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早产儿支气管肺发育不良伴肺动脉高压的
临床特征及预后

王陈红　施丽萍　马晓路　杜立中

（浙江大学医学院附属儿童医院新生儿重症监护室，浙江 杭州　310052）

［摘要］　目的　调查早产儿支气管肺发育不良（BPD）并发肺动脉高压（PH）的临床特征及预后。

方法　对 191 例 BPD 患儿的临床资料进行回顾性分析。结果　191 例 BPD 患儿中，37 例（19.4%）在纠正胎龄

36 周后并发 PH，均发生于中度和重度 BPD 患儿，中度、重度 BPD 患儿的 PH 发生率分别为 5.7%（5/87）和

47.8%（32/67）。并发 PH 组患儿的出生胎龄、出生体重明显小于无 PH 组患儿（P<0.01）；并发 PH 组患儿小

于胎龄儿（SGA）比例、重度 BPD 比例、动脉导管未闭（PDA）手术率及新生儿呼吸窘迫综合征、有血流动力

学意义的 PDA、肺部感染的发生率明显高于无 PH 组（P<0.01）；并发 PH 组患儿的吸氧、气管插管、正压通

气时间均明显大于无 PH 组（P<0.01）；并发 PH 组患儿的早产儿视网膜病、宫外生长发育迟缓发生率及病死率

均明显高于无 PH 组，住院时间明显延长（P<0.01）。37 例 PH 患儿中（6 例为轻度 PH，14 例中度，17 例重度），轻、

中度 PH 患儿均存活，重度 PH 患儿中 15 例（88%）死亡。结论　中重度 BPD 患儿的 PH 发生率较高，建议定

期筛查 BPD 患儿的肺动脉压力。低出生胎龄和体重、SGA 和重度 BPD 患儿更易并发 PH。BPD 并发 PH 患儿的

并发症发生率和病死率较高，预后相对不良。                     ［中国当代儿科杂志，2018，20（11）：893-896］
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pulmonary hypertension in preterm infants
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Abstract: Objective    To study the clinical features and prognosis of bronchopulmonary dysplasia (BPD) 
complicated by pulmonary hypertension (PH) in preterm infants. Methods    A retrospective analysis was performed 
on the clinical data of 191 preterm infants with BPD. Results    In the 191 preterm infants with BPD, 37 (19.4%), all 
with moderate or severe BPD, developed PH beyond 36 weeks' corrected age. The incidence rates of PH in infants with 
moderate and severe BPD were 5.7% (5/87) and 47.8% (32/67) respectively. Gestational age and birth weight were lower 
in infants with PH than in those without PH (P<0.01). Infants with PH had higher incidence rates of small for gestational 
age (SGA), severe BPD, surgical ligation of patent ductus arteriosus (PDA), neonatal respiratory distress syndrome, 
hemodynamically significant PDA, and pneumonia than those without PH (P<0.01). Durations of oxygen therapy, 
intubation, and positive pressure ventilation were longer in infants with PH than in those without PH (P<0.01). Infants 
with PH had higher incidence rates of retinopathy of prematurity and extrauterine growth retardation, a higher mortality, 
and a longer length of hospital stay compared with those without PH (P<0.01). In the 37 infants with PH (6 with mild PH, 
14 with moderate PH, and 17 with severe PH), those with mild or moderate PH all survived; 15(88%) out of 17 infants 
with severe PH died. Conclusions    The incidence of PH is high in preterm infants with moderate or severe BPD. Regular 
screening of pulmonary artery pressure is recommended for infants with BPD. Infants with low gestational age and birth 
weight, SGA, and severe BPD are more likely to develop PH. Infants with BPD complicated by PH have relatively high 
incidence rates of complications, high mortality, and poor prognosis.    [Chin J Contemp Pediatr, 2018, 20(11): 893-896]
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随 着 早 产 儿， 尤 其 是 极 低、 超 低 出 生

