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超声监测下管理肺疾病：或使早产儿支气管
肺发育不良成为可避免的疾病

刘敬

（首都医科大学附属北京妇产医院新生儿科，北京 100026）

［摘要］ 支气管肺发育不良 （bronchopulmonary dysplasia, BPD） 是早产儿最常见的慢性肺部疾病，虽然对其

病因、机制、预防和治疗的研究取得了重要进展，但预后并没有明显改善。BPD 患儿不仅病死率高，对存活者

也造成呼吸、神经、心脏等多方面的持久性损害。作者团队在肺脏超声监测下管理新生儿肺疾病，在过去近 7 年

的时间里避免了 BPD 的发生，为 BPD 的预防开辟了新途径。该文对此予以简介，以期加强相关研究，为预防或

最大程度减少 BPD 的发生提供更加科学的管理方案。 ［中国当代儿科杂志，2024，26 （1）：14-18］
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自 支 气 管 肺 发 育 不 良 （bronchopulmonary 

dysplasia, BPD） 被认识以来已有 50 余年的历史。

半个多世纪以来，临床工作者对 BPD 的病因与病

理生理机制、诊断、预防和治疗等进行了深入而

广泛的研究，并取得了重要进展［1-4］。但迄今，对

BPD 的认识并没有发生根本性变化，其发生率没

有明显降低，预后也没有明显改善，仍是威胁存

活 早 产 儿 远 期 生 活 与 生 存 质 量 的 重 要 原 因 之

一［1-4］，甚至对患儿呼吸、神经、心脏等造成终生

危 害［5］。 然 而 ， 笔 者 团 队 在 肺 脏 超 声 （lung 

ultrasound, LUS） 监测下管理新生儿肺疾病，在过

去近 7 年的时间里没有发生一例 BPD 病例。由此给

我们带来了新的思考，在 LUS 监测下管理肺疾病，

或使 BPD 成为一种可避免的疾病。

1 BPD研究取得了重要进展

1.1　病因机制

BPD 主要发生于出生时肺仍处于由肺小管期

向肺囊期过渡的早产儿，早产无疑缩短了这一阶
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段的肺发育。多种因素参与了 BPD 复杂的病理机

