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双胎妊娠染色体非整倍体产前筛查及诊断
ＳＯＧＣ

该临床实践指南由加拿大妇产科遗传委员会和加拿大大学医学遗传

产前诊断委员会拟定，并由加拿大妇产科执行委员会及加拿大大学

医学遗传董事会批准。主要作者为ＦｒａｎｏｉｓＡｕｄｉｂｅｒｔ、ＡｌａｉｎＧａｇ

ｎｏｎ、ＳＯＧＣ遗传委员会成员和ＣＣＭＧ产前诊断委员会成员。

１　双胎妊娠流行病学、合子性质及绒毛膜性

自从２０世纪８０年代以后，在加拿大和其他发

展国家多胎妊娠的发生率大幅度的增加。在１９９５～

２００４年期间，多胎妊娠的出生率从２．２％稳定增长

到３．０％
［１］。主要的２个原因是妇女生育年龄普遍

提高、辅助生殖技术的普及与不规范的卵巢刺激。

合子性质反映了胎儿的遗传同一性，而绒毛膜

性指的是胎盘的分布。在单合子双胎中，单个受精

卵在多次卵裂后分裂成２个独立的个体，几乎所有

这样的双胎基因完全相同，因此性别是一样的。在

极少数情况下，由于基因突变或染色体不分离可引

起单合子双胎基因不一致，引起双胎表型和染色体

不一致［２］。当２个独立的卵母细胞同时受精时，形

成双合子双胎，这种双胎遗传基因是截然不同的，而

且染色体也常常不一致。单合子双胎的发生率非常

稳定，约为４／１０００。辅助生殖技术使单合子双胎的

发生率增加了２～１２倍
［３５］，具体机制尚不清楚［６］。

双合子双胎的发生率随着孕妇年龄、种族及不孕治

疗（机制等同于母体血清卵泡雌激素水平的升高）的

影响变化很大。总的来说，约６６％的双胎妊娠为双

合子双胎，３３％为单合子双胎。

双胎绒毛膜性质的确定至关重要，在第一孕期

评估准确率最佳。孕早期超声诊断双胎绒毛膜性的

准确性达到９６％～１００％，孕中期则明显降低，约为

８０％
［７９］。绒毛膜性决定双胎的妊娠结局［１０］，主要

源于其胎盘血管吻合引起的并发症，如双胎输血综

合征等。所有双合子双胎均为双绒毛膜，而单合子

双胎根据胚芽分裂的时间不同可以是双绒毛膜性

（约占３３％）或单绒毛膜性（约占６６％）
［１１］。绒毛膜

性可以通过超声确定，但是合子性并不能完全通过

绒毛膜性来推断确定。同性别的双绒毛膜双胎，通

过分子遗传学技术（微卫星或单核酸多态性等技术）

可确定其合子性质［１２］。

２　双胎产前筛查

２．１　基于母亲年龄、合子和绒毛膜性估算双胎染色

体非整倍体风险值　总体而言，双胎妊娠胎儿染色

体非整倍体的发生率高于单胎妊娠，主要源于孕妇

高龄。单绒毛膜双胎发生结构异常的风险明显增

高，包括胎儿心脏缺陷、神经管和大脑缺陷、唇裂、胃

肠和前腹壁缺陷等，但是发生非整倍体的风险与单

胎妊娠相似。由于唐氏综合征风险值的计算需要整

合复杂的实际和伦理问题，使得双胎或多胎妊娠风

险值的调整变得非常复杂。合子性质决定了２类双

胎有不同的产前筛查风险值计算方法，不论双胎的

染色体异常是否一致。单合子双胎妊娠，两胎儿应

同时为患儿或同为正常胎儿，特殊情况下亦可见单

合子双胎染色体核型不一致。但在双合子双胎中，

每个胎儿都有独立患染色体非整倍体的风险。有学

者建议修正双胎妊娠传统推荐的行介入性产前诊断

的孕妇年龄界限。Ｒｏｄｉｓ等
［１３］提出公式来计算双合

子双胎或单合子双胎中单胎或双胎可能患染色体非

整倍体的几率，从中计算获得的图表曾被用于判断

年龄相关的胎儿非整倍体风险。单合子双胎比率固

定为３．５／１０００。该作者断定一个３１岁的双胎妊娠

（合子性不详）的孕妇与一个３５岁的单胎妊娠孕妇

胎儿患非整倍体风险是一样的。于是，他们总结得

出所有≥３１岁的双胎妊娠孕妇均应建议行介入性

产前诊断。基于以下４个理由，该近似值不宜再运

用：①双胎介入性产前诊断手术相关的风险比单胎

更高，而且单胎的介入性产前诊断也应该权衡相关

的胎儿丢失率；②该近似值在单绒毛膜双胎中并不

适用，因单绒毛膜双胎染色体非整倍体的风险与单
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胎相似。单合子双胎在双胎中的发生率难以确定，

