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北京地区神经管畸形的描述流行病学研究

北京医学院流行病学教研室 连志浩 杨慧英

出生缺陷可引起死胎
、

死产
,

在我国城市

新生儿死因中占第一或第二位
,

也是婴儿死亡

之要因
。

它给母亲
、

家庭及社会带来痛苦和负

担
。

在各种出生缺陷中
,

神 经 管 畸 形 (简称

N T D
,

下同) 危害严重
,

其发生 率 据 国外报

导为 0
.

7编至 8
.

7编〔 L Z〕
。

为了搞好计划生育
、

围产期保健及优生
,

加强关于出生缺陷的研究

和防治
,

十分重要
。

可是迄 今国内有关于出生

缺陷的研究报导甚少
,

至于 N T D 的专门研究

报告
,

更未见到
。

本研究的目的是收集和分析

北京地区 N T O的资料
,

以反映本地 区 发 生 情

况
,

并初步查 明其流行特征及影响因素
,

供进

一步流行病学病因方面研究时参考
。

之 2 0~ 5 0%
,

有明显的选择偏性
。

故还对由北京

五个医疗单位合作在甲县进行的 7 个公社早孕

期
、

围产期保健试点中发现 N T D 的情况进行了

解 ; 取其 N T D发生率
,

供我们校正农村 N T D 率

时用
。

〔以下 N T D发生率均简称
“
N T D率

”
〕

。

材 料 和 方 法

原始材料取自北京市西城
、

东城及海淀区

的产科纪录较完整的北医第一
、

第 三 附 属 医

院
、

人民医院
、

首都医院
、

海淀医院及北京市

两个远郊县和一个邻县的三所医院
。

查阅上述

城市医院 1 9 7 0~ 1 9 7 3年和 1 9 8 U一 ] 9 8 3 哎卜 (分另11

代表 7 0
、

8 0年代 ) 及郊县医院 1 9 8 0 ~ 1 9 8 3 年的

产科纪录本
,

摘录妊娠 28 周 以上
,

在医院分娩

的所有产妇的年龄
、

妇科和产科情况
。

还抄录

产儿 (包括活产
、

死产
、

死胎及双胎 ) 的出生

年月
、

性别及先天缺陷
、

产次
、

体重等
。

出生

缺陷系出生后 7 天内的诊 断 (常 参 阅 婴儿室

纪录 )
。

每 遇一例 N T D
,

同时抄录 4 名同 院

间日出生
、

未发现畸形 的正常儿的资料
,

供产

次影响等分析用
。

19 8 0~ 1 9 8 3年 8 所医院的总

出生 数 为 5 5
,

5 5 0 ,

其中 N T D 3 4 6例 , 1 9 7 0~

1 97 3年 4所 医院的总出生数为 20
,

6 81 名
,

其 中

N T I) 2 1 4例
。

两 阶段总出生数为 7 6
,

2 3 1
,

N T D

共 4 6() 例
。

由于农村孕产妇在县医院分娩者只 占总数

结 果

这 次调查在 8 所医院的总畸形率
,

城市为

8 一 10 编左右
,

农村为巧一 26 编
。

在发现的出

生缺陷中
,

N T D 率总 占第一位
。

在大多数情况

下
,

N T D 占总畸形率之 3 4~ 5 7 %不等 (表 2
、

3 )
。

一
、

N T O的种类
、

性别及双胎情况

4 6 0例 N T D 中
,

有无脑儿 (简 称 A N
,

下

同 ) 27 5例
,

占59
.

8 %
,

脊柱裂 (简称 S B
,

下

同 ) 1 6 2例
,

占3 5
.

2 %
,

恼 (脊膜 )膨出 2 3 例
,

占 5 % ; A N / S B = 1
.

7 或 S B / A N = 0
.

5 9
,

与

孟卖
、

墨西哥城及墨尔本相 似〔 1 〕。

有合并 其

它畸形 者 12 8例
,

占N T D总例数之 27
.

8 % ;
合

并缺陷主要是 脑 积 水
,

其它有 唇
、

愕裂
、

足

内翻
、

肢体畸形及内脏膨出等
。

人们早 己注意到 N T D
,

尤其 A N
,

病 例中

女性的优势 〔 L 民 10 刃
。

我们的 N T D据 2 8 6 例 JJJJ 别

统计
,

无论 A N
、

S B或有并发畸形之 N
`

r )[
,

部

是女多于男
,

它们男 / 女比值分别为 0
.

