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生命早期因素与女生青春发动时相的关联分析
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［摘要］ 目的　探讨出生体重、出生方式、胎龄和母亲妊娠期代谢性疾病病史等生命早期因素与女生青春发

动时相的关系。方法　2019 年 3—12 月采用分层整群抽样方法选取广州市 3 所小学 2、3 年级和 3 所中学 7、8 年级

的女生进行乳房发育检查，并通过问卷调查收集学生的生命早期因素。采用多因素 logistic 回归法分析母亲妊娠

期代谢性疾病史、出生体重、出生方式和胎龄与女生青春发动时相的关联。采用 Bootstrap 法对体重指数 （body 

mass index，BMI）（Z 值） 在高出生体重 （≥4 000 g） 与青春发动时相关系中的中介效应进行检验。结果　共纳入

1 665 例女生，其中 280 例 （16.82%） 判断为青春发动时相提前。多因素 logistic 回归分析显示，高出生体重与女

生青春发动时相提前风险增高存在显著关联 （OR=2.12，95%CI：1.19~3.66，P=0.008）。其余生命早期因素与青

春发动时相的关联无统计学意义 （P>0.05）。BMI （Z 值） 在出生体重与青春发动时相关系中的中介效应 OR 为

1.25 （95%CI：1.09~1.47），在高出生体重对青春发动时相提前总效应中占比 29.33%。结论　高出生体重与女生

青春发动时相提前风险增高之间存在关联，超重/肥胖在其中发挥部分中介作用。
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Association between early-life factors and pubertal timing in girls
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Abstract: Objective　To study the association between early-life factors (including birth weight, method of birth, 

gestational age, and history of gestational metabolic disorders) and pubertal timing in girls. Methods　 The stratified 

cluster sampling method was used to select the girls in grades 2-3 and 7-8 from three primary schools and three middle 

schools in Guangzhou, China from March to December, 2019, and breast development was examined for all girls. A 

questionnaire survey was performed to collect the information on early-life factors. The multivariate logistic regression 

model was used to evaluate the association of gestational metabolic disorders, birth weight, method of birth, and 

gestational age with pubertal timing in girls. The Bootstrap method was used to assess the mediation effect of body mass 

index (BMI) (Z score) between high birth weight (≥4 000 g) and pubertal timing. Results　A total of 1 665 girls were 

enrolled, among whom 280 (16.82%) were judged to have early pubertal timing. The multivariate logistic regression 

analysis showed that high birth weight was associated with the increased risk of early pubertal timing (OR=2.12, 95%CI: 

1.19-3.66, P=0.008). Nevertheless, no significant association was observed between other early-life factors and pubertal 

timing (P>0.05). The OR for the mediation effect of BMI (Z score) between high birth weight and early pubertal timing 

was 1.25 (95%CI: 1.09-1.47), accounting for 29.33% of the total effect of high birth weight on early pubertal timing. 

Conclusions　High birth weight is associated with the increased risk of early pubertal timing in girls, and overweight/

obesity may play a partial mediating role in the association between high birth weight and early pubertal timing in girls.
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女生青春发动时相提前不仅加剧青春期身体

