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“胎盘标志物对单绒双羊双胎妊娠合并双胎输血综合

征的预测：深部动静脉吻合的形态学分析”点评
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２　论文核心内容及点评

该文发表在《Ｐｌａｃｅｎｔａ》２０１０年第３１卷２６９２７６

页上。该文对双胎输血综合征（ＴＴＴＳ）病因的传统

观点作一深入的直接的研究和分析。主要内容

如下：

传统观点认为双胎间存在动静脉（ＡＶ）吻合，

而ＡＶ吻合中的血流是单向的，因此正是ＡＶ吻合

中的单向血流造成双胎间血液分配不平衡，进而发

生ＴＴＴＳ。尽管认为 ＡＶ吻合是 ＴＴＴＳ的主要病

因，但以往的研究大多集中在胎盘表面的动动脉

（ＡＡ）和静静脉（ＶＶ）吻合，对ＡＶ吻合的直接研究

很少。因此可以说 ＡＶ吻合是 ＴＴＴＳ的主要病因

还只是１种观察实验的推测。并无直接实验验证。

这可能与ＡＶ吻合在胎盘深部，无法直接观察，且研

究费时有关。

因此在２００１～２００８年之间，该研究以２００例未

合并 ＴＴＴＳ的单绒双羊双胎妊娠和２４例合并

ＴＴＴＳ的单绒双羊双胎妊娠为样本，采用分娩后胎

盘灌注技术，对两者的胎盘进行了分析比较。为了

对２组胎盘进行尽可能准确的比较，该研究应用净

ＡＶ吻合数、净ＡＶ吻合横截面积，即考虑到ＡＶ吻

合内血流既有供血儿流向受血儿也有受血儿流向供

血儿，因此可相互抵消，最终转化为实际的ＡＶ吻合

数和ＡＶ吻合面积。

该研究结果显示：首先，ｎｏｎＴＴＴＳ胎盘 ＡＶ 吻

合（９６％）较ＴＴＴＳ胎盘ＡＶ 吻合（９５％）更常见，ｎｏｎ

ＴＴＴＳ胎盘无论净ＡＶ 吻