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不同机械通气方式联合肺表面活性物质对新生儿
急性肺损伤 / 急性呼吸窘迫综合征疗效比较

常明　卢红艳　相虹　兰厚萍

（江苏大学附属医院新生儿科，江苏 镇江　212001）

［摘要］　目的　比较高频振荡通气 + 肺表面活性物质（HFOV+PS）、常频机械通气 + 肺表面活性物质

（CMV+PS）、常频机械通气（CMV）3 种治疗方式对新生儿急性肺损伤 / 急性呼吸窘迫综合征（ALI/ARDS）的

临床疗效。方法　纳入 ALI/ARDS 新生儿 136 例（ALI 73 例，ARDS 63 例），其中 HFOV+PS 组 45 例，CMV+PS

组 53 例，CMV 组 38 例，前两组应用肺表面活性物质气管内滴入（70~100 mg/kg）。分别检测机械通气 0 h、

12 h、24 h、48 h、72 h 的 PaO2、PaCO2、PaO2/FiO2、氧合指数（OI）、呼吸指数（RI）。结果　机械通气 12 h、

24 h、48 h 时 HFOV+PS 组的 PaO2 高于 CMV+PS 组和 CMV 组，PaCO2 低于 CMV+PS 组和 CMV 组（P<0.05）；

在机械通气 12 h、24 h、48 h、72 h 时 HFOV+PS 组 PaO2/FiO2 高于 CMV+PS 组和 CMV 组，OI、RI 低于 CMV+PS

组和 CMV 组（P<0.05）；HFOV+PS 组机械通气时间、用氧时间均低于 CMV+PS 组和 CMV 组（P<0.05）；3

组气漏、颅内出血发生率及治愈率比较差异无统计学意义。结论　与单纯 CMV 以及 CMV 联合 PS 治疗相比，

HFOV 联合 PS 更可改善 ALI/ARDS 新生儿的肺功能，缩短通气时间及用氧时间，且不增加并发症的发生。

                                                                                           ［中国当代儿科杂志，2016，18（11）：1069-1074］
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Abstract: Objective    To compare the therapeutic effects of high-frequency oscillatory ventilation+pulmonary 
surfactant (HFOV+PS), conventional mechanical ventilation+pulmonary surfactant (CMV+PS), and conventional 
mechanical ventilation (CMV) alone for acute lung injury/acute respiratory distress syndrome (ALI/ARDS) in neonates. 
Methods    A total of 136 neonates with ALI/ARDS were enrolled, among whom 73 had ALI and 63 had ARDS. They 
were divided into HFOV+PS group (n=45), CMV+PS group (n=53), and CMV group (n=38). The neonates in the first 
two groups were given PS at a dose of 70-100 mg/kg. The partial pressure of oxygen (PaO2), partial pressure of carbon 
dioxide (PaCO2), PaO2/fraction of inspired oxygen (FiO2), oxygenation index (OI), and respiratory index (RI) were 
measured at 0, 12, 24, 48, and 72 hours of mechanical ventilation. Results    At 12, 24, and 48 hours of mechanical 
ventilation, the HFOV+PS group had higher PaO2 and lower PaCO2 than the CMV+PS and CMV groups (P<0.05). At 
12, 24, 48, and 72 hours of mechanical ventilation, the HFOV+PS group had higher PaO2/FiO2 and lower OI and RI 
than the CMV+PS and CMV groups (P<0.05). The HFOV+PS group had shorter durations of mechanical ventilation 
and oxygen use than the CMV+PS and CMV groups (P<0.05). There were no significant differences in the incidence 
rates of air leakage and intracranial hemorrhage and cure rate between the three groups. Conclusions    In neonates with 
ALI/ARDS, HFOV combined with PS can improve pulmonary function more effectively and shorten the durations of 
mechanical ventilation and oxygen use compared with CMV+PS and CMV alone. It does not increase the incidence of 
complications.                                                                                    [Chin J Contemp Pediatr, 2016, 18(11): 1069-1074]
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急 性 肺 损 伤 / 急 性 呼 吸 窘 迫 综 合 征（ALI/

