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不同胎龄早产儿喂养不耐受影响因素分析
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摘　 要:　 目的　 探讨不同胎龄早产儿喂养不耐受的影响因素ꎮ 　 方法　 回顾性调查分析胎龄小于等于 ３２
周早产儿 １０２ 例和胎龄大于 ３２ 周早产儿 ３６２ 例ꎬ单因素和多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析某些高危因素(母体异常、胎盘

脐带异常、宫内窘迫、胎膜早破、分娩方式、产期使用糖皮质激素情况、围生期感染、呼吸暂停、机械通气等)与不同

胎龄早产儿发生喂养不耐受的相关性ꎮ 　 结果　 小于等于 ３２ 周组早产儿与大于 ３２ 周组早产儿中喂养不耐受的

发生率分别为 ４１.１８％和 ２２.３８％ꎬ两者显著差异(Ｐ<０.０５)ꎮ 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析显示ꎬ小于等于 ３２ 周组早产儿发生

喂养不耐受的影响因素有:产前应用糖皮质激素、呼吸暂停、机械通气ꎻ大于 ３２ 周组早产儿发生喂养不耐受的影响

因素有:胎膜早破、围生期感染、呼吸暂停ꎮ 　 结论　 不同胎龄早产儿发生喂养不耐受的影响因素不完全相同ꎬ临
床防治工作中应有所区别ꎮ
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　 　 随着产前糖皮质激素的广泛应用及早产儿救

治技术的提高ꎬ我国的早产儿存活率逐渐上升ꎬ但
随之而来的早产儿并发症问题越来越多ꎮ 早产儿

由于胃肠道功能发育不成熟易发生喂养不耐受

(Ｆｅｅｄｉｎｇ ＩｎｔｏｌｅｒａｎｃｅꎬＦＩ)ꎬ早期的喂养成功与否往

往决定了早产儿后期的生存质量及住院时间的长

短[１]ꎮ 导致早产儿 ＦＩ 的因素包括围生期窒息、围
生期感染、机械通气、产前糖皮质激素的使用等ꎬ而
胎儿胃肠道发育程度在不同阶段存在差异ꎬ因此不

同胎龄早产儿 ＦＩ 的影响因素可能不同ꎮ 本研究旨
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在明确不同胎龄早产儿 ＦＩ 的影响因素ꎬ为不同胎

龄早产儿 ＦＩ 的防治提供依据ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 一般资料　 　 以 ２０１４ 年 １ 月至 ２０１５ 年 １２ 月

铜陵市妇幼保健院和铜陵市第一人民医院收治的

早产儿共 ４６４ 例为研究对象ꎮ 其中胎龄小于等于

３２ 周早产儿 １０２ 例ꎬ为小于等于 ３２ 周组ꎬ胎龄大

于 ３２ 周早产儿 ３６２ 例ꎬ为大于 ３２ 周组ꎬ入选研究

对象符合:(１)出生 １２ 小时内入院ꎬ住院时间至少

１ 周ꎻ(２)排除胃肠道发育畸形、严重先天发育异

常、坏死性小肠结肠炎ꎮ 小于等于 ３２ 周组男性早

产儿 ５２ 例ꎬ女性早产儿 ５０ 例ꎮ 大于 ３２ 周组男性

早产儿 １８３ 例ꎬ女性早产儿 １７９ 例ꎮ
１.２　 ＦＩ 评价标准及喂养方式 　 　 ＦＩ 根据孙凤杰

等[２]提出的诊断标准:(１)频繁呕吐ꎬ每天超过 ３
次以上ꎻ(２)奶量不增加或减少ꎬ持续 ３ 天以上ꎻ
(３)胃储留量超过上次喂养量的 １ / ３ 或 ２４ｈ 内胃

储留量超过喂养总量的 １ / ４ꎻ(４)腹胀(２４ｈ 腹围增

加)>１.５ｃｍ 伴肠型ꎻ(５)胃内咖啡样液体ꎬ大便隐

血阳性ꎬ至第 ２ 周末每次喂入量<８ ｍＬ / ｋｇꎮ 出现

以上其中任何一项者考虑 ＦＩꎮ 所有入选早产儿均

按照中华医学会儿科学分会新生儿学组制定的早

产儿管理指南[３]进行管理和喂养ꎮ 对无禁忌症者

均实施早期微量喂养ꎬ喂养方式[４] 采用经口喂养

和胃管喂养ꎬ热卡不足者辅以肠道外营养ꎮ
１.３　 高危因素 　 　 包括孕母妊娠合并症、胎盘脐

带异常、宫内窘迫、围产期窒息、胎膜早破、分娩方

式、产前应用糖皮质激素、围生期感染、呼吸暂停、
新生儿呼吸窘迫综合征、新生儿高胆红素血症、新
生儿贫血、低血糖、机械通气应用ꎮ
１.４　 统计学处理　 　 采用 ＳＰＳＳ １６.０ 软件进行分

