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新生儿经外周静脉穿刺的中心静脉导管相关血栓1例

李淑涓 张可 王欢欢 李丽玲 曹云 周文浩 张蓉

（国家儿童医学中心/复旦大学附属儿科医院新生儿科，上海 201102）

［摘要］ 患儿女，生后 4 h，因早产、生后呼吸困难 4 h 入院。患儿生后第 3 天行经外周静脉穿刺的中心静脉

导管 （peripherally inserted central venous catheter，PICC） 置管。生后第 42 天心脏彩超示下腔静脉右心房入口处血

栓，考虑 PICC 置管相关血栓形成。予以低分子肝素抗凝、尿激酶溶栓等治疗。治疗 2 周后心脏彩超提示血栓缩

小。病程中未出现出血、肺动脉栓塞等并发症。患儿好转出院。该文主要介绍新生儿 PICC 置管相关血栓的多学

科诊疗。 ［中国当代儿科杂志，2023，25 （6）：658-662］
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Peripherally inserted central venous catheter-related thrombosis in a neonate
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Abstract: The female infant in this case study was admitted to the hospital 4 hours after birth due to preterm birth 

and respiratory distress. On the third day after birth, peripherally inserted central venous catheter (PICC) catheterization 

was performed. On day 42, thrombus was found at the entrance of the right atrium from the inferior vena cava during a 

cardiac ultrasound, and it was considered to be related to PICC placement. Low-molecular-weight heparin and urokinase 

were given. After two weeks of treatment, ultrasonic monitoring showed thrombus shrinkage. No bleeding or pulmonary 

embolism occurred during the treatment. The patient discharged after improvement. This article mainly introduces a 

multidisciplinary team approach to diagnosis and treatment of PICC-related thrombosis in neonates.
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1 前言

新生儿常用的中心静脉血管通路装置包括经

外 周 静 脉 穿 刺 的 中 心 静 脉 导 管 （peripherally 

inserted central venous catheter，PICC）、脐静脉导

管及中心静脉导管。新生儿中心静脉血管通路置

管相关血栓发生率为 1.1%~66.7%，形成部位常见

于肝脏、右心房和上/下腔静脉［1］。临床可无任何

表现，部分患儿可出现远端肢体肿胀、持续性血

小板减少、胸腔积液、腹水，严重者可表现为心

功能不全、心律失常、呼吸衰竭及抽搐等［2］。目

前临床上关于新生儿中心静脉血管通路置管相关

血栓的处理仍较为棘手。

2 病例介绍

现病史：患儿女，生后 4 h，因早产、生后呼

吸 困 难 4 h 收 入 我 院 新 生 儿 重 症 监 护 病 房

（neonatal intensive care unit，NICU）。患儿系第 1 胎

第 1 产，胎龄 28+5 周，因“胎儿窘迫、羊水过少、

胎 儿 生 长 受 限 ” 外 院 剖 宫 产 出 生 。 出 生 体 重

1 000 g， 羊 水 清 ， 脐 带 、 胎 盘 未 见 异 常 。 生 后

Apgar 评分 1 min 8 分，5 min 9 分，10 min 9 分。生

后因呼吸困难在无创正压辅助通气 （noninvasive 
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positive pressure ventilation，NIPPV） 模式下转入我

