新生儿缺氧缺血性脑病时的参数调节,为临床医师提供参考。 方法:检索 PubMed、the Cochrane
Library、Web of Science 等数据库,收集亚低温治疗缺氧缺血性脑病时参数比较相关文献,应用 Cochrane 风险评估工具评估随机

对照试验(RCT)的方法学质量,使用纽卡斯尔鄄渥太华量表(NOS)评估观察性研究质量。 结果:共纳入 14 篇文献,包括 6 篇 RCT
和 8 篇观察性研究。 亚低温温度及疗程被归为玉级证据因素,具有较高可信度,表明更长时间、更低温度不能更好改善预后,相
反可能会增加不良事件发生率。 亚低温开始时间被归为域级证据因素,表明尽早开始亚低温治疗能更好改善预后,即使超过

6 h 开始仍部分有效,特别对中度缺氧缺血性脑病。 亚低温治疗方式被归为芋级证据因素,在预测两种不同亚低温方式(全身

或头部亚低温)神经保护作用方面可能有一定帮助。 结论:本研究初步探讨了亚低温参数对缺氧缺血性脑病预后的影响,填补

了预后研究中的一些空白。 目前研究支持亚低温策略为 33郾 5 ~ 34郾 0 益持续 72 h。 无论哪种亚低温治疗方式,均建议尽早开始

治疗,即使超过生后 6 h,仍有一定疗效。 但缺乏 Meta 分析,结论可靠性仍需要更多大样本、多中心研究去证实。
[关键词]缺氧缺血性脑病;亚低温;参数;系统综述

[中图分类号]R722郾 1摇 摇 摇 摇 摇 摇 [文献标识码]A 摇 摇 摇 摇 摇 摇 [文章编号]1672鄄108X(2021)12鄄0001鄄06

Systematic Review of Correlation between Parameters and Efficacy of Mild Hypothermia in the Treatment
of Hypoxic鄄Ischemic Encephalopathy
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[Abstract] Objective: To summarize the parameter adjustment of mild hypothermia in the treatment of neonatal hypoxic鄄ischemic
encephalopathy, so as to provide reference for clinicians. Methods: PubMed, the Cochrane Library and Web of Science database were
retrieved to collect the related literature of mild hypothermia in the treatment of hypoxic鄄ischemic encephalopathy. Methodological quality of
randomized controlled trials (RCT) was assessed by using the Cochrane risk assessment tool, and the quality of observational studies was
evaluated by using the Newcastle鄄Ottawa scale (NOS). Results: Fourteen articles were enrolled in the study, including 6 RCTs and 8
observational studies. Mild hypothermia temperature and course of treatment were classified as level玉evidence factor, with high credibility
that longer and lower temperature did not improve the prognosis, but increased the incidence of adverse events. The onset of mild
hypothermia was classified as level域evidence factor, indicating that starting mild hypothermia treatment as early as possible could better
improve the prognosis, and it was still partially effective even after 6 h, especially for moderate hypoxic鄄ischemic encephalopathy. The
treatment of mild hypothermia (systemic vs郾 local mild hypothermia) was classified as level 芋 evidence factor, which might be helpful in
predicting the neuroprotective effects of two different mild hypothermia methods. Conclusion: This study preliminarily explores the
influence of mild hypothermia parameters on the prognosis of hypoxic鄄ischemic encephalopathy, and provides reference for the prognosis
research. The current study supports the strategy of mild hypothermia from 33郾 5 to 34郾 0 毅 C for 72 h. Regardless of the type of mild
hypothermia, it is recommended to start the treatment as soon as possible, even if more than 6 h after birth, therapeutic hypothermia is still
partly effective. However, due to the lack of Meta鄄analysis, the reliability of the conclusion still needs to be confirmed by more large鄄
sample multi鄄center studies.
[Keywords]hypoxic鄄ischaemic encephalopathy; mild hypothermia; parameters; systematic review

