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【摘要】　目的　探讨胎儿心脏畸形与唐氏筛查风险值之间的关系。方法　以本院２０１１年１月至２０１２

年１２月行产前超声诊断发现胎儿有心脏畸形的２５０例胎儿作为病例组，随机抽取同期２５０例无任何畸

形的胎儿作为对照组，在本院遗传科产前筛查数据库分别查找出此５００例胎儿的唐氏筛查２１三体风险

值，按风险值分组为高风险（≥１／２７０）、中风险（＜１／２７０，≥１／１０００）和低风险（＜１／１０００）３组，分别比较

不同组其唐氏风险分布不同的意义。结果　高风险的分布在正常胎儿组与合并其他系统畸形的ＣＨＤ

胎儿组之间（χ
２＝２０．４１，犘＜０．０１６７）、单纯ＣＨＤ胎儿组与合并其他系统畸形的ＣＨＤ胎儿组之间（χ

２＝

１５．３４，犘＜０．０１６７）分布不同是有意义的，在合并其他系统畸形的ＣＨＤ胎儿组比例高；中风险在正常胎

儿组与合并其他系统畸形的ＣＨＤ胎儿组之间（χ
２＝６．７６，犘＜０．０１６７）的分布不同是有意义的，在后者

中比例高。结论　①合并多系统畸形的胎儿唐氏筛查高风险比率高；②唐氏高风险胎儿在排除染色体

异常后仍需实施超声系统筛查以排除胎儿先天性发育异常；③单纯性先天性心脏病唐氏高风险率与正

常胎儿无差异，提示可能与唐氏高风险无关。
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　　先天性心脏病（ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）

