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2010～2018内蒙古自治区新生儿PKU和CH筛查情况分析

（内蒙古自治区妇幼保健院 遗传优生科，内蒙古 呼和浩特 010020）

摘 要：目的：总结2010～2018内蒙古自治区新生儿遗传代谢病筛查以来苯丙酮尿症（PKU）和先天性甲状腺

功能减低症（CH）的筛查情况，与全国多地的筛查情况对比，探讨内蒙古地区新生儿遗传代谢病筛查存在的问题

及未来发展对策。方法：由内蒙古自治区新生儿疾病筛查中心获得PKU和CH的筛查数据。所有筛查对象在出

生后72h针刺足跟采血。PKU采用时间分辨免疫荧光法测定血液苯丙氨酸浓度，CH筛查采用时间分辨免疫荧光

分析法测定促甲状腺素浓度。结果：2010～2018共对内蒙古自治区834868例新生儿进行了PKU和CH筛查，平均

筛查率为42.77%，PKU和CH初筛阳性召回率为84.02%和85.02%，共检出患儿106例（确诊率为1/7876），检出CH

患儿207例（确诊率为1/4033）。与国内多地比较，内蒙古地区筛查覆盖率和召回率相对较低，PKU发生率发病率

相对较高，CH发生率发病率相对较低。结论：内蒙古自治区新生儿疾病筛查有效预防了PKU和CH导致的出生

缺陷，目前筛查覆盖度和召回复查率与国内大部分地区相比较低，应加强管理和宣传，通过多种途径提高新生儿

疾病筛查率和复查率。
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Abstract: Objective：To summarize the newborn screening on phenylketonuria (PKU) and congenital hypothyroidism

(CH) in Inner Mongolia from 2010 to 2018 and Compare to screening in different areas across the country, in order to explore

the problems and future countermeasures of newborn screening. Methods: The screening data of PKU and CH were obtained

from the neonatal disease screening center of Inner Mongolia autonomous region. All screening subjects were pricked at 72h

after birth to collect blood from the heel. The concentration of phenylalanine in blood was determined by time-resolved immu-

nofluorescence in PKU test, and the concentration of thyrotrophin in CH screening was determined by time-resolved immuno-

fluorescence analysis. Results: A total of 834,868 newborns were screened for PKU and CH from 2010 to 2018, with an aver-

age screening rate of 42.77%. The positive recall rate of primary screening for PKU and CH was 84.02% and 85.02%,with a

total of 106 cases ( diagnosis rate of 1/7876) and 207 cases (diagnosis rate of 1/4033), respectively. Compared with other re-

gions in China, the screening coverage and recall rate in Inner Mongolia are relatively lower, the incidence of PKU is higher

and the incidence of CH is lower than most provinces. Conclusion: Newborn screening in Inner Mongolia has effectively pre-

vented birth defects caused by PKU and CH. Currently, the screening coverage and recall rate are relatively lower compared

with most regions in China. Therefore, management and publicity should be strengthened to improve the newborn screening

rate and recall rate through various channels.
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表1 2010～2018内蒙古自治区新生儿PKU和CH筛查覆盖情况

