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·临床研究·

125例新生儿先天性甲状腺功能减低症
围产因素分析

周进福 罗金英 赵红 王旌 林枫 张洪华 苏跃青 陈瑶

曾颖琳 林庆颖 朱文斌

【摘要】 目的 探讨围产期相关因素与先天性甲状腺功能减低（甲减）症（CH）的关系。方法

采用病例对照研究。选择2012年1月至2013年12月在福建省新生儿疾病筛查中心诊断为CH的

新生儿125例为病例组，按1 ∶ 3比例随机选择非CH的新生儿为对照组。采用单因素及二项分类

logistic同归模型分析CH的围产期相关危险因素。结果 单因素分析显示，病例组中母亲妊娠期

高血压、妊娠期糖尿病、妊娠合并甲状腺疾病、高龄产妇的发生率高于对照组，差异有统计学意义

（均P＜0.05）；病例组新生儿在女性、早产儿、过期儿、低出生体重儿、巨大儿、双胎及多胎、伴发其

他出生缺陷和感染的发生率均高于对照组，差异有统计学意义（均P＜0.05）。多因素 logistic回归

分析显示，高龄产妇（OR＝2.518，95%CI：1.186～5.347）、妊娠期糖尿病（OR＝1.904，95%CI：
1.190～3.045）、妊娠合并甲减（OR＝12.883，95%CI：2.055～80.751）或甲亢（OR＝30.797，95%CI：
3.309～286.594）、早产儿（OR＝4.238，95% CI：1.269～14.155）、过期儿（OR＝12.799，95% CI：
1.257～130.327）、低出生体重儿（OR＝3.505，95%CI：1.059～11.601）、巨大儿（OR＝3.733，95%CI：
1.415～9.851）、双胎及多胎（OR＝5.493，95%CI：1.701～17.735）、伴发其他出生缺陷（OR＝3.665，

95%CI：1.604～8.371）和胎儿窘迫（OR＝3.130，95%CI：1.317～7.440）为新生儿CH的高危因素（均

P＜0.05）。结论 新生儿CH与母亲孕龄、妊娠期糖尿病、妊娠合并甲状腺疾病以及新生儿出生

体重、胎龄、胎数、胎儿窘迫、伴发其他出生缺陷等有一定关系，应加强围孕期保健，减少高危因

素，降低CH发病率。
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【Abstract】 Objective To understand the relationship between perinatal factors and
congenital hypothyroidism（CH）and provide scientific evidence for the prevention of CH. Methods
A case-control study was conducted among 125 neonates with CH（case group）and 375 neonates
without CH（control group）in Fujian Neonatal Screening Center from January in 2012 to December in
2013. Univariate and multivariate logistic regression analysis were performed to identify the risk
factors to CH during perinatal period. Results Univariate logistic regression analysis indicated that
compared with control group，gestational hypertension，gestational diabetes mellitus，gestational
thyroid disease and older age of mother were the risk factors to CH，the difference was statistically
significant（P＜0.05）and the risk of CH was higher in female babies，preterm babies，post-term
babies low birth weight babies，macrosomia，twins，babies with birth defects and infection in
cases group than those in control group，the difference was statistically significant （P＜0.05）.
Multivariate logistic analysis showed that older age of mother（OR＝2.518，95%CI：1.186-5.347），
gestational diabetes mellitus（OR＝1.904，95% CI：1.190-3.045），gestational hypothyroidism or
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hyperthyroidism（OR＝12.883 and 30.797，95%CI：2.055-80.751 and 3.309-286.594），preterm birth
（OR＝4.238，95%CI：1.269-14.155），and post-term birth（OR＝12.799，95% CI：1.257-130.327），low
birth weight（OR＝3.505，95%CI：1.059-11.601），macrosomia（OR＝3.733，95%CI：1.415-9.851），
twin or multiparous delivery（OR＝5.493，95%CI：1.701-17.735），birth defects（OR＝3.665，95%CI：
1.604-8.371）and fetal distress（OR＝3.130，95% CI：1.317-7.440）were the high risk factors to CH
（P＜0.05）. Conclusion CH was correlated with mother’s age，gestational diabetes，gestational
thyroid disease as well as neonate’s birth weight and gestational age，foetus number，fetal distress and
other complicated birth defects at certain degree. More attention should be paid to perinatal care to
reduce risk factors and the incidence of CH.

