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支气管肺发育不良早产儿婴儿期预后研究

魏红玲　邢燕　武慧　韩彤妍　童笑梅　周薇　朴梅花

（北京大学第三医院儿科，北京　100191）

［摘要］　目的　探讨支气管肺发育不良（BPD）患儿婴儿期体格发育、呼吸系统常见疾病发生情况以及

运动发育情况。方法　回顾性分析 2012 年 1 月至 2015 年 12 月入住新生儿重症监护室的 BPD 早产儿的临床特

征和婴儿期结局，并与同期住院胎龄及出生体重相近但未发生 BPD 的早产儿进行比较，比较两组早产儿婴儿期

生长发育和运动发育情况、住院次数以及肺炎、喘息等疾病的发生情况。结果　与非 BPD 组患儿相比，BPD 组

患儿出院时更容易发生宫外发育迟缓（48% vs 41%），且生后更容易发生肺炎、喘息、湿疹、鼻炎，因呼吸道

感染再次住院次数增加，差异均具有统计学意义（P<0.05）。矫正 3 月龄、6 月龄及 12 月龄时 BPD 组患儿头围

小于非 BPD 组（P<0.05）。矫正 6 月龄及 9 月龄时 BPD 组患儿粗大运动、精细运动以及总发育商均落后于非

BPD 组患儿（P<0.05）。结论　BPD 患儿出院时容易发生宫外发育迟缓，头围增长相对缓慢，婴儿期易发生肺

炎及喘息，而且矫正 6 月龄及 9 月龄运动发育落后于非 BPD 早产儿。
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Prognosis of bronchopulmonary dysplasia in preterm infants: a follow-up during 
infancy
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Abstract: Objective    To investigate the physical development, incidence of common respiratory diseases, 
and motor development during infancy in preterm infants with bronchopulmonary dysplasia (BPD). Methods    A 
retrospective analysis was performed on the clinical features and infantile outcomes of preterm infants with BPD 
who were admitted to the neonatal intensive care unit between January 2012 and December 2015. Preterm infants 
without BPD were used as controls who were admitted to the neonatal intensive care unit during the same period 
and had similar gestational age and birth weight. Physical development, number of hospital stays, the incidences of 
pneumonia and wheezing, and motor development during infancy were compared between the two groups. Results    
Compared with the control group, BPD infants had a significantly higher incidence of extrauterine growth retardation 
at discharge (48% vs 41%; P<0.05); BPD infants were more susceptible to pneumonia, wheezing, eczema and rhinitis; 
BDP infants also had a significantly higher number of readmissions due to respiratory tract infection (P<0.05). BPD 
infants had a significantly smaller head circumference than the control group at corrected ages of 3, 6, and 12 months 
(P<0.05). BPD infants had significantly delayed gross, fine, and overall motor development than the control group at 
corrected ages of 6 and 9 months (P<0.05). Conclusions    Infants with BPD are susceptible to extrauterine growth 
retardation at discharge. Their head circumference growth is relatively slow. They are susceptible to pneumonia 
and wheezing during infancy. Moreover, they have delayed motor development when compared with those without 
BPD at corrected ages of 6 and 9 months.                                  [Chin J Contemp Pediatr, 2019, 21(7): 624-628]
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近年来，随着早产儿存活率逐年增加，支气

