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三种常用侵入性产前诊断技术的临床结局分析
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【摘要】　目的　了解３种侵入性产前诊断技术的成功率、有效性、安全性及其手术并发症。方法　总结

２０１０年１月至２０１２年１２月广西壮族自治区妇幼保健院优生遗传门诊所进行的经腹绒毛穿刺、羊水穿

刺、脐静脉穿刺手术病例，对其进行回顾性分析。结果　３种侵入性产前诊断技术均能安全、有效地预

防出生缺陷，羊水穿刺一次成功率最高，但流产率无显著性差异。结论　侵入性产前诊断技术能安全有

效地预防出生缺陷，值得推广。
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　　产前诊断又称宫内诊断，是指在胎儿出生前通

过适当的医疗手段对胎儿进行先天性缺陷或遗传病

的诊断。根据检查方法，产前诊断一般分为侵入性

和非侵入性两类，常用侵入性技术方法主要包括孕

早期绒毛穿刺、孕中期羊膜腔穿刺、孕中晚期脐静脉

穿刺，由此获得胎儿细胞，进而进行胎儿基因或染色

体核型分析以达到产前诊断的目的。２０世纪５０年

代中期，羊膜腔穿刺首先用于临床诊断，在以后的几

十年里，超声影像技术不断发展，早期绒毛活检及脐

静脉穿刺技术也逐渐发展起来。

１　方　法

１．１　基本资料　２０１０年１月至２０１２年１２月广西

壮族自治区妇幼保健院优生遗传门诊所进行的经腹

绒毛穿刺、羊膜腔穿刺、脐静脉穿刺手术病例，分析

其手术指征、成功率、有效性、安全性及并发症等情

况，见表１、２。

１．２　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１７．０软件包处理数

据，计数资料用非配对卡方检验或Ｆｉｓｈｅｒ精确检验

进行统计学分析，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　经腹绒毛穿刺术（简称绒毛穿刺）　取样时间

在妊娠１０～１３
＋６周之间，采用１９Ｇ穿刺针经腹Ｂ超

引导定位后操作，以获取绒毛５ｍｇ以上为取材成

功。广西壮族自治区妇幼保健院优生遗传门诊３年

间共进行绒毛穿刺７１６例，６１３例因双方携带同型

地中海贫血基因行胎儿地中海贫血基因的产前诊

断，共诊断中、重型地中海贫血１４３例，阳性率２３．３％
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表１　３种穿刺术成功率比较

