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目的
!

探讨超低出生体质量儿"

X:]aY

$支气管肺发育不良"

]7V

$的危险因素%方法
!

对
1%$%

年
$

月至
1%$2

年
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月入住山东大学附属省立医院及四川省人民医院新生儿重症监护病房"

OY3_

$!出生后
10E

内入院且存活至生后
1/!

以上的

$2$

例
X:]aY

的临床资料进行调查分析%

]7V

组纳入任何氧依赖)吸入氧浓度"

9#4

1

$

%

1$=

*超过
1/!

的新生儿!反之为非

]7V

组%比较两组间母亲孕期因素&新生儿因素及疾病治疗因素%结果
!
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$
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例
X:]aY

!发生
]7V2-

例!发生率为
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"
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$单因素分析结果显示!母亲是否患有绒毛膜羊膜炎&胎膜早破时间&出生体质量&胎龄&败血症&动脉导管未闭"

7V;

$&新生儿呼

吸窘迫综合征"

O8V[

$&机械通气"

5`

$&

5`

时间&静脉营养时间&输血次数与
X:]aY

发生
]7V

相关!应用咖啡因是保护因素%
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$多元
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回归显示
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$&0)0
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$!母亲患有绒毛膜羊膜炎"
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(&$0%

$是
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发生
]7V

的独立危险因素%结论
!

尽可能减少宫内感染及早产!产后合理进行呼吸支持!可有效降低
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的
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发生率%
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随着围产医学的发展#产前糖皮质激素,肺泡表面活性物
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&的应用及肺保护性通气策略的实

施#超低出生体质量儿$
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X:.

]aY

&存活率明显增加#但支气管肺发育不良$

HC",FE"

A

NBJ".

,GC

K

!

K

+

A

BG+#G

#

]7V

&的发生率却有升高趋势#严重威胁患儿存

活及预后+目前对于早产儿发生
]7V

的危险因素研究较多#

但针对
X:]aY

这个特殊群体的研究尚未见报道+本研究通

过回顾性研究方法#对
X:]aY

发生
]7V

的危险因素进行探

讨#为综合防治
]7V

提供依据+

?

!

资料与方法

?&?

!

一般资料
!

选取
1%$%

年
$

月至
1%$2

年
$1

月山东大学

附属省立医院及四川省人民医院新生儿重症监护病房$

OY3_

&

住院
X:]aY

$出生体质量小于
$%%%

M

&且存活至生后
1/!

以

上者
$2$

例+排除标准!有遗传代谢病%染色体异常%先天性肺

发育不良%先天畸形+采用美国国家儿童健康和人类发展研究

所$

OY3PV

&制订的
]7V

的诊断标准'

$

(

#

]7V

组纳入任何氧依

赖'吸入氧浓度$

9#4

1

&

%

1$=

(超过
1/!

的新生儿#反之为非

]7V

组+若胎龄小于
'1

周#根据校正胎龄
')

周或出院时需的

9#4

1

分为!$

$

&轻度#未吸氧%$

1

&中度#

9#4

1

$

'%=

%$

'

&重度#

9#4

1

%

'%=

或需机械通气$

5`

&%若胎龄大于或等于
'1

周#根

据生后
2)!

或出院时需
9#4

1

分为上述轻,中,重度+母亲绒

毛膜羊膜炎主要临床表现为孕妇体温升高$体温大于或等于

'-&/Z

&#脉搏增快$大于或等于
$%%

次"分钟&#胎心率增快

$

&

$)%

次"分钟&#宫底有压痛#阴道分泌物异味#外周血白细

胞计数升高$

&

$2^$%

(

"

:

或核左移&+孕妇体温升高的同时

伴有上述
1

个或以上的症状或体征可以临床诊断为绒毛膜羊

膜炎'

1.'

(

+

?&@

!

方法
!