摇 摇 缺氧缺血性脑病( hypoxic鄄ischemic encephalopathy,
HIE)是导致足月新生儿死亡及长期神经运动残疾的主

要病因之一,仅次于围产期窒息[1],占全世界婴儿总死

亡率的 23% [2]。 在存活的 HIE 患儿中,5% ~ 10% 会遗

留永久性运动障碍,20% ~ 50%会出现感觉认知异常[3]。
亚低温能够提高 HIE 患儿存活率,改善神经预后。 然

而,并非每个患儿都能从中获益,大部分研究肯定了亚

低温在中度 HIE 中的治疗作用,但对重度 HIE 的疗效尚

有争议。 截止目前,随着亚低温在临床的推广,如何获

得更好的疗效仍是 HIE 治疗一个挑战。 一些研究从临

床、病理生理、神经影像学等方面对亚低温不同治疗参

数进行了评估,但是仍缺乏系统描述,其临床应用有限。
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本文拟通过系统综述总结合适的亚低温治疗参数,为临

床医师进行亚低温管理提供参考。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 一般资料

检索 PubMed、 the Cochrane Library、Web of Science
等数据库,检索条目包括“亚低温冶 “缺氧缺血性脑病冶
和“新生儿冶,同时对纳入文献进行二级文献检索以获得

其他相关文献。 检索时限为建库至 2019 年 8 月 31 日。
检索公开灰色文献、国家技术报告图书馆、灰色文献报

告和国际标准随机对照试验注册库( ISRCTN)注册表作

为以灰色文献发表的研究。

1郾 2摇 纳入标准和排除标准

纳入标准:(1)研究对象符合 HIE 诊断;(2)接受亚

低温治疗;(3)关于 HIE 低温治疗过程中相关参数比较

的研究,并可以检索全文。 排除标准:(1)个案报道、综
述、信件或评论;(2)数据不完整或相互矛盾。

1郾 3摇 数据提取及质量评估

3 位研究者首先通过阅读文章题目、摘要,独立筛查

可能满足要求的文献,然后阅读全文明确满足纳入标准

的文章。 提取数据时,采用预先设定的表格记录文章的

信息,包括第一作者、出版时间、国籍、文章类型、样本

量、研究对象、干预、主要结局。 必要时联系原作者获取

缺失的信息。 在文献筛选和数据提取方面若有争议,
3 位研究者通过讨论达成一致意见。

应用 Cochrane 风险评估工具评估纳入的随机对照

试验(randomized controlled trial,RCT)的方法学质量,将
从以下几个方面评估:随机序列产生、分配隐藏、盲法、
结果数据完整性、选择性报告及其他偏倚。 对于 RCT 有

3 种可能,即低风险、高风险和偏倚风险未知[4]。 对于观

察性研究,使用纽卡斯尔鄄渥太华量表(Newcastle鄄Ottawa
scale, NOS)进行质量评估,该量表从研究人群选择、可
比性、暴露评价或结果评价三大部分进行评分,采用星

级系统的半量化原则评价文献质量[5]。 得分在 6 颗星

及以上的研究被定义为高质量研究,并被纳入研究。 质

量评估由上述 3 位研究者独立进行,若遇争议将通过讨

论达成一致意见。
创建亚低温参数表,其中包含亚低温参数、文献类

型及出现频次(出现频次 1 次、2 次、3 次按照“1x、2x、
3x冶等按升序依次记录),根据文献类型,这些参数被分

成 3 组:多中心研究的 RCT(A 组)、单中心研究的 RCT
(B 组)、观察性研究(C 组)。 为了减少偏倚的影响,这
些亚低温参数将会根据所纳入原始文献的证据水平划

分为 3 个等级:玉级证据因素,在 A 组证据文献中至少

出现 “2x冶;域级证据因素,在 A 组证据文献中出现

“1x冶,且 B 组或者 C 组证据文献中至少出现“1x冶;芋级

证据因素,在 B 组或者 C 组证据文献中至少出现“1x冶。
同时建立一个分级系统,在这个系统中每个证据水

平都有不同的可靠度来预测结果:玉级证据因素对于判

断预后被认为有最高可信度;域级证据因素处于中间水

平,具有一定的价值可预测结局;芋级证据因素被认为

具有较差的可信度,可能对预测结果有价值。

1郾 4摇 结局

定义死亡及远期(生后 18 ~ 24 个月)重大神经运动

残疾为主要结局[6鄄8]。 远期重大神经运动残疾定义为在

18 个月后存在脑瘫、发育迟缓(Bayley or Griffith 评分<
軈X鄄2SD)、智力损害(IQ<軈X鄄2SD)、失明(双眼视力< 6 / 60)、感
音神经性耳聋[7,9]。 次要结局定义为异常脑核磁共振成