是新生儿出生缺陷中最常见的疾病之一，是引起围

产儿死亡的主要原因。ＣＨＤ是指胎儿心脏或大血

管存在单发或多发类型的结构、功能或位置异常现

象的一大类疾病［１］。先天性心脏病与染色体异常之

间存在密切关联［２］，产前筛查中的唐氏筛查又是判

断染色体异常可能性的最好的手段。通过对正常胎

儿与心脏畸形胎儿之间，以及不同类型心脏畸形胎

儿之间唐氏筛查风险值分布不同进行统计分析，比

较其分布不同的意义，以期在临床工作中对胎儿先

天性心脏病的早期发现提供有价值的相关性指标。

１　资料和方法

１．１　一般资料　２０１１年１月至２０１２年１２月本院

产前诊断中心唐氏筛查检查的高风险率为５．１％；

最终确诊的染色体异常数占高风险数的比例为

０．９％；产前诊断超声筛查的畸形胎儿确诊率为

９５％以上。随机选取本院２０１１年１月至２０１２年

１２月间行产前胎儿超声心动图检查诊断为胎儿心

脏畸形的２５０例孕妇作为病例组，随机抽取同期

２５０例胎儿无任何畸形的孕妇作为对照组，２组孕妇

的年龄为２５～３３岁、孕周为２４～２６周、无妊娠并

发症。

１．２　资料来源　所有样本资料均来源于本院行产

前超声诊断的病例，其唐氏筛查风险值来源于本院

遗传科产前筛查数据库。

１．３　数据整理　将资料整理分为正常胎儿组、单纯

ＣＨＤ胎儿组、合并其他系统畸形的 ＣＨＤ胎儿组

３组，查找出相应的唐氏风险值，唐氏筛查分为高、

中、低３类，分别统计出每一组相应的高、中、低风险

人数。

１．４　研究方法　以正常胎儿组为对照组，先天性心

脏畸形胎儿组、合并其他系统畸形的ＣＨＤ胎儿组

为病例组，比较高风险及中风险在各组分布不同的

意义。

１．５　统计方法　所有数据输入ＳＰＳＳ１６．０进行处

理，比较采用χ
２ 检验，犘＜０．０５为有统计学意义，两

两比较采用Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ法分析，犘＜０．０１６７为有统

计学意义。

２　结　果

２．１　本组资料中５００例胎儿的孕妇唐氏筛查调查

统计结果，详见表１。

表１　不同类型胎儿的唐氏筛查风险人数分布（例）

分组类型
高风险

（≥１／２７０）

中风险

（＜１／２７０，

≥１／１０００）

低风险

（＜１／１０００）
合计

正常胎儿组 １１ ２４ ２１５ ２５０

单纯ＣＨＤ胎儿组 ９ ２８ １４７ １８４

合并其他系统畸形

的ＣＨＤ胎儿组
１４ １４ ３８ ６６

合计 ３４ ６６ ４００ ５００

２．２　胎儿先天性心脏畸形分类　中孕期胎儿超声

心动图检查是公认的产前了解胎儿心脏结构的最佳

方法［３］，本文所取资料均为超声心动图检查为心脏

结构或血管异常，具体分类如下。

２．２．１　单纯心血管间交通及心房水平分流　本组

中主要为室间隔缺损３４例、房间隔缺损２２例。室

间隔缺损在所有分类中占比例最大，为１８．５％，有

研究显示在先天性心脏病中，室间隔缺损占首位［４］，

本组资料与文献相符。房间隔缺损在孕期诊断困

难，大多数房间隔缺损可在１岁之内自然闭合，故对

＜５ｍｍ的房间隔缺损大多可随访观察，本组中选

取的房间隔缺损均≥５ｍｍ。

２．２．２　心脏瓣膜畸形　本组资料中的样本主要是

三尖瓣的大量反流及主、肺动脉狭窄。三尖瓣大量

反流１２例，肺动脉瓣狭窄５例，三尖瓣大量反流合

并肺动脉狭窄３例，主动脉瓣狭窄２例。

２．２．３　心脏血管畸形　本组资料中右室双出口

１３例，右位主动脉弓１０例，冠状静脉窦扩张９例，

主动脉弓离断各９例，室间隔缺损合并主动脉弓离

断７例，永存左位上腔静脉２例。

２．２．４　复合畸形　本组资料中法洛四联症１０例，

心内膜垫缺损为９例，右室双出口合并肺动脉狭窄

３２
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或合并二尖瓣闭锁６例，右室双出口合并完全性心

内膜垫缺损６例，左／右心发育不良４例，单心室合

并永存动脉干３例，单心室＋完全性心内膜垫缺损

３例，大动脉转位２例，室间隔缺损＋完全型大动脉

转位２例，单心室２例。

２．２．５　其他　本组资料中大量心包积液６例，心律

失常３例。胎儿心律失常定义为任何与宫缩无关的

不规律的胎儿心率，或者正常范围之外的心率，其诊

断主要通过胎心听诊、胎心监测和胎儿超声心动图

检查，其分类可分为胎儿心动过速、胎儿心动过缓及

不规则胎儿心律［５］。胎儿心律失常伴随心脏结构畸

形的发生率为０．３％
［６］。本组中１例为持续心动过

缓，其余２例为房性早搏。

２．２．６　合并其他多系统畸形的ＣＨＤ胎儿组　在

此组６６例病例中，合并心外畸形中以合并神经系统