回顾性分析
X:]aY

临床资料#包括母亲孕期因

/2)'

重庆医学
1%$-

年
(

月第
0)

卷第
1)

期



素!母亲年龄#妊娠并发症#分娩方式#是否多胎及试管婴儿#产

前是否使用糖皮质激素#有无胎盘早剥及胎膜早破等%新生儿

因素!性别#胎龄#出生体质量#有无窒息#是否小于胎龄儿#是

否存在重要疾病如新生儿呼吸窘迫综合征$

O8V[

&#有无呼吸

暂停#是否有坏死性小肠结肠炎,败血症,动脉导管未闭

$

7V;

&%治疗措施!咖啡因的使用#

5`

#

5`

时间#静脉营养使

用时间#输血大于
'

次#治疗用
7[

#经鼻持续气道正压通气

$

O37;7

&"经鼻间歇正压通气$

OY77̀

&使用时间等+

?&A

!

统计学处理
!

采用
[7[[$-&%

进行统计分析#计量资料

用
Ii>

表示#组间比较采用
9

检验%计数资料用率表示#组间

采用
!

1 检验,

9#+E?C\+

确切概率法%多因素分析采用
:"

M

#+D#F+

回归+检验水准
"

>%&%2

#以
!

$

%&%2

为差异有统计学意义+

@

!

结
!!

果

@&?
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一般资料
!

纳入研究的
$2$

例患儿中#男
)'

例#女
//

例+确诊
]7V

患儿
2-

例#其中轻度
1/

例#中度
$1

例#重度
$-

例#

]7V

发生率
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+

]7V

组胎龄$

1-&//i$&))

&周#出生

体质量$

-/)&)%i$00&1-
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M

%非
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组胎龄$

1/&%/i$&%1

&周#

出生体质量$
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&

M

+胎龄小于
1/

周,

1/

!$

'%

周,

'%

!

''

周的患儿的
]7V

发生率分别为
00&)0=

,

01&$(=

,

1$&1$=

+出生体质量小于
-2%

M

,

-2%

!

$%%%

M

的患儿的
]7V

发生率分别为
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,

1(&%(=

+
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单因素分析
!

单因素分析示母亲是否患有绒毛膜羊膜

炎#胎膜早破时间#出生体质量#胎龄#败血症#

7V;

#

O8V[

#

5`

#

5`

时间#静脉营养时间#输血次数与
X:]aY

的
]7V

发

生率相关#见表
$

,

1

+
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两组的
X:]aY

有关计数资料的单因素比较"
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项目
非

]7V

组

$

*>(0

&

]7V

组

$

*>2-

&

!

1

!

绒毛膜羊膜炎
'$

$

''&%

&

'2

$

)$&0

&

$$&)21 %&%%$

胎膜早破大于
$/E 02

$

0-&(

&

$/

$

'$&)

&

'&/-0 %&%0(

妊娠高血压综合征
22

$

2/&2

&

0%

$

-%&1

&

1&%)( %&$2%

多胎
'2

$

'-&1

&

1/

$

0(&$

&

1&%)' %&$2$

试管婴儿
12

$

1)&)

&

1%

$

'2&$

&

$&11' %&1)(

胎粪污染
$-

$

$/&$
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$'

$

11&/

&

%&0(- %&0/$

胎盘早剥
2)

$
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$&-11 %&$/(

O8V[ '/

$

0%&0

&

''

$

2-&(

&

0&'0- %&%'-

7V; 1$

$

11&'

&

11

$

'/&)

&

0&)%0 %&%'1

败血症
21

$

22&'

&

01

$

-'&-

&

2&%(' %&%10

女性
01

$

00&-

&

1$

$

')&/

&

%&/(- %&'00

肺出血
$0

$

$0&(

&

$1

$

1$&$

&

%&(00 %&''$

小于胎龄儿
1)

$

1-&-

&

1'

$

0%&0

&

1&)%- %&$%)

呼吸暂停
2-

$

)%&)

&

'0

$

2(&)

&

%&%$0 %&(%0

留置胃管
'(

$

0$&2

&

1%

$

'2&$

&

%&)$$ %&0'0

37;7 0$

$

0'&)

&

1)

$

02&)

&

%&%2- %&/$$

5` $1

$

$1&/

&

1'

$

0%&0

&

$2&$)' %&%%%

咖啡因
'0

$

')&1

&

$$

$

$(&'

&

0&/1/ %&%1/

输血大于
'

次
$$

$

$$&-

&

$(

$

''&'

&

$%&01( %&%%$
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治疗
1)

$

1-&-
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'2

$

)$&0

&

%&%$% %&(2%
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多因素分析
!

