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地塞米松治疗幼兔重症胎粪吸入综合征时
临床参数观察

李娜　武荣　周海燕

　　【摘要】　目的　观察地塞米松对幼兔重症胎粪吸入综合征的临床参数观察。 方法　将 ２４ 只新
生兔随机分为三组：空白组、生理盐水组、地塞米松组。 空白组气管插管后不灌胎粪，后两组气管插管
后注入 ４ ｍｌ／ｋｇ的 ４５ ｍｇ／ｍｌ胎粪混合物，地塞米松组在胎粪灌入后 １ ｈ 和 ３ ｈ 静脉注射地塞米松
０畅５ ｍｇ／ｋｇ，生理盐水组在同样时间静脉注射等量的生理盐水；三组均在呼吸机比例辅助通气（ＰＡＶ）
模式下通气，以维持正常潮气量（ＴＶ）范围（４ ～６ ｍｌ／ｋｇ）正常血氧饱和度（８５％以上）及正常血气值为
准。 通气 ６ ｈ后记录呼吸频率（ＲＲ）、心率（ＨＲ）、ＶＴ、肺动态顺应性（Ｃｙｄｎ）、血气分析值和氧合指数。
结果　生理盐水组和地塞米松组，ＲＲ、ＨＲ比较差异无统计学意义（P ＞０畅０５）；ＰＯ２ 、ＰＣＯ２ 、ｐＨ、Ｃｙｄｎ、
ＶＴ比较差异有统计学意义（P ＜０畅０５）。 结论　双次小剂量地塞米松对重症新生兔胎粪吸入综合征
具有良好的治疗效果。
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　　胎粪吸入综合征（ｍｅｃｏｎｉｕｍ ａｓｐｉｒａｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ，ＭＡＳ）是新生儿常见的危重疾病之一，常常需要重症监护［１］ 。 目前 ＭＡＳ
的发病机制还不是完全清楚，对 ＭＡＳ的治疗对新生儿科医师仍然是一个挑战。 胎粪吸入后导致肺巨噬细胞激活进而在肺部
引起强烈的炎症反应和淋巴细胞广泛的渗出［２］ 。 有实验研究了不同制剂的类固醇类药物对炎症反应的抑制作用，发现体外
类固醇类药物可以下调相关促炎症因子的水平［３］ 。 有动物实验表明，静脉应用地塞米松可以改善胎粪吸入新生猪和成年兔
肺的气体交换，减少肺内分流，肺水肿，气道高反应性，抑制 ＩＬ唱１、ＩＬ唱６、ＩＬ８、ＴＮＦ唱α等细胞因子的释放［４唱５］ 。 目前，尚未见地塞米
松对重症新生兔胎粪吸入综合征影响的相关报道，本文观察了地塞米松对重症新生兔 ＭＡＳ的治疗作用。 现报道如下。
　　一、材料和方法

１畅材料：（１）实验动物：健康白色日本大耳幼兔 ２４ 只（由安徽医科大学实验动物中心提供），日龄 ２０ ～３０ ｄ，性别不限，体
重 ３００ ～５００ ｇ。 （２）胎粪制备：取多个足月健康新生儿头次胎粪，真空冷冻干燥。 研磨成粉末状，用无菌生理盐水稀释成
４５ ｍｇ／ｍｌ浓度的均匀胎粪悬混液， －２０ ℃保存，分装待用。

２畅方法：（１）分组：将 ２４只新生兔随机分为三组：空白组、生理盐水组、地塞米松组，每组 ８ 只。 （２）动物模型的制备［６］ ：
固定，仰卧位，２％利多卡因局麻下气管切开气管插管，插管型号为 ２畅５ ｍｍ，深度为 １０ ～１５ ｍｍ，胶布固定，记录生理参数，空白
组气管插管后不灌胎粪；生理盐水组和地塞米松组气管导管内注入 ４ ｍｌ／ｋｇ 的胎粪混合物，分两次注入，每次 ２ ｍｌ／ｋｇ。 继而
注入 ２ ｍｌ空气，两次注入之间使用复苏气囊按压 ５ ｍｉｎ，确保胎粪均匀进入支气管及肺泡，灌注全程给 １００％ Ｏ２ 。 通气 ３０ ｍｉｎ
后，顺应性下降达到 ０畅８９ ±０畅０５，表示模型制备成功。

