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经鼻高流量氧疗联合布地奈德雾化治疗早产儿支气管肺发育不良的临床

效果
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摘要：目的　 探 究 经 鼻 高 流 量 氧 疗（high-flow nasal cannula， HFNC）联 合 布 地 奈 德 雾 化 治 疗 早 产 儿 支 气 管 肺 发 育 不 良

（bronchopulmonary dysplasia， BPD）的临床效果。方法　选取 2023 年 7 月—2025 年 7 月收治的 176 例 BPD 早产儿作为研究对象，

用随机数字表法分为 HFNC 组、CPAP 组、HFNC 联合组及 CPAP 联合组，每组 44 例。各组均给予常规治疗，HFNC 组给予

HFNC 治疗，CPAP 组给予持续气道正压通气（continuous positive airway pressure， CPAP）治疗，联合组则在氧疗的基础上加用布

地奈德雾化吸入。比较 4 组患儿的临床疗效、呼吸支持指标（机械通气时间、氧疗时间）及住院时间。比较 4 组患儿治疗前后的血

气分析指标［动脉血氧分压（arterial partial pressure of oxygen， PaO2）、血氧饱和度（arterial oxygen saturation， SaO2）、动脉血二氧

化 碳 分 压（arterial partial pressure of carbon dioxide， PaCO2）］、炎 症 因 子［白 细 胞 介 素 -6（interleukin-6， IL-6）、白 细 胞 介 素 -8
（interleukin-8， IL-8）、肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α， TNF-α）］及并发症的发生情况。结果　治疗 14 d 后，HFNC 联合

组患儿的临床总有效率，PaO2、SaO2 水平均高于 HFNC 组，CPAP 联合组的上述指标均高于 CPAP 组，而 HFNC 联合组患儿的机

械通气时间、氧疗时间、住院时间，PaCO2 水平，IL-6、IL-8 及 TNF-α水平均短/低于 HFNC 组，CPAP 联合组的上述指标均短/低

于 CPAP 组（P<0.05）。HFNC 组的并发症总发生率低于 CPAP 组，HFNC 联合组的并发症总发生率低于 CPAP 联合组（P<
0.05）。结论　HFNC 联合布地奈德雾化吸入可有效改善早产儿 BPD 的自主呼吸功能与血气指标，减轻炎症反应，具有较高的临

床应用价值。
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Clinical efficacy of high-flow nasal cannula oxygen therapy combined with budesonide 
nebulization in the treatment of bronchopulmonary dysplasia in preterm infants

GAO Ning1, CUI Yanbin2, FU Jing1

1. Department of Neonatology， Baoding First Central Hospital， Baoding 071000， China； 2. Department of Emergency， Baoding 
Rehabilitation Hospital， Baoding 071000， China

Abstract：Objective To investigate the clinical efficacy of high-flow nasal cannula （HFNC） oxygen therapy combined with 
budesonide nebulization in preterm infants with bronchopulmonary dysplasia （BPD）. Methods A total of 176 preterm infants 
diagnosed with BPD and admitted to the hospital between July 2023 and July 2025 were selected as the study subjects， and were 
assigned （via random number table method） into 4 groups （n=44 each）： HFNC group， continuous positive airway pressure 

（CPAP） group， HFNC combination group， and CPAP combination group. All infants received conventional treatment. The HFNC 
and CPAP groups received HFNC or CPAP alone respectively， while the 2 combination groups received additional budesonide 
nebulization inhalation based on their respective oxygen therapy. Clinical efficacy， respiratory support indicators （duration of 
mechanical ventilation， and oxygen therapy duration）， length of hospital stay， blood gas parameters ［arterial partial pressure of oxygen 

（PaO ₂ ）， arterial oxygen saturation （SaO ₂ ）， and arterial partial pressure of carbon dioxide （PaCO ₂ ）］ and inflammatory markers 
［interleukin-6 （IL-6）， interleukin-8 （IL-8）， and tumor necrosis factor-α （TNF-α）］ before and after treatment and occurrence of 

complications were compared among the 4 groups. Results After 14 days of treatment， the HFNC combination group showed higher 
total clinical response rate， PaO ₂， and SaO ₂ as well as lower PaCO ₂， IL-6，IL-8， and TNF-α levels compared with the HFNC 
group， and the CPAP combination group outperformed the CPAP group in these outcomes. Moreover， in the HFNC combination 
group， the duration of mechanical ventilation， duration of oxygen therapy， length of hospital stay， PaCO ₂ and levels of IL-6， IL-8 
and TNF-α were all shorter or lower than those in the HFNC group， and these parameters were all shorter or lower in the CPAP 
combination group than those in the CPAP group （P<0.05）. The overall incidence rate of complications was lower in the HFNC 
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group than that in the CPAP group， and was lower in the HFNC combination group compared with the CPAP combination group 
（P<0.05）. Conclusion The combination of HFNC and budesonide nebulization significantly improves autonomous respiratory 