析ꎬ计量资料比例以百分率(％)表示ꎬ两组间比较

采用 χ２ 检验ꎬ有理论频数小于 ５ 时用连续性校正
χ２ 检验ꎻ多因素分析采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎬ以 Ｐ<
０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 　 果

２.１　 ＦＩ 的发生率 　 　 １０２ 例胎龄小于等于 ３２ 周

早产儿中发生 ＦＩ ４２ 例ꎬ发生率为 ４１.２％ꎮ ３６２ 例

胎龄大于 ３２ 周早产儿中发生 ＦＩ ８１ 例ꎬ发生率为

２２.４％ꎮ 不同胎龄组早产儿 ＦＩ 发生率差异有统计

学意义(χ２ ＝ １４.４３８ꎬＰ<０.０５)ꎮ
２.２　 各种因素与小于等于 ３２ 周组早产儿发生 ＦＩ
的关系　 　 在小于等于 ３２ 周组 １４ 个可能的影响

因素中ꎬ围产期窒息、产前应用糖皮质激素、呼吸暂

停、呼吸窘迫综合征、机械通气因素在早产儿 ＦＩ 发
生率上存在显著差异(Ｐ<０.０５)ꎬ各个影响因素组

内 ＦＩ 发生率差异统计结果见表 １ꎮ

表 １　 各种因素对胎龄小于等于 ３２周早产儿 ＦＩ发生率的影响

影响因素 例数 ＦＩ 例数(％) χ２ Ｐ

孕母妊娠合并症

　 有 ３５ １２(３４.２９) １.０４５ ０.３０７
　 无 ６７ ３０(４４.７８)
胎盘脐带异常

　 有 ２８ １２(４２.８６) ０.０４５ ０.８３２
　 无 ７４ ３０(４０.５４)
宫内窘迫

　 有 １０ ４(４０.００) ０.００６ ０.９３７
　 无 ９２ ３８(４１.３０)
围产期窒息

　 有 １３ ９(６９.２３) ４.８４１ ０.０２８
　 无 ８９ ３３(３７.０８)
胎膜早破

　 有 ４５ ２３(４３.４８) ３.２８１ ０.０７０
　 无 ５７ １９(３３.３３)
分娩方式

　 顺 ６６ ３０(４５.４５) １.４１３ ０.２３５
　 剖 ３６ １２(３３.３３)
产前应用糖皮质激素

　 有 ６９ １８(２６.０９) ２０.０４９ ０.００１
　 无 ３３ ２４(７２.７２)
围生期感染

　 有 ８７ ３９(４４.８３) ３.２５６ ０.０７１
　 无 １５ ３(２０.００)
呼吸暂停

　 有 ４４ ２５(５６.８２) ７.８１６ ０.００５
　 无 ５８ １７(２９.３１)
呼吸窘迫综合征

　 有 ３１ １８(５８.０６) ５.２４４ ０.０２２
　 无 ７１ ２４(３３.８０)
高胆红素血症

　 有 ８０ ３３(４１.２５) ０.００１ ０.９７７
　 无 ２２ ９(４０.９１)
贫血

　 有 ３９ １２(３０.７７) ２.８２４ ０.０９３
　 无 ６３ ３０(４７.６２)
低血糖

　 有 １４ ５(３５.７１) ０.２００ ０.６５５
　 无 ８８ ３７(４２.０５)
机械通气

　 有 ３５ ２０(５７.１４) ５.６０８ ０.０１８
　 无 ６７ ２２(３２.８４)
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２.３　 各种因素与大于 ３２ 周组早产儿发生 ＦＩ 的关

