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胎儿宫内窘迫与新生儿缺血缺氧性脑病的关系
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　　胎儿窘迫是产科严重并发症，以胎儿缺氧、酸中毒为主要

特征的症候群，可造成新生儿窒息及出生后永久性的神经系统

损伤后遗症。对缺氧缺血患儿发生神经系统后遗症的早期预

测及基于蛋白质组学的相关生物标记物发现，不但对急性期的

诊断有益，而且对高危患儿的管理及早期干预有更深远的意

义。本文就胎儿宫内窘迫的诊断、新生儿缺血缺氧性脑病

（ＨＩＥ）预测方法包括胎儿娩出后即取脐动脉血及脐静脉血血

气分析了解酸中毒程度，脐静脉血检测促红细胞生成素

（ＥＰＯ），磷酸肌酸激酶脑同工酶（ＣＫＢＢ）、神经烯醇化酶

（ＮＳＥ）水平、常规新生儿Ａｐｇａｒ评分和新生儿行为神经测定法

（ＮＢＮＡ）评价脑损伤程度，基于蛋白质组学技术筛查脐血中

ＨＩＥ的生物学指标，系统了解胎儿宫内窘迫与 ＨＩＥ的关系研

究现状。

１　概　　述

１．１　胎儿宫内窘迫　胎儿宫内窘迫是指由孕妇、胎儿或胎盘

等各种高危因素引起的以胎儿缺氧、酸中毒为主要特征的症候

群。临床上分为急性和慢性。急性胎儿宫内窘迫多发生在分

娩期，常因脐带脱垂、前置胎盘、胎盘早剥、产程延长或宫缩异

常引起，表现为（１）胎动先过频，继而转弱及次数减少，进而消

失；（２）胎儿生物物理评分小于或等于３分；（３）胎心监护ＣＳＴ

反复出现重度变异减速或连续３次以上的胎心晚期减速，胎动

后无胎心率改变；（４）胎儿头皮血血气分析ｐＨ小于７．２０，氧分

压小于１０ｍｍＨｇ，二氧化碳分压大于６０ｍｍＨｇ；（５）Ａｐｇａｒ

评分小于７分。慢性胎儿宫内窘迫常发生在妊娠晚期；多合并

妊娠期高血压疾病、慢性肾炎、糖尿病、贫血、妊娠期肝内胆汁

淤积症及过期妊娠等，表现为（１）胎动减少或消失；（２）胎儿生

物物理评分小于或等于３分；（３）胎心监护ＮＳＴ无反应型；（４）

胎盘功能减退；（５）Ｓ／Ｄ值大于３．０。它不仅直接威胁胎儿在

宫内的生命，还可造成出生后新生儿窒息及出生后永久性的神

经系统后遗症。

１．２　ＨＩＥ　ＨＩＥ是指围生期窒息导致的缺氧缺血性损害，临

床出现一系列神经系统异常的表现，是新生儿窒息后的严重并

发症，严重病例的存活者可产生神经系统后遗症，主要因为胎

儿宫内窘迫和新生儿窒息引起。目前国内发病率为３％，病死

率约为２％，由此引起的智力、行为障碍约为１．３％。１岁以下

的脑瘫中由于ＨＩＥ所致者占２５％。能否提前预测和早期诊断

并及时处理将直接影响患儿的预后。根据２００５年中华儿科学

会新生儿学组的讨论，确定 ＨＩＥ的诊断标准如下：（１）有明确

的可导致胎儿宫内窘迫的异常产科病史；（２）出生时有新生儿

窒息；（３）出生后不久出现神经系统症状；（４）排除电解质紊乱、