function， optimizes blood gas parameters， and attenuates inflammatory response in preterm infants with BPD. Additionally， it 
demonstrates high clinical application value. 
Key words：high-flow nasal cannula； budesonide nebulization； preterm infants； bronchopulmonary dysplasia

支气管肺发育不良（bronchopulmonary dysplasia， 
BPD）是早产儿较常见的慢性肺病，BPD 的发生与肺

泡未成熟、机械通气时间延长、氧疗暴露及炎性因子

水平升高密切相关，最终导致肺组织损伤和功能障

碍［1］。随着新生儿重症监护水平的提高，早产儿的存

活率得到提高，但 BPD 的发生率仍居高不下，显著影

响患儿肺功能、神经发育及长期生活质量［2］。目前

BPD 的呼吸支持策略主要包括经鼻持续气道正压通

气（continuous positive airway pressure， CPAP）和经

鼻 高 流 量 氧 疗（high-flow nasal cannula， HFNC）。

CPAP 通过提供持续的气道正压防止肺泡塌陷，是传

统的无创呼吸支持模式［3］；而 HFNC 作为近年来广

泛应用的新型氧疗方式，通过加温湿化的高流量气

体提供呼吸支持，具有更好的舒适性和更低的鼻部

损伤风险［4］。已有研究结果显示，HFNC 与 CPAP 在

预防 BPD 发生方面的效果相当，但 HFNC 的鼻部损

伤发生率显著低于 CPAP［5］。炎症反应在 BPD 的发

生中起关键作用，雾化吸入糖皮质激素如布地奈德

因局部抗炎作用受到关注。既往研究结果显示，早

期吸入布地奈德对患儿支气管肺炎具有一定治疗效

果［6］，但目前尚缺乏在同一随机对照研究设计中同时

比较两种主流无创通气模式（HFNC 与 CPAP）及其

与布地奈德联合应用疗效的系统研究。因此，本研

究探究 HFNC 联合布地奈德雾化治疗早产儿 BPD

的临床疗效，并探讨其在不同无创通气模式下的综

合作用。

1　一般资料

选取 2023 年 7 月—2025 年 7 月于本院接受治疗

的 176 例 BPD 早产儿作为研究对象，用随机数字表

法分为 HFNC 组、CPAP 组、HFNC 联合组及 CPAP
联合组，每组 44 例。本研究采用 2×2 析因设计（氧

疗方式：HFNC 与 CPAP；是否联合布地奈德：是与

否），以临床总有效率为主要结局指标，重点评价布

地奈德干预的主效应及其与氧疗方式之间的交互效

应。样本量估算基于主要效应（联合治疗 vs. 单纯氧

疗）进行计算。采用两独立样本率比较的样本量估

算公式：n=（Zα+Zβ）2×2P（1−P）/（P1 −P2）2，设定

检验水准 α=0. 05，Zα=1. 96，Zβ=0. 84，参考文献［7］，

布地奈德联合氧疗组的总有效率为 90%~95%，单

纯氧疗组的总有效率为 75%~80%，预估 2 组有效率

的差为 15%~20%。保守估计，设定联合治疗组的

有效率为 90%，单纯氧疗组的有效率为 70%，以 20%
的有效率差进行样本量估算，计算得到每个因素水平

组合所需样本量约为 40例。考虑约 10% 的失访或脱

落率，最终确定每组纳入 44 例患儿，4 组共 176 例

患儿。 4 组患儿的出生体质量、胎龄、5 min 阿普加

（Apgar）评分［8］等一般资料比较差异均无统计学意义

（P>0. 05），具有可比性，见表 1。

纳入标准：①出生体质量<2 500 g，胎龄<37周；

②符合文献［9］中 BPD 的相关诊断标准：出生后氧依

赖（FiO2>21%）持续≥28 d；③治疗前通过血气分析

及生命体征监测确认患儿的血氧饱和度和血流动力

学稳定，可耐受氧疗或机械通气；④家属知情同意并

愿意配合治疗及随访。

排除标准：①伴有先天性心脏病、严重呼吸道

畸形或先天性肺发育异常；②合并严重脑出血、颅

内出血或中枢神经系统疾病；③伴发败血症、重度

肺炎等严重感染或多脏器功能障碍；④既往用药史

表 1　4组一般资料的比较  （n=44）
Tab. 1 Comparison of general data among the 4 groups （n=44）