管肺发育不良（bronchopulmonary dysplasia, BPD）

发病率也随之升高。国外曾有研究报道，出生体

重 501~750 g 和 751~1 000 g 早产儿 BPD 的发病率

分别高达 42% 和 25%[1]。2011 年，国内 10 家新生

儿重症监护室（neonatal intensive care unit, NICU）

报道的 BPD 发生率为 1.26%[2]。BPD 是早产儿主要

的合并症之一，BPD 患儿常发生反复下呼吸道感

染、哮喘、神经发育迟滞及生长发育迟缓等疾病，

改善 BPD 患儿预后能够很大程度改善早产儿整体

的生存质量 [3]。研究显示，BPD 已经成为婴幼儿

喘息等呼吸系统疾病的重要原因之一 [4-5]，与未发

生 BPD 的早产儿相比，BPD 患儿在儿童期更容易

发生哮喘 [6]。此外，研究亦显示 BPD 患儿发生脑

瘫、认知障碍、视听损害和语言障碍的风险高于

未发生 BPD 的早产儿 [7-8]，在 2 岁时重度 BPD 患

儿比轻中度 BPD 患儿更容易发生神经发育障碍 [9]。

由此可见，存活 BPD 患儿的生活质量以及 BPD 对

健康产生的近期和远期影响需要引起关注和不断

的研究，这将为提高 BPD 患儿的生存质量以及早

期实施相应的干预措施提供一定的理论依据和实

践指导。婴儿期是儿童生后第一个快速发育期，

该段时期的疾病及生长发育状况对于儿童未来结

局有着重要的影响。本研究回顾性分析了 BPD 患

儿在住院期间和婴儿期的临床特征和结局，尤其

是与气道炎症和神经心理相关的临床特征（如喘

息发生情况、运动发育情况等），从而客观评价

BPD 患儿与非 BPD 患儿在婴儿期的生存质量和健

康状况的不同之处，以期能在婴儿期发现差异并

且能够尽早进行干预，从而改善 BPD 患儿预后。

1　资料与方法

1.1　研究对象

回顾性分析 2012 年 1 月至 2015 年 12 月在北

京大学第三医院 NICU 住院的 BPD 患儿的临床资

料，其中出生胎龄≤ 32 周且出生体重≤ 1 500 g 的

BPD 早产儿纳入为 BPD 组，同时按照 1 : 1 的比例

匹配了出生体重（±200 g）和胎龄（±2 周）相近

的同期 NICU 住院的不符合 BPD 诊断标准的早产

儿作为对照组，即非 BPD 组。BPD 诊断标准参照

2001 年 Jobe 等 [10] 制定的新 BPD 定义标准。BPD

组与非 BPD 组患儿均在我院儿童健康发展中心长

期随访，随访时间至少至矫正年龄 1 岁。患儿监

护人能正确理解研究内容并能清楚描述患儿相关

情况。排除膈疝等呼吸系统畸形、严重先天性心

脏病及染色体异常或基因异常等病例。本研究经

北京大学第三医院伦理委员会批准（PUTH-REC-
SOP-05-3.0-A19），其入选对象均获得其监护人同

意后纳入本研究。

1.2　随访方法

（1）随访时间点：收集矫正年龄 1 岁以内的

数据，随访时间点为矫正月龄 3 个月、6 个月、9

个月及 12 个月。

（2） 随访指标：通过电话随访、儿童保健

档案、电子病历系统收集随访数据。收集患儿生

后住院期间相关临床资料；记录门诊就医诊断的

喘息发作、支气管炎、肺炎、住院次数，以及是

否有过敏相关疾病（湿疹、喘息、过敏性鼻炎）

等； 收 集 矫 正 月 龄 3 个 月、6 个 月 及 12 个 月 的

身高、体重及头围数据，收集 3 个月、6 个月、

9 个 月 Peabody 运 动 发 育 量 表 第 2 版（Peabody 

Developmental Motor Scales-2, PDMS-2）[11] 评估的记

录结果，包括粗大运动商、精细运动商和总发育

商 3 个部分。比较 BPD 组与非 BPD 组一般临床特

征以及随访期间（矫正 1 岁以内）呼吸系统常见

疾病的发生情况以及患儿粗大运动商、精细运动

商和总运动商的情况。

1.3　统计学分析

采用 SPSS 24.0 软件进行统计学分析。正态分

布的计量资料采用均数 ± 标准差（x±s）表示，

计数资料采用例数和百分率（%）描述。计量资料

的组间比较采用独立样本 t 检验；计数资料的组间

比较采用 χ2 检验。P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般情况

共 76 例符合 BPD 组入组标准，其中 58 例完

成婴儿期随访；非 BPD 组符合标准者 80 例，其中

58 例完成婴儿期随访。与非 BPD 组相比，BPD 组

出生体重更低，机械通气时间及用氧时间更长，

差异均有统计学意义（P<0.05），见表 1。
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表 1　两组患儿围产期及住院期间部分指标的比较

