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脑瘫儿童的生长状况及其健康结局
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本主题已知情况　2011 年发表的基于加

利福尼亚州的脑瘫生长曲线图 ( 修订版

体重 - 年龄曲线图 ) 记录低 GWt%-ile 数

与死亡风险增加之间的强有力关联。然

而，这些生长曲线图尚未被广泛用于临

床护理决策。

本研究补充内容　本研究验证脑瘫生长

曲线图，并将低 GWt%-ile 数与增加的医

疗服务利用以及儿童和家庭社会参与

度的降低相关联。我们建议将脑瘫生

长曲线图纳入电子病历系统，以便于

使用。

摘 要

背景与目的 2011 年发表的基于加利福尼亚州的脑瘫生长曲线图，

证明按粗大运动功能分级系统 (GMFCS) 分层的体重百分位 (GWt%-ile)

与死亡率之间存在关联，但其临床应用仍较有限。这项来自北美脑

瘫生长项目 (NAGCPP) 的二次分析旨在评估这些图表以及 GWt%-ile 与

其他健康指标之间的关系。

患者与方法　NAGCPP 纳入 197 例男孩和 146 例女孩，年龄 2 ～ 18 岁，

GMFCS 级别为 III ～ V 级，患有脑瘫 (CP)，收集体重和肱三头肌皮褶

厚度 (TSF)。通过问卷评估医疗服务利用和社会参与情况。GWt%-ile

根据性别和 GMFCS 分层体重曲线图确定。使用先前与 3 年内死亡风

险相关的第 20 个 GWt%-ile 临界值，我们评估其与医疗服务利用情况

和社会参与的关系，并分析在纳入或不纳入 TSF 及医学合并症时，

这种关系是否仍然存在。

结果　NAGCPP 体重数据与 CP 生长曲线图拟合良好 ( 男孩拟合优度 

P  = 0.14；女孩 P ＞ 0.25)。在校正性别及 GMFCS 后，GWt%-ile 低于第

20 百分位的患儿，住院次数增加 5.7 倍 (95% CI：2.2 ～ 14.8，P ＜

0.001)，常规项目缺勤次数增加 3.1 倍 (95% CI：1.3 ～ 7.4，P ＜ 0.001)，

患儿及其家庭缺勤常规活动的总天数增加 2.8 倍 (95% CI：1.2 ～ 6.5，

P = 0.02)。TSF ( 反映脂肪储备 ) 与严重喂养问题均为独立相关于患儿

健康状况及社会参与度的相关因素。

结论　本研究验证 CP 生长曲线图，并记录 GWt%-ile 与死亡以外的健

康和社会参与度指标之间的关联，提示值得在临床决策和研究中考

虑 CP 生长曲线图。

                                                                                                                                                                                                             研  究
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引  言

脑瘫 (CP) 患儿常存在生长发育迟缓，该表现多

与营养不良及多种胃肠道问题相关，如喂养障碍、

吞咽困难、胃肠动力异常、胃食管反流等 [1]。生长

测量及与参照人群的对比是儿童医疗照护的核心环

节 [2]，也是营养状况 ( 尤其是营养不良 ) 评估的关

键；但重度 CP 患儿的常规生长测量难度较大，普通

人群参照标准用于此类患儿的临床决策并非理想选

择。此外，尚未明确与不良健康结局相关的明确界

值或营养指标。

临床推荐用于儿童营养不良评估的 2 项营养

指标为体质指数 (body mass index，BMI) 和中上臂围 
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(mid-upper arm circumference，MUAC) [3]。测量这 2 项