３畅机械通气：使用德国 Ｓｔｅｐｈａｎｉｅ 小儿呼吸机，模式为比例辅助通气（ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎａｌ ａｓｓｉｓｔ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ，ＰＡＶ）。 ＰＡＶ模式参数
设置［７唱８］ ：吸入氧浓度（ｉｎｓｐｉｒｅｄ ｏｘｙｇｅｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ，ＦｉＯ２）：０畅２１ ～１畅０，呼气末压（ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｎｄ ｅｘｐｉｒａｔｏｒｙ ｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＰＥＥＰ）为：０畅５
～２畅５ ｃｍ Ｈ２Ｏ；弹性阻力卸载（ｅｌａｓｔａｎｃｅ，Ｅｒｓ）值为：０畅２５ ～２畅５ ｃｍ Ｈ２Ｏ／ｍｌ，气道黏性阻力卸载（ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，Ｒｒｓ）值为：２５ ～
１００ ｃｍ Ｈ２Ｏ· Ｌ－１· ｓ －１ 。 遵循呼吸生理学的基本原则，通过临床判断（潮气量、动态顺应性、每分通气量、血气值）适当调整具
体参数。 参数调节以维持潮气量（ ｔｉｄａｌ ｖｏｌｕｍｅ，ＶＴ）范围（４ ～６ ｍｌ／ｋｇ），正常血氧饱和度（８５％以上）及正常血气值为准。

４畅地塞米松应用方法：ＭＡＳ模型制备后，地塞米松组１ ｈ和 ３ ｈ静脉注射地塞米松 ０畅５ ｍｇ／ｋｇ，生理盐水组在同样时间静
脉注射等量的生理盐水。

５畅观察指标：通气 ６ ｈ后记录幼兔肺动态顺应性（ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｄｙｎａｍｉｃ ｃｏｍｐｌｉａｎｃｅ ，Ｃｙｄｎ）、ＶＴ、呼吸频率（ＲＲ）、心率（ｈｅａｒｔ
ｒａｔｅ，ＨＲ）、血气分析值。

６畅统计学处理：采用 ＳＰＳＳ １３畅０软件进行统计学分析。 数据用均数±标准差（珋x ±s）表示。 以 Ｏｎｅ唱Ｗａｙ ＡＮＯＶＡ分析组间
差异，以重复测量分析组内差异，以 P ＜０畅０５ 为差异有统计学意义。

ＤＯＩ：１０．３８７７／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４唱０７８５．２０１１．１５．０４４
作者单位： ２２３００２　江苏，安徽医科大学淮安市妇幼保健院新生儿科
通讯作者： 武荣，Ｅｍａｉｌ：ｗｒ６１８＠１２６．ｃｏｍ
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　　二、结果
结果见表 １，２。

表 1　６ ｈ各组观察指标的变化（珋x ±s）
组别 ＲＲ（次／ｍｉｎ） ＨＲ（次／ｍｉｎ） Ｃｙｄｎ（ｍｌ／ｃｍ Ｈ２Ｏ） ＶＴ（ｍｌ／ｋｇ）
空白组 ５９ ±７ :１３７ ±１４ 梃１４ TT畅１５ ±４ F畅６７ ７ **畅５５ ±０ 湝畅６１

生理盐水组 ２２１ ±２５ b１９８ ±６ 栽２ @@畅０５ ±０ 2畅６１ ５ **畅５９ ±１ 湝畅０６

地塞米松组 ２１７ ±１７ b２００ ±５ 栽３ @@畅５６ ±１ 2畅０４ ８ **畅７７ ±２ 湝畅１９

F 值 ２１６ 亮亮畅９２８ １１５ GG畅５２５ １７９ 屯屯畅３４１ ９   畅７６９

P 值 ０ 櫃櫃畅０００ ０   畅０００ ０ ゥゥ畅０００ ０   畅００１

表 2　６ ｈ血气分析数值变化（珋x ±s）
组别 ｐＨ 值 ＰＣＯ２ （ｍｍ Ｈｇ） ＰＯ２ （ｍｍ Ｈｇ）
空白组 ７   畅３９ ±０  畅６３ ３９   畅４９ ±３ 趑畅５２ １０３ ��畅７５ ±８ 眄畅８３

生理盐水组 ７   畅３２ ±０  畅６２ ４８   畅６９ ±２ 趑畅６３ ８１ 珑珑畅２５ ±５ 儋畅５５

地塞米松组 ７   畅３６ ±０  畅４９ ４０ ±５ 父父畅４８ ９０ 珑珑畅３８ ±２ 儋畅７７

F值 ３ 厖厖畅５９５ １３ gg畅０１４ ２６ LL畅４０３

P值 ０ 厖厖畅０４５ ０ SS畅０００ ０ 88畅０００

　　三组间 ＲＲ比较差异有统计学意义（F ＝２１６畅９２８，P ＝０畅０００），生理盐水组和地塞米松组比较差异无统计学意义（P ＝
０畅５９７）；空白组和生理盐水及地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０００）。

三组间 ＨＲ比较差异有统计学意义（F ＝１１５畅５２５，P ＝０畅０００），生理盐水及地塞米松组和地塞米松组比较差异无统计学意
义（P ＝０畅７７４）；空白组和生理盐水及地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０００）。

