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[摘要]目的:探讨新生儿脑梗死的危险因素,同时与缺氧缺血性脑病(HIE)组和对照组进行比较。 方法:采用回顾性分析方法,
将 2003 年 8 月至 2020 年 9 月入住新生儿重症监护病房的 52 例脑梗死患儿作为脑梗死组,纳入 2016 年 12 月至 2017 年 12 月住

院的单纯肺炎或病理性黄疸的新生儿 145 例作为对照组,2005 年 2 月至 2017 年 12 月住院的 211 例 HIE 患儿作为 HIE 组,应用

Logistic 回归分析探讨新生儿脑梗死的危险因素。 结果:脑梗死组紧急剖宫产、宫内窘迫、羊水粪染、脐带绕颈、窒息、新生儿复

苏、5
 

min
 

Apgar 评分<7 分、凝血功能障碍、红细胞增多症和新生儿低血糖的比例均高于对照组(P< 0. 05)。 脐带异常(OR =
2. 490,

 

95%CI
 

1. 111~ 5. 585)和胎儿宫内窘迫(OR = 5. 293,
 

95%CI
 

1. 935~ 14. 475)为新生儿脑梗死的危险因素(P<0. 05)。 脑

梗死组和 HIE 组在围产期缺氧事件的发生率均高于对照组。 结论:脐带异常和胎儿宫内窘迫可增加新生儿发生脑梗死的风险;建
议关注围产期缺氧,以减少新生儿脑梗死的发生。
[关键词]脑梗死;缺氧缺血性脑病;危险因素;新生儿

[中图分类号]R722. 1　 　 　 　 　 　 [文献标识码]A
 

　 　 　 　 　 　 [文章编号]1672-108X(2023)06-0035-04

Risk
 

Factors
 

for
 

Neonates
 

with
 

Cerebral
 

Infarction

Tang
 

Qing,
 

Lu
 

Qi
 

(Children’ s
 

Hospital
 

of
 

Chongqing
 

Medical
 

University,
 

Ministry
 

of
 

Education
 

Key
 

Laboratory
 

of
 

Child
 

Development
 

and
 

Disorders,
 

National
 

Clinical
 

Research
 

Center
 

for
 

Child
 

Health
 

and
 

Disorders,
 

China
 

International
 

Science
 

and
 

Technology
 

Cooperation
 

Base
 

of
 

Child
 

Development
 

and
 

Critical
 

Disorders,
 

Chongqing
 

Key
 

Laboratory
 

of
 

Pediatrics,
 

Chongqing　 400014,
 

China)

[Abstract]Objective:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

risk
 

factors
 

for
 

neonates
 

with
 

cerebral
 

infarction,
 

and
 

compare
 

with
 

those
 

neonates
 

in
 

the
 

control
 

group
 

and
 

neonates
 

with
 

hypoxic
 

ischemic
 

encephalopathy
 

( HIE).
 

Methods:
 

Retrospective
 

analysis
 

was
 

performed
 

on
 

52
 

neonates
 

with
 

cerebral
 

infarction
 

admitted
 

into
 

the
 

neonatal
 

intensive
 

care
 

unit
 

from
 

Aug.
 

2003
 

to
 

Sept.
 

2020
 

( cerebral
 

infarction
 

group),
 

and
 

a
 

total
 

of
 

145
 

neonates
 

with
 

neonatal
 

pneumonia
 

or
 

neonatal
 

hyperbilirubinemia
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

Dec.
 

2016
 

to
 

Dec.
 

2017
 

were
 

enrolled
 

as
 

the
 

control
 

group.
 

Totally
 

211
 

neonates
 

with
 

HIE
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

Feb.
 

2005
 

to
 

Dec.
 

2017
 

were
 

enrolled
 

as
 

the
 

HIE
 

group.
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

screen
 

out
 

the
 

risk
 

factors
 

for
 

cerebral
 

infarction
 

in
 

neonates.
 

Results:
 

Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

cerebral
 

infarction
 

group
 

had
 

significantly
 

higher
 

percentages
 

of
 

emergency
 

cesarean,
 

fetal
 

distress,
 

meconium-stained
 

amniotic
 

fluid,
 

cord
 

entanglement,
 

asphyxia,
 

resuscitation
 

in
 

neonates,
 

5
 

min
 

Apgar
 

< 7
 

scores,
 

abnormal
 

coagulation,
 

polycythemia
 

and
 

neonatal
 

hypoglycemia
 

(P< 0. 05).
 

