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枸橼酸咖啡因联合经鼻持续气道正压通气在早产儿 
呼吸窘迫综合征中的临床疗效研究
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摘要：目的 研究早产儿呼吸窘迫综合征患儿应用枸橼酸咖啡因联合经鼻持续气道正压通气治疗的临床效果，并分析其对患儿动脉

血二氧化碳分压（PaCO2）、动脉血氧分压（PaO2）、血氧饱和度（SaO2）水平的影响。方法 选取 2018 年 7 月至 2021 年 5 月中山市

小榄人民医院收治的 106 例早产儿呼吸窘迫综合征患儿作为研究对象，按照随机数字表法分为对照组（53 例）与研究组（53 例）。对

照组患儿采用经鼻持续气道正压通气治疗，研究组患儿在撤机后联合枸橼酸咖啡因治疗，直至患儿临床症状得以缓解。比较两组患儿治

疗后的临床疗效，呼吸机使用时间、呼吸暂停发作频率、住院时间，治疗前后血气分析指标和呼吸机参数，以及治疗期间不良反应发生

情况。结果 治疗后，研究组患儿的临床总有效率（94.34%）显著高于对照组（81.13%）；研究组患儿住院时间显著短于对照组，且呼

吸暂停次数显著少于对照组（均P<0.05），两组患儿呼吸机使用时间经比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后两组患儿 PaCO2 水

平较治疗前显著降低，且研究组显著低于对照组；而 PaO2、SaO2 水平均显著升高，且研究组显著高于对照组；与治疗前比较，治疗后

两组患儿呼气末正压（PEEP）均显著降低，呼吸机吸气峰压（PIP）、吸入氧浓度（FiO2）均显著升高，研究组患儿 PEEP、FiO2 均显著

低于对照组（均P<0.05），两组患儿 PIP 比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗期间研究组患儿不良反应总发生率显著低于对照组

（P<0.05）。结论 早产儿呼吸窘迫综合征患儿应用枸橼酸咖啡因联合经鼻持续气道正压通气治疗的临床效果显著，可促进患儿症状体

征恢复，改善患儿呼吸参数和血气分析指标，且安全性较高。
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呼吸窘迫综合征属于呼吸系统疾病，早产儿因不具

备成熟的肺功能，缺乏肺表面活性物质，肺泡在呼气末发

生萎缩，导致在出生后数小时内出现进行性呼吸困难等症

状，引发呼吸窘迫综合征，且胎龄越小，其发病率越高，

该疾病可严重威胁患儿的生命安全。目前，临床主要采用

机械辅助通气方式治疗早产儿呼吸窘迫综合征，其中应用

较为广泛的为经鼻持续正压通气，该机械辅助通气方式属

于无创通气治疗方法，经治疗后患儿呼吸状况可得到明显

改善，但部分患儿肺功能并不能获得理想的临床效果，需

要寻找更加有效的临床治疗方案 [1]。枸橼酸咖啡因属于非

选择性腺苷受体抑制剂，可提高机体对二氧化碳的敏感

性，同时减少膈肌疲劳而缓解气道反应；此外，该药可通

过阻断神经元上的腺苷受体并刺激呼吸中枢而增加通气

量，进而改善患儿呼吸功能 [2-3]。因此，本研究旨在探讨

早产儿呼吸窘迫综合征患儿应用枸橼酸咖啡因联合经鼻持

续气道正压通气治疗的临床效果，并分析其对患儿血气分

析指标和呼吸参数的影响，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2018 年 7 月至 2021 年 5 月中山市

小榄人民医院收治的 106 例早产儿呼吸窘迫综合征患儿

作为研究对象，按照随机数字表法分为对照组（53 例）

与研究组（53 例）。对照组中男患儿 28 例，女患儿 25
例；胎龄 32~36 周，平均（34.51±0.92）周；出生体质量

1 900~2 463 g，平均（2 145.35±63.72） g；病程 2~10 d，
平均（5.45±0.45） d。研究组中男患儿 26 例，女患儿 27
例；胎龄 31~36 周，平均（34.23±0.78）周；出生体质量

1 908~2 477 g，平均（2 146.33±62.54） g；病程 2~10 d，
平均（5.51±0.51） d。两组患儿一般资料比较，差异无统

计学意义（P>0.05），组间具有可比性。诊断标准：符合

《欧洲早产儿呼吸窘迫综合征防治共识指南（2013 版）》 [4]

中早产儿呼吸窘迫综合征的诊断标准，且经临床检查确诊

者。纳入标准：符合上述相关诊断标准者；胸片检查证实

病情稳定者；具有稳定血流动力学者；孕妇产前并未应用

糖皮质激素者等。排除标准：早产患儿伴先天性心脏病、

先天性心肺畸形者；合并严重感染性疾病者；出生时呼吸

困难症状严重者；合并严重贫血、染色体异常者等。本研

究已经中山市小榄人民医院医学伦理委员会批准，且取得

患儿法定监护人同意并签署知情同意书。

1.2 治疗方法 所有患儿入院后均接受呼吸、心率及血

氧监测、心电监护、清理口腔分泌物等处理，同时予以弹
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足底、按摩脊背等触觉刺激。在常规治疗的基础上，予

