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脑源性神经营养因子与新生儿出生体重的关系

王承峰，叶礼燕

（南方医科大学福州临床学院南京军区福州总医院儿科，福建 福州　３５００２５）

　　［摘　要］　目的　该文通过检测新生儿脐血脑源性神经营养因子（ｂｒａｉｎｄｅｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃｆａｃｔｏｒ，ＢＤＮＦ）的
水平，探讨ＢＤＮＦ与新生儿出生体重的关系，并对相关因素进行分析。方法　根据出生体重，将５１例足月第１胎
健康新生儿分为３组：①小于胎龄组（ＳＧＡ）８例；②适于胎龄组（ＡＧＡ）３１例；③大于胎龄组（ＬＧＡ）１２例。测量新
生儿身长、体重及其母亲的身高、体重，并对脐血中 ＢＤＮＦ、瘦素（ＬＥＰ）、胰岛素（ＩＮＳ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯
（ＴＧ）进行检测。结果　ＳＧＡ组的ＢＤＮＦ明显高于ＡＧＡ组和大于ＬＧＡ组，ＡＧＡ组和ＬＧＡ组中ＢＤＮＦ没有差异；多
元逐步回归分析显示ＢＤＮＦ值与新生儿出生体重、体重指数存在负相关关系。ＬＥＰ与 ＢＤＮＦ不呈相关趋势（Ｐ＞
０．０５），ＩＮＳ与ＢＤＮＦ也不呈相关趋势（Ｐ＞０．０５）。ＩＮＳ与ＬＥＰ呈现正相关（Ｐ＜０．０５）。ＬＥＰ与新生儿体重、产妇体
重及其ＢＭＩ呈正相关，而ＴＣ，ＴＧ在３组新生儿中差异无显著性。结论　 ＢＤＮＦ是新生儿体重的重要影响因素，而
且不受ＬＥＰ，ＩＮＳ的影响。 ［中国当代儿科杂志，２００８，１０（１）：７０－７２］

［关　键　词］　脑源性神经营养因子；瘦素；胰岛素；肥胖；新生儿
［中图分类号］　Ｒ７２２　　［文献标识码］　Ａ　　［文章编号］　１００８－８８３０（２００８）０１－００７０－０３

Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｂｒａｉｎｄｅｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃｆａｃｔｏｒａｎｄｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｎｅｏｎａｔｅｓ
ＷＡＮＧＣｈｅｎｇＦｅｎｇ，ＹＥＬｉＹａｎ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ＦｕｚｈｏｕＧｅｎｅｒａｌＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＮａｎｊｉｎｇＭｉｌｉｔａｒｙＣｏｍｍｏｎｄ，Ｆｕｚｈｏｕ
３５００２５，Ｃｈｉｎａ（Ｅｍａｉｌ：ｗｃｆ５６１３＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ）

　　Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｒｅｃｅｎｔｒｅｓｅａｒｃｈｈａｓｓｈｏｗｎｔｈａｔｂｒａｉｎｄｅｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃｆａｃｔｏｒ（ＢＤＮＦ）ｃａｎｉｍｐｒｏｖｅ
ｏｂｅｓｉｔｙ．ＴｈｉｓｓｔｕｄｙａｉｍｅｄｔｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＢＤＮＦａｎｄｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｂｙｍｅａｓｕｒｉｎｇＢＤＮＦｌｅｖｅｌｓｉｎｔｈｅ
ｕｍｂｉｌｉｃａｌｃｏｒｄｂｌｏｏｄｏｆｎｅｏｎａｔｅｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｂａｓｅｄｏｎｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔ，５１ｆｉｒｓｔｂｏｒｎｆｕｌｌｔｅｒｍｈｅａｌｔｈｙｎｅｏｎａｔｅｓｗｅｒｅｃｌａｓｓｉｆｉｅｄ
ｉｎｔｏ３ｇｒｏｕｐｓ：ｓｍａｌｌｆｏｒｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌａｇｅ（ＳＧＡ，ｎ＝８），ａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅｆｏｒｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌａｇｅ（ＡＧＡ，ｎ＝３１）ａｎｄｌａｒｇｅｆｏｒ
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　　国内外资料表明，出生体重与小儿肥胖密切相
关，高出生体重是小儿肥胖的重要因素之一。并