指标，均需要可靠的测量方法以及适配的参照标准。

在 CP患儿中能够可靠地测量MUAC，但 BMI测量受限，

这是因为 BMI 依赖准确的身高数据，而大多数 CP 患

儿 ( 尤其是重度患儿 ) 无法完成可靠的身高测量。节

段性测量指标 ( 如膝高、胫骨长度 ) 测量稳定性较

好，结合验证公式可估算身高，但个体估算的结果

变异度较大，会放大 BMI 的计算误差。此外，BMI 和

MUAC 均为瘦体重与脂肪量的综合测量指标。大量证

据显示，即便营养状况良好的 CP 患儿，其瘦体重水

平也显著低于健康儿童且脂肪量更高，并且该差异

在不同病情严重度的患儿中均有存在 [4-7]。因此，采

用普通人群参照标准的 MUAC 或 BMI 评估 CP 患儿营

养不良的适用性值得商榷。

2011 年，Brooks 团队发布第 2 版 CP 年龄别体重

生长曲线图 [8-9]。该曲线图依据性别、经验证的粗大

运动功能分级系统 (GMFCS) [10] 判定的功能严重程度

及是否接受管饲 (tube feeding，TF) 进行分层绘制。

GMFCS Ⅲ ~ Ⅴ级 ( 含管饲与非管饲患儿 ) 体重曲线图

的核心特征为：按粗大运动功能分级系统分层的体

重百分位 (GWt%-ile) 低于第 20 百分位与后续 3 年死亡

风险升高相关 (OR = 1.5)；GMFCS Ⅰ～Ⅱ级患儿 GWt%-

ile 低于第 5 百分位，死亡风险同样升高 (OR = 2.2)。

该修订版 CP 生长曲线图 [9] 基于 1988—2002 年

美国加州发育服务中心 25 545 例 CP 患儿的 102 163

次体重测量数据构建，研究队列累计随访 166 327 人

年。CP 生长曲线图研究的 3 年随访期间，共发生

1 496 例死亡，总死亡率为 9 / 1 000 人年 [9]。GWt%-ile

低于第 5 百分位 (GMFCS Ⅰ～Ⅱ级 ) 或第 20 百分位 

(GMFCS Ⅲ～Ⅴ级、管饲 GMFCS Ⅴ级 ) 的患儿死亡风

险显著升高。最低五分位组的超额死亡率随 GMFCS

分级升高逐步上升，管饲 GMFCS Ⅴ级患儿达峰值 26 / 

1 000 人年 [9]。尽管该修订版曲线图数据充分、临床

应用潜力大，但尚未得到广泛普及。多数 CP 相关研

究仍采用普通人群标准评估体重增长与生长发育。

欧洲儿科胃肠病学、肝病学与营养学会 (ESPGHAN) 