Cord
 

abnormalities
 

( OR = 2. 490,
 

95% CI
 

from
 

1. 111
 

to
 

5. 585)
 

and
 

fetal
 

distress
 

(OR = 5. 293,
 

95%CI
 

from
 

1. 935
 

to
 

14. 475)
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

cerebral
 

infarction
 

in
 

neonates
 

(P<0. 05).
 

The
 

incidence
 

of
 

perinatal
 

hypoxic
 

events
 

in
 

cerebral
 

infarction
 

group
 

and
 

HIE
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

control
 

group.
 

Conclusion:
 

Cord
 

abnormalities
 

and
 

fetal
 

distress
 

can
 

increase
 

the
 

risk
 

of
 

neonatal
 

cerebral
 

infarction,
 

it
 

is
 

suggested
 

to
 

pay
 

close
 

attention
 

to
 

perinatal
 

hypoxia
 

to
 

reduce
 

the
 

incidence
 

of
 

neonatal
 

cerebral
 

infarction.
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　 　 新生儿脑梗死是指新生儿生后 28
 

d 内脑血管因各

种原因引起的阻塞,进而产生脑局部损伤,可通过影像

学检查诊断[1] 。 新生儿脑梗死是引起新生儿脑性瘫痪

和其他神经系统疾病的主要原因[2] 。 其发病率为

0. 25‰ ~ 0. 63‰[3-6] 。 新生儿脑梗死的病因和发病机制

仍未明确。 既往研究对母孕期情况、产时及胎儿情况进

行分析,母孕期因素如初产、先兆子痫和宫内生长受限

等,产时危险因素如胎膜早破、胎心率异常、紧急剖宫产

和窒息等,产后危险因素如先天性心脏病和凝血功能障

碍等都可能会增加新生儿脑梗死发生的风险[7] 。 新生

儿围产期缺氧是导致患儿致残甚至死亡的重要病因之

一,缺氧导致的脑组织损伤可引发新生儿缺氧缺血性脑

病(hypoxic
 

ischemic
 

encephalopathy,HIE),发病率为 3‰~
6‰[8] 。 新生儿脑梗死和 HIE 属于两种不同的疾病,已
有研究证明围产期缺氧是新生儿脑梗死和 HIE 的重要

诱因[9] 。 也有文献报道在 1 例患儿中同时发生这两种

疾病[10] 。 本研究回顾性对比分析我院 2003 年 8 月至

2020 年 9 月收治的 52 例新生儿脑梗死患儿及其孕母临

床资料,通过与 HIE 组和对照组的比较,探讨新生儿脑

梗死与 HIE 危险因素的关系,了解围产期缺氧在新生儿
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脑梗死发生中的作用,为临床早期评估与预防新生儿脑

梗死提供参考。

1　 资料与方法

1. 1　 一般资料

回顾性选取 52 例新生儿脑梗死患儿为研究对象,
所有患儿均于 2003 年 8 月至 2020 年 9 月在重庆医科大

学附属儿童医院新生儿重症监护室( NICU)住院。 脑梗

死组纳入标准:(1)纳入通过头颅核磁共振成像( MRI)
或 CT 等影像手段确诊为生后 28

 

d 内发病的脑梗死患

儿,诊断标准依据第 5 版《实用新生儿学》 [11] ;(2)临床

资料完整可靠。 脑梗死组排除标准:(1)出院前未能完

善影像学检查;(2) 诊断未明确前家属要求自动出院;
(3)诊断为 HIE 的患儿。 对照组纳入标准:2016 年 12 月

至 2017 年 12 月在重庆医科大学附属儿童医院 NICU 住

院的单纯肺炎或病理性黄疸的新生儿 145 例,所有对照

组新生儿病历资料完整。 HIE 组纳入标准:回顾性选取

2005 年 2 月至 2017 年 12 月在重庆医科大学附属儿童

医院 NICU 住院的 211 例新生儿 HIE 患儿,诊断标准参

考 2005 年版 HIE 诊断标准[12] 。 本研究通过重庆医科大

学附属儿童医院伦理协会审核[(2020) 年伦审(研) 第

(283)号]。

1. 2　 资料采集

回顾性收集 3 组患儿母孕期基本特征:孕产史、是
否为高龄产妇(年龄≥35 岁)、吸烟、多胎妊娠、甲状腺

疾病、妊娠期糖尿病和贫血。 产时情况:羊水粪染( ≥Ⅱ
度)、脐带异常(包括打结、脐带缠绕、过度盘绕、狭窄和

脐带短缩)、激素使用、胎儿宫内窘迫、胎膜早破>18
 

h、
胎盘异常(包括前置胎盘、胎盘早剥、胎盘植入和胎盘血

栓形成等)、窒息、紧急剖宫产(因胎儿附属物异常、妊娠

期并发症、胎儿异常等原因行剖宫产)、5
 

min
 

Apgar 评分<
7 分和新生儿复苏等。 胎儿情况:性别、出生体质量、胎
龄、先天性心脏病、生后 3

 