像(MRI)表现及住院期间出现的不良时事件,如惊厥、
心律失常、持续酸中毒、出血、血栓形成、多脏器功能紊

乱等。

1郾 5摇 统计学方法

应用 Cochrane 风险评估工具及 NOS 质量评估量表

的质量评估结果,以便在定性描述中对亚低温参数进行

证据的推荐。

2摇 结果

2郾 1摇 文献检索结果

共检索到 1 476 篇可能相关文献。 在浏览了文章题

目及摘要后,剔除 1 245 篇文献,剩余 33 篇文献阅读全

文,其中 14 篇[10-23]文献满足纳入标准(6 篇为实验性研

究,8 篇为观察性研究)。 文献检索流程图见图 1,纳入

文章的特点及质量评估见表 1、表 2。

通过检索数据库和文献
目录共搜索到1476篇文献

剩余1278篇文献进行
题目和摘要的阅读

共有33篇文献可阅读全文

共纳入14篇文献：
5篇关于亚低温温度
2篇关于亚低温疗程
4篇关于亚低温开始时间
5篇关于亚低温具体实施方式

剔除198篇重复文献

基于题目和摘要共剔除1245篇文献
124篇关于动物实验
301篇亚低温联合了其他治疗方法
218篇主要讲述亚低温分子机制
260篇缺乏亚低温预后资料
124篇亚低温纳入对象有合并证
218篇讲述亚低温治疗过程中体温检测方法

19篇文献进一步被排除
7篇文献为个案报道
7篇文献纳入对象定义不符合要求
5篇文献研究结局与本文定义结局不一致

图 1摇 文献筛选流程

2郾 2摇 亚低温参数

在纳入文献中,主要涉及 4 种亚低温治疗参数。 在

纳入的 14 篇文献中,5 篇[10鄄11,16-18]文献关于亚低温温度,
2 篇[10鄄11]文献关于亚低温疗程,4 篇[12-13,19鄄20] 文献关于亚

低温开始时间,其余 5 篇[14-15,21鄄23]文献关于亚低温治疗方

式。 这 4 种参数不止在 1 篇中 / 高质量的文献中有重要意

义。 亚低温温度及疗程被认为是玉级证据,为预测亚低温

预后的可靠因素。 亚低温开始时间被认为是域级证据,对
于预测结局有一定价值。 亚低温具体实施方式被归为芋
级证据,与预后的判断有一定的相关性。 见表 3。
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表 1摇 纳入的实验性研究特点

