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摘要:目的

 

选择合适的干预方法减轻早产儿足跟釆血疼痛刺激。方法
 

选择30例早产儿,每天1次进行医疗所需足跟釆血,连续

4
 

d,分别在足跟采血前2
 

min采取安慰奶嘴、口服25%葡萄糖水、安慰奶嘴+25%葡萄糖水、口服灭菌注射用水进行干预,比较足

跟采血前后不同时间早产儿疼痛得分、唾液儿茶酚胺和皮质醇浓度。结果
 

非营养性吸吮法、25%葡萄糖水法及两者结合法采血

时早产儿疼痛评分显著低于灭菌注射用水法(均P<0.05);4种方案下,足跟采血前后不同时间早产儿唾液皮质醇和儿茶酚胺浓

度比较,差异无统计学意义(均P>0.05)。结论
 

非营养性吸吮、口服25%葡萄糖水或两者结合干预方式均能降低早产儿足跟采

血时疼痛得分,但对唾液皮质醇和儿茶酚胺的分泌无显著影响。
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  我国每年出生约150万早产儿,占全球早产儿总

数的十分之一以上[1]。早产儿住院期间遭受各种疼

痛刺激,包括动静脉穿刺、腰椎穿刺、插尿管、插胃管

以及气管插管等。据文献报道,住院期间,每例早产

儿平均遭受100次疼痛操作[2]。胎儿在孕30周时感

觉神经(包含疼痛神经)就已经开始发育,而其皮肤痛

觉受体的密度与成年人非常相似,神经纤维通路之间

的接合点也已经非常完整,不论是足月儿还是早产

儿,出生后就具备了感受疼痛的能力[3]。疼痛导致早

产儿代谢增加、灌注减少、呼吸和免疫改变、耗氧量增

加等近期不良影响。还会对发育中的中枢神经系统

造成损伤,引发一系列远期不良影响,包括发育迟缓、
情感紊乱以及中枢神经系统的永久损伤等[3-4]。目前

医学界已达成共识,对早产儿的疼痛应该给予处理,
其中非营养性吸吮和口服25%葡萄糖水是目前应用

最广泛的非药物镇痛方法[3]。目前对于这2种方法

镇痛效果的研究局限于疼痛评估量表得分的比较,缺
乏客观性研究。由于新生儿无法报告疼痛,近年来在

评估疼痛反应的严重程度以及确定各种药物和非药

物干预措施的镇痛效果方面,使用生物标志物作为疼

痛反应的替代品成为热点[5]。本研究对早产儿足跟

釆血时用非营养性吸吮、口服25%葡萄糖及两者联

合方式进行干预,旨在比较不同干预方法对早产儿穿

刺采血时的疼痛、唾液儿茶酚胺和皮质醇浓度的影

响,探讨减轻早产儿足跟釆血疼痛刺激的有效方法。
1 资料与方法

1.1 一般资料 采用便利抽样法,选择2019年11
月26日至12月25日入住广州市妇女儿童医疗中心

新生儿重症监护病房(NICU)的早产儿为研究对象。
纳入标准:胎龄≤36+6 周;出生1~28

 

d;1
 

min、5
 

min、10
 

min
 

Apgar评分>6分;因诊疗需要足跟采

血;父母知情同意。排除标准:脑室周围白质化,肺动

脉高压活跃期和使用麻醉、镇静药物者,新生儿缺血

缺氧性脑病,严重感染已经在用升压药,母亲产前使

用阿片类药物。共纳入30例早产儿,男16例,女14
例;顺产10例,剖宫产20例;出生体质量1

 

545~
2

 

510
 

g;胎龄31+6~36周;日龄1~3
 

d。
1.2 方法

1.2.1 干预方法 本研究经医院伦理委员会批准,
家长签署知情同意书,对符合纳入标准的早产儿使用

N-of-1[6]方式进行试验设计,30例早产儿连续4
 

d,每
天1次进行医疗所需足跟釆血,每次随机抽取1种镇

痛方式。在足跟采血前2
 

min分别采取以下干预措

施:A法为安慰奶嘴吸吮(非营养性吸吮),B法为口

服25%葡萄糖水(用5
 

mL注射器将25%葡萄糖水

0.5
 

mL/kg注入舌尖),C法为安慰奶嘴+口服25%
葡萄糖水(用5

 

mL注射器将25%葡萄糖水0.5
 

mL/
kg注入安慰奶嘴内),D法为口服灭菌注射用水(用5

 

mL注射器将灭菌注射用水0.5
 

mL/kg注入舌尖)。
固定1名采血护士对所有研究对象进行采血操作。
1.2.2 评价方法 比较四种方法足跟采血前20

 

min,采血时,采血后5
 

min、10
 

min、20
 

min疼痛评

分、儿茶酚胺和皮质醇浓度。操作全过程由另1名护

士用录像录制患儿面部表情、肢体动作和心电监护仪

数据。由固定的疼痛评估护士(不明确分组情况)通
过观看录像用修订版早产儿疼痛量表(Premature

 

