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围产期不良事件致新生儿急性缺氧缺血性
脑损伤的类型分析

王英杰　毛健

（中国医科大学附属盛京医院新生儿内科，辽宁 沈阳　110004）

［摘要］　目的　探讨围产期不良事件致新生儿急性缺氧缺血性脑损伤（HIBI）的临床及影像学特征。

方法　选取 2004~2013 年 46 例 HIBI 患儿，对其临床及脑损伤类型进行分析。结果　足月儿组脑白质损伤为

95%、皮层损伤 90%、基底节 - 丘脑损伤 75% 和脑干损伤 65%。早产儿组脑白质损伤 73%、皮层损伤 23%、

基底节 - 丘脑损伤 19%、脑干损伤 15%。早产儿灰质损伤发生率均低于足月儿组（P<0.05）；46% 的急性 HIBI

患儿伴有多器官功能受累，足月儿组临床表现较典型，95% 符合中、重度脑病，影像学改变多为混合型损伤，

且以中、重度基底节 - 丘脑损伤为主（68%）。多器官受累及动脉血 pH 值小于 7.1 与中、重度脑损伤的发生密

切相关。结论　白质损伤是最常见的 HIBI 类型，早产儿组也可见灰质损伤，但发生率低。中、重度脑病患儿的

影像学损伤程度较重，且以基底节 - 丘脑损伤为主。多器官受累、异常神经系统表现及早期血气分析对新生儿

HIBI 诊断尤为重要。                                     ［中国当代儿科杂志，2014，16（6）：589-595］
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Types of acute hypoxic-ischemic brain injury due to perinatal sentinel events in 
neonates
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Abstract: Objective    To investigate the clinical and imaging characteristics of acute hypoxic-ischemic brain 
injury (HIBI) due to perinatal sentinel events in neonates. Methods    Forty-six neonates with acute HIBI who were 
admitted between January 2004 and May 2013, and who had a history of major cardiopulmonary resuscitation, were 
enrolled in the study. They were classified into full-term and preterm infants to analyze the clinical and imaging 
characteristics. Results    Among full-term infants, the incidence rates of white matter injury, cortical injury, basal 
ganglia /thalamic injury, and brain stem injury were 95%, 90%, 75%, and 65%, respectively; among preterm infants, 
the incidence rates of white matter injury, cortical injury, basal ganglia/thalamic injury, and brain stem injury were 73%, 
23%, 19%, and 15%, respectively. Compared with full-term infants, preterm infants had a significantly lower incidence 
of gray matter injury in the cortex, basal ganglia/thalamus, and brain stem (P<0.05). About 46% of all subjects had 
multiple organ dysfunction. The 20 full-term infants with HIBI had typical clinical manifestations; 19 (95%) of them had 
moderate or severe neonatal encephalopathy, with mixed lesions on magnetic resonance imaging (MRI), and moderate or 
severe basal ganglia/thalamic injury was found in 68% of these patients. Multiple organ dysfunction, various abnormal 
neurological manifestations, and arterial blood pH less than 7.1 were closely related to moderate or severe brain injury. 
Conclusions    White matter injury is the most common type of HIBI. Gray matter injury can be found in preterm 
infants, but the incidence is lower than that in full-term infants. Moderate or severe neonatal encephalopathy is mainly 
manifested as basal ganglia/thalamic injury on MRI. Evaluation of multiple organ dysfunction and abnormal neurological 
manifestations and early blood gas analysis are very important for the diagnosis of neonatal HIBI.

