
!循征医学!

!!

!"#

!

$%&'()(

"

*

&#++,&$)-$./'0/&1%$2&$0&%12

我国出生缺陷影响因素的
7EKN

分析"

万素馨!罗亚玲#

!周天津

"重庆医科大学基础医学院数学教研室
!

0%%%$)

#

!!

"摘要#
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目的
!

探讨影响我国出生缺陷发生的主要危险因素!为制定最佳预防控制决策%实行有效的干预措施提供科学依

据$方法
!

利用
7EKN

分析方法综合分析国内关于出生缺陷发病危险因素的研究文献
1$

篇!累计病例
)$$1

例!对照
$2-0$

例$

据纳入与排除标准进行筛选!由异质性检验结果决定采用固定或随机效应模型!并对合并结果进行
1

1 检验$结果
!

单因素分析

的主要合并结果
DH

值为(先天畸形家族史
')&11

!孕早期患感染性疾病
2&)1

!孕早期接触化学制剂
0&$(

!父亲吸烟
'&/(

!孕期接

触镇静药
'&$(

!妊娠并发症
1&(0

!孕期多食高蛋白食物
%&'-

&多因素分析的主要合并结果
DH

值为(孕早期感染病毒
-&)2

!孕期精

神状态差
2&00

!孕早期发热
0&-%

!妊娠早期接触化学毒物
'&(%

!流产史
'&2(

!孕期补充复合维生素
%&02

$结论
!

影响我国出生缺

陷发生的主要危险因素为先天畸形家族史%孕早期患感染性疾病%孕早期接触化学制剂%父亲吸烟%妊娠并发症&出生缺陷的保护

因素为孕期多食高蛋白食物%孕期补充复合维生素和服用叶酸$
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出生缺陷$

Q#IK>!EOELK+

%#又称先天异常$

L",

P

E,#KNHN,"C.

NH#E+

%#是指胚胎或胎儿在发育过程中结构*功能*代谢或精神

等方面发生的异常)常见的出生缺陷包括先天性心脏病*神经

管畸形*耳部畸形*多指$趾%畸形等)出生缺陷将导致围产儿

死亡或出生后长期患疾#几乎殃及所有国家#是全球公共卫生

面临的一个重大挑战)据报道#我国每年约有
1%

万
"

'%

万肉

眼可见先天畸形儿出生#加上出生后几个月或者几年才表现出

来的缺陷#出生缺陷儿童的总数高达
/%

万
"

$1%

万#约占每年

出生人口总数的
0A

"

)A

)

目前大量的研究虽然发现了不少出生缺陷的危险因素#但

也存在着研究因素分散和结果不一致的问题#因此有必要对其

进行循证研究)本研究通过对过去
1%

多年已发表的关于出生

缺陷影响因素的相关文献进行综合再分析#试图探讨影响我国

出生缺陷发生的主要危险因素#并估计其
DH

#为制定最佳预

防控制策略*实行有效的干预措施提供科学依据)

A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

$

$

%采用计算机检索#检索的数据库包括!中

国生物医学文献数据库$

3Y7

%*中国知网$

3De;

%*维普数据

库和万方数据库等($

1

%检索词!出生缺陷*先天畸形*影响因

素*相关因素*病因*危险因素及发病因素等($

'

%检索方法!以

检索词进行自由检索和主题检索#以及手工搜索和文献追溯等

方法#将检索出的文献导入
9,!,"KEh-

中#通过标题和摘要的

阅读进行初步筛选#收集到相关文献
1$

篇($

0

%检索语种!中文

和英文)通过计算机检索#共检索到
(2

篇文献)按文献的纳

入和排除标准筛选#

1$

篇文献纳入本次
7EKN

分析&

$.1$

'

#全部

为病例对照研究#累计病例
)$$1

例#对照
$2-0$

例)其中

$_$

配对病例对照研究
$'

篇#

$_1

配对病例对照研究
)

篇#

$

_5

病例对照研究
1

篇#累计调查了上海*湖北*青岛和甘肃等

$0

地)

A&B

!

方法

('($

重庆医学
1%$2

年
2

月第
00

卷第
$0

期

"

基金项目!重庆市渝中区科技规划项目$

1%$$%0%'

%(重庆医科大学基础医学院青年基金项目$

1%$$%)

%)

!

作者简介!万素馨$

$(/(Z

%#硕

士#主要从事医学数据分析研究工作)

!

#

!

通讯作者#

9.CN#H

!

$'/%/'%%0)2

#

$'(&L"C

)



A&B&A

!

纳入标准
!

$

$

%研究类型!病例对照试验#样本数大于

$%

例($

1

%研究对象!我国出生缺陷患病者#不包括特殊职业的

人群($

'

%结局指标!原始文献提供
DH

值及
(2A"J

#或可以转

化为
DH

值及
(2A"J

($

'

%有研究开展或发表的年限#有关名

词的定义基本相似#正确的资料分析方法)

A&B&B

!