项目

CPAP 组

HFNC 组

CPAP联合组

HFNC联合组

χ2/F
P

性别/
例（%）

男

24（54. 55）
23（52. 27）
25（56. 82）
22（50. 00）

0. 457
0. 928

女

20（45. 45）
21（47. 73）
19（43. 18）
22（50. 00）

出生体质量/
g

1 480. 35±150. 42
1 475. 50±148. 37
1 478. 90±152. 10
1 482. 10±149. 25

0. 015
0. 997

胎龄/
周

30. 25±1. 52
30. 30±1. 48
30. 20±1. 55
30. 28±1. 52

0. 036
0. 991

5 min Apgar
评分/
分

7. 24±1. 31
7. 18±1. 34
7. 25±1. 38
7. 32±1. 42

0. 078
0. 972

分娩方式/
例（%）

剖宫产

26（59. 09）
25（56. 82）
27（61. 36）
24（54. 55）

0. 466
0. 926

自然分娩

18（40. 91）
19（43. 18）
17（38. 64）
20（45. 45）

母体产前使用激素/
例（%）

有

27（61. 36）
23（52. 27）
25（56. 82）
24（54. 55）

0. 808
0. 848

无

17（38. 64）
21（47. 73）
19（43. 18）
20（45. 45）
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或临床表现表明对布地奈德或其他糖皮质激素

过敏。

2　方法

2. 1　随机分组与盲法

采用随机数字表法将纳入研究的患儿分为 4 组。

由一名不参与临床治疗及后续评估的研究人员，使

用 SPSS 软件生成 1∶1∶1∶1 的随机序列，并将分组信

息装入按顺序编码的密封、不透光信封中。当有符

合条件的患儿入组时，研究人员按入组顺序依次拆

开信封，确定将其分配至 CPAP 组、HFNC 组、CPAP
联合组或 HFNC 联合组。本研究采用开放标签设

计，即由于呼吸支持设备的差异及雾化操作的可视

性，对实施治疗的医护人员不设盲，但对数据收集者

及结局评估者实施盲法，即评估人员不了解患儿的

具体分组情况，以确保研究结果的客观性。

2. 2　治疗方法

4 组患儿均在新生儿重症监护病房（neonatal 
intensive care unit， NICU）接受统一的常规综合治

疗，治疗自校正胎龄 36 周起开始实施。具体措施如

下。①温湿环境管理，将患儿置于恒温保温箱内，温

度保持在 36~37 ℃，相对湿度控制在 50%~60%，以

减少体温波动及不显性水分丢失。②个体化营养支

持：依据体质量、胎龄及耐受情况制订营养方案，优

先给予母乳喂养，不耐受者予以强化配方乳或部分/
全静脉营养支持（parenteral nutrition， PN），逐步过渡

至全肠内营养。③感染防控：严格执行无菌操作及

手卫生规范，定期更换和消毒呼吸支持相关管路，降

低发生院内感染的风险。④对症支持治疗：包括纠

正水、电解质及酸碱平衡紊乱，维持循环稳定，对轻

度呼吸暂停患儿给予体位干预、轻刺激或必要时给

予短程呼吸支持。⑤氧疗管理（前 28 d 氧依赖）：根
据血氧饱和度（peripheral oxygen saturation， SpO2）及
临床表现实施个体化氧疗，采用保温箱或鼻导管供

氧，调整氧流量以维持 SpO2 在目标范围（通常为

90%~95%）。每日监测 SpO2、血气分析及呼吸情

况，必要时进行短期呼吸支持。

CPAP组采用新生儿专用呼吸机 Babylog VN500
（Dräger Medical，Lübeck， Germany）实 施 CPAP 治

疗。根据血气分析结果及呼吸力学参数个体化设定

通气参数。吸气峰压（peak inspiratory pressure， PIP）
一 般 为 10~15 cmH2O，呼 气 末 正 压（positive end-
expiratory pressure， PEEP）为 5~7 cmH2O，呼吸频率