In-
fant

 

Pain
 

Profile-Revised,PIPP-R)[7]进行疼痛评分。
PIPP-R用于评估早产儿急性疼痛,为多维疼痛评估

工具,包括7个条目,其中行为3项(面部动作:皱眉、
挤眼、鼻唇沟加深),生理2项(心率和氧饱和度),情
境2项(胎龄和行为状态),每个条目0~3分,总分21
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分,可行性和实用性较好[7-8]。2018年,PIPP-R 由

Huang等[9]翻译成中文,并进行了信效度验证。分数

越高,疼痛强度越高。另由专人在疼痛刺激前20
 

min,疼痛刺激时,疼痛刺激后5
 

min、10
 

min、20
 

min
用咽拭子取早产儿唾液皮质醇和儿茶酚胺。采样方

法:用一次性采样拭子在患儿口腔颊黏膜(口腔内两

侧脸颊)上轻压并转动拭子3~5圈,将拭子放入采样

管立即送检。
1.2.3 统计学方法 采用SPSS20.0软件分析数

据,对符合偏态分布的计量资料用中位数(M)和四分

位数(P25,P75)描述。组间比较采用Friedman
 

M 秩

和检验,检验水准α=0.05。
2 结果

2.1 足跟采血前后四种干预方法疼痛得分比较 见

表1。
2.2 足跟采血前后四种干预方法唾液儿茶酚胺浓度

比较 见表2。
2.3 足跟采血前后四种干预方法唾液皮质醇浓度比

较 见表3。

表1 足跟采血前后四种干预方法疼痛得分比较 分,M(P25,P75)

方法 采血前20
 

min 采血时 采血后5
 

min 采血后10
 

min 采血后20
 

min

A 3.00(2.00,3.00) 6.00(4.00,8.00) 4.00(3.75,6.00) 4.00(3.00,5.00) 4.50(3.00,5.00)

B 3.00(3.00,4.00) 6.50(5.00,8.00) 4.00(3.00,5.00) 4.00(3.00,5.00) 4.00(3.00,5.00)

C 3.00(3.00,4.00) 6.00(4.75,8.00) 4.00(2.75,5.00) 4.00(2.75,5.00) 4.00(3.00,5.25)

D 3.00(2.00,4.00) 8.00(6.75,10.00)* 4.00(3.00,5.00) 4.00(3.00,5.00) 5.00(3.00,5.25)
χ2 2.876 11.218 1.539 0.326 1.272
P 0.411 0.011 0.673 0.955 0.736

  注:与其他三种方法比较,*P<0.05。

表2 足跟采血前后四种干预方法唾液儿茶酚胺浓度比较 ng/mL,M(P25,P75)

方法 采血前20
 

min 采血时 采血后5
 

min 采血后10
 

min 采血后20
 

min

A 209.51(158.47,274.72) 247.89(177.46,326.28) 214.64(166.63,280.27) 225.44(164.80,288.37) 230.46(173.09,289.84)

B 235.87(189.59,270.54) 230.52(184.84,279.48) 244.08(200.67,289.41) 254.27(171.22,297.31) 237.76(177.12,299.03)

C 189.48(147.19,261.91) 205.65(150.40,244.59) 209.13(155.99,269.91) 184.87(122.08,262.19) 194.25(150.37,265.31)

D 245.46(170.60,284.66) 236.77(139.67,277.98) 230.77(162.11,304.55) 242.78(166.18,300.57) 237.32(182.77,287.13)

χ2 3.722 6.723 4.089 6.869 3.511
P 0.293 0.081 0.252 0.076 0.319

表3 足跟采血前后四种干预方法唾液皮质醇浓度比较 pg/mL,M(P25,P75)

方法 采血前20
 

min 采血时 采血后5
 

min 采血后10
 

min 采血后20
 

min

A 1121.45(858.21,1459.76) 1123.53(890.63,1517.24) 1200.23(972.04,1512.76) 1132.83(866.77,1489.69) 1157.95(985.92,1532.48) 
B 1262.23(994.49,1478.35) 1242.09(964.89,1481.04) 1253.87(1051.25,1444.96) 1265.38(1056.12,1486.09) 1237.53(1042.78,1533.56)