年份（年）

2010

2011

2012

2013

2014

2015

2016

2017

2018

合计

筛查机构
（家）

5

5

5

5

5

5

11

12

12

-

新生儿数
（人）

214260

208796

232774

226348

238474

200051

210906

228080

192212

1951901

筛查数
（人）

37506

41993

51616

61978

87481

84052

131340

168727

170175

834868

筛查率
（%）

17.50%

20.11%

22.17%

27.38%

36.68%

42.02%

62.27%

73.98%

88.54%

42.77%

新生儿疾病筛查是指在新生儿群体中，对一些

危害严重的先天性疾病或遗传性疾病进行筛检，通

过简便、灵敏、快速的检测方法，在临床症状尚未表

现之前发现患儿体内异常的生化指标或器官功能

的异常，进行早期诊断和早期治疗，避免患儿生长

及智能发育遭受不可逆损害[1]。新生儿疾病筛查作

为提高出生人口素质和降低出生缺陷的重要预防

措施之一，其开展具有重要的社会意义和经济效

应[2]。苯丙酮尿症（phenylketonuria，PKU）和先天性

甲状腺功能减低症（congenital hypothyroidism，CH）

是新生儿疾病筛查的两种主要遗传代谢病。本文

分析了2010～2018内蒙古自治区的PKU和CH筛

查数据，并与国内多地的筛查情况对比，旨在总结

近年内蒙古地区新生儿遗传代谢病筛查情况，探讨

存在的问题及未来发展方向，为内蒙古地区的新生

儿遗传代谢病筛查工作的进一步完善提供参考。

1 资料与方法

1.1 资料

本研究资料来自内蒙古自治区新生儿疾病筛

查中心，包含全自治区的筛查数据。筛查对象为

2010-01~2018-12期间在各新生儿疾病筛查中心辖

区出生的活产新生儿。

1.2 方法

1.2.1 标本的采集和运送 新生儿出生72h以上并

充分哺乳后，在监护人知情同意的基础上，由出生

医院采集新生儿足跟血，接受PKU和CH筛查。早

产儿、低体重儿、未满72h出院等的新生儿，则延长

至20天内采集。采血时，对新生儿足跟进行局部消

毒，用一次性采血针刺入足跟内侧或外侧，让血液

自然流出。用棉签拭去第一滴血，将采血滤纸靠近

出血处，使血液自然滴到滤纸上，均匀渗透滤纸正

反面，血斑直径不得小于8mm。同时将新生儿信息

填写于血片信息卡上。采血后，血片平放室内自然

风干。之后，由采血单位送往或寄往新生儿筛查实

验室，储于4℃的冰箱中保存，待统一检测。

1.2.2 实验室检测 采用化学荧光法检测干血片中

的苯丙氨酸（phenylalanine，Phhee）浓度筛查 PKU。

采用时间分辨荧光免疫分析法检测干血片中的促

甲状腺激素（thyroid stimulating hormone，TSH）浓度

筛查CH。

1.2.3 诊断标准 PKU筛查Phe＞2.0mg/dL（120μmol/

L）者为阳性，对原标本重复检测仍是阳性者召回，

取血复查，结果仍为阳性者诊断为高苯丙氨酸血症

（HPA）。通过尿蝶呤谱分析和基因检测对高苯丙

氨酸血症患者均进一步进行PKU和四氢生物蝶呤

缺乏症（BH4D）的鉴别诊断。苯丙氨酸羟化酶缺乏

者为经典型PKU，BH4缺乏者为BH4D。排除BH4D

后，血 Phe 浓度＞360μmol/L 者为 PKU，Phe 浓度≤
360μmol/L者为HPA。

CH筛查TSH＞9.0μU/mL者为阳性，对原标本

重复检测TSH浓度仍＞9.0μU/mＬ者召回，同时检

测血清游离甲状腺素（FT4）值，对疑似患儿进行甲

状腺扫描和静脉血测定甲状腺功能等检查以确

诊。血FT4降低，TSH增高者诊断为CH；血FT4正

常，TSH增高者诊断为高TSH血症。

1.2.4 统计时间 年度的统计按照国家卫生计生委

规定的统计时限，即从上一年的10月1日到本年度

的9月30日为1个年度。

2 结果

2.1 2010～2018内蒙古自治区新生儿 PKU 和 CH

筛查覆盖情况

根据资料统计，2010～2018期间内蒙古自治区

活产新生儿数为1951901，筛查834868例，总体筛查

率为42.77%。筛查覆盖率逐年上升，从2010年的

17.50%增长至2018年的88.54%。2010～2015全自

治区共5家筛查机构，2016年增加为11家，因此从

2016年开始筛查率大幅度上升，至2018年筛查机构

增加至12家，筛查率再度大幅度提高，达到88.54%

（见表1）。

Tab.1 Screening coverage of PKU and CH among newborns from
2010 to 2018 in Inner Mongolia
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表2 2010～2018初筛阳性病例召回情况