系　 　 在>３２ 周组 １４ 个可能的影响因素中ꎬ胎盘

脐带异常、胎膜早破、围生期感染、呼吸暂停因素在

早产儿 ＦＩ 发生率上存在显著差异(Ｐ<０.０５)ꎬ各个

影响因素组内 ＦＩ 发生率差异统计结果见表 ２ꎮ

表 ２　 各种因素对胎龄大于 ３２ 周早产儿 ＦＩ 发生率的影响

影响因素 例数 ＦＩ 例数(％) χ２ Ｐ

孕母妊娠合并症

　 有 １５９ ３１(１９.５０)
　 无 ２０３ ５０(２４.６３) １.３５３ ０.２４５
胎盘脐带异常

　 有 ５８ １９(２７.９４)
　 无 ３０４ ６２(２１.０９) ４.２８７ ０.０３８
宫内窘迫

　 有 ４０ ８(２０.００)
　 无 ３２２ ７３(２２.６７) ０.１４６ ０.７０２
围产期窒息

　 有 ２６ ５(１９.２３)
　 无 ３３６ ７６(２２.６２) ０.１６ ０.６９
胎膜早破

　 有 ６１ ２３(３７.７０)
　 无 ３０１ ５８(１９.２７) ９.９２５ ０.００２
分娩方式

　 顺 １５８ ３３(２０.８９)
　 剖 ２０４ ４８(２３.５３) ０.３５８ ０.５５
产前应用糖皮质激素

　 有 ５７ １５(２６.３２)
　 无 ３０５ ６６(２１.６４) ０.３７４ ０.５４１
围生期感染

　 有 １４８ ６８(４５.９５)
　 无 ２１４ １３(６.０７) ８０.０７８ ０.００１
呼吸暂停

　 有 ２７ １１(４０.７４)
　 无 ３３５ ７０(２０.９０) ５.６６５ ０.０１７
呼吸窘迫综合征

　 有 ５２ １０(１９.２３)
　 无 ３１０ ７１(２２.９０) ０.３４６ ０.５５７
高胆红素血症 有 ２５４ ５９(２３.２３)
　 无 １０８ ２２(２０.３７) ０.３５６ ０.５５１
贫血

　 有 ２８ ６(２１.４３)
　 无 ３３４ ７５(２２.４６) ０.０１６ ０.９
低血糖

　 有 ５２ １４(２６.９２)
　 无 ３１０ ６７(２１.６１) ０.７２３ ０.３９５
机械通气

　 有 １３ ５(３８.４６)
　 无 ３４９ ７６(２１.７８) ２.００９ ０.１５６

２.４ 　 小于等于 ３２ 周组早产儿 ＦＩ 危险因素的

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析　 　 对小于等于 ３２ 周组早产儿中

经单因素分析筛选出的五项易感因素(Ｐ<０.０５):围
产期窒息、产前应用糖皮质激素、呼吸暂停、呼吸窘

迫综合征、机械通气(表 ２)进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归

分析ꎬ用似然比前进法筛选变量ꎬ引入变量的检验水

准选取 α＝ ０.１０ꎮ 结果显示ꎬ产前应用糖皮质激素、
呼吸暂停、机械通气三项有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ
产前应用糖皮质激素 ＯＲ 值是 ０.１１３<１ꎬ说明是胎龄

小于等于 ３２ 周早产儿发生 ＦＩ 的保护因素ꎻ呼吸暂

停和机械通气的 ＯＲ 值分别为 ４.５０３ 和 ４.６８３>１ꎬ说
明呼吸暂停和机械通气可以增加胎龄小于等于 ３２
周早产儿发生 ＦＩ 的危险性ꎬ见表 ３ꎮ

表 ３　 胎龄小于等于 ３２ 周早产儿 ＦＩ 影响因素的

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果

影响因素 ＯＲ Ｐ ９５％ＣＩ

产前应用糖皮质激素 ０.１１３ ０.００１ ０.０４０~０.３２３
呼吸暂停 ４.５０３ ０.００４ １.６２９~１２.４４９
机械通气 ４.６８３ ０.００４ １.６２１~１３.５３２

２.５　 大于 ３２ 周组早产儿 ＦＩ 危险因素的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析　 　 对大于 ３２ 周组早产儿中经单因素分

析筛选出的四项易感因素(Ｐ<０.０５):胎盘脐带异

常、胎膜早破、围生期感染、呼吸暂停(表 ２)进行多

因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎬ用似然比前进法筛选变量ꎬ
引入变量的检验水准选取 α ＝ ０.１０ꎮ 结果显示ꎬ胎
膜早破、围生期感染、呼吸暂停有统计学意义(Ｐ<
０.０５)ꎮ 胎膜早破、围生期感染、呼吸暂停的 ＯＲ 值

