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摘要:目的
 

汇总早产儿微创肺表面活性物质给药技术应用的最佳证据,为临床实践提供依据。方法
 

系统检索国内外指南网站、
专业协会网站、UpToDate、BMJ

 

Best
 

Practice、乔安娜布里格斯研究所(Joanna
 

Briggs
 

Institute,JBI)循证卫生保健中心数据库、Co-
chrane

 

Library、PubMed、Embase、CINAHL、Science
 

Direct、中国生物医学文献数据库、中国知网、万方数据知识服务平台、维普网

等关于早产儿微创肺表面活性物质给药技术应用的所有文献,检索时限为各数据库建库至2025年4月5日。由2名经过循证护

理培训的研究者采用权威工具进行文献质量评价以及证据提取与汇总。结果
 

共纳入12篇文献,其中临床决策1篇、指南4篇、
证据总结1篇、系统评价4篇、专家共识2篇。最终从适用人群及禁忌证、给药时机、用物准备、操作实施、人员管理及培训5个方

面总结21条最佳证据。结论
 

本研究总结的早产儿微创肺表面活性物质给药技术应用的最佳证据,可以为临床制订早产儿微创

肺表面活性物质给药技术操作流程,规范临床实践提供参考。
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Abstract:Objective

 

To
 

synthesize
 

the
 

best
 

evidence
 

on
 

the
 

application
 

of
 

less-invasive
 

surfactant
 

administration
 

technique
 

in
 

preterm
 

infants
 

to
 

guide
 

clinical.
 

Methods
 

We
 

searched
 

guideline
 

repositories,
 

professional
 

association
 

websites,
 

UpToDate,
 

BMJ
 

Best
 

Practice,
 

Joanna
 

Briggs
 

Institute
 

(JBI),
 

Cochrane
 

Library,
 

PubMed,
 

Embase,
 

CINAHL,
 

Science
 

Direct,
 

SinoMed,
 

CNKI,Wan-
fang

 

Data,
 

VIP,etc.,
 

to
 

collect
 

relevant
 

articles
 

form
 

January
 

1,
 

2015
 

to
 

April
 

5,
 

2025.
 

Two
 

researchers
 

who
 

had
 

recieved
 

evi-
dence-based

 

nursing
 

training
 

used
 

validated
 

tools
 

to
 

evaluate
 

the
 

quality
 

of
 

the
 

literature
 

and
 

extracted
 

evidence.
 

Results
 

A
 

total
 

of
 

12
 

articles
 

were
 

included,
 

encompassing
 

1
 

clinical
 

decisions,4
 

guidelines,
 

1
 

evidence
 

summaries,
 

4
 

systematic
 

reviews,
 

2
 

expert
 

consensus
 

reports.
 

A
 

total
 

of
 

21
 

pieces
 

of
 

best
 

evidence
 

were
 

collected,
 

mainly
 

involving
 

5
 

aspects
 

of
 

indicated
 

population
 

and
 

con-
traindications,

 

the
 

timing
 

of
 

drug
 

administration,
 

material
 

preparation,
 

operation
 

implementation,
 

personnel
 

management
 

and
 

training.
 

Conclusion
 

The
 

best
 

evidence
 

summarized
 

in
 

this
 

study
 

on
 

less-invasive
 

surfactant
 

administration
 

for
 

preterm
 

infants
 

can
 

inform
 

the
 

development
 

of
 

clinical
  

procedures
 

and
 

serve
 

as
 

a
 

reference
 

for
 

standardizing
 

clinical
 

practice.
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  呼 吸 窘 迫 综 合 征(Respiratory
 

Distress
 

Syn-
drome,

 

RDS)是一种在早产儿中发病率较高的疾病,
其主要成因是肺表面物质缺乏[1-2]。在我国,胎龄在

32~36周的早产儿呼吸窘迫综合征的发病率接近

30%,其严重程度与胎龄呈负相关[3]。目前主要采用

气管插管-给药-拔管(Intubation-Surfactant-Extuba-
tion,

 

INSURE)技术进行肺表面活性物质给药,但在

操作过程中容易造成声门和气道损伤以及肺部损

害[4-5]。因此,一种侵入性较小的微创肺表面活性物

质 给 药 (Less-invasive
 

Surfactant
 

Administration,
 

LISA)技术被引入并逐渐得到应用。研究显示,LISA
可以减少机械通气、死亡或支气管肺发育不良(Bron-
chopulmonary

 