排除标准
!

$

$

%非病例对照试验#样本量过少#不足以

提供有效数据($

1

%不提供
DH

值及
(2A "J

或不可转化($

'

%

有关名词的定义与大多数文献有较大差异#资料分析方法不合

理($

0

%综述性文献和重复文献)

A&B&C

!

文献筛选
!

文献的筛选由
1

名研究者分别独立进行#

再进行交叉校对)通过阅读标题和摘要进行初步筛选后再阅

读全文#主要考虑如何进行病例分配*是否存在偏倚及是否采

取措施避免偏倚的发生等)

A&B&D

!

资料提取
!

文献资料的提取由
1

名研究者分别独立进

行#再进行交叉校对)提取的研究内容主要有!作者*发表年

份*研究方法*各组样本量*研究地点和发表杂志等

A&C

!

统计学处理
!

文献数据按
7EKN

分析的要求整理并建立

数据库#不同数据类型全部转换为
DH

值及
(2A"J

的形式)

对纳入研究进行异质性检验#试验间的异质性采用
1

1 检验来

评估#若
1

1 检验结果
!

$

%&%2

或
!

$

%&%$

#则研究结果之间差

异无统计学意义#采用固定效应模型#否则进行亚组分析#找出

差异的来源并合理解释#不能排除差异的则采用随机效应

模型)

B

!

结
!!

果

B&A

!

出生缺陷影响因素的单因素分析
!

由合并结果可知#先

天畸形家族史*孕早期患感染性疾病*孕早期接触化学制剂*父

亲吸烟*孕期接触镇静药*妊娠并发症与出生缺陷呈较强关联

关系#均为出生缺陷的危险因素)其中孕期多食高蛋白食物为

保护因素#其他因素则与出生缺陷呈中度或较弱关联关系#见

表
$

)

表
$
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1$

篇文献出生缺陷危险因素的单因素分析合并结果

危险因素
DH (2A"J O

值
1

1 参考文献编号

母亲文化程度
$&0- $&02

"

$&0(

'1&%'

Q

$(&//

Q

母亲孕期营养状况差
$&1/ $&1'

"

$&'' % 1&((

&

)
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$$
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孕期情绪紧张忧郁
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"

$&21 %&1'
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Q

&

)
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$$
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$2

'

孕期常吃泡菜烟熏食物
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"

$&/1 %&)) 1&/0

&
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'*&

$2

'

孕期多食高蛋白食物
%&'- %&1(

"

%&0/ %&'$
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Q

&

1%

'*&

$2

'

产次
1&22 1&'-

"
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Q

&

-
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$$
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$2

'

孕早期患感染性疾病
2&)1 0&/0

"

)&2' 1&$0

'/&((

Q

&

2

'*&

(

'*&

$2

'

母亲患地中海贫血
'&1) $&(%

"

2&)% '&/0 2&%)

&
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-
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$$

'

母亲患慢性病
$&(1 $&)'

"

1&1) %&$) 2&%/

&

)
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-

'*&

$$

'*&

$2

'

妊娠并发症
1&(0 1&/1

"

'&%/ $&$'

2$&'1

Q

&

)

'*&

-

'*&

$$

'*&

$2

'*&

1%

'

先天畸形家族史
')&11 1-&02

"

0-&/$

$)&0$

Q

($&%1

Q

&

$2

'*&

$)

'*&

1%

'

孕早期接触化学制剂
0&$( '&2-

"

0&(1 $&0-

10&()

Q

&

2

'*&

)

'*&

-

'*&

$$

'

母亲孕期接触农药
1&0( 1&1%

"

1&/' '&10

$1&/(

Q

&

)

'*&

$$

'

孕期接触镇静药
'&$( 1&0(

"

0&%( %&)/

$%&)1

Q

&

)

'*&

$$

'*&

$2

'

父亲吸烟
'&/( '&00

"

0&0$ %&2-

1(&%2

Q

&

2

'*&

$2

'

父亲酗酒
1&1' $&2-

"

'&$- %&$ '&)$

&

1%

'*&

$2

'
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表中
O

值为一致性检验结果$

7
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1值为合并
DH

值的显著性检验结果$
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N
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Q
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篇文献出生缺陷危险因素的多因素分析合并结果

危险因素
DH (2A"J O

值
1

1 参考文献编号

母亲年龄
$&%( $&%-

"

$&$$ $&'( %&(2

&

$

'*&

$%
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母亲孕期营养不良
$&(% $&-$

"

1&$1

$(&'-

N

1&/-

&

'

'*&

/

'*&

$1

'*&

$)
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$-

'*&

1$

'

孕期贫血
$&21 $&1-

"

$&/' '&)' 2&)2

&

'

'*&
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孕期精神状态差
2&00 2&'0

"

2&22 -&01 (&00
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$%
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'*&