特别是辅助生育技术获得的双胎；③加拿大指南已

不建议将３５岁作为单胎介入性产前诊断的年龄临

界值［１４］；④双胎妊娠中唐氏综合征的实际发生率低

于理论的风险评估值［１５］，即使是双绒毛膜双胎，也

并非是单胎的２倍。遗憾的是，目前并无大样本的

研究对双绒毛膜双胎中唐氏综合征发生率进行准确

评估，大部分的研究仅限于统计建模。

２．２　ＮＴ测量的价值　ＮＴ检测范围在双胎与单胎

中没有明显差异［１６１８］，多胎妊娠中唐氏综合征检出

率与单胎相似。ＮＴ可单独计算每一个胎儿的风

险。因此，ＮＴ测量结合母亲年龄已作为双胎妊娠

染色体非整倍体筛查的方案。绒毛膜性质与合子性

质均可影响双胎唐氏综合征的风险评估。单绒毛膜

双胎中，每一个胎儿均有相同的机会患唐氏综合征，

故总的风险与单胎相似。因此，可用目前发布的单

胎ＮＴ参考值来计算单个风险从而评估妊娠的总风

险。双绒毛膜双胎中每个胎儿被认为是独立的，各

个胎儿的风险可运用单胎ＮＴ测量的中位数进行计

算的。头臀长ＣＲＬ用于计算胎龄。这种方法将增

加双绒毛膜单合子双胎的假阳性。计算妊娠特定风

险更为恰当。

　　运用早孕ＮＴ结合母亲年龄，Ｓｅｂｉｒｅ团队
［２０，２１］

计算了４４８例双胎妊娠中各个胎儿的唐氏综合征特

定风险。在假阳性率为７．３％时，其检出率为８８％。

重要的是，单绒毛膜双胎ＮＴ增厚的发生率高于双

绒毛膜双胎（８．４％ｖｓ５．４％），原因在于单绒毛膜双

胎中ＮＴ增厚可能是双胎输血综合征（ＴＴＴＳ）等疾

病的早期表现。因此，在运用ＮＴ计算单绒毛膜双

胎染色体非整倍体风险时，应进行调整。在一个

７６９例单绒毛膜双胎的研究中，Ｖａｎｄｅｃｒｕｙｓ等
［２２］发

现，最好的筛查效能是运用双胎的ＮＴ平均值而非

最小值或最大值。运用ＮＴ平均值对单绒毛膜双胎

进行检测，在假阳性率为４．２％时，其预测灵敏度为

１００％，这也是目前英国胎儿基金会推荐的方法
［２３］。

在双绒毛膜双胎，各个胎儿的检出率及假阳性率与

单胎相似。ＮＴ结合母亲年龄的筛查在双胎妊娠

中，ＮＴ 结合母亲年龄进行筛查可达到２００７年

ＳＯＧＣ指南的标准，即在假阳性率为５．０％时，其检

出率达到７５％。然而，目前并没有大样本的研究以

支持这些结果。

２．３　ＮＴ结合血清学指标　少有文献研究早孕游

离βｈＣＧ 及 ＰＡＰＰＡ 对双胎的筛查价值
［１９，２４２７］。

在一项１９１４例双胎的研究中，Ｓｐｅｎｃｅｒ等
［２６］调查绒

毛膜性质在早孕血清学标志物中的影响，发现双胎

妊娠需要对计算的中位数倍数进行调整。一般来

讲，游离βｈＣＧ校正的中位数，是观察到的中位数

除以２．０２３。对于ＰＡＰＰＡ，需分２种不同的情况：

在双绒毛膜双胎，除以２．１９２，而单绒毛膜双胎，除

以１．７８８。Ｓｐｅｎｃｅｒ和 Ｎｉｃｏｌａｉｄｅｓ
［２７］报道运用 ＮＴ

结合早孕血清学标志物对２０６例双胎妊娠进行筛

查，唐氏综合征的检出率为７５％，假阳性率为９％，

其中包括了４例双胎一胎为唐氏综合征。其检出率

与ＮＴ结合母亲年龄的检出率相似。Ｗａｌｄ等
［１９］的

研究发现，在假阳性率均为５％时，单独运用ＮＴ及

运用ＮＴ结合早孕血清学标志物在单绒毛膜双胎中

的检出率分别为７３％和８４％；在双绒毛膜双胎分别

６８％和７０％；在总的双胎妊娠分别为６９％和７２％。

与单胎妊娠相似，ＮＴ结合早孕血清学标志物可提

高双胎妊娠特别是单绒毛膜双胎的检出率。然而，

在给出确切的建议前，尚需大样本的多胎妊娠早孕

血清学联合筛查的前瞻性研究。

双胎妊娠早、中孕血清学检查结合 ＮＴ的整合

筛查模式研究同样重要。与中孕血清学筛查相似，

早孕多胎妊娠血清学筛查备受争议，因为双胎中异

常胎的血清学水平将受正常胎的干扰。另一方面，

辅助生殖对早孕血清学的影响，也需要进一步的

评估。

２．４　母体血清学筛查　母体血清学方法用于双胎

筛查仍面临很多的困难和疑惑。首先，血清学标志

物水平并非确切地为单胎的２倍。由于阳性病例及

对照病例较少，在不同的研究中，其参考值变化范围

较大［１５，２８３３］。双胎唐氏综合征血清标志物的参考范

围无法准确计算，从而提出“假设风险”而非基于大

样本研究［３２］。其次，血清标志物的水平与整个妊娠

相关，而超声的指标，如 ＮＴ，是每个胎儿特异的。

第三，合子性质与绒毛膜性质在风险评估中的意义

与它们在ＮＴ筛查中类似。
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在一个２７３例双胎中孕血清学筛查的前瞻性研