ARDS）是指多种病因引起的急性肺部弥漫性损伤，

新生儿由于肺发育不成熟，肺损伤时导致肺泡上

皮细胞及毛细血管内皮细胞损伤，继发肺表面活

性物质（PS）缺乏。机械通气和 PS 应用是治疗

ALI/ARDS 的主要方法 [1]，临床上常使用常频机械

通气（CMV）和高频振荡通气（HFOV）模式，对

二种通气模式的优劣报道较多，Meta 分析显示尚

无明确的证据证实 HFOV 作为 ALI 的首要通气策

略比 CMV 更好，虽然 HFOV 较 CMV 能显著降低

慢性肺病变的发生率，但是二者气漏、神经系统

并发症的发生率及病死率差异均无统计学意义 [2-3]。

不同通气方式联合 PS 治疗 ALI/ARDS 对其呼吸力

学影响及疗效的研究报道较少，为进一步比较不

同机械通气方式（HFOV 与 CMV）联合 PS 对新

生儿 ALI/ARDS 疗效的比较，本研究采用回顾性

对照研究方法，比较 3 种治疗方法（HFOV+PS、

CMV+PS、CMV）对新生儿 ALI/ARDS 呼吸力学和

效果影响进行分析比较，现将结果报告如下。

1　资料与方法

1.1　研究对象

收 集 2013 年 1 月 至 2015 年 12 月 在 本 院

NICU 住院，机械通气时间≥ 72 h 新生儿，研究

对象均符合 Demirakca 等 [4] 制定的 ALI/ARDS 诊断

标准：①急性起病；② PaO2/FiO2 ≤ 200 mm Hg 为

ARDS，~300 mm Hg 为 ALI； ③ X 线 胸 片 显 示 双

肺弥漫性阴影伴肺水肿改变；④超声心动图检查

无左心房高压表现；⑤胎龄 >34 周。原发病包括

窒息、胎粪吸入综合征或败血症等，同时除外原

发性 PS 缺乏、先天性心脏病、先天性肺发育不良

者。纳入的患儿根据通气模式及治疗方式不同分

为 HFOV+PS、CMV+PS、CMV 3 组。本研究获得

医院医学伦理委员会批准及家长书面知情同意。

1.2　治疗方法

所 有 患 儿 均 予 机 械 通 气（Stephen 科 迪 娜

新生儿专用呼吸机），初始通气模式采用 CMV

或 HFOV，CMV 根 据 自 主 呼 吸 强 弱 采 用 SIMV

或 A/C 模式，初始参数设定：吸气峰压（PIP）

18~25 cm H2O， 呼 气 末 压（PEEP）4~6 cm H2O，

呼吸频率（RR）35~60 bpm，吸入氧浓度（FiO2）

30%~60%；HFOV 初 始 参 数 设 定： 平 均 气 道 压

（MAP）10~14 cm H2O 或较常频高 2~4 cm H2O，

振荡压力幅度 35~45 cm H2O，以振荡至患儿脐部

为 宜， 频 率（f）9~11 Hz，FiO2 30%~60%；CMV

模式如效果不佳更换为 HFOV 模式者从本研究中

剔除；HFOV+PS、CMV+PS 组患儿在机械通气时

经气管插管给予 PS（珂立苏，北京双鹤药业），

给药剂量 70~100 mg/kg，均一次给予；3 种治疗方

式均根据病情及血气分析调节呼吸机参数，尽量

以低的参数维持基本正常的血气；其余治疗包括

控制原发病，防治出血，控制感染，维持内环境

稳定，营养支持等。

1.3　观察指标

在 机 械 通 气 前、 通 气 后 12 h、24 h、48 h、

72 h 监 测 血 气 分 析、MAP、FiO2， 计 算 PaO2/

FiO2、氧和指数（OI=FiO2×MAP×100/PaO2）、呼

吸指数（RI=A-aDO2/PaO2），统计机械通气时间、

用氧时间，气漏、颅内出血发生率及治愈率。

1.4　统计学分析

采用 SPSS16.0 统计软件进行统计学处理，计

量资料以均值 ± 标准差（x±s）表示，组间比较

采用 F 检验及 SNK-q 检验，计数资料以率（%）表示，

组间比较采用 χ2 检验，P<0.05 为差异有统计学意

义。

2　结果

2.1　一般资料

共 136 例患儿纳入本研究，日龄 0~3 d，胎龄

34~41+5 周，出生体重 2 030~4 250 g，男性 81 例，

女性 55 例，原发病中窒息 45 例，肺炎 40 例，胎

粪吸入综合征 33 例，败血症 18 例。HFOV+PS 组

45 例， 胎 龄 34~40+6 周， 其 中 34~36+6 周 25 例，

37~40+6 周 20 例； 出 生 体 重 2 050~4 200 g， 其 中

<2 500 g 21 例， ≥ 2 500 g 24 例， 平 均 出 生 体 重

2 590±220 g； 男 27 例， 女 18 例；ALI 25 例，

ARDS 20 例。CMV+PS 组 53 例， 胎 龄 34+2~41+5

周， 其 中 34~36+6 周 29 例，37~41+5 周 24 例； 出

生体重 2 080~4 250 g，<2 500 g 23 例，≥ 2 500 g 30

例；男 32 例，女 21 例；ALI 28 例，ARDS 25 例。

CMV 组 38 例， 胎 龄 34+1~41 周， 其 中 34~36+6 周

20 例，37~41 周 18 例；出生体重 2 030~4 150 g，
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其 中 <2 500 g 18 例， ≥ 2 500 g 20 例； 男 22 例，

女 16 例；ALI 20 例，ARDS 18 例。3 组胎龄、出

生体重、性别、肺损伤程度比较差异无统计学意义，

见表 1。

表 1　3 组胎龄、出生体重、性别、肺损伤程度比较

[（x±s）或 n（%）]

分组 例数
胎龄
( 周 )

出生体重
(g)

男性 ARDS

CMV 38 36.4±1.6 2 610±240 22(58) 18(47)

HFOV+PS 45 37.1±1.4 2 590±220 27(60) 20(44)

CMV+PS 53 37.0±1.5 2 680±260 32(60) 25(47)