Dysplasia,
 

BPD)复合结局[6-7]。国内

外已发布新生儿肺泡表面活性物质临床应用指南及

专家共识,但对于LISA的相关证据较分散,尚无规

范统一的操作流程,临床实际操作缺乏良好的指引。
因此,本研究汇总早产儿LISA技术应用的相关证

据,为临床制订LISA操作流程,规范临床实践提供

参考。

1 资料与方法

1.1 确定循证问题 按照PIPOST模型构建循证问

题。研究对象(Population,P)为患有呼吸窘迫综合

征的早产儿;干预措施(Intervention,I)为使用LISA
技术;实施者(Professional,P)为医务人员;研究结局

(Outcome,O)为LISA成功率、患儿出生后72
 

h内

对机械通气的需求、并发症发生率;证据应用场所

(Setting,S)为新生儿重症监护室;证据类型(Type
 

of
 

evidence,T)为指南、临床决策、专家共识、系统评价、
最佳临床实践、证据总结。
1.2 制订检索策略 研究者按照“6S”金字塔证据模

型[8]从上至下依次检索关于早产儿LISA技术应用

的所有文献。英文检索词:less-invasive
 

surfactant
 

administration,LISA,pulmonary
 

surfactant
 

thera-
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py,minimally
 

invasive,less
 

invasive,thin
 

catheter,
respiratory

 

distress
 

syndrome;premature
 

infant,in-
fant,neonate,premature

 

newborn。中文检索词:微
创肺表面活性物质给药,肺表面活性物质,微创,低侵

入性,细导管,呼吸窘迫综合征;早产儿,新生儿。检

索数据库包括CINAHL、JBI循证卫生保健中心数据

库、PubMed、美 国 儿 科 协 会、UpToDate、Embase、
BMJ

 

Best
 

Practice、加 拿 大 安 大 略 注 册 护 士 协 会、
Science

 

Direct、Cochrane
 

Library、国际指南协作网、
中国知网、中国生物医学文献数据库、医脉通、万方数

据知识服务平台、维普网。检索时限为各数据库建库

至2025年4月5日。检索策略见附件1。
1.3 文献纳入及排除标准 纳入标准:研究对象为

患有呼吸窘迫综合征的早产儿;涉及使用LISA技术

的相关研究;纳入中英文文献;研究类型为系统评价、
临床决策、证据总结、指南、专家共识、最佳实践信息

册。排除标准:质量评价较低的文献、重复收录或翻

译文献、全文缺失的文献。
1.4 文献质量评价标准 采用临床指南研究和评价

系统Ⅱ(Appraisal
 

of
 

Guidelines
 

for
 

Research
 

and
 

E-
valuation

 

Ⅱ,AGREE
 

Ⅱ)[9]对纳入的指南进行评价;

采用澳大利亚JBI循征卫生保健中心对应的文献质

量评价标准(2016)[10]对纳入的系统评价及专家共识

进行评价。临床实践及证据总结追溯到原始文献,根
据类型选择对应的质量评价工具进行评价。全过程

由2名循证研究员进行独立评价,如遇到分歧时由院

内循证小组裁决。遵循循证证据优先、最新发表权威

文献优先、高质量证据优先的原则。
1.5 证据提取、整合及汇总 由2名研究员对纳入

的文献进行全文细致阅读,并进行证据提取。同时对

所提取证据采用JBI证据预分级系统(2014
 

版)[11]进
行分级与评价。按照研究设计类型的不同以及证据

的严谨性,将证据等级分为1~5级。

2 结果

2.1 纳入文献的一般特征 初步检索到323篇文

献,通过查重及阅读标题和摘要初筛后得到26篇,阅
读全文及质量评价后,最终纳入12篇文献,其中包括

临床决策1篇[12],指南4篇[13-16],证据总结1篇[17],
系统评价4篇[18-21],专家共识2篇[22-23],文献筛选流

程见附件2。纳入文献的一般特征见表1。
2.2 纳入文献的质量评价结果

2.2.1 指南结果 见表2。
表1 纳入文献的一般特征

作者/机构 发表时间(年) 文献来源 文献类型 文献主题

Martin[12] 2025 UpToDate 临床决策 早产儿呼吸窘迫综合征的管理

Sweet等[13] 2023 医脉通 指南  呼吸窘迫综合征的管理

Ng等[14] 2021 PubMed 指南  新生儿表面活性物质替代疗法

Reynolds等[15] 2021 PubMed 指南  新生儿呼吸窘迫综合征表面活性物质微创给药技术

Vento等[16] 2019 PubMed 指南  通过细管进行表面活性剂输注

Whitehorn等[17] 2022 JBI 证据总结 早产儿表面活性物质的使用

Abdel-Latif等[18] 2021 Cochrane 系统评价 通过细管进行表面活性剂治疗早产儿呼吸窘迫综合征

Library
Tribolet等[19] 2022 Embase 系统评价 低侵入性表面活性剂给药前的镇静镇痛

Moschino等[20] 2023 PubMed 系统评价 对早产儿进行微创表面活性物质给药的镇静治疗

Yeung等[21] 2023 PubMed 系统评价 通过细管输注表面活性剂给早产儿

中华医学会儿科学分会新生儿学组等[22] 2021 医脉通 专家共识 中国新生儿肺表面活性物质临床应用

Banerjee等[23] 2019 医脉通 专家共识 早产儿呼吸窘迫综合征的表面活性物质替代疗法

表2 纳入指南的质量评价结果

作者/机构
各领域标准化百分比(%)