均大于 １ꎬ表明这三个因素均能增加胎龄大于 ３２
周早产儿发生 ＦＩ 的危险性ꎬ见表 ４ꎮ

表 ４　 胎龄大于 ３２ 周早产儿 ＦＩ 影响因素的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析结果

影响因素 ＯＲ Ｐ ９５％ＣＩ

胎膜早破 ２.３４２ ０.０１７ １.１６２~４.７１８
围生期感染 １３.４７１ ０.００１ ６.９３５~２６.１６６
呼吸暂停 ３.２０３ ０.０２４ １.１６６~８.８００

３　 讨　 　 论

新生儿尤其早产儿营养需求量高ꎬ但由于早产

儿胃肠道动力不足、粘膜屏障发育不成熟、免疫功

能发育不完善ꎬ极易发生 ＦＩꎮ 早产儿早期发生 ＦＩ
不仅延长了患儿的住院时间、增加了住院花费ꎬ同
时也增加了早产儿宫外发育迟缓的危险性[５]ꎬ甚

２６１ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｓｏｕｔｈ ＣｈｉｎａꎬＭａｒｃｈ ２０１７ꎬＶｏｌ.４５ꎬＮｏ.２



至可能对其生长发育造成不可逆的远期影响[６]ꎮ
而早产儿早期过长时间的肠道外营养易增加感染、
肝功能损害、电解质失调等并发症的风险[７]ꎮ 因

此ꎬ探讨早产儿 ＦＩ 的影响因素ꎬ对改善早产儿早期

营养状况ꎬ尽快开展肠内营养ꎬ减少 ＦＩ 近期及远期

并发症有着重要的意义ꎮ
目前国内不少学者关于早产儿 ＦＩ 影响因素进

行研究分析[８]ꎮ 这些研究大多将胎龄作为引起 ＦＩ
的影响因素之一进行分析ꎮ 但是ꎬ在胚胎发育的不

同阶段ꎬ其胃肠道功能的成熟度是不同的ꎬ因此不

同阶段早产儿 ＦＩ 的影响因素也可能不同ꎮ 繆晓

林ꎬ等[９]考虑到上述原因ꎬ分别分析了早期早产儿

(胎龄<３４ 周)和晚期早产儿(胎龄≥３４ 周) ＦＩ 的

影响因素ꎮ 但研究中在对早期早产儿和晚期早产

儿 ＦＩ 影响因素进行分析时ꎬ胎龄因素 ＯＲ 值的

９５％可信区间均包含“１”ꎬ说明该分组方法在研究

早产儿 ＦＩ 的影响因素时可能存在问题ꎮ
３２ 周以下早产儿小肠和十二指肠缺乏消化间

期移行运动复合波的传播[１０]ꎮ 胎龄满 ３２ 周时ꎬ胚
胎内才开始产生足量的胃动素受体(ＭＴＬ￣Ｒ)ꎬ并
出现 ＭＴＬ￣Ｒ 介导的胃十二指肠爆发性收缩复合运

动[１１]ꎮ 同时ꎬ３２ 周以下早产儿胃肠激素水平也明

显不足[１２]ꎮ 本研究的前期工作[１３] 通过对不同孕

周 ＦＩ 早产儿应用小剂量红霉素的疗效对比ꎬ也发

现 ３２ 周前后出生的早产儿在小剂量红霉素治疗

ＦＩ 时有明显的疗效差异ꎮ 因此ꎬ３２ 周可能是早产

儿胃肠道发育的分水岭ꎬ３２ 周前后出生的早产儿

发生 ＦＩ 的影响因素可能也不同ꎮ 本研究 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析表明ꎬ产前应用糖皮质激素是胎龄小于等

