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超低／极低出生体重儿支气管肺发育不良的
危险因素及肺外合并症分析

耿化晓　常艳华　王亚燕△　王　瑜
（济宁医学院附属医院，济宁 ２７２０２９）

　　摘　要　目的　探讨超低出生体重儿（ｅｘｔｒｅｍｅｌｙｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔ，ＥＬＢＷＩ）、极低出生体重儿（ｖｅｒｙｌｏｗ
ｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔｓ，ＶＬＢＷＩ）支气管肺发育不良（ｂｒｏｎｃｈｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｙｓｐｌａｓｉａ，ＢＰＤ）的相关危险因素及并发症。方
法　分析２０１９年１月至２０２０年１月于我院收治的ＥＬＢＷＩ和ＶＬＢＷＩ病例资料，按照临床症状分为非ＢＰＤ组和
ＢＰＤ组。采用独立样本ｔ／χ２检验进行组间比较，多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析探讨 ＢＰＤ发生的危险因素。结果　共
１４０例病例资料纳入研究，ＥＬＢＷＩ１０例、ＶＬＢＷＩ１３０例，非ＢＰＤ组７１例，ＢＰＤ组６９例。两组在胎龄、出生体重、
产前足量激素保胎、Ａｐｇａｒ评分≤３分、吸氧浓度＞３０％、机械通气差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析显示胎龄、吸氧浓度＞３０％、机械通气是 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ发生 ＢＰＤ的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。ＢＰＤ
组患儿住院时间长，住院期间输血、重度贫血、水肿、ＰＮＡＣ、ＥＵＧＲ、甲功异常发生率高（Ｐ＜０．０５）。结论　ＥＬＢＷＩ
和ＶＬＢＷＩ发生ＢＰＤ与多种因素有关；预防早产、产前予足量激素保胎、降低吸氧浓度、减少机械通气、预防重度
窒息、积极的营养管理是预防ＢＰＤ发生的重要措施。

关键词　支气管肺发育不良；超低／极低出生体重儿；危险因素
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　　支气管肺发育不良（ｂｒｏｎｃｈｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｙｓｐｌａ
ｓｉａ，ＢＰＤ）是超低出生体重儿（ｅｘｔｒｅｍｅｌｙｌｏｗｂｉｒｔｈ
ｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔ，ＥＬＢＷＩ）、极低出生体重儿（ｖｅｒｙｌｏｗ
ｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔｓ，ＶＬＢＷＩ）常见并发症。ＢＰＤ发
病机制包括炎症反应、氧化应激、肺血管异常增生、

上皮细胞发育异常、营养缺乏等［１３］。研究表

明［４６］，ＢＰＤ的发生受多因素影响，如早产、低出生
体重、产前和产后感染、机械通气、氧中毒、动脉导

管持续开放、营养、基因易感性等均参与其中。本

文通过回顾性分析 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ住院治疗情
况及并发症，探讨鲁西南地区ＥＬＢＷＩ和ＶＬＢＷＩ发
生ＢＰＤ的影响因素和并发症情况。

１　对象与方法

１．１　对象
回顾性分析２０１９年１月至２０２０年 １月在济

宁医学院附属医院 ＮＩＣＵ收治住院的 ＥＬＢＷＩ和
ＶＬＢＷＩ。纳入标准：１）出生胎龄＜３２周；２）生后
２４ｈ内转入 ＮＩＣＵ；３）排除生后放弃治疗或合并消
化道畸形、复杂性先天性心脏病、膈疝、先天性遗传

代谢性疾病等先天性疾病的患儿及资料收集不全

者。本研究经医院伦理委员会批准，征得家属同意

并签署知情同意书。

１．２　方法
１．２．１　诊断标准　ＢＰＤ诊断标准：参考第五版
《实用新生儿学》［７］，１）生后用氧＞２８ｄ；２）肺部放
射学或肺脏超声表现异常。依据ＢＰＤ诊断标准分
为非ＢＰＤ组和ＢＰＤ组。
１．２．２　资料收集　１）孕母产前一般情况。有无
胎膜早破、产前是否使用足量激素保胎、子痫前期、

宫内窘迫；２）早产儿情况。胎龄、出生体重、分娩
方式、Ａｐｇａｒ评分、多胎、羊水浑浊；３）住院期间相
关合并症。贫血、化脓性脑膜炎、新生儿坏死性小

肠结肠炎（ｎｅｏｎａｔａｌｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，ＮＥＣ），
早产儿视网膜病变（ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ，

ＲＯＰ），脑室内出血（ｉｎｔｒａｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，
ＩＶＨ）（依据 Ｐａｐｉｌｅ分级法），脑室周围白质软化
（ｐｅｒｉｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒＬｅｕｋｏｍａｌａｃｉａ，ＰＶＬ），胃肠外营养
相关胆汁淤积症（ｐａｒｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄｃｈｏ
ｌｅｓｔａｓｉｓ，ＰＮＡＣ）［８］，宫外生长发育迟缓（ｅｘｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ
ｇｒｏｗｔｈｒｅｔａｒｄａｔｉｏｎ，ＥＵＧＲ）等。
１．３　统计学方法