[Chin J Contemp Pediatr, 2014, 16(6): 589-595]
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围产期监护及产时复苏技术的发展并未能

使缺氧缺血性损伤神经系统后遗症的发生率显著

降低，中重度缺氧缺血性脑病（hypoxic-ischemic 

encephalopathy, HIE）预后多不佳，是新生儿死亡

及神经系统损伤致残的主要原因之一 [1]。因此，

HIE 的早期损伤类型诊断及分度对提高新生儿远期

神经功能预后起了非常重要的作用。

围产期不良事件如脐带脱垂、胎盘早剥、突

发呼吸心跳停止等均可导致急性缺氧缺血发生，

重 者 需 高 级 心 肺 复 苏 [2]（major cardiopulmonary 

resuscitation，MCPR，包括面罩吸氧或气管插管，

心外按压及应用肾上腺素），该类患儿死亡及严

重神经系统后遗症概率明显增加 [3]。Apgar 评分结

合脐动脉血气是评价窒息严重程度的重要指标，

但 Apgar 评分具有一定主观性，脐动脉血气获得较

困难。因此，MCPR 可能是评价缺氧缺血较客观的

指标之一。

急性完全性缺氧缺血脑损伤（hypoxic-ischemic 

brain injury, HIBI）类型主要为深部灰质核团损伤，

研究指出，存在围产期不良事件的患儿头颅 MRI

的损伤类型多种多样 [4]，但需 MCPR 患儿的临床

及影像学损伤特点研究较少。本研究旨探讨急性

缺氧缺血对不同脑发育成熟度患儿脑损伤的特点。

1　资料与方法

1.1　研究对象

2004 年 1 月至 2013 年 5 月我院新生儿科病房

收治的确诊为 HIBI 的患儿 46 例，符合下列纳入

标准：（1）存在 MCPR 史；（2）早期出现神经

系统症状（意识状态、肌张力、原始反射改变，

甚至发生脑干症状）；（3）早期行头部 MRI 检查；

（4）除外中枢神经系统感染、先天发育异常、遗

传代谢病、严重高胆红素血症等。其中男 36 例，

女 10 例；胎龄 35.5±3.5 周（28.3~ 40.3 周），出

生体重 2 467±854 g（1 030 ~ 4 100 g）。

1.2　头部 MRI 检查

检 查 时 间 为 复 苏 后 6±5 d（1~ 26 d），MRI

采用 Philips InteraAchieva 3.0 T 磁共振仪。全部患

儿进行常规 MRI 及 DWI 扫描。扫描前应用苯巴比

妥钠或水合氯醛镇静，检查时应用保温毯，耳罩

护耳。所有 MRI 资料由两名不知临床病史的放射

科医师共同分析给出结果。

1.3　影像学评价及分度

HIBI 类型包括：（1）脑组织水肿；（2）基底节 -

丘脑损伤（轻、中、重度）；（3）脑干损伤（轻、

中、重度）；（4）皮层损伤（轻、中、重度）；（5）

白质损伤（CWMD）（局灶型、广泛型、弥漫型）；

（6）出血性损伤：脑室管区 - 脑室内出血、脑实

质出血、蛛网膜下腔出血等。

基底节 - 丘脑区域的损伤类型分为轻度、中

度和重度。轻度损伤为局灶和微小的异常信号，

通常位于丘脑腹外侧核和 / 或后壳核；中度损伤为

多灶性的，不连续性损伤或更加弥漫性的异常密

度信号影（通常在 T2 加权可见），可能侵及基底

节 - 丘脑区域的不同部位；重度损伤为整个基底

节 - 丘脑区域广泛的异常密度信号影（通常尾状

核亦受累）[5]。

脑干损伤通常见于中脑和脑桥。轻、中度损

伤包括解剖细节的缺失，前后部脑桥之间过度分

化，轻度或局灶性的异常，或轻度不对称。重度