国家、作者 研究类型、时间 样本量 /例 纳入对象 干预措施 研究结局

美国,Shankaran S,等[10] 多中心 RCT,2010-2013 年 364 胎龄>36 周新生儿,生后 6 h 内入院,出生时有

呼吸费力,需要复苏,或诊断为脑病

2伊2 析因设计随机分配:温度 33郾 5 益或

32郾 0 益,疗程 72 h 或 120 h
NICU 病死率

美国,Shankaran S,等[11] 多中心 RCT,2010-2016 年 364 胎龄>36 周新生儿,生后 6 h 内入院,出生时有

呼吸费力,需要复苏,或诊断为脑病

2伊2 析因设计随机分配:温度 33郾 5 益或

32郾 0 益,疗程 72 h 或 120 h
死亡或 18 ~ 22 月龄时中重度残疾

韩国,Youn Y A,等[12] 单中心,2012-2014 年 49 胎龄>35 周、出生体质量>2 000 g 新生儿,有缺

氧性脑病表现及围产期缺氧证据

早期亚低温组和晚期亚低温组 临床惊厥发作、上呼吸机时间、住
院时间、并发症及病死率

美国,Laptook A R,等[13] 多中心 RCT,2008-2016 年 168 胎龄>36 周新生儿,有脑病、围产期缺氧及神经

系统抑制诊断,生后 6 ~ 24 h 内收入 NICU
通过电话号码随机分配,分为亚低温组

和非亚低温组

死亡或 18 ~ 22 月龄时中重度残疾

土耳其,Celik Y,等[14] 单中心 RCT,2010-2011 年 29 (1)诊断为缺氧缺血性脑病且 10 min Apgar 评分

臆5 分,或生后 10 min 仍需正压通气,或生后

1 h 内血气分析 pH <7郾 0 或 BE臆-16 mmol / L;
(2)aEEG 提示中重度异常或有惊厥发作

通过密闭信封方式随机分配到全身亚

低温组和局部亚低温组

副反应、12 月龄时神经运动发育及

病死率

土耳其,Celik Y,等[15] 单中心 RCT,2006-2007 年 53 胎龄>35 周新生儿,诊断为中重度缺氧缺血性脑

病

全身亚低温组和局部亚低温组 副反应,死亡、住院时间、气管切开

及带胃管出院比例

摇 注:BE 为碱剩余,aEEG 为动态脑电图,NICU 为新生儿重症监护病房

表 2摇 纳入的观察性研究特点

国家、作者 研究类型、时间 样本量 研究对象 干预 研究结局 NOS 评分 /分

美国

Shankaran S,等[16]

前瞻性队列研究

-
101 胎龄>36 周、有严重酸中毒或生后 6 h 内需复苏抢救 标准亚低温治疗(33郾 5 益维持 72 h) vs 亚低温

治疗过程中出现体温低于 32郾 0 益
不良事件的发生,18 月龄时死

亡及中重度残疾

6

意大利

Compagnoni G,等[17]

回顾性队列研究

-
39 胎龄>37 周、5 min Apgar 评分 臆5 分、生后 1 h 内血

气分析 pH <7郾 0 或 BE臆-10 mmol / L、有中重度脑

病、多器官损害的临床或实验室证据

(1) 对照组 1997郾 09 - 1998郾 09;(2) 1998郾 10 -
1999郾 10 中度亚低温组(32郾 0 ~ 34郾 0 益);(3)
2005郾 01-2006郾 08 深度亚低温组(30郾 0 ~33郾 0 益)。

病死率、脑 MRI 异常、神经系统

结局

6

意大利

Cavallaro G,等[18]

回顾性队列研究

2004-2009 年

57 胎龄>36 周、出生体质量逸1 800 g,且满足以下条件之

一:(1)10 min Apgar 评分臆5 分,或生后 10 min 仍需要

复苏,或生后 1 h 有酸中毒;(2)有中重度脑病表现

将亚低温分为:深度亚低温组(30郾 0 ~ 33郾 0 益,
平均 31郾 0 益),中度亚低温组 (33郾 0 ~ 34郾 0 益,
平均 33郾 5 益),低温治疗 72 h

呼吸速率、心率、血压、血氧饱

和度、呼吸机形态、吸气峰压、
呼气末正压、吸气氧分数、分
钟通气量、潮气量

6

英国

Thoresen M,等[19]

回顾性队列研究

2007-2010 年

80 胎龄>36 周、围产期窒息;10 min Apgar 评分 臆5 分

或仍需复苏, pH <7郾 0 或 BD逸16 mmol / L;神经系统

查体异常;中重度异常 aEEG 或惊厥发作

早期亚低温组(生后 3 h 内),晚期亚低温组(生
后 3 ~ 6 h 内)

18 ~ 20 个 月 婴 儿 发 育 的

Bayley 量表

7

中国

Jia W,等[20]

回顾性队列研究

2013-2014 年

63 胎龄>36 周、出生体质量逸2 500 g,生后 12 h 内入

院;满足 HIE 诊断标准(生后 12 h 内有中重度脑病

临床表现,有胎儿窘迫病史)

根据亚低温开始时间分为两组:生后 6 h 内开

始,生后 6 ~ 12 h 开始

aEEG 监测,神经元特异性烯

醇化酶测量,缺氧缺血性脑病

诊断 2 周后脑 MRI 表现

7

科威特

Elbahtiti A,等[21]

回顾性队列研究

2006-2013 年

62 胎龄>36 周、生后 6 h 内入院; pH < 7郾 0 或 BD逸
16 mmol / L;有围产期异常产科事件;10 min Apgar 评
分 臆5 分;生后 10 min 仍需要复苏

