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　　胎儿医学发展到今天，开放性胎儿手术的临床

应用被广泛关注。但此类手术必须有严格的适应

证。宫内开放性手术能否让胎儿真正受益，母亲的

风险如何权衡与评估是应用此项技术前应该明确的

问题。胎 儿 脊 髓 脊 膜 膨 出 （ｍｅｎｉｎｇｏｍｙｅｌｏｃｅｌｅ，

ＭＭＣ）的 ＭＯＭＳ（ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｍｙｅｌｏｍｅｎｉｎｇｏ

ｃｅｌｅｓｔｕｄｙ）研究给出我们一些临床处理意见和思

路，本文综述如下。

１　犕犕犆概况

胎儿脊髓脊膜膨出是先天性中枢神经系统最常

见的畸形之一，是引起人类严重残疾的第二位常见

先天缺陷。美国存活新生儿 ＭＭＣ发生率，２００４～

２００６年的统计约为３．５／１００００
［１］，与２００３～２００４

年报道的３．３９／１００００
［２］相近。脊柱裂患儿新生儿

期存活率为５３．５％，１岁存活率仅为２３．３％
［３］。

ＭＭＣ的发病原因目前尚不清楚，流行病学研究表

明是基因和环境因素的相互作用所致，是典型的多

因素相互作用的结果。“二次打击”学说认为 ＭＭＣ

病情的进展是由于原发性的胎儿先天性结构发育异

常使得脊髓直接暴露在子宫环境中，受到羊水、直接

创伤或流体压力的作用或者３个因素相互作用继发

引起脊髓的损害。这一假说目前已经得到病理检

查、超声监测胎儿肢体运动等许多观察研究结果的

支持［４，５］。对中枢神经系统畸形胎儿的预防和处理

措施，首先是孕前及孕早期每天补充０．４ｍｇ叶酸

（对于有神经管缺陷家族史的孕妇每天补充４ｍｇ

叶酸），其次是母亲血清学甲胎蛋白的筛查［６］及早、

中孕期超声波对胎儿头颅和脊柱的详细筛查［７］。

ＭＭＣ患儿由于脊髓神经受损，可引起下肢的

运动和感觉障碍。此外，常见并发症还包括脑积水、

ＡｒｎｏｌｄＣｈｉａｒｉⅡ畸形及脊髓栓系综合征等。８５％的

ＭＭＣ患者合并脑积水
［８］，８０％的患者需要通过脑

室腹腔引流来缓解脑积水对脑组织的压迫，而且

４６％的患者会出现引流管放置相关的并发症
［９］。几

乎所有的患者均伴有ＡｒｎｏｌｄＣｈｉａｒｉⅡ型畸形，临床

表现为小脑蚓部沿枕骨大孔方向下移和疝入、髓质

延长和扭结、颈髓和延髓的移位以及后颅窝池的闭

塞等。后脑的下降引起脑干受压是 ＭＭＣ患儿死亡

的主要原因。脊髓在暴露部位与周围组织发生粘连

或固定，导致神经轴张力升高（脊髓栓系），可以在病

情恶化时出现。手术治疗可防止部分患者神经功能

的进一步损伤，但是相当多患者的神经功能损害已

不可逆。英国圣乔治医院的一项单中心随访研究，

调查１９７０～２０１１年４１年间出生的１２０例脊柱裂患

者（平均年龄２０岁）的肾功能及死亡率，１．６％的患

者发生肾功能严重损害或肾衰竭终末期，死亡率达

４．４％
［１０］。

由于 ＭＭＣ多伴随 ＡｒｎｏｌｄＣｈｉａｒｉⅡ型畸形或

者脑干功能障碍，死亡率仍高达３５％，近１４％的患

者难以存活至５岁
［１１］。存活者远期预后不良，多数

遗留瘫痪、肠管障碍或肾功能障碍等后遗症，下肢残

疾的严重程度取决于脊髓损伤的程度。ＭＭＣ患儿

的出生后治疗效果不理想。“二次打击”学说被认

可，使得学者们已经将注意力由出生后治疗，转向了

宫内早期干预和修复 ＭＭＣ，以期预防甚至逆转神

经损伤，预防并发症的发生，从而提高 ＭＭＣ患儿的

生存质量。

２　犕犗犕犛研究介绍

为了更好地比较胎儿 ＭＭＣ宫内开放性手术修

２３
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补治疗与出生后标准手术修复治疗的效果及预后，

减少不同中心因操作的差异以及不同入选标准等造

成的偏倚，美国国家卫生研究院（ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓ

ｏｆＨｅａｌｔｈ，ＮＩＨ）发起一项多中心、前瞻性随机临床

试验。第一例宫内开放性手术修复胎儿 ＭＭＣ始于

１９９７年，ＮＩＨ从２００３～２０１０年间共募集了１８３例

病例，随机分成２组分别进行宫内开放性手术和出

生后手术修补，同时建立 ＭＯＭＳ体系评估手术的

安全性和有效性。本文着重于介绍 ＭＭＣ宫内开放

性手术相关的手术程序及术后管理以及其与传统出

生后手术修复的比较，具体病例入选标准及剔除标

准请参考相关文献［１２］。

ＭＭＣ宫内开放性手术程序简述如下
［１２］：术前

通过产科超声检查、胎儿 ＭＲＩ、超声心动图及孕妇

体格检查和社会心理评估等充分评估胎儿及孕妇的

状况，召集母胎医学专家及外科医生、神经外科专

家、新生儿科专家及麻醉师会诊，与孕妇及家属充分

