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【摘要 】　目的　系统评价加温湿化高流量鼻导管通气(heatedhumidifiedhighflownasalcannulae,HHHFNC)预防呼吸窘迫

综合征(respiratorydistresssyndrome,RDS)早产儿鼻损伤的有效性,为临床实践提供参考.方法　检索PubMed、Embase、维
普、知网等数据库有关 HHHFNC预防 RDS早产儿鼻损伤的随机对照研究,检索时限为建库至２０２４年３月.运用Stata１６．０
和 RevMan５．３进行 Meta分析,最后采用 Grade系统进行证据质量评价.结果　共纳入３５篇随机对照试验,研究对象３５０２
名.Meta分析结果显示,试验组(HHHFNC)在鼻损伤发生率[RR＝０．２８,９５％CI(０．２３,０．３５),P＜０．００１]、气漏发生率[RR＝
０．３０,９５％CI(０．１８,０．４９),P＜０．００１]方面均低于对照组(其他无创通气模式).Grade证据分级结果显示:鼻损伤发生率、气漏

发生率２项结局指标均为中等质量证据.结论　使用 HHHFNC可降低 RDS早产儿鼻损伤的发生.
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【Abstract】　Objective　TosystematicallyevaluatetheeffectivenessofheatedhumidifiedhighＧflownasalcannulae
(HHHFNC)inpreventingnasalinjuriesinprematureinfantswithrespiratorydistresssyndrome(RDS)．Methods
　RandomizedcontrolledstudiesonHHHFNCpreventionofnasalinjuriesinprematureinfantswithRDSwere
searchedinPubMed,Embase,VIP,CNKIandotherdatabases．Theretrievaltimeframewasfromtheinceptionto
March２０２４．Stata１６．０andRevMan５．３wereusedformetaＧanalysis,andGradesystem wasusedtoevaluatethe
qualityofevidence．Results　Atotalof３５RCTSwereretrievedand３５０２subjectswerestudied．TheresultsofMetaＧ
analysisshowedthattheexperimentalgroup(HHHFNC)hadsignificantlylowerincidenceofnasalinjury[RR＝
０２８,９５％CI(０．２３,０．３５),P＜０．００１]andairleakage[RR＝０．３０,９５％CI(０．１８,０．４９),P＜０．００１]thanthecontrol
group(othernonＧinvasiveventilationmodes)．TheresultsoftheGradeevidencegradingshowedthattheincidence
ofnasalinjuryandtheincidenceofairleakagewereofmediumquality．Conclusions　TheuseofHHHFNCcanreＧ
ducetheincidenceofnasalinjuriesinprematureinfantswithRDS．
【Keywords】　prematureinfant;respiratorydistresssyndrome;heatedhumidifiedhighＧflownasalcannulae;

nasalinjury;MetaＧanalysis
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　　新生儿呼吸窘迫综合征(respiratorydistress
syndrome,RDS)是早产儿常见并发症之一,也是导

致早产儿呼吸衰竭和死亡的常见病因.为提高患儿

存活率,减少并发症,临床首选无创通气作为主要呼

吸支持[１],包括经鼻持续气道正压通气(nasalconＧ
tinuouspositiveairwaypressure,NCPAP)、经鼻间

歇正压通气(noninvasiveintermittentpositivepresＧ
sureventilation,NIPPV)、无创高频振荡通气(nonＧ
invasive highＧfrequency oscillatory ventilation,
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NHFOV)、双 水 平 气 道 正 压 通 气 (biphasicnasal
continuouspositiveairwaypressure,BiPAP)及加温

湿化高 流 量 鼻 导 管 通 气 (heatedhumidifiedhigh
flownasalcannulae,HHHFNC)５种通气模式[２].
但早产儿皮肤稚嫩,长时间使用鼻腔装置和护理不

当常致鼻损伤,影响治疗效果 [３].研究[４]显示,在
接受无创通气治疗的早产儿中,鼻损伤发生率增加,
严重时甚至需手术治疗[５].HHHFNC作为一种新

兴通气模式有恒温恒湿、提高舒适度和耐受性等优

势[６].研究[７]表明,在胎龄≥２８周RDS新生儿治疗

中,与 NCPAP相比,HHHFNC可降低鼻损伤发生

风险.尽管如此,关于 HHHFNC与其他所有无创

通气模式相比较预防 RDS早产儿鼻损伤的有效性

尚未得到证实,故本研究对其进行系统评价,为临床

实践提供参考.