究中，假阳性率为５％
［３４］。该研究中没有出现唐氏

综合征的病例，故无法评估灵敏度。利用统计学模

型，作者推算在假阳性率为５％时，单合子双胎和合

子双胎中唐氏儿的检出率分别为７３％和４３％，总体

检出率为５３％。在另一个多胎中孕期血清学筛查

的研究中，Ｓｐｅｎｃｅｒ等
［３５］评估了４２０例双胎及１９例

三胎的游离βｈＣＧ及 ＡＦＰ水平，标志物的水平在

双胎中高达２倍，并检出８对双胎之一为唐氏综合

征。作者估计，运用“假设风险”，双胎妊娠中唐氏综

合征的检出率及假阳性率分别为５１％ 及 ５％。

Ｍｕｌｌｅｒ等
［３０］对３２９２例行中孕血清学唐氏综合征筛

查的双胎进行评估，共有４例病例双胎均为唐氏综

合征胎儿，而其余７例病例为双胎之一为唐氏综合

征。平均ＡＦＰ水平在单绒毛膜双胎与双绒毛膜双

胎中相似，而游离βｈＣＧ在单绒毛膜双胎中较高。

单独使用母亲年龄，唐氏综合征的检出率及筛查阳

性率分别为２７．３％及６．６％；使用母亲年龄结合绒

毛膜性质，其检出率及筛查阳性率分别为５４．５％及

２４．６％；运用测量的 ＡＦＰ值及游离βｈＣＧ值除以

２，其检出率及筛查阳性率分别为５４．５％及７．７５％；

运用全球双胎妊娠人群观察到的中位数，其检出率

及筛查阳性率分别为５４．５％及８．０５％；运用针对单

绒毛膜双胎和双绒毛膜双胎的中位数，其检出率及

筛查阳性率成分别为５４．５％及７．７５％。该作者得

出中孕血清学筛查双胎唐氏综合征优于单独根据母

亲年龄进行筛查。最近，在一项迄今规模最大的双

胎中孕血清学筛查（二联筛查）研究中，法国的团队

研究了１１０４０例双胎，其中包括２７例唐氏综合

征［２９］。对照组包括了６４８１５例单胎，其中８６例为

唐氏综合征。使用１／２５０为诊断临界值，双胎唐氏

综合 征的总体检出率 为 ６３％ （１７／２７，９５％ ＣＩ

４４．８％～８１．２％），该研究中３０．３％的孕妇年龄大

于３５岁。在单胎中，唐氏综合征地检出率为７４．４％

（６４／８４，９５％ ＣＩ６５．２％～８３．６％）；双胎均为唐氏

综合征时，检出率为７１％；一胎为唐氏综合征时，检

出率为６０％（较单胎降低约１５个百分点）；双胎筛

查的假阳性率较高，为１０．８％。

在另一项研究中，Ｍａｙｍｏｎ等
［３６］比较了６０例

双胎及１２０例单胎早孕ＮＴ测量与中孕血清学三联

筛查（ＡＦＰ，βｈＣＧ，及ｕＥ３）的结果，发现 ＮＴ测量

的筛查假阳性率明显低于中孕血清学三联筛查（双

胎５％ｖｓ１５％；单胎２．５％ｖｓ．６％）。双胎中孕血

清学筛查假阳性率较高，导致了１８．３％的羊膜腔穿

刺率，而单胎仅为７．５％。因此，多胎妊娠中，建议

使用早孕 ＮＴ测量联合母亲年龄进行筛查。仅当

ＮＴ测量无法实施或由于双胎妊娠诊断过晚（大于

１４周）而错过了 ＮＴ测量的时机，可以考虑中孕血

清学筛查。

２．５　整合筛查　对于单胎，结合早孕及中孕筛查的

优点可施行整合筛查［３７］。这种ＮＴ测量结合早孕、

中孕血清学筛查方法得到了大规模前瞻性研究的确

认，整合筛查检出率高且假阳性率低［３８］。目前尚未

有双胎整合筛查的前瞻性研究。Ｗａｌｄ和Ｒｉｓｈ
［３２］基

于大量假设的计算，已发表双胎整合筛查的评估：在