为 30~50 次·min−1，具体参数根据患儿的病情进行

动态调整。操作要点包括，选用适配的新生儿鼻塞

或面罩接口，确保密闭性良好，减少漏气；持续观察

呼吸频率、胸壁起伏及辅助呼吸肌使用情况，监测气

道压力曲线变化，预防气压伤及鼻部压迫性损伤；

每日复查血气分析及持续监测 SpO2，根据动脉血

氧分压（arterial partial pressure of oxygen， PaO2）、动
脉 二 氧 化 碳 分 压（arterial partial pressure of carbon 
dioxide， PaCO2）及 pH 值调整通气参数，以维持目标

氧合和通气水平。

HFNC 组采用高流量鼻导管氧疗系统 OptiflowTM 
Junior（Fisher & Paykel Healthcare，Auckland， New 
Zealand），配套 AIRVOTM 2 湿化主机进行治疗。氧

流量根据患儿的体质量、呼吸窘迫程度及血气指标

进行个体化调节，一般维持在 2~8 L·min−1；吸入氧

浓度（fraction of inspired oxygen， FiO2）依据 SpO2 目

标范围 90%~95% 动态调整。操作规范如下：选择

适配型号的鼻导管，确保贴合但不完全阻塞鼻孔（导

管直径不超过鼻孔内径的 50%）；氧气经加温加湿系

统处理，温度控制在 34~37 ℃，以维持气道湿化、降

低气道阻力并减少黏膜损伤；持续监测呼吸频率、心

率、SpO2及血气指标，根据氧合和通气情况及时调整

流量及 FiO2。

CPAP 联合组在 CPAP 支持的基础上联合布

地 奈 德 雾 化 治 疗 。 雾 化 药 物 选 用 Budesonide 
Respules®（AstraZeneca Pty Ltd. ， Australia），剂量为

0. 5 mg·kg−1·d−1，分 2 次吸入。雾化设备采用 PARI 
BOY SX 婴 幼 儿 专 用 压 缩 雾 化 器（PARI GmbH，

Starnberg， Germany），通过专用接口与 CPAP 管路

连接，实现同步雾化给药。每次雾化时间为 10~
15 min。操作注意事项：雾化前确认呼吸机连接稳

定、湿化充分；雾化过程中密切监测气道压力波动、

SpO2 及呼吸节律变化，防止雾化液体积聚或压力异

常；雾化结束后及时清洁并消毒接口及管路，以降低

交叉感染发生的风险。

HFNC 联合组在 HFNC 持续供氧的基础上联合

布地奈德雾化治疗，药物剂量及雾化设备与 CPAP
联合组相同。雾化装置通过专用连接件接入 HFNC
管路，实现同步给药。治疗过程中持续观察患儿面

色、呼吸频率、SpO2 及有无呛咳、呼吸暂停等不良反

应，确保药物充分吸入并降低误吸或窒息风险。根

据临床表现及血气分析结果动态优化 HFNC 流量与

FiO2设置。

2. 3　观察指标

本研究将临床总有效率及呼吸支持相关指标作

为主要结局指标，将血气分析指标及炎症因子水平
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作为次要结局指标，将住院时间及并发症发生情况

作为安全性评价指标。

2. 3. 1　临床疗效　治疗 14 d 后，参照《实用新生儿

学》［10］中的相关标准制定疗效判定标准。停氧标准

定义为暂停吸氧或脱离机械通气后，患儿经皮 SpO2

稳定维持在 88%~93% 超过 30 min。依据达到停氧

标准的时间及临床症状体征改善情况评价疗效：

①治疗 7 d 内达到停氧标准，呼吸困难、三凹征等临

床症状及肺部湿啰音等体征完全消失，肺功能恢复

正常为治愈；②治疗 8~14 d 达到停氧标准，临床症状

及体征较治疗前明显改善，肺功能部分恢复为好转；

③治疗 14 d 后仍未达到停氧标准，临床症状及体征

无改善甚至加重为无效。总有效率=［（治愈例数+
好转例数）/总例数］×100%。为确保疗效判定的客

观性与一致性，所有患儿的疗效评估均由两名不参

与临床治疗决策的主治医师独立完成。当评估结果

出现分歧时，由第三名副主任医师介入，通过讨论达

成共识。

2. 3. 2　呼吸支持指标及住院时间　记录 4 组患儿的

机械通气时间（从首次使用呼吸机至完全脱机的时

间）、氧疗时间（从首次给予氧疗至完全停用的时间）
及住院时间。每日查房时详细记录呼吸支持方式及

参数变化，以保证数据记录的准确性与一致性。

2. 3. 3　血气分析　于治疗前及治疗第 14 天，在患儿

安静状态下，采集桡动脉血 0. 5~1. 0 mL，立即采用

ABL800 FLEX 全 自 动 血 气 分 析 仪（Radiometer 
Medical ApS，Brønshøj，Denmark）检测 PaO2、SaO2、