损伤表现为广泛的异常信号影，髓鞘化异常，典

型的分布不对称和 / 或后续扫描中出现脑干萎缩 [5]。

皮层损伤的改变与时间具有相关性。损伤后

第 1 周表现为灰白质边界消失，1 周后表现为皮层

高信号。轻度损伤定义为损伤部位为 1~2 处，而

损伤 3~4 处为中度，当皮层广泛受累时则为重度 [5]。

CWMD 的 MRI 诊断分类标准为改良 Miller 方

法 [6]，依据 T1WI、T2WI 和 DWI 受累情况将其分

为：（1）局灶性 CWMD：侧脑室前后角、半卵圆

中心白质有单个或多个（≤ 3 处）局灶性损伤；

（2）广泛性 CWMD：深层脑白质受累而不伴有

皮层下白质受累（病灶 >3 处，或受累范围直径

≥ 2 mm， 或 伴 有 胼 胝 体 损 伤）；（3） 弥 漫 性

CWMD：脑室旁深部白质和皮层下白质均有受累。

1.4　窒息复苏评分

参考 Miller 方法 [7]，对 MCPR 制定如下评分

标准：面罩吸氧 1 分或气管插管 2 分，胸外按压 3

分，肾上腺素 4 分，复苏评分最高 9 分，分值越高，

提示窒息程度越重。

1.5　统计学分析

应用 SPSS 17. 0 软件包进行统计学分析，资

料以均数 ± 标准差（x±s）或率（％）表示，组

间比较采用 t 检验或 Fisher 精确检验，P<0.05 为差
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异有统计学意义。

2　结果

2.1　临床特点

急性缺氧缺血不良事件可发生于产前、产时

及生后不同时期，其中，产前及产时窒息 42 例，

剖宫产分娩 30 例，阴道分娩 12 例，助产 5 例，

围产期情况如下：羊水异常 16 例，脐带异常 12

例（脐带脱垂 2 例，绕颈 8 例，打结 2 例），宫

内窘迫 11 例，妊娠期高血压疾病 9 例（重度子癎

前期 5 例，子癎 4 例），胎盘早剥 6 例，前置胎

盘 2 例。出生后窒息即因不良事件致呼吸心跳骤

停 4 例，其中，采血时呼吸心跳骤停 2 例，生后

呼吸困难进行性加重，转诊过程中呼吸心跳骤停 1

例，因高钾血症呼吸心跳骤停 1 例。

36 例 患 儿 中 5 min Apgar 评 分 ≤ 5 分 者 18

例。动脉血气分析获得的时间为复苏后 12±22 h

（0.5~72 h）。32 例复苏后 6 h 内动脉血气分析：

pH 值为 7.159±0.209，BE 值为 -12.4±-7.3 mmol/L，

其中，血气 pH 值小于 7.1 的 8 例，小于 7.0 的 4 例，

BE 值大于 -12 mmol/L 的 12 例。所有患儿均需面

罩吸氧或气管插管，24 例需胸外按压，22 例需应

用肾上腺素，平均窒息复苏评分为 5±3 分（1~9

分）。

多 器 官 功 能 受 累 者 21 例（46%）。HIBI 最

常 见 的 神 经 系 统 症 状 为 肌 张 力 改 变（38/46，

83%），其次为意识状态改变（32/46，70%），

原 始 反 射 异 常（31/46，67%） 和 惊 厥（27/46，

59%）。足月儿组临床症状较典型，早产儿多不特

异，但早期早产儿组发生呼吸暂停的概率明显增

加（P<0.05）（表 1）。

2.2　影像学特点

44 例患儿头颅 MRI 证实脑损伤（96%）。最

表 1　不同胎龄患儿各临床症状发生率的比较　[ 例（%）]

组别 例数
呼吸
暂停

原始反
射异常

肌张力
异常

惊厥
意识状
态改变

≥ 37 周 20 6(30) 18(90) 20(100) 18(90) 18(90)