制：（1） 产前不良事件 （如胎盘功能障碍、胎儿

炎症暴露、生长受限和低出生体重等）、出生时复

苏和氧疗、出生后肺部与全身性感染、高氧暴露

和机械通气等导致肺血管和肺泡发育受阻、肺泡

上皮-间质信号传导中断、反式分化的脂肪成纤维

细胞无法维持肺上皮细胞的生长和分化等综合因

素导致肺泡化失败构成了 BPD 的发病基础［1-4］。

（2） 早产儿出生时肺微生物组多样性下降，尤其

是乳酸杆菌丰度下降而变形菌门丰度增加与 BPD

发生密切相关［6-7］。（3） 越来越多的证据表明，包

括凋亡、坏死、自噬和铁死亡在内的程序性细胞

死亡在 BPD 的分子生物学机制及疾病的进一步发

展中发挥了重要作用［8］。（4） 遗传易感性：有研

究发现遗传易感性与 BPD 发生密切相关，认为

BPD 是遗传与环境相互作用的结果［9-10］。但也有相

反的研究结论，认为遗传因素没有增加早产儿

BPD 的风险［11-12］。因此，遗传因素与 BPD 的相关

性尚需开展更多研究。

1.2　预防与治疗

近年来，针对 BPD 预防和治疗的研究同样取

得了重要进展。如合理营养支持与能量保障、合

理液体管理、早期使用各种预防或治疗性药物

［如生后 2 d 内使用咖啡因、早期合理应用外源性肺

表面活性物质 （pulmonary surfactant, PS）、早期吸

入或/和全身应用糖皮质激素及使用利尿剂，以及

支气管扩张剂、雌激素、促红细胞生成素、维生

素 A 等］、合理氧疗 （维持较低的目标血氧饱和

度）、呼吸支持策略的合理选择和一氧化氮吸入，

以及间充质干细胞移植、免疫调节剂、抗氧化剂

和生长因子治疗等［1-4，13-16］。这些措施的实施，为

BPD 的防治和患儿生活质量的改善发挥了积极

作用。

2 BPD依然面临严峻挑战

2.1　BPD发生率依然很高，预后没有明显改善

随着早产儿，尤其小胎龄早产儿存活率提高，

BPD 的发生率并没有明显下降，甚至有升高趋势。

一项针对全球文献的系统回顾发现，胎龄<28 周或

出 生 体 重 <1 000  g 的 早 产 儿 BPD 发 生 率 仍 高 达

62%~82%［17］。笔者曾对国内近 5 年来有关 BPD 研

究的文献进行了综合分析，结果显示国内早产儿

BPD 发生率在胎龄<28 周者为 79.1%，胎龄<32 周

者为 38.9%［18］。BPD 的病死率虽有所降低，但依然

高于无 BPD 者［4］。BPD 的远期损害成为当前最为

关注的问题，尤其是永久性肺损害，包括肺结构

紊乱 （如局灶性肺气肿、肺不张和弥漫性肺纤维

化） 和肺功能异常，近 1/4 的患儿存在气道梗阻，

超过 1/2 的患儿存在气道高反应，从而导致了婴儿

期、儿童期和成年期存在肺功能障碍、肺部感染

易感性增加，哮喘或哮喘样综合征 （asthma-like 

syndrome）、肺动脉高压、运动耐受性下降等的发

生率增加 2~3 倍，最终导致患儿再入院率增加，住

院时间延长，甚至远期死亡风险增加［19-20］。除呼

吸系统外，研究者还发现 BPD 可导致更为广泛的

持久性损害，包括脑瘫、神经发育迟缓 （如智商

评分较低、执行力下降、行为障碍、语言发育延

迟等） 和生长发育障碍的风险增加 5 倍［19，21］。BPD

还可导致患儿的生理和心理等生活质量受损，并

可持续至成年期［19］。因此，急需研究寻找新的管

理策略以降低 BPD 的发生率，改善患儿预后。

2.2　BPD没有明确定义，只有诊断标准

迄今，国内外对 BPD 均无明确定义，只有不

同的诊断标准，即把诊断标准当成了定义［1-4，22］。

通常以患儿到达生后某一时间节点后是否对氧依

赖为标准对 BPD 进行排除或诊断，其中在国际上

应用最多，也被国内专家普遍认可的是美国国立

儿童健康和人类发展研究所 （National Institute of 

Child Health and Human Development, NICHD） 提出

的标准，即以患儿生后满 28 d 是否对氧依赖为界限

对 BPD 进行诊断或排除［23］。但显然这一标准存在

诸多值得思考之处：（1） 患儿在生后满 28 d 前 （如

生后 27 d） 需要吸氧不诊断为 BPD，而一旦满 28 d