年份
（年）

2010

2011

2012

2013

2014

2015

2016

2017

2018

合计

筛查数

37506

41993

51616

61978

87481

84052

131340

168727

170175

834868

PKU筛查

初筛阳性数

34

51

124

514

523

414

221

437

373

2691

召回数

33

50

86

359

501

394

194

332

312

2261

召回率（%）

97.06

98.04

69.35

69.84

95.79

95.17

87.78

75.97

83.65

84.02

CH筛查

初筛阳性数

62

43

458

657

620

513

603

1022

1276

5254

召回数

58

42

276

431

588

491

564

892

1125

4467

召回率（%）

93.55

97.67

60.26

65.60

94.84

95.71

93.53

87.28

88.17

85.02

2.2 2010～2018 内蒙古自治区 PKU 和 CH 筛查初

筛阳性病例的召回情况

2010～2018 PKU与CH筛查初筛阳性平均召

回率分别为84.02%和85.02%。2010年和2011年初

筛阳性病例数较少，PKU 与 CH 筛查召回率均在

93%以上。2012年和2013年初筛阳性数增多，召回

率下降为60%～70%之间。随后三年，PKU和CH筛

查召回率上升并维持在90%左右。最近两年，CH

筛查初筛阳性数增长近两倍，召回率为88%左右；

PKU筛查初筛阳性数随机变化无规律，召回率在

80%左右（见表2）。

Tab.2 Recall of early screening positive cases from 2010 to 2018

表3 2010～2018 PKU和CH确诊情况

年份
（年）

2010

2011

2012

2013

2014

2015

2016

2017

2018

合计

筛查数

37506

41993

51616

61978

87481

84052

131340

168727

170175

834868

PKU

确诊人数

5

4

11

6

8

16

16

18

22

106

确诊率

1：7501

1：10498

1：4692

1：10330

1：10935

1：5253

1：8209

1：9374

1：7735

1：7876

CH

确诊人数

10

4

8

9

26

28

31

45

46

207

确诊率

1：3751

1：10498

1：6452

1：6886

1：3365

1：3002

1：4237

1：3749

1：3699

1：4033

图1 2010～2018内蒙古自治区PKU和CH确诊率趋势
Fig.1 The diagnostic trend of PKU and CH in Inner

Mongolia during 2010~2018

2.3 PKU 和 CH 的发病率及发病趋势

根据834868例新生儿资料统计，2010～2018内

蒙古自治区通过新生儿疾病筛查共确诊PKU患儿106

例，总体发病率为1：7876。各年PKU发病率（确诊病

例数/新生儿筛查人数）均有变化，但随着新生儿筛查人

数的增加，近三年发病率基本稳定（见表3、图1）。

在834868例新生儿中，共确诊CH患儿207例，

总体发病率为1：4033。CH发病率在2014年前后变

化较大，2014年前发病率相对较低，2014年后发病

率基本稳定（见表3，图1）。

2.4 与全国多地近10年新生儿疾病筛查情况对比

查阅近十年国内多省市新生儿疾病筛查文献，

总结文献中可获取的筛查数据（见表4）。北京和大

连等发达城市，筛查覆盖率达99%以上，远高于内蒙

古地区；内蒙古邻近省份山西、陕西、甘肃，以及贵州

省的筛查覆盖率按近年情况均高于内蒙古；而新疆

地区筛查率同期低于内蒙古地区。初筛阳性的召回

率内蒙古低于所查阅的大部分地区，高于贵州省，与

发达地区相差10%以上。PKU在内蒙古地区的确诊

率高于甘肃、贵州和四川省，低于山西、新疆、北京地

区和大连，与陕西省相近；CH的确诊率低于山西、陕

西、贵州、四川和北京地区，高于新疆南疆和大连市。

Tab.3 The diagnosis of PKU and CH

年 份（年）

201
0

201
1

201
2

201
3

201
4

201
5

201
6

201
7

201
8

4

3.5

3

2.5

2

1.5

1

0.5

0

确
诊

率
（
1/
万
）

CH

PKU
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表4 国内多地PKU与CH筛查情况与内蒙古对比

省/市

内蒙古

山西省[3]

陕西省[4]

甘肃省[5]

贵州省[6]

四川省[7]

新疆[8]

新疆南疆[9]

北京[10]

大连市[11]