５％假阳性率时，单绒毛膜双胎中唐氏综合征患儿检

出率为９３％，双绒毛膜双胎中检出率为７８％，双胎

总检出率为８０％。

２．６　双胎中孕超声非整倍体筛查　尽管妊娠中期

遗传学超声用以筛查单胎唐氏综合征已得到充分的

研究，但很少证据评估该方法筛查双胎的准确

性［３９］。一般来说，双胎的研究数据亦是结合单胎

的。用外推法评估针对双胎的筛查效能是无法实行

的。在一项研究中，软指标不一致用于筛查双胎之

一唐氏综合征。ＮＴ能准确筛查９例唐氏综合征中

的５例，其他的软指标筛查效果较差
［４０］。目前，该

研究尚不足以推荐或反对超声软指标用以筛查双胎

非整倍体。评估超声软指标在双胎筛查中的作用，

需要进一步的前瞻性研究［６］。

３　双胎介入性产前诊断

进行介入性产前诊断的多胎妊娠孕妇需要非指

向性咨询。他们可能是不孕行辅助生殖技术或自然

受孕，夫妻的态度与抉择也会相差甚远［４３］。这个讨

论的内容需要包括可供选择的方案、各个方案的优

点与风险。咨询时需要告知双胎自然流产的背景风

险是６％～７％
［４４］。所有的双胎，特别是双绒毛膜双

胎，应充分告知核型不一致可能及可选择的方

９４
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案［４５］。

３．１　多胎妊娠介入性产前诊断的共同点　多胎妊

娠行介入性产前诊断前需进行全面的超声评估，应

尽可能确定绒毛膜性质，每一个胎儿的外观和位置

应该正确地确定及标示。应使用文档和（或）图像准

确地评估与记录羊膜腔、胎儿、胎盘、脐带插入的位

置和胎儿性别［４５］以便确认样本属于哪一个胎儿。

分子遗传学进行合子鉴定在复杂的多胎妊娠和超声

无法确定绒毛膜性质时是有帮助的。

３．２　羊膜腔穿刺　尽管尚未有针对双胎早期行羊

膜腔穿刺的大样本研究，一般来讲，由于单胎早期穿

刺有较高的风险，羊膜腔穿刺多在１５周或１５周之

后进行［４８］。

３．２．１　羊膜腔穿刺的方法　羊膜腔穿刺有３种方

法，但未有随机研究进行比较。①双穿刺法：最常见

的方法是在超声定位下，用２个穿刺针分别在隔膜

两侧两个穿刺位点进行连续穿刺。在加拿大一个中

心２６０例双胎的研究中，未使用染料滴入第一个羊

膜腔时，２次穿刺为同一羊膜腔的风险为１．８％
［４９］。

胎儿性别与核型的相关性有利于识别取样误差（例

如，核型结果提示相同性别，而超声显示不同性别）。

染料用于判断羊水样本是否来自同一羊膜腔。利于

这种技术，在第一个羊膜腔穿刺后，将染料注入穿刺

的羊膜腔，当第二次穿刺时，如果染料存在，应警惕

羊水来自第一个羊膜腔，可以移动穿刺位点，直到抽

未染色的羊水。最早使用的染料是亚甲蓝，但可能

引起肠闭锁及胎儿死亡限制了其运用［５０５４］。后来使

用了靛蓝，并未有报道其先天异常超过预期的背景

风险［５５，５６］。但至少有４例宫内暴露于该染料的胎

儿出现空肠闭锁［５３，５６，５７］。尽管并不确定该发病率是

否高于一般人群，许多的操作者仅于超声可视性差

或胎数较多时使用染料［４６，５８，５９］。②单穿刺法：此法

在超声介导下，穿刺针插入靠近隔膜的位置［６０６４］。

从第一个羊膜腔取样，在超声介导下，穿刺针移动通