34 周～ 14 2(14) 10(71) 11(79) 5(36)a 8(57)a

<34 周 12 8(66)b 3(25)a,b 7(58)a 4(33)a 6(50)a

P 值 <0.05 <0.001 <0.05 <0.001 <0.05

注：a 示与≥ 37 周组比较，P<0.05；b 示与 34 周～组比较，
P<0.05。

常见的类型为 CWMD（38/46，83%），其次为灰

质损伤，包括皮层损伤（24/46，52%）、基底节 -

丘 脑 损 伤（20/46，44%） 及 脑 干 损 伤（17/46，

37%）。与足月儿组比较，早产儿组灰质损伤及混

合型损伤（两种及两种以上类型损伤）的比率降

低（P<0.05）；出生后窒息共 4 例，均为混合型

脑损伤，3 例以基底节 - 丘脑损伤为主，伴广泛型

CWMD，1 例以 CWMD 为主，伴中度基底节 - 丘

脑损伤。见图 1~4 和表 2。

2.3　影像学改变与临床特点关系

根据 HIE 临床分度标准，进一步将足月儿组

分为轻度脑病 1 例，中度脑病 9 例，重度脑病 10

例；50%（10/20）需辅助通气，35%（7/20）死亡

（抢救无效 1 例，因病情危重放弃治疗 6 例）。

中、重度脑病组中，头颅 MRI 改变多为混合型损

伤（14/19，74%），并以中、重度基底节 - 丘脑

损伤为主（13/19，68%）。

根据影像学脑白质及灰质损伤程度，将 46 例

HIBI 患儿分为轻度、中度及重度（混合型损伤分

度以主要的损伤类型分度为标准）损伤组。其中，

轻度组 13 例，中度组 18 例，重度者 15 例，不同

程度损伤的 3 组间 1 min、5 min Apgar 评分及窒息

复苏程度差异无统计学意义（P>0.05），但血气

pH 值小于 7.1 及多器官功能受累与损伤程度密切

相关，见表 3。
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图 1　基底节 - 丘脑重度损伤　　39+3 周男婴，产钳助产，Apgar 评分 1 min 0 分，5 min 5 分，经气管插管，胸外

