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重组人脑利钠肽冻干粉剂联合猪肺磷脂注射液治疗窒息儿早产儿对右室

Tei指数的影响
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摘 要： 目的 探讨重组人脑利钠肽冻干粉剂联合猪肺磷脂注射液治疗窒息儿早产儿对右室Tei指数的影响。方法 采用回

顾性、便利抽样研究方法，选取 2015年 8月—2018年 1月在郑州市第七人民医院诊治的窒息儿早产儿 120例作为研究对象，

根据治疗方法的不同分为观察组 60例与对照组 60例。对照组给予猪肺磷脂注射液 200 mg/kg气管滴注结合呼吸支持治疗，

观察组在对照组治疗的基础上给予重组人脑利钠肽冻干粉剂辅助治疗，负荷剂量 0.5 μg/kg，维持剂量速率为 0.005～0.01

μg/（kg∙min），治疗 48 h。记录两组患儿机械通气时间、住院天数、BNP水平、左室与右室Tei指数变化情况及患儿治疗后

2、24 h的肺泡内正压参数。结果 观察组的机械通气时间与住院天数分别为（2.74±0.87）d和（22.19±3.29）d，都显著短

于对照组的（5.29±1.20）d和（27.82±3.11）d（P＜0.05）。治疗后，两组的BNP值都显著低于治疗前（P＜0.05），治疗后

观察组的BNP值与对照组相比无显著差异。两组治疗后的左室与右室的Tei指数都显著高于治疗前（P＜0.05），治疗后观

察组的Tei指数也显著高于对照组（P＜0.05）。观察组治疗后 2、24 h的肺泡内正压参数都显著高于对照组（P＜0.05）。结

论 重组人脑利钠肽冻干粉剂联合猪肺磷脂注射液治疗窒息儿早产儿能改善患儿的右室Tei指数，调节体内BNP水平，改善

肺泡内正压参数，从而促进患儿康复。
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Abstract: Objective To investigate the effects of recombinant human brain natriuretic peptide freeze-dried powder combined with

Poractant Alfa Injection on right ventricular Tei index in asphyxiated premature infants. Methods Used a retrospective, convenience

sampling method, 120 cases of asphyxiated premature infants in Zhengzhou NO.7 People's Hospital from August 2015 to January

2018 were selected as the research object, children were divided into the observation (60 cases) and control (60 cases) groups

according to the different treatment methods. Children in the control group were received 200 mg/kg intratracheal infusion of

Poractant Alfa Injection combined with respiratory support treatment. Children in the observation group was given recombinant

human brain natriuretic peptide freeze-dried powde adjuvant therapy based on the control group, the load dose was 0.5μg/kg, the

maintenance dose rate was 0.005 - 0.01μg/(kg∙min), and the treatment lasted 48 h. Mechanical ventilation time, hospitalization days,

BNP level, changes of left and right ventricular Tei index, and alveolar positive pressure parameters at 2 and 24 h after treatment

were recorded. Results After treatment, the duration of mechanical ventilation and hospitalization days in the observation group

were (2.74 ± 0.87) d and (22.19 ± 3.29) d, respectively, which were significantly less than those in the control group of (5.29 ± 1.20)

d and (27.82 ± 3.11) d (P < 0.05). After treatment, the BNP value in two groups were significantly lower than that of the control
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group (P < 0.05), and the BNP value in the observation group was not significantly different compared to the control group after

treatment. After treatment, Tei index of left ventricle and right ventricle in two groups were significantly higher than that before

treatment (P < 0.05), and the Tei index in the observation group were also higher than that of the control group (P < 0.05). The

positive pressure in the alveolar of 2 and 24 h after treatment in the observation group were significantly higher than that in the

control group (P < 0.05). Conclusion The recombinant human brain natriuretic peptide freeze-dried powder combined with

Poractant Alfa Injection can improve the right ventricular Tei index, and regulate the level of BNP in vivo, and improve the positive

parameters of alveolar pressure in asphyxiated premature infants, so as to promote the rehabilitation of children.

Key words: recombinant human brain natriuretic peptide; asphyxia; preterm infant; right ventricular Tei index