年份（年）

2011～2018

2014～2016

2010～2016

2009～2016

2010～2015

2004～2012

2009～2013

2009～2013

2014～2017

2014～2017

筛查人数（人）

834868

515947

2329335

827443

1811085

1319046

500228

154548

175090

252588

筛查率
（%）

17.5～88.54

70.43～81.60

58.0～96.5

-

-

-

0.92～48.35

-

-

99.04～99.49

平均筛查率
（%）

42.77

76.2

84.67

46.38

70.03

-

26.99

12.96

99.3

99.2

召回率（%）

PKU

84.02

89.08

-

-

77.52

-

76.31

97.54

98

98.59

CH

85.02

94.23

-

-

-

-

-

94.77

98

99.65

确诊率（%）

PKU

1/7876

1/4885

1/7764

1/24300

1/33538

1/16488

1/4719

1/2415

1/5306

1/4355

CH

1/4033

1/2325

1/2411

-

1/3054

1/2339

-

1/5520

1/1459

1/5051

3 讨论

3.1 新生儿疾病筛查是降低出生缺陷的有效措施

出生缺陷防控是提高人口质量的重要措施，是

当前全社会关注的热点问题。新生儿疾病筛查作

为出生缺陷三级防控的最后一环，使人群发病频率

较高的可防可治性疾病在新生儿阶段即可得到诊

断和干预，极大降低了该类疾病对儿童体智的不可

逆损害。PKU和CH是国内外最常见的新生儿疾病

筛查病种，二者均对患儿大脑功能和神经系统的发

育有严重损害，造成智力低下等严重残疾。若能在

生命的早期阶段得到干预治疗，患儿完全可达到正

常人水平。但由于PKU和CH在早期并无明显的表

现，及至症状出现时往往已错过了最佳治疗时机，

造成患儿不同程度智力和身体残疾。而通过新生

儿疾病筛查，则可做到早发现、早诊断、早治疗，最

大程度避免残疾发生。经新生儿疾病筛查，2010~

2018内蒙古自治区共确诊PKU和CH患儿313人，

使这些患儿有机会得到及时治疗，有效防范了内蒙

古地区的出生人口缺陷。

3.2 内蒙古自治区新生儿PKU和CH筛查情况、存

在问题及未来发展对策

我国的新生儿疾病筛查1981年首先在上海开

展，随后逐步覆盖全国各地区[1]。内蒙古自治区

2007年开始开展新生儿疾病筛查，从最初的一家筛

查机构，至2017年发展为12家筛查机构，基本覆盖

全自治区各盟市。新生儿疾病筛查覆盖率从2010

年至2018年一直呈上升趋势，平均为42.77%，最高

达到88.54%。但是，与北京等发达城市（>99%）及

邻近省份山西（平均76.2%）、陕西（平均84.86%）近

几年的筛查率相比，仍有较大差距。初筛阳性病例

的召回率也低于国内多地。

目前内蒙古自治区新生儿疾病筛查工作仍有

很多不足，筛查覆盖度和召回复查率还有很大的提

升空间。内蒙古地区筛查覆盖率和召回率低可能

受到血片不合格、递送不及时、新生儿出院时间早、

召回随访不及时等问题的影响，以及与新生儿家庭

对新生儿疾病筛查的认识程度不够有关。这些方

面需要在今后的工作中予以纠正，在接下里的工作

中，还应再加强宣教，使更多的新生儿家庭了解新生

儿疾病筛查的重要性和必要性。另一方面，筛查覆盖

度低可能与内蒙古地域特点有关。内蒙古地形狭长，

与黑龙江、吉林、辽宁、河北、山西、陕西、宁夏、甘肃等

多个省份相邻，部分孕妇选择就近的外省医疗机构产

检筛查，其新生儿数量计入总数，但筛查数未计入，导

致总体筛查率将低。召回率低的另一个原因可能是

新生儿家庭住址距离采血单位较远，针对这种情况可

采取患者自行采取后邮寄到筛查单位，或者下一步工

作中可培训基层社区医务人员，方便患者就近采集。

实现新生儿疾病筛查全覆盖，还需各级医疗单位的配

合和临床医务人员的继续努力。

3.3 内蒙古自治区是PKU发生率发病率较高，CH

发生率发病率较低

2010～2018内蒙古自治区的筛查数据统计显

示，PKU的发生率发病率为1/7899，高于全国平均

水平1/11144[1]。在本文中与国内多省市的比较，内

蒙古PKU的发病率高于甘肃、贵州和四川省，低于

山西、北京地区和大连近几年的发病率发病率。有

研究统计分析了2008～2010我国30省的PKU发生

情况，显示在新疆、内蒙古、宁夏、甘肃等地区PKU

Tab.4 The screening situation of PKU and CH in many places in China was compare with that Inner Mongolia
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呈现高度聚集现象[12]。在全国范围内，内蒙古历来