过羊膜进入第二个羊膜腔。弃去开始的１～２ｍｌ羊

水，以减少第一个羊膜腔的污染，再进行第二个羊膜

腔取样。该技术挑战是进入第二个羊膜腔困难和受

到第一个羊膜腔的污染［５８］，以及有可能制造医源性

单羊膜［６５］。尽管在２项７７例的研究中，并未遇到

这些问题，该技术并未得到广泛的认可［５８］。③同步

的可视化法：此法是超声同步可视下用一个穿刺针

插入隔膜两侧的羊膜囊［６６］。尽管具有记录隔膜２

次同步取样的优点，由于在临床上难以达到同步，并

缺少清晰记录，该技术使用较少［５８］。

３．２．２　单绒毛膜双胎取样数　单绒毛膜双胎应行

一胎或两胎取样存在争议。针对不少案例报道，单

绒毛膜双胎核型不一致及妊娠晚期难以判断单绒毛

膜双胎，许多学者建议２个羊膜腔取样，特别是双胎

不同畸形、ＮＴ不一致、生长不一致或１４周前未确

定绒毛膜性质时更应双羊膜囊取样。

３．２．３　妊娠或胎儿丢失率　羊膜腔穿刺术后的妊

娠或胎儿丢失率应与双胎背景丢失率比较。理想情

况下，应考虑绒毛膜性质，因单绒毛膜双胎胎儿丢失

率高［１１］。近期大部分的研究报道相关的丢失率从

０．３％～２．２％
［７０７３］。加拿大２００６年发表的一项回

顾性队列研究显示，２４周前妊娠丢失率为１／６４，即

１．６％
［７１］。当一个双胎妊娠是多胎妊娠减胎后，羊

膜腔穿刺与多胎妊娠减胎相比，并未有更高的妊娠

丢失风险（总的丢失率为８．１％ｖｓ１２．５％，无统计

学差异）［７４，７５］。

３．２．４　穿刺时机　单胎研究提示羊膜腔穿刺不应

在１５周之前进行，因其可增加先天异常及胎儿丢失

的风险。当可能存在双胎核型不一致，若正常胎围

产期死亡率及发病率较低，可选择较晚行羊膜腔穿

刺。尽管该选择对正常胎儿的好处是显而易见的，

也应考虑早产、结果未报前或选择性减胎前分娩及

延迟穿刺带来的心理问题的风险。Ｗｅｉｓｚ和 Ｒｏ

ｄｅｃｋ
［５８］认为，延迟的羊膜腔穿刺仅在以下情况下使

用：２２～２８周诊断的染色体非整倍体发生风险增高

的胎儿异常、早期穿刺易导致流产和严重早产的病

例。此种情况建议向母胎医学专家咨询。

３．３　绒毛活检

３．３．１　取样方法　与单胎相比，多胎妊娠绒毛活检

复杂性大大提高，包括准确的子宫和胎盘定位（位置

及种植点）、各个胎儿的关系，而且必须从每个胎盘

份额准确取样［５８］。注意膀胱的充盈可明显改变子

宫位置，引起胎盘及胎儿位置的改变［７６］。一些学者

也建议，在绒毛活检的间隔，进行每周一次的超声检

０５
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查以追踪胎儿的位置。

多胎妊娠绒毛活检可通过经腹及经宫颈途径单

独或联合实行［７６８２］。分开取样时，需要更换穿刺针。

Ｃａｓａｌｓ等
［７７］报道了３６例经宫颈行两胎盘取样，尽

管随着经验的增加，操作技术也得到提高，仍有１５

例因各种原因结果无法确认而需重复进行羊膜腔穿

刺［７７］。在单绒毛膜双胎，无特殊情况下，尽管存在

核型不一致的少许风险，仍建议一次取样。

３．３．２　妊娠或胎儿丢失率　双胎绒毛活检后妊娠

丢失率较难估计，报道为２．０２％～２．２％，相当于５