还需吸氧即被诊断为 BPD，这种以某一时间节点

进行诊断的主观标准缺乏以肺组织病理学研究为

基础的科学依据。（2） 忽视了胎儿-新生儿肺发育

应有的生理过程：假如 1 例胎龄 32 周的早产儿出

生后需要接受氧疗和呼吸机治疗，即使持续 2 周甚

至更长时间 （此时纠正胎龄已达 34 周以上），也会

被认为是“正常”现象。而假如 1 例胎龄为 28 周

的早产儿在出生 28 d 后需要吸氧 （此时纠正胎龄仅

32 周） 则会被诊断为 BPD。显然，这种诊断标准

存在诸多不合理和欠科学之处。（3） 患儿出生 28 d

后仍对氧依赖有多种原因，如原有肺部感染未愈

或者发生了新的感染、肺部原有其他疾病未去除、

心脏原因、休克与循环障碍等，如因这些因素导

致 患 儿 对 氧 依 赖 则 与 BPD 没 有 必 然 关 系 。

··15



中国当代儿科杂志
Chin J Contemp Pediatr

Vol.26 No.1

Jan. 2024

第 26 卷 第 1 期

2024 年 1 月

（4） 有些婴儿肺内不存在任何病变，但由于其胎

龄小、体重低而胸廓钙化及发育成熟度不够，从

而使胸廓的顺应性较大而稳定性较差。此时，他

们所需要的不是氧依赖，而是一定程度的外力

（如持续气道正压通气） 支持以增加其胸廓稳定

性，这种情况不宜诊断为 BPD。因此，急需明确

BPD 的定义并制定更加科学的诊断标准。

2.3　长期氧依赖不等于BPD

2014 年本团队对 50 例诊断为 BPD 的患儿 （对

氧依赖时间超过 2 个月） 进行肺部超声检查，发现

在这些患儿中，有很大一部分并非真正的 BPD 或

单纯 BPD，他们可能是因肺部存在或合并存在其

他病变而导致了长期氧依赖。这些病变包括肺不

张 （9 例）、肺炎 （4 例）、严重肺水肿 （2 例）、肺

水肿伴局灶性肺实变 （3 例），即超过 1/3 的患儿氧

依赖并非 BPD 或单纯 BPD 引起。而当上述病变消

除后患儿对氧依赖随之消失或程度减轻［24］。这提

示，那些氧依赖消失的患儿，根本不存在 BPD。

另外一部分氧依赖程度减轻的患儿，也分为两种

情况，一种情况是他们确实存在 BPD；另一种情

况是存在医源性 BPD，即部分患儿最初需要吸氧

的原因是因其存在不同肺部疾病，由于最初的 X 线

检查没有发现他们原已存在的肺部病变，在 LUS

尚没有普及的情况下，没有进行动态胸部 X 线检查

或进一步行胸部 CT 检查，由于这些肺疾病的存在

使他们长期处于吸氧治疗中，导致这些患儿出现

氧依赖和 BPD。我们把这种由于临床认识不足或

处置不当引起的 BPD，称为“医源性 BPD”［24］。由

此可见，普及和推广 LUS 技术非常必要。

3 在 LUS 监测下管理肺疾病，或使 BPD 成

为一种可避免的疾病

自 2017 年以来，笔者团队在新生儿病房内采

用 LUS 全面替代 X 线诊断，并在 LUS 监测下管理肺

疾病，极大地改善了患儿预后。根据国内公认的、

美国 2001 年发布的 BPD 诊断标准［23］，在收治的

1 200 余例胎龄<34 周的早产儿中未发生一例 BPD，

即在过去近 7 年的时间里 BPD 发生率为 0［15，25］。根

据我们的研究和经验，认为在 LUS 监测下管理肺

疾病，能够通过以下途径避免 BPD 的发生或显著

降低其发生率。

3.1　超声监测指导呼吸机应用

超声监测下指导呼吸机应用，使新生儿呼吸

机使用率降低 40%，仍需上呼吸机者上机时间缩

短 60% 以上，确保以最佳参数维持充分肺复张，

且在超声监测下撤机时免除了下调呼吸机参数过

程，避免了重复上机，从而预防或减少了呼吸机

相关肺损伤的发生［18，26-27］。超声监测指导呼吸机

应用遵循以下原则［26-30］。

3.1.1　呼吸机上机适应证　 （1） 以肺实变为主

要超声表现的肺疾病：①如为呼吸窘迫综合征

（respiratory distress syndrome, RDS），可直接给予有

创 呼 吸 机 治 疗 。 ② 如 为 重 度 胎 粪 吸 入 综 合 征

（meconium aspiration syndrome, MAS）、肺炎或肺不