且，肥胖发生率随着出生体重增加而增加。巨大儿

日后的肥胖发生率明显高于出生体重正常的小儿，

巨大儿肥胖发生率可高达２３．３％，其中６６．５％为
中重度肥胖。１岁内是决定肥胖发生的关键时期。
然而，目前人们还未找到一个有效的指标在早期预

测肥胖并进行干预。

瘦素（ＬＥＰ）可以通过刺激下丘脑的食欲中枢而
降低摄食、增加能量消耗达到调节体重的作用。大

部分人类肥胖者存在“瘦素抵抗性”，而且瘦素抵抗

是肥胖发展为糖尿病、高血压、冠心病等并发症的重

要基础。由于瘦素抵抗的机制多年来一直没有完全

阐明，使通过消除／改善瘦素抵抗来治疗肥胖的研究
面临难以逾越的关口。近年来的研究发现，脑源性

神经营养因子（ＢＤＮＦ）有改善肥胖的作用，而且在
瘦素抵抗动物模型中能发挥改善肥胖的作用。近期

的研究显示［１］，儿童血清 ＢＤＮＦ与体重指数（ＢＭＩ）
呈负相关趋势，单纯性肥胖儿童血清 ＢＤＮＦ水平明
显低于健康正常体重儿童，不存在 ＢＤＮＦ抵抗的特
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点。但是，ＢＤＮＦ与新生儿出生体重的关系尚未见
报道。

本研究于２００５年１０月至２００６年２月，通过检测
不同体重健康新生儿脐血中 ＢＤＮＦ，ＩＮＳ，ＬＥＰ，ＴＣ及
ＴＧ的水平，探讨ＢＤＮＦ与新生儿体重的关系。

１　对象与方法

１．１　对象
选取２００５年１０～１２月在南京军区福州总院及

福州武警医院住院分娩的孕产妇１００名，分别给予
编号，然后在 Ｅｘｃｅｌ２０００用 ＲＡＮＤ函数分配随机数
字，最后按照随机数字从小到大顺序选取其中５１名
作为研究对象。均为健康初产妇，足月单胎妊娠，

无窒息及宫内窘迫史，无先天畸形。根据新生儿出

生体重将 ５１例新生儿分为 ３组：① 小于胎龄组
（ＳＧＡ）８例；②适于胎龄组（ＡＧＡ）３１例；③大于胎
龄组（ＬＧＡ）１２例。分组标准：采用１９８７年中国１５
城市不同胎龄新生儿出生体重值。

１．２　检测方法
１．２．１　体格测量　　统一量具、固定人员，体重测
量值（新生儿精确至ｇ，产妇精确至０．１ｋｇ），身高测
量值精确至ｃｍ。
１．２．２　标本的采集及及处理　　采集出生后５ｍｉｎ
内脐血５ｍＬ于促凝管中，凝血后以３０００ｒ／ｍｉｎ的
速度离心５ｍｉｎ，小心取血清分装于４个５００μＬ管
中保存在－２０℃冰箱并避免反复冻融。
１．２．３　体重指数的测定　　ＢＭＩ的计算公式为：
ＢＭＩ＝体重／身高２（ｋｇ／ｍ２）
１．２．４　实验室检查　　ＢＤＮＦ采用ＥＬＩＳＡ法检测，
试剂盒购自美国 Ｐｒｏｍｅｇａ公司；ＬＥＰ采用放射免疫
分析法检测，试剂盒购自天津协和医药科技有限公

司；ＩＮＳ采用放射免疫分析法检测，诊断试剂盒购自
北京北方生物技术研究所；ＴＣ、ＴＧ用全自动生化分
析仪检测，试剂盒购自德国Ｈｕｍａｎ公司。
１．３　统计学处理

应用Ｅｘｃｅｌ２０００进行数据录入与整理，计量资
料用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，然后用 ＳＡＳ８．１统
计软件对数据进行统计学处理。３组资料的数据方
差齐性者采用单因素方差分析，然后用ＳＮＫ法进行
均数间的两两比较，方差不齐者采用 ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ
秩和检验加Ｎｅｍｅｎｙｉ法进行两两比较。分析各指标
关系采用多元逐步回归分析、直线回归和相关分析。