发育与社会心理发育的失配，也与成年后胰岛素

抵抗［1］、高血压［2］、心血管疾病和恶性肿瘤［3-4］密

切相关。探讨女生青春发动时相提前的影响因素，

有助于促进女生健康成长和降低成年慢性病风险。

生命早期如胎儿期已被证明是预防儿童及成人慢

性病的机遇窗口期，生命早期因素对生命全周期

的健康有重要影响［5］。有报道指出，宫内生长受

限导致的早产和剖宫产可能影响儿童的青春发动

时 相［6-7］ ， 但 关 于 母 亲 妊 娠 期 代 谢 性 疾 病

（gestational metabolic disorders， GMD） 及 出 生 体

重、出生方式、胎龄等因素是否影响青春发动时

相，现有证据并不充分［8］。因此，本研究基于横

断面调查方法，探讨出生体重、出生方式、胎龄

及母亲 GMD 病史与女生青春发动时相的关系，为

揭示生命早期因素对青春期发育的影响提供科学

依据。

1 资料与方法

1.1　研究对象

本研究于 2019 年 3—12 月采用分层整群抽样

方法，将广州市行政区按经济水平分为高、中、

低 3 层，每层随机抽取 1 个行政区，每个行政区各

抽取 1 所中学和 1 所小学。既往研究显示，小学

2、3 年级女生通常为乳房发育 B2、B3 期，初中

7、8 年级女生以乳房发育 B4 期为主［9-12］，结合研

究的可行性，选取小学 2、3 年级和中学 7、8 年级

的女生共 1 694 例进行调查。排除患严重疾病和青

春发育检查缺失者 29 例，最终纳入 1 665 例进行分

析。本研究已获广东药科大学伦理委员会批准

（医伦审 ［2018］ 第 27 号），调查前已取得学生和

家长的知情同意。

1.2　调查方法

通过查阅文献自制问卷，根据专家讨论和预

调查结果修改完善问卷。问卷分为学生卷和家长

卷。学生卷内容包括学生的基本信息、课外体育

活动情况等；家长卷包括父母一般情况 （文化程

度和家庭年收入）、学生的生命早期情况 （胎龄、

出生体重、出生方式及母亲 GMD 病史等）。7、8

年级的学生卷由经过培训的调查员进入班级组织

学生现场填写，2、3 年级的学生卷由学生带回家

中转交家长填写，所有年级的家长卷均由学生带

回家中转交家长填写。关于学生的生命早期信息，

在问卷的调查说明中建议家长查阅学生的出生证

明等记录后进行填写。问卷收回当天检查数据的

完整性，并进行逻辑纠错。

1.3　体格检查及青春期发育评估

采用机械式身高计 （德国赛康 seca-213） 和电

子体重秤 （德国赛康 seca-877） 分别进行身高和体

重测量，结果分别精确到 0.1 cm 和 0.1 kg。由经统

一培训的体检队医生，通过视诊和触诊检查女生

的乳房发育情况，按 Tanner 分期评价青春期发育

水平［13］。当两侧乳房发育不一致时，记录发育较

为成熟的一侧。

1.4　变量定义

母亲 GMD 病史定义为母亲孕期发生的妊娠糖

尿病、妊娠高血压、甲状腺疾病等代谢性疾病。

出生时胎龄按早产 （<37 周）、足月产 （37~40 周）、

延期产/过期产 （>40 周） 进行划分［14-15］。出生方

式分为顺产和剖宫产。根据出生体重划分为低出

生 体 重 （<2 500 g）、 正 常 出 生 体 重 （2 500~

3 999 g） 和高出生体重 （≥4 000 g）［16］。

体 重 指 数 （body mass index， BMI） = 体 重

（kg） /身高 （m） 2。采用 《学龄儿童青少年超重与

肥胖筛查》（WS/T 586‑2018） 的 BMI 分界值划分体

重状态 （正常、超重、肥胖）［17］。本研究将女生乳

房 发 育 作 为 评 价 青 春 发 动 时 相 的 指 标 ， 计 算

Tanner Ⅱ~Ⅳ期的 P25、P50 和 P75 年龄。女生乳房发

育达 TannerⅡ （B2） 期界定为青春期启动，处于

B2 期及以上的女生年龄小于同一乳房发育分期的

P25年龄定义为发动时相提前［18］。

1.5　统计学分析

使用 R V4.0.3 软件进行统计学分析。计数资料

用频数和百分率 （%） 表示，组间比较采用 χ 2 检

验。采用多因素 logistic 回归模型分析胎龄、出生

方式、出生体重、母亲 GMD 病史与女生青春发动

时相提前之间的关联性。根据混杂因素的定义，

结合有向无环图方法，筛选多因素模型的协变量。