3 4
,

0
.

4 9

及 0
.

4 2
。

本次调查的N T D 病例中
,

有 4 例是双胎
,

但都是双胎中只 1 胎为无脑儿
,

另一胎 正常
。

据妇产科纪录
,

其中 2 对 为同卵双胎
。

二
、

N T O与母亲年龄
、

N O T
.

与产次的关系

在观察发生 N T D 与母亲年龄 的 关 系 川寸

要考虑产次可能也对 N T D 的发 !l{ 有影响
。 ,农

宜用产次基本相同的产妇资料来分析
,

以防 止

局外因子干扰
。

近年来
,

一胎率占 总 分 挽 数

之 9 5% 以上
。

现只用 8 0年代城
、

乡有年龄 i己代
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的产妇资料
,

分析母亲年龄与发生 N T D 的关

系 (见表 1 )
。

从表 1 可见 30 岁以上的母亲的

新生儿 N T D率比 29 岁及以下母 亲 的显 著地高

些
,

相对危险度为 9
.

5 8 / 6
.

1 1 ,

即 1
.

5 7
,

其 9 5%

衰 1 神经管璐形发生率按母亲年淤组的分布 (北京80 年代 )

母 亲 年 龄
(岁 )

产 妇 总 数 有 N T D 无 N T D 入T D率 (输 ) 卡 方 差 异 ( P )

` 2 4

2 5 ~

4 ,

0 9 1

2 5
,
3 3 0

4 ,
6 8 6

5 32

4
,
0 6 3

2 5
,
1 7 8

4 ,
6 4 1

5 2 7

6
。

8

6
。

0

3 0 ~ 9
。

6

3 5~ 9
。

4

}
。

.

; , 2

}
7

.

8 7。

}
。

.

。。 2

不显著

显著 ( ( 0
。

0 1 )

不显普

口习勺山口习丈甘,̀亡é4

.t

可信限为 1
.

1 5~ 2
.

15
。

为了检验 多产对 N T D 率是否有影响
,

曾

控制母亲年龄 (分 30 岁 以下及 30 岁以上 )
,

用

分层分析的方法
,

对比 1 49 例 N T D 和 594 例匹

配的对照
。

结果生第二或多胎 时发生 N T D 的

M a n t e
l
一 H a e n s z e l优势比 ( o R m .、 ,

又称总结优

势比 ) 〔的等于 1
.

08
,

表明此危 险 度未因产次

不同而有所升高或降低
。

三
、

N T O的城乡分布

5所城市医院 基 本上收城 市 居民中的产

妇
,

而 3所县医院只收农村和县镇的产妇
。

所

以这些城
、

乡医院的资料可以分别反映这个地

区城市和农村 N T D的发生情况
。

近年来本地区

城市孕妇全部在医院分娩
,

农村孕妇到县医院

分娩的日益增多
。

例如 1 9 .83 年甲县在县医院分

娩的
,

已接近全县出生数的50 %
。

兹将 5所城

裹 2 城市医院出生的 N T O率与总崎形率

年 代 医 院 总 出 生 数 N T D数
NT D率 士 1

。

9 6 5
(阶 )

总畸形率 (编 )

1 9 7 0~ 1 97 3

北法一院 6
,

5 3 8 2 3 3
。

5 士 1
.

3份
、

7
。

5士 2
.

0 心

北医三院 6
,

6 ` 5 4 0 6
.

0 土 1
.

7 5 1 0
。

4 土 2
.

4 U

而淀医院 4 ,

0 8 8 3 4 8
.

3 士 2
.

7 7 1 2
。
5 二 3

.

3 9

首都叹院 3
,

4 1 0 1? 5
.

0 土 2
。

3 2 10
.

3 士 3
.

3 召

合 计 2 0 ,

6 8 1 1 1 4 5
.

5 1 土 0
.

8 8 9
。

9士 1
.

