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【摘要】　目的　回顾性分析双胎胎儿畸形的分类及各类畸形比例，初步探讨双胎中各类畸形的相关因

素。方法　对双胎合并胎儿畸形的病例，按畸形累及系统、畸形胎儿个数、畸形严重程度及孕妇年龄分

组，分析各组畸形的比例，并分析各类畸形与绒毛膜性质、受孕方式及妊娠年龄的关系。结果　２６７例

双胎合并畸形的胎儿中，按畸形的系统分组，比例依次为：心血管畸形 （２７．３％）、神经系统畸形

（２０．６％）、骨骼肢体畸形（１５．７％）、泌尿系统畸形（１３．１％）、水肿胎（１２．０％）、颜面体表畸形（１１．６％）、

前腹壁畸形（８．２％）、消化系统畸形（６．０％）及呼吸系统畸形（５．６％）。非致死性畸形１５５例、致死性畸

形１１２例，双胎之一畸形２２５例（８４．３％）、两胎畸形４２例（１５．７），双胎非特有畸形２４４例（９１．４％）、双胎

特有畸形２３例（８．６％）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析显示：与单绒毛膜双胎畸形相比，双绒毛膜双胎畸形中泌尿

系统畸形比例显著增加（犘＝０．００７）；与自然受孕的双胎畸形相比，辅助生育后的双胎畸形中无脑儿比例显

著增加（犘＝０．００６）。结论　双胎畸形中以心血管畸形比例最大，其次为神经系统畸形，骨骼肢体畸形位于

第三；双胎之一畸形比两胎畸形常见；单发畸形比多发畸形常见；双胎非特有畸形比双胎特有畸形常见。
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　　双胎妊娠合并胎儿畸形是双胎常见并发症，指