多因素模型均纳入家庭年收入、父母文化程度和

母亲分娩时年龄作为协变量。除此之外，出生体

重与发动时相的模型中另外纳入母亲 GMD 病史，

在出生方式与发动时相的模型中另外纳入出生体

重，在胎龄与发动时相的模型中另外纳入母亲

GMD 病史。按学段进行分层分析。采用偏差校正

的非参数百分位数 Bootstrap 法对 BMI Z 值在高出生

体重与青春发动时相关系的中介效应进行检验［19］。

所有统计学检验均为双侧，检验水准为 0.05。
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2 结果

2.1　研究对象特征与青春发动时相提前的关系

共纳入 1 665 例女生，其中 2、3 年级 626 例

（37.60%），7、8 年级 1 039 例 （62.40%），年龄范

围为 7.67~15.46 岁，母亲分娩时年龄为 15.27~52.25

岁。超重率和肥胖率分别为 9.49% （157/1 654） 和

5.86% （97/1 654）。Tanner B1、B2、B3 和 B4 期分

别有 559 例 （33.57%）、383 例 （23.00%）、496 例

（29.79%） 和 227 例 （13.63%）。 Tanner B2、 B3、

B4 期 女 生 的 中 位 年 龄 分 别 为 12.68、 13.34、

13.60 岁。

青春发动时相提前率为 16.82% （280/1 665），

其中在 Tanner B1、B2、B3、B4 期的提前率分别为

0 （0/559）、25.07% （96/383）、25.20% （125/496）、

25.99% （59/227）。正常体重、超重、肥胖女生的

发 动 时 相 提 前 率 分 别 为 14.86%、 29.94% 和

24.74%，差异有统计学意义 （P<0.001）。其余不同

特征女生的发动时相提前率的比较差异无统计学

意义 （P>0.05）。见表 1。

2.2　生命早期因素与女生青春发动时相的关系

5.32% （84/1 578） 女生的母亲有 GMD 病史，

40.97% （640/1 562） 的女生为剖宫产出生，5.59%

（86/1 538） 和 9.49% （146/1 538） 的女生分别为早

产和延期产/过期产出生，4.27% （65/1 524） 的女

生出生时为高出生体重。不同出生体重女生青春发

动时相提前率的比较差异有统计学意义 （P<0.05）。

其他生命早期因素情况不同的女生之间发动时相提

前 率 的 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义 （均 P>0.05）。

见表2。

多因素回归分析显示，高出生体重与女生青

春发动时相提前风险增高存在显著关联 （OR=

2.12，95%CI：1.19~3.66，P=0.008），其他生命早

期因素与青春发动时相之间的关联无统计学意义

（均 P>0.05），见表 3。

在学段分层分析中，7、8 年级女生的高出生

体重与青春发动时相提前之间仍有显著关联 （OR=

2.11，95%CI：1.06~4.02，P=0.027）；在 2、3 年级

女生中，高出生体重对青春发动时相提前的调整

OR 为 2.67， 无 统 计 学 意 义 （95%CI： 0.80~7.85，

P=0.085）；其余生命早期因素在学段分层分析中与

青 春 发 动 时 相 的 关 联 仍 无 统 计 学 意 义 （均

P>0.05）。见表 4。

表1　研究对象特征与青春发动时相提前的关系 ［n（%）］

特征

体重状态#

正常

超重

肥胖

课外运动

有

无

家庭年收入(万元)#

<10

10~

≥20

父母文化程度#

初中及以下

高中

大专

本科

硕士及以上

例数

1 400

157

97

740

925

362

483

646

346

305

298

454

177

青春发动
时相提前

208(14.86)

47(29.94)

24(24.74)

118(15.95)

162(17.51)

63(17.40)

75(15.53)

118(18.27)

51(14.74)

49(16.07)

44(14.77)

83(18.28)