【Key words】 Congenital hypothyroidism；Perinatal；Case-control study

先天性甲状腺功能减低（甲减）症（CH）是新生

儿常见先天性内分泌疾病，主要是由甲状腺激素产

生不足或其受体缺陷所致的严重智力与体格发育障

碍［1］。新生儿疾病筛查是目前国际通用的CH早期

诊断方法，近年国内外新生儿疾病筛查的广泛开展，

对 CH 筛查影响因素的研究不断深入。CH 主要发

生于宫内，母亲妊娠期合并症和胎儿发育与之密切

相关，但相关文献并不多见［2-3］。本研究旨在通过病

例对照研究探讨与新生儿CH相关的母亲和胎儿围

产期危险因素。

资料与方法

1. 研究对象：选择2012年1月至2013年12月在

福建省新生儿疾病筛查中心接受CH筛查的新生儿

为研究对象，CH 诊断参照文献［1］。其中确诊 CH

患儿125例为病例组。按1 ∶ 3配比的病例对照研究

方法，每个CH患儿随机匹配 3个健康新生儿（与患

儿同医院分娩、出生日期相差不超过 15 d），对照组

共375例。

2. 研究方法：通过查阅文献、咨询临床专业人

员，制订个案调查表。新生儿出生后 60 d内对两组

新生儿父母（主要为母亲）进行面对面问卷调查和查

阅产科记录，填写调查表，问卷内容：母亲孕龄、孕

次、产次、自发性流产史、孕期先兆流产、妊娠期糖尿

病、妊娠期高血压和妊娠期甲状腺疾病和新生儿性

别、出生体重、孕周、胎数、伴发畸形、胎儿窘迫和新

生儿感染等。本研究经福建省妇幼保健院伦理委员

会审核通过，并经研究对象知情同意。

3. 相关变量诊断标准和定义：胎儿窘迫诊断参

照文献［4］；妊娠期糖尿病的诊断参考《妊娠合并糖

尿病诊治指南（2014）》［5］；新生儿出生缺陷诊断依据

《中国妇幼卫生监测工作手册》［6］；新生儿根据出生

体重分为低出生体重儿（＜2.5 kg）、正常体重儿和巨

大儿（≥4 kg）；新生儿根据胎龄分为早产儿（胎龄＜

37周）、足月儿和过期儿（胎龄≥42周），各变量赋值

见表1。

4. 统计学分析：使用EpiData 3.1软件建立数据

库，使用SPSS 17.0软件进行统计学分析，计数资料

采用频数及率表示，单因素分析采用χ2检验，按α＝

0.05 的水平将有统计学意义的变量引入二元条件

logistic回归分析。P＜0.05为差异有统计学意义。

结 果

1. 一般情况：CH 组 125 例，女性 69 例，男性 56

例；低出生体重儿 15例，巨大儿 8例；早产儿 17例，

过期儿 4 例。对照组 375 例，女性 167 例，男性 208

例；低出生体重儿6例，巨大儿12例；早产儿8例，过

期儿1例。

2. 新生儿CH发生的危险因素分析：

（1）单因素：病例组母亲妊娠期高血压疾病、糖

尿病、合并甲状腺疾病和高龄产妇的发生率高于对

照组，差异有统计学意义（P＜0.05）；在自然流产史、

孕期先兆流产、孕次和产次与对照组比较，差异无统

表1 各变量赋值

变 量

因变量

新生儿CH

自变量

母亲

妊娠期高血压

妊娠期糖尿病

妊娠合并甲状腺疾病

高龄产妇

自然流产史

先兆流产

孕次

产次

新生儿

性别

胎龄

出生体重

双胎及多胎

伴发其他出生缺陷

新生儿感染

胎儿窘迫

赋 值

1＝否，2＝是

1＝否，2＝是

1＝否，2＝是

1＝合并甲减，2＝合并甲亢，3＝正常

1＝否，2＝是

1＝无，2＝有

1＝无，2＝有

1＝2次，2＝3次，3＝≥4次，4＝1次

1＝2次，2＝3次，3＝≥4次，4＝1次

1＝男性，2＝女性

1＝甲产儿，2＝过期儿，3＝足月儿

1＝低出生体重儿，2＝巨大儿，3＝正常体重儿

1＝否，2＝是

1＝否，2＝是

1＝否，2＝是

1＝否，2＝是

··748



中华流行病学杂志2015年7月第36卷第7期 Chin J Epidemiol，July 2015，Vol.36，No.7

计学意义（P＞0.05）。病例组新生儿在女性、早产

儿、过期儿、低出生体重儿、巨大儿、双胎及多胎、胎

儿窘迫、伴发其他出生缺陷

和感染的发生率均高于对

照组，差异有统计学意义

（P＜0.05）。见表2。

（2）多因素：对单因素

分析有统计学意义进行多

因素条件 logistic回归分析

显示，高龄产妇、妊娠期糖

尿病、妊娠合并甲减或甲

亢、早产儿、过期儿、低出生

