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早产儿支气管肺发育不良临床高危因素分析
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[摘要] 目的:探讨影响不同分度早产儿支气管肺发育不良(BPD)的临床高危因素,为临床防治提供参考。 方法:选取重庆医科

大学附属儿童医院 2013-2014 年收治的 BPD 早产儿 81 例,按照临床分度标准分为轻度组 24 例和中重度组 57 例,对其围产期

情况、母孕期情况、合并症、临床治疗及预后情况进行回顾性分析。 结果:中重度组呼吸窘迫综合征(RDS)、呼吸衰竭、动脉导管

未闭(PDA)、先天性心脏病、肺出血、消化道出血的患儿比例高于轻度组,机械通气时间长于轻度组,日增长体质量低于轻度组

(P 均<0. 05)。 两组在性别、胎龄、胎数、出生体质量、母亲年龄、产前激素及出生后肺表面活性剂的应用等方面比较差异均无

统计学意义(P 均>0. 05)。 结论:积极防治 RDS、肺出血、消化道出血、PDA 等合并症是减少早产儿 BPD 的关键,尽可能缩短机

械通气时间是重要措施之一。
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Risk Factors of Bronchopulmonary Dysplasia in Preterm Infants

Yue Weihong (Children爷 s Hospital of Chongqing Medical University, Chongqing摇 400014, China)

[Abstract] Objective: To investigate the clinical risk factors of premature infants with different severities of BPD, and to provide
reference for the prevention and treatment of BPD in preterm infants. Methods: A total of 81 preterm infants who were admitted to NICU
in the Children爷s Hospital of Chongqing Medical University from 2013 to 2014 were analyzed retrospectively. The history of birth and
mother pregnancy, clinical treatment, prognosis and complication of mild, moderate and severe BPD according to clinical diagnostic
criteria were analyzed retrospectively. Results: In the total 81 premature infants, 24 cases were diagnosed as mild BPD. Fifty seven
cases were moderate and severe BPD. With the increasing severity of BPD, RDS, PDA, respiratory failure, pulmonary hemorrhage,
gastrointestinal hemorrhage and mechanical ventilation time were increasing, and the daily increased weight was decreaced (P<0. 05).
Conclusion: Preventing and reducing complications as RDS, PDA, pulmonary hemorrhage and gastrointestinal hemorrhage, shorten the
duration of mechanical ventilation are the key factors to reduce severities of BPD in preterm infants.
[Keywords] bronchopulmonary dysplasia; risk factor; preterm infant