41(23.16)

χ2 值

27.447

0.614

1.475

7.803

P 值

<0.001

0.433

0.478

0.099

注：#11 例体重状态缺失，174 例家庭收入缺失，85 例父母文
化程度缺失。

表2　生命早期因素与女生青春发动时相的关系 ［n（%）］

早期因素

出生体重#

正常

低

高

出生方式#

顺产

剖宫产

胎龄#

足月产

早产

延期产/过期产

母亲妊娠期代谢性疾病病史#

无

有

例数

1 373

86

65

922

640

1 306

86

146

1 494

84

青春发动
时相提前

233(16.97)

13(15.12)

19(29.23)

147(15.94)

122(19.06)

213(16.31)

18(20.93)

27(18.49)

252(16.87)

18(21.43)

χ2 值

6.822

2.363

1.575

0.867

P 值

0.033

0.124

0.455

0.352

注：#141 例出生体重缺失，103 例出生方式缺失，127 例胎龄
缺失，87 例母亲妊娠期代谢性疾病病史缺失。

··155



中国当代儿科杂志
Chin J Contemp Pediatr

Vol.25 No.2

Feb. 2023

第 25 卷 第 2 期

2023 年 2 月

2.3　BMI （Z值） 在出生体重与青春发动时相间的

中介效应分析

进一步分析肥胖情况 （BMI Z 值为指标） 在出

生体重与女生青春发动时相关系中的中介效应。

如表 5 所示，调整父母文化程度、家庭年收入、母

亲分娩时年龄和母亲 GMD 病史后，BMI （Z 值） 的

中介效应 OR 为 1.25 （95%CI：1.09~1.47），占高出

生体重对青春发动时相提前总效应的 29.33%。此

外，高出生体重对青春发动时相提前的直接效应

OR 为 1.75 （95%CI：0.96~3.07，P=0.060）。

表3　生命早期因素与女生青春发动时相提前的关联分析

早期因素

出生体重 a

正常

低

高

出生方式 b

顺产

剖宫产

胎龄 c

足月产

早产

延期产/过期产

母亲妊娠期代谢性疾病病史 d

无

有

调整前

OR(95%CI)

1.00

0.87(0.46~1.55)

2.02(1.14~3.46)

1.00

1.24(0.95~1.62)

1.00

1.36(0.77~2.28)

1.16(0.73~1.79)

1.00

1.34(0.76~2.25)

P

0.656

0.013

0.109

0.266

0.501

0.282

调整后

OR(95%CI)

1.00

0.87(0.44~1.58)

2.12(1.19~3.66)

1.00

1.06(0.79~1.41)

1.00

1.14(0.62~1.98)

1.12(0.68~1.77)

1.00

1.28(0.72~2.20)

P

0.657

0.008

0.712

0.662

0.639

0.380

注：a 示调整因素有家庭年收入、父母文化程度、母亲分娩时年龄、母亲妊娠期代谢性疾病病史；b 示调整因素有家庭年收入、父母文
化程度、母亲分娩时年龄、出生体重；c 示调整因素有家庭年收入、父母文化程度、母亲分娩时年龄、母亲妊娠期代谢性疾病病史；d 示调
整因素有家庭年收入、父母文化程度、母亲分娩时年龄。

表4　生命早期因素与女生青春发动时相提前的学段分层分析

早期因素

出生体重 a

正常

低

高

出生方式 b

顺产

剖宫产

胎龄 c

足月产

早产

延期产/过期产

母亲妊娠期代谢性疾病病史 d

无

有

2、3 年级

青春发动时相提前/
未提前 (例)

89/430

1/32

5/13

55/269

42/214

83/412

3/28

8/51

88/458

9/35

调整 OR(95%CI)

1.00

0.17(0.01~0.82)

2.67(0.80~7.85)

1.00

0.97(0.56~1.60)

1.00

0.52(0.12~1.58)

0.73(0.29~1.61)