d 内存在凝血功能异常、新生

儿低血压、新生儿高血压、新生儿低血糖 ( 血糖 < 2. 2
 

mmol / L)与红细胞增多症等情况。

1. 3　 统计学方法

应用 SPSS
 

25. 0 软件。 计数资料以百分率表示,采
用 χ2 检验、Fisher 确切概率法或 Mantel-Haenszel

 χ2 检

验。 Logistic 回归计算优势比( OR) 和 95% CI。 正向逐

步二元回归分析被用来确定与新生儿脑梗死相关的自

变量。 将具有显著性差异的项目纳入多因素 Logistic
回归分析,同时将缺失数据阈值设为 10%:低血糖、
5

 

min
 

Apgar 评分、凝血功能障碍因高于阈值而被排除。
P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结果

2. 1　 单因素分析

两组危险因素如高龄产妇、吸烟、妊娠期糖尿病、妊

娠期甲状腺疾病、母亲贫血、围产期感染、不孕史、流产

史、多胎、性别、早产儿、胎膜早破、胎盘异常及新生儿高

血压等比较差异均无统计学意义(P>0. 05)。 脑梗死组

的紧急剖宫产、宫内窘迫、羊水粪染、脐带异常、窒息、新生

儿复苏、5
 

min
 

Apgar 评分<7 分、红细胞增多症、凝血功能

障碍、新生儿低血糖比例高于对照组(P< 0. 05)。 脑梗

死组的初产比例低于对照组(P<0. 05)。 见表 1。

表 1　 两组一般情况比较　 例(%)

项目 脑梗死组(52 例) 对照组(145 例) χ2 P
初产 28 / 51(54. 9) 108 / 145(74. 5) 6. 810 <0. 05
不孕史 1 / 51(2. 0) 0 - >0. 05
流产史 21 / 51(41. 2) 52 / 145(35. 9) 0. 456 >0. 05
母亲吸烟 1 / 51(2. 0) 1 / 145(0. 7) 0. 000 >0. 05
多胎妊娠 1 / 51(2. 0) 2 / 145(1. 4) 0. 000 >0. 05
高龄产妇 6 / 51(11. 8) 12 / 145(8. 3) 0. 212 >0. 05
妊娠期糖尿病 1 / 51(2. 0) 6 / 145(4. 1) 0. 080 >0. 05
母围生期感染 1 / 51(2. 0) 1 / 145(0. 7) 0. 000 >0. 05
孕期甲状腺疾病 2 / 51(3. 9) 7 / 145(4. 8) 0. 000 >0. 05
母亲贫血 10 / 51(19. 6) 20 / 145(13. 8) 0. 984 >0. 05
男性 37 / 52(71. 2) 87 / 145(60. 0) 2. 041 >0. 05
小于胎龄儿 2 / 51(3. 9) 5 / 145(3. 4) 0. 000 >0. 05
巨大儿 3 / 49(6. 1) 4 / 145(2. 8) 0. 421 >0. 05
早产 4 / 51(7. 8) 6 / 145(4. 1) 0. 441 >0. 05
产前激素使用 2 / 50(4. 0) 0 - >0. 05
宫内窘迫 13 / 51(25. 5) 9 / 145(6. 2) 14. 079 <0. 05
羊水粪染 10 / 43(23. 3) 10 / 145(6. 9) 9. 336 <0. 05
脐带异常 17 / 50(34. 0) 27 / 145(18. 6) 5. 033 <0. 05
胎膜早破 3 / 49(6. 1) 7 / 145(4. 8) 0. 000 >0. 05
胎盘异常 1 / 51(2. 0) 2 / 145(1. 4) - >0. 05
紧急剖宫产 24 / 51(47. 1) 37 / 145(25. 5) 8. 167 <0. 05
窒息 8 / 51(15. 7) 0 - <0. 05
5