体 重 儿 存 活 率 的 提 高， 支 气 管 肺 发 育 不 良

（bronchopulmonary dysplasia, BPD）患儿不断增多 [1]。

BPD 早产儿易出现心血管系统并发症，如肺动脉

高 压（pulmonary hypertension, PH）、 右 心 室 和 /

或左心室肥大、高血压和体 - 肺循环侧枝血管形

成 [2]。PH 是导致这些患儿高病死率的重要原因。

Khemani 等 [3] 报道 BPD 相关性 PH 的病死率高达

38%。国内新生儿科医生对 BPD 并发 PH 的认识

和关注存在很大差距，相关研究甚少。本研究总

结了我院 2012~2016 年期间 BPD 并发 PH 患儿的

临床特点和预后，现报告如下。

1　资料与方法

1.1　研究对象

选取 2012 年 1 月至 2016 年 12 月期间我院新

生儿重症监护病房中所有住院的 BPD 患儿为研究

对象。排除标准：（1）纠正年龄 36 周内死亡患儿；

（2）存在除动脉导管未闭（PDA）、房间隔缺损

（ASD）以外的先天性心脏病患儿。

1.2　相关诊断标准

BPD 的诊断和分度标准参照文献 [4]：（1）吸

氧至少 28 d；（2）对于出生胎龄 <32 周者，在纠

正胎龄 36 周或出院时进行评估；出生胎龄 32 周

以上者在出生后 56 d 或出院时评估：其中不需吸

氧者为轻度；需吸氧，但氧浓度低于 30% 者为中度；

需吸氧（氧浓度≥ 30%）或需正压通气者为重度。

PH 的定义 [5-6]：（1）肺动脉收缩压（sPAP）

大于体循环收缩压（sBP）的 50%。肺动脉收缩压

用三尖瓣最大反流速度（TRmax）评估 [ 排除肺动

脉流出道狭窄后：sPAP=（4×TRmax2 ）+5]，或用

动脉导管压差评估；（2）当不能探及 TRmax 或动

脉导管压差而无法评估肺动脉压时，可通过观察收

缩末期心室间隔位置估计，即因右心室压力增高而

出现室间隔比较平坦或凸向左心室（伴或不伴右心

室扩张），提示右心室压等于或超过左心室压。符

合以上一项条件者诊断为 PH。BPD 患儿在纠正胎

龄 36 周之后存在 PH 诊断为 BPD 相关性 PH。

PH 程度的划分参照文献 [5-6]，即轻度：肺动

脉收缩压与体循环收缩压之比（sPAP/sBP）大于 0.5，

但小于 0.75；中度：sPAP/sBP 0.75~<1.0；重度：

sPAP/sBP ≥ 1.0、卵圆孔 / 动脉导管右向左分流、

室间隔平坦或凸向左心室，符合其中任何一条。

1.3　治疗和随访

BPD 患儿在心脏超声筛查出现 PH 后给予西

地那非和 / 或波生坦降低肺动脉压治疗，部分重度

PH 伴有严重低氧血症需机械通气患儿，在上述药

物治疗基础上给予一氧化氮吸入治疗，维持患儿

目标氧饱和度 95% 左右。所有 BPD 并发 PH 患儿

定期接受超声心动图检查监测肺动脉压力，治疗

期间 1~2 周复查一次，PH 缓解后每 4~8 周复查一

次，直至停止吸氧后 6 个月左右。

1.4　资料收集

回顾性调查和收集所有患儿的围产期资料、

住院及随访期间的临床和心脏超声资料。

（1）围产期指标：母亲羊水过少、妊娠期高

血压、胎膜早破、产前激素的应用、分娩方式。

（2）临床指标：出生体重、出生胎龄、性别、

1 min 及 5 min Apgar 评分、BPD 分度；气管插管、

正压通气及吸氧持续时间、住院时间；是否小于

胎龄儿（SGA）；是否行 PDA 手术；是否合并新

生儿呼吸窘迫综合征（NRDS）、有血流动力学意

义的 PDA（hsPDA）、肺部感染、败血症及其他并

发症，如重度颅内出血（IVH）、新生儿坏死性小

肠结肠炎（NEC）、早产儿视网膜病（ROP）、宫

外生长发育迟缓（EUGR）等。

（3）心脏超声指标：三尖瓣反流的峰值流速、

动脉导管血流速度和方向、卵圆孔水平的分流、

室间隔位置。

1.5　统计学分析

采用 SPSS 16.0 统计软件进行统计学分析。正

态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，

两组间比较采用成组 t 检验；非正态分布资料两组

间比较采用两独立样本比较的非参数检验；计数

资料以率（%）表示，组间比较采用卡方检验。

P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般资料

共有 191 例 BPD 患儿符合纳入标准：轻度 37

例，中度 87 例，重度 67 例；出生胎龄 28.1±1.8 周；

出生体重 1 144±252 g；男 130 例，女 61 例。
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2.2　PH 的发生率