F/χ2 值 2.592 1.885 0.062 0.096

P 值 0.079 0.157 0.969 0.953

2.2　各组呼吸力学指标比较

3 组新生儿治疗前 PaO2、PaCO2、PaO2/FiO2、

OI、RI 比较差异均无统计学意义（P>0.05），在

机械通气治疗 12 h、24 h、48 h、72 h 均较治疗前

显著改善，且随着治疗时间的延长，改善逐渐明显，

差异有统计学意义（P<0.05）；机械通气 12 h、

24 h、48 h 时，HFOV+PS 组 的 PaO2 明 显 高 于

CMV+PS 组 和 CMV 组， 同 时 CMV+PS 组 的 PaO2

也高于 CMV 组，差异均有统计学意义（P<0.05），

72 h 时 3 组 PaO2 差异无统计学意义（P>0.05）；

在 机 械 通 气 12 h、24 h、48 h 时，HFOV+PS 组

的 PaCO2 明 显 低 于 CMV+PS 组 和 CMV 组， 同 时

CMV+PS 组 的 PaCO2 也 低 于 CMV 组， 差 异 均 有

统 计 学 意 义（P<0.05），72 h 时 3 组 PaCO2 的 差

异无统计学意义（P>0.05）；在机械通气 12 h、

24 h、48 h、72 h 时，HFOV+PS 组 的 PaO2/FiO2 明

显高于 CMV+PS 组和 CMV 组，同时 CMV+PS 组的

PaO2/FiO2 也高于 CMV 组，差异均有统计学意义

（P<0.05）；在机械通气 12 h、24 h、48 h、72 h 时，

HFOV+PS 组 的 OI、RI 明 显 低 于 CMV+PS 组 和

CMV 组，同时 CMV+PS 组的 OI、RI 也低于 CMV 组，

差异均有统计学意义（P<0.05）。见表 2、3。

表 2　各组 ALI 患儿呼吸力学指标比较　（x±s）

项目 治疗前 治疗 12 h 治疗 24 h 治疗 48 h 治疗 72 h F 值 P 值

PaO2

CMV 40±8 56±11c 61±11c,d 70±13c,d,e 76±13c,d,e,f 6.823 0.005

CMV+PS 42±8 60±10a,c 66±12a,c,d 73±12a,c,d,e 79±14c,d,e,f 7.351 0.003

HFOV+PS 43±8 66±11a,b,c 71±13a,b,c,d 77±12a,b,c,d,e 82±14c,d,e,f 8.562 0.001

PaCO2

CMV 67±13 55±8c 52±7c,d 49±7c,d,e 44±6c,d,e,f 4.786 0.012

CMV+PS 65±14 51±8a,c 48±8a,c,d 45±7a,c,d,e 42±7c,d,e,f 5.142 0.010

HFOV+PS 65±14 47±8a,b,c 44±8a,b,c,d 42±7a,b,c,d,e 39±7c,d,e,f 5.756 0.008

PaO2/FiO2

CMV 251±36 274±36c 278±32c,d 282±39c,d,e 308±34c,d,e,f 5.975 0.006

CMV+PS 246±32 302±30a,c 308±39a,c,d 312±30a,c,d,e 330±34a,c,d,e,f 7.246 0.003

HFOV+PS 242±35 325±38a,b,c 330±34a,b,c,d 342±31a,b,c,d,e 352±32a,b,c,d,e,f 9.156 0.001