１　资料与方法

１．１　文献检索策略　检索中国知网、万方、维普、SiＧ
noMed、PubMed、WebofScience、Embase和 CoＧ
chranelibrary等数据库,并追溯纳入文献的参考文

献为补充,检索时限为建库至２０２４年３月.中文检

索词:新生儿/新生婴儿/早产儿/低体重儿,无创通

气/无创正压通气/经鼻持续气道正压通气/连续气

道正压通气/双相持续气道正压通气/双层连续气道

正压通气/鼻腔持续正压通气/APRV 通气模式/

CPAP通气/间歇正压通气/双相间歇性气道正压

力/吸气正压换气/IPPV/高频通气/高频振荡通气/
高频正压通气/高流量给氧/经鼻高流量通气/高流

量鼻导管氧疗,小儿呼吸窘迫综合征/新生儿呼吸窘

迫综合征/新生儿肺透明膜病;英文检索词为:low
birth weight infant/premature infants/neonatal
prematurity/newborn∗/neonate∗,respiratorydisＧ
tresssyndrome/infantilerespiratorydistresssynＧ
drome/neonatalrespiratorydistresssyndrome,high
frequencyventilation∗/highfrequencyoscillation
ventilation/highfrequencypositivepressureventiＧ
lation/highflow oxygen/nasalhighＧflow ventilaＧ
tion/nasalhighＧflow oxygentherapy/intermittent
positivepressureventilation/ippvinspiratoryposiＧ
tivepressureventilation/biphasicintermittentposiＧ
tiveairwaypressure/continuouspositiveairwaypresＧ
sure/cpapventilation/nasalcontinuouspositiveairway
pressure/ncpap ventilation/airway pressure release
ventilation/aprv ventilation mode∗/bipap biphasic
positiveairwaypressure/biphasicpositiveairwaypresＧ
sure/bilevelcontinuouspositiveairwaypressure/bilevel
positiveairway pressure/noninvasive ventilation∗/

nonＧinvasiveventilation∗/noninvasiveventilation∗．
１．２　文献纳入排除标准　纳入标准.(１)研究类型:
随机对照试验;(２)研究对象:诊断为 RDS的早产儿;
(３)干预措施:试验组采用 HHHFNC治疗,对照组采

用除 HHHFNC以外的无创通气方式治疗;(４)结局指

标:鼻损伤发生率、气漏发生率.排除标准:非中英文文

献;无法获取全文或数据不全文献;重复发表文献.

１．３　文献筛选与资料提取　２名研究员独立进行,
如遇分歧则寻求第三方意见.提取内容包括作者、
年份、国家、样本量、结局指标、干预及对照措施等.

１．４　文献质量评价　２名研究者独立评价后进行交

叉审核,如遇分歧则寻求第三方意见.以CochraneRob
２．０风险偏移评估工具[８Ｇ９]为标准,评价内容包括随机化

过程中的偏倚、偏离既定干预措施的偏倚、结局数据缺

失的偏倚、结局测量的偏倚、选择性报告结果的偏倚.

１．５　Grade证据分级评价　用 Gradepro３．６软件

进行证据质量评价,分为高、中、低和极低４个级别,
从偏倚风险、不一致性、间接性、精确性、发表偏倚等

５个方面对证据质量进行降级,从效应值、可能会降

低效应的混杂因素、量效关系等３个方面对证据质

量进行升级.本研究因纳入研究均为随机对照试

验,初始证据质量均为高级,故主要考虑降级条件.

