
第31卷第1期

2018年2月
当代临床医刊

·3617·

V01．31 N0．1

Dec．2018

蛋白琥珀酸铁联合促红细胞生成素对早产儿贫血及

HIE的疗效观察

吕国锋吕晓研刘红艳

(莱芜市妇幼保健院儿科，山东莱芜271100)

[摘要]目的观察蛋白琥珀酸铁及促红细胞生成素防治早产几贫血及HIE的疗效。方法将56例HIE早产儿

随机分成对照组28例、实验组28例，对照组常规治疗，实验组于生后1周予EP0 250IU／k∥次，隔日1次，每周3次，共

5周。两组均于生后2周口服铁剂、叶酸等，其中对照组给予多维铁，实验组给予蛋白琥珀酸铁，铁元素剂量均为5mg／

kg．d。动态监测静脉血红细胞、血红蛋白、网织红细胞的变化，纠正胎龄40周时做新生儿行为神经测定(NBNA)及体

重测量。结果治疗第1周、3周、5周两组血常规指标比较，实验组较对照组明显改善；实验组输血率显著低于对照

组；新生儿行为神经测定得分明显高于对照组；体重增长高于对照组。结论早期应用蛋白琥珀酸铁及促红细胞生成

素可降低早产儿贫血的发生率、减轻贫血程度，有利于早产儿神经系统等各个系统的生长发育。
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几乎所有早产儿都会出现贫血，且胎龄越小，体