张等疾病，需接受有创呼吸支持者可先予以支气

管肺泡灌洗术，如灌洗后实变无明显变化则继续

给予有创呼吸机治疗；如灌洗后实变明显减轻但

未完全消失，可酌情给予无创呼吸支持；如灌洗

后实变消失则无需呼吸机支持。③如为轻度 MAS、

肺炎或肺不张，多不需要有创呼吸机治疗，必要

时可给予无创呼吸支持。

（2） 以融合 B 线、致密 B 线或白肺为主要表现

的肺疾病，主要是重度湿肺，可先给予无创呼吸

支持，如在无创呼吸支持下呼吸困难改善不明显

或甚至加重，可改为有创呼吸支持治疗。

3.1.2　呼吸机撤机指征　 （1） 以肺实变为主要

表现的肺疾病：当肺实变基本消失，而以肺水肿

为主要表现时即可撤机。

（2） 以严重肺水肿为主要表现的肺疾病：当

肺水肿基本吸收后即可考虑撤机，即当融合 B 线、

致密 B 线或白肺转变为普通 B 线时即可撤机。

（3） 任何肺部疾病：当 B 线范围小于整个肺野

的 50%，即当出现较多 A 线时可考虑撤机。

3.1.3　呼吸机治疗中参数调节原则　 （1） 呼吸

机治疗过程中的参数调节以“充分保障肺复张”

为原则，而不是既往的“以最低参数维持氧合

正常”。

（2） 撤机时的参数调节原则是“撤机时无需

下调呼吸机参数”，即达到超声撤机指征后在原参

数下直接拔除气管插管。

3.2　动态监测肺部情况，及时清除肺内潜在病变

超声监测能够及时发现患儿可能存在的肺炎、

肺不张与肺实变、严重肺水肿 （如为动脉导管未

闭所致，需及时予以关闭） 等肺部疾病，及时实

施支气管肺泡灌洗术或其他相应措施予以清除，

从而避免因上述因素所致氧依赖或持续呼吸机

治疗。
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3.3　指导外源性PS的应用

在超声监测下指导 PS 应用，不但降低了 PS 使

用率，减少了重复使用剂量和重复次数，也缩短

了重复使用时间间隔 （由传统间隔 6~8 h 重复应用

缩短至 2~4 h），从而减少了相关并发症［26，31］。在

超声监测下补充 PS 的原则包括以下 3 个方面［32］。

（1） 适应证：以呼吸困难为主要表现的患儿，如

LUS 提示为 RDS 则需补充 PS；否则，即使他们在

病史、临床表现、动脉血气改变，甚至 X 线表现等

方面均可能符合 RDS，但如果超声表现不支持，

则无需补充外源性 PS 制剂。（2） 首次剂量：任何

体重患儿均不超过 2 支，即猪肺磷脂注射液 （固尔

苏） 240 mg 或注射用牛肺表面活性剂 （珂立苏）

140 mg。一般来说，体重<1.5 kg 者用 1 支，体重

>2.0 kg 者用 2 支；体重在 1.5~2.0 kg 之间者，根据

病情程度用 1 支或 2 支。重复剂量：如需重复使

用，任何体重患儿均使用 1 支/次，即猪肺磷脂注

射液 （固尔苏） 120 mg 或注射用牛肺表面活性剂

（珂立苏） 70 mg。（3） 重复使用适应证：每次补充

PS 后 2~4 h 复查 LUS，如 RDS 无好转或者加重，即

可重复使用。

3.4　LUS预测BPD的发生

如患儿在生后 2~3 周仍对氧依赖，且 LUS 呈融

合 B 线表现或平行扫描时见虫蚀样胸膜线异常，则

日后发展为 BPD 的可能性极大，应及时采取预防

措施以防止发展为 BPD［32］。

4 结论及未来研究方向

总之，虽然对 BPD 的研究取得重要进展，但

依然存在诸多问题。笔者团队在超声监测下管理

新生儿肺疾病，在过去近 7 年的时间里避免了 BPD

的发生。虽然目前资料尚有限，但如能改变思路，

改变对疾病的固有认识和固有观念，改变对肺部

疾病的传统管理理念，以超声诊断并在 LUS 动态

监测下指导肺疾病治疗和护理，即使不能完全避

免 BPD 的发生，但显著降低其发生率、减轻程度

和改善其预后是完全可能的。下一步，需要明确

BPD 的定义，制定科学合理的诊断标准；并选择

有条件的单位，开展设计严格的大样本、多中心、

前瞻性病例对照研究，进一步验证 LUS 监测对 BPD

的预防及治疗指导的价值。
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