1 组(2006-2008 年)未接受亚低温;2 组(2009-
2013 年)接受亚低温,2a 组局部亚低温(2009-
2010 年),2b 组全身亚低温(2011-2013 年)

生后 7 ~ 10 d 脑 MRI 表现,出
院时神经系统状况和死亡率

6

美国

Sarkar S,等[22]

回顾性队列研究

2003-2007 年

59 胎龄>36 周、符合缺氧缺血性脑病诊断标准 全身亚低温治疗组和局部亚低温治疗组 多器官功能障碍 7

美国

Sarkar S,等[23]

回顾性队列研究

2003-2009 年

83 胎龄>36 周,符合缺氧缺血性脑病诊断标准,生后

6 h 内开始亚低温治疗

全身亚低温治疗组和局部亚低温治疗组 生后 7 ~ 10 d 脑 MRI 表现 6

表 3摇 亚低温参数

亚低温参数 多中心 RCT 单中心 RCT 观察性研究

温度 2x - 3x

疗程 2x - -

开始时间 1x 1x 2x

亚低温方式 - 2x 3x

2郾 3摇 偏倚风险

实验性研究及观察性研究的偏倚风险如图 2 所示。
所有纳入的研究都是中 / 高质量,但仅有少部分文献是

高质量的。 纳入的 6 篇 RCT 中有 1 篇[12] 文献缺乏具体

随机分配方法描述,其结论的价值将会低于 RCT,仅有

2 篇[10鄄11]文献是来自多中心数据分析,有 3 篇[13-15] 为单

中心研究,表明可能存在选择偏倚。 纳入的观察性研究大

多为回顾性的,表明可能存在选择性偏倚的风险。

2郾 4摇 亚低温参数的解读

亚低温温度及疗程被认为是玉级证据,是预测亚低

温预后的可靠因素。 亚低温开始时间被认为是域级证

据,对于预测结局有一定价值。 亚低温具体实施方式被
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归为芋级证据,与预后的判断有一定的相关性。 以上所