重越低，贫血发生愈早，程度越重，持续时间越长。

贫血可致早产儿各脏器发育差，生长迟缓，易感染。

对早产儿重度贫血的治疗，多给予输血治疗，近年来

红促细胞生成素的及早介入对早产儿贫血进行防治，

取得了一定的效果。本研究通过对HIE早产儿应用

蛋白琥珀酸铁及重组人促红细胞生成素(rHu—

EP0)，观察其对早产儿贫血的防治作用和对神经发

育的影响。

我们从2015年12月至2016年6月运用蛋白琥

珀酸铁及rHu—EPO防治早产儿贫血及HIE，效果明

显，报告如下。

1资料与方法

1．1一般资料选择2015年12月至2016年6月收治

的符合HIE诊断标准¨o的早产儿56例，胎龄32—36

周，出生体体重1000～20009，其中男30例，女26例。

出生时无贫血、溶血、严重感染及先天性疾病，病情相

对稳定。随机分为两组：实验组28例，对照组28例，

两组早产儿在性别、胎龄、出生体重、出生时红细胞

(RBC)、血红蛋白(Hb)、网织红细胞(Ret)等方面比

较无显著性差异(P>0．05)。

1．2实验方法两组综合治疗方法相同，维持体温、血

糖、血压、血氧等内环境的稳定，对症支持治疗主要包

括抗感染、静脉营养、病理性黄疸的给予蓝光照射等

治疗。两组早产儿均于出生1周后同时给与口服

VitE 5m∥d、叶酸5mg／kg．d、铁元素5m∥kg．d(对照

组给予多维铁，实验组给予蛋白琥珀酸铁)，肌注维生

素B12 100斗∥w，共5周。在此基础上，实验组于生

后l周予rHu—EP0(山东阿华生物药业有限公司，批

号s20030021)250IU／kg／次，隔日1次，每周3次，皮

下注射，共5周。

1．3评判指标两组早产儿均于治疗前、治疗后1w、

3w、5w查红细胞、网织红细胞、血红蛋白等的变化。

两组早产儿纠正胎龄40周时做新生儿行为神经测定

(NBNA)及体重测量，以了解其神经系统及整体发

育情况。

1．4统计学处理所有数据应用SPsS—17．O统计软件

进行分析。根据计量资料采用t检验，所测数据以均

数±标准差((冤±s))表示，使用t检验进行统计学处

理，计数资料采用卡方检验，以P<0．05为显著差异

界限。

2结果

2．1两组早产儿出生后RBC和Hb均逐渐下降，约在

生后前两周下降幅度最大，但实验组下降程度较对照

组明显低，两组对比有显著性差异(RBC：t，。=4．62，

t3。=3．96，t5。=5．03；Hb：t1。=6．87，t3。=8．40，t5。=

5．69)。两组早产儿生后Ret逐渐下降，于第2～3周

开始明显回升，约第3周左右到达最高水平，之后再

次下降，各治疗阶段实验组均高于对照组(t。。=4．21，

t3。=5．02，t，。=5．34)，并且输血率较对照组低(石2=

5．42)，两组对比有显著性差异(P<0．05)。见表1、

2。
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表2对照组和实验组早产儿输血率对比

2．2两组早产儿在纠正胎龄40周时做NBNA(t=4．

12)及体重(t=10．63)测量，实验组均明显高于对照

组P<0．05，见表3。

表3纠正胎龄40周时对照组和实验组早产儿NBNA

及体重(g)的变化

3讨论

贫血是早产儿的常见疾病，可累及其他系统的发

育，严重者可影响早产儿的生存质量¨J。研究表明导

致早产儿贫血的主要因素是EP0产生不足，早产儿

EP0的产生部位在肝脏，肝脏对缺氧的敏感性较肾脏

差，不能及时产生EPO，并且早产儿EP0的清除率大

于足月儿。而EP0的主要功能是促进红细胞分化和

成熟，抑制红系祖细胞凋亡，刺激红系向成熟红细胞

增殖分化。这为rHu—EP0防治早产儿贫血提供了

理论依据旧o。所有早产儿出生后前几周均有血红蛋

白下降，而且胎龄越小，体重越低，贫血出现越早，

程度越重，持续时间越长。因为早产儿贫血多发生

在生后3～8周，但EP0作用缓慢，一般在治疗后2

—3周显效。我们根据国内外临床已有的经验，采

用普遍认可的最适剂量750U／(kg．w)，在生后1

周内即开始治疗，结果明显减少了该组早产儿贫血

发生率，两组对比差异显著。这表明rHu—EP0防止

早产儿贫血疗效确切‘3J。Ret增减可反映骨髓造血功

能的盛衰，据报道Ret是rHu—EPO疗效最敏感的

指标。本研究所有患儿均及时补充了造血原料，只有

实验组早产儿在生后l周应用rHu—EP0，结果显示

实验组患儿RBc及Hg虽下降，但比对照组下降幅度

小，这表明rHu—EPO防治早产儿贫血较单纯补充造

血原料治疗贫血效果显著。

早产儿由于铁储备低，补充铁剂治疗尤为关键。

蛋白琥珀酸铁和多维铁均为临床治疗缺铁性贫血效

果肯定的非离子状态的复合铁制剂，但有关防治早产

儿贫血的报道并不多见，尤其是蛋白琥珀酸铁口服溶

液，因此，本研究选择蛋白琥珀酸铁和多维铁进行对

照研究口服铁剂防治早产儿贫血的有效性和安全性。

Ber91und等的研究亦显示铁剂补充可减少低出

