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【摘要】  目的　了解藏族人群先天性唇腭裂的临床流行特征，为开展藏族人群唇腭裂精准防治提供依据。 方法　收

集2016年1月−2023年8月间，四川大学华西口腔医院收治的2月龄～51岁藏族唇腭裂患者（以四川省以及西藏自治区为主

要来源）临床资料，分析其临床特征。 结果　本研究共纳入1 051例患者，以小于12月龄患儿为主（460例），其中单纯唇裂

383例（36.44%），单纯腭裂140例（13.32%），唇裂伴腭裂528 例（50.24%）。单纯唇裂（0.99∶1）、单纯腭裂（0.54∶1）以及唇

裂伴腭裂患者（1.67∶1）男女性别比的差异有统计学意义（P<0.001），但按单双侧分组，在单纯唇裂、唇裂伴腭裂这两组中

性别差异均无统计学意义。双侧唇裂患者中以女性为主，单侧唇裂以及单、双侧唇裂伴腭裂均以男性为主，单侧唇裂伴或

不伴腭裂均以左侧为主。综合征型唇腭裂所占总病例数的比例为3.43%，伴发畸形中最常见的是先天性心脏病；

3.81%（40例）的患者有家族史，在单纯唇裂及单纯腭裂患者中，对应亲代中存在相应表型的比例高于唇腭裂其他表型。出

生于春季的患儿最多（311例，29.59%），冬季的患儿最少（231例，21.98%）。 结论　藏族唇腭裂患者发病以唇裂伴腭裂为

主，单侧唇裂伴或不伴腭裂中以左侧为主。唇部疾病表型可能具有更强的遗传性。
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【Abstract】   Objective　To examine the characteristics of the prevalence of congenital cleft lip with/without cleft
palate  in  the  ethnic  Tibetan  population  and  to  provide  support  for  the  precise  prevention  and  treatment  of  cleft  lip
with/without  cleft  palate  in  the  Tibetan  population. Methods　The  clinical  data  of  Tibetan  patients  with  cleft  lip
with/without  cleft  palate  were  collected  and  the  clinical  characteristics  of  the  patients  were  analyzed.  The  patients'  age
ranged  from  2  months  to  51  years  old.  All  the  subjects  were  admitted  to  West  China  Stomatology  Hospital,  Sichuan
University  for  the  treatment  of  cleft  lip  with/without  cleft  palate  between  January  2016  and  August  2023.  Most  of  the
subjects came from Sichuan Province and the Tibet Autonomous Region. Results　A total of 1 051 patients were enrolled
and children aged under 12 months (460 cases) accounted for the largest proportion. Among the subjects, 383 had cleft lip
only  (36.44%),  140  had cleft  palate  only  (13.32%),  and 528  had cleft  lip  with  cleft  palate  (50.24%).  The  male-to-female
ratios of patients with cleft lip only (0.99∶1), cleft palate only (0.54∶1), and cleft lip with cleft palate (1.67∶1) exhibited
significant differences (P<0.001). However, there was no significant difference in the male-to-female ratio in patients with
cleft lip only or those with cleft lip with cleft palate when the subjects were divided into two groups according to whether
they had unilateral or bilateral cleft lip with/without cleft palate. Most of the patients with bilateral cleft lip were female,
while  most  of  the  patients  with  unilateral  cleft  lip  and  unilateral  or  bilateral  cleft  lip  with  cleft  palate  were  male.  The
unilateral cleft lip with/without cleft palate was located predominantly on the left side. Syndromic cleft lip with/without
cleft  palate  accounted  for  3.43% of  all  the  cases  and  the  most  common  concomitant  deformity  was  congenital  heart
disease. 3.81% (40 cases) of the patients had a family history. In the patients with cleft lip only and those with cleft palate
only, the proportion of patients having parents with corresponding phenotypes was higher than those of other phenotypes
of cleft lip with/without cleft palate. Regarding the birth time distribution of the children with cleft lip with/without cleft
palate, Spring saw the highest number of births of these children (311 cases, 29.59%), while Winter saw the lowest number
of births (231 cases, 21.98%). Conclusion　The cases of cleft lip with/without cleft palate in the ethnic Tibetan population
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are predominantly cleft lip and palate. Unilateral cleft lip only or cleft lip with palate is predominantly located on the left
side. Lip disease phenotypes may be more heritable.