指标
非 BPD 组

(n=58)
BPD 组
(n=58)

 χ2/t 值 P 值

男孩 [n(%)] 36(62) 34(59) 0.187 0.726

胎龄 (x±s, 周 ) 31.4±1.2 29.6±1.3 -5.297 0.052

出生体重 (x±s, g) 1 420±320 1 250±300 -6.972 0.012

产前激素应用 [n(%)] 52(90) 48(83) 1.470 0.183

小于胎龄儿 [n(%)] 22(38) 18(31) 1.032 0.233

肺表面活性物质的使用 51(88) 55(95) 0.654 0.366

机械通气时间 (x±s, d) 8±5 11±4 10.293 0.001

用氧时间 (x±s, d) 17±8 50±16 16.337 0.0004

表 3　两组生后 1 年内患肺炎、喘息发作次数及过敏

相关疾病发生率等的比较

随访指标
非 BPD 组

(n=58)
BPD 组
(n=58)

 χ2/t 值 P 值

肺炎 (x±s, 次 ) 0.45±0.22 1.52±0.92 4.676 <0.001

喘息 (x±s, 次 ) 0.34±0.33 2.33±1.12 9.232 <0.001

过敏性疾病（湿疹、
喘息、鼻炎）[n(%)]

38(66) 50(86) 22.20 <0.001

再次入院 (x±s, 次 ) 0.6±0.5 1.3±1.1 3.440 <0.001

表 2　两组随访期间身高、体重及头围的比较

 [n（%）]

随访指标
非 BPD 组

(n=58)
BPD 组
(n=58)

 χ2 值 P 值

出院时 EUGR 24(41) 28(48) 4.322 0.036

矫正 3 月龄体重 >P10 34(58) 23(39) 3.789 0.048

矫正 6 月龄体重 >P10 40(69) 32(55) 1.651 0.125

矫正 12 月龄体重 >P10 42(72) 36(62) 0.824 0.432

矫正 3 月龄身长 >P10 25(43) 21(36) 0.811 0.422

矫正 6 月龄身长 >P10 33(56) 24(41) 1.005 0.311

矫正 12 月龄身长 >P10 33(56) 30(51) 0.238 0.882

矫正 3 月龄头围 >P10 32(55) 21(36) 2.977 0.034

矫正 6 月龄头围 >P10 36(62) 25(43) 6.072 0.011

矫正 12 月龄头围 >P10 39(67) 28(48) 6.339 0.009

注：[EUGR] 宫外发育迟缓；[P10] 同年龄正常值第 10 百分位数。

表 4　两组随访期间 Peabody 量表运动发育评估结果比较

（x±s）

随访指标
非 BPD 组

(n=58)
BPD 组
(n=58)