１．６　统计学处理　用 RevMan５．３和Stata１６．０进

行 Meta分析.用I２ 和 Q 检验判断异质性,P＞
０１、I２＜５０％,则研究间异质性小,采用固定效应模

型;反之,则异质性大,采用随机效应模型.用逐一

排除法进行敏感性分析,采用漏斗图评估发表偏倚,

P＜０．０５表示差异有统计学意义.

２　结果

２．１　文献检索结果　共获文献１３５７４篇,去重、阅
读题目、摘要,剔除不相关文献后获得１１８篇,阅读

全文后,根据设定的纳入排除标准复筛,最终纳入

３５篇[１０Ｇ４４]文献.

２．２　纳入研究的基本特征及质量评价　共纳入文

献３５篇,４篇[１０,１５,２５,３２]文献分别因偏离既定干预措

施和结局测量存在高偏倚风险,总体呈高风险,９
篇[２３Ｇ２４,３３Ｇ３７,４２Ｇ４３]文献为低风险,其余２２篇文献均为中

风险,纳入文献整体质量尚可.文献基本特征见表１.

２．３　Meta分析结果　３５项研究[１０Ｇ４４]报告了鼻损伤

发生率,试验组(HHHFNC)和对照组(其他无创通

气模式)鼻损伤发生率分别为５．６％(９８/１７４５)和

２０％(３５５/１７５７),研究间无异质性(I２＝０％,P＝
０９２),采 用 固 定 效 应 模 型,差 异 有 统 计 学 意 义

[RR＝０．２８,９５％CI(０．２３,０３５),P＜０．００１],见图

１;１６项研究[１１Ｇ１３,２０,２２,２４Ｇ２６,２９,３２,３６Ｇ３８,４０Ｇ４２]报告了气漏发生

率,试验组(HHHFNC)和对照组(其他无创通气模
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式)气漏发生率分别为１．７％(１４/８１３)和７．２％(６０/

８２３),研究间无异质性(I２＝０％,P＝０．９３),采用固定

效应模型,差异有统计学意义[RR＝０．３０,９５％CI
(０１８,０．４９),P＜０．００１].