摇 摇 随着产科技术及新生儿重症监护技术的提高,更多

小胎龄和低体质量儿得以存活,早产儿支气管肺发育不

良(bronchopulmonary dysplasia,BPD)也随之增多,已成

为威胁早产儿生命健康的首要疾病[1]。 BPD 病死率高,
存活者常遗留呼吸道高反应性疾病、反复下呼吸道感

染、喂养困难、生长发育迟缓等问题,所以一直是国内外

新生儿科医师面临的最具挑战性的呼吸系统疾病。 引

起 BPD 高危因素众多,但不同程度 BPD 患儿围产期是

否存在差异,目前研究较少。 本研究对不同程度的 BPD
早产儿的相关因素进行对比,探讨其中与 BPD 程度相

关的高危因素,为早产儿 BPD 的防治提供临床依据。

1摇 资料和方法

1. 1摇 临床资料

选取重庆医科大学附属儿童医院 2013 年 1 月 1 日

至 2014 年 12 月 31 日收治的 BPD 早产儿 89 例,剔除资

料不全的患儿 8 例,本研究共纳入 BPD 早产儿 81 例,其
中,男 48 例,女 33 例,男女比例 1. 5 颐 1;胎龄 26+1 ~ 36+5

(31. 0 依 2. 5) 周;出生体质量 840 ~ 3 000 (1 503. 8 依

451郾 2) g; 轻度组 24 例 ( 29. 6% ), 中重度组 57 例

(70郾 4% )。 诊断标准依据《实用新生儿(第 4 版)》诊断

标准[1]:氧依赖逸28 d 的早产儿。 若胎龄<32 周,则根

据纠正胎龄至 36 周或出院时用氧浓度进行临床分度;
若胎龄逸32 周,则根据生后 56 d 或出院时用氧浓度进

行临床分度。 分度标准:轻度—无需用氧;中度—FiO2 <
30% ;重度—FiO2逸30%或需要机械通气。

1. 2摇 方法

对两组早产儿围产期情况、母孕期状况、临床治疗

情况、预后及合并症进行回顾性分析。 应用 SPSS17. 0
软件,计量资料以均数依标准差表示,采用单因素方差分

析,计数资料以百分数表示,采用 字2 检验,P<0. 05 为差

异有统计学意义。

2摇 结果

2. 1摇 围产期相关因素分析

结果见表 1。 两组患儿的胎龄、出生体质量、小于胎

龄儿比例、男性比例、双胎或多胎比例、Apgar 评分异常

·61· 儿科药学杂志 2016 年第 22 卷第 4 期 Journal of Pediatric Pharmacy 2016,Vol郾 22,No郾 4



患儿比例等围产期相关因素比较,差异均无统计学意义

(P 均>0. 05);但中重度组呼吸窘迫综合征(RDS)、呼吸

衰竭患儿比例均高于轻度组(P 均<0. 05)。 添加因资料

不全而剔除的 8 例患儿作进一步分析,结果与上述分析

结果一致。

表 1摇 两组患儿围产期相关因素比较

围产期相关因素 轻度组(n=24) 中重度组(n=57) F 或 字2 P
胎龄 /周 31. 4依2. 4 30. 9依2. 6 0. 807 >0. 05
出生体质量 / g 1 504. 8依448. 6 1 503. 4依456. 3 0. 001 >0. 05
胎龄<32 周 /例(% ) 14(58. 3) 35(61. 4) 0. 067 >0. 05
小于胎龄儿 /例(% ) 10(41. 7) 20(35. 1) 0. 313 >0. 05
男性 /例(% ) 16(66. 7) 32(56. 1) 0. 775 >0. 05
双胎或多胎 /例(% ) 8(33. 3) 28(49. 1) 1. 705 >0. 05
Apgar 1 min臆7 分 /例(% ) 3(12. 5) 14(24. 6) 1. 482 >0. 05
Apgar 5 min臆7 分 /例(% ) 3(12. 5) 7(12. 3) 0. 001 >0. 05
硬肿症 /例(% ) 4(16. 7) 10(17. 5) 0. 009 >0. 05
RDS /例(% ) 9(37. 5) 39(68. 4) 6. 688 <0. 05
呼吸衰竭 /例(% ) 11(45. 8) 41(71. 9) 5. 004 <0. 05
呼吸暂停 /例(% ) 9(37. 5) 30(52. 6) 1. 549 >0. 05

2. 2摇 母孕期相关因素分析

结果见表 2。 两组患儿母亲年龄、产前使用激素比

例、妊娠期高血压综合征比例、胆汁淤积症比例、前置胎

盘比例、胎膜早破比例及羊水粪染比例比较,差异均无

统计学意义(P 均>0. 05)。 轻度组胎膜早破平均时间约

10. 3 h,中重度组约 19. 2 h。

表 2摇 两组患儿母孕期相关因素比较

母孕期相关因素 轻度组(n=24) 中重度组(n=57) F 或 字2 P
母亲年龄 /岁 28. 8依4. 7 29. 9依4. 8 0. 957 >0. 05
产前使用激素 /例(% ) 10(41. 7) 30(52. 6) 0. 812 >0. 05
妊娠期高血压综合征 /例(%) 1(4. 2) 9(15. 8) 2. 108 >0. 05
胆汁淤积症 /例(% ) 2(8. 3) 4(7. 0) 0. 043 >0. 05
前置胎盘 /例(% ) 2(8. 3) 5(8. 8) 0. 004 >0. 05
胎膜早破 /例(% ) 10(41. 7) 28(49. 1) 0. 377 >0. 05
羊水粪染 /例(% ) 3(12. 5) 9(15. 8) 0. 145 >0. 05