生体重儿发生缺铁性贫血的风险；补充铁剂可以提高

早产儿和低出生体重儿铁状态相关的血液学指标，降

低铁缺乏和缺铁性贫血的患病率H』。由此可见，铁剂

补充可改善早产儿尤其是VLBWI的铁代谢状况，低

缺铁性贫血的发生风险。本研究结果显示，补充蛋白

琥珀酸铁可维持早产儿的Hb在同月龄的正常水平。

并且蛋白琥珀酸铁较多维铁口味好，易吸收，因此，对

于早产儿而言，服用蛋白琥珀酸铁更有效。

早产儿神经系统发育不完善，容易出现神经元结

构破坏、突触形成异常、神经传递异常等，导致缺氧缺

血性脑病、脑室周围白质软化等各种脑损伤。研究发

现EPO及受体在正常脑组织中均有表达，对神经系

统的正常发育有重要作用"j。动物试验已经证实

EPO对于神经系统的保护作用，主要是减少缺氧缺血

性脑损伤，减少脑细胞的凋亡，保护、营养神经，诱导

血管生成，促进神经祖细胞的生成等MJ。早产儿脑损

伤的发生除与早产儿自身因素如未成熟脑血管／室

管膜解剖缺陷、少突胶质细胞及轴突发育不完善、生

长因子等内源性保护因子缺如等有关外，还与感染、

缺氧缺血再灌注所导致的炎症反应及发育不成熟有

关的神经元坏死、神经元结构破坏、突触形成异常、神

经传递异常等导致有关"．8。。EPO有直接的抗凋亡作

用和延迟的神经保护作用、神经营养、诱导血管生成

作用、通过调节多能干细胞促进神经祖细胞的生成和

迁移到破坏、坏死的神经组织，可以对抗上述早产儿

的脑损伤归j。我们在研究设计中所以早期应用EP0，

除了考虑到EPO治疗贫血要在EP0应用后2周左右

见效外，另一个主要的原因就是考虑到早期应用

EP0对早产儿脑损伤的早期治疗。本研究在应用

EPO治疗后，通过新生儿行为神经测定来评价早产

儿的神经发育情况，治疗组早产儿的NBNA得分均

值是38．56±3．85，对照组早产儿NBNA得分35．23

±1．70，P<0．05，差异有显著性，说明EP0对早产

儿的神经发育确有促进作用。分析其原因可能有：

rHu—EPO可能通过早产儿发育不完善的血脑屏障，

从而对未成熟脑有神经营养、保护和发育促进作用。
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rHu—EPO可以通过纠正早产儿贫血改善氧供，尤其

是需氧量大的脑组织的氧供。rHu—EPO可通过纠正

早产儿贫血改善其全身各组织器官的功能状态并促

进其发育，从而促进神经系统的发育。本研究通过

对HIE早产儿早期应用rHu—EP0，在纠正胎龄40

周时的NBNA评分明显高于对照组，表明对早产儿有

神经保护作用，与目前国内外大多数研究结果基本一

致。同时患儿体重增长较对照组明显，考虑患儿贫血

及神经症状减轻后，胃肠功能等其他系统均有好转，患

儿营养的摄入和利用均可提升，有助于整体情况的发育。
综上所述，蛋白琥珀酸铁联合rHu—EPO对早产

儿贫血和HIE均有良好疗效，且无明显不良反应，故

非常值得临床推广采用。
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大量临床研究均显示，阵发性心房颤动的主要诱发因

素为房性早搏，由此，需要从阵发性心房颤动表现人

手。本次研究60例患者均接受动态心电图监测，监

测到了频发性房性早搏的表现，且呈现出一定规律，

包括成对性、联律性，部分表现为短暂的阵发性方扑

或者其他房性心律失常表现。与此同时，阵发性心房

颤动与未出现阵发性心房颤动比较，诱发心房颤动明

显提前，且出现PonT表现，很多研究均证实了这一结

论。与此同时，此次研究得出的结果为：阵发性心房

颤动的患者联律间期较无阵发性心房颤动患者低，房

早前周期较无阵发心房颤动患者长，以上指标比较具

有统计学意义(P<0．05)。出现此结论原因为：早期

房性前激动容易在心房易受损期间发生，进而使阵发

性心房颤动发作。同时，也有研究显示旧J，如果在心

房肌扩布时发生房性早搏，心房肌将处于非均质状

态，容易出现折返或者微折返的情况，进而增加心房

颤动的发生几率。心房不应期的延长，也使易颤期相

应延长，进而将房性早搏诱发心房颤动的几率增大。

基于以上原因，可以发现房性早搏越早发生，越容易

诱发阵发性心房颤动。

综上所述，采用动态心电图对房性早搏引起阵发

性心房颤动的的基本特征进行监测有显著作用与价

值，且动态心电图监测无创伤，更容易使患者接受，在

联律问期与房早前周期上表现明显，值得在临床中采

用。
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实，观察组患者吞咽困难程度显著低于对照组，观察

组吞咽功能评分(8．8±1．4)分，对照组吞咽功能评分

(7．0±1．1)，组间比较差异具有统计学意义，提示脑

卒中后吞咽障碍针灸治疗的有效性。

综上所述，脑卒中后吞咽障碍针灸治疗的效果显

著，能有效改善患者吞咽功能情况，值得临床推广。
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