双胎之一畸形或两胎畸形。加强对双胎合并畸形的

产前筛查及监测，及时发现畸形并进行必要的侵入

性产前诊断或宫内干预，对降低双胎妊娠围产儿死

亡率及出生缺陷率至关重要。本研究总结了广州市

三家医院２６７例双胎妊娠合并胎儿畸形的临床资

料，报道如下。

１　资料与方法

１．１　研究对象　选择２０００年１月至２００９年１月

在中山大学附属第一医院和广州市妇婴医院、２００６

年１月至２００９年１月在广东省妇幼保健院就诊及

住院的２６７例双胎妊娠合并胎儿畸形。孕妇年龄

１９～４１岁，平均年龄２９．３岁，高龄妊娠（≥３５岁）

４０例（１５．０％）。其中１３９例自然受孕，４８例辅助生

育受孕，未知受孕方式８０例；双绒毛膜双胎１０２例，

单绒毛膜双胎９０例，绒毛膜性质未明７５例。所有

病例均排除双胎输血综合征及双胎合并胎儿宫内生

长受限。

１．２　方法

１．２．１　胎儿畸形诊断　２０８例胎儿通过早孕期（孕

１１～１３周）、中孕期（孕２０～２４周）超声波检查诊断

畸形，５９例出生后体检及超声影像学检查诊断畸

形。绒毛膜性质的诊断根据早孕超声波检查结果或

者出生后胎盘以及两胎儿之间的隔膜来判断。

１．２．２　各类畸形的比例　按以下分组方法进行分

组，分析各类畸形的比例。

１．２．２．１　按畸形的严重程度分为致死性畸形组和

非致死性畸形组（参考Ｓｃｈｅｃｈｔｍａｎ等
［１］的标准）。

按畸形胎儿个数，分为双胎之一畸形组和两胎畸形

组。按是否双胎特有的畸形，分为双胎特有畸形组

和双胎非特有畸形组。双胎特有畸形包括联体双

胎、双胎反向动脉灌注序列征（无心畸形）及寄生胎。

其余为双胎非特有畸形。

１．２．２．２　参考国外相关文献
［１４］对致死性畸形的界

定，致死性畸形包括：无脑儿、露脑畸形、无脑无心

胎、双侧多囊性肾发育不良、左心发育不良、单心房

单心室、致死性骨发育不良、巴氏水肿胎及１３三体

综合征。若双胎之一仅合并一个畸形，则归为单发

畸形组，其余归为多发畸形组。在畸形分类时，若为

２个以上的系统的多发畸形，分别归入不同的系统；

若为同一系统的２个以上畸形，则按畸形的不同种

类分别计算。

１．３　超声仪器　ＧＥＶｏｌｕｓｏｎ７３０ＥＸＰＥＲＴ超声

仪、ＡＬＯＫＡ５５００型超声仪及 ＡｃｕｓｏｎＳｅｑｕｏｉａ５１２

超声仪。

１．４　畸形的相关因素　分析按绒毛膜性质，分为单

绒毛膜双胎畸形组（ｍｏｎｏｃｈｏｒｉｏｎｉｃｔｗｉｎ，ＭＣＴ）和

双绒毛膜双胎畸形组（ｄｉｃｈｏｒｉｏｎｉｃｔｗｉｎ，ＤＣＴ）；按

受孕方式，分为自然受孕组和辅助生育组；按孕妇年

龄分为高龄妊娠组和非高龄妊娠组。分析绒毛膜性

质、受孕方式及孕妇妊娠年龄３个因素对各系统畸

形、室间隔缺损、无脑儿、两胎畸形、多发畸形及致死

性畸形比例的影响。

１．５　统计学方法　数据采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行

统计分析，计数资料组间比较用χ
２ 检验；分析绒毛

膜性质、受孕方式及孕妇妊娠年龄３个因素对各畸

形的影响采用非条件Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归，结果用 ＯＲ值

（又称：优势比、比值比）表示。犘小于０．０５有统计

学意义。

２　结　果

２．１　双胎各系统畸形的比例及常见畸形各系统畸

形的比例见表１，最常见的１０种畸形见表２。

双胎之一畸形占８４．３％（２２５／２６７）、两胎畸形

占１５．７％（４２／２６７）；非致死性畸形占５８．１％（１５５／

２６７）、致死性畸形占４１．９％（１１２／２６７）；单发畸形占

６４．０％（１７１／２６７）、多发畸形占３６．０％（９６／２６７）；双

胎特有畸形占８．６％（２３／２６７）、双胎非特有畸形占

９１．４％（２４４／２６７）。

表１　双胎各系统畸形的比例

各系统类型 狀 ％ 胎儿染色体异常例数

心血管 ７３ ２７．３ ４

神经系统 ５５ ２０．６ ６

骨骼肢体 ４２ １５．７ ２

泌尿系统 ３５ １３．１ １

水肿胎 ３２ １２．０ ２

颜面体表 ３１ １１．６ ５

前腹壁 ２２ ８．２ １

消化系统 １６ ６．０ ０

呼吸系统 １５ ５．６ ０

总计 ３２１ ２１

注：若存在２个以上的系统的畸形分别归入不同的系统
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表２　双胎最常见的１０种畸形