191 例 BPD 患儿中，共有 37 例（19.4%）在

纠正胎龄 36 周后并发 PH。PH 均发生于中重度

BPD 患儿中，中度和重度 BPD 的 PH 发生率分别

为 5/87（5.7%）和 32/67（47.8%）。

2.3　BPD 并发 PH 与 BPD 无 PH 患儿临床资料

的比较

将 154 例中重度 BPD 患儿分为 PH 组和无 PH

组。PH 组患儿的出生胎龄、出生体重明显小于无

PH 组 患 儿（P<0.01）；SGA 比 例、 重 度 BPD 比

例、PDA 手术率及 NRDS、hsPDA、肺部感染的发

生率明显高于无 PH 组（P<0.01）；PH 组患儿的

吸氧、气管插管、正压通气时间均明显大于无 PH

组（P<0.01）；PH 组患儿的 ROP、EUGR 发生率、

病死率均明显高于无 PH 组，住院时间明显延长

（P<0.01）（表 1）。

表 1　并发 PH 与否的两组患儿的临床资料比较

（x±s）或 [ 例（%）]

项目
无 PH 组
(n=117)

PH 组
(n=37)

t/χ2 值 P 值

胎龄 ( 周 ) 28.4±1.7 27.5±1.7 -2.897 0.004

出生体重 (g) 1 183±246 975±221 -4.592 <0.001

男性 84(71.8) 23(62.2) 1.230 0.267

5 min Apgar 评分 7.3±2.4 7.1±2.2 -0.412 0.681

SGA 3(2.6) 6(16.2) 9.521 0.006

羊水过少 8(6.8) 3(8.1) 0.068 0.726

胎膜早破 24(20.5) 11(29.7) 1.360 0.265

妊娠期高血压 7(6.0) 6(16.2) 3.809 0.083

吸氧时间 (d) 74±21 143±59 7.047 <0.001

气管插管时间 (d) 13±15 53±41 5.820 <0.001

正压通气时间 (d) 38±24 98±41 8.468 <0.001

重度 BPD 35(29.9) 32(86.5) 36.603 <0.001

NRDS 78(66.7) 33(89.2) 7.085 0.007

hsPDA 69(59.0) 34(91.9) 13.752 <0.001

PDA 手术 15(12.8) 16(43.2) 16.182 <0.001

肺部感染 77(65.8) 35(94.6) 11.741 <0.001

NEC 7(6.0) 3(8.1) 0.209 0.704

败血症 33(28.2) 13(35.1) 0.644 0.418

ROP 30(25.6) 19(51.4) 8.565 0.005

EUGR 19(16.2) 19(51.4) 18.646 <0.001

住院时间 (d) 74±18 124±38 7.775 <0.001

病死率 1(0.9) 15(40.5) 51.452 <0.001

注：[SGA] 小于胎龄儿；[BPD] 支气管肺发育不良；[NRDS]
新生儿呼吸窘迫综合征；[hsPDA] 有血流动力学意义的动脉导管
未闭；[PDA] 动脉导管未闭；[NEC] 坏死性小肠结肠炎；[ROP] 早
产儿视网膜病；[EUGR] 宫外生长发育迟缓。