将单因素分析筛选出的有意义变量进行成

组资料的多元
:"

M

#+D#F

回归分析#共有
1

个变量进入最佳回归

方程#结果显示母亲患有绒毛膜羊膜炎,

5`

是
X:]aY

发生

]7V

的独立危险因素#见表
'

+

表
1
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两组的
X:]aY

有关计量资料的单因素比较%

Ii>
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项目
非

]7V

组

$

*>(0

&

]7V

组

$

*>2-
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9 !

出生体质量$

T

M

&

%&/)i%&$% %&-/i%&$2 '&2'' %&%%%

胎龄$

!

&

1/&%/i$&%0 1-&/(i$&)- %&/2- %&%%1

住院时间$

!

&

02&($i$$&-%2)&$/i$0&)' 0&-0) %&$/)

5`

时间$

!

&

$&/'i)&2) 2&%1i-&%' 1&-(1 %&%%$

开奶时间$
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&

)&1(i1&1' )&)0i1&/- %&/0% %&$0'

静脉营养时间$
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&

10&2)i(&'( 1)&)$i$1&'/ $&$2$ %&%10

表
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多因素逐步
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M

#+D#F

回归分析结果

项目
N 46O .)@A ! "# (2=$%

绒毛膜羊膜炎
$&'2/ %&0') (&-$2 %&%%1 '&/(% $&)2)

!

(&$0%

胎膜早破
%&0(' %&00' $&1'- %&1)) %&)$$ %&12)

!

$&02)

出生体质量
1&/'2 $&$(' 1&$() %&$'/ %&%2( %&%%$

!

1&0()

胎龄
%&$(2 %&$)2 $&'() %&1'- %&/1' %&2()

!

$&$'-

7V; %&/'' %&0)1 '&120 %&%-$ 1&'%$ %&('%

!

2&)(1

败血症
%&$'2 %&2%% %&%-' %&-/- $&$02 %&0'%

!

'&%2%

O8V[ %&-'2 %&0)0 1&2$- %&$$' 1&%/) %&/0$
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2&$-)

输血大于
'

次
%&('2 %&2/0 1&2)1 %&$%( 1&20) %&/$$
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5̀ $&(01 %&-() 2&(0( %&%$2 )&(-2 $&0)0

!

''&1($

5̀

时间
%&%'$ %&%0) %&020 %&2%$ %&()( %&//)

!

$&%)$

静脉营养时间
%&%%( %&%1% %&1%) %&)2% $&%%( %&(-$

!

$&%0(

咖啡因
%&/%2 %&0/( 1&-%( %&$%% %&00- %&$-$

!

$&$))

A

!

讨
!!

论

!!

随着近年来
X:]aY

存活率升高#

]7V

患儿逐渐增多#存

活者常遗留气道高反应性疾病,反复呼吸道感染及喂养困难,

生长发育迟缓等后遗症+此外#严重
]7V

患儿常伴有认知损

害,脑性瘫痪和神经发育损害等#严重影响患儿生活质量#增加

家庭和社会负担'

0.2

(

+由于该病目前无有效治疗方法#故探讨

]V7

发生的危险因素具有重要意义+

]7V

的发生率与胎龄和出生体质量有关#胎龄和出生体

质量越小的早产儿
]7V

发生率越高'

)./

(

+由浙江医科大学附

属儿童医院牵头的另一项多中心研究显示#

1%$$

年部分城市

X:]aY

的
]7V

发生率为
0/&$=

'

(

(

+本研究中
]7V

发生率为

'-&-=

#同时亦与胎龄及出生体质量呈负相关#胎龄小于
1/

周,

1/

!$

'%

周,

'%

!