三组间 ＰＯ２ 值比较差异有统计学意义（F ＝２６畅４０３，P ＝０畅０００），生理盐水组和地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝
０畅００８）；空白组和生理盐水及地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０００）。

三组间 ＰＣＯ２ 比较差异有统计学意义（F ＝１３畅０１４，P ＝０畅０００），空白组和地塞米松组比较差异无统计学意义（P ＝０畅８０３），
空白组和生理盐水组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０００），生理盐水组和地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０００）。

三组间 ｐＨ值比较差异有统计学意义（F ＝３畅５９５，P ＝０畅０４５），空白组和生理盐水组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０１５），
空白组和地塞米松组比较差异无统计学意义（P ＝０畅３３６），生理盐水组和地塞米松组比较差异无统计学意义（P ＝０畅１１０）。

三组间 Ｃｙｄｎ比较差异有统计学意义（F ＝１７９畅３４１，P ＝０畅０００），生理盐水组和地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝
０畅００３）；空白组和生理盐水及地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０００）。

三组间 ＶＴ比较差异有统计学意义（F ＝９畅７６９，P ＝０畅００１），空白组和生理盐水组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０１３），空
白组和地塞米松组比较差异无统计学意义（P ＝０畅１０９），生理盐水组和地塞米松组比较差异有统计学意义（P ＝０畅０００）。

三、讨论
ＭＡＳ是一个十分复杂的综合征，呼吸窘迫的严重程度从轻微到严重呼吸衰竭，持续肺动脉高压，甚至死亡。 了解其病理

生理有助于确定合适的治疗策略，包括一氧化氮吸入、表面活性物质、氨溴索、持续气道正压通气、常规机械通气、ＨＦＯＶ、液体
通气、比例辅助通气和体外膜肺等［９唱１２］ 。 目前，在 ＭＡＳ发生后还没有统一的治疗方案。

重度 ＭＡＳ一般需要机械通气治疗，ＰＡＶ是近年来呼吸生理学和计算机智能分析技术结合的产物，国内外研究结果初步
显示了 ＰＡＶ的优势，在新生儿领域具有良好的临床应用前景，较传统机械通气模式，其通气时气道峰压低、通气效率高、感觉
舒适，患者易接受［７唱８，１２］ 。 目前有动物实验研究显示 ＰＡＶ在治疗ＭＡＳ时可减少胸腹协调障碍和胸壁变形［１３］ 。 因此，本实验选
择 ＰＡＶ作为机械通气的模式。

地塞米松是人工合成的糖皮质激素中生物作用最强的激素之一，仅需要很小的量即能达到与天然皮质醇相似的作用，因
其量小，分布在血中浓度很低，可明显抑制多种炎症介质的合成与释放［１４］ ，是临床应用较普遍的药物。 目前国外有报道单次
静脉注射地塞米松和双次静脉注射的区别，发现双次静脉注射对肺功能的作用更好［１５］ 。 所以，本实验采用双次小剂量静脉注
射地塞米松。

本实验结果可以看出胎粪吸入使新生儿 ＨＲ和 ＲＲ显著增加，其中生理盐水组和地塞米松组比较差异无统计学意义，说
明地塞米松对 ＨＲ和 ＲＲ的影响不明显，这和国外研究报道一致［１６］ ；胎粪吸入后 ＰＯ２ 下降，ＰＣＯ２ 升高，而地塞米松组 ＰＯ２ 较

生理盐水组显著升高，ＰＣＯ２ 较生理盐水组降低，说明地塞米松可以提高氧合，减少 ＣＯ２ 潴留。 实验结果提示应用地塞米松后
可以增加新生兔的 Ｃｙｄｎ、ＶＴ和提高氧合指数。 其可能的机制是地塞米松可减轻新生兔胎粪吸入的肺水肿及肺组织的炎症损
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伤［１７］ ，并可通过抑制环氧化酶（ＣＯＸ唱２）的表达，减轻胎粪吸入导致的肺部炎症反应，调节炎症介质的活性和减少中性粒细胞
活化、聚集等机制在肺组织内发挥其强大的抗炎作用［１８唱１９］ 。

目前，糖皮质激素在治疗 ＭＡＳ的临床应用存在较大的争议。 有报道［２０］ ，临床上长期使用糖皮质激素预防早产儿慢性肺
部疾病，会引起感染、高血糖、高血压、消化道出血等短期副作用，更会产生早产儿视网膜病及神经系统后遗症等长期副作用。
但是，ＭＡＳ大多数发生在足月儿和过期儿，且采用小剂量、双次静脉短期内使用，目前尚未见有不良反应的报道。 综上所述，
地塞米松治疗重症 ＭＡＳ具有一定的临床应用前景。 本实验只观察了胎粪吸入后 ６ ｈ内的变化，其长远的影响还需进一步
观察。
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