表１　纳入文献基本特征

纳入研究 国家 干预模式(T/C) 样本量(T/C,n) 胎龄 T/C(x±s,t/周) 结局指标

杜珊珊等[１０],２０２２ 中国 HHHFNC/NCPAP ４１/４１ ３２．４６±０．４０/３２．４２±０．３８ ①
胡小珏等[１１],２０２１ 中国 HHHFNC/NCPAP ４３/４３ ３２．９１±２．２５/３２．６４±２．３０ ①②
黄蕴等[１２],２０１９ 中国 HHHFNC/NCPAP ３６/３８ ３２．２０±２．４０/３２．８０±２．５０ ①②
郑岚等[１３],２０１９ 中国 HHHFNC/NCPAP ４１/４１ ３０．２０±１．５０/３０．４０±１．４０ ①②
黄玉焕[１４],２０２１ 中国 HHHFNC/NCPAP ４１/４１ ３１．４５±２．２１/３１．４２±２．１９ ①
于晓岩等[１５],２０１６ 中国 HHHFNC/NCPAP ５１/５１ ３１．４６±１．３５/３１．４６±１．３５ ①
乐世俊等[１６],２０２２ 中国 HHHFNC/NCPAP ３４/３４ ３４．５４±１．３２/３４．５２±１．３４ ①
颜惠宇等[１７],２０２０ 中国 HHHFNC/NCPAP ４７/４７ ３４．０５±１．２８/３４．０１±１．２５ ①
翟敬芳等[１８],２０１９ 中国 HHHFNC/NCPAP ３８/３５ ３２．００±２．００/３１．９０±２．２０ ①
贾芳芳等[１９],２０２２ 中国 HHHFNC/NCPAP ６２/６２ ３３．３２±１．３２/３３．２１±２．２１ ①
刘翠青等[２０],２０１３ 中国 HHHFNC/NCPAP ４２/４０ ３２．００±２．９０/３２．１０±２．８０ ①②
黄玲等[２１],２０１７ 中国 HHHFNC/NCPAP ３０/３０ 未报告/未报告 ①
郭立峰等[２２],２０１５ 中国 HHHFNC/NCPAP ４０/３９ ３３．５６±２．６４/３３．２５±２．０３ ①②
李天颂等[２３],２０２３ 中国 HHHFNC/NCPAP ３９/３９ ３４．４９±０．４６/３４．５５±０．４９ ①
张纪华等[２４],２０１７ 中国 HHHFNC/NCPAP ４４/４５ ３２．５０±３．２０/３２．８０±３．５０ ①②
张志华[２５],２０１９ 中国 HHHFNC/NCPAP ４０/４０ ３３．５０±３．３０/３２．２０±３．４０ ①②
金未来[２６],２０１５ 中国 HHHFNC/NCPAP ３５/３７ ３２．００±２．２０/３１．６０±２．１０ ①②
江余明等[２７],２０１９ 中国 HHHFNC/NCPAP １１０/１１０ 未报告/未报告 ①
龚莉等[２８],２０２３ 中国 HHHFNC/BIPAP ３２/３３ ３３．２０±１．５０/３２．８０±１．８０ ①
朱艳娥[２９],２０２１ 中国 HHHFNC/NIPPV ４２/４２ ３０．３２±１．０５/３０．４５±０．９７ ①②
漆雯等[３０],２０２０ 中国 HHHFNC/NIPPV ３２/３１ ３１．２０±２．８０/３０．６０±２．６０ ①
王柱等[３１],２０１７ 中国 HHHFNC/NIPPV ３５/３５ ３２．６０±２．４０/３２．８０±２．７０ ①
Kugelman等[３２],２０１５ 以色列 HHHFNC/NIPPV ３８/３８ 未报告/未报告 ①②
Shokouhi等[３３],２０１９ 伊朗 HHHFNC/NCPAP ３０/３０ ３１．８０±１．１９/３２．６３±１．６１ ①
Hegde等[３４],２０１６ 印度 HHHFNC/NCPAP ４６/４２ ３１．１０±２．３０/３１．４０±２．３０ ①
Murki等[３５],２０１８ 印度 HHHFNC/NCPAP １３３/１３９ ３１．８０±１．９０/３１．６０±２．２０ ①
Roberts等[３６],２０１６ 澳大利亚 HHHFNC/NCPAP ２７８/２８６ ３２．００±２．１０/３２．００±２．２０ ①②
Singh等[３７],２０２２ 印度 HHHFNC/NCPAP １５/１５ ３１．００±２．１０/３０．００±１．８０ ①②
金宝等[３８],２０１９ 中国 HHHFNC/NCPAP ３８/３７ ３０．７０±１．９０/３０．４０±１．９０ ①②
吴学科[３９],２０１８ 中国 HHHFNC/NCPAP ５０/５０ ３３．９０±１．６０/３３．６０±１．８０ ①
李恺等[４０],２０１４ 中国 HHHFNC/NCPAP ２８/３１ ３２．６０±１．５０/３２．８０±１．７０ ①②
吴开锋等[４１],２０１６ 中国 HHHFNC/NCPAP ２８/３１ ３３．８０±１．６０/３４．２０±１．４０ ①②
Sumithra等[４２],２０２３ 印度 HHHFNC/NCPAP ２５/２５ ３３．００±３．００/３３．００±３．００ ①②
Konda等[４３],２０１８ 印度 HHHFNC/NCPAP ３０/３４ ２９．６０±１．７０/３０．００±１．６０ ①
Soonsawad等[４４],２０１６ 泰国 HHHFNC/NCPAP ５１/５０ ３０．００±２．７０/３０．００±２．７０ ①

　　　　①:鼻损伤发生率;②:气漏发生率;T:试验组;C:对照组

图１　鼻损伤发生率森林图

２．４　亚组分析　考虑各研究的实验设计不同,其中

一些研究的干预时机为初始干预,一部分研究的干预

时机为撤机后干预.而撤机前可能因高流量气体刺

激增加鼻损伤的发生风险,且早产儿在撤机前后的生

理状态不同,可能影响气流动态,从而影响鼻损伤及

气漏的发生情况.因此对治疗时机进行亚组分析,详
见表２.