有纳入的研究均不能明确这些亚低温参数和某项具体

的预后之间的关系。

随机序列产生（选择偏倚）

分配隐藏（选择偏倚）

对受试者及干预提供者施盲（实施偏倚）

对结果评价者施盲（检测偏倚）

结果数据不完整（失访偏倚）

选择性结果报告（报告偏倚）

其他偏倚

0% 25% 50% 75% 100%

低风险 风险不清楚 高风险

图 2摇 RCT的偏倚风险

3摇 讨论

本研究为关于亚低温治疗 HIE 时参数调节的首次

系统综述,进一步巩固了亚低温参数影响 HIE 患儿亚低

温疗效的证据。 亚低温的温度、疗程、开始时间及方式

的改变对远期预后的影响比较差异无统计学意义,但尽

早开始亚低温治疗在一定程度上能改善短期预后,如减

少惊厥发作、缩短上呼吸机时间和住院时间。 即使超过

6 h 开始亚低温治疗,对部分患儿仍有效。 其中,亚低温

温度及疗程被归因于玉级证据因素,具有较高的可信

度;亚低温开始时间、具体实施方式呈现出中低水平可

信度,未来需要多中心研究进一步证实。
针对 HIE 的治疗,亚低温作为一种神经保护策略,

其安全性和有效性均已得到证实[9, 24鄄26],但由于缺乏大

样本数据支持,使得目前亚低温治疗尚未探索到最佳治

疗方案。 本研究在已有文献基础上尽可能地纳入更多

最新相关研究,以获得最大利益。

3郾 1摇 亚低温温度及疗程

经典的亚低温治疗方案为目标温度 33郾 5 ~ 34郾 0 益
(皮肤、鼻咽部或食道温度)下维持治疗 72 h,此方案基

于循证医学证据,从有效性和安全性的综合考虑而得,
但临床实践经验中发现亚低温对 HIE 患儿疗效有较大

差异,对此部分学者试着探索更低温度、更长时间是否

能取得更好治疗效果。 有文献[10鄄11,16] 表明,温度低于

33郾 5 益和(或)疗程超过 72 h 并不能降低病死率及生后

18 月龄时中重度残疾比例。 然而,该研究未能有效地检

测温度和疗程两者之间的交互作用,并且未作出多重比

较的调整,这个结论需要谨慎解释。 其他作者也证实了

更低的温度能显著降低血压[17鄄18],增加心血管功能紊乱

风险。 部分临床试验也发现过低的温度并不能减少大

脑神经元死亡,相反会有更高的风险发生代谢紊乱、心
脏骤停和死亡[27鄄29];另有研究发现延长亚低温治疗时间

并不能增加大脑神经元存活率、降低小胶质细胞及星形

胶质细胞的活化率,相反适当缩短低温时间也能提供神

经保护作用,但其神经保护作用是否能达到传统治疗方

案效果,尚未明确[30鄄32]。 上述研究表明,亚低温更低温

度、更长疗程并不能得到更好的远期预后,并且可能会

增加不良事件发生率。 因此,现有研究倾向于支持目前

的亚低温方案,即在 33郾 5 ~ 34郾 0 益下低温治疗 72 h。 此

外,对于目前临床试验中所提出的适当缩短亚低温治疗

时间也有一定神经保护作用,未来需要进一步的前瞻性

随机试验来验证这些假设或结论。

3郾 2摇 亚低温开始时间

新生儿缺氧缺血性脑损伤随着时间的推移而发展。
在最初 6 h 内,病变部位血流量的波动会引发兴奋性毒

性、自由基生成和组织水肿,进而导致神经炎症、线粒体

通透性增加和大脑自我调节功能的丧失[33鄄34]。 因此,亚
低温治疗时间窗被建议在生后 6 h 内。 理论上,越早开

始亚低温治疗越能在早期抑制炎症和氧化应激反应,从
而减轻大脑损伤,一些研究者试着从临床来验证这个理

论。 陈浪辉[35]探讨了头部亚低温治疗时间窗对新生儿

中重度 HIE 疗效的影响,发现相较于生后 6 h 后开始亚

低温治疗,6 h 内开始亚低温治疗的患儿其新生儿神经

行为测定(NBNA)评分更高,病死率、致残率更低。 Youn
Y A 等[12]发现生后 1 h 内开始亚低温治疗能显著减少惊

厥发生、缩短呼吸机使用时间及住院时间。 Thoresen M
等[19]发现生后 3 h 内开始亚低温治疗能更好地改善出

生后 18 ~ 20 月龄时患儿的运动功能。 以上研究表明,
越早开始亚低温治疗,无论是短期还是长期预后均能获

得更大的神经保护作用。 也有部分学者提出,目前虽已

进入亚低温时代,但由于经济、技术等限制,亚低温并未

得到广泛的应用,临床上有相当一部分患儿入住 NICU
时可能已经错过了最佳的治疗时间,这部分患儿给予亚

低温治疗是否仍有价值,尚有争议。 Laptook A R 等[13]

发现生后 6 ~ 24 h 开始亚低温治疗相较于常温治疗,仍
能降低病死率和致残率。 Jia W 等[20]对 6 h 内及 6 ~ 12 h
开始亚低温治疗的 HIE 患儿进行疗效比较,通过 4 h 的

aEEG 监测,最后发现 6 h 内及 6 ~ 24 h 开始亚低温治疗

对中度 HIE 均有效,而对重度 HIE,仅 6 h 内开始有一定

疗效。 总的来说,越早开始亚低温治疗,能更大程度上

获得更好的疗效,即使超过 6 h 开始,它仍是部分有效的

(主要是对中度 HIE),未来需要更多的 RCT 研究进一步

证实。

3郾 3摇 亚低温治疗方式

亚低温传统的治疗方式有选择性头部亚低温(冰帽

系统) 和全身亚低温(冰毯系统)两种方式。 选择性头

部亚低温使鼻咽部温度维持在 33郾 5 ~ 34郾 0 益 (目标温

度) ,可接受温度为 33郾 0 ~ 34郾 5 益,同时直肠温度维持

在 34郾 5 ~ 35郾 0 益。 全身亚低温使直肠温度维持 33郾 5 ~
34郾 0 益(目标温度) ,可接受温度为 33郾 0 ~ 34郾 5 益。 目

前尚无证据表明哪种方式治疗新生儿 HIE 临床效果更

好,临床选择多是根据经验或者实际医疗条件。 Celik Y
等[14]从不良反应、12 月龄神经运动发育、病死率等多方

面对两种亚低温方式进行了比较,Celik Y 等[15] 也比较

了不良反应、住院时间、机械通气时间、气管切开率,
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Elbahtiti A 等[21] 比较了短期结局(7 ~ 10 d 的脑 MRI 表
现、出院时病死率),Sarkar S 等[22鄄23]比较了副作用(脏器