2 4

1 9 8 0 ~ 1 9 8 3

北医一院

北医三院

海淀医院

人民医院

首都医院

8
,
8 9 7

7 6 7 5

7
, 7 3 6

3 ,

8 9 6

3
, 5 7 5

l
。

6 土 0
。

6 2

3
。

` 士 1
。

0 7

3
。

1 土 1
。

0 7

2
。

8 工 1
。

6 4

3
。

6 士 l
。

9 6

4
。

4 土 1
。

2 4

9
。

8土 2
。

15

6
。

5 士 王
。

7 5

9 一

5 土 3
。

0 3

1 3
。

4 士 3
。

72

4oJ4l
q曰,二

2几̀
.̀,几

合 计 3 1
,

7 7 9 8 5 2
。

6 7 士 0
。

55 7
。

8 土 0
.

6 8

农 3 农村医院的 N T D率和总崎形率 ( z , a o~ 1 0 5 3 )

N T D 书 (乡品)

县 医 院 总 出 生 数 N T D数

—
总 两 形 率 (肠 ,

登 记 的 校 正 的

甲 12
`

9 1片 12 5 9
。
7 土 1

。

6 4 ? 。
1 1 5

,

7 士 2
.

0 6

乙 了 ,

3 4 0 一0卜 1 4
.

4 士 2
.

70 1 0
。

5 2 6
. 2 : 蕊

。

6 1

内 3
,

5 1蕊 3 0 吕。
5 士 2

。

甲 6
。
2 ! 月

.

8 士 3
。

日7

合 计 23
, 7 7 1 2 6 1 11

。

0 士 1
。

2 4 8
。

0 5 遥8
。

8 士 1
.

6 4
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区医院登记的N T D 和总畸形情况
,

整理如表 2
。

又将 19 8 0~ 1
.

9 8 3年 3所县医院 的 N T D 和总出

生缺陷 率 列 如 丧 3
。

县医院资料有选择性
,

可使其 登记的 N T D 率较实际偏高
。

因此
,

参

考甲县基层保健试点工作组 在现 场 观 察的数

据
,

对县医院登记 的 N T D 率进行了调整
。

方

法是对比甲县 N T D 登记率与试 点工作所得调

查率
,

算出
.

高估率
” = (登记率 一 调查率 )/ 登

记率
。

然后
,

校正率 二登记率 (1 一 高估率 )
。

据
’

甲县 7个公社 1 9 8 1年度试点资料
,

2 2 3 9名总产

( 此数与自妇幼保健所获的总出生数极
一

为接近 )

中
,

发生 N T D 1 6例
,

N T D率为 7
.

2 士 3
.

4 5 % 。 ,

即 以此 7
.

1编作为甲县的 N T D 校正率
。

甲县的

高估率 = (9
.

7 一 7
.

1 ) 9/
.

7 = 2 6
.

8 %
。

乙县
、

丙

县及合计均按高估 26
.

8% 计算
,

得出 N T D 校

正率分别等于 1 0
.

5
,

6
.

2及 8
.

0 5 (如表 3第 5栏 )
。

甲县试点包含 7 个公社的侮个村庄
,

并是从早

孕期开始保健管理
。

所以
,

按这种地区为基础

的 ( p o p u l a f i o n 一 b a s e d )数据进行校正
,

是合理

的
。

农 村 N T D 校正率 (8
.

0 5编 )远比城市同时

期的 N T D率 (2
.

67 编
,

见表 2 ) 高 些
,

差 别

非常显著
,

相对危险度等于 3
.

00

四
、

N T O的时间分布
:

(一 ) 长期变迁
: 因这丁L所县医 院 缺 70 年

代资料
,

故利用城市医院资料
,

来 研 究 N T D

的长期变动趋势
。

结果从表 4 可见
,

城市 80 年

表
`
相隔 10 年两阶段城区医院神经管畸形率的变化

年代 N T D率有 沐常显著的 F降
,

幅度为44 %
。

表 5 按母亲年龄分层后不同年代 N T O率的比较

年龄
(炭 )

年 代 、 r D

之毅
\ !

’

l) 之令气
` ;石

。 )
X 名

P

9 , 2 , 8 4
。

6 2,do啥̀j吸

< 3 0

七十

八十

。

2 8 < 0
。

0 1

妻3 0

七十

j 、十

3 7

l 6

这可能是造成 N
`

r D 率 总的下降趋势的主要原

因
,

但由于表 1 提示母亲 < 30 岁者 N
`

r D 的危险

度较小
,

就不能不同时看到小于 30 岁的毋亲由

7 0年代的占5 6
.