体重儿、巨大儿、双胎及多

胎、伴发其他出生缺陷和胎

儿窘迫为新生儿 CH 的高

危因素，见表3。

讨 论

近年来，随着 CH 筛查

广泛开展及检测方法的改

进，新生儿CH发生率呈上

升趋势［1，7-8］。CH发生大多

为散发性，易受围产期及环

境等多因素影响。本研究

旨在通过对围产期相关因

素的分析寻找新生儿 CH

高危因素。本研究显示，母

亲妊娠期糖尿病、妊娠合并

甲减或甲亢、早产儿、过期

儿、低出生体重儿、巨大儿、

伴发其他出生缺陷、胎儿窘

迫和双胎及多胎等是新生

儿CH高危因素。

高龄产妇是新生儿出

生缺陷的高危因素。本研

究显示，高龄产妇是新生儿

CH高危因素之一。分析其

原因，可能是随着年龄增

加，生理机能下降，生殖功

能减退和生殖器官衰老，从

而影响到胚胎孕育环境和

营养供给。母亲妊娠期糖

尿病是新生儿 CH 的高危

因素，与已有研究一致［2，9］，

其原因可能是患有糖尿病的孕妇可能会影响胎儿的

早期发育，包括甲状腺发育异常，从而导致胎儿CH

表2 新生儿CH围产期相关因素单因素分析

变 量

母亲

高龄(≥35岁)

妊娠期高血压

妊娠期糖尿病

妊娠合并甲状腺疾病

甲减

甲亢

正常

自然流产史

先兆流产

孕次

1(对照)

2

3

≥4

产次

1(对照)

2

3

≥4

胎儿

女性

孕周

早产儿

足月儿(对照)

过期儿

出生体重

低

正常(对照)

巨大儿

双胎及多胎

胎儿窘迫

感染

伴发其他出生缺陷

病例组(n＝125)

例数

16

15

14

3

4

118

14

17

57

37

19

12

71

44

6

4

69

17

104

4

15

102

8

10

14

11

17

百分率(%)

12.8

12.0

11.2

2.4

3.2

94.4

11.2

13.6

45.6

29.6

15.2

9.6

56.8

35.2

4.8

3.2

55.2

13.6

83.2

3.2

12.0

81.6

6.4

8.0

11.2

8.8

13.6

对照组(n＝375)

例数

23

13

22

2

1

372

30

40

157

122

53

43

234

125

10

6

167

8

366

1

6

357

12

6

13

6

14

百分率(%)

6.1

3.5

5.9

0.5

0.3

99.2

8.0

10.7

41.9

32.5

14.1

11.5

62.4

33.3

2.7

1.6

44.5

2.1

97.6

0.3

1.6

95.2

3.2

1.6

3.5

1.6

3.7

χ2值

5.794

12.910

3.991

9.622

1.196

0.799

0.930

3.112

4.280

29.180

28.432

10.285

10.975

12.686

15.693

P值

0.016

0.000

0.046

0.008

0.274

0.371

0.818

0.375

0.039

0.000

0.000

0.001

0.001

0.000

0.000

OR值(95%CI)

2.247(1.146～4.405)

3.797(1.753～8.224)

2.024(1.022～4.088)

4.729(0.781～28.640)

12.610(1.396～113.93)

1.450(0.743～2.833)

1.318(0.718～2.420)

0.835(0.519～1.345)

0.987(0.539～1.809)

0.769(0.379～1.560)

1.160(0.751～1.791)

1.977(0.694～5.630)

2.197(0.603～8.004)

1.535(1.021～2.306)

7.478(3.319～17.816)

14.077(1.556～12.312)

8.750(3.310～23.128)

2.333(0.929～5.862)

5.348(1.902～15.033)

3.512(1.612～7.737)

5.934(2.147～16.402)

4.059(1.938～8.501)