范围和目的 参与人员 制定的严谨性 清晰性 应用性 编辑的独立性

≥60%领

域数(个)
≥30%领

域数(个)
推荐

级别

Sweet等[13] 76.4 81.3 88.1 83.3 75.0 79.7 6 6 A级

Ng等[14] 91.6 69.2 58.2 74.4 62.5 71.3 5 6 B级

Reynolds等[15] 91.6 72.9 71.4 83.3 69.4 72.9 6 6 A级

Vento等[16] 83.3 65.3 52.6 72.2 66.7 58.3 4 6 B级

2.2.2 系统评价 本研究纳入系统评价4篇[18-21],
文献所有条目的评价结果均为“是”,研究整体设计完

整,研究思路清晰,质量较高,可以采用。

2.2.3 专家共识 本研究纳入专家共识2篇[22-23],
所有条目的评价结果均为“是”,文章观点清晰,整体

质量较高,准予采用。

2.2.4 临床决策及证据总结 本研究纳入临床决

策[12]的原始研究包含1篇指南[13]、1篇专家共识[22];
证据总结[17]的原始研究为1篇指南[13],与本研究纳

入的文献相同,准予采用。
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2.3 证据汇总 最终从适用人群及禁忌证、给药时

机、用物准备、操作实施、人员管理及培训5个方面总

结21条最佳证据,见表3。

表3 早产儿LISA技术应用的最佳证据总结

项目 证据内容 证据等级

适应人群及禁忌证 1.LISA是持续无创通气中有自主呼吸的患儿使用肺表面活性物质的首选方法[13-14,16-17,21,23] 1b
2.LISA绝对禁忌证:存在严重呼吸窘迫综合征且氧需求极高或伴有严重呼吸性酸中毒且影像学显示明显

肺不张;其他原因导致的呼吸困难;颌面、气管或已知肺部畸形[16]。相对禁忌证:频繁呼吸暂停或其他迫

切需要插管和使用呼吸机[15]

5b

给药时机 3.当持续气道正压通气压力≥6
 

cmH2O,FiO2>0.3,建议给予肺表面活性物质治疗。对病情进展快,需要

机械通气的严重呼吸窘迫综合征,应立即给予肺表面活性物质治疗[12,22-23]
3c

4.在出生后2
 

h内给予肺表面活性物质治疗最有效[12] 2c
5.使用肺表面活性物质后应根据临床表现、氧合情况和肺部影像检查对病情进行重新评估,如判断呼吸窘

迫综合征病变 仍 比 较 严 重 或 改 善 后 又 加 重,可 重 复 使 用 肺 表 面 活 性 物 质,间 隔 时 间 一 般6~12
 

h[12-13,22-23]

1a

用物准备 6.LISA操作前应该有LISA物品检查清单及使用侵入性程序安全标准检查表[15] 5b
7.建议LISA操作使用LISA专用导管[15] 4b
8.建议LISA操作使用可视喉镜,有利于操作者将导管放置合适的位置[15,23] 5b

操作实施 9.建议小于30周的早产儿使用枸橼酸咖啡因[15] 5b
10.LISA操作前应放置鼻胃管[15] 5b
11.LISA操作前不推荐额外使用镇静镇痛[15-16,19-20] 1a
12.LISA操作前建议将患儿包裹起来以减轻疼痛和提高舒适性[15-16] 1c
13.LISA操作过程中应保持患儿在中性环境中,维持体温在36.5~37.0℃[12,15] 5b
14.LISA操作过程中将喉镜置于声带下方1.5~2.0cm处,放置导管后取出喉镜,然后缓慢给药2~5min,

推荐速度:0.5~1.0
 

mL/min[15]
5b

15.操作前建议提高氧浓度1~2
 

min以使血氧饱和度达到目标范围上限。操作过程中生命体征应持续监

测,确保患儿舒适,在此期间无创通气不间断[15-16,23]
5b

16.LISA操作过程中当发生伴有或不伴有心动过缓的氧饱和度降低时,应停止表面活性物质的应用,而不

是拔除导管[23]
5b

17.肺表面活性物质治疗后需密切关注可能发生过度通气、高氧血症、气漏和肺出血等并发症[22] 2c
18.从决定使用肺表面活性物质到执行LISA应小于30

 

min[15] 5b
人员管理及培训 19.护理人员应该需要专门培训协助LISA执行[12,15-16,18] 5b

20.操作者需要对LISA程序、抢救插管和持续正压通气应用有很高的熟练程度[12-13,16] 5b
21.应用LISA操作者可通过最新的理论教育、人体模型模拟和视频喉镜的使用进行培训[15-16,23] 4a