院 NICU。入院诊断：新生儿呼吸窘迫综合征、新

生儿呼吸衰竭、早产儿、极低出生体重儿。患儿

父母身体健康，非近亲婚配，否认家族遗传性疾

病史。

入院体格检查：早产儿貌，神志清，反应尚

可，NIPPV 模式辅助通气下自主呼吸规则。全身皮

肤红润、薄嫩，未见出血点及瘀斑，全身皮肤无

水肿。前囟平、软，口唇红润，颈软，双肺呼吸

音对称，未闻及啰音，心音有力，律齐，未闻及

杂音，腹部膨隆，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。

四肢肌张力低，原始反射未引出，四肢末梢暖，

毛细血管再充盈时间 2 s。足底纹理少，无乳腺结

节，指/趾甲未达指端。

早期诊疗经过：患儿入院后腹胀明显，予禁

食、胃肠减压并加强通便。因早期喂养建立困难，

生后第 3 天行 PICC 置管。因肠梗阻不能缓解，外

科会诊后于生后第 7 天在全身麻醉下行 Santulli 造

瘘术，切除回肠约 10~15 cm。生后第 10 天母乳开

奶，因反复胃潴留伴外周血嗜酸性粒细胞计数增

高，予母乳和深度水解蛋白配方奶粉交替喂养，

逐渐增加奶量。生后第 5 天和第 9 天心脏彩超提示

动脉导管未闭、卵圆孔未闭，监测血流动力学稳

定，未进行特殊处理。生后第 42 天心脏彩超见下

腔静脉右心房入口处赘生物，提示深静脉血栓。

辅助检查：血常规检查 （生后第 41 天） 示白

细胞计数10.9×109/L ［参考值：（10~24） ×109/L］，

血小板计数 360×109/L ［参考值：（100~400） ×

109/L］，C 反应蛋白<8 mg/L （参考值：<8 mg/L）。

凝血功能检查 （生后第 42 天） 示活化部分凝血活

酶 时 间 75.0 s （参 考 值 ： 28~45 s）； D- 二 聚 体

1.15 mg/L （参 考 值 ： 0~0.5 mg/L）； 纤 维 蛋 白 原

2.08 g/L （参考值：2~4 g/L）；国际标准化比值 1.21

（参考值：0.8~1.2）；纤维蛋白 （原） 降解产物

2.44 μg/mL （参考值：0~5 μg/mL）；凝血酶原时间

15.4 s （参考值：11~14.5 s）。血培养 （生后第 42

天） 阴性。心脏彩超检查结果 （生后第 42 天）：小

型动脉导管未闭、卵圆孔未闭、二尖瓣反流、三

尖 瓣 反 流 、 下 腔 静 脉 右 心 房 入 口 处 赘 生 物

（5.6 mm×4.2 mm） 提示深静脉血栓 （图 1A）。B 超

（生后第 43 天） 示下腔静脉肝后段内条状占位 （血

栓可能）（直径 3.1~4.7 mm），伴下腔静脉肝后段出

口处飘动的血栓 （10.1 mm×4.1 mm）（图 1B）。头

颅磁共振成像检查：髓鞘化程度相当于足月新生

儿，部分脑外间隙略宽。新生儿基因 Panel 检测未

检测出凝血功能相关基因异常。

3 多学科诊疗

3.1　血液科

该患儿深静脉血栓诊断明确。新生儿深静脉

血栓常见病因包括：感染、置管、红细胞增多症、

窒息、心输出量不足、遗传性易栓症等。患儿目

前生后 40 余天，病程中无窒息、红细胞增多症表

现，心脏彩超不支持先天性心脏病，感染指标正

常亦不支持感染所导致深静脉血栓。新生儿基因

检测结果不支持存在自身凝血功能异常。因此，

结合患儿病程中 PICC 置管史，目前深静脉血栓考

虑与 PICC 置管相关。中心静脉血管通路置管相关

血栓治疗主要包括密切随访、抗凝、溶栓及外科

手术治疗。由于右心房血栓外科切除术具有高侵

入性和高风险性，目前临床很少应用。另外，不

建议对新生儿中心静脉血管通路置管相关血栓进

行常规紧急溶栓治疗，而仅当血栓出现危及肢体、

脏器或生命的情况下予以溶栓治疗［1，3-4］。

A B

C D
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图 1　超声诊断深静脉血栓形成及治疗后超声随访  

A：心脏彩超示下腔静脉右心房入口处赘生物 （箭头所示）；B：B

超示下腔静脉肝后段内条状占位 （红色箭头所示），下腔静脉肝后