【Key words】　　Cleft lip　　Cleft palate　　Cleft lip with palate　　Tibetan population　　Clinical data
analysis

  

唇腭裂是由于胚胎发育早期面突融合障碍导致的一

类先天畸形，是新生儿最常出现的出生缺陷之一[1]。研究

发现唇腭裂的发生率存在明显的种族、地域差异，在亚洲

及印第安人群中的发生率明显高于欧洲裔及非洲裔人

群[2]。我国唇腭裂的发生率约为1.38‰～1.67‰，其中西部

地区的发生率高达1.97‰～2.19‰[3-5]。而西部地区由于民

族众多，整体医疗及经济较东中部落后，在很多地区唇腭

裂依然是新生儿主要的出生缺陷之一，甚至位列出生缺陷

发生前列[6-7]。藏族是我国人口较多的民族，聚居地基本处

于高海拔地区，其生存环境及种族来源与汉族存在差异[8]，

但目前缺少对藏族人群唇腭裂的流行病学调查，也鲜有针

对藏族唇腭裂患者的临床资料分析[9]，开展唇腭裂精准防

控仍缺乏理论依据。既往针对唇腭裂的调查研究主要集

中于汉族人群或以汉族人群为主[10-11]，包括基于“微笑列

车”基金会的数据分析[12-13]。唇腭裂的治疗周期较长，花费

大，对于少数民族地区的患者家庭是一个沉重的经济负

担，降低包括唇腭裂畸形在内的出生缺陷发生率，不仅能

提高人口素质，也能减轻当地居民的医疗负担。为进一步

了解藏族人群唇腭裂的发生及分布特征，明确唇腭裂畸形

的种族特异性，本研究分析总结四川大学华西口腔医院收

治的1 051例藏族唇腭裂患者临床特征，报道如下。

 1     材料与方法

 1.1    研究对象

以2016年1月−2023年8月就诊于四川大学华西口腔

医院的1 051例藏族唇腭裂患者作为研究对象，入院年龄

2月龄～51岁，平均年龄6.5岁。纳入标准：患者临床诊断

为先天性唇腭裂；患者登记民族为藏族。排除标准：

患者入院后退出，导致信息不全。

 1.2    研究内容

所有患儿入院时由其双亲签署知情同意书，已成年

患者由本人签署知情同意书，四川大学华西口腔医院口

腔颌面外科医师对其进行体格检查以及病史采集。调查

及记录内容包括患者姓名、性别、年龄、出生日期、居住

地址、诊断、既往治疗史和家族遗传史等。本研究通过

四川大学华西口腔医院伦理委员会批准，批准号

WCHSIRB-D-2016-281R1。

 1.3    唇腭裂类型分类

唇腭裂依据裂隙累及的解剖部位，可将其分为单纯

唇裂（cleft lip only）、单纯腭裂（cleft palate only）以及唇裂

伴腭裂（cleft lip with palate）。其中单纯唇裂仅累及唇部

解剖结构，可表现出左侧、右侧及双侧；单纯腭裂累及腭

部解剖结构，其严重程度可以表现出从切牙孔至悬雍垂

不同程度的裂开；唇裂伴腭裂则累及唇部和腭部，部分完

全性腭裂与唇裂同时发生，裂隙在前颌骨部分，斜向侧

方，与同侧牙槽嵴裂和唇裂相接。

 1.4    统计学方法

使用SPSS 22.0软件进行统计分析，组间比较采用

Fisher确切概率法，相关分析采用Kendall 's  tau-b法，

Bonferroni多重校正的P=0.05/3=0.017，以P<0.017为差异

有统计学意义。

 2     结果

 2.1    唇腭裂的类型及构成比

本研究共纳入1  051例患者，其中单纯唇裂383例

（36.44%），单纯腭裂140例（13.32%），唇裂伴腭裂528 例

（50.24%），见表1。

 2.2    唇腭裂患者的性别分布

单纯唇裂、单纯腭裂以及唇裂伴腭裂患者男女性别

间差异有统计学意义（χ2=38.341，P<0.001），但按照单双

侧分组，在单纯唇裂、唇裂伴腭裂这两组中性别差异均无

统计学意义，见表2。

 2.3    单侧裂隙部位分布

将单侧唇腭裂患者按裂隙部位进行比较，单侧唇裂

左右之比为 1 . 5 2∶ 1，单侧唇裂伴腭裂左右之比为

1 . 8 7∶ 1，这两类患者左右之比差异无统计学意义

表 1    唇腭裂类型及构成比

Table 1    The phenotypes of cleft lip with/without cleft palate and corresponding constituent ratios