新生儿窒息是常见的新生儿呼吸系统疾病，在

临床上主要表现为急性呼吸窘迫症状和呼吸衰竭，

极易引起患儿死亡［1-2］。特别是早产儿提前脱离母

体，心功能尚未发育完全，并发窒息可导致心功能

损伤。及时有效地治疗可降低新生儿窒息儿的死

亡率，主要治疗方法为肺表面活性物质的应用和呼

吸支持［3-4］。B型利钠肽（BNP）由心室产生和释放，

生理状态下分泌极少，具有平滑肌松弛、尿钠排泄、

利尿等作用，也可达到扩张静脉和动脉、增加心输

出量、降低心脏前后负荷等作用［5-6］。当心肌细胞受

损时，虽然机体内BNP分泌量显著增加，但是在一

定情况下很难完全补偿体内过度激活的神经内分

泌系统，为此需要补充外源性BNP进行治疗［7-8］。重

组人脑利钠肽冻干粉剂是人工合成的激素，与内源

性的BNP具有相同的生物活性、氨基酸排序、空间

结构，且半衰期更长，在体内更加稳定［9］。Tei指数

是全面评价心脏收缩与舒张功能的一种指标，其不

受心室几何形态、心瓣膜返流、心率、血压的影响，

可准确反映心室收缩与舒张功能的变化，从而有利

于综合评价心功能［10-11］。本研究具体探讨了重组人

脑利钠肽冻干粉剂联合猪肺磷脂注射液治疗窒息

儿早产儿对右室 Tei指数的影响，希望为重组人脑

利钠肽冻干粉剂的推广应用提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

采用回顾性、便利抽样研究方法，选取 2015年 8

月—2018年 1月在郑州市第七人民医院诊治的窒息

儿早产儿 120例作为研究对象。纳入标准：早产胎

龄≤36周；符合窒息儿的诊断标准；胸片成像显示两

肺透亮度减低甚至白肺；单胎儿；检查时早产儿无

急性期并发症及心功能不全临床表现；生后出现呼

吸困难、三凹征、呻吟、青紫并逐渐加重。排除标

准：患儿及母亲均发热、使用激素等；复杂性先天性

心脏病和心律失常患儿。根据治疗方法的不同将

分为观察组 60例与对照组 60例，两组孕龄、日龄、

体质量、性别、Apgar评分对比无显著差异，见表1。

1.2 治疗方法

对照组给予猪肺磷脂注射液结合呼吸支持治

疗，采用肺表面活性物质猪肺磷脂注射液（意大利

凯西制药公司，注册证号 H20080428，规格 3 mL：

240 mg，批号 01004056）200 mg/kg 气管滴注治疗，

选择持续气道正压呼吸进行呼吸支持，呼吸参数：

吸氧温度 36.8～37.3 ℃，FiO2 40%～50%，氧流量

5～7 L/min。

观察组在对照组治疗的基础上给予重组人脑

利钠肽冻干粉剂（成都诺迪康生物制药有限公司生

产 ，国 药 准 字 S20050033，规 格 0.5 mg，批 号

20161124）治疗，负荷剂量 0.5 μg/kg，维持剂量速率

为0.005～0.01 μg/（kg∙min），治疗48 h。

1.3 观察指标

（1）记录两组患儿机械通气时间、住院天

数。（2）记录与观察两组患儿治疗前后 BNP的变化

情况。（3）记录两组患儿治疗前后左室与右室的Tei

指数，测量二尖瓣口舒张期血流频谱止点到下一血

流频谱起点时间（a）和主动脉瓣口收缩期血流频谱

持续时间（b），Tei指数=（a－b）/b，以上测量均由同一

表1 两组一般资料对比

Table 1 Comparison on general data between two groups

组别

对照

观察

n/例

60

60

性别/例

男

38

36

女

22

24

Apgar评分

7.11±0.24

7.23±0.77

胎龄/周

33.11±1.98

33.67±2.43

日龄/d

3.38±0.81

3.29±0.44

体质量/kg

2.81±0.98

2.89±1.29
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检查者操作，各点所测时间值为 3个心动周期所测