 

min
 

Apgar<7 分 5 / 29(17. 2) 0 - <0. 05
新生儿复苏 6 / 52(11. 5) 0 - <0. 05
凝血功能障碍 2 / 12(16. 7) 0 - <0. 05
先天性心脏病 27 / 40(70) 76 / 145(52. 4) 2. 891 >0. 05
新生儿低血糖 3 / 16(18. 8) 0 - <0. 05
新生儿高血压 0 / 10(0) 6 / 44(13. 6) - >0. 05
新生儿低血压 0 / 10(0) 0 - -

红细胞增多症 4 / 52(7. 7) 0 - <0. 05

2. 2　 多因素分析

由于我国计划生育政策的影响,故未将初产这一因

素纳入分析,将两组间差异有统计学意义的项目纳入多

因素 Logistics 回归分析(向前逐步回归法),发现脐带异

常(OR = 2. 490,95% CI
 

1. 111 ~ 5. 585) 和胎儿宫内窘迫

(OR = 6. 735,
 

95% CI
 

2. 370
 

~ 19. 138)为新生儿脑梗死

的危险因素(P<0. 05)。 见表 2。

表 2　 脑梗死组危险因素的多因素 Logistic回归分析

因素 B SE Wald
 χ2 P OR 95%CI

脐带异常 0. 912 0. 412 4. 905 0. 027 2. 490 1. 111 ~ 5. 585
宫内窘迫 1. 666 0. 513 10. 539 0. 001 5. 293 1. 935 ~ 14. 475
常量 -1. 791 0. 246 53. 075 <0. 01 0. 167
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2. 3　 脑梗死组、HIE 组和对照组危险因素分析

比较分析脑梗死组、HIE 组和对照组新生儿的危险因

素,结果显示,在产时危险因素方面,三组之间比较差异有

统计学意义,在脑梗死组和 HIE 组新生儿中,这些因素的

发生率比对照组更高。 其中宫内窘迫、羊水粪染、产时窒

息、新生儿复苏在 HIE 组新生儿中发生率更高,紧急剖宫

产和脐带异常在脑梗死中发生率更高。 以上危险因素在

脑梗死组和 HIE 组的发生率较对照组高。 见表 3。

表 3　 脑梗死组、HIE组和对照组一般情况比较　 例(%)

危险因素 对照组 OR 脑梗死组 OR(95%CI) HIE 组 OR(95%CI) P
 

宫内窘迫 9 / 145(4. 8) 1 13 / 51(25. 5) 5. 170(2. 054~ 13. 000) 126 / 167(75. 4) 45. 333(21. 209 ~ 96. 899) <0. 01

羊水粪染 10 / 145(7. 0) 1 10 / 43(23. 3) 4. 091(1. 573~ 10. 637) 118 / 152(77. 6) 47. 250(22. 389 ~ 99. 719) <0. 01

产时窒息 0 1 8 / 51(15. 7) 4. 372(3. 363 ~ 5. 684) 168 / 169(99. 4) 146. 000(20. 705 ~ 1029. 519) <0. 01

新生儿复苏 0 1 6 / 52(11. 5) 4. 152(3. 228 ~ 5. 341) 163 / 169(96. 4) 25. 167(11. 489 ~ 55. 126) <0. 01

紧急剖宫产 37 / 145(25. 5) 1 24 / 51(47. 1) 2. 595(1. 336 ~ 5. 043) 73 / 170(42. 9) 2. 174(1. 344 ~ 3. 517) <0. 01

脐带异常 27 / 145(18. 6) 1 17 / 50(34. 0) 2. 251(1. 097 ~ 4. 622) 52 / 159(32. 7) 2. 104(1. 235 ~ 3. 586) <0. 05

3　 讨论

新生儿脑梗死常在多种危险因素共同诱导下产生,
并严重威胁新生儿神经系统的健康。 大量的研究表明,
新生儿脑梗死的发生与母孕期、产时和胎儿等诸多因素

有关, 且发病风险随着相关危险因素的增加而增

加[7,13-15] 。
本研究发现胎儿宫内窘迫是新生儿脑梗死的危险

因素。 Armstrong-Wells
 

J 等[16] 和 Harteman
 

J
 

C 等[17] 研究

同样发现,胎儿宫内窘迫可使新生儿发生脑梗死的风险

增加。 胎儿宫内窘迫可能由于母体血液含氧量低,母亲

和胎儿血氧运输及交换障碍以及胎儿自身异常等情况

诱发[18] 。 长期缺氧会引起酸中毒,呼吸中枢由此受到抑

制,引发新生儿窒息,由此,缺氧情况进一步加重[19-20] 。
此外,缺氧时可诱发“瀑布效应”,大量细胞因子释放,血
管内皮受损;同时因缺氧缺血可减少抗凝血剂的生成,使
血液处于高凝状态,均有利于脑部血栓形成,进一步引起