畸形最常见，占４２．４２％，其中单独合并神经系统畸

形１８例，同时并发其他系统畸形１０例。神经系统

畸形主要包括侧脑室扩张，小脑延髓池增宽，小脑下

蚓部缺失，脉络丛囊肿及脊膜膨出。合并其他系统

畸形的按比例顺序依次为消化系统，骨骼系统（四肢

短小／长骨偏短多见），泌尿系统，颜面部唇和（或）

腭裂。

２．３　预后随访

２．３．１　本组２５０例先天性心脏畸形胎儿出生后随

访　与孕期Ｂ超检查对比诊断有差别的有３例，均

为主动脉弓离断，生后Ｂ超检查为主动脉弓狭窄。

正常组２５０例胎儿生后仅有１例发现有室间隔缺损

病例。

２．３．２　单纯心血管间交通及心房水平分流　室间

隔缺损１２例孕后期超声检查已正常，５例出生后行

手术治疗，２例家属选择引产，余１５例生后复查仍

存在缺损，无明显症状，继续随访。房间隔缺损有

５例于孕后期超声复查已正常，余１７例生后复查仍

存在缺损，无明显症状，继续随访。

２．３．３　心脏瓣膜畸形　大多数出生后查体正常，有

５例家属选择引产，分别为２例三尖瓣大量反流，

３例合并肺动脉狭窄，还有１例肺动脉狭窄出生后

手术治疗。

２．３．４　心脏血管畸形　选择引产的有２６例，为右

室双出口１３例、主动脉弓离断６例、室缺合并主动

脉弓离断７例；生后查体正常的有２４例，为右位主

动脉弓１０例、冠状静脉窦扩张９例、主动脉弓离断

３例、永存左上腔２例。

２．３．５　复合畸形　大多数均选择引产，只有２例法

洛四联症于生后６个月左右手术治疗。

２．３．６　其他　除２例房性早搏胎儿孕后期超声复

查恢复正常，余家属均选择引产。

２．３．７　合并其他系统畸形的ＣＨＤ　胎儿组大多数

均选择引产，有２例室间隔缺损合并侧脑室轻度扩

张孕后期超声检查已正常；３例室间隔缺损合并侧

脑室轻度扩张、２例合并肾脏集合系统扩张生后仍

存在，但新生儿查体正常。

２．４　唐氏筛查风险值与胎儿心脏畸形不同类型之

间关系的分析

２．４．１　比较唐氏高风险在正常胎儿及不同类型心

脏畸形胎儿中分布差异的意义　Ａ组：正常胎儿组；

Ｂ组：单纯ＣＨＤ胎儿组；Ｃ组：合并其他系统畸形的

ＣＨＤ胎儿组。见表２。

表２　不同类型胎儿心脏畸形唐氏高风险分布的比较（例）

分组类型
高风险

（≥１／２７０）

中＋低风险

（＜１／２７０）
合计

高风险

所占比例

Ａ组 １１ ２３９ ２５０ ４．４％

Ｂ组 ９ １７５ １８４ ４．８％

Ｃ组 １４ ５２ ６６ ２１．２％

合计 ３４ ４６６ ５００

　　Ａ组与Ｂ组的高风险率与普通人群筛查的高

风险率５．１％接近，而Ｃ组的高风险率明显高于普

通人群。采用ＳＰＳＳ１６．０系统进行χ
２ 检验比较，

χ
２＝２４．８５，ν＝２，犘＜０．０５，有统计学意义，进一步

采用Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ法进行两两组间比较，检验水准为

０．０１６７，最终χ
２ 数据证明只有 Ａ组与Ｃ组（χ

２＝

２０．４１），Ｂ组与Ｃ组（χ
２＝１５．３４）之间的比较是有意

义的，犘＜０．０１６７。说明了合并多系统畸形的先天

性心脏病胎儿唐氏高风险发生率要高，而单纯心脏

畸形的胎儿高风险率与正常胎儿组无明显差别，可

能与染色体异常关系不大，对于唐氏高风险的胎儿

在排除染色体异常后仍需超声系统筛查来排除胎儿

４２
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结构发育异常。

其中，在Ａ、Ｂ、Ｃ３组中有３４例属于高风险，经

羊水穿刺确诊为染色体异常的胎儿有３例，均为

“４７，ＸＮ，＋２１”核型，即２１三体综合征，异常比例占

高风险数的８．８％，远高于普通人群的０．９％，其余

３１例胎儿染色体结果为正常。此３例２１三体胎儿

分别为完全型心内膜垫缺损１例、单心室合并小脑

下蚓部缺失１例、室间隔缺损合并脉络丛囊肿、侧脑

室中度扩张及羊水过多１例。其余３１例染色体正

常的胎儿中有１８例引产，多为合并心外系统畸形的

先天性心脏病胎儿；１３例出生后随访查体正常，分

别为正常胎儿组１１例及室间隔缺损１例，室间隔缺

损伴肺动脉瓣狭窄１例。

２．４．２　比较唐氏中风险在正常胎儿及不同类型心

脏畸形胎儿中分布差异的意义　Ａ组：正常胎儿组；

Ｂ组：单纯ＣＨＤ胎儿组；Ｃ组：合并其他系统畸形的

ＣＨＤ胎儿组。见表３。

表３　不同类型胎儿心脏畸形唐氏中风险分布的比较（例）

分组类型
中风险（＜１／２７０，

≥１／１０００）

高风险（≥１／２７０）＋
低风险（＜１／１０００）

合计
中风险

所占比例

Ａ组 ２４ ２２６ ２５０ ９．６％

Ｂ组 ２８ １５６ １８４ １５．２％