采用ＳＰＳＳ２３．０软件进行分析，计量资料以 珋ｘ
±ｓ表示，采用独立样本 ｔ检验比较组间差异；计数
资料采用χ２检验或Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法比较组间差
异。多因素分析采用多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料
共收集ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ１４０例，男７５例，女

６５例，出生体重５３０～１４９０ｇ，胎龄２６＋２～３１＋５周，
平均出生体重（１．２５±０．１４）ｋｇ，平均胎龄（２９５５±
１．２８）周，非 ＢＰＤ组 ７１例，ＢＰＤ组 ６９例，ＥＬＢＷＩ
共 １０例，ＶＬＢＷＩ共 １３０例，本组资料中 ＥＬＢＷＩ
ＢＰＤ发生率１００％，ＶＬＢＷＩＢＰＤ发生率４５．３％，总
ＢＰＤ发生率４９．２％。
２．２　两组患儿母孕期情况及出生情况

１４０例 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ，产前足量激素保胎
７９例（５６４５％），重度窒息 １６例（１１．４％）。两组
间胎龄、性别、分娩方式、胎膜早破、子痫前期、宫内

窘迫、产前足量激素保胎、羊水浑浊、多胎妊娠、宫

内生长发育迟缓对比无差异；两组间胎龄、出生体

重、产前足量激素保胎、Ａｐｇａｒ评分≤３分，吸氧浓
度＞３０％、机械通气有差异（Ｐ＜０．０５）。见表１。
２．３　ＢＰＤ影响因素的多因素分析

多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示胎龄、吸氧
浓度＞３０％、机械通气是 ＢＰＤ发生的独立危险因
素，产前足量激素保胎为预防 ＢＰＤ发生的保护因
素。见表２。
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表１　两组患儿母孕期情况及出生情况比较（ｎ）

资料
非ＢＮＰＤ组
（ｎ＝７１）

ＢＰＤ组
（ｎ＝６９）

χ２／ｔ Ｐ

胎龄／周
　　＞２８
　　≤２８

７１
０

６２
７

－ ０．００６

性别

　　男
　　女

３５
３６

４１
２８

１．４４５ ０．２２９

出生体重／ｋｇ １．３１±０．１２１．２０±０．１９ ８．８９３ ０．００４
分娩方式

　　顺产
　　剖宫产

１７
５４

２１
４８

０．７４６ ０．３８８

胎膜早破 １５ １７ ０．２４５ ０．６２１
子痫前期 ２５ １９ ０．９５６ ０．３２８
宫内窘迫 １０ １１ ０．０９５ ０．７５８
产前足量激素保胎 ４７ ３２ ４．８０８ ０．０２８
Ａｐｇａｒ评分／分
　　＞３ ２９ ３９ ３．４４３ ０．０６４
　　≤３ ４ １２ ４．７７９ ０．０２９
羊水浑浊 ３ ９ ３．４７２ ０．０６２
多胎 １２ １５ ０．５２６ ０．４６８
宫内生长发育迟缓 ６ ５ ０．０７０ ０．７９１
吸氧浓度＞３０％ １０ ２３ ７．１９７ ０．００７
机械通气 １３ ４９ ４０．１１１ ＜０．００１

表２　ＢＰＤ影响因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果

因素 ｂ Ｓｂ Ｗａｌｄχ２ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
胎龄 １．３９３ ０．５２９ ６．９２７ ０．００８ ４．０２８ １．４２７～１１．３６９
产前足量激素保胎 －２．９８５ １．３５６ ４．８４５ ０．０２８ ０．０５１ ０．００４～０．７２１
Ａｐｇａｒ评分≤３分 ２．７７９ １．１７６ ５．５８９ ０．０１８ １６．１０４１．６０８～１６．１２５
吸氧浓度＞３０％ ２．２９９ １．１０２ ４．３４７ ０．０３７ ９．９６ １．１４８～８．６４３

２．４　两组住院情况及合并症比较
见表３。

表３　两组患儿住院情况及合并症情况比较

项目 非ＢＰＤ组 ＢＰＤ组 χ２／ｔ Ｐ
住院时间／ｄ ３５．１±６．６ ５２．０±１３．２ ５．０９５ ０．０２６
机械通气时间／ｄ ０．４±１．３１ ３．５±６．２ １６．８５５ ＜０．００１
呼吸支持时间／ｄ １３．７±８．５ ３９．９±１１．５ １５．３１３ ＜０．００１
重度贫血 １６ ３８ １５．６３５ ＜０．００１
输血 １８ ４５ ２２．４７０ ＜０．００１
低蛋白血症 ６ ９ ０．７７２ ０．３８０
水肿 ２３ ４９ ２０．８９４ ＜０．００１
化脓性脑膜炎 １ ５ ２．９０７ ０．０８８
ＮＥＣ ２ ７ ３．１２４ ０．０７７
ＥＵＧＲ １９ ２９ ３．８７８ ０．０４９
甲功异常 １１ ３６ ２１．１１２ ＜０．００１
胆汁淤积 ５ １４ ５．２３６ ０．０２２