２　结果

２．１　３组间体重，ＢＭＩ，ＢＤＮＦ，ＩＮＳ，ＬＥＰ，ＴＣ，ＴＧ
及产妇体重，ＢＭＩ的差异

从表１中可以看出：３组间的产妇体重、产妇
ＢＭＩ，ＩＮＳ，ＬＥＰ和ＢＤＮＦ的差异有统计学意义，而ＴＣ
没有差异。两两比较后认为 ＬＧＡ组和 ＡＧＡ组的
ＩＮＳ、产妇体重和产妇 ＢＭＩ三个指标值大小没有统
计学差异，但均大于 ＳＧＡ组；ＳＧＡ组的 ＢＤＮＦ值高
于ＡＧＡ组和ＬＧＡ组，而ＡＧＡ组和ＬＧＡ组此指标值
没有差异；在ＬＥＰ值上，ＬＧＡ组高于ＡＧＡ组及 ＳＧＡ
组，ＡＧＡ组与ＳＧＡ组无明显差异。

对各指标按组别分组，对于方差不齐的指标应

用ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ秩和检验加 Ｎｅｍｅｎｙｉ法进行两两
比较，从表２中可以看出：产妇身高和 ＴＧ的值是没
有差异的，其数值的差异是由于抽样误差引起的。

２．２　ＢＤＮＦ与新生儿体重，ＢＭＩ的相关性
以ＢＤＮＦ为因变量，以孕周、新生儿体重、ＩＮＳ、

新生儿身长、新生儿性别、产妇体重、产妇身高、ＴＣ、
ＴＧ和ＬＥＰ１０个指标为自变量，做多元逐步回归分
析得：ＢＤＮＦ＝４２０６４．３８９０－９．１４８３×新生儿体重。
由此可见，ＢＤＮＦ值与新生儿体重存在负直线相关
关系，新生儿体重越大则 ＢＤＮＦ值越低。用 ＢＭＩ替
换体重及身长两个指标，再做回归方程得：ＢＤＮＦ＝
４３５４５．０２２５－２４４９．１３３１×新生儿 ＢＭＩ。由此可见，
ＢＤＮＦ值与新生儿 ＢＭＩ存在负直线相关关系，新生
儿ＢＭＩ值越大则ＢＤＮＦ值越低。

表１　各组各指标方差分析结果 （ｘ±ｓ）

例数 ＩＮＳ（μＩＵ／ｍＬ） 产妇体重（ｋｇ） 产妇 ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ＴＣ ＬＥＰ（ｎｇ／ｍＬ） ＢＤＮＦ（ｐｇ／ｍＬ）

ＡＧＡ组 ３１ １０．２３±４．３７ ６６．４８±５．４９ ２５．６１±１．９６ １．６３±０．４４ ５．４３±２．６４ １０５９８．００±６２９５．７１

ＬＧＡ组 １２ １１．９３±２．９４ ６８．６７±７．３９ ２６．７１±２．６０ １．６８±０．４３ ９．６１±２．８３ａ ７５０８．５７±３７６７．８１

ＳＧＡ组 ８ ７．２７±２．３０ａ，ｂ ５８．８１±５．０５ａ，ｂ ２３．４０±２．１２ａ，ｂ １．９７±０．６０ ４．１１±２．８０ｂ １９９８０．００±５４７０．５４ａ，ｂ

Ｆ值 ３．５６１０ ７．１８５７ ５．７６８６ １．７２１３ １３．１０５７ １２．２０１６

Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０１ ＜０．０１ ＞０．０５ ＜０．０１ ＜０．０１

　　注：ａ：与ＡＧＡ组比较Ｐ＜０．０５；　ｂ：与ＬＧＡ组比较Ｐ＜０．０５。
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表２　各组各指标秩和检验结果