''

周的
]7V

发生率分别为
00&)0=

,

01&$(=

,

1$&1$=

%出生体质量小于
-2%

M

,

-2%

!

$%%%

M

]7V

发生率分别为
)%&(/=

,

1(&%(=

+本研究中共有
0(

例小于胎

龄儿#其中
]7V

发生率为
0)&(=

#高于适于胎龄儿
]7V

发生

率
''&'=

#这与中国台湾早产儿发育协作研究组的结果一

致'

$%

(

+推测原因可能与小于胎龄儿常合并宫内感染或母亲妊

娠并发症有关+

虽然目前
]7V

被认为是一种多因素疾病#

5`

仍是一个

重要的危险因素'

$$

(

+

5`

时高气道压可导致肺机械性损伤#

触发炎性反应及促炎因子释放#引起呼吸道,肺血管及间质损

伤#导致
]7V

+本研究亦提示
5`

是
X:]aY

发生
]7V

的独

(2)'
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立危险因素+因此预防
]7V

发生潜在的方法就是避免
5`

#

例如使用
O37;7

及
[OY77̀

等无创的通气方式'

$1

(

+研究已

证实对小于
1/

周早产儿生后即使用
O37;7

的有效性和安全

性#亦表明
X:]aY

生后即插管注入
7[

后拔管并予
O37;7

可

减少呼吸机使用'

$'

(

+亦有研究证实#对
O8V[

患儿不插管应

用
7[

#避免气管插管所致的肺损伤可进一步减少
]7V

的发

生率'

$0.$2

(

+

]7V

是炎症介导的肺损伤结果#是基因易感性患儿在易

感窗期间受到宫内或出生后感染而改变肺发育的结果'

$)

(

+感

染和炎性反应是
]7V

发病过程中的关键环节+据调查#胎龄

小于
1/

周的早产儿宫内感染和$或&炎症发生率高达
(%=

%体

质量小于
$%%%

M

的早产儿中
$

"

'

以上母亲都有绒毛膜羊膜

炎'

$-

(

+产前感染和炎症可能使胎肺暴露于多种炎症因子和异

常生长因子中#从而扰乱肺泡分隔和血管发育过程+此外#在

炎症损伤的修复期#调控正常肺生长和修复的一些生长因子和

其他物质也会影响其后的肺结构#这些都将最终导致
]7V

的

发生'

$/

(

+本研究显示母亲患有绒毛膜羊膜炎及胎膜早破大于

$/E

是发生
]7V

的危险因素+经
:"

M

#+D#F

回归分析提示母亲

患有绒毛膜羊膜炎是发生
]7V

的独立危险因素#与
:#

等'

2

(研

究一致+

大量研究显示咖啡因可有效预防
]7V

的发生'

$(

(

+

:"!EG

等'

1%

(将
22$-

名新生儿分为咖啡因治疗组及对照组#治疗组进

一步分为早治疗组$

1!

内接受咖啡因治疗&及晚治疗组$

'!

后接受咖啡因治疗&#结果显示#早治疗组可显著降低
]7V

的

发生#而病死率无明显差异#说明
1!

内应用咖啡因可预防

]7V

的发生#且安全有效+本研究显示咖啡因是
]7V

发生的

保护因素+因此目前推荐在极不成熟早产儿发生
8V[

需要进

行
5`

时#常规应用咖啡因#以促进早期拔管撤离呼吸机并预

防
]7V

的发生'

1$

(

+

X:]aY

发生
]7V

的因素众多#母亲患有绒毛膜羊膜炎及

5`

是最危险的因素#临床需要综合多种防治措施才能有效控

制
]7V

的发生及病情程度+应加强产前保健#尽可能减少宫

内感染及早产#产后合理进行呼吸支持#应用肺保护性通气策

略以避免肺损伤发生#应用咖啡因可达到有效的预防效果+
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