段出入口处飘动的血栓 （绿色箭头所示）；C：出院后随访，心脏

彩超示下腔静脉右心房入口处未探及明显异常回声；D：出院后随

访，B 超示下腔静脉肝后段内探及低回声区，长约 38.4 mm （箭头

所示），未突入右心房。［IVC］ 下腔静脉；［RV］ 右心房。

··659



中国当代儿科杂志
Chin J Contemp Pediatr

Vol.25 No.6

Jun. 2023

第 25 卷 第 6 期

2023 年 6 月

3.2　新生儿中心静脉血管通路置管护理团队

血栓为新生儿中心静脉血管通路置管常见并

发症之一［1］。研究显示，小于胎龄儿、出生体重、

胎龄、中心静脉血管通路置管超过 6 d、置管位置

不佳及中心静脉输注血制品是中心静脉血管通路

置管相关血栓形成的独立危险因素［1］。本例患儿

血栓大，且突入右心房，末端随血流飘动，脱落

风险较高。首先应停止使用 PICC，并予淡肝素

（10 U/mL）封管，然后拔除 PICC。关于 PICC 置管

拔除时机目前缺乏循证依据，部分研究建议抗凝

治疗 3~5 d 后拔除导管，以避免拔除导管时血栓脱

落。对于新生儿中心静脉血管通路置管相关血栓

的预防，目前仍缺乏有效手段，虽然应用肝素已

被证实可以有效预防新生儿 PICC 置管相关血栓形

成，但其潜在风险尚未明确，故不推荐常规使用。

因此在中心静脉血管通路置管期间应每日评估是

否需要保留，当不再需要时应及时拔管，最大程

度降低中心静脉血管通路置管相关血栓的发生

风险［5］。

3.3　药剂科临床药师团队

新生儿期主要抗凝药物为低分子肝素 （low-

molecular-weight heparin，LMWH） 和肝素。LMWH

与肝素效果类似，但引起出血及血小板减少风险

更低，目前推荐将 LMWH 作为新生儿深静脉血栓

的首选治疗药物。美国胸外科医师协会推荐在

LMWH 治疗过程中监测抗活化凝血因子Ⅹ水平活

性，目标范围为用药后 4~6 h 达 0.5~1.0 IU/mL 或者

用 药 后 2~6 h 达 0.5~0.8 IU/mL［3］。 关 于 新 生 儿

LMWH 抗凝治疗剂量目前没有统一推荐。成人的

抗活化凝血因子Ⅹ目标水平是否适用于新生儿

（尤其是早产儿） 尚未明确。该患儿为早产儿，

LMWH 的剂量选择及监测目标水平的确定是目前

治疗的难点。溶栓药物主要包括链激酶、尿激酶

和重组组织纤溶酶原激活剂。目前研究显示尿激

酶溶栓是治疗新生儿深静脉血栓有效且相对安全

的方法，有研究推荐尿激酶使用剂量及方法：首

剂 4 400 IU/kg 静脉滴注，滴注时间为 20 min，随

后 4 400 IU/(kg·h)静脉维持 6~12 h［1］。

3.4　新生儿重症监护室病房

依据超声影像学检查结果，患儿明确存在下

腔静脉血栓并突入右心房。既往文献将深静脉血

栓 超 声 图 像 高 危 特 征 定 义 为 ： 血 栓 尺 寸 大

（>20 mm）、有蒂、活动或蛇形［6］。有研究者进一

步根据患儿体重给出相应高危超声图像血栓大小，

其中在体重 1.5 kg 新生儿中，其肺动脉瓣口更小，

尺寸>5 mm 则可定义为超声心动图高危特征［7］。本

例患儿超声图像提示下腔静脉肝后段出口处飘动

的血栓大小约 10.1 mm×4.1 mm，达高危标准。对

于突入右心房血栓的高风险定义为：右心房至三

尖瓣流出道受阻、延伸至三尖瓣或卵圆孔、严重

心律失常、血流动力学不稳定、有蒂、可移动或

蛇形。本例患儿心脏彩超提示下腔静脉血栓突入

右心房，随血流飘动，形状似蛇形，突入心房血

栓大小 5.6 mm×4.2 mm，为高风险，存在抗凝和

溶栓治疗的适应证［7-8］。

凝血因子在胚胎 10 周时开始合成并逐渐增多，

但出生时仍存在较大个体差异。新生儿凝血系统

与成人不同：首先凝血因子含量水平低，大部分

凝血因子在生后 6 个月达到成人的 80% 左右。其次

凝血因子功能改变，部分凝血因子活性远不及成

人。同时新生儿期由于自身生理因素导致凝血因

子清除过快，并且血小板功能与成人存在差异［9］。

由于新生儿期凝血系统的特点，目前临床上关于

新生儿深静脉血栓抗凝和溶栓治疗仍较为棘手，