颅内出血、遗传代谢等其他因素所致的脑损伤。

２　ＨＩＥ的评价指标研究进展

急性胎儿宫内窘迫所致的新生儿窒息造成 ＨＩＥ逐渐为人

重视，许多指标可以反映缺氧的严重程度，如 Ａｐｇａｒ评分、胎

心率改变、脐动脉ｐＨ、羊水胎粪污染情况等，但它们多反映宫

内急性缺氧，不能反映宫内慢性缺氧。慢性胎儿宫内窘迫所造

成的脑损伤也逐渐引起人们关注。缺氧时脐血ＥＰＯ水平升

高，因为ＥＰＯ不能透过胎盘，脐血ＥＰＯ为胎儿自身产生，反映

胎儿的氧合情况［１］。Ｒｕｔｈ等报道窒息儿脐血ＥＰＯ高水平常

预示病死率和脑瘫发生率高，脐血ＥＰＯ的测定可能有助于判

定宫内缺氧发生时间及评估缺氧新生儿的预后。但仍需要更

多临床资料证实。

新生儿行为神经测定法（ＮＢＮＡ）评价脑损伤程度，ＨＩＥ在

颅脑ＣＴ、颅脑 ＭＲＩ和颅脑彩超及脑电图等检查中有所提示。

窒息后导致脑损伤的机制尚未完全明确。新生儿脑脊液中

ＮＳＥ浓度与窒息程度密切相关，窒息程度越重，ＮＳＥ浓度越

高［２］。熊远青等［３］选择足月 ＨＩＥ患儿和健康新生儿作为研究

对象，测定脐血及生后１、３ｄ患儿血清的 ＮＳＥ、髓鞘碱蛋白

（ＭＢＰ）水平，发现 ＨＩＥ组脐血及生后血清ＮＳＥ、ＭＢＰ升高，检

测新生儿脐血及生后血清中 ＮＳＥ、ＭＢＰ水平能反映早期新生

儿脑损伤的情况，ＮＳＥ的敏感性较 ＭＢＰ高。对宫内窘迫、新

生儿窒息测定脐血血清ＮＳＥ浓度，结合临床可早期诊断 ＨＩＥ，

但仍需临床进一步证实。孤啡肽（ＯＦＱ）是一种１７肽，其结构

与经典的内阿片肽相似，广泛分布在中枢神经系统及外周多种

组织内，参与多种生理功能的调节。胡电等［４］采用放射免疫法

测定胎儿宫内窘迫孕妇静脉血及脐血ＯＦＱ的含量，同时行脐

动脉血气分析，结果发现脐血 ＯＦＱ含量与母血 ＯＦＱ含量无

关，与缺氧缺血导致的胎儿窘迫及新生儿窒息的发生密切相

关。窒息程度越重，其浓度越高，与脐血ｐＨ、ｐ（Ｏ２）呈负相关，

与ｐ（ＣＯ２）呈正相关。已证实白细胞介素６（ＩＬ６）、肿瘤坏死

因子α（ＴＮＦα）、Ｓ１００Ｂ蛋白等多种细胞因子与 ＨＩＥ的病理生

理有关，而血清高迁移率族蛋白Ｂ１（ＨＭＧＢ１）在脑组织缺血再

灌注损伤中起重要作用。窒息新生儿ＩＬ６、ＴＮＦα、Ｓ１００Ｂ蛋

白等水平升高，并与脑损伤程度相关［５］。重度窒息新生儿脐血

中一氧化氮合酶、生物蝶呤、新蝶呤变化均高于轻度窒息和健

康新生儿组，是否作为新生儿窒息后脑损伤判断的有效指标需

要临床进一步研究［６］。

胎儿宫内窘迫引起的酸中毒是否与 ＨＩＥ脑损伤程度呈正

相关也是研究的热点。杜建丽等应用中国新生儿２０项行为

ＮＢＮＡ观察胎儿宫内窘迫对新生儿神经行为的影响。结果发
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现有胎儿宫内窘迫的新生儿神经行为评分明显降低，主要减分