得的平均值。（4）记录两组患儿治疗后 2、24 h的肺

泡内正压参数变化情况。

1.4 统计方法

选择SPSS 21.00软件进行分析，计量资料以 x̄ ±
s表示，经 t检验，检验水准为α=0.05。

2 结果

2.1 两组预后恢复情况对比

观察组的机械通气时间与住院天数分别

为（2.74±0.87）d 和（22.19±3.29）d，都显著短于对照

组的（5.29±1.20）d 和（27.82±3.11）d，两组比较差异

具有统计学意义（P＜0.05），见表2。

2.2 两组BNP变化对比

治疗后，两组的 BNP值都显著低于治疗前，同

组治疗前后比较差异具有统计学意义（P＜0.05）；治

疗后观察组的 BNP 值与对照组相比无显著差异，

见表3。

2.3 两组左室与右室Tei指数变化对比

治疗后，两组的左室与右室的 Tei指数都显著

高于治疗前，同组治疗前后比较差异具有统计学意

义（P＜0.05）；治疗后，观察组的Tei指数显著高于对

照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05），

见表4。

2.4 两组肺泡内正压参数对比

观察组治疗后 2、24 h 的肺泡内正压参数均显

著高于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜

0.05）。见表5。

3 讨论

早产儿肺发育不成熟，常伴随有肺泡表面缺乏

活性物质，容易诱发窒息的发生。其发病率随着胎

龄的增加会相应下降，临床上可表现为肺动脉压力

升高，造成恶性循环，严重者容易出现死亡情况［12］。

补充外肺表面活性物质猪肺磷脂注射液可有

效改善早产窒息儿肺的预后，可增加肺功能残气

量，从而改善肺氧合功能［13］。持续气道正压呼吸治

疗可改善气体交换和肺氧合作用，降低各重要器官

的氧耗，有利于心肺功能迅速恢复正常［14］。特别是

早产儿提前脱离母体，心脏收缩舒张性能差，各器

官发育不完善，心肌中收缩肌成分少，心储备量低，

从而容易造成心肌缺血损伤而发生心力衰竭［15］。

在药物辅助治疗中，与BNP相比，重组人脑利钠肽

冻干粉剂能快速有效地降低肺动脉气压、血浆肾素

活性，且不增加患儿的心率，从而使血流动力学获

得明显改善［16］。本研究显示，观察组机械通气时间

与住院天数分别为（2.74±0.87）d 和（22.19±3.29）d，

表2 两组预后恢复情况对比

Table 2 Comparison on prognosis between two groups

组别

对照

观察

n/例

60

60

机械通气时间/d

5.29±1.20

2.74±0.87*

住院天数/d

27.82±3.11

22.19±3.29*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表3 两组BNP变化对比

Table 3 Comparison on BNP changes between two groups

组别

对照

观察

n/例

60

60

BNP/（pg∙mL−1）

治疗前

284.67±48.94

288.49±56.22

治疗后

240.29±72.49*

244.92±65.19*

与同组治疗前比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment

表4 两组左室与右室Tei指数变化对比

Table 4 Comparison on left and right ventricular Tei index between two groups

组别

对照

观察

n/例

60

60

左室Tei指数

治疗前

0.38±0.13

0.37±0.08

治疗后

0.43±0.11*

0.53±0.14*#

右室Tei指数

治疗前

0.36±0.13

0.36±0.09

治疗后

0.43±0.10*

0.49±0.12*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表5 两组不同时间点肺泡内正压参数对比
Table 5 Comparison on positive pressure parameters of

alveolar between two groups at different time points

组别

对照

观察

n/例

60

60

肺泡内正压参数/mmHg

治疗后2 h

5.73±0.63

6.44±0.22*

治疗后24 h

5.05±0.39

5.76±0.46*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group
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都显著短于对照组的（5.29±1.20）d 和（27.82±3.11）

d（P＜0.05）；治疗后两组的BNP值都显著低于对照

组（P＜0.05），治疗后观察组的 BNP 值与对照组相

比无显著差异，表明重组人脑利钠肽冻干粉剂的应

用能调节体内BNP水平，促进患儿的康复。

早产儿心肌结构未发育成熟，心室顺应性差，

容易导致心肌收缩舒张功能明显降低。传统方法

通过测量左室射血分数和房室瓣口血流频谱来评

价患儿的心脏功能，但是在早产儿的应用有一定的

局限性［17］。而采用呼吸频率、肺水肿、肝脏肿大、心

率、X线心胸等征象进行判定，缺乏定量分析指标。

Tei 指数是等容舒张时间（IRT）+心室等容收缩时

间（ICT）与心室射血时间（ET）的比值，是定量评估

心室整体功能可靠而敏感的指标，并且在临床检测

中不受年龄、心率、心室几何形态、血压的影响［18-19］。

Tei指数评价心脏功能时，心脏收缩功能障碍时表现

为心室等容收缩时间延长，心室射血时间缩短；心

脏舒张功能障碍时引起等容舒张时间延长，心室射

血时间缩短［20］。有研究表明，早产儿右心室等容舒

张时间与心室等容收缩时间延长，心室射血时间缩

短，表明早产儿右心功能较足月儿差，从而使得早

产儿更容易出现心力衰竭和肺水肿［21］。本研究显

示，两组治疗后的左室与右室的 Tei指数都显著高

于治疗前（P＜0.05），治疗后观察组的Tei指数也显

著高于对照组（P＜0.05）。当前也有研究表明重组

人脑利钠肽冻干粉剂能快速有效地降低肺动脉楔

压，适当地补充重组人脑利钠肽冻干粉剂有助于优

化患儿的整体状态［22］。

早产儿胎龄小、呼吸中枢发育不完善、体质量

低，使肺表面活性物质出现合成不足，从而容易导

致新生儿窒息。在新生儿窒息的传统治疗中，猪肺

磷脂注射液作为肺泡表面活性物质替代治疗药物，

可改善肺氧合功能与增加肺功能残气量。持续气

道正压通气不仅能提高氧合度能保护心脏，增强心

脏负荷功能［23］。重组人脑利钠肽冻干粉剂是人工

合成的激素，与内源性的 BNP 具有相同的作用效

应［24］。本研究显示，观察组治疗后 2、24 h的肺泡内

正压参数都显著高于对照组（P＜0.05），表明重组人

脑利钠肽冻干粉剂的应用更能改善患儿的肺泡内

正压参数。

综上所述，重组人脑利钠肽冻干粉剂联合猪肺

磷脂注射液治疗窒息儿早产儿能改善患儿的右室

Tei 指数，调节体内 BNP 水平，改善肺泡内正压参

数，从而促进患儿康复。
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