于 ３２ 周早产儿 ＦＩ 的保护因素ꎬ呼吸暂停、机械通

气是其发生 ＦＩ 的危险因素ꎮ 胎膜早破、围生期感

染、呼吸暂停是胎龄大于 ３２ 周早产儿 ＦＩ 的危险因

素ꎮ 可见ꎬ不同胎龄的早产儿 ＦＩ 的影响因素并不

完全相同ꎮ
本研究发现ꎬ机械通气增加胎龄小于等于 ３２

周早产儿 ＦＩ 发生的危险性ꎮ 机械通气中的早产儿

喂养多采用胃管喂养ꎬ胎龄小于等于 ３２ 周的早产

儿由于胃肠道发育欠成熟ꎬ缺乏消化间期有效的移

行复合运动ꎬ因此留置胃管后极易发生胃内容物的

反流和细菌移位ꎬ为呼吸道、消化道间的细菌转移

创造条件ꎬ增加 ＦＩ 发生的危险性ꎮ 胎龄大于 ３２ 周

早产儿由于胃肠功能发育的相对成熟ꎬ机械通气对

ＦＩ 的发生影响相对较小ꎮ 本研究也发现ꎬ产前应

用糖皮质激素是胎龄小于等于 ３２ 周早产儿 ＦＩ 的

保护因素ꎬ这与国内其他一些研究结果相一致[１４]ꎮ
结果显示ꎬ在胎龄小于等于 ３２ 周早产儿中产前应

用糖皮质激素的 ＦＩ 发生率为 ２６.３％ꎬ而未应用的

早产儿 ＦＩ 的发生率为 ７２.７％ꎬ两者单因素比较差

异有统计学意义ꎮ 该结果的原因可能是ꎬ孕周较小

的产妇产前应用糖皮质激素ꎬ对促进胎儿胃肠激素

的分泌及胃肠功能的尽快成熟有积极的作用ꎬ但这

尚需进一步的研究实验加以证明ꎮ
胎膜早破、围生期感染增加胎龄大于 ３２ 周早

产儿 ＦＩ 的危险性ꎮ 感染是胎膜早破的重要原因之

一[１５]ꎮ 胎龄大于 ３２ 周早产儿虽然在胃肠功能发

育及胃肠激素的分泌上较小胎龄早产儿相对成熟ꎬ
但仍然存在肠道正常菌群定值延迟[１６]、脆弱的胃

肠道易受致病细菌攻击等问题ꎮ 由于免疫屏障功

能低下ꎬ对侵入肠道的致病菌免疫力不足ꎬ从而增

加了发生 ＦＩ 的危险性ꎮ 而对于小于等于 ３２ 周早

产儿ꎬ本研究单因素分析时胎膜早破与围生期感染

的 Ｐ 值均小于 ０.１ꎬ说明感染因素可能对小胎龄早

产儿也有影响ꎬ但由于小胎龄早产儿感染后涉及的

影响因素更为复杂众多ꎬ他们之间可能存在较强的

交互作用ꎬ因此对 ＦＩ 的危险性不如大胎龄早产儿

那么突出ꎮ
本研究还发现ꎬ呼吸暂停是引起不同胎龄早产

儿 ＦＩ 的共同危险因素ꎬ这可能与早产儿发生呼吸

暂停后氨茶碱的使用有关ꎮ 氨茶碱能松弛支气管、
胃肠道平滑肌ꎬ减慢胃肠蠕动ꎬ刺激胃肠道ꎬ引起恶

心呕吐等症状ꎬ诱发 ＦＩꎮ 秦素芳[１７] 对氨茶碱与枸

橼酸咖啡因治疗早产儿原发性呼吸暂停的研究中

也发现ꎬ应用氨茶碱明显增加了早产儿 ＦＩ 的发

生率ꎮ
综上所述ꎬ本研究发现在胎龄小于等于 ３２ 周

与胎龄大于 ３２ 周早产儿中 ＦＩ 的影响因素不全相

同ꎮ 因此ꎬ在临床防治早产儿 ＦＩ 的工作中ꎬ应注意

将胎龄 ３２ 周前后早产儿区别对待ꎮ 在小于等于

３２ 周早产儿中尽量减少有创呼吸机的使用率和机

械通气时间ꎬ在大于 ３２ 周早产儿中积极防治感染ꎬ
所有早产儿呼吸暂停时推荐应用副作用更小的枸

橼酸咖啡因ꎬ从而减少 ＦＩ 的发生率ꎬ提高早产儿近

期及远期的生存质量ꎮ
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该方法具有耗时更少ꎬ而且操作更方便和安全的优

势特征[１０￣１１]ꎮ
综上ꎬ原位杂交法和免疫组化方法两种不同方

法在检测评价直肠癌术后新辅助化疗治疗后患者三

种错配修复蛋白 ｈＭＬＨ１、ｈＭＳＨ２ 和 ｈＭＳＨ６ 表达水

平的效果中原位杂交法更优ꎬ值得临床推广ꎮ
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