项目为行为能力和主动肌张力。吕响红等［７］将阴道分娩的

２６９例新生儿分为窘迫组和对照组，窘迫组又分为出生时无窒

息组和有窒息组，测定脐动脉血乳酸水平及微量血气分析，并

在第４～６天和第２６～２８天进行 ＮＢＮＡ评分，探讨脐动脉乳

酸与新生儿２０项行为 ＮＢＮＡ的关系。结果发现胎儿宫内窘

迫时脐血乳酸水平升高，ｐＨ值降低，并与新生儿第４～６天时

ＮＢＮＡ评分呈显著负相关，联合应用脐动脉血ＬＡ及 ＮＢＮＡ

评分有助于判断胎儿宫内窘迫的发生及改善预后。陈蔺等［８］

采集１４７例新生儿出生后脐动脉血气分析，并记录出生１ｍｉｎ

Ａｐｇａｒ评分，结果发现出生后１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分与脐血ｐＨ相

关性强，评分越低，脐血ｐＨ 和ＢＥ值也越低，ＰＣＯ２ 值越高。

认为脐血血气分析比 Ａｐｇａｒ评分更客观、更直接地反映胎儿

缺氧、缺血程度。脐血血气分析能反映围产儿产时宫内酸碱代

谢状况，评估新生儿近期预后的生化指标，并与ＮＢＮＡ评分存

在相关性［９１０］。张萍等［１１］探讨了脐动脉血气分析与 Ａｐｇａｒ评

分及二者联合应用的临床意义，发现脐动脉血气分析联合Ａｐ

ｇａｒ评分能更客观、更灵敏地反映胎儿缺血缺氧的程度，并对

判断新生儿近、远期预后有较大价值。

随着后基因组学时代的到来，研究细胞内全部蛋白质的动

态表达及其相互关系的蛋白质组学时代研究的热点。蛋白质

组学技术给 ＨＩＥ的研究带来了新的方法和机遇。缺血缺氧性

脑病的蛋白质组学特点研究甚少。仅一篇研究脑损伤鼠脑组

织蛋白质表达情况，神经钙蛋白 Ａ、冠蛋白１Ａ、神经胶质元酸

性蛋白在受累脑组织中高表达［１２］。顾勇等［１３］采用比较蛋白

质组学变化特征对参与血脑屏障组成的脑微血管内皮细胞在

模拟缺血性脑损伤条件下的蛋白质组学变化特征进行了研究，

发现与糖代谢、能量产生、抗氧化损伤、细胞骨架重排等相关蛋

白差异表达。ＨＩＥ的蛋白质学分析研究尚少见相关报道。对

缺氧缺血患儿发生神经系统后遗症的早期预测及基于蛋白质

组学的相关生物标记物发现，不但对急性期的诊断有益，而且

对高危患儿的管理及早期干预有更深远的意义。
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老年病房医院感染的监测及防治

李　杨 综述，华　川 审校（解放军第２５２医院检验科，河北保定０７１０００）

　　【关键词】　医院感染；　监测；　抗菌药物
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　　预防与控制医院感染是目前医院管理中的重要工作，国内

外都普遍公认当今影响医疗发展和医疗质量的重要因素之一

就是医院感染。老年患者由于其自身年龄及健康因素，如器官

功能衰减、全身免疫功能降低、自我调节功能下降、基础疾病多

等，是医院感染的易感人群。本文现对老年病房医院感染的监

测及防治作一综述。

１　老年患者医院感染的流行现状

１．１　感染现状　老年患者是医院感染易感人群之一，属于医

院感染高危人群，发生感染概率明显高于其他年龄组患者［１］。

有研究报道，老年患者发生医院感染的概率约在７．１％，约占

医院感染的３９．３％，病死概率约在９．４％，非感染组病死率约

为２．５％，两组间差异有统计学意义（犘＜０．０５）
［２３］。医院感染

已经对老年患者的健康带来了一定的威胁，甚至已经成为长久

住院的重症老年患者直接或间接的死亡原因。医院感染好发

部位以下呼吸道为主（５４．０％），其次为泌尿道（１５．９％）和消化

道（１３．５％）。

１．２　感染危险因素　感染危险因素是决定医院感染率的主要

因素。包括高龄、全身免疫功能减弱或障碍、基础疾病或多种

疾病同时并存，各种侵入性操作如气管切开、深静脉导管、鼻导

管吸氧、气管插管、使用雾化器、呼吸机等，还包括滥用广谱抗
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