以对照组患儿实施经鼻持续气道正压通气治疗，方法如

下：妥善连接持续气道正压通气机管道，于鼻罩与鼻腔

间留有一定的缝隙，氧流量设置为 6~8 L/min，呼气末正

压通气设置为 6~8 cmH2O（1 cmH2O = 0.098 kPa），通气治

疗期间，对患儿血氧饱和度（SaO2）、吸入氧浓度进行密

切监测，前者维持在 90%~94%，后者控制在 40% 以下可

选择撤机。若经治疗后如果未明显改善患儿呼吸困难症

状，甚至出现加重、呼吸暂停频繁出现超过 6 次或自主呼

吸不足 20 次 /min 的情况视为治疗失败，通气治疗立即停

止，改行气管插管。研究组患儿在撤机后使用枸橼酸咖

啡因注射液（成都苑东生物制药股份有限公司，国药准字

H20184023，规格：1 mL∶20 mg）静脉滴注，首次负荷剂

量 20 mg/kg 体质量，控制在 30 min 输注完，间隔 24 h 后改

为 10 mg/kg 体质量的维持剂量，静脉滴注，1 次 /d，直到患

儿临床症状有所缓解。

1.3 观察指标 ①临床疗效。参照《欧洲早产儿呼吸窘

迫综合征防治共识指南（2013 版）》 [4] 中的疗效判定标准。

显效：呼吸困难症状与血气指标明显改善，面色红润，生

命体征与四肢温度恢复正常；有效：呼吸困难症状与血气

指标有所改善，生命体征与正常接近，且无明显波动，比

治疗前安静，四肢温度相对较低；无效：呼吸困难症状

与血气指标未明显改善，甚至加重。总有效率 =（显效 +
有效）例数 / 总例数 ×100%。②记录并比较两组患儿呼吸

机使用时间、呼吸暂停发作次数及住院时间。③分别于

治疗前后采集两组患儿外周血 5 mL，采用血气分析仪监

测动脉血氧分压（PaO2）、动脉血二氧化碳分压（PaCO2）

及 SaO2 水平。④观察并记录两组患儿呼吸机吸气峰压

（PIP）、呼气末正压（PEEP）及吸入氧浓度（FiO2）等呼

吸机相关参数变化。⑤不良反应发生情况。包括心动过

速、烦躁不安、电解质紊乱、喂养不耐受等。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 26.0 统计软件进行数据分

析，计数资料与计量资料分别使用 [ 例 (%)]、( x ±s) 表示，

组间比较分别行 χ 2、 t 检验。以P<0.05 表示差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 临床疗效 治疗后，研究组患儿的临床总有效率

（94.34%）显著高于对照组（81.13%），差异有统计学意义

（P<0.05），见表 1。
表 1 两组患儿临床疗效比较 [ 例 (%)]

组别 例数 显效 有效 无效 总有效

对照组 53 28(52.83) 15(28.30) 10(18.87) 43(81.13)

研究组 53 32(60.38) 18(33.96)   3(5.66) 50(94.34)

χ2 值 4.296

P 值 <0.05

2.2 呼吸机使用时间、呼吸暂停次数及住院时间 与对

照组比较，研究组患儿住院时间显著缩短，且呼吸暂停次

数显著减少，差异均有统计学意义（均P<0.05），而两组

患儿呼吸机使用时间比较，差异无统计学意义（P>0.05），
见表 2。

表 2 两组患儿呼吸机使用时间、呼吸暂停次数 

及住院时间比较 ( x ±s)

组别 例数 呼吸机使用时间 (d) 呼吸暂停次数 ( 次 /d) 住院时间 (d)

对照组 53 5.43±1.52 5.78±1.20 19.31±0.80

研究组 53 5.31±1.30 3.41±0.78 14.83±1.22

t 值 0.437 12.055 22.356

P 值 >0.05 <0.05 <0.05

2.3 血气分析指标 与治疗前比较，治疗后两组患儿

PaCO2 水平均显著降低，且研究组显著低于对照组；而

PaO2、SaO2 水平均显著升高，且研究组显著高于对照组，

差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 3。
2.4 呼吸机参数 与治疗前比较，治疗后两组患儿 PEEP
均显著降低，PIP、FiO2 均显著升高，研究组患儿 PEEP、
FiO 2 均显著低于对照组，差异均有统计学意义（均

P <0.05），两组患儿 PIP 组间比较，差异无统计学意义

（P>0.05），见表 4。
2.5 不良反应 治疗期间研究组患儿发生烦躁不安，电

解质紊乱各 2 例，不良反应总发生率为 7.55%（4/53）；

对照组患儿发生心动过速 4 例，烦躁不安 4 例，电解质紊

乱 4 例，喂养不耐受 2 例，不良反应总发生率为 26.42%
（14/53），研究组显著低于对照组，差异有统计学意义

（χ2 = 6.692， P<0.05）。

3 讨论

早产儿呼吸窘迫综合征是一种综合现象，患儿症状

表 3 两组患儿血气分析指标比较 ( x ±s)