脑细胞凋亡,造成神经系统损害[17,21] 。 在 Scheidegger
 

U
等[22]的研究中,母亲入院时有胎儿宫内窘迫的表现,提示

缺氧缺血时间较长,胎儿发生神经系统损伤风险较高。 而

产程中没有胎儿窘迫先兆则反映了缺氧缺血的时间较短,
通常胎儿的预后更好。 胎儿宫内窘迫也可能是阴道分娩

困难和失败的表现,分娩创伤使产前血管环境受损,新
生儿发生脑梗死的概率上升。 此外,如果新生儿脑梗死

发生在产前,则可能表现为胎儿宫内窘迫[16,
 

23] 。
脐带异常在本研究中显示为新生儿脑梗死发生的

独立危险因素。 Li
 

C 等[7] 同样报道脐带异常是新生儿

脑梗死的危险因素。 脐带异常在分娩前或分娩过程中

会导致婴儿血流减少,此时血液流动学缓慢并可能形成

涡流,血小板易在局部聚集,尤其是新生儿脑血管发育

不完善,有更高的血栓形成风险[14,24] 。
缺氧后脑血流动力学可能发生改变,可以造成某一

区域血流供应障碍、血流灌注减少,从而引发脑梗死[25] 。
在本研究中,脑梗死组围产期缺氧相关因素的发生率较

对照组高。 新生儿复苏在脑梗死组中的发生率高于对

照组。 需要复苏的新生儿常提示存在窒息缺氧史。
Kirton

 

A 等[26] 对 248 例诊断为脑梗死的新生儿进行的研

究表明,新生儿复苏是脑梗死发生的独立危险因素。 本

研究发现羊水粪染的比例在脑梗死组中较高,但并不是

脑梗死组的危险因素。 既往研究发现羊水粪染程度越

重,新生儿脑损伤越重,可致智力发育迟缓、HIE、甚至终

身残疾等不良结局[27] 。 当胎儿出现羊水粪染时,常常提

示存在宫内缺氧。 在本研究中,紧急剖宫产的比例在脑

梗死组和 HIE 组中均较对照组高,Li
 

C 等[7] 报道紧急剖

宫产(OR = 4. 14,95%CI
 

2. 49 ~ 6. 90)是新生儿脑梗死的

危险因素。 紧急剖宫产提示母亲或胎儿有严重并发症,
孕妇需要快速终止妊娠,降低母婴风险,提示新生儿颅

内病变与短期内发生的宫内异常情况相关。
既往研究已经证明缺氧是 HIE 致病途径中最关键

的因素,本研究将脑梗死组、HIE 组和对照组的临床资

料进行比较,发现脑梗死组和 HIE 组的围产期缺氧事件

发生率比对照组高。 围产期缺氧事件可能在新生儿脑

梗死的发病机制中起着和 HIE 相似的作用。 Novak
 

C
 

M
等[28] 研究同样认为,新生儿脑梗死和 HIE 可能由缺氧缺

血、出血或感染对发育中的胎儿大脑的损伤,并引发一

系列病理反应。 而根据遗传因素或缺氧缺血程度的不

同,部分新生儿可能会发展为 HIE,而另一些婴儿则可能

会发生局灶性病变,发生脑梗死[9] 。 HIE 患儿常存在临

产时或产时急性缺氧,且相应的临床表现在生后短时间

内出现[ 11] 。 随着缺氧时间的延长,会引起脑血管痉挛、
从而引起组织供血异常,导致脑缺血甚至脑梗死[29] 。
Yin

 

K
 

J 等[30] 通过小鼠实验发现在大脑中动脉短暂闭塞

以及细胞缺氧缺糖后诱导 miR-497 表达,可加重神经元

损伤,当敲除脑 miR-497 可提高病灶区 bcl-2 / -w 基因水

平,缩小脑梗死面积,同时可改善脑缺血区域的神经功

能。 因此,即使具有相同的危险因素,个体基因表达水

平的差异也可能对疾病的发展有显著影响。
综上所述,本研究结果表明胎儿窘迫和脐带异常是
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新生儿脑梗死的危险因素,产时缺氧在新生儿脑梗死的

发生中起到重要作用,且在脑梗死组和 HIE 组中的发生

率均高于对照组,临床上应采取积极措施消除或减少产

时缺氧的发生,进一步减少产时危险因素,以降低新生

儿脑梗死的发生风险。
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