t 值 P 值

矫正 3 月龄粗大运动商 103±7   103±11 0.11 0.992

矫正 3 月龄精细运动商 102±7 101±7 -2.169 0.108

矫正 3 月龄总发育商 102±6 102±6 -1.369 0.174

矫正 6 月龄粗大运动商 104±6 100±6 -3.682 <0.001

矫正 6 月龄精细运动商 105±5 101±5 -4.810 <0.001

矫正 6 月龄总发育商 105±4 101±4 -5.743 <0.001

矫正 9 月龄粗大运动商 108±5 103±6 -4.640 <0.001

矫正 9 月龄精细运动商 107±6 102±5 -5.105 <0.001

矫正 9 月龄总发育商 107±4 103±4 -6.848 <0.001

2.2　BPD 及非 BPD 组随访期间身长、体重及头

围的比较

出 院 时 BPD 组 宫 外 发 育 迟 缓（extrauterine 

growth retardation, EUGR）发生率明显高于非 BPD

组，差异具有统计学意义（P<0.05）。矫正 3 月

龄时，BPD 组体重超过同年龄正常值第 10 百分位

数（P10）的比例低于非 BPD 组，差异具有统计学

意 义（P<0.05）。 矫 正 3 月 龄、6 月 龄、12 月 龄

BPD 组的头围追赶达到 P10 的比例均少于非 BPD

组，差异均具有统计学意义（P<0.05）。见表 2。

2.4　BPD 及非 BPD 组随访期间运动发育评估结果

由表 4 可见，Peabody 量表评估结果显示，非

BPD 组和 BPD 组患儿矫正 3 月龄粗大运动、精细

运动及总发育商差异均无统计学意义（P>0.05）；

矫正 6 月龄及矫正 9 月龄时 BPD 组患儿粗大运动、

精细运动及总发育商均低于非 BPD 组，差异均具

有统计学意义（均 P<0.01）。

2.3　BPD 及非 BPD 组随访期间肺炎、喘息发作

及过敏相关疾病发病情况的比较

矫正年龄 1 岁内，BPD 组肺炎及喘息发作次

数多于非 BPD 组，湿疹、喘息、鼻炎等过敏相关

疾病的发生率高于 BPD 组，因呼吸道感染再入院

次数多于非 BPD 组（均 P<0.05），见表 3。

3　讨论

随着近年来超低出生体重儿和极低出生体

重儿存活率的升高，BPD 的发生率逐年增加，对

早产儿近期及远期预后产生较大影响。研究显示 

BPD 患儿在生长过程中容易出现生长发育迟缓，

发生呼吸系统疾病和神经系统疾病等异常情况 [12]。

本研究回顾性分析了我院近 3 年 NICU 收治的 BPD

患儿婴儿期的生长发育以及呼吸道感染性疾病、

过敏相关疾病和运动发育情况，结果显示 BPD 组

患儿更易发生呼吸道感染性疾病，且运动发育落

后于未发生 BPD 的早产儿。
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本研究显示，出院时 BPD 患儿 EUGR 发生率