PaCO2，严格避免哭闹对血气测定结果的影响，以确

保数据的准确性和可靠性。

2. 3. 4　炎症因子　于治疗前及治疗第 14 天，分别抽

取 4 组患儿的空腹静脉血 2 mL，置于抗凝管中，离心

分离血清后于−80 ℃保存。采用酶联免疫吸附试验

测定血清白细胞介素 -6（interleukin-6， IL-6）、白细

胞 介 素 -8（interleukin-8， IL-8）、肿 瘤 坏 死 因 子 - α
（tumor necrosis factor-α， TNF-α）水平。

2. 3. 5　并发症发生情况　记录治疗期间 4 组患儿并

发症的发生情况。并发症包括肺出血、气胸、呼吸暂

停、支气管痉挛、鼻部损伤等。

2. 4　统计学方法

采用 SPSS 29. 0 软件对数据进行处理。计数资

料以“例（%）”描述，组间比较行 χ2 检验。计量资料

均满足正态分布，以（x̄± s）描述，多组间总体比较采

用单因素方差分析（ANOVA）；若方差分析结果显著

（P<0. 05），则进一步采用最小显著差异法（LSD 法）

进行组间两两比较；两组间独立样本的比较采用独

立样本 t检验，组内治疗前后的比较采用配对 t检验。

P<0. 05 为差异有统计学意义。

3　结果

3. 1　临床疗效的比较

HFNC 联合组的总有效率高于 HFNC 组（P<
0. 05），CPAP 联合组的总有效率高于 CPAP 组（P<
0. 05），而 HFNC 组与 CPAP 组比较，HFNC 联合组

与 CPAP 联合组比较，总有效率的差异均无统计学

意义（P>0. 05）。见表 2。

3. 2　呼吸支持指标及住院时间的比较

HFNC 联合组的机械通气时间、氧疗时间和住

院时间均短于 HFNC 组，CPAP 联合组均短于 CPAP
组（P<0. 05），HFNC 组与 CPAP 组，HFNC 联合组

和 CPAP 联合组上述指标比较差异均无统计学意义

（P>0. 05）。见表 3。

3. 3　血气分析指标的比较

治疗前，4 组血气分析指标比较差异均无统计学

意义（P>0. 05）。治疗后，4 组的 PaO2 和 SaO2 均上

表 2　4组临床疗效的比较  （n=44）
Tab. 2 Comparison of clinical efficacy among the 4 groups 

（n=44）

项目

CPAP 组

HFNC 组

CPAP 联合组

HFNC联合组

χ2

P

痊愈/
例（%）

13（29. 55）

13（29. 55）

15（34. 09）

16（36. 36）

好转/
例（%）

20（45. 45）

21（47. 73）

25（58. 82）

25（58. 82）

无效/
例（%）

11（25. 00）

10（22. 73）

4（9. 09）

3（6. 82）

总有效/
例（%）

33（75. 00）

34（77. 27）

40（90. 91）*

41（93. 18）#

8. 494

0. 037

注：与 CPAP 组比较，*P<0.05；与 HFNC 组比较，#P<0.05。

表 3　4组呼吸支持指标及住院时间的比较  （n=44， x̄ ± s）
Tab. 3 Comparison of respiratory support indicators and length 

of hospital stay among the 4 groups （n=44， x̄± s）

项目

CPAP 组

HFNC 组

CPAP 联合组

HFNC 联合组

F

P

机械通气时间/
d

8. 75±1. 18

8. 52±1. 20

7. 04±1. 12*

6. 80±1. 10#

33. 189

<0. 001

氧疗时间/
d

11. 46±1. 70

11. 17±1. 65

10. 35±1. 55*

9. 98±1. 50#

8. 190

<0. 001

住院时间/
d

26. 80±2. 20

26. 49±2. 15

24. 13±2. 09*

23. 45±2. 05#

27. 426

<0. 001

注：与 CPAP 组比较，*P<0.05；与 HFNC 组比较，#P<0.05。
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升 ，PaCO2 均 下 降（P<0. 05），且 HFNC 联 合 组 的