方法　　
总数

（例）

一次成功

例 ％

两次成功

例 ％

３次成功

例 ％

穿刺失败

例 ％

绒毛穿刺 ７１６ ６５５ ９１．４８ ７１５ ９９．８６ ０ ０ １ ０．１４

羊水穿刺 １１３５５ １１２６２ ９９．１８ １１３５０ ９９．９５ ５ ０．０５ ０ ０

脐血穿刺 ４１０８ ３９２７ ９５．５９ ４０９９ ９９．７８ ９ ０．２２ ０ ０

χ
２ ３４５．０７３ １０．１５８

— —
犘 ０．０００ ０．００６

表２　３种穿刺术并发症及安全性比较

方法　　
总数

（例）

穿刺部位渗血

例 ％

胎心率减慢

例 ％

两周内流产

例 ％

总流产

例 ％

绒毛穿刺 ７１６ １ ０．１４ ０ ０．００ １ ０．００ ４ ０．５６

羊水穿刺 １１３５５ １６４ １．４４ １ ０．０１ １７ ０．１５ ２４ ０．２１

脐血穿刺 ４１０８ ２０２６ ４９．３２ ３５ ０．８５ １３ ０．３２ １５ ０．３７

χ
２ ６０２０．０７９ ９８．２７４ ４．４９１ ５．１１６

犘 ０．０００ ０．０００ ０．１０４ ０．０８１

（１４３／６１３）。另１０３例因胎儿 ＮＴ增厚、高龄妊娠、

夫妇一方染色体异常或有染色体异常儿分娩史等原

因行胎儿染色体核型分析，共诊断具有临床意义的

异常核型１９例，阳性率１８．４％（１９／１０３）。６５５例穿

刺一次成功，６０例穿刺两次成功，取材失败１例（孕

妇腹壁厚、胎盘薄，穿刺一次未见绒毛，因胎儿珍贵

改１７周羊水穿刺）。１例术后发生胎盘血肿，血肿

于术后１个月被完全吸收，１例术后于１周复诊时

胚胎已停育，３例术后于１个月流产。

２．２　羊膜腔穿刺术（简称羊水穿刺）　穿刺孕周在

１６～２４周之间，采用７号腰穿针在Ｂ超定位下操

作，共进行羊水穿刺１１３５５例。主要指征为孕中期

母体血清生化指标筛查阳性（５８３１例），同时高龄妊

娠（２８６５例）、双方同型地中海贫血基因携带（１２８４

例）、胎儿畸形或可疑畸形（７４５例）均是重要指征，

其他指征共６３０例。诊断中、重型地中海贫血３９８

例，阳性率３１％（３９８／１２８４），诊断具有临床意义的

异常核型１８９例，阳性率为１．８８％（１８９／１００７１）。

１１２６２例穿刺一次成功、８８例穿刺两次成功、５例

穿刺３次成功。１６４例因前壁胎盘且穿刺出现胎盘

渗血导致血性羊水，１例于术后出现持续性胎心率

减慢，予阿托品治疗后胎心恢复正常，术后随访共发

现流产２４例，其中１７例为２周内流产。

２．３　脐静脉穿刺术（简称脐血穿刺）　脐血穿刺可

直接获得胎儿血液细胞，是孕中晚期产前诊断的重

要方法，穿刺孕周介于２０～３８周之间，３年共进行

脐血穿刺４１０８例。胎儿畸形或可疑畸形（１５１６例）

是主要指征，错过羊水穿刺时间的筛查高危（１１９０

例）、双方同型地中海贫血基因携带（６７６例）和高龄

妊娠（６５４例）同为重要指征，其他指征共７２例，主

要为绒毛、羊水穿刺结果出现嵌合体或细胞培养失

败而采取的补救措施。共诊断中、重型地中海贫血

１９６例，阳性率２９％（１９６／６７６），诊断具有临床意义

的异常核型１１６例，阳性率３．３８％（１１６／３４３２）。一

次穿刺成功３９２７例、两次穿刺１７２例、３次穿刺９

例。羊水细胞培养失败者经脐静脉穿刺后均获得诊

断结果。出现术后持续性胎儿心动过缓３５例，经吸

氧、阿托品、碳酸氢钠对症处理后胎心率均于术后

１０分钟内恢复正常。术后随访共发现流产１５例，

其中１３例为术后两周内流产；早产５例，１例２８周

早产儿夭折，４例分娩时孕周大于３２周，其中１例

因胎儿水肿夭折，余３例健康存活。

３　结　论

综上所述，３种侵入性穿刺技术均能安全、有效

地运用于产前诊断。绒毛穿刺和脐血穿刺在某些产

前诊断中心因技术条件受限、惧怕流产风险等问题

一直难以普及开展。研究表明在正确的操作下，

３种穿刺的流产风险在差异上无统计学意义。为提

高我国产前诊断率和预防出生缺陷应该推广应用，
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建议根据产前诊断指征合理选择最佳方式。脐血穿