2. 3摇 合并症情况分析

结果见表 3。 中重度组合并动脉导管未闭(PDA)、
先天性心脏病、肺出血、消化道的患儿比例均高于轻度

组(P 均<0. 05)。

摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 3摇 两组患儿合并症情况比较 例(% )

合并症 轻度组(n=24) 中重度组(n=57) 字2 P
低钾血症 1(4. 2) 2(3. 5) 0. 020 >0. 05
低钠血症 7(29. 2) 16(28. 1) 0. 010 >0. 05
重度贫血 17(70. 8) 38(66. 7) 0. 135 >0. 05
细菌感染(痰培养阳性) 19(79. 2) 42(73. 7) 0. 273 >0. 05
PDA 9(37. 5) 38(66. 7) 5. 899 <0. 05
先天性心脏病 12(50. 0) 43(75. 4) 5. 014 <0. 05
颅内出血 18(75. 0) 47(82. 5) 0. 592 >0. 05
早产儿视网膜病变 12(50. 0) 36(63. 2) 1. 211 >0. 05
肺出血 1(4. 2) 24(42. 1) 11. 392 <0. 05
消化道出血 6(25. 0) 30(52. 6) 5. 222 <0. 05

2. 4摇 治疗及预后情况分析

结果见表 4。 两组应用肺表面活性剂比例、用氧时

间、临床治愈率比较差异无统计学意义(P 均>0. 05),但
中重度组患儿机械通气时间长于轻度组,日增长体质量

低于轻度组(P 均<0. 01)。

表 4摇 两组治疗及预后比较

治疗及预后情况 轻度组(n=24) 中重度组(n=57) F 或 字2 P
应用肺表面活性剂 /例(%) 16(66. 7) 36(63. 2) 0. 090 >0. 05
机械通气>7 d /例(% ) 7(29. 2) 47(82. 5) 21. 582 <0. 01
用氧时间 / d 43. 3依15. 9 51. 8依20. 5 3. 294 >0. 05
日增长体质量 / g 14. 9依6. 5 10. 7依5. 0 9. 864 <0. 01
临床治愈 /例(% ) 15(62. 5) 30(52. 6) 0. 666 >0. 05