表3 新生儿CH高危因素 logistic回归分析

高危因素

高龄产妇

妊娠期糖尿病

母亲妊娠合并甲减

母亲妊娠合并甲亢

早产儿

过期儿

低出生体重儿

巨大儿

双胎及多胎

伴发其他出生缺陷

胎儿窘迫

β
0.924

0.644

2.556

3.427

1.444

2.549

1.254

1.317

1.703

1.299

1.141

sx
0.384

0.240

0.936

1.138

0.615

1.184

0.611

0.495

0.598

0.421

0.442

Waldχ2值

5.779

7.222

7.448

9.069

5.506

4.636

4.219

7.079

8.114

9.498

6.669

P值

0.016

0.007

0.006

0.003

0.019

0.031

0.040

0.008

0.004

0.002

0.010

OR值(95%CI)
2.518(1.186～5.347)

1.904(1.190～3.045)

12.883(2.055～80.751)

30.797(3.309～286.594)

4.238(1.269～14.155)

12.799(1.257～130.327)

3.505(1.059～11.601)

3.733(1.415～9.851)

5.493(1.701～17.735)

3.665(1.604～8.371)

3.130(1.317～7.440)

··749



中华流行病学杂志2015年7月第36卷第7期 Chin J Epidemiol，July 2015，Vol.36，No.7

发病率增高，若新生儿为大于胎龄儿，发生永久性

CH 的风险更高［2］。有研究显示，通过控制妊娠期

糖尿病孕鼠血糖水平，可降低对幼鼠的甲状腺功能

损害［10］。妊娠期糖尿病孕妇出现甲状腺功能异常

的风险较高，如果两者同时存在，不良妊娠结局发

生风险将增加［11］。

母亲与胎儿的甲状腺功能有着密切联系，母亲

甲状腺功能异常可造成不良妊娠结局［12-13］。孕早期

胚胎的脑发育依赖于母体的甲状腺激素，妊娠合并

甲减可能影响胎儿的脑发育。孕鼠若在早孕期发生

甲减，将对幼鼠脑发育产生不可逆的损伤［14］。妊娠

合并甲减的母亲，其新生儿抗甲状腺过氧化物酶抗

体及抗甲状腺球蛋白抗体的阳性率明显增加，是新

生儿CH的危险因素［15］。有研究表明，患自身免疫性

甲状腺疾病的母亲，其自身促甲状腺激素（TSH）受

体抑制性抗体通过胎盘输入到胎儿体内，将阻断新

生儿甲状腺TSH受体的功能，导致新生儿CH［16］。患

甲状腺功能亢进症孕妇服用的抗甲状腺素药物抑制

胎儿甲状腺素的分泌，致使胎儿TSH代偿性分泌增

加。本研究也显示，母亲孕期合并甲状腺疾病是新

生儿CH高危因素之一，提示新生儿CH发生与母亲

孕期甲状腺疾病有关。

本研究显示，病例组伴发其他出生缺陷发生率

明显高于对照组，与以往研究相一致［17-18］。但目前，

两者之间关系尚不明确，可能与基因突变和环境因

素有关。双胎及多胎是新生儿CH高危因素之一。

已有研究显示［2，19］，无论永久甲低还是暂时性甲低，

双胎发生CH的风险都高于单胎，其原因可能是双

胎发生早产和低出生体重儿的的发险高于单胎，其

可造成胎儿甲状腺发育落后，从而导致新生儿 CH

发生。本研究也提示，胎儿窘迫是引起新生儿 CH

高危因素之一，宫内缺血缺氧可导致甲状腺功能受

损，造成新生儿甲状腺素水平降低，TSH 值显著升

高，且与缺氧程度呈正相关［20-21］，但其具体机制有待

进一步研究。

在出生体重和胎龄与新生儿CH的关系研究中

发现，低出生体重儿、巨大儿、早产儿和过期儿是新

生儿CH的高危因素，与已有研究一致［3］，可能与低

出生体重和早产儿易发生胎儿宫内生长发育障碍，

造成甲状腺发育不成熟以及下丘脑-垂体-甲状腺

功能不全有关。巨大儿作为新生儿CH高危因素之

一，可能与妊娠期糖尿病有关，通过控制孕期血糖，

减少巨大儿，可以提高新生儿的甲状腺素水平，减少

神经系统发育落后的危险［22］。有研究认为甲状腺

素水平随着胎龄减小而降低，其发生暂时性CH概

率升高［23］。但孕周延长，尤其是过期妊娠可使胎

盘老化，导致某些器官功能减退而引发新生儿

CH。

本研究采用 1 ∶ 3 配比病例对照设计的条件

logistic回归分析方法，在较少样本含量的情况下，提

高检验效率，消除混杂偏倚。出生后 60 d进行回顾

性调查研究，能较好控制回忆偏倚。本课题调查对

象局限在本中心接受CH筛查的新生儿，可能存在

一定偏倚。
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