刺术实施孕周较晚，虽并发症风险较大，但对于必须

血液检验和孕晚期才出现异常的病例仍有不可替代

的优势。

　　穿刺技巧上，单针绒毛穿刺法因难以预先估计

术中所抽吸到的绒毛量是否足够，故术前定位是穿

刺的关键，选择足够的抽吸深度，快速进针，上下移

动２～３次，９０％以上能一次获取足量绒毛
［１５］。脐

血穿刺建议选择孕２４周以上进行操作，此时脐静脉

直径较宽，选择脐带游离段基本可以取得胎儿纯血，

且此段脐带胶质较多，出血容易很快停止，不易出现

胎心过缓等并发症。若术中未能一次刺中血管，可

游离穿刺针调整角度采用短促有力的手法穿刺血

管，且一边穿刺一边观察胎心变化，一旦发现胎心减

慢则立即停止穿刺操作，并予以吸氧等对症治疗，对

恢复胎心很有帮助。此外，手术者应选用固定人员

操作，本研究中３种穿刺术后流产率能控制在较低

水平与手术人员固定且经验丰富有关，当出现手术

人员变动时流产率可出现略微升高。

　　近年来开始利用母体血中的胎儿细胞进行无创

性的产前诊断，虽能避免传统穿刺技术所致的流产

等相关风险，但是应用时间短且局限性较大，目前仅

针对２１三体、１８三体、１３三体这３种非整倍体三体

综合征的检测，对于染色体的结构异常、微缺失、微

重复或其他数目异常还无法检测，此外，在地中海贫

血等单基因病的产前诊断仍处于研究阶段。Ｓｉｍｐ

ｓｏｎ
［１７］也曾在文献报道中多角度对比侵入性和非侵

入性产前诊断方法，并指出侵入性产前诊断的重要

作用和地位，建议推广使用。

４　讨　论

４．１　成功率分析　羊水穿刺的一次成功率最高。

在侵入性产前诊断技术中，羊水穿刺是应用历史最

长、应用最广泛的，对比分析３种穿刺的一次成功

率，犘＜０．０５差异有统计学意义。孕中期羊膜腔空

间相对较大，在Ｂ超定位下操作难度小，当进针后

出现胎动频繁、胎体阻挡且无法调整时会增加穿刺

频率。国内文献［１３］报道羊水穿刺的一次成功率为

９０．４８％～１００％，但样本量均不足１０００例，本数据

的大样本量研究显示一次性成功率为９９．１８％，是

最易操作的侵入性产前诊断手术。对于绒毛穿刺的

一次成功率，大多数医院选用双套管针穿刺，国外

Ｂｒａｍｂａｔｉ等
［４］报道为９８％，国内报到为８７．２％～

９７．６５％
［１，５，６］，梁伟翔等［７］报道的单针穿刺一次成

功率为９２．８％，略高于本数据中的９１．４８％。早孕

期绒毛穿刺难易度受孕周及胎盘位置影响较大，当

孕周偏小时胎盘较薄，或当胎盘处于后壁时增加操

作难度［８］。综合文献报道［９，１０］，脐血穿刺一次成功

率７０．２９％～９８．５％，常因胎动频繁、母体肥胖、羊

水过多等因素增加操作难度，本数据中９５．５９％的

一次成功率处于中上水平。

４．２　有效性分析　侵入性产前诊断能有效地避免

缺陷儿的出生。在地中海贫血的防控中，３种侵入

性产前诊断共检出中重型地中海贫血７３７例，阳性

率在２３．３３％～３０．９９％之间，特别是对于β地中海

贫血在胎儿时期无贫血和水肿表现，目前仅能通过

侵入性的产前诊断方法获取胎儿细胞后确诊基因才

能避免患儿的出生，是实现该疾病预防目标的最后

屏障。绒毛穿刺可发挥绝对的时间优势，比羊水产

前诊断可提早１～２个月实施干预。另外，在染色体

病的产前诊断中共诊断具有临床意义的异常核型

３２４例，阳性率在１．８８％～１８．４５％之间，当胎儿在

孕早期就表现出明显发育异常时，染色体异常的风

险增加。

４．３　安全性分析　３种侵入性穿刺技术在两周内

流产率和总流产率上比较犘值均＞０．０５，说明３种

穿刺术流产风险的差异无统计学意义，均安全可行。

但对于术后总体并发症的发生率而言犘＜０．０５，差

异有统计学意义，脐血穿刺的并发症风险高于绒毛

穿刺与羊水穿刺。

４．３．１　绒毛穿刺　自２０世纪９０年代开始，经宫颈

绒毛穿刺因易导致阴道流血、胎儿流产、母体感染、

标本污染以及操作不方便等缺点逐渐被经腹绒毛穿

刺所取代，Ａｎｎ等
［１１］报道的经腹绒毛穿刺流产率为

０．５％～１％，在本资料中０．５５９％的流产率与报道

一致，并与 Ｗａｐｎｅｒ等
［１２］提出的在妊娠１０～１３周经

腹绒毛穿刺取样没有增加胎儿异常及流产的危险相

符合，Ｅｖａｎｓ
［１３］也在报道中指出绒毛穿刺和羊水穿
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刺的风险没有差别。可见孕早期经腹绒毛穿刺术是

有效、可行、相对安全的产前诊断技术，对有早孕期

产前诊断指征的孕妇可作为首选，特别是对于夫妇

双方为相同致病基因携带者的应尽早选择绒毛穿刺

进行产前诊断。

４．３．２　羊水穿刺　羊水穿刺的并发症以流产和穿

刺部位渗血为主。资料中羊水穿刺术后流产２４例，

总流产率０．２１％，其中１７例为术后两周内流产，流

产率０．１５％。Ｅｄｄｌｅｍａｎ等
［１４］报道与穿刺直接相关

的流产大多数发生于穿刺后两周内，流产率在

０．０６％～１％之间。羊水穿刺术中穿刺部位渗血主

要是当穿刺针通过前壁胎盘时刺破胎盘小血管所致

的少量出血，可形成血性羊水，但均未影响羊水细胞

的生长。王清等［２］报道超声引导下羊膜腔穿刺的血

性羊水发生率１．７％，本资料中为１．４４４％，低于报

道水平。可见羊水穿刺作为最成熟的产前诊断取材

技术，其临床应用是安全有效的，且已被广大医生及

患者所接受［１４，１５］。

４．３．３　脐血穿刺　文献报道脐血穿刺胎儿丢失率

０．８％～３．２％
［９，１０，１５，１６］，本组数据中脐静脉穿刺流

产率为０．３６５％，与操作相关的流产率为０．３１６％，

均低于廖灿等［９］报道的０．８％。脐带穿刺部位渗血

２０２６例，占４９．３％（２０２６／４１０８），出血时间在５～６０

秒之间，且大多不超过３０秒，多数学者认为出血与

胎儿丢失无直接关系［１５］，不属于严重并发症，当渗

血时间过长时应注意胎心率变化。脐血穿刺在３种

侵入性产前诊断中属相对风险偏高，应把握好穿刺

指征，但由于取材时间范围较广且能直接获取胎血，

足以弥补绒毛穿刺与羊水穿刺的不足，还能扩大检

测范围，如诊断胎儿血液系统疾病等，故在产前诊断

取材技术中有着不可或缺的重要性。
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