2017 年针对重度神经功能损伤患儿 ( 含 CP) 的营养照

护指南 [1] 中，仅对该曲线图进行综述，但未予推荐，

原因是该曲线图反映的生长水平并非理想状态，纳

入大量合并影响生长发育疾病 ( 以营养不良为主 ) 的

患儿。此外，曲线图验证研究不足，以及数据仅来

源于加州临床服务患儿群体，也是导致其应用受限

的原因。

北美 CP 儿童生长发育研究 (NAGCPP) [11] 为多中

心研究，依据标准化方案 [12] 探讨中重度 CP 患儿

的生长发育、体格发育、营养状况及健康水平。

研究以美国及加拿大中重度 CP 患儿 (GMFCS Ⅲ～Ⅴ

级、管饲 GMFCS Ⅴ级 ) 为代表性样本进行招募 [12]。

NAGCPP 系列研究已发表多篇论文，聚焦生长发育、

营养状况和健康及社会参与度指标的关联 [11-16]。该

研究于 2008 年结束，未完成 CP 生长曲线图在研究

人群中的适用性验证。

本研究的目标如下：

1. 基于 NAGCPP 数据二次分析，验证 CP 生长曲线图

 在美国及加拿大 GMFCS Ⅲ～Ⅴ级 CP 患儿区域性

 代表性人群中的适用性；

2. 评估 GWt%-ile 与医疗服务使用、日常社会参与受

 限的关联 ( 而非死亡率 )，明确其他身体成分指

 标 (TSF) 是否与健康结局独立相关，进一步探讨生

 长发育与健康的关联。

本研究的主要假设：NAGCPP 研究患儿数据能够

较好地匹配 CP 年龄别体重生长曲线图；GWt%-ile 低

于第 20 百分位的患儿更易出现医疗服务使用增加和

社会参与度降低等不良健康结局。

研究对象与研究场所
NAGCPP 研究共设 6 个研究中心，分别位于美国

弗吉尼亚州、北卡罗来纳州、宾夕法尼亚州、纽约
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州及加拿大安大略省、不列颠哥伦比亚省。1998—

2003 年，研究以各中心周边独立地理区域 ( 人口 ＞

70 000) 为范围招募对象，旨在获取 CP 患儿的区域性

代表性样本 [12]。

研究共纳入 196 例男童和 146 例女童，年龄为

2 ～ 18 岁，GMFCS 分级：Ⅲ级 (65 例 )、Ⅳ级 (85 例 )、

Ⅴ级非管饲 (94 例 )、Ⅴ级管饲 (98 例 )。本分析仅采

用所有对象首次就诊时的横断面数据。所有研究对

象均由监护人签署知情同意书，各参与中心伦理委

员会批准原始研究，弗吉尼亚大学伦理委员会批准

本次二次分析。

方  法

各中心经统一培训的研究协调员收集患儿的体

重、MUAC、肱三头肌皮褶厚度 (TSF)、身长或基于膝

高估算的身高数据 [17-18]，确保测量一致性 [11]。采用

标准化问卷 [12] 回顾测量前 4 周内患儿的医疗服务使

用情况 ( 卧床天数、住院天数、门诊 / 急诊就诊次数 ) 

及社会参与度 ( 患儿及家属缺课 / 缺席日常活动的天

数 )。同时，通过问卷收集医学合并症，以及功能能

力数据 [12,13,15]。

依据患儿的性别、GMFCS 分级和管饲状态，将

体重数据绘制于相应的曲线图上，通过目视观察与

统计学检验，评估数据与 GMFCS 分层曲线图的拟合

度，完成曲线图验证。采用与死亡风险升高相关的

第 20 百分位界值 [9]，分析 GWt%-ile 与医疗服务利用、

社会参与度等不良健康结局的关联。最后，在校正

GWt%-ile 后，分析 TSF、MUAC 及医学合并症与上述健

康结局的额外关联。

统计学分析
采用对应 CP 生长曲线图，计算 NAGCPP 研究

患儿的 GWt%-ile，通过 c2 拟合优度检验，分析患儿

GWt%-ile 的分布与均匀分布的偏差。采用负二项回

归模型评估体重低于第 20 百分位对医疗服务利用及

社会参与度指标的影响，校正 GMFCS 分级和性别。

在后续分析中加入变量，评估 TSF、MUAC 低于第 20

百分位 ( 采用普通人群参照标准 [19,20]) 以及严重喂养

问题的额外影响。采用标准双样本置信区间，比较

GWt%-ile ＜或 ≥第 20 百分位组的人体测量指标。

图 1　NAGCPP 女童体重绘制在 GMFCS 分级和喂养方式分层的 CP 生长曲线图上 (A)；NAGCPP 男童体重绘制在
GMFCS 分级和喂养方式分层的 CP 生长曲线图上 (B)。 

CP：脑瘫；GMFCS：粗大运动功能分级系统；NAGCPP：北美脑瘫生长项目。
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结　 果