$2

'*&
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$-
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'

孕期补充复合维生素
%&02 %&0$

"
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$$&00

N

&
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/
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孕期服用叶酸
%&(( %&((

"
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)&$/

Q
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&

$

'*&

$$

'*&

1%

'

流产史
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"

0&') %&-0 $%&10

&
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$1
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$2

'*&

$(
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'

异常孕产史
1&%- 1&%1

"
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Q

&

$
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1
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$%

'*&

1%

'*&

1$

'

妊娠早期接触化学毒物
'&(% '&2$

"
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'*&
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Q
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母亲孕期接触镇静药
1&11 $&'(
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$$
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孕早期感染病毒
-&)2 '&(0
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孕早期发热
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"
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孕期患病
$&%1 %&(0

"

$&$$ 0&1(
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N

&
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1
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'

母亲患慢性病
$&/1 $&0)

"
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$$
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妊娠并发症
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1&'$ %&(2

$(&02

N
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$$
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1%

'

缺陷家族史
$&/1 $&%%

"
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B&B

!

出生缺陷影响因素的多因素分析
!

合并结果表明孕早期

感染病毒*孕期精神状态差*孕早期发热*妊娠早期接触化学毒

物和流产史与出生缺陷呈较强关联关系#均为出生缺陷的危险

因素)其中孕期补充复合维生素和孕期服用叶酸为保护因素#

其他因素则与出生缺陷呈中度关联或较弱关联关系)见表
1

)

B&C

!

敏感性分析
!

对异质性检验无统计学意义的
1

个单因素

指标和
1

个多因素指标分别应用不同模型计算合并值#分析结

果显示#固定效应模型和随机效应模型所得到的合并结果没有

本质上的改变#见表
'

)

表
'

!!

敏感性分析结果

数据类型
固定效应模型

DH (2A"J

随机效应模型

DH (2A"J

单因素

!

先天畸形家族史
')&11 1-&02

"

0-&/$ $2&($ $$&%(

"

11&/1

!

母亲文化程度
$&0- $&02

"

$&0( $&0- $&$(

"

$&/$

多因素

!

母亲孕期营养不良
$&(% $&-$

"

1&$1 $&/- $&-%

"

$&(/

!

孕期服用叶酸
%&(( %&((

"

$&%% %&0- %&0$

"

%&20

C

!

讨
!!

论

近年来#国内不少学者致力于出生缺陷危险因素的研究#

并发现了不少有关出生缺陷的危险因素#如家族遗传史*生育

畸形史*近亲结婚*孕期暴露于有害物质等)但也存在着研究

规模小*研究人群分散和结果不一致等问题)本研究通过
7E.

KN

分析方法#对
1$

个纳入研究进行了定量合并和综合评价#提

高统计检验功效的同时也解决了部分研究结果的分歧)本研

究涉及上海*湖北*青岛和甘肃等
$0

地#累计病例
)$$1

例#对

照
$2-0$

例)跟以往的单个研究相比#增加了样本含量#扩大

了研究的覆盖面#研究结果更全面可靠)

本研究的单因素分析合并结果的
DH

值表明以下因素与

出生缺陷的发生有较强关联#合并
DH

值分别为先天畸形家族

史
')&11

#孕早期患感染性疾病
2&)1

#孕早期接触化学制剂

0&$(

#父亲吸烟
'&/(

#孕期接触镇静药
'&$(

#妊娠并发症
1&(0

#

父亲酗酒
1&1'

)同时#孕期多食高蛋白食物的合并
DH

值为

%&'-

#表明其是出生缺陷的保护因素)在多因素分析中#合并

DH

值分别为孕早期感染病毒
-&)2

#孕期精神状态差
2&00

#孕

早期发热
0&-%

#妊娠早期接触化学毒物
'&(%

和流产史
'&2(

#

表明以上因素与出生缺陷的发生有较强关联#为出生缺陷的危

险因素)另外#孕期补充复合维生素
DH

值
%&02

和孕期服用

叶酸
DH

值
%&((

为出生缺陷的保护因素)在出生缺陷的预防

中#应避免接触化学制剂和有害药物#加强健康教育和孕期保

健#增强母亲的抵抗力#防止孕期感染(多食高蛋白食物#适当

补充维生素#服用叶酸片)父亲也应培养良好的生活习惯#远

离烟酒等#以降低出生缺陷的发生)

7EKN

分析是对以往研究进行的综合分析#在文献搜集*资

料筛选与统计处理中难免存在偏倚)本研究只是对已发表文

献进行的分析合并#不包括学术会议等未公开发表的论文#以

及中英文外的其他外语文献未能纳入#所以对分析结果有一定

的影响)但
7EKN

分析方法的应用#使原来单个研究比较分散

的
DH

值及
(2A"J

得到了收敛#原来文献存在的结果不一致

在综合分析中达到了统一)
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