OI

CMV 8.7±1.2 7.9±1.2c 7.3±1.4c,d 6.9±1.2c,d,e 6.2±1.0c,d,e,f 6.246 0.006

CMV+PS 8.4±1.1 7.0±1.3a,c 6.5±1.2a,c,d 6.0±0.9a,c,d,e 5.4±1.0a,c,d,e,f 9.576 0.001

HFOV+PS 8.6±1.1 6.3±1.0a,b,c 5.9±0.9a,b,c,d 5.4±0.9a,b,c,d,e 4.8±0.8a,b,c,d,e,f 11.126 <0.001

RI

CMV 2.6±0.3 2.2±0.3c 2.0±0.2c,d 1.7±0.2c,d,e 1.4±0.2c,d,e,f 8.574 0.002

CMV+PS 2.7±0.3 1.9±0.2a,c 1.6±0.2a,c,d 1.4±0.2a,c,d,e 1.1±0.1a,c,d,e,f 11.245 <0.001

HFOV+PS 2.6±0.2 1.5±0.3a,b,c 1.3±0.2a,b,c,d 1.0±0.1a,b,c,d,e 0.8±0.1a,b,c,d,e,f 13.576 <0.001

注：a 示与同时间点 CMV 组比较，P<0.05；b 示与同时间点 CMV+PS 组比较，P<0.05；c 示与同组治疗前比较，P<0.05；d 示与同组
治疗 12 h 比较，P<0.05；e 示与同组治疗 24 h 比较，P<0.05；f 示与同组治疗 48 h 比较，P<0.05。
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表 3　各组 ARDS 患儿呼吸力学指标比较　（x±s）

项目 治疗前 治疗 12 h 治疗 24 h 治疗 48 h 治疗 72 h F 值 P 值

PaO2

CMV 31±8 46±10c 51±11c,d 57±11c,d,e 70±12c,d,e,f 6.835 0.008

CMV+PS 32±8 50±9a,c 57±10a,c,d 63±11a,c,d,e 71±11c,d,e,f 7.324 0.003

HFOV+PS 33±8 56±9a,b,c 62±10a,b,c,d 69±10a,b,c,d,e 74±11c,d,e,f 9.622 0.001

PaCO2

CMV 77±12 68±8c 65±7c,d 61±7c,d,e 51±6c,d,e,f 5.278 0.019

CMV+PS 75±13 63±88a,c 60±7a,c,d 56±6a,c,d,e 50±6c,d,e,f 6.141 0.010

HFOV+PS 75±13 58±88a,b,c 55±8a,b,c,d 52±7a,b,c,d,e 48±6c,d,e,f 7.125 0.004

PaO2/FiO2

CMV 141±36 174±36c 208±32c,d 230±39c,d,e 258±34c,d,e,f 6.158 0.005

CMV+PS 136±32 202±40a,c 231±39a,c,d 252±30a,c,d,e 283±34a,c,d,e,f 9.892 0.001

HFOV+PS 132±35 235±36a,b,c 260±34a,b,c,d 282±35a,b,c,d,e 305±32a,b,c,d,e,f 11.368 <0.001