研究目的 1
图 1 为 NAGCPP 研究男女童体重原始数据，依据

性别、GMFCS 分级和管饲状态绘制相应的 CP 生长曲

线图。所有管饲患儿均为 GMFCS Ⅴ级。目视观察显

示，除个别异常值外，曲线图可以较好地拟合研究

人群。表 1 为拟合优度检验结果，NAGCPP 研究人群

各百分位区间的实际分布与预期分布无统计学差异。

研究目的 2
图 2 结果显示，体重低于第 20 百分位的患儿，

医疗服务利用增加、患儿及其家庭社会参与减少。

95% 置信区间分析显示，仅住院天数、患儿常规项

目 ( 学业 ) 缺勤天数、患儿及照护者常规项目和活动

缺勤总天数的差异有统计学意义，但按年龄、性别、

GMFCS 分级和喂养方式进行分层后，体重低于第 20

百分位的患儿的所有医疗服务利用及社会参与度指

标均受显著影响。

校正 GMFCS 分级、性别和 GWt%-ile 后，图 3 显

示 TSF 低于第 20 百分位、严重喂养问题与医疗资

源使用和社会参与度指标之间存在额外关联。校正

GWt%-ile 后，MUAC 未显示额外关联 ( 数据未展示 )。

TSF 与严重喂养问题均与住院天数、患儿常规项目 

( 学业 ) 缺勤天数、患儿及家庭常规项目均与活动缺

勤总天数独立相关；高危组患儿所有的医疗服务利

用指标均更高，且社会参与度均更低。

为进一步明确体重低于第 20 百分位亚组的特

征，研究分析 NAGCPP 人群所有人体测量学指标 [12]，

结果见图 4 ( 详见补充表 1)。校正年龄、性别、

GMFCS 分级及喂养方式后，体重低于第 20 百分位患

儿的所有测量维度均小于同组 ≥第 20 百分位的患

儿：头围更小，线性生长指标 ( 膝高、胫骨长度、

上臂长 Z 值 ) 更短，估算身高更矮 ( 身高 Z 值 )；瘦

体重指标 ( 臂围、小腿围、臂肌面积、MUAC) 显著更

小；体脂指标 (TSF、肩胛下皮褶厚度、臂脂面积、

估算体脂率 ) 降低。

此外，表 2 展示校正 GMFCS 分级、喂养方式和

性别后，体重低于或高于第 20 百分位患儿的医学合

并症与功能能力的差异及相似性 ( 详见补充表 2)。2

组在抗癫痫药物、解痉药物、精神行为类药物使用、

骨科手术或骨折史，手部功能、沟通能力、视力、

听力及发育迟缓 ( 认知 ) 方面的差异均无统计学意

义；但在体重低于第 20 百分位患儿中，24 例 (42.1%) 

存在严重喂养问题，高于 ≥第 20 百分位组的 69 例 

(24.8%) (P  = 0.008，详见补充表 3)。严重喂养问题经

问卷 [13] 判定，定义为液体与固体食物摄入严重困难 

( 需湿润食物、增稠液体或管饲支持 )。同时，GWt%-

ile 低于第 20 百分位患儿的吞咽问题、干呕、呕吐发

图 2 体重低于第 20 个百分位的儿童与体重高于或
等于第 20 个百分位的儿童相比，医疗服务利用增加
和社会参与减少的风险比

表 1 拟合优度：北美 CP 生长发育研究中男女童在

     CP 生长曲线图上的预期百分比与实际百分比

百分位 预期百分        男童实际百分比        女童实际百分比 

  区间   比 (%)                 (%) n = 196                  (%) n = 146

[0,10] 10 7 9

(10,25] 15 14 13

(25,50] 25 27 22

(50,75] 25 26 29

(75,90] 15 14 13

(90,100] 10 13 14

 P   0.42 0.46
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生率及抗反流或促动力药物使用率均显著更高 ( 表

2、补充表 2)。

讨　 论

CP 生长曲线图虽具临床应用潜力，但尚未得到

广泛推广，原因包括多个方面：最主要的是医疗记

录从纸质版转向电子化，导致纸质生长曲线图应用

减少；其次，曲线图数据来源于加州人群，其在全

美及全球 CP 患儿中的适用性存疑；第三，曲线图基

于临床数据构建，测量严谨性不及 NAGCPP 研究 [12,15]