属于PKU高发地区。全世界范围内，PKU的总体发

病率差异很大，如土耳其新生儿PKU的发病率为1/

2600，而日本出生的婴儿中PKU的发病率仅为1/

100，000；其他地区报告的PKU发病率，如爱尔兰为

1/4500，英国为1/10，000，美国为1/15，000[13]。内蒙

古2010～2018 CH的平均发生率发病率为1/4033，

低于全国平均水平1/3009[1]。在本文中的比较中，

内蒙古CH的发病率低于国内多数地区，高于新疆

南疆和大连市。文献总结显示 CH在世界各地的发

病率同样因地理位置而异，发病率为1/3000至～1/

4000，法国CH在新生儿中的发病率为1/10，000，美

国CH的发病率为1/2372，而希腊CH的发病率为1/

800[14]。近期一项研究显示，马其顿CH的总体发病

率为1/1976，其国内不同地区发病率亦不相同，最高

1/1970，最低1/4202 [15]。PKU和CH的发病率在不同

地域上的差异最可能与地域性人口基因突变的携

带率有关，发病率高可能意味着相关基因致病突变

的携带率较高；另一方面，也与新生儿疾病筛查工

作的普及情况有关。

2007~2012内蒙古部分地区PKU和CH筛查统

计同样显示PKU的发生率发病率（1/2068）高于全国

平均水平，CH发生率发病率（1/7241）低于全国平均

水平[13～15]。但与本次全自治区跨度9年的筛查数据

相比，PKU和CH的发生率发病率均发生显著明显

变化。本文总结的PKU的发生率发病率较之前降

低了，可能是由于本次报告是基于全区新生儿，人

口基数大且覆盖地区广；再者，近十几年的PKU筛

查和基因诊断，使生育过PKU患儿的夫妻可以得到

再次生育指导，避免再生育PKU患儿。CH的发生

率发病率较之前升高了，一方面可能同样由于本次

总结涵盖全自治区新生儿，另一面也可能是与近年

CH 采用高灵敏度的时间分辨免疫荧光法大大提高

了阳性检出率有关[14，15]。

内蒙古自治区PKU和CH的发病率在近三年相

对趋于稳定，推测这与近年筛查工作在全区广泛普

及及稳定开展有关，接受筛查的新生儿人口基数变

化幅度相对较小；同时也与此两种疾病的检测和诊

断水平提高有关，检测的检阳性率和假阴性率降低，

减少了漏检的几率。这也说明了新生儿疾病筛查工

作取得了很大的进步。遗传性疾病的发生率发病

率与人群基因突变的携带率最相关，PKU和CH的

发生率发病率一定程度反映了本地区人口相关基

因突变的携带率，可对指导本地区的可治疗性遗传

病的预防和控制有重要意义。

新生儿疾病筛查是PKU和CH早期诊断的有效

措施，各部门协调配合是提高筛查管理质量和提升

筛查实施效果的有效途径。在以后的工作中，应加

强管理和宣传，纠正工作中的不足，提高公众对新

生儿疾病筛查的认识，进而促进内蒙古自治区新生

儿疾病筛查工作的全面开展，在现有基础上提高

PKU和CH的覆盖度和召回复查率。目前，除常规

PKU和CH筛查，我区还开展甲状腺功能减低症及

串联质谱遗传代谢病筛查，未来还应不断向国内外

先进地区学习，积极引进新思想、新技术，使我区新

生儿疾病的筛查在再上新台阶。
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战跃福[7]研究结果提示ADC值不能区分S1与

S2期、S2与 S3期，国内范国华[8]研究结果也提示

ADC值不能区分S2与S3期；有学者指出原因可能

由于存在部分病例病理分期上的重叠；综上所述

ADC值在评估肝纤维化精度上确实存在较多的影

响因素，仍有待进一步研究。本研究结果显示S1期

与S2、S3期间肝脏ADC值及MMP-1 mRNA表达均

具有统计学意义，虽然轻-中度组间仍有一部分病

理分期存在重叠，但较战跃福[7]、范国华[8]等研究在

分组上更具有临床探讨价值。

3.4 研究不足及展望

第一本研究结果提示轻-中度肝纤维化大鼠肝

脏ADC值与MMP-1表达呈正相关，但关于两者是

否具有相关性，需要下一步通过反义抑制MMP-1

表达，再深入探讨两者之间的关系。第二难以精准

实现影像上感兴趣区选择与组织病理学标本的完

美对照，下一步拟引进计算机信息学图像分割方法

予以解决。
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