OI

CMV 12.7±1.2 9.9±1.2c 9.2±1.3c,d 8.5±1.2c,d,e 7.8±1.0c,d,e,f 5.856 0.006

CMV+PS 12.4±1.4 8.9±1.3a,c 8.3±1.2a,c,d 7.6±0.9a,c,d,e 6.9±0.9a,c,d,e,f 7.914 0.003

HFOV+PS 12.6±1.5 8.1±1.1a,b,c 7.4±0.9a,b,c,d 6.7±0.9a,b,c,d,e 6.1±0.8a,b,c,d,e,f 9.634 0.001

RI

CMV 4.7±1.3 3.5±1.0c 3.0±0.8c,d 2.6±0.9c,d,e 1.9±0.5c,d,e,f 8.958 0.002

CMV+PS 4.6±1.3 2.9±1.2a,c 2.5±1.0a,c,d 2.0±0.6a,c,d,e 1.5±0.3a,c,d,e,f 9.589 0.001

HFOV+PS 4.4±1.4 2.3±0.9a,b,c 1.9±0.6a,b,c,d 1.6±0.5a,b,c,d,e 1.2±0.4a,b,c,d,e,f 10.278 <0.001

注：a 示与同时间点 CMV 组比较，P<0.05；b 示与同时间点 CMV+PS 组比较，P<0.05；c 示与同组治疗前比较，P<0.05；d 示与同组
治疗 12 h 比较，P<0.05；e 示与同组治疗 24 h 比较，P<0.05；f 示与同组治疗 48 h 比较，P<0.05。

表 4　各组机械通气时间、用氧时间、并发症及预后比较　[（x±s）或 n（%）]

分组
机械通气时间 (h) 用氧时间 (h)

气漏 颅内出血 治愈
ALI ARDS ALI ARDS

CMV 95±16 110±26 105±22 128±24 2(5) 9(24) 33(87)

CMV+PS 85±18a 98±28a 91±30a 108±30a 4(8) 13(25) 48(91)

HFOV+PS 76±13a,b 86±23a,b 82±26a,b 94±26a,b 2(4) 7(16) 42(93)

F/χ2 值 6.156 8.253 7.983 9.759 0.152 0.893 0.051

P 值 0.026 0.011 0.019 0.007 0.875 0.640 0.975

注：a 示与 CMV 组比较，P<0.05；b 示与 CMV+PS 组比较，P<0.05。

2.3　三组患儿用氧时间及并发症比较

HFOV+PS 组 ALI 和 ARDS 患儿的机械通气时

间和用氧时间均明显低于 CMV+PS 组和 CMV 组，

差异有统计学意义（P<0.05）；三组气漏、颅内

出血发生率及治愈率比较差异均无统计学意义

（P>0.05），见表 4。

3　讨论

ALI/ARDS 是新生儿常见危重急症，是全身炎

症反应综合征的一部分，严重者可造成支气管肺

发育不良。新生儿 ALI 可分为肺外源性（围生期

窒息、败血症）及肺源性（胎粪吸入、肺炎），

无论何种原因引起的肺损伤，均可通过气道或者

毛细血管导致弥漫性肺泡损伤 [5]。由于缺氧、酸中

毒损害肺血管内皮细胞及肺泡上皮细胞，肺微血

管通透性增高导致肺泡及肺间质水肿，损害肺泡

Ⅱ型细胞，导致内源性 PS 产生或释放减少、活性

降低，肺泡表面张力增大，肺顺应性降低，导致

肺功能受损，氧合水平下降 [6-7]。

HFOV 以小于或等于解剖死腔的潮气量、低
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周期压力变化和超生理呼吸频率的振荡产生双相