Ⅲ度及以上ＩＶＨ或ＰＶＬ ２ ３ ０．２３８ ０．６２６
ＲＯＰ（Ⅱ期及以上） ６ ８ ０．３８４ ０．５３５

３　讨论

ＢＰＤ是影响 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ远期生活与生
存质量的主要原因之一，是目前早产儿救治的难点

和热点，发病机制与多因素有关，目前尚缺乏有效

的防治手段。研究显示 ＶＬＢＷＩ患儿 ＢＰＤ发生率
达１３．３％～４１．６％［９１０］，ＥＬＢＷＩ患儿 ＢＰＤ发生率
达４９．０％～６２．３％［１１］，本组资料 ＥＬＢＷＩＢＰＤ发生
率１００％，ＶＬＢＷＩＢＰＤ发生率４５．３％，均高于近年
来国内报道水平，说明本地区ＥＬＢＷＩ和ＶＬＢＷＩ救
治水平与国内较大新生儿诊治中心尚有较大差距。

ＢＰＤ发生是由多因素参与的复杂病理生理过
程，不仅受宫内条件影响，出生后机械通气、炎症、

营养等因素均与其有关。研究［１２１３］发现胎龄、极

低出生体重、产时窒息、机械通气等是早产儿 ＢＰＤ
发生的高危因素。本文胎龄、出生体重、吸氧浓度

＞３０％、机械通气、Ａｐｇａｒ评分≤３分与 ＥＬＢＷＩ和
ＶＬＢＷＩ发生ＢＰＤ密切相关，多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分
析提示胎龄、吸氧浓度＞３０％、Ａｐｇａｒ评分≤３分是
ＢＰＤ发生的独立危险因素，避免胎儿早产同时降
低高氧暴露、合理有效的产房内复苏是预防 ＢＰＤ
发生的重要措施。重度窒息不仅增加早产儿 ＢＰＤ
发生，还可导致远期神经系统预后不良［１４］。本研

究中重度窒息发生率达１１．４％，与胎盘早剥、重度
子痫前期等孕妇宫内疾病密切相关，加强高危孕妇

病情早期识别，加强宫内转运，尽早转运至新生儿

抢救经验丰富的医疗中心，将有助于改善预后。产

前足量糖皮质激素促进肺成熟可减轻 ＢＰＤ发生，
本研究中所有 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ产前足量糖皮质
激素使用率仅为 ５６．４％，未来仍有较大的进步空
间，加强产儿科密切协作，识别早产风险，提高产前

足量糖皮质激素使用率对于预防ＢＰＤ发生有积极
意义。

ＢＰＤ早 产 儿 ＰＶＨＩＶＨ、ＰＶＬ、ＲＯＰ、ＭＢＤ、
ＰＮＡＣ等早期肺外合并症发生率远高于非 ＢＰＤ的
早产儿［１５］，本文 ＢＰＤ组患儿的住院时间、机械通
气时间、呼吸支持时间更长，而输血、重度贫血、水

肿、ＰＮＡＣ、ＥＵＧＲ合并症发生率更高。Ｃｏｌｌａｒｄ［１６］

等报道输血次数是 ＢＰＤ发生的独立危险因素，本
文结果显示 ＢＰＤ早产儿输血比例更高，可能与
ＢＰＤ组重度贫血发生率更高有关。ＢＰＤ早产儿全
肠内营养建立延迟及肠外营养使用时间长会导致

ＰＮＡＣ发生，同时氧化应激和炎症因子风暴亦发挥
作用［１５］。本研究 ＢＰＤ组早产儿甲功异常发生率
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更高，甲状腺激素可参与肺泡囊泡化调节、促进肺

泡发育成熟，额外补充左甲状腺素能否降低 ＢＰＤ
发生没有确切定论。Ｓｍｉｔｈ等［１７］报道在妊娠少于

３２周的早产儿中早期补充 Ｔ４不能降低慢性肺病
或其他早产并发症的发生率，鉴于甲状腺素对于神

经系统发育影响，对甲功异常的 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ
适时补充甲状腺素是必要的。３０％～６７％的 ＢＰＤ
早产儿出院时仍合并 ＥＵＧＲ［１８］，ＢＰＤ发生可加重
ＥＵＧＲ、引起远期神经系统预后不良，营养摄入不
足引起ＥＵＧＲ，可阻碍肺脏发育成熟和损伤修复，
导致ＢＰＤ、贫血、水肿、宫外生长发育迟缓等并发
症。因此，积极的营养管理满足 ＥＬＢＷＩ和 ＶＬＢＷＩ
营养需求，促进生后肺泡发育成熟和追赶性生长，

有助于减少ＢＰＤ发生，后期将进行进一步研究营
养因素对于ＢＰＤ发生的影响。

综上所述，ＥＬＢＷＩ和ＶＬＢＷＩ发生ＢＰＤ与多种
因素有关；预防早产、产前予足量糖皮质激素保胎、

降低吸氧浓度、减少机械通气、预防重度窒息、生后

积极的营养管理是预防ＢＰＤ发生的重要措施。
利益冲突：所有作者均申明不存在利益冲突。
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