畸形类型 狀 ％

室间隔缺损 ２８ １０．５

腹水 ２５ ９．４

足发育不良 １８ ６．７

唇腭裂 １５ ５．６

无脑儿 １４ ５．２

淋巴水囊瘤 １３ ４．９

肾积水 １２ ４．５

房间隔缺损 １２ ４．５

胸腔积液 １１ ４．１

脐膨出 １１ ４．１

总计 １５９

注：若存在同一系统的２个以上畸形，按畸形的不同种类分别计算

　　心血管系统（６６例）及神经系统（４６例）畸形中

的常见的６种畸形见表３、４。

表３　双胎心血管系统畸形中常见畸形比例

心血管畸形类型 狀 ％

室间隔缺损 ２８ ４２．４

房间隔缺损 １２ １８．２

单心房室 ７ １０．６

心脏增大 ７ １０．６

心包积液 ６ ９．１

法洛四联征 ６ ９．１

总计 ６６ １００

表４　双胎神经系统中常见畸形比例

神经系统畸形 狀 ％

无脑儿 １４ ３０．４

轻度脑室扩张 １０ ２１．８

脊柱裂 ６ １３．０

脑积水 ６ １３．０

脑膜膨出 ５ １０．９

脉络丛囊肿 ５ １０．９

总计 ４６ １００

２．２　双胎畸形的相关因素　１９２例已知绒毛膜性

质双胎畸形中，ＤＣＴ组占５３．１％（１０２／１９２）、ＭＣＴ

组占４６．９％（９０／１９２），其中ＤＣＴ组中泌尿系统畸

形比例（１９．６％）明显高于 ＭＣＴ组（６．７％）（犘＝

０．００９），Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析显示：与 ＭＣＴ组比较，

ＤＣＴ组泌尿系统畸形比例显著增多，ＯＲ值为８．６０１

（犘＝０．００７）。

１８７例已知受孕方式的双胎畸形中，自然受孕

占７４．３％（１３９／１８７）、辅助生育占２５．７％（４８／１８７）。

辅助生育的双胎畸形中消化系统畸形比例（１４．６％）

显著高于自然受孕（２．２％）（犘＝０．００３）；无脑儿的

比例（１４．６％）高于自然受孕（３．６％）（犘＝０．０１９）。

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析显示：与自然受孕的双胎畸形

相比，辅助生育后的双胎畸形中无脑儿比例显著增

加，ＯＲ值为９．７６８（犘＝０．００６），但受孕方式对消化

系统畸形的比例无明显影响，ＯＲ 值为８．９１５（犘＝

０．０７７）。

２６７例共有１６６例行产前诊断，包括１２３例双

胎均行产前诊断和４３例其中一胎行产前诊断，诊断

１４个胎儿染色体异常，包括６例双胎之一２１三体

综合征，染色体异常发生率４．８％（１４／２８９）。

３　讨　论

３．１　双胎中各类畸形的比例　Ｇｕｌ等
［５］报道，双胎

妊娠中畸形的发生率约为６．３％，比单胎妊娠明显

增高，其中严重畸形的发生率为４．８％。Ｇｌｉｎｉａｎａｉａ

等［６］报道，单胎妊娠畸形发生率为２．３８％，而双胎

合并畸形发生率为４．０６％，为单胎的１．７倍，各种

主要的先天畸形在双胎妊娠中的发生率都高于单

胎，在所有的双胎合并畸形中，心血管畸形的比例达

３０．６％，其次为神经系统畸形，占１３．５％。与其研

究结果类似，本研究中心血管畸形比例最大，占

２７．３％。心血管畸形是类型最多、最复杂的畸形，涵

盖心脏大小异常、位置异常、静脉心房连接异常、房

室连接异常、心室动脉连接异常等各类畸形，共有

２０余种。而室间隔缺损在心血管畸形中占３８．４％，

比例最大，提示其是心血管畸形中最常见畸形。

联体双胎约占２．６％，与Ｇｌｉｎｉａｎａｉａ等
［６］的研究

结果相近（２．５％）。联体双胎分类复杂，可分为对称

性和非对称性联体双胎，其中对称性联体双胎如胸

部联胎、剑突联胎、脐部联胎较常见，约占５９％，而

非对称性联体双胎罕见，比例小于１０％
［７］。本文

７例联体双胎中胸脐联胎（指胸部至脐部间的中线

结构联体）４ 例，占 ５７．１％；脐部联胎 ２ 例，占

２８．６％；双臀联胎（指头部至腹部间的中线结构联

体）１例。国外文献报道的联体双胎中，也以胸脐联