压力变化，继而实现有效气体交换的一种肺泡通

气方式，可以在短时间内使肺泡均匀膨胀，改善

气体交换及肺顺应性；吸气呼气均为主动，在不

增加气压伤的前提下有效提高氧合及 CO2 的排出，

其低通气策略可预防机械通气肺损伤及提高存活

率 [8]。Poddutoor 等 [9] 对 675 例接受常频机械通气

治疗的新生儿进行研究，发现 97 例患儿在 CMV

治疗无效后改为 HFOV 治疗，2 h 后肺氧合功能、

血气分析指标明显改善。

呼吸支持治疗中肺功能监测主要是呼吸力学

的监测，可以迅速判断疗效。其中 PaO2 直接反

映了有无低氧血症及严重程度；PaO2/FiO2 反映

机体吸氧条件下的缺氧状况，反映肺血管床和肺

泡损伤情况；OI 可直接反映患儿的呼吸衰竭程度

和通气换气效果；RI 能客观反映患儿实际氧和状

态。本研究发现机械通气 12 h、24 h、48 h 时，

HFOV+PS 组患儿的 PaO2 均明显高于 CMV+PS 组

和 CMV 组，PaCO2 均明显低于 CMV+PS 组和 CMV

组，差异有统计学意义，考虑除了应用 PS 使肺泡

扩张，防止萎陷外，与 CMV 相比，HFOV 更有利

于气体交换，提升动脉氧分压，改善氧合；同时

较高的呼吸频率和适当的振动压可快速、有效地

使肺泡均匀膨胀，改善气体交换及肺顺应性，促

进 CO2 的排出，且不会造成过高的气道压 [9]。本

研究发现在机械通气 12 h、24 h、48 h、72 h 时，

HFOV+PS 组患儿的 PaO2/FiO2 均明显高于 CMV+PS

组 和 CMV 组，OI、RI 均 明 显 低 于 CMV+PS 组 和

CMV 组，差异有统计学意义，这与 HFOV 可在短

时间内减少气道对压力和氧的需求有关。HFOV 可

通过肺复张、最佳肺容量策略，使潮气量和肺泡

压明显低于 CMV，同时以较低的 FiO2 维持与 CMV

相同的氧合水平，既能提高 PaO2/FiO2，又能减少

氧中毒的发生，同时 HFOV 持续应用高 MAP 在肺

泡关闭压之上，可以很好地打开肺泡并降低肺血

管阻力，改善通气 / 血流比值，减少肺内右向左分

流 [10]。

PS 可以治疗多种新生儿肺损伤，可作为主要

的肺保护制剂使用 [11-12]。ALI/ARDS 患儿早期使用

PS 可降低肺表面张力，肺顺应性迅速好转，氧合

明显改善，加之原发疾病的治疗，早期瀑布式的

炎症级联反应中断，机械通气时间及用氧时间缩

短 [13-14]，本课题组的前期研究结果也表明 PS 联合

机械通气较单纯机械通气可明显升高 PaO2/FiO2，

降低 OI、RI，减少机械通气时间及用氧时间，明

显改善新生儿 ALI/ARDS 氧合功能 [15-16]。本研究也

显示 HFOV+PS 组机械通气时间及用氧时间均明显

低于 CMV+PS 组、CMV 组，其机制可能为 PS 可

减少肺泡萎陷，HFOV 可使闭塞的小气道和肺泡开

放，极快的通气频率和独特的气体交换方式加快

了 PS 在肺泡壁上的均匀分布，改善呼吸，减少重

复使用 PS 的必要。

HFOV 安全性一直被新生儿学者所关注。研

究发现应用 HFOV 后发生慢性肺病变及病死率与

CMV 比较略显优势，在发生气漏、脑损伤等并发

症方面亦无显著差别 [17-18]，本研究也显示 3 组患

儿的气漏、颅内出血发生率差异无统计学意义。

虽然本研究中 HFOV 组治愈率与 CMV 组比较差异

无统计学意义，考虑与样本数较少有关，还需对

HFOV 使用进一步积累经验。

HFOV 自应用于临床后已成为一种有效的通

气模式，应用 HFOV 联合 PS 可改善新生儿 ALI/

ARDS 肺顺应性及氧合功能，缩短机械通气时间及

用氧时间，不增加并发症发生，有利于改善预后，

值得临床推广。
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