功能紊乱)及生后 7 ~ 10 d 脑 MRI 情况,以上研究均未

发现两种亚低温方式有显著差异。 此外,Ikeda K 等[36]

也发现两种治疗方式的神经结局虽然相似,但全身亚低

温能够更好地抑制自由基的产生,选择性头部亚低温也

更合适复苏后循环不稳定的患儿。 目前研究倾向于选

择性头部亚低温与全身亚低温在神经保护方面并无明

显差异,当必须要在两者之间做出选择时,需从不同角

度考虑,尤其是血流动力学方面。
本研究对 HIE 的亚低温参数调节进行了初步探索,

填补了治疗 HIE 研究的一些空白。 亚低温治疗的温度

及疗程支持目前所实施的方案,即在 33郾 5 ~ 34郾 0 益 下

冷却 72 h。 亚低温具体方式的选择需结合患儿实际情

况,如循环情况。 但无论采用何种方式,都建议尽早进

行亚低温治疗。 由于纳入文章质量及数量的限制,亚低

温深度和疗程被认为具有较高的可信度,而亚低温开始

时间和方式为中低水平证据,需要进一步的多元分析进

行验证。 未来需大规模的前瞻性临床研究以获得更准

确的结果。
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经鼻双水平正压通气联合经细管肺表面活性物质注入技术治疗早产
儿呼吸窘迫综合征的临床疗效
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[摘要]目的:探讨经鼻双水平正压通气(DuoPAP)联合不同时间点经细管肺表面活性物质(PS)注入技术(LISA)治疗早产儿呼

吸窘迫综合征(RDS)的临床疗效。 方法:选取 2017 年 6 月至 2018 年 6 月郑州人民医院收治的 RDS 早产儿 58 例,按随机数表

法分为早期 LISA 组(n=30)及补救性 LISA 组(n=28)。 早期 LISA 组给予 DuoPAP 辅助呼吸,将胃管置入气管内,PS 缓慢经胃

管注入,注入时由 DuoPAP 辅助呼吸,注入完毕后拔出胃管,继续 DuoPAP 辅助呼吸;补救性 LISA 组患儿给予 DuoPAP 辅助呼吸,若
出现呼吸困难进行性加重,将胃管置入气管内,补救性将 PS 缓慢经胃管注入,注入完毕后拔出胃管,继续 DuoPAP 辅助呼吸,比较

两组患儿需要机械通气的比例、住院时间、住院费用,记录气胸、肺炎、支气管肺发育不良(BPD)和颅内出血(ICH)发生率。 结果:
两组患儿机械通气需求比例、无创通气时间、肺炎发生率、住院时间、气胸、BPD 及 ICH 发生率等比较差异均无统计学意义(P>
0郾 05)。 补救性 LISA 组住院费用低于早期 LISA 组,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 结论:采用经鼻双水平正压通气联合补救性

LISA 技术可有效缓解呼吸窘迫,降低住院费用,且未增加气漏、BPD、颅内出血发生率,未延长住院时间。
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[中图分类号]R725郾 6摇 摇 摇 摇 摇 摇 [文献标识码]A 摇 摇 摇 摇 摇 摇 [文章编号]1672鄄108X(2021)12鄄0006鄄04

Clinical Efficacy of Nasal Duo Positive Airway Pressure Combined with Less Invasive Pulmonary Surfactant
Administration Technique in the Treatment of Premature Infants with Respiratory Distress Syndrome

Liu Yanhong, Liang Guijuan, Jia Meiyun, Li Yuanzheng, Kang Jianing, Zhang Huimin, Yan Anping (Zhengzhou
People爷 s Hospital, Henan Zhengzhou摇 450000, China)

·6· 儿科药学杂志 2021 年第 27 卷第 12 期 Journal of Pediatric Pharmacy 2021,Vol郾 27,No郾 12