3 讨论

3.1 熟练掌握LISA适应证,推进临床相关技术开展

 证据1、2条涉及LISA技术的适应人群及禁忌证,
LISA主要适用于胎龄25~32周使用无创通气有自

主呼吸的早产儿[16]。有研究表明,LISA可减少机械

通气的需求,并降低36周的病死率或支气管肺发育

不良的发生率[24]。如果患儿在无创通气支持下状态

稳定,但是需要使用表面活性剂,那么LISA技术则是

首选方法。一方面可以减少气管插管带来的声门和

气道损伤,另一方面可以降低支气管肺发育不良的发

生率。因此,建议临床上有条件使用LISA
 

技术的科

室应大力开展相关技术,降低患儿后期并发症的发生

率。证据3~5条涉及给药时机,目前国际上肺表面

活性物质临床应用的相关指南不断更新和修正,更加

趋于合理和精细化。无论采用何种给药方式,当患儿

需要肺表面活性物质治疗时应积极给药,必要时根据

病情进展进行二次给药。
3.2 合理选择操作用物,制订LISA物品检查清单 
证据6~8条涉及操作用物的选择。在操作前,建议

制订物品检查清单以保证物品准备充分。LISA虽然

属于微创操作,但涉及的患儿胎龄普遍偏小,存在一

定风险,在床边应备好抢救设备以及插管物品并且使

用侵入性程序安全标准检查表[15]。临床上LISA给

药的导管有多种选择,包含鼻胃管、吸痰管、脐动脉导

管以及LISA专用导管。各种导管的材质及软硬程度

不同,临床常用鼻胃管进行给药。但由于一次性鼻胃

管的材质是硅胶且较为柔软,在操作时往往需要镊子

或者止血钳进行辅助,从而导致操作时间较长。Rigo
等[25]研究发现,使用半刚性材质的LISA专用导管进

行插管和使用气管插管所需时间相近,且比使用软质

导管更快。因此,在临床条件允许的情况下推荐使用

LISA专用导管。
3.3 落实操作规范,减少因操作引发的不良反应 
证据9~18条涉及LISA操作要点及注意事项。在操

作过程中最主要的护理要点首先是气道的管理。给

药前,先给予高浓度氧气1~2
 

min进行清理呼吸道,
取患儿仰卧位,垫高肩部使气道充分打开。在给药过

程中持续监测生 命 体 征,在 此 期 间 无 创 通 气 不 间

断[15-16,23]。其次是疼痛管理,在进行喉镜检查、通过声

门插入导管以及将表面活性物质注入气管,这些操作

对于早产儿来说都会带来不适感并且可能导致呼吸

暂停和/或心率减慢。而临床上常见的镇静镇痛药物
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的安全性和耐受性相关证据还不完善,不建议额外使

用镇静镇痛药物。临床上通常采用非药物方法,例如

使用热毛巾包裹患儿或者在操作前口服蔗糖[26]。但

如果口服母乳或葡萄糖等,可能影响患儿血糖的测量

值[27]。因此,临床上推荐使用热毛巾包裹的方法,一
方面可以便于操作者控制患儿体位,另一方面使用热

毛巾包裹可以减少热量散失。
3.4 加强医务人员技术培训,提高医务人员团队协

作力 证据19~21条涉及医务人员的管理及培训。
虽然LISA技术有诸多好处,但目前仅被一小部分新

生儿科医生采用,这与其特有的技能和相关证据不

足有关[28]。然而相比较于传统的给药方式,LISA技

术更具有临床优势,在不久将来会得到广泛的应用。
同时,护士积极协助对于顺利完成LISA操作至关重

要,因此护士需要接受专门的培训以协助LISA操作

进行。对于操作训练,人体模型训练LISA已被证明

是有用的首选方法[29]。还可以通过模拟实践进行角

色扮演,熟悉整体的流程以及不良反应的处理方法,
结束后对整个流程进行回顾总结,提高团队协作力。

4 小结
本研究通过系统检索国内外文献,总结了早产儿

微创肺表面活性物质给药技术应用的最佳证据,为临

床制订早产儿LISA技术操作流程,规范临床实践提

供参考。本研究的局限性在于多数纳入国外文献,需
结合国情进行证据转化,建议医疗机构在应用本证据

时,结合本单位新生儿救治水平进行适应性调整,并
通过持续质量改进优化操作流程。
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