2.4　BPD 并发 PH 患儿的预后

37 例 并 发 PH 患 儿 中， 有 6 例 轻 度 PH，14

例中度 PH，17 例重度 PH。9 例伴右心室增大，

均发生于重度 PH 患儿中。轻度 PH 患儿全部存活，

其中 5 例未经治疗自行缓解。中度 PH 患儿经药物

治疗均缓解。17 例重度 PH 患儿中，15 例（88%）

死亡，其中 9 例于 6 月龄内死亡，6 例于 6~12 月

龄间死亡；2 例经药物治疗缓解。

3　讨论

PH 已被公认为一个与早产儿 BPD 相关的严

重并发症，是导致中重度 BPD 患儿死亡的主要原

因。研究显示，BPD 患儿肺循环的特点为肺泡数

目和表面积减少的同时，肺内血管的大小和数目

也不足，肺血管床总截面积明显减小和肺泡缺氧

引起肺血管系统结构性重构，导致肺血管张力和

反应性升高，最终形成 PH[6]。文献报道 BPD 患儿

PH 的发生率为 17%~37%[7-9]。本研究中 BPD 患儿

PH 总体发生率为 19.4%，其中中度、重度 BPD 患

儿的 PH 发生率分别为 5.7% 和 47.8%。

BPD 患儿并发 PH 是多因素作用的结果。PH

与 BPD 的严重程度有关，大部分发生于重度 BPD

患儿中 [7-8,10]。本研究中 86%（32/37）的 PH 患儿

为重度 BPD。发生 PH 的其他危险因素包括极低出

生胎龄、低出生体重、羊水过少、机械通气时间

过长，以及长时间氧疗、感染 [7-8,11-12]。Check 等 [13]

的研究发现 SGA 与 BPD 并发 PH 相关，出生体重

在第 25 百分位数以下是 PH 的高危因素。del Cerro

等 [5] 的研究对 29 例有 PH 的 BPD 患儿进行心导管

造影和肺部血管 CT 检查，发现 19 例（65.5%）

伴有心血管异常，包括肺静脉狭窄、房间隔缺

损、动脉导管未闭和主动脉 - 肺动脉侧支循环。

Collaco 等 [12] 还发现 PDA 结扎与 PH 相关。本研究

也发现并发 PH 患儿的出生胎龄、出生体重明显小

于无 PH 患儿，而 SGA 比例、PDA 手术、肺部感

染的发生率明显高于无 PH 组；PH 患儿的吸氧、

气管插管、正压通气时间均明显大于无 PH 组。

BPD 并发 PH 患儿的症状和体征呈非特异性，

与重度 BPD 患儿的部分症状相似，难以从临床表

现早期发现 PH，因此对 BPD 患儿需定期筛查是否

并发 PH。对于筛查的时间和指征无统一的标准。
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BPD 并发的 PH 诊断时间不一致，但大部分发生

于 BPD 后期。An HS 等 [7] 的报道中，PH 诊断的中

位数时间为日龄 65 d（7~232 d）。Bhat 等 [14] 对出

生 4 周时有严重肺部疾病的超低出生体重儿行超

声心动图检查，发现 18% 的患儿在出院前被诊断

为 PH，但其中只有 1/3 的病例在 4 周龄时存在 PH

的超声心动图证据。Kim[15] 建议对中、重度 BPD

患儿每月行超声心动图筛查是否并发 PH，即使在

重症监护病房住院期间没有并发 PH，也需出院后

在随访门诊随访。Krishnan 等 [16] 推荐，对生后 7 d

仍需机械通气且心脏超声有早期 PH 的证据或需

要持续性呼吸支持伴反复缺氧发作的任何年龄段

早产儿或被诊断为 BPD 的患儿等行常规心脏超声

检查，以筛查是否伴有 PH。美国心脏协会也建议

对 BPD 患儿定期行心脏超声检查筛查 PH [17]。超声

心动图作为无创监测手段，仍是 PH 筛查的首选；

CT 检查排除有无心血管畸形如肺静脉狭窄、体肺

侧枝循环等；心导管造影是诊断 PH 的金标准，但

因其创伤性而受到限制。del Cerro 等 [5] 建议对持

续性 PH 的 BPD 患儿行心导管造影检查，如存在

左向右分流心血管畸形，可行封堵或侧枝循环栓

塞术，同时达到诊断治疗的目的。

BPD 并发 PH 进一步发展可导致右心室肥厚，

甚至右心衰竭而引起患儿死亡 [18]。Mourani 等 [19]

研究显示，新型 BPD 合并 PH 的患儿晚期病死率

很高，诊断 PH 后 6 个月存活率为 64％，1 年为

6l％，2 年为 52％。本研究中并发 PH 患儿的病死

率高达 41%（15/37）。此外，BPD 并发 PH 患儿

的 EUGR、ROP 的发生率也高于无 PH 患儿，住院

时间明显延长，预后相对不良。

综上，本研究显示，中重度 BPD 患儿的 PH

发生率高。低出生胎龄和体重、SGA 和重度 BPD

患儿更易并发 PH。BPD 并发 PH 患儿的并发症发

生率和病死率较高，预后相对不良。建议定期筛

查 BPD 患儿的肺动脉压力以早期发现和治疗 PH。
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