Characteristic
Cleft lip only

Cleft palate only
Cleft lip with palate

Total
Left Right Bilateral Left Right Bilateral

Patients/case 207 137 39 140 250 133 145 1 051

Constituent ratio/% 19.70 13.04 3.71 13.32 23.79 12.65 13.80 100.00
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（χ2=2.019，P=0.167），均表现出左侧多于右侧。

 2.4    伴发畸形

研究发现综合征型唇腭裂共36例，占3.43%，其中单

纯唇裂11例，单纯腭裂9例，唇裂伴腭裂16例，见表3。综

合征型唇腭裂伴发畸形种类分布中合并先天性心脏病患

者17例，合并神经系统疾病4例，合并牙数目异常4例，合

并头颈部血管瘤2例，合并耳畸形2例，合并短指/趾畸形

2例，合并上唇赘生物、上唇系带附着异常、舌系带过短、

下唇瘘、眼部畸形、腹股沟疝、脐疝各1例。其中有3例患

者合并了多个部位的畸形（除唇腭裂外还累及眼部、心

脏、四肢、消化道等部位）。

 
表 3    综合征型唇腭裂比例分布

Table 3    The distribution of syndromic cleft lip with/without cleft palate
 

Characteristic Cleft lip
only

Cleft palate
only

Cleft lip
with palate Total

Non-syndromic/case (%) 372 (97.13) 131 (93.57) 512 (96.97) 1 015 (96.57)

Syndromic/case (%) 11 (2.87) 9 (6.43) 16 (3.03) 36 (3.43)

 

 2.5    地区分布

本研究所纳入的藏族患者，来自四川省（583例）、西

藏自治区（363例）、青海省（89例）、甘肃省（14例）、新疆

维吾尔自治区（1例）、云南省（1例），其中来自四川省的患

者最多，占55.47%。以市/州为单位进行分析，四川省患

者数以甘孜藏族自治州患者最多，有387例（66.38%），其

次为阿坝藏族自治州1 5 6例（2 6 . 7 6 %），成都市2 0例

（3.43%）；西藏自治区患者中昌都市患者最多，有141例

（38.84%），拉萨市81例（22.31%），那曲市80例（22.04%）；

青海省患者主要来自于果洛、玉树、海南藏族自治州等

藏族聚居地。

 2.6    年龄分布

以患者首次入院登记年龄进行统计，本研究所纳入

患者年龄为2月龄至51岁，平均年龄为6.5岁，其中2～12月

龄（含）患儿有460例，12月龄～3岁（含）有195例，3～6岁

（含）有98例，6～12岁（含）有133例，12～18岁（含）有76例，

大于18岁有89例。

 2.7    出生时间分布

依据患者登记出生日期统计，1月份出生患者93例，

2月份96例，3月份115例，4月份100例，5月份88例，6月份

83例，7月份83例，8月份91例，9月份87例，10月份77例，

11月份63例，12月份75例，其中3月份患者最多，11月份出

生患者最少，唇腭裂表型与出生月份存在较弱的负相关，

但无统计学意义（Kendall's tau-b=−0.005，P=0.857），结果

见图1。按照季节进行统计，春季（2月、3月、4月）出生患

者最多，共311例（29.59%），冬季（11月、12月、1月）出生患

者最少，共231例（21.98%），而夏季（5月、6月、7月）出生患

者有254例（24.17%），秋季（8月、9月、10月）出生患者有

255例（24.26%），唇腭裂表型与出生季节存在较弱的正相

关，但无统计学意义（Kendall's tau-b=0.015，P=0.588）。

 2.8    遗传病家族史

本研究发现有遗传家族史的患者共40例，占比为

3.81%。在单纯唇裂及单纯腭裂患者中，对应亲代中存在

相应表型的患者的比例明显高于唇腭裂其他表型，而在

唇裂伴腭裂患者中，亲代腭裂患者又明显低于另外两种

亚型（χ2=13.481，P=0.004）。另外，从裂隙类型来观察亲

代与子代唇腭裂类型分布的关联性（Cramer's V=0.482，

P=0.001），发现亲代单纯唇裂及单纯腭裂患者遗传给子

代患者中仍然以单纯唇裂及腭裂为主，而亲代唇裂伴腭

裂患者遗传给子代患者中是以唇裂及唇裂伴腭裂为主，

腭部畸形则明显低于唇部畸形出现频率；进一步对这些

具有家族史的病例进行分析，发现在一级亲属中唇腭裂

患病率明显高于其他亲属，达到了4 5 %（χ 2=4 . 8 6 9，

P=0.286，Cramer's V=0.27，P=0.243），随着亲属亲缘关系

的降低，唇腭裂的发生率也明显降低，三种表型间的遗传

亲缘关系无明显差异。见表4。

表 2    各类型唇腭裂患者的性别比（n=1 051）
Table 2    The sex distribution of patients with cleft lip with/without cleft palate (n=1 051)