1.00

1.59(0.66~3.48)

7、8 年级

青春发动时相提
前/未提前 (例)

144/710

12/41

14/33

92/506

80/304

130/681

15/40

19/68

164/784

9/31

调整 OR(95%CI)

1.00

1.41(0.66~2.78)

2.11(1.06~4.02)*

1.00

1.18(0.82~1.71)

1.00

1.55(0.77~2.97)

1.48(0.81~2.59)

1.00

1.25(0.54~2.64)

注：a 示调整因素有家庭年收入、父母文化程度、母亲分娩时年龄、母亲妊娠期代谢性疾病病史；b 示调整因素有家庭年收入、父母文
化程度、母亲分娩时年龄、出生体重；c 示调整因素有家庭年收入、父母文化程度、母亲分娩时年龄、母亲妊娠期代谢性疾病病史；d 示调
整因素有家庭年收入、父母文化程度、母亲分娩时年龄。*P<0.05。
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本研究在 1 665 例广州市女生中通过检查乳房

发育评价女生青春发动时相，发现高出生体重与

女生青春发动时相提前风险增高存在显著关联。

美国国民健康与营养调查同样也发现高出生体重

（≥4 000 g） 的女生更有可能提早发生乳房发育［20］。

在产前和出生时等生命早期阶段中机体比其他时

期更容易受到有害暴露［6］。动物模型实验表明生

命早期阶段的应激会导致下丘脑-垂体-性腺轴的

功能失调，提示出生体重或与出生体重相关的因

素可能会影响青春期发育的启动［21］。

在本研究的分层分析中，可能由于 2、3 年级

样本量较小，高出生体重与青春发动时相之间的

关联无统计学意义，但可观察到 7、8 年级女生的

高出生体重对青春发动时相提前的效应值低于

2、3 年级，提示高出生体重对青春发动时相的作

用可能会受到成长过程中的其他因素影响，或者

高出生体重对青春发动时相的影响随生长发育是

可变的。结合生命早期因素与肥胖、肥胖与女生

青春发动时相之间的关系，本研究进一步探讨肥

胖是否在出生体重与发动时相的关系中发挥中介

效应［22-23］。结果表明，在高出生体重对发动时相

提 前 总 效 应 中 ， BMI （Z 值） 的 中 介 效 应 占 比

29.33%，说明高出生体重可能通过影响肥胖发生

进而改变青春发动时相。此外，既往研究还发现

低出生体重儿和小胎龄儿因后天的追赶性生长而

与儿童青春期发育提前有关［8］；母亲患 GMD 可影

响胎儿宫内发育进而也可能影响儿童青春期发

育［24-26］。但在本研究中均未观察到低出生体重、

母亲 GMD 病史与女生青春发动时相的关联。原因

之一可能在于既往研究［8］ 采用月经初潮年龄反映

女生青春期发育情况，而本研究采用较为客观的

乳房发育指标评价青春发动时相。

本研究设计虽为横断面调查，但生命早期因

素与青春发动时相的时间顺序明确。然而，对于

出生体重等生命早期因素的信息收集可能存在回

忆偏倚。由于本研究未收集母亲妊娠期增重及生

活方式等信息，因此未能对这些因素与女生青春

发动时相的关系作进一步分析。此外，生命早期

危险暴露率较低，当前样本量的统计效能可能不

够高。因此，本研究结果仍需大样本的出生队列

研究进一步验证。

综上所述，高出生体重与女生青春发动时相

提前风险增高之间存在关联，超重/肥胖在其中发

挥部分中介作用。因此，对于青春发动时相提前

的预防需从生命早期阶段开始关注。母亲孕期应

均衡饮食和适量运动，保证胎儿宫内发育平衡和

出生体重正常。同时，在女童成长过程中，通过

健康生活方式来确保健康的体重状态，有助于降

低生命早期危险暴露带来的青春发动时相提前

风险。
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