PaO2 和 SaO2 均高于 HFNC 组，CPAP 联合组均高于

CPAP 组；HFNC 联合组的 PaCO2 低于 HFNC 组，

CPAP 联合组低于 CPAP 组（P<0. 05）。 HFNC 组

和 CPAP 组，HFNC 联合组和 CPAP 联合组，上述指

标比较差异均无统计学意义（P>0. 05）。见表 4。

3. 4　炎症因子水平的比较

治疗前，4 组患儿的炎症因子水平比较差异均无

统计学意义（P>0. 05）。治疗后，4 组的 IL-6、IL-8 及

TNF-α水平均下降（P<0. 05），且 HFNC 联合组的

上述指标均低于 HFNC 组，CPAP 联合组均低于

CPAP 组（P<0. 05）。HFNC 组和 CPAP 组，HFNC
联合组和 CPAP 联合组，上述指标比较差异均无统

计学意义（P>0. 05）。见表 5。

3. 5　并发症发生情况的比较

4 组患儿治疗期间并发症发生情况的差异有统

计学意义（P<0. 05），HFNC 组的并发症总发生率低

于 CPAP 组，HFNC 联合组的并发症总发生率低于

CPAP 联合组（P<0. 05）。见表 6。

表 4　4组血气分析指标的比较  （n=44， x̄ ± s）
Tab. 4 Comparison of blood gas parameters among the 4 groups （n=44， x̄± s）

项目

CPAP 组

HFNC 组

CPAP 联合组

HFNC 联合组

F

P

PaO2/mmHg

治疗前

54. 85±4. 30

55. 22±4. 25

54. 95±4. 22

55. 14±4. 28

0. 070

0. 976

治疗后

71. 54±3. 85▲

72. 16±3. 81▲

77. 53±3. 69*▲

78. 21±3. 61#▲

38. 419

<0. 001

SaO2

治疗前

87. 96%±2. 52%

88. 15%±2. 45%

88. 05%±2. 42%

88. 21%±2. 43%

0. 089

0. 966

治疗后

93. 38%±1. 65%▲

93. 62%±1. 67%▲

95. 87%±1. 44%*▲

96. 39%±1. 43%#▲

43. 138

<0. 001

PaCO2/mmHg

治疗前

52. 54±3. 91

52. 36±3. 85

52. 35±3. 83

52. 23±3. 82

0. 048

0. 986

治疗后

42. 84±3. 25▲

42. 58±3. 24▲

40. 25±3. 15*▲

39. 62±3. 14#▲

11. 395

<0. 001

注：与 CPAP 组比较，*P<0.05；与 HFNC 组比较，#P<0.05；与同组治疗前比较，▲P<0.05。

表 5　4组炎症因子指标的比较  （n=44， x̄ ± s）
Tab. 5 Comparison of inflammatory factors among the 4 groups （n=44， x̄± s）

项目

CPAP 组

HFNC 组

CPAP 联合组

HFNC 联合组

F

P

IL-6/（pg·mL−1）

治疗前

34. 80±4. 25

34. 52±4. 24

34. 70±4. 22

34. 65±4. 18

0. 033

0. 992

治疗后

28. 14±3. 18▲

28. 37±3. 15▲

21. 80±2. 90*▲

21. 50±2. 85#▲

70. 106

<0. 001

IL-8/（pg·mL−1）

治疗前

41. 11±4. 45

41. 33±4. 51

41. 20±4. 50

41. 25±4. 48

0. 019

0. 997

治疗后

33. 27±3. 55▲

33. 14±3. 51▲

26. 53±3. 15*▲

26. 12±3. 12#▲

62. 414

<0. 001

TNF-α/（pg·mL−1）

治疗前

30. 25±3. 88

30. 10±3. 85

30. 26±3. 84

30. 15±3. 82

0. 018

0. 997

治疗后

24. 67±3. 15▲

24. 05±3. 08▲

19. 16±3. 02*▲

18. 83±2. 95#▲

45. 743

<0. 001

注：与 CPAP 组比较，*P<0.05；与 HFNC 组比较，#P<0.05；与同组治疗前比较，▲P<0.05。

表 6　4组并发症发生情况的比较  （n=44）
Tab. 6 Comparison of the occurrence of complications among the 4 groups （n=44）