按压及肾上腺素复苏（窒息复苏评分 9 分），损伤后 24 h 行头颅 MRI 检查。A, B：MRIT1 和 MRIT2 序列可见脑水肿，C：

MRIDWI 序列可见整个基底节 - 丘脑及脑干广泛异常高信号（箭头所示）。

A

B

C

图 2　弥漫性脑白质损伤　　33+5 周男孩，胎盘早剥，Apgar 评分 1 min 2 分，5 min 5 分，经气管插管复苏（窒息

复苏评分 2 分），损伤后 3 d 行头颅 MRI 检查。A, B：半卵圆中心、侧脑室前角可见异常 T1 高信号，T2 低信号改变。C：

MRIDWI 序列可见脑室旁深部白质及皮层下白质弥漫性异常高信号（红色箭头所示），丘脑可见局灶性异常高信号（蓝色箭

头所示）。

B

A

C



 第 16 卷 第 6 期

  2014 年 6 月

中国当代儿科杂志 
Chin J Contemp Pediatr

Vol.16 No.6

Jun. 2014

·593·

图 4　出生后不良事件致弥漫性脑白质伴中度基底节 - 丘脑损伤　　36+4 周男孩，生后 24 d 采血时呼吸、心跳骤停，

经气管插管、胸外按压及肾上腺素复苏（窒息复苏评分 9 分），3 d 后行头颅 MRI 检查。A, B：侧脑室前角、后脚及半卵圆中

心异常 T1 高信号，T2 低信号改变；C：MRIDWI 序列可见脑室旁深部白质及皮层下白质弥漫性异常高信号（红色箭头所示），

基底节 - 丘脑可见弥漫性异常高信号（蓝色箭头所示）。

图 3　广泛性脑白质损伤　　39+2 周男孩，肩难产，Apgar 评分 1 min 5 分，5 min 9 分，经面罩通气，胸外按压及肾上

腺素复苏（窒息复苏评分 8 分），4 d 后行头颅 MRI 检查。A，B：侧脑室前角、后脚及半卵圆中心异常 T1 高信号，T2 低信

号改变。C：MRIDWI 序列可见侧脑室前角、后脚、半卵圆中心及胼胝体膝部、压部均可见异常高信号（箭头所示）。

A

B

C

A

B

C
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3　讨论

急 性 HIBI 类 型 多 种 多 样， 最 常 见 的 为

CWMD，其次为灰质损伤。CWMD 是足月儿重要

的脑损伤类型，其次为灰质损伤。足月儿组以中、

重度脑病及中、重度基底节 - 丘脑损伤为主，且

病死率高。影像学改变与临床症状密切相关，但

1 min、5 min Apgar 评分及窒息复苏程度与损伤

程度无相关性，提示常规 Apgar 评分判断窒息及

HIBI 具有局限性，需结合血气分析及临床症状综

合评价。

本研究发现，足月儿 HIBI 神经系统异常表现

明显，早产儿则不特异，早期早产儿发生呼吸暂

停的比率明显增高。考虑可能与神经系统发育的

成熟度相关。早产儿某些微小发作的惊厥可能仅

以呼吸暂停为表现形式，甚至部分仅可通过脑电

图测及异常的棘尖波，但临床无明显表现，即“电

临床分离”[8]。因此最常观察到的临床症状以呼吸

暂停为主，仍需进一步鉴别是否为惊厥发作，必

要时可配合脑电图检查进一步评价神经功能。

HIBI 损伤类型多种多样，本研究发现 96% 患

儿存在脑损伤，提示 MRI 对损伤的早期诊断具有

重要意义，同时损伤类型与胎龄密切相关。CWMD

是主要的损伤类型，灰质损伤主要发生在足月儿，

随着胎龄下降，灰质受累概率明显降低。这一差

异的出现与缺氧缺血的选择性易损性及脑血管系

统的成熟情况相关 [9-10]，同时，早产儿脑室周围白

质软化的发生与该区域高代谢活动、未成熟的少

突胶质细胞的抗氧化酶系统发育不完善及缺少神

经保护因子关系密切 [11-12]，上述观点已经被越来

越多的 HIBI 动物实验模型证实。

HIBI 的病理类型与窒息缺氧的性质和持续时

间密切相关。急性完全型 HIBI 类型主要为基底节 -

丘脑等深部灰质核团损伤，而慢性部分型 HIBI 的

损伤类型主要为分水岭型损伤，足月儿为大脑皮

质的矢状旁区，早产儿则以脑室周围的白质损伤

最为明显 [13]。但近年来研究表明，CWMD 是足月

新生儿 HIE 很常见的一种损伤 [2,14]，同样也是早产

儿常见的损伤类型 [15]。本研究发现最常见的脑损

伤类型为 CWMD，其次为基底节 - 丘脑损伤，产

表 3　影像学改变与临床特点　[ 例（％）或（x±s）]

MRI 分度
轻度

(n=13)
中度

(n=18)
重度

(n=15)
t 值 P 值

≥ 37 周 3(23) 6(33) 11(73)a,b - <0.05

34 周～ 4(31) 8(44) 2(13) - >0.05

<34 周 6(46) 4(22) 2(13) - >0.05

1 min Apgar 评分 2.0±2.0 3.0±2.0 2.0±1.0 1.661 >0.05

5 min Apgar 评分 6.0±2.0 6.0±2.0 4.0±2.0 1.394 >0.05

5 min 评分≤ 5 分 4(31) 7(39) 7(47) - >0.05

6 h 内动脉血气

pH 7.18±0.16 7.24±0.18 7.06±0.25 1.231 >0.05

BE -11±-5 -10±-6 -16±9 3.304 >0.05

pH<7.1 1(10) 1(9) 6(55)b - <0.05

BE>12 mmol/L 2(20) 3(27) 7(64) - >0.05

复苏评分 5±3 5±3 6±3 1.568 >0.05

复苏评分 >6 分 4(31) 9(50) 7(47) >0.05

面罩吸氧 2(15) 8(44) 4(27) - >0.05

气管插管 10(77) 10(56) 11(73) - >0.05

心外按压 7(54) 8(44) 9(69) - >0.05

肾上腺素 4(31) 7(39) 8(53) - >0.05

生后窒息 0 0 4(27) - -

多种神经症状 5(23) 9(50) 14(93) - >0.05

多器官受累 2(13) 10(56)a 10(67)a - <0.05

注：a 示 与 轻 度 组 比 较，P<0.05；b 示 与 中 度 组 比 较，
P<0.05。

表 2　脑损伤类型及分度　[ 例（％）]