例数 产妇身高 ＴＧ

ＡＧＡ组 ３１ ２７．９２ ２４．１８
ＬＧＡ组 １２ ２５．０８ ２８．２９
ＳＧＡ组 ８ １９．９４ ２９．６３
中位数 １６０．００ ０．２０
Ｈ值 １．９４３６ １．２２９７
Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５

２．３　ＬＥＰ与ＩＮＳ的关系
单独分析 ＩＮＳ与 ＬＥＰ关系得两者呈现正相关

（ｒ＝０．３７４６，Ｐ＜０．０５）。应用偏相关法去除新生儿
ＢＭＩ后，ＩＮＳ与ＬＥＰ呈明显正相关（ｒ＝０．３０３７，Ｐ＜
０．０５）。应用偏相关法去除产妇ＢＭＩ后，ＩＮＳ与ＬＥＰ
也呈正相关（ｒ＝０．２８４４，Ｐ＜０．０５）。
２．４　ＢＤＮＦ与ＬＥＰ、ＩＮＳ的关系

单独分析 ＬＥＰ与 ＢＤＮＦ关系得两者不呈现相
关关系（ｒ＝－０．１８３２，Ｐ＞０．０５）；ＩＮＳ与 ＢＤＮＦ两者
不呈现相关关系（ｒ＝－０．２４１５，Ｐ＞０．０５）。

３　讨论

ＢＤＮＦ是１９８２年德国科学家Ｂａｒｄｅ等从猪脑中
分离出来的小分子蛋白质，其表达基因定位于人类

１１号染色体１区３带，由１２０个氨基酸组成，分子
量为１２３００，其生物活性为０．４ｎｇ／ｍＬ。氨基酸序列
与神经因子约有５０％相同，是神经营养因子家族的
一员。以往研究主要集中在其对神经元的生存、分

化、生长，维持神经元正常的生理功能及神经元损伤

后的再生方面的作用。近年来的研究显示，ＢＤＮＦ
还有改善肥胖的作用。在动物模型中，中枢内

ＢＤＮＦ和ＴｒｋＢ结合后所产生的信号可完成饱食感
觉信号的转导［２］，激活交感神经和解偶联蛋白（ｕｎ
ｃｏｕｐｌｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ，ＵＣＰ）促进棕色脂肪组织（ＢＡＴ）代
谢［３］，ＢＤＮＦ还可增加肝脏的胰岛素敏感性、减少肝
糖原的分解输出［４～８］，降低血糖、血清中的游离脂肪

酸、总胆固醇、甘油三脂及磷脂水平，同时使肝脏重

量减轻，脂肪肝变小［９，１０］。

本研究显示：ＢＤＮＦ值与新生儿出生体重及
ＢＭＩ存在负相关关系，不存在 ＢＤＮＦ抵抗的特点。
这与我们前期对单纯性肥胖儿童血清ＢＤＮＦ的研究
所得相一致［１］。单独分析 ＬＥＰ与 ＢＤＮＦ，两者不呈
现相关关系，ＩＮＳ与ＢＤＮＦ两者也不呈现相关关系。
本实验也证实在足月新生儿中 ＩＮＳ与 ＬＥＰ呈现明
显的正相关，与以往文献报道一致。此外，我们还证

实了ＬＥＰ与新生儿体重、产妇体重及其ＢＭＩ呈正相
关，而ＴＣ、ＴＧ在 ３组新生儿中的差别无统计学意
义。文献报道在动物实验中ＢＤＮＦ可改善肥胖机体
的代谢紊乱，降低血清 ＴＣ、ＴＧ，本试验并没有显示
在新生儿体内存在这一关系，可能与新生儿肝脏功

能发育不完善有关。由此我们推测，ＢＤＮＦ是新生
儿出生体重的重要影响因素，它对新生儿出生体重

的调节不受 ＬＥＰ、ＩＮＳ等因素的影响。随着人们对
ＢＤＮＦ研究的进一步深入，在不远的将来，ＢＤＮＦ有
望应用于早期预测并干预肥胖的发生。
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