次羊膜腔穿刺［５８］。接受绒毛活检的人群其妊娠总

丢失率与对照组相似［５８］。在回顾４组接受绒毛活

检的６１４例双胎中，２２周前总妊娠丢失率为３．１％，

总体丢失率（分娩前）为４．８％
［７８８２］。

３．３．３　绒毛活检的误差　核型结果性别相同而双

胎出生性别不同，可以认为是绒毛活检存在取样误

差的原因。之前报道双胎绒毛活检该误差率接近

６％，最新的报道为２％～４％
［４５，５９，８０，８１，８３］。荧光原位

杂交（ＦＩＳＨ）技术发生胎儿诊断误差更常见（接近

１１．５％）
［８３］。为了减少取样误差，Ｊｅｎｋｉｎｓ和 Ｗａｐ

ｎｅｒ
［４５］建议采用经腹结合经宫颈取样的方法，于胎

盘插入处取样，避免穿破隔膜。经过这些改进，取样

污染的风险约为３％～４％
［５８］。

３．４　选择绒毛活检还是羊膜腔穿刺　较多学者认

为选择性减胎越早，妊娠丢失相关风险越低。因此，

早期诊断及早期终止妊娠是绒毛活检的优势。然

而，对超过１３～１４周的妊娠，最新的研究并不支持

这个观点。

绒毛活检技术难度大，取样误差较高，优势不如

羊膜腔穿刺。在一项比较２８６例羊膜腔穿刺及１５９

例绒毛活检的双胎研究中，ｖａｎｄｅｎＢｅｒｇ等
［８６］报道

采用２次穿刺方法，羊膜腔穿刺成功率为９９．３％，

绒毛活检成功率为９９．７％，７例绒毛活检结果不明

确（５例由于胎盘嵌合）而在羊膜腔穿刺中未出现此

情况。羊膜腔穿刺成功地确认了７例绒毛活检不明

确的结果。

仅有两项研究比较了绒毛活检与羊膜腔穿刺妊

娠丢失率［５９，７９］。报道的总丢失率是相似的，绒毛活

检相关丢失率为３．２％～４．５％；羊膜腔穿刺相关丢

失率为２．９％～４．２％，两项研究均报道０．３％的差

异无统计学意义。由于这些研究并非随机而是同时

期的群体，且存在患者与操作者选择偏倚，不宜进行

概括及等值假设。若由技术熟练，经验丰富的操作

者实行，似乎没有哪种方法具有明显优势［５８，７８］。

４　双胎核型不一致的处理

４．１　初步咨询　与单胎妊娠相似，双胎妊娠患者在

面临伴胎儿异常的诊断时，应接受非指向性、无偏倚

的信息和咨询。医生应尊重他们的价值观，认可对

不同生活质量的看法，并准确告知胎儿异常的短期

及远期预后，解答患者的疑问。

４．２　选择性减胎　双胎核型不一致通常发生在双

合子双胎，即双绒毛膜双胎，本指南重点关注该情况

下双绒毛膜双胎减胎的问题，并未论及单绒毛膜双

胎的减胎。减胎应在病人已被充分告知关于胎儿畸

形预后、减胎程序和非指向性咨询之后实行。医学

遗传学专家及母胎医学专家应对此提供帮助。

４．３　技术方面　必须确定哪一个是染色体异常胎

儿。这个过程从介入性操作开始，确定核型不一致

时再次评估。诊断后尽快详细回顾介入性操作时的

描述及超声评估，诊断不明确时应再次行介入性检

测及快速核型诊断［７６］。

双绒毛膜双胎的选择性减胎多数使用经腹的方

法，以２０Ｇ或２２Ｇ的穿刺针插入胎儿心脏，注射氯

化钾或利多卡因，直至心跳停止，建议至少观察５分

钟，有些学者也建议在操作后２４～４８小时再次检查

确认［７６］。被减胎儿留于子宫内，随着妊娠的继续，

一般在分娩时候随活胎娩出。被减胎可在活胎娩出