C 1269.11(977.08,1424.84) 1301.96(975.45,1437.39) 1292.95(951.18,1454.05) 1273.30(1034.95,1503.31) 1221.13(1057.36,1497.96)

D 1153.11(926.66,1404.66) 1172.22(985.52,1473.67) 1109.41(958.08,1428.91) 1087.77(947.48,1410.89) 1231.32(979.31,1436.59) 
χ2 1.191 0.582 1.494 2.705 1.040
P 0.755 0.901 0.684 0.439 0.791

3 讨论

3.1 3种干预方法均能有效降低早产儿足跟采血时

疼痛 非营养性吸吮是指在婴儿口中放置安慰奶嘴

以增加其吸吮动作,可通过刺激口腔触觉受体提高疼

痛阈值,促进5-羟色胺的释放,从而产生镇痛作用。
有报道指出,当吸吮频率达到30次/min,非营养性吸

吮即可发挥镇痛作用[10]。非营养性吸吮简便易行,
无不良反应。口服葡萄糖水是国外应用最广泛的非

药物镇痛法之一,其机制可能是通过甜味觉刺激内源

性阿片样物质的释放发挥镇痛作用,在口服后2
 

min
镇痛效果最强,常用浓度为20%~30%[10]。研究显

示,非营养性吸吮[11]、口服葡萄糖水[12]均能能够明显

缓解患儿静脉穿刺时疼痛,非营养性吸吮似乎比口服

葡萄糖更有效[13-14]。一项 Meta分析结果显示,≥2
种不同镇痛措施的组合比单独使用1种镇痛措施效

果更好[15]。Mekkaoui等[16]将125例28~41周静脉

采血新生儿分为五组,分别为非营养性吸吮、口服

30%葡萄糖水2
 

mL、非营养性吸吮+30%葡萄糖水2
 

mL、非营养性吸吮+30%葡萄糖水2
 

mL+配方奶2
 

mL、配方奶组2
 

mL,结果表明≥2种干预措施组比

单独干预措施组疼痛得分更低。
与以上研究相比,本研究在足跟采血疼痛刺激

时,非营养性吸吮组、非营养性吸吮+25%葡萄糖水

组疼痛得分中位数均为6.00分,25%葡萄糖水组疼

痛得分中位数为6.50分,灭菌注射用水组疼痛得分

中位数为8.00分,表明非营养性吸吮、25%葡萄糖或

者2者联合的干预方式均能缓解早产儿足跟采血疼

痛,非营养性吸吮可能比25%葡萄糖水镇痛效果更

好,非营养性吸吮联合25%葡萄糖水的干预效果并

不优于单独的干预方案,可能与样本量少有关。
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3.2 3种干预方法对早产儿足跟采血刺激前、中、后
唾液儿茶酚胺和皮质醇浓度无显著影响 由于婴儿

无法报告疼痛,因此在评估疼痛反应的严重程度以及

确定各种药物和非药物干预措施的镇痛效果方面,使
用生物标志物作为疼痛反应的替代品很重要[5]。新

生儿具有良好的内分泌系统,在受到疼痛刺激时(尤
其是手术后)可释放儿茶酚胺和皮质醇,从而产生各

种生理生化改变[5,17]。儿茶酚胺包括去甲肾上腺素、
肾上腺素和多巴胺,可从唾液中检出[18]。新生儿唾

液皮质醇水平与血浆皮质醇水平呈线性相关,可作为

血浆皮质醇的替代指标[19]。本研究发现,虽然非营

养性吸吮、25%葡萄糖水,或者两者结合的干预方式

能有效降低早产儿足跟采血时的疼痛得分,但与唾液

儿茶酚胺浓度无相关性,与有关研究结果相似[20-21]。
说明足跟采血疼痛刺激可能并不影响早产儿儿茶酚

胺分泌水平,也可能与疼痛刺激后20
 

min内儿茶酚

胺分泌尚未到达峰值有关。
4 小结

非营养性吸吮、口服25%葡萄糖水或两者结合

的方式均能降低早产儿足跟采血时疼痛,但对唾液皮

质醇和儿茶酚胺的分泌无显著影响。本研究的不足

之处在于为单中心NICU的干预性研究,且仅测量了

早产儿足跟采血一种疼痛刺激,对其他疼痛刺激未进

行测量。研究对象胎龄较大,未对胎龄≤32周的早

产儿进行研究。今后将进行多中心、小胎龄的早产儿

疼痛干预研究。
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