Phenotype Male/case Female/case Male∶female χ2 P

Cleft palate only 49 91 0.54∶1

Cleft lip only 191 192 0.99∶1

　Unilateral cleft lip 174 170 1.02∶1 0.685 0.500

　Bilateral cleft lip 17 22 0.77∶1

Cleft lip with palate 330 198 1.67∶1

　Unilateral cleft lip with palate 236 147 1.61∶1 0.462 0.546

　Bilateral cleft lip with palate 94 51 1.84∶1
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 3     讨论

先天性唇腭裂作为一种比较常见的先天畸形，一直

是我国新生儿主要出生缺陷之一[1, 14-15]，依据出生缺陷监

测中心数据，唇腭裂发生率在16.63/10 000[3]。但国内外研

究显示，不同国家及人种其发生率存在较大差异[16]。而

我国是一个统一的多民族国家，不同民族间存在较大的

遗传异质性[17-18]，以往针对少数民族唇腭裂的研究较少，

而藏族作为我国较大人群的少数民族，不管是遗传性状

还是生活习惯与汉族人群均存在差异[19]，因此有必要对

藏族人群的唇腭裂流行病学数据进行统计分析，希望获

得更多唇腭裂病因学线索，为藏族人群制定唇腭裂预防

策略提供依据。

唇腭裂依据发病机制的不同，可分为综合征型唇腭

裂和非综合征型唇腭裂。文献报道，30%的唇裂伴或不

伴腭裂病例以及50%腭裂病例可以被诊断为综合征型唇

腭裂[2, 20-21]。本研究所观察到综合征型唇腭裂约为3.43%，

与国内学者报道的结果基本一致[3, 10]，仍远低于国外研究

报道，这可能与综合征型唇腭裂所包含的表型多样，很多

畸形既不影响手术也不影响患儿生活，就诊时很难发现，

导致国内报道的综合征型唇腭裂的发生率明显低于国外

研究。本研究所发现的综合征型唇腭裂中，合并心脏异

常的比例最高，有17例，表现为房间隔缺损、卵圆孔未闭、

三尖瓣反流等畸形，这可能与先天性心脏病是新生儿出

生缺陷发生的第一位，发生率远高于唇腭裂（89.8/10 000～

229.55/10 000）有关[14, 22]。提示临床医生在接诊唇腭裂患

者时，应加强对先天性心脏病的筛查，可以降低患儿围手

术期的风险，有助于临床上医疗安全的实施和序列治疗

计划的制定，也有助于对唇腭裂疾病病因学的研究。

唇腭裂通常被分为唇裂伴或不伴腭裂和腭裂两类[16]，

但研究发现单纯唇裂与唇裂伴腭裂存在着遗传差异 [23 ]，

另外从临床诊治方面来说，唇裂伴腭裂患者需要的医疗

内容也明显多于单纯唇裂患者[24]。本研究所纳入的单纯

唇裂、单纯腭裂以及唇裂伴腭裂患者三者分布比例为

36.44%、13.32%、50.24%，其中唇裂伴腭裂患者最多，单

纯腭裂患者最少，进一步分析发现藏族人群与其他几项

研究[10-13]所报道的表型构成存在差异，藏族人群中腭裂的

比例明显低于其他研究，说明藏族人群的唇腭裂表型分

布有别于汉族人群或多民族混合人群，为针对藏族人群

唇腭裂病因研究以及开展针对性的唇腭裂防治提供了

依据。

既往研究显示唇腭裂的发生存在性别差异[13, 25]，唇裂

伴或不伴腭裂患者中以男性常见，而单纯腭裂患者中以

女性常见[16]。本研究发现藏族人群唇腭裂的构成仍为男

性多于女性（1.19∶1），低于国内外研究所报道的性别

比[10-11, 13]；进一步通过亚型分析，在唇裂伴腭裂患者中是

男性多于女性，单纯腭裂患者中女性多于男性，单纯唇裂

患者无明显性别差异，与国内多位学者的研究基本一

致[12-13]。另外随着裂隙程度的加重，表现出性别比例增加

的趋势，单侧唇裂患者男女性别之比为1.02∶1，单侧唇裂

伴腭裂患者为1.61∶1，双侧唇裂伴腭裂患者则达到了

1.84∶1，但藏族人群中所显示出的性别差异均较同类型

表 4    唇腭裂家族史中亲代遗传给子代患病类型

Table 4    Family history--types of cleft lip with/without cleft palate
inherited from parents to children