及美国疾病预防控制中心  (CDC)、世界卫生组织

(WHO) 的生长曲线图；最后，该曲线图未获专业学会

的正式推荐。然而，该曲线图数据量大，且与死亡

率 ( 核心健康结局指标 ) 显著相关，证据强度在儿科

领域较为罕见，具备临床参考价值。

NAGCPP 研究为美国国立卫生研究院 (NIH) 资助

的多中心前瞻性观察性研究，采用标准化人体测量

方法评估中重度 CP 患儿，测量可靠性与健康儿童

研究相当 [11]。值得注意的是，NAGCPP 数据收集时

间 (1998—2003 年 ) 与 CP 生长曲线图数据收集时间 

(1988—2002 年 ) 重合。本次 NAGCPP 数据二次分析验

证性别及病情严重度匹配的 GMFCS Ⅲ～Ⅴ级、管饲

GMFCS Ⅴ级 CP 生长曲线图的适用性。拟合优度分析

与图形可视化结果一致，证实该曲线图适用于北美

CP 患儿。

近期多项研究验证该 CP 生长曲线图的适用

性：Viñals-Labañino[21] 纳入 452 例墨西哥患儿，对比

美国 CDC 普通人群生长曲线图与 CP 生长曲线图，

发现 81% 的患儿的体重位于 CP 曲线图正常区间 ( 第

10 ～ 90 百分位 )、11% 为低体重 ( 低于第 10 百分位 )；

而 CDC 曲线图中仅 45% 患儿为正常体重，47% 为低

体重。Araújo 与 Silva[22] 纳入 187 例巴西患儿，其结

果相似：CP 曲线图中 86% 患儿为正常体重，10% 为

低体重；CDC 曲线图中 46% 为正常体重，51% 为低体

重。Wright 等 [23] 纳入英国 596 例 CP 患儿 (GMFCS 各

级 ) 的体重数据，验证 CP 生长曲线图的适用性，结

果发现所有 GMFCS 分级患儿的体重中位数位于 CP 曲

线图第 50 ～ 75 百分位；而英国 -WHO 曲线图中患儿

体重均低于平均水平，且随 CP 严重度升高而降低，

GMFCS Ⅴ级患儿的体重中位数接近第 2 百分位。Ruiz 

Brunner 等 [24] 开展横断面研究，纳入阿根廷 399 例以

及德国 400 例 CP 患儿，对比 WHO 参照标准与 CP 生

图 3　在控制 CP 生长曲线图 GWt%-ile 后，TSF 低于第
20 个百分位 ( 黑色 ) 或存在严重喂养问题 ( 红色 ) 的
儿童与 TSF ≥第 20 个百分位且无严重喂养问题的儿
童相比，医疗服务利用增加和社会参与减少的风险
比

图 4　在 CP 生长图表上体重低于第 20 个百分位的儿
童与体重高于第 20 个百分位的儿童相比，各种人体
测量指标的平均值差异

MUAC：中上臂围。
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长曲线图，结果与英国研究的结果一致：２组患儿