项目

CPAP 组

HFNC 组

CPAP 联合组

HFNC 联合组

χ2

P

肺出血/例（%）

2（4. 55）

1（2. 27）

2（4. 55）

0

气胸/例（%）

3（6. 82）

1（2. 27）

2（4. 55）

0

呼吸暂停/例（%）

2（4. 55）

1（2. 27）

1（2. 27）

2（4. 55）

支气管痉挛/例（%）

2（4. 55）

1（2. 27）

0

0

鼻部损伤/例（%）

3（6. 82）

0

3（6. 82）

0

总计/例（%）

12（27. 27）

4（9. 09）*

8（18. 18）

2（4. 55）#

10. 650

0. 014

注：与 CPAP 组比较，*P<0.05；与 CPAP 联合组比较，#P<0.05。
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4　讨论

BPD 是早产儿较常见的慢性肺疾病之一，其发

病率随极低出生体质量早产儿数量的增加而上

升［11］。临床数据显示，早产儿 BPD 的发生与多种因

素相关，包括肺组织未成熟、机械通气及高浓度氧暴

露、炎症介质释放过多以及感染等因素［12］。传统治

疗主要依赖机械通气和氧疗，但长期依赖呼吸支持

可能导致肺损伤加重，同时单纯氧疗难以有效抑制

肺部炎症反应［13］。本研究结果显示，HFNC 联合组

患儿的临床疗效优于 HFNC 组，CPAP 联合组患儿

的临床总有效率高于 CPAP 组。既往研究发现，在

稳定气道正压或高流量湿化氧疗支持下联合吸入性

糖皮质激素，有助于促进肺功能恢复并降低炎症水

平［14］。就氧疗主效应而言，HFNC 与 CPAP 虽均能

为肺部提供相对稳定的通气环境，但其机制与临床

获益存在差异［15］。分析原因可能为：HFNC 通过可

持续输送恒定且可调控的高流量氧气，形成一定程

度的气道正压效应，改善肺泡通气/血流比例失调，

增加功能残气量，从而提高动脉血氧分压并缓解低

氧状态；同时其加温加湿系统可输出接近生理条件

的湿化气体，减少气道黏膜干燥及纤毛功能受损，降

低气道阻力与呼吸功耗，有助于减小呼吸机相关肺

损伤［16］。相比之下，CPAP 则主要通过维持呼气末正

压稳定肺泡结构，防止肺泡塌陷，改善肺顺应性与氧

合功能。在两种氧疗模式下联合布地奈德雾化吸入

均能进一步带来增量效益。布地奈德作为局部作用

较强的吸入性糖皮质激素，可直接沉积于下呼吸道

黏膜及肺泡区域，抑制炎症细胞浸润及多种炎症介质

释放，减轻气道水肿及黏液分泌，从而改善气道通畅

性与肺泡通气功能［17］。本研究发现，HFNC 联合组患

儿的机械通气时间、氧疗时间及住院时间均短于

HFNC 组，CPAP 联合组的机械通气时间、氧疗时间

及住院时间均短于 CPAP 组，这表明联合氧疗与药物

治疗能更有效地治疗早产儿 BPD。这可能由于稳定

的呼吸支持为受损肺组织提供持续而温和的通气环

境，减少反复塌陷与过度扩张造成的继发性损伤［18］；

布地奈德的局部抗炎作用能够抑制炎症级联反应，减

轻间质水肿和纤维化倾向，从而改善肺顺应性；炎症

负荷的下降有助于降低氧需求和呼吸做功，缩短呼吸

支持依赖时间［19］。多重机制的协同作用，使肺泡结构

和气体交换功能更快恢复，进而缩短住院时间。

BPD 的核心病理特征包括肺泡发育不完善、毛

细血管网发育障碍和持久性炎症反应，早产儿肺组

织发育尚未成熟，暴露于机械通气和高浓度氧环境

中会引发氧自由基生成和气道机械损伤，加剧肺泡

及毛细血管发育障碍，使炎症反应持续存在，从而形

成 慢 性 肺 损 伤 和 氧 依 赖 状 态［20］。 本 研 究 发 现 ，

HFNC 联 合 组 患 儿 的 PaO2、SaO2 高 于 HFNC 组 ，

CPAP 联合组患儿的 PaO2、SaO2 高于 CPAP 组，而

HFNC 联合组的 PaCO2 低于 HFNC 组，CPAP 联合

组的 PaCO2低于 CPAP 组。这表明与单纯 HFNC 或

单纯 CPAP 治疗比较，相应的联合治疗在改善肺部

氧合功能及通气效率方面具有更为显著的优势。分

析原因可能为：HFNC 和 CPAP 所提供的持续正压