明显高于非 BPD 组，且矫正 3 月龄时体重 >P10 的

患儿比例显著低于非 BPD 组，虽然这可能与本研

究中 BPD 组患儿出生体重略低于非 BPD 组患儿

有一定的关系，但该结果与国外一些研究结果相

一致，如 Theile 等 [13] 和 Giannì 等 [14] 的研究均显

示发生 BPD 的极低出生体重儿合并 EUGR 的风险

增 加；Natarajan 等 [15] 报 道， 确 诊 为 BPD 患 儿 中

30%~67% 的患儿在出院后容易出现生长迟缓。尽

管 BPD 患儿生后早期体重落后于非 BPD 组，但本

研究显示在矫正 6 月龄和矫正 12 月龄时 BPD 患儿

体重与非 BPD 患儿比较无差异，而且两组患儿身

长在随访的各时间点均无差异，由此提示，经过

早产儿门诊定期长期随访，根据患儿的体重和身

长情况给予及时的营养干预和指导，BPD 患儿可

以实现追赶生长。此外，本研究结果亦提示对于

新生儿出院时诊断为 BPD 的患儿需要格外关注患

儿的营养摄入和体重增长情况，尽可能实现追赶

生长，避免低体重和矮身材对患儿的长期生活质

量带来不良影响。

本研究显示，BPD 组患儿在婴儿期内更容易

发生肺炎，出院后因呼吸道感染再入院次数显著

高于非 BPD 组患儿。最近国内的一项研究显示，

中重度 BPD 患儿在矫正 1 岁内的肺功能差于轻

度 BPD 患儿，且更容易发生反复呼吸道感染和喘

息 [16]。婴儿喘息多与病毒感染，尤其是呼吸道合

胞 病 毒（respiratory syncytial virus, RSV） 感 染 有

关 [17]。一项 Meta 分析研究结果显示，BPD 患儿

更容易发生 RSV 感染，而且病死率有所增加 [18]。

Oncel 等 [19] 的 研 究 亦 显 示 BPD 患 儿 更 容 易 发 生

RSV 引起的下呼吸道感染，RSV 感染后即更容易

表现出喘息的症状。本研究中 BPD 患儿喘息发生

率升高是否与 RSV 感染有关，需要在后续研究中

做进一步的 RSV 病原学研究来证实。既往研究已

显示 BPD 是婴幼儿反复喘息的重要原因，BPD 患

儿也是哮喘发生的高危人群之一 [20]。本研究由于

仅随访至矫正年龄 1 岁，随访时间尚短，未能统

计哮喘的发生情况，但本研究结果显示，BPD 患

儿与未发生 BPD 的早产儿相比，更容易发生湿疹

以及鼻炎，而湿疹、哮喘及鼻炎均属于过敏相关

疾病，是过敏进程在不同年龄的表现 [21]。一项对

于 6 岁至 14 岁年龄段儿童的研究发现，早产儿在

儿童期及成年期更容易发生严重哮喘及过敏性疾

病，有喘息史的 BPD 患儿是肺功能异常的重要危

险因素 [22]。因此，预测本研究入组的 BPD 患儿未

来发生哮喘的风险可能增加。但一项随访研究结

果显示，与非 BPD 的早产儿相比，BPD 患儿在成

长过程中更容易发生哮喘，但在过敏性皮炎的发

生率方面无显著性差异 [23]。因此，对于 BPD 患儿

是否比非 BPD 的早产儿更容易发生过敏性相关疾

病仍需多中心大样本的长期随访数据。

除了随访 BPD 患儿肺炎、喘息等的发生情况，

本研究亦随访了BPD患儿的运动发育及头围情况。

其中运动发育主要是通过 Peabody 运动发育量表第

2 版进行测定，近期有研究将此量表与贝利 - Ⅲ量

表进行比较，对于早期识别神经发育障碍具有一

定的应用价值 [24]。本研究对于婴儿期粗大运动及

精细运动测试结果提示，BPD 患儿在生后早期运

动发育商与非 BPD 患儿相比无显著性差异，随着

日龄增长，至 6 个月及 9 个月时运动发育落后于

非 BPD 患儿。此外，从矫正 3 月龄开始，BPD 组

患儿的头围小于非 BPD 组患儿，直至矫正年龄达

1 岁，由此初步提示 BPD 组患儿婴儿期神经系统

发育相对落后，需要进行早期干预。虽然国内外

尚未有研究应用 Peabody 发育量表对 BPD 患儿在

婴儿期的发育状况进行评估及指导，但本研究结

果与既往文献中发育评估结果相一致：BPD 与儿

童早期神经发育损害有关，BPD 患儿在 2 岁时容

易发生脑瘫等运动神经发育障碍 [25]。除了运动发

育方面，最近的一项研究发现，与非 BPD 患儿相比，

BPD 患儿在矫正年龄 1 岁时即表现出认知发育迟

缓，在矫正年龄 2 岁时认知发育迟缓更加显著 [26]。

以上结果均提示对于 BPD 患儿应该早期进行发育

状况评估，尽早进行干预，以改善预后。

综上所述，本研究显示，BPD 患儿在出院时

容易发生 EUGR，经过定期随访加强营养，体重及

身长能够达到满意的追赶生长，但是头围增长与

非 BPD 患儿相比仍较缓慢，且婴儿期容易发生呼

吸道感染，在 6 月龄及 9 月龄表现出运动发育落

后于非 BPD 早产儿。因此，对于 BPD 早产儿，不

仅需要加强其营养指标的检测和营养干预，同时

需要在婴儿期加强早期发育评估及发育指导，并

进行呼吸道疾病的防护，接种预防 RSV 感染的相

关疫苗，这将有助于提高 BPD 患儿的生活质量。
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同时给 BPD 患儿家长提供更多的临床指导信息，

从而让家长更充分地参与到 BPD 患儿的健康管理

中。但本研究属于单中心回顾性研究，诸多因素

无法控制，而且随访时间尚短，未对 BPD 的严重

程度进行分类，因此，有必要进一步开展长期前

瞻性随访研究，为进一步了解 BPD 患儿的预后和

干预措施的制定提供更有价值的信息。
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