沟通；术前给予头孢唑林１ｇ静脉使用及吲哚美辛

５０ｍｇ口服，麻醉采用全麻结合硬膜外麻醉，硬膜外

麻醉可用于术后镇痛；腹部切口采用下腹部低位横

切口，然后取出妊娠子宫，体质指数（ＢＭＩ）＞３０或

既往有腹部纵切口者采用纵切口；通过超声定位胎

儿和胎盘的位置后，由术者决定子宫切开部位，若是

前壁胎盘，可取宫底或子宫后壁切口；切开子宫后，

通过牵引缝线和子宫装订设备（可吸收的聚乙醇酸

成分）固定子宫切口约６～８ｃｍ，超声引导下手动逐

步将胎儿 ＭＭＣ患处暴露在子宫切口处，并固定；使

用芬太尼（２０ｍｃｇ／ｋｇ）和维库溴铵（０．２ｍｇ／ｋｇ）肌

内注射麻醉胎儿，以减少胎儿运动；手术过程中，持

续超声心动图监测胎儿心功能；在放大镜下采用标

准化方式缝合患处：分离神经板并回纳椎管内，使用

硬脑膜覆盖后缝合（硬脑膜不够可用胶原基质代

替），然后缝合皮肤（若皮肤不能完全缝合，可采用松

弛缝合或用人造真皮代替）；子宫分２层缝合，第一

层缝合可吸收材料及子宫膜后，宫腔内注入混有

５００ｍｇ青霉素或万古霉素的温乳酸钠林格氏液，直

至羊水池深度在正常值范围，第二层采用边缘重叠

缝合；最后按常规缝合方法缝合筋膜及皮肤。ＭＭＣ

宫内开放性手术术后管理也很重要［１２］：子宫缝合后

即静脉点滴硫酸镁抑制宫缩至术后４８小时；术后一

天继续给予头孢唑林１ｇｑ６ｈ，术后２４小时内继续

予吲哚美辛５０ｍｇｑ６ｈ，第２天起改为２５ｍｇｑ６

ｈ，需要每天超声心动图监测胎儿心脏功能，评估动

脉导管是否收缩；口服硝苯地平１０～２０ｍｇｑ４～６

ｈ至妊娠３６＋６周。术后每周复诊１次，常规超声检

查羊水量及胎盘胎膜情况；妊娠２５周以后每次复诊

均行生物物理评分评估胎儿状态，每月复查一次系

统超声检查；其他的产科情况按产科常规处理，３７

周时终止妊娠。

３　犕犗犕犛临床研究与传统手术治疗比较

ＮＩＨ进行的临床随机试验
［１２］追踪患儿术后１

年的死亡率和脑室腹腔引流率（第一疗效指标）、术

后３０个月的贝利精神发育指数及运动功能损害平

面（第二疗效指标）和妊娠并发症、手术并发症以及

新生儿的发病率和死亡率（次要疗效指标）。通过对

比２组的第一疗效指标，发现产前手术组是产后手

术组的０．７倍（６８％ ＶＳ９８％，犘＜０．００１），产前进

行手术治疗降低了新生儿出生后１年的死亡率，产

前手术组脑室腹腔引流率明显较产后手术组降低

（４０％ ＶＳ８２％，犘 ＜０．００１）。同时，通过出生后３０

个月的贝利精神及运动功能评分的评估，产前手术

组明显优于产后手术组（犘＝０．００７），产前手术组的

患者独立行走的似然比明显高于出生后手术组

（犚犚＝２．０１，犘 ＝０．０１）。

妊娠并发症、手术并发症以及新生儿的发病率

和死亡率作为次要的评价指标来评估手术疗效及预

后。产前手术治疗相关的妊娠及母亲并发症主要是

子宫疤痕破裂、早产［１３］、胎膜早破、胎盘早剥、胎膜

分离、羊水过少等。这些并发症在产前手术组更容

易发生，产前手术组２／３的孕妇在分娩可见子宫裂

痕或菲薄的子宫疤痕，而且产前手术组平均分娩孕

周为３４．１周（１３％分娩孕周低于３０周），相比产后

手术组的３７．３周（无３０周前分娩）明显提前，可见

产前手术组早产的风险明显提高（犘＜０．００１）。产

前手术组羊水过少、胎膜早破及产后出血的发生率

分别是产后手术组的５．４７倍（１６％ ＶＳ３％，犘＝

０．００１）、６．１５倍（３６％ ＶＳ６％，犘＜０．００１）和７．１８

３３
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倍（７％ ＶＳ１％，犘＝０．０３）。新生儿的发病的评估

指标主要新生儿围产期死亡、出生体重、修补部位裂

开、呼吸窘迫综合征及败血症等。通过比较发现２

组之间没有明显的差异，但是产前手术组２１％的患

儿出现早产相关的新生儿呼吸窘迫综合征，是产后

手术组的３．３２倍（犘＝０．００８）。

通过综合地权衡２种手术的风险、并发症及预

后，宫内开放性手术修补 ＭＭＣ在保护胎儿神经功

能、逆转先天性后脑疝与脑积水的病理过程、降低分

流依赖性脑积水的发生率及预防脊髓栓系综合征引

起的神经功能损害等方面有重要作用。实施 ＭＭＣ

宫内开放性手术的新生儿预后及生活质量优于产后

干预。然而胎膜早破、早产、羊水过少、新生儿呼吸

窘迫、败血症以及子宫破裂等并发症也明显增加。

只有少数 ＭＭＣ胎儿适合行宫内开放性手术，实施

ＭＭＣ胎儿手术治疗必须严格把握好手术指证，充

分告知各种治疗方案的利弊，结合孕妇及家属的意

愿，做出优化选择；若要施行手术，必须在有充分胎

儿手术经验的机构实行。
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