支持均有助于维持呼气末肺泡开放状态，增加功能

残气量，改善肺泡通气/血流匹配，减少肺内分流，从

而提高 PaO2、SaO2水平［21］。在稳定氧疗支持的基础

上联合雾化吸入，可进一步放大治疗获益。布地奈

德沉积于气道及肺泡后，通过抑制炎症细胞浸润及

炎症介质释放，减轻黏膜水肿与炎性渗出，降低气道

阻力，改善肺顺应性。炎症减轻后，肺泡结构稳定性

增强，气体弥散功能改善，氧气进入血液循环更为顺

畅，同时 CO2 排出更加充分［22］。这种“改善通气环

境+抑制炎症反应”的协同作用，有助于恢复更接近

生理状态的气体交换功能。本研究发现，HFNC 联

合组患儿的 IL-6、IL-8、TNF-α水平均低于 HFNC
组，CPAP 联合组的 IL-6、IL-8、TNF-α水平均低于

CPAP 组。这表明联合治疗在抑制炎症反应方面具

有更显著的优势。其机制可能与氧合改善后炎症放

大效应被抑制有关。早产儿 BPD 的发展与持续或间

歇性低氧密切相关，低氧可激活 NF-κB 通路，促进促

炎因子释放［23］。HFNC 与 CPAP 均通过维持呼气末

正压改善肺泡氧合，减少由低氧诱导的炎症信号激

活。机械牵张可诱导肺泡上皮细胞和巨噬细胞释放

炎症因子，而 HFNC 通过优化通气环境、稳定气道压

力，从源头降低牵张性炎症反应［24］。联合治疗改善

肺泡氧合状态后，可减少由低氧诱导的炎症信号激

活，从源头上降低 IL-6、IL-8、TNF-α的表达，同时稳

定的非侵袭性呼吸支持可减少气道反复塌陷与过度

扩张，降低机械牵张所致的生物性损伤［25］。本研究

发现，HFNC 组的并发症总发生率低于 CPAP 组，

HFNC 联合组的并发症总发生率低于 CPAP 联合组。

这可能因为与 CPAP比较，HFNC更为温和，气道压力

相对稳定，鼻面部压迫及气压伤风险较低，且加温加湿

效果更佳、舒适性更高，可提高患儿的耐受性［26］。有

研究结果显示，HFNC 组鼻部创伤发生率显著低于

CPAP 组（RR=0. 48，95%CI：0. 31~0. 65）［27］，与本

研究的结果一致。
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值得注意的是，不同氧疗模式联合布地奈德雾

化给药时，药物的气道沉积分布可能存在差异，这为

临 床 治 疗 方 案 的 选 择 提 供 重 要 的 药 理 学 依 据 。

CPAP 联合雾化给药，在主动加湿条件下，药物颗粒

在鼻腔和上气道中发生明显聚集，导致肺部沉积率

显著降低（0~40%）［28］。相比之下，HFNC 系统具备

主动加温加湿功能，可减少药物颗粒在气道黏膜的

撞击性沉积，提高药物输送效率［29］；同时，HFNC 产

生的高流速气体可形成一定的呼气末正压效应，在

保证药物沉积的同时减少呼吸功耗［30-31］。因此，

HFNC 联合布地奈德方案可能在保证药物有效沉积

的同时，凭借其更好的耐受性和更低的并发症发生

风险，为 BPD 早产儿提供更优的治疗选择。未来研

究可进一步通过体内外沉积试验，量化两种模式下

布地奈德的实际沉积率，为临床优化给药方案提供

更直接的证据。本研究未对多重比较进行严格的统

计学校正，主要是考虑到本研究属于探索性分析，且

LSD 法已在方差分析显著前提下进行，过度校正可

能会增加Ⅱ类错误发生的风险，掩盖潜在的临床重

要差异。然而，本研究仍存在一定局限性，包括疗效

评价及并发症判定可能存在主观性偏倚，以及样本

量有限、随访时间较短，未对患儿出院后的远期预后

（如再入院率、肺功能发育及神经发育结局等）进行

持续随访等。未来应开展大样本、多中心、随机对照

研究，进一步明确不同早产儿亚组（如极低出生体质

量儿）的治疗获益，优化雾化布地奈德给药剂量及

HFNC、CPAP 氧疗参数，并深入阐明雾化布地奈德

在肺组织中的药物沉积特征及免疫调控机制，全面

评价其长期安全性及对肺发育的影响，为临床个体

化治疗策略的制定提供更可靠的循证依据。

综上所述，HFNC 联合布地奈德雾化吸入可有

效改善 BPD 早产儿的自主呼吸功能与血气指标，减

轻炎症反应，具有较高的临床应用价值。
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