２．５　敏感性分析及发表偏倚评估　用逐一剔除法

进行敏感性分析,结果较稳健.漏斗图评估显示未

见明显发表偏倚.

２．６　Grade证据分级　对结局指标进行证据级别评

价,结果显示鼻损伤发生率、气漏发生率２项结局指

标均为中等质量证据.
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３　讨论

３．１　HHHFNC对 RDS早产儿鼻损伤发生率的影

响　本研究结果显示,HHHFNC能够降低 RDS早

产儿鼻损伤发生率,与唐琴琴等[４５]的研究结果一致,
可能是因为 HHHFNC能够持续提供加温加湿的混

合氧气及空气、降低气道阻力及呼吸功、减少鼻咽死

腔以及提高气体交换效率[４６],且鼻导管无需密闭鼻

腔,可避免压迫鼻黏膜,从而减少鼻损伤及继发感染

等其他并发症的发生,患儿舒适度及耐受性更高.
亚组分析中,两亚组差异均有统计学意义,与之前的

研究[２８,４７]结果相同,表明 HHHFNC无论用于何种治

疗时机,与其他无创通气模式比较,都能降低 RDS早

产儿鼻损伤发生率.但研究表明[１８],不能对患儿进行

动态监测仍是 HHHFNC的一大劣势,故临床工作中

护理人员应密切关注患儿机体各项指标及生命体征

变化,及时调整通气参数,对患儿进行早期干预.

表２　亚组分析结果

结局指标 治疗时机 纳入研究
异质性检验结果

I２(％) P
效应模型

Meta分析结果

RR ９５％CI P
鼻损伤发生率 初始治疗 ２８篇[１０Ｇ３７] ０ ０．９５ 固定 ０．３０ ０．２４~０．３８ ＜０．００１

撤机后治疗 ７篇[３８Ｇ４４] １０ ０．３６ 固定 ０．２４ ０．１５~０．３８ ＜０．００１
气漏发生率　 初始治疗 １２篇[１１Ｇ１３,２０,２２,２４Ｇ２６,２９,３２,３６Ｇ３７] ０ ０．９２ 固定 ０．２７ ０．１６~０．４８ ＜０．００１

撤机后治疗 ４篇[３８,４０Ｇ４２] ０ ０．５８ 固定 ０．４２ ０．１４~１．２４ ０．１２０

３．２　HHHFNC对 RDS早产儿气漏发生率的影响

　本研究结果表明,HHHFNC能够降低 RDS早产

儿气漏发生率,与罗俊等[４８]研究结果不同,可能是因

本研究中对照组还纳入了双水平通气,相比双水平

通气模式,HHHFNC提供的气道压力水平较低,减
少气道阻塞和气道压力的波动,气流能够有效湿化

加热后吸入,进一步减少口腔干燥,患儿易于接受并

适应.亚组分析结果显示撤机后治疗亚组差异无统

计学意义,可能是因撤机后患儿已逐渐适应自主呼

吸,气漏发生减少.气漏是无创通气中的常见现象,
随气漏量不断增多,通气性能下降,疾病治疗效果也

随之受到影响,严重时甚至对生命构成威胁.临床

实践中,医护人员在给予 HHHFNC通气支持时,应
选择合适的鼻导管,护理操作动作轻柔,以减少患儿

躁动引起气漏,使用过程中也应加强巡视,确保设备

连接牢固,保证氧气输送的稳定性.

４　小结

综上所述,相比其他无创通气模式,HHHFNC
在预防 RDS早产儿鼻损伤方面具有显著有效性.
临床工作中,RDS早产儿呼吸治疗时,在患儿病情允

许的情况下,应优先考虑使用 HHHFNC.但本研

究各纳入研究的胎龄、使用设备型号及参数设置等

部分基线特征并不完全一致,可能影响结论可靠性,
且结局指标测量方法均无具体说明,可能存在差异.
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