组别 例数
PaO2(mmHg) PaCO2(mmHg) SaO2(%)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 53 60.81±7.81 77.92±5.81* 68.74±6.61 46.32±5.51* 82.61±9.36 89.91±6.71*

研究组 53 60.53±7.42 84.23±5.12* 68.33±6.51 40.72±5.43* 82.42±9.10 95.43±4.22*

t 值 0.189 5.932 0.322 5.270 0.106 5.070

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。PaO2：动脉血氧分压；PaCO2：动脉血二氧化碳分压；SaO2：血氧饱和度。1 mmHg = 0.133 kPa。
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表现为呼吸困难、青紫等，发病后呈进行性加重，严重时

可导致呼吸衰竭，甚至造成患儿死亡。目前，临床治疗

早产儿呼吸窘迫综合征有效的手段为机械通气呼吸支持，

其中经鼻持续气道正压通气因具有操作简单、无需气管插

管、创伤小等特点而被广泛应用于临床，该治疗技术可促

进肺氧合功能增强，增加肺容量，保持气道完整，进而可

降低呼吸机相关肺炎发生风险 [5]。此外，早产儿呼吸窘迫

综合征应用经鼻持续气道正压通气治疗后，二氧化碳潴留

现象可有效缓解，并提高氧分压；同时可减少残气量，增

加肺泡通气，进而有效缓解患儿的呼吸肌疲劳，改善治疗

效果，但该治疗技术存在无法有效清除痰液、干燥的气

道易形成痰痂、脱机困难等不足，进而影响患儿康复与 
预后 [6-7]。

枸橼酸咖啡因是一种呼吸中枢神经抑制剂，属于甲基

黄嘌呤类药物，具有较高的脂溶性，应用后可通过对延髓

呼吸中枢、呼吸神经元及化学感受器产生刺激，促进呼吸

肌和膈肌收缩；并能调节呼吸动力，使支气管有效扩张，

缓解通气障碍状况，最终达到改善呼吸功能的目的，同时

可以促进呼吸窘迫综合征患儿自主呼吸功能恢复，改善呼

吸参数；而在治疗过程中根据患儿具体情况采取静脉滴注

枸橼酸咖啡因治疗，可在增强临床治疗效果的同时，缓解

呼吸抑制，进而降低治疗期间不良反应发生率 [8]。本研究

结果显示，研究组患儿的临床总有效率显著高于对照组，

住院时间显著短于对照组，呼吸暂停发作次数显著少于对

照组；且研究组患儿 PEEP、FiO2 及不良反应总发生率均

显著低于对照组，表明早产儿呼吸窘迫综合征应用枸橼酸

咖啡因联合经鼻持续气道正压通气治疗的临床效果显著，

可促进患儿症状体征改善，改善呼吸功能，且安全性较高。

PaCO2、PaO2 及 SaO2 是常见血气分析指标，可直接

反映肺换气功能。监测 SaO2 可对肺的氧合和血红蛋白携

氧能力进行估计，其水平降低表示呼吸不足并难以保持体

内氧气充足，影响呼吸功能，进而促进病情进展；PaCO2

指血浆中溶解的二氧化碳单独产生的分压，是反映肺呼

吸功能的客观指标，其水平升高，表示呼吸受到抑制，进

而加重患儿病情。枸橼酸咖啡因可提高机体对二氧化碳的

敏感程度，解除呼吸抑制情况；此外，其还可使舒张压、

呼吸动力升高，防止膈肌产生疲劳，并增加每分钟的通气

量，提升氧合功能。本研究结果显示，治疗后研究组患儿

PaCO2 水平显著低于对照组；PaO2 和 SaO2 水平均显著高

于对照组，表明枸橼酸咖啡因联合经鼻持续气道正压通气

治疗早产儿呼吸窘迫综合征可改善患儿血气分析指标，促

进病情恢复。

综上，早产儿呼吸窘迫综合征应用枸橼酸咖啡因联合

经鼻持续气道正压通气治疗的临床效果显著，可促进患儿

症状体征恢复，改善患儿血气指标和呼吸功能，且安全性

较高，值得临床应用推广。
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表 4 两组患儿呼吸机参数指标比较 ( x ±s)

组别 例数
PIP(cmH2O) PEEP(cmH2O) FiO2(%)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 53 16.29±0.53 21.33±1.04* 4.74±0.11 4.02±0.02* 23.45±1.12 45.74±0.21*

研究组 53 16.29±0.54 21.62±0.83* 4.74±0.12 3.41±0.01* 23.51±1.09 40.15±0.31*

t 值 0.000 1.587 0.000 198.602 0.279 108.687

P 值 >0.05 >0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。PIP：呼吸机吸气峰压；PEEP：呼气末正压；FiO2：吸入氧浓度。1 cmH2O = 0.098 kPa。