前几天或几周娩出。在这些情况下，被减胎在宫内

的位置低于活胎。Ｌｙｎｃｈ等
［８７］报道存活胎早产的

相对危险度为４．１％（％ＣＩ１．４～１２．３）。Ｂｅｒｋｏｗｉ

ｔｚ等
［８８］统计了早期１００例双绒毛膜双胎选择性减

胎中３例患者血液凝固参数的改变，结果并无统计

学意义。

４．４　妊娠结局　Ｅｖａｎｓ等
［８９］分析了４０２例选择性

减胎的经验，其总丢失率为８．２％，三胎或三胎以上

的妊娠其丢失率最高。双胎选择性减胎的总丢失率

为７．９％。然而，一项单中心的２００例选择性减胎

１５
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的研究，报道双绒毛膜双胎减胎后丢失率为２．４％，

三胎或四胎为１１．１％
［９０］。未发生胎儿丢失的孕妇，

其平均分娩孕周为３６～３７周，６％的分娩发生在

２５～２８周
［８９，９０］。这些数据与双绒毛膜双胎预后相

似，提示选择性减胎对早产率影响较小。

４．５　减胎时机　Ｅｖａｎｓ等
［８９］报道随着孕周的增

加，胎儿丢失率增加（９～１２周时为５．４％，１３～１８

周时为８．７％，１９～２４周为６．８％），但并无统计学

差异。Ｅｄｄｌｅｍａｎ等
［９０］报道了相反的趋势，２０周之

前胎儿丢失率为５．９％，２０周之后为１．３％，差异并

无统计学意义（犘＝０．０９）。

５　循证及建议

本文章证据的价值采用加拿大预防卫生保健报

告中描述的标准来评估（表１）。

表１　循证及分级建议

证据质量评估ａ 分类的建议ｂ

Ⅰ：证据来源于至少一项随机对照试验 Ａ：有很好的证据推荐临床预防措施

ＩＩ１：证据来源于精心设计的非随机对照试验 Ｂ：有公平的证据推荐临床预防措施

ＩＩ２：证据来源于精心设计的队列（前瞻性或回顾性）或病例对照试

验，来源于一个以上的中心或研究团队
Ｃ：现有的证据是相互矛盾的，不推荐或反对临床预防措施的使用，

反而，其他的因素可能影响决策

ＩＩ３：证据来源于文献的比较，非设计试验获得的显著性结果
Ｄ：有公平的证据反对推荐临床预防措施

Ｅ：有很好的证据反对推荐临床预防措施

ＩＩＩ：基于临床的经验、描述性研究或专家委员会意见
Ｌ：未有足够的证据（数量和质量）作出建议，反而，其他的因素可能

影响决策

　　注：ａ指南的循证报告改编自加拿大预防保健指南中的质量评价标准；ｂ指南的分类建议改编自加拿大预防保健指南中的分类建议标准

５．１　简要概述

５．１．１　胎儿颈项透明层（ｎｕｃｈａｌｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｃｙ，ＮＴ）

结合母亲年龄是可接受的双胎妊娠早孕期染色体非

整倍体筛查方法。（ＩＩ２）

５．１．２　双胎妊娠可考虑早孕血清学指标联合 ＮＴ

的联合筛查方法。该方法较ＮＴ结合母亲年龄筛查

方法可降低假阳性率。（ＩＩ３）

５．１．３　早孕血清学指标联合ＮＴ及中孕血清学指

标的整合筛查方法也双胎筛查的一种选择。但双胎

的早、中孕整合筛查方法还没有前瞻性研究证实，仍

需要进一步的探讨。（ＩＩＩ）

５．１．４　若双胎妊娠需要介入性产前诊断，应提供非

指向性的咨询。（ＩＩＩ）

５．１．５　在非单绒毛膜多胎妊娠行绒毛活检术时，经