数据均适配 CP 曲线图，且体重高于曲线图的平均水

平。上述研究证实，CP 生长曲线图适用于墨西哥、

南美及欧洲人群 ( 各研究结论一致 )，但不同人群的

解读细节存在差异。人群间差异值得进一步研究，

可能与种族、营养管理方式、社会经济水平以及文

化或时代趋势相关。

在 GWt%-ile 与健康关联分析中，体重低于第 20

百分位患儿在测量前 4 周内的医疗服务利用增加，

社会参与减少。校正 GMFCS 分级、性别及 GWt%-ile

后，TSF 及严重喂养问题与患儿及家庭医疗资源使用

进一步增加、社会参与度进一步降低相关。此外，

体重低于第 20 百分位的患儿的所有体格维度均小

于≥第 20 百分位的患儿，喂养及胃肠道症状发生率

显著更高，这也部分解释了 Brooks 团队报道的死亡

风险升高的机制 [9]。我们认为，需重点关注 GWt%-ile

低于第 20 百分位的 CP 患儿。未展示的数据显示，

在本研究 57 例体重低于第 20 百分位的患儿中，75%

的 TSF 低于第 20 百分位、89% 的 MUAC 低于第 20 百

分位、70% 的 TSF 与 MUAC 均低于第 20 百分位；

而≥第 20 百分位组的上述比例分别为 40%、34% 和

23%。建议将 GMFCS Ⅲ～Ⅴ级 CP 患儿体重低于第 20

百分位作为进一步评估营养的界值，评估内容包括

TSF、MUAC、体重增长速率、营养针对性体格检查、

胃肠道或喂养问题评估。我们认为，该人群的营养

不良诊断应采用多维度评估，而非采用单一的人体

表 2 在校正年龄、性别及 GMFCS 后，GWt%-ile ＜ 20 百分位与＞ 20 百分位患儿的特征比较

差异项                               相似项

各项人体测量学指标均显著更低 行走或手部功能

存在严重喂养问题 使用抗癫痫药物

存在吞咽问题 使用解痉药物

存在干呕症状 使用精神行为类药物

存在呕吐症状 骨科手术史或骨折史

使用胃食管反流 / 胃肠动力药物 存在沟通障碍

上肢使用能力 存在视力或听力障碍及 ( 或 ) 发育迟缓

测量指标。

本研究的优势：CP 生长曲线图与 NAGCPP 研究

数据收集时间重合，消除时代趋势导致的人群差异。

研究局限性：本研究的健康与参与度指标基于监护

人回顾性报告，而原始 CP 曲线图的健康指标 ( 死亡

率 ) 是前瞻性收集的；其次，本研究聚焦 GWt%-ile

与健康结局 ( 含原始研究的死亡率 ) 的关联，仅验

证年龄别体重曲线图，未像上述国际研究一样对比

NAGCPP 人群身高与 CP 生长曲线图。然而，上述国际

研究未探讨 GWt%-ile 与死亡率及其他结局指标的关

联，本研究则证实低 GWt%-ile 与医疗服务利用和社

会参与度的关联。

结　 论

本研究数据验证 CP 年龄别体重生长曲线图的适

用性，GWt%-ile 与死亡率、医疗合并症、医疗服务利

用和社会参与度的关联，证实该曲线图在临床照护

中具备拓展应用价值。研究建议将 CP 生长曲线图纳

入电子病历系统，辅助临床医师解读人体测量数据，

制定临床决策。GMFCS Ⅲ～Ⅴ级 ( 尤其管饲 ) CP 患儿

若 GWt%-ile 低于第 20 百分位，应转诊接受详细的喂

养与营养评估，包括身体成分 ( 如 TSF 和 MUAC) 及相

关医学合并症 ( 吞咽困难、喂养障碍和胃肠道问题 ) 

评估。本研究数据支持进一步开展 CP 儿童及青少年

生长发育和营养状况与健康及社会参与度结局的关
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联研究。

缩略语
BMI：体质指数  

CDC：美国疾病预防控制中心  

CP：脑瘫  

ESPGHAN：欧洲儿科胃肠病学、肝病学和营养学会  

GMFCS：粗大运动功能分级系统  

GWt%-ile：按粗大运动功能分级系统分层的体重百分

位

MUAC：中上臂围  

NAGCPP：北美脑瘫生长项目  

OR：比值比  

TF：管饲  

TSF：肱三头肌皮褶厚度  

WHO：世界卫生组织  

( 张何威 译　顾琴 校 ) 

联系人：丁欣  etyxcbzx@suda.edu.cn
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