4 % 上升至82
.

2 %
,

是这种率下

降趋向的另一个原因
。

(二 )季节性
:

由于恐合并其他畸形的 N T D

属于另一疾病单位
,

故将它剔除
,

另行统计
。

为了修匀
,

每个月份的畸形率用邻近 3 个月的

率的均值 ( m
o v i n g a v e r a g e ) 表示

,

并制图
。

1
.

N T D :
见图 1

,

农村 ( 8 0年代 ) N T D平

均率为8
.

59 编
,

有明显的季节性波动
,

九
、

十

月最高
,

一
、

二月最低 ; 最高与最低月份的发

生率之 比为 1
.

69 (若无修匀
,

比 值 为 2
.

8)
。

图 1 中农村和城市共 3 条曲线的波功趋势很相

年 代 无脑儿率 (编 )

1 9 7 0~ 1 9 7 3

l分8 0 ~ 1 , 8 3

神经管畸形率 (阶 争

5
。

5 1 ( 1 1 4 / 2呢一6 8 1 ,

2
。

6 7 ( 85 / 3 17 7 9 )

3
。

28 ( 6 8 / 2 0 6 8 1 )

l
。

45 ( 46 / 3 1 7 7 9 )

下降 百分比 5 1 。 5%
5 5

。

8%

代的 N T D 率和无 脑儿率均 比 70 年代的相应率

有明显的下降
,

下降幅度高达 50 %左右
。

因考

虑到母亲年龄构成可能对畸形率的长期变动有

混淆作用
,

就用三所年龄记载较全的城市医院
.

的资料
,

按母亲年龄分层进行分析
,

结果如表

5
。

在 占出生总数大 部份 的小于 3 0 岁组
,

8 0

二二

/

然
-

一
、
一一

___ _ _ _ _ _ _ _ : _ _ _ _ _
.

_ _ _ _ _

入弹』熨乡巡
...

尸尸、 J

洲
·

/
下

乍 \\\

\\\ 一 / 、、

尹尹加 , ` ` , 喊喊
___ _ _ _ _ _ _ _ _ ` _ _

、 , 尸廿叮二丝也 80 `犷仪
。 _ ___

1 2 3
.

4 5 6 7 8 9 1 0 1 1 12

JJ仁)

田 飞 城乡的神经苦崎型的季节分布 (北京 )



中国公共卫生
. . .口 . . . . ., 月. ~ , , .

一

一
一

一一

”
一 ” ’

二
’

一
’ . ’ 一 ` .

/
”