3摇 讨论

BPD 是一种与早产相关的慢性肺部疾病,发生率及

病死率较高,尚缺乏有效的防治方法[2]。 BPD 由多因素

引起,确切病因尚不明确。 经典型 BPD 以严重新生儿

呼吸窘迫综合征(NRDS)为原发疾病,以肺发育不成熟、
急性肺损伤、损伤后肺组织异常修复为关键环节[3]。 新

型 BPD 病理改变是指出生时仅有轻度或无肺部疾病,
以肺泡数目减少、体积增大、结构简单化及微血管形态

异常为主要特征[4]。
人类肺的发育一般在 26 孕周时完成小管化,需利

用接下来的 4 ~ 6 周发育完善形成肺泡结构,在此期间,
若是受到外界各种不良刺激均可能造成肺发育受阻。
早产儿胎龄越小,肺的发育及呼吸功能越不成熟,且呼

吸中枢调节功能也不成熟,或继发于其他基础疾病,早
产儿常合并呼吸暂停、呼吸衰竭,这些均增加了早产儿

对呼吸支持治疗的需求。 在呼吸支持治疗时,特别是机

械通气,患儿暴露于高浓度氧、高呼吸机压力或容量损

伤、炎症损伤等不利因素中[5]。 早产儿体内抗氧化酶系

统不完善,对氧化应激有易感性,即使低浓度氧也可造

成肺损伤,且早产儿肺间质和肺泡结构不成熟,机械通

气可影响肺的发育,从而导致肺泡及肺血管发育的停

滞[6]。
国外资料显示,早产和低出生体质量是新生儿 BPD

发生的重要危险因素[7]。 BPD 主要发生在胎龄<32 周、
出生体质量<1 500 g 的早产儿,且胎龄越小,出生体质

量越低,BPD 的发生率越高[8]。 但本研究结果显示,
BPD 的严重程度与胎龄和出生体质量无明显相关性。

近年来,感染与 BPD 的关系已得到了人们广泛的

认可。 Viscardi R M[9]认为,新型 BPD 是炎症介导的肺

损伤过程,是基因易感性婴儿处于易感窗期间受到产前

宫内或出生后感染从而改变了肺发育的结果。 由于早

产儿免疫功能发育不成熟,通过胎盘获得的抗体储备

少,极易发生产后感染,且机械通气亦会增加感染几率,
感染时产生炎性介质,引起炎性细胞在肺内聚集,这会

妨碍肺的正常发育,促进 BPD 的发生发展[7]。 国外众

多资料显示,感染或炎症与 BPD 的发生密不可分[10鄄11]。
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本研究显示,早产儿 BPD 中重度组胎膜早破、羊水粪染

比例高于轻度组,而两组出生后细菌感染(痰培养阳性)
比例差异无统计学意义,考虑与样本量较小及细菌培养

阳性率低等因素均有关,有待进一步研究。
目前,PDA 在 BPD 的形成中的作用存在很大争议。

长时间的机械通气与 PDA 的共同存在,增加了 BPD 的

发生率及病死率,PDA 很有可能是 BPD 的高危因素[12]。
然而,PDA 与 BPD 关系比较复杂,曾有学者对 BPD 患儿

进行小样本临床随机对照试验,通过手术或药物关闭动

脉导管,与未接受动脉导管关闭治疗的患儿对比,反而

使 BPD 发生率增加[13鄄15]。 Meta 分析结果显示,动脉导

管的关闭并没有降低 BPD 的风险,故 PDA 不是 BPD 发

生的决定性因素[16]。
本研究结果提示,随着 BPD 严重程度的加重,肺出

血及消化道出血的发生率明显增加。 考虑合并肺出血

及消化道出血可能是 BPD 发生的高危因素,推测肺出

血直接加重了肺损伤,而消化道出血是否与导致肺血流

量减少间接加重肺损伤有关,有待进一步研究。
有研究报道称,机械通气是 BPD 发生的高危因

素[17]。 Inatomi T 等[18]研究发现,机械通气与感染对早

产儿 BPD 的发生具有协同作用。 由于早产儿肺间质和

肺泡结构不成熟,机械通气干扰了肺的发育从而导致肺

泡及肺血管发育的停滞。 本研究结果显示,机械通气时

间与 BPD 严重程度有关。 然而,机械通气是治疗 BPD
的主要手段,BPD 的严重程度决定了机械通气时间的长

短,两者互为因果。 因此,机械通气是否是 BPD 发生的

高危因素有待进一步研究。 随着近年来肺保护性通气

策略的广泛采用,临床上呼吸机相关性肺损伤逐渐减

少。 临床应尽量缩短用氧时间及减少上机次数,避免反

复上机,从而达到防治和减少由机械通气引起肺部感

染,进而预防早产儿 BPD 发生及降低其严重程度。
产前使用糖皮质激素(GC)及出生后应用肺表面活

性剂(PS)是防治 NRDS 的有效措施,但其对于 BPD 的

防治作用仍不确定。 本研究发现,产前使用 GC 及出生

后应用 PS 对 BPD 的严重程度并无影响。 这与国内外

研究[19鄄20]提出的“产前应用 GC 并不能减少 BPD 的发生

率,尤其是对于超低出生体质量儿(ELBWI)产前 GC 应

用并不能降低其远期发展为哮喘的概率冶是一致的。 同

时,PS 对于减少 BPD 发生的作用并不能使人信服,目前

认为 PS 的使用可以缩短机械通气时间和降低呼吸机参

数,但并不能减少 BPD 的发生及减轻其严重程度[21]。
有研究提示,早产儿贫血及低蛋白血症亦与 BPD

的发生相关。 早产儿胎龄越小,贫血出现的时间越早,
程度越重。 早产儿贫血可直接影响各器官功能的成熟,
并增加其他并发症的发生率,如呼吸暂停、反复感染

等[22],且当贫血达到一定程度时,则需进行输血治疗。
Jeon F W 等[23] 认为,输注红细胞和 BPD 的发生有关。
输血时由于循环血量的突增,肺部血流量增加及游离铁