腹和经阴途径联合取样或仅经腹取样可降低取样错

误的似然比。（ＩＩ２）

５．２　建议

５．２．１　经知情同意后，应该对所有加拿大孕妇（不

论年龄）提供一种产前筛查主要胎儿染色体非整倍

体的方法。除此之外，还应提供中孕超声检查，以评

估胎儿有无结构畸形并对多胎妊娠作出评估。

（ＩＡ）

５．２．２　咨询必须是非指向性的，对于提供的部分或

者所有的检查或在就诊过程中提供的任何意见，孕

妇均有选择接受或拒绝的权利，应该尊重孕妇的选

择。（ＩＩＩＡ）

５．２．３　如果可实施双胎染色体非整倍体的产前筛

查方法，单纯高龄不应作为双胎妊娠介入性产前诊

断的指征（ＩＩ２Ａ）。

５．２．４　如果无法实现的话，孕妇年龄３５岁及以上

应建议行介入性产前诊断。（ＩＩ２Ｂ）

５．２．５　绒毛膜性对产前筛查结果有重大的影响，所

有的双胎均应在孕早期行超声检查确定绒毛膜性。

（ＩＩ２Ａ）

５．２．６　采用ＮＴ结合母亲年龄筛查时，单绒毛膜双

胎应计算出其妊娠特异的风险值，双绒毛膜双胎应

计算每个胎儿特异的风险值。（ＩＩ３Ｃ）

５．２．７　羊膜腔穿刺时，单绒毛膜双胎应行双羊膜囊

穿刺，分别抽取双胎羊水样本，除非孕１４周前已明

确单绒毛膜性且双胎结构和生长发育一致。（ＩＩ

２Ｂ）

５．２．８　介入性检查前或者发现双胎结构发育不一

２５
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致的情况下，合理咨询后可探讨选择性减胎并提供

给可能需要的患者。（ＩＩ２Ｂ）

５．２．９　双绒毛双胎选择性减胎后无需监测弥散性

血管内溶血（ｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒｃｏａｇｕｌｏｐａ

ｔｈｙ，ＤＩＣ）指标。（ＩＩ２Ｂ）
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石晓梅　摘译
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读者·作者·编者

本刊对照片及图像的要求

照（图）片每３张图单独占１页，集中附于文后，分别按其在正文中出现的先后次序连续编码。每张照（图）片均应有必要

的图题及说明性文字置于图的下方，并在注释中标明图中使用的全部非公知公用的缩写；图中箭头标注应有文字说明。大体

标本照片在图内应有尺度标记，病理照片要求注明特殊染色方法和高、中、低倍数。照片要求有良好的清晰度和对比度，并在

背面标明图号、作者姓名及图的上下方向。说明文字应简短，不应超过５０字，所有的图在文中相应部分应提及。电子图片采

用ｊｐｇ格式，分辨率不低于３００像素／英寸，并应经过剪切后充分显示关键部分。

动态图像分别按其在正文中出现的先后次序连续编码，文中应标记为“动态图×”。视频资料要求图像清晰稳定，剪接顺

畅，保持可能获得的最高清晰度模式，视频文件采用ＡＶＩ格式，大小在５Ｍ 以内。每个文件名均应与文中的名称相符，如“动

态图×”。

中国产前诊断杂志（电子版）编辑部
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