Ｃ组 １４ ５２ ６６ ２１．２％

合计 ６６ ４３４ ５００

　　采用χ
２ 检验比较，χ

２＝７．２，ν＝２，犘＜０．０５，差

异有统计学意义，进一步采用Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ法进行两

两组间比较，检验水准为０．０１６７，只有Ａ组与Ｃ组

两组之间的中风险分布是不同的，χ
２＝６．７６，犘＜

０．０１６７，其余两两组之间的比较均无统计学意义。

３　讨　论

本研究显示，在高风险一组的比较中，合并其他

系统畸形的ＣＨＤ胎儿一组的高风险率要高于正常

胎儿组和单纯ＣＨＤ胎儿组，因此必须注重高风险

孕妇其胎儿发生多系统畸形的可能性；而正常胎儿

组与单纯ＣＨＤ胎儿组之间高风险的分布是无差异

的。中风险一组的比较中只得出合并其他系统畸形

的ＣＨＤ胎儿组的高风险率要高于正常胎儿组，可

考虑为中风险的胎儿发生多系统畸形的几率有所

增高。

染色体异常、单基因遗传病及多基因遗传病均

有可能导致先天性心脏病的发生［７］，也有报道表明，

２２ｑ１１微缺失与先天性心脏病相关
［８］。实验和临床

资料显示，１５％的ＣＨＤ与单基因致病有关，８５％仍

由多基因所致病，但易感基因尚未确定，多基因遗传

病引起的ＣＨＤ多数为单纯的心血管畸形而不伴有

其他畸形［９，１０］。本组资料中先天性心脏畸形胎儿组

与正常胎儿组之间高风险的分布无差别，且与普通

人群的唐氏筛查高风险率接近，可能是因为其与多

基因遗传相关密切。

郭宁等［１１］的研究表明了１１个因素与ＣＨＤ的

发生有统计学意义，分别是胎儿心外畸形、心律失

常、胎儿早期ＮＴ值高或颈部淋巴水囊瘤、染色体异

常、单脐动脉、孕早期病毒感染、不良妊娠史、高龄、

孕早期致畸物接触史、母亲结缔组织病或糖尿病、

ＣＨＤ家族史。有研究曾报道双亲高龄分别是子代

发生先心病的独立危险因素，尤其与子代发生房、室

间隔缺损相关［１２］。近年来环境污染的加重，也使得

孕妇暴露于不良环境因素的几率增加，父母在孕前，

或者母亲在孕早期接触放射性物质、油漆、涂料、染

料、有机溶剂等均会增加后代先天性心脏病的发病

危险［１３］，故环境因素在先天性心脏畸形胎儿组与正

常胎儿组之间高风险的分布无差别上也可能存在

影响。

对于复杂型先天性心脏病或先天性心脏病合并

其他心外畸形的胎儿应进行核型分析，避免染色体

异常综合征患儿的出生。阎萍等［１４］对产前超声心

动图筛查出的胎儿先天性心脏病进行染色体分析，

７９例先天性心脏病胎儿中３８例行染色体检查，１７

例为染色体异常，２１三体有３例。张瞡
［２］的研究

中，３９１例先心病患儿染色体异常的有１８５例，其中

１５７例为唐氏综合征，说明了唐氏综合征与先心病

之间存在密切的相互联系，染色体核型异常易合并

先心病；某些先心病患儿的染色体核型异常发生率

明显升高。由此可看出先天性心脏病的胎儿，尤其

是唐氏高风险者，应该排除染色体畸形。且国内也

有文章表明合并心脏外畸形与不合并心脏外畸形者

５２
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的染色体异常比例差异是有意义的，合并心脏外畸

形高［１５］，本文３４例高风险孕妇经羊水穿刺确诊为

２１三体综合征的有３例，比例占高风险人数的

８．８％，且其中２例为合并心外系统畸形的胎儿。而

且从唐氏筛查的角度也证明了胎儿合并心外系统畸

形一组中的唐氏筛查高风险比例要高。所以，不管

从高风险的角度分析还是直接从染色体的角度分

析，都说明了胎儿心脏畸形的潜在染色体异常可能

性比较高，尤其是合并多系统畸形的胎儿。

４　临床意义

唐氏筛查高风险、高龄、孕期超声检查胎儿发育

异常的孕妇均应该接受胎儿染色体检查，避免染色

体疾病患儿出生［１６］。胎儿心脏畸形是围产儿死亡

的重要原因之一，总体预后相对较差，唐氏筛查高风

险的胎儿患先天性心脏病合并多系统畸形发生率比

例高。在临床咨询中，高风险为产前诊断指征之一，

对于染色体正常或者拒绝行产前诊断的孕妇，应更

加注重其后期超声的系统筛查，排查胎儿先天性结

构畸形，及早诊断，及早咨询，为胎儿出生后的进一

步治疗、随访做准备，并且可以提供早期精确影像学

及临床信息，为之后的复查提供依据，便于观察其进

展情况。产前诊断的羊水穿刺及脐血穿刺均存在手

术风险，在临床咨询中，唐氏筛查中风险的孕妇不作

为产前诊断的指征之一，本组资料的比较中也只是

证明中风险的一组多系统畸形发生率高，而其在临

床中的指导意义还需进一步大样本研究。
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