`

” ”
’ 一 ’ 一

灭一一

八八 /
农村80 ,

八
~~~

///
一 ’

一 ”
一 ’

一
’ ` ’

一
’

一
v

’’

了了
.

’

洲绝、、

一一
` .

丈
’

二
` ’ `

”
一

”
一 `

一
’ 一

2
一 \ 万币画画

、、 /
户 、 ~ 一

-

夕 、、

...

一
_

一尸洲一一~ ~ ~~~
、、 、 / 城机。年代

111

见.朵众令

图 2 城乡的无脑儿的攀节分布 (北京 )

似
,

只是程度不同
。

N T D 平均率 越 低
,

季节

性波动越弱
。

至于城市
,

除 70 年代的九月稍高

出 9 5%可信限外
,

各月的率波动小
,

即城市资

料没有明显的季节性
。

图 3 上部的曲 线 表 明并发 其 他 畸 形 的

N T D也无季节性波动
。

—
均吐

一
有找它峭褥的 N T Q之, ” `可谊助

_ .

_ 朴杜裂之 , 5 ,`盲引言限

发其它
畸形的
N T D

琦形率(陆à

口 2片 -’ .

弋
,
.

, 二 t ~ . 才 .二
`

`尸二 1 二于书备之二 . 公 .告
脊柱裂

s 七 , J , 工。 王上 山̀ J儿价

田 3 农村并发其它畸形的和 N
`

「O脊柱裂的季

节分布 (北京 198 0一 198 3 )

2
.

无脑儿
:

图 2 无脑儿的三条曲线与图

1 的曲线有相似的变动趋势
,

即九
、

十月高峰
,

唯农村 ( 80 年代 ) 无脑儿平均率为 6
.

32 编
;
峰

值与谷值之比更大一些
,

达 2
.

58
,

若无修匀
,

该比为 5
。

总之
,

和 N T D相类似
,

农村无 脑儿

育九
、

十月的高峰和显著的季节性
;
但城市无 ,

嘀儿
,

无论 70 或 80 年代厂均无显著李
一

摘性升 高
。

3
.

脊柱裂
:

图 3 下部的曲线表犯
,

它没

有按月份的畸彤率升高
。

分 析 和 讨 论

一
、

每个新生儿出生后
,

均有产科医生或

助产士按规定及时在产科纪录本上登记
。

本研

究即利用医院产科的这种常规纪录
。

这种资料

的特点是
:
分母总出生数 (包括活产

、

死胎及

死产 ) 是确实的
,

畸形儿的性别
、

出生年月及

产次等
,

也是可靠的
。

故适宜于用它来研究出

生缺陷的母亲和畸形儿的特点以及流行病学诸

分布
。

当研究较容易诊断并给人深刻印象的缺

陷
,

如 N T D 等
,

尤其是如此
。

因此
,

我们建

议广泛采用这种依靠医院常规资 料 的 研 究方

法
,

对出生缺陷进行流行病学研究
。

二
、

世界上 N T D率历来以英伦三岛著名
,

其中尤以北爱尔兰高达 6
.

4编 (1 9 76)
,

其贝尔

法斯特市高达 8
.

7输 (1 9沁 )
。

按 出生缺 陷监测

系统国际情报交换处提供 的 18 个国 家和地区

1 9 8 1年的数据 〔 ” 〕 ,
N T D 率唯有北爱尔兰仍高

达 3
.

” 编
,

其次匈牙利
、

新西兰各为 1
.

7编 左

右
。

其他国家和地区该率在 0
.

4至 1
.

57 编之间
。

本文的结果
,

80 年代 N T D率
,

城市为 2
.

67 编
,

农村的校正率为 8 喻左右
,

都比国外的高
,

且

居本地区出生缺陷的首位
。

试与国内有限的资

料 相 比 〔 9 〕 ,

N T D 率 河 北为 13 编
,

天 津 为

4
.

8编 〔1 0 〕,

河 南为 5
.

9一 6
.

6编
,

山 西 7 编
,

哈

尔滨 为 7
.

3编 ,
南方的广州

、

江西
、

上海
、

武

汉及台湾等 N T D率均在 。
.

63 一 1
.

5编
。

因此
,

北京地区 (尤其农村 ) 的 N T D 率与我 华北及

东北的率很接近
,

但远高于南方各地
。

像英
、

美及加拿大
,

我 国 N T D 似乎亦存在国内的地

区差异
。

我华北与东北地区是高发区
,

这个流

行区的范围有待调查确之
。

关 于 N T D 的城乡比较
,

国外报导甚少
。

据报导英国和北爱尔兰的
一

工业城市无脑儿发生

率高于农村〔 ` 〕。

本次研究表明农村 N T D 率显

著高于同时期城市的
。

这是本次调查发现的关

于 N T D 分布的一个重要线 索
。

可是本资料的

缺点是选择的城乡医院不是随机的
,

更重要的

是县医院内的出生有一定的选择性
,

不能代表

农村的全貌
,
以致不得不 利用基层现场试 以资
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料进行 N T D 率的校正
。

此外