产生的有毒羟自由基增加,这些氧化应激会使肺部发生

永久性的损伤,最终导致 BPD 的发生。 Demirel N 等[24]

发现,新生儿在住院期间输血量越大,发生 BPD 的危险

性越高。 这可能是由输血后肺部所遭受的氧化应激损

害增加所致。 Collard K J 等[25]研究显示,输血是肺部过

氧化的原因之一,增加了 BPD 的风险。 本研究显示,早
产儿 BPD 的严重程度与严重贫血无明显关系,考虑与

样本量较小有关,有待进一步研究。
综上所述,BPD 的严重程度是多因素共同决定的,

早产儿肺发育不成熟、产前及出生后感染、合并 PDA 和

机械通气等是引起 BPD 的高危因素。 因此,对于减少

早产儿 BPD,积极防治 RDS、肺出血、消化道出血、PDA
等合并症是关键,其中尽可能缩短机械通气时间是重要

措施之一。
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肺表面活性物质两种气管内给药方式治疗重症胎粪吸入综合征疗效
比较
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作者简介:郝莉霞(1982. 01 ~ ),女,大学本科,主治医师,主要从事新生儿疾病临床工作,E鄄mail: haolixia2015@ 126. com。

[摘要] 目的:探讨肺表面活性物质气管内注入与灌洗给药治疗重症新生儿胎粪吸入综合征(MAS)临床疗效及安全性。 方法:
选取我院儿科 2013 年 3 月至 2014 年 3 月收治的重症 MAS 患儿共 140 例,采用随机数字表法分为 A 组和 B 组各 70 例,A 组给

予肺表面活性物质原液气管内注入治疗,B 组给予肺表面活性物质稀释液气管内灌洗治疗,比较两组患儿治愈率、病死率、有创

机械通气时间、治疗前后氧合指数(OI)、动脉 / 肺泡氧分压比值和并发症发生率。 结果:B 组患儿治愈率高于 A 组,病死率低于

A 组(P 均<0. 05);B 组患儿有创机械通气时间短于 A 组,差异有统计学意义(P<0. 05);B 组患儿治疗后 OI 和动脉 / 肺泡氧分

压比值均高于治疗前和 A 组治疗后,差异均有统计学意义(P<0. 05);B 组患儿治疗后并发症发生率显著低于A 组,差异有统计

学意义(P<0. 05)。 结论:肺表面活性物质稀释液气管内灌洗给药治疗重症 MAS 可提高治疗效果,改善肺部通气功能,并有助

于降低病死率和并发症发生率,其疗效和安全性均优于气管内注入给药。
[关键词] 肺表面活性物质;灌洗;重症;新生儿;胎粪吸入综合征;安全性
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Clinical Comparative of Two Kinds of Endotracheal Drug Application with Pulmonary Surfactant in the
Treatment of Children with Severe Meconium Aspiration Syndrome

Hao Lixia, Wang Fei, Ma Xiaopeng (The Affiliated Hospital of Yan爷an University, Shanxi Yan爷an摇 716000, China)

[Abstract] Objective: To investigate the clinical effects and safety of endotracheal injection and lavage with pulmonary surfactant in the
treatment of children with severe meconium aspiration syndrome (MAS). Methods: One hundred and forty children with severe MAS
were chosen in March 2013 to March 2014 in our hospital and randomly divided into two groups including group A (70 cases) by
endotracheal injection with pulmonary surfactant and group B (70 cases) by endotracheal lavage with pulmonary surfactant. The cure
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