在这一过程中需平衡出血及血栓形成风险。新生

儿抗凝治疗的 LMWH 剂量尚不统一。Sol 等［10］ 的

研究纳入 61 例新生儿 （包括早产儿及足月儿），旨

在评价那屈肝素在新生儿深静脉血栓治疗中的有

效性和安全性。该研究结果显示，新生儿深静脉

血栓治疗中 LMWH 起始给药剂量越高，抗活化凝

血因子Ⅹ水平更易达到目标范围 （0.5 IU/mL）；所

有接受 LMWH 抗凝治疗的新生儿均未出现大出血。

新生儿需要高剂量 LMWH 才能获得目标范围的抗

活 化 凝 血 因 子Ⅹ水 平 ， 可 能 是 由 于 新 生 儿 对

LMWH 清除率更高，分布容积更大。有研究［1］ 对

LMWH 抗凝起始剂量做了推荐：在出血风险较小

的患儿中，建议足月儿起始剂量为每次 170 IU/kg，

早产儿起始剂量为每次 200 IU/kg，均每 12 h 1 次；

在出血风险较高的患儿中，起始剂量建议每次

150 IU/kg，每 12 h 1 次。抗凝治疗总疗程目前推荐

6 周至 3 个月。

新生儿溶栓治疗前需评估是否存在溶栓禁忌

证。溶栓治疗绝对禁忌证主要包括严重的活动性

出血、10 d 内有过重大手术、3 d 内进行过有创操

作；相对禁忌证主要包括严重的凝血功能障碍、

血小板计数<100×109/L、纤维蛋白原<1.0 g/L、国

际标准化比值>2［4］。溶栓治疗前要评估是否有颅

内出血，完成血常规和凝血功能检查，治疗开始
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后动态监测凝血酶原时间和纤维蛋白原。溶栓治

疗开始后前 4~6 h 检测凝血酶原时间、活化的部分

凝血活酶时间和纤维蛋白原，治疗开始后每 12~

24 h 检 测 1 次 ， 预 期 纤 维 蛋 白 原 含 量 水 平 下 降

20%~50%。

4 治疗经过及转归

结合患儿病史及各项检查结果，考虑 PICC 置

管相关血栓形成。首先予以肝素封闭 PICC，其次

予 LMWH 抗 凝 。 起 始 剂 量 为 每 次 150 IU/kg， 每

12 h 1 次，根据凝血功能、抗活化凝血因子Ⅹ水平

监测结果逐渐调整 LMWH 剂量至每次 200 IU/kg，

每 12 h 1 次，总疗程为 3 个月。多学科讨论后予尿

激酶溶栓治疗 1 次 （4 400 IU/kg，静脉滴注，滴注

时 间 为 30 min）。 尿 激 酶 溶 栓 治 疗 后 缓 慢 拔 除

PICC，拔除过程持续约 20 min。其间定期进行超

声检查，检查结果提示血栓缩小。抗凝溶栓治疗

期间，患儿无出血倾向，血压平稳，末梢循环正

常。患儿好转出院，共住院 126.5 d。患儿诊断

PICC 置管相关血栓及治疗时间轴见图 2。

出院后继续随访，最近一次随访在患儿纠正

5 月龄时，心脏彩超提示下腔静脉右心房入口处未

探及明显异常回声 （图 1C）；B 超提示下腔静脉肝

后段内探及低回声区 （长约 38.4 mm），未突入右

心房 （图 1D），提示血栓较前明显缩小。

5 小结

本文报道了 1 例新生儿 PICC 置管相关血栓成

功救治病例的多学科诊疗经过。对于该类患儿，

早期诊断、定期影像学评估，并根据新生儿凝血

功能特点及药物代谢特点，制定个体化抗凝及溶

栓治疗方案至关重要。以下是我们在本病例诊治

过程中的几点体会。

（1） 新生儿体内促凝和抗凝蛋白水平偏低，

同时具有出血和血栓风险，早产儿尤甚。新生儿

深静脉血栓在抗凝溶栓治疗过程中需平衡血栓风

险和治疗风险。新生儿潜在出血风险高，溶栓治

疗仅限于危及肢体、脏器或生命的深静脉血栓。

（2） PICC 置管相关血栓形成后，需在抗凝治

疗后再拔除导管，以避免拔除导管时血栓脱落。

（3） 早产儿脏器功能不成熟，药物代谢情况

与其他人群不同，成人的抗活化凝血因子Ⅹ目标

水平是否适用于新生儿 （尤其是早产儿） 尚未

明确。

（4） 目前临床上关于新生儿 PICC 置管相关血

栓处理仍较为棘手，需多学科共同诊疗。
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