,

不 同医 院在出

生缺陷漏登
、

漏诊上的可能差别
,

或许也带来

偏性
。

最好有在同一 医院出生的城市的和农村

的产妇的资料作比较
。

最近我们调查 了近郊酒

仙桥某大企业职工医院 (同时有城市产妇和农

民产妇分娩 )的 1 9 7 3~ 1 9 83 共 11 年的出生 缺 陷

资料
。

结果农民总出生数 5 2 5 9中
,

N T D 率 为

?
.

8编
,

非农民总出生数 8 1 3(, 中
,

该率仅 3
.

3%0
,
·

二者差别显著 (尸 二 4
.

6C
,

卜
,

< 0
.

0 5 )
,

相对危

险度等于 2
.

4
。

这可 以作为前述北京地区 N T D

率农村高于城市的一个佐证
。

假若有更多的调

查证实 N T D 农 村多于城市这一点
,

加上城
、

乡 N T D 季节性表现完全不同
,

就 会 提示农村

环境中有比城市较多的危险因子
。

这将对我国

N T D 的病因研究有大的启示
。

华 北地区一般

农民新鲜蔬菜摄食量较 城 市 居 民为低
。

N T D

的城
、

乡差别是否与文献报导的叶酸及其他维

生素缺乏的可能病因有关
,

值得研究
。

三
、

时间分布
:
本次资料表明城市的无论

N T D 率或无 脑儿率 80 年代均比 70 年代下降

5 0% (最近我们调查一所保存了70 年代纪录的

县 医院 12 年的出生资料
,

也有类似下降 )
。

此

种下降趋势亦见于英
、

美
、

威尔士
、

北爱尔兰及

澳大利亚 〔 3 〕 。

下降的原因不甚清楚
。

英国等地

资料表明低社会阶层和经济收入低的家庭有较

高 的 N T D 率 〔 L 幻
。

因此
,

近年来生活水平普

遍提高
,

可能是我地 区N T D 减少的一个原因
。

近年来有些医院实施产前诊断及发现无脑儿后

作终止妊娠
,

可能是另一个原因
,

但非主要原

因
,

因这类措施的实行在本地区还很不普遍
。

国 外关于 N T D 季节性的报导
,

各地结果

常互相矛盾 c1
、 7 〕 。

我们观察到农村 80 年代 N T D

率有明显的 9~ 11 月的高峰
,

而且它是 由无脑儿

的秋季升高造成的
。

这 点与 E
` w o o d 在贝尔法

斯特市的观察结果 相 符 〔 7 〕 。

从无脑儿出生高

峰向后推至胚胎 1 月龄的可发生 N T D 的 敏感

期
,

正是 12 月下旬至 2 月份
。

此时期最寒冷
,

且农民摄食新鲜蔬菜特别不足
,

通过叶酸
、

维

生素 C等缺乏
,

可导致出生无脑儿机率升高
。

季节性间题的研究还启发我们思索的一 个间题

是
:

季节性之有无和城乡分布之差异是否意味

着在不同 场合 N T D 的危险因子在质和量上有

差别 , 或者甚至反映不同的疾病单位— 如无

脑儿和脊柱裂以及包含无脑儿或脊柱裂的崎形

综合症
。

四
、

N T D 率在 我国也有地区 差异
,

_

且本

文发现它还有城乡差别 , 在本地区 80 年代 N T D

比 7 0年代有所减少
,

并且无脑 儿似乎有秋季高

峰
。

这些均支持外环境因素 (如饮食等等 ) 在

N T D 的 发 生中有着 十分重要的作用
。

因此
,

只要研究清楚这些因子
,

预防和控制神经管崎

形
,

将会有多种途径
,

并且是很有希望的
。

结 语

利用北京地 区 8 所城
、

乡医院历 `!二产科乡
万 6 千余总出生的常规纪录

,

进行流行病学调

查分析
,

发现各医院登记的出生缺陷中
,

无例

外地神经管畸形总占第一位
。

4 60 例 神经管崎

形 中
,

无 脑儿 最 多
,

占 59
.

8 %
,

脊 柱 裂 占

3 5
.

2% ,
病例中男 :女的比值在 A N和 S B 分 别

为 0
.

3 4和 0
.

4 9
。

本 地区 城 市 N T D 率 ( 2
.

7~

5
.

5编 )高于西方国家 (一般 在 1
.

5% 以下 )
,

而且比国内南方高 些
。

本 地区 农 村 N T D 率

( 8 编左右 ) 超过接近世界上著名的N T D 高发

区北爱尔兰的相应率
。

这些说朋本地区
,

特别

是农村
,

有神经管畸形流行
。

本地区农村 N T D

率远高于城市
,

相对危 险 度为 3
.

0 , 8口曰弋本

地 区 N T D 率比 7 0年代下降约 5 0% , 农村 N
尹

F D

和无脑儿均呈现九
、

十月高峰
。

这些结果均支

持发生 N T D与外环境有很密切的关系的论点
。

此外
,

本文还简略地讨论了关 于 N T D 的研究

和预防的展望
。
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