胎为主，占３０％左右
［８］，可见胸脐联胎是最常见的

８
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一种类型。

Ｌｉ等
［４］对出生缺陷的研究显示，８１％的双胎出

生缺陷仅累及一胎。本研究结果亦提示两胎畸形较

少见。理论上，同时影响到两胎发育的因素会引起

两胎畸形，如单合子双胎共有的遗传因素、双胎共有

的宫内环境因素，如果两胎畸形少见，推测这些共有

的遗传或环境因素可能不是双胎畸形的主要原因，

或者提示双胎中多数致畸因素可能仅对一个胎儿产

生影响从而导致单个胎儿畸形，值得进一步研究。

有关各类畸形的比例，我们的结果与文献报道

有不同，这可能与区域性研究的偏差有关。部分早

孕期出现的重度或致死性畸形诊断难度较大，这些

胎儿可能出现死胎，超声无法对畸形做出明确诊断。

此外，胎儿彼此之间的遮挡及羊水过少是影响超声

诊断的因素。畸形的产前检出率也受超声仪器的分

辨率及超声医师的技术水平的影响。

３．２　双胎合并畸形的相关因素　双胎合并畸形的

发生原因复杂，可能与高龄妊娠、绒毛膜性质及受孕

方式等因素有一定的联系。高龄妊娠增加了双胎发

生率的同时，亦提高了染色体异常的风险，从而可能

增加了畸形的发生率。

绒毛膜性质是影响双胎发育的重要因素，不同

的畸形可能与特定的绒毛膜性质相关，如双胎反向

动脉灌注序列征，两胎之间的影响取决于单绒毛膜

胎盘内的血管吻合。由于单绒毛膜双胎之间的联系

密切，在宫内资源有限的情况下，容易出现一胎发育

失衡从而导致畸形。Ｇｕｌ等
［５］研究提示，ＭＣＴ胎儿

畸形的发生率比双绒毛膜双胎明显增高。Ｂａｈｔｉｙａｒ

等［９］发现 ＭＣＤＡ 双胎中先天性心脏病发生率为

４．８％，远高于人群中的发生率，表明 ＭＣＤＡ双胎妊

娠是先天性心脏病的高危因素，本研究未发现心血

管畸形在ＤＣＴ畸形和 ＭＣＴ畸形中的比例有显著

差异，但是由于未能将正常的双胎纳入统计，因而无

法分析心血管畸形在２种绒毛膜性质双胎畸形中比

例的差别。本研究提示，泌尿系统畸形的比例在

ＤＣＴ畸形中显著增高，Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析结果亦

提示双绒毛膜对泌尿系畸形比例存在显著影响，国

外的报道也提示泌尿系统畸形在ＤＣＴ畸形中的比

例比 ＭＣＴ畸形大
［６］，其原因有待进一步的研究。

近２０年来，辅助生育技术是否与出生缺陷相关

的问题引起广泛关注［１０１４］。曾有研究发现，辅助生

育后的双胎中胎儿畸形的发生率大于自然受孕［１５］。

本研究提示，辅助生育后双胎畸形中无脑儿的比例

明显增高，Ｇｒｅｅｎｌａｎｄ等
［１６］研究认为无脑儿可能与

卵巢过度刺激有关；ＢｅｎＡｍｉ等
［１７］的报道无脑儿在

辅助生育技术后的双胎中发生率明显高于自然受

孕，提示无脑畸形可能与辅助生育技术存在一定的

联系，但是无脑儿与辅助生育技术本身有关还是与

辅助生育的双胎妊娠有关值得进一步研究。
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视频导读

无创性产前诊断时代下传统产前筛查标志物地位

ＨｏｗａｒｄＣｕｃｋｌｅ

（美国哥伦比亚大学妇产科）

　　该讲课视频选自第二届“中国胎儿医学大会”，由 ＨｏｗａｒｄＣｕｃｋｌｅ教授

主讲。

ＨｏｗａｒｄＣｕｃｋｌｅ教授，现任国际产前诊断协会主席，美国哥伦比亚大学妇

产科系教授，也是英国利兹大学医学院的名誉教授。Ｃｕｃｋｌｅ教授及其团队已

经开发了一系列最好的产前筛查测试方法。他现在所研究的项目涉及唐氏综

合征、囊性纤维化，神经管缺陷，脆性Ｘ染色体以及先兆子痫的不良妊娠结局。

ＨｏｗａｒｄＣｕｃｋｌｅ教授介绍了传统的血清学筛查、传统的血清学筛查的优点

及局限性，及其在无创产前诊断中的作用。
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