损伤类型及分度
  ≥ 37 周

(n=20)
34 周～
(n=14)

<34 周
(n=12)

P 值

白质

局灶性 5(26) 3(23) 4(33)

广泛性 10(50) 6(43) 1(8)

弥漫性 4(21) 2(15) 3(25)

      合计 19(95) 11(79) 8(67) >0.05

基底节 - 丘脑

轻度 2(11) 0 2(17)

中度 6(30) 3(21) 0

重度 7(37) 0 0

    合计 15(75) 3(21)a 2(17) a <0.001

脑干

轻度 1(5) 0 2(17)

中度 7(35) 1(8) 0

重度 5(26) 1(8) 0

    合计 13(65) 2(15)a 2(17)a <0.05

皮层

轻度 4(21) 1(8) 0

中度 4(20) 4(31) 0

重度 10(53) 0 1(8)

    合计 18(90) 5(39)a 1(8)a <0.001

出血损伤 3(15) 3(21) 3(25) >0.05

混合损伤 19(95) 4(29)a 4(33)a <0.001

注：a 示与≥ 37 周组比较，P<0.05。
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生这一差异的原因，可能与部分患儿存在围产期

慢性缺氧缺血因素如妊高症等相关。4 例生后不良

事件致 HIBI 中，均为重度混合型脑损伤，3 例以

基底节 - 丘脑损伤为主，符合急性完全型 HIBI 特

点，且与胎龄无相关性。20 例足月儿组以中、重

度脑病及中、重度基底节 - 丘脑损伤为主，提示

急性完全性缺氧缺血所致脑损伤类型一致，均表

现为深部灰质核团损伤，当损伤程度重，且持续

时间长，则脑白质亦弥漫性受累，而与脑发育成

熟度无明显相关，同时临床分度与脑损伤严重程

度相平行。

详细准确的围产期病史及临床表现观察对

HIBI 的诊断同样重要。Apgar 评分是评估新生儿

窒息的实用方法，但存在局限性，建议联合脐血

血气及脏器损伤多指标评价 [16]。有专家指出，约

10% 的患儿出生时需不同程度的干预，不足 1% 的

患儿需 MCPR[17]。本研究中所有患儿均存在 MCPR

史，因部分患儿为基层医院转入，复苏水平存在

明显差异，结合 2010 年国际共识的新生儿窒息复

苏指南，本研究对其评分标准进行适当修改，根

据复苏对呼吸及循环支持的需求情况，分别赋予

1~4 分分值，通过计算总分值评价窒息复苏的程度。

本研究发现，Apgar 评分及窒息复苏评分与脑损伤

严重程度无相关性，可能与 80% 的患儿为基层医

院复苏后转入，部分复苏过程不规范相关；因无

脐血血气资料，本研究分析了窒息复苏后 6 h 内动

脉血气与脑损伤的关系，发现动脉血气 pH 值小于

7.1 与中、重度脑损伤的发生密切相关，提示动脉

血气分析对评价窒息及脑损伤意义更为重要，且

客观准确。

本研究存在一定局限性。首先，本研究为回

顾性研究，对头颅 MRI 检查的时间无法进行统一

的规定；其次，缺少脐动脉血气资料，窒息复苏

的水平及效果不尽相同，因此可能影响 Apgar 评分

及窒息复苏评分与脑损伤关系的评价；同时，研

究样本量偏少，可能存在偏倚。

综上所述，不良事件致急性新生儿 HIBI 的临

床表现与胎龄及损伤类型密切相关，预防及控制

围产期不良事件的发生，进一步规范窒息复苏流

程，提高复苏成功率，对减少新生儿远期神经系

统后遗症具有重要意义。
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