Children
Parents/case (%)

Total/caseCleft lip
only

Cleft palate
only

Cleft lip
with palate

Cleft lip only 12 (75.00) 0 (0.00) 4 (25.00) 16

Cleft palate only 1 (14.29) 4 (57.14) 2 (28.57) 7

Cleft lip with palate 8 (47.06) 1 (5.88) 8 (47.06) 17
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图 1  唇腭裂患者出生月份分布图

Fig 1  Birth time distribution of patients with cleft lip with/without cleft palate
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研究低[11-13]，另外随着裂隙程度的加重，男性患者的比例

增加明显。这些出生缺陷的性别比例在种族间差异可能

反映了遗传易感性和/或环境暴露因素的不同，也为唇腭

裂的病因研究提供线索。

单侧唇腭裂发生在左侧大约是右侧的两倍[26]，国内

针对汉族唇腭裂人群的研究发现，在单侧唇腭裂中左右

之比均接近2∶1[12-13]，但本研究发现在藏族单侧唇裂患者

中左右之比为1.52∶1，在单侧唇裂伴腭裂患者中为

1.87∶1，远低于国内其他研究结果[11-13]，说明藏族与汉族

唇腭裂人群存在差异，表现出本研究中的藏族人群右侧

罹患畸形的概率较其他研究高。这种一侧偏爱表现在多

个器官发育以及先天性疾病中均存在[27]。研究显示人类

的左右模式在胚胎早期就决定，而这种发育模式可能与

胚胎发育早期基因的时空表达变化、内源性电场变化等

有关[28]。

我国藏族人群主要分布于高海拔的青藏高原，本次

调查的藏族唇腭裂患者主要来自于四川藏族自治州以及

西藏地区，以甘孜藏族自治州、阿坝藏族自治州以及昌都

市为主，从侧面反映出该地区唇腭裂呈高发态势，与地域

特点相关的环境因素会增加唇腭裂的发生风险值得关

注，比如高海拔所带来的缺氧、孕期的营养状态以及医疗

环境等。另外关于唇腭裂患者人群出生时间的研究，已

有多项研究进行了报道，本研究发现藏族人群春季出生

人数最多，冬季出生人数最少，与国内其他研究结果不

同，宁夏人群以冬季人数最多[10]，广西人群则是秋季人数

最多[11]。本研究发现月份、季节与唇腭裂之间的关系无

统计学意义，针对月份、季节与唇腭裂之间关系的研究还

有待进一步深入调查分析。既往研究已证实唇腭裂具有

家族遗传倾向，本研究中发现有家族遗传史约为3.81%，

以唇裂及唇裂伴腭裂为主，提示唇部疾病表型可能具有

更强的遗传性，从而佐证了唇裂与腭裂的胚胎发育及遗

传机制存在不同的结论[2, 16]。遗传学研究已证实唇腭裂

发生存在种族、地域差异，但国内对于少数民族还缺乏针

对性研究，本研究以单中心数据探索藏族唇腭裂人群的

疾病特点，发现藏族唇腭裂疾病特征与汉族人群存在差

异，但由于样本量的限制还不能完全明确藏族唇腭裂畸

形的疾病特点，另外仍需要开展基于藏族唇腭裂人群的

遗传学研究，才能更进一步探索不同种族对唇腭裂畸形

发生的影响。

综上所述，藏族人群唇腭裂的发生与汉族人群存在

明显差异，综合征型唇腭裂中较多合并心脏畸形，在接诊

藏族唇腭裂患者时应注意排查心脏疾病；另外藏族人群

生活环境、饮食习惯以及医疗环境有别于汉族人群，应制

定针对性的适应藏族人群的唇腭裂预防策略，继续深入

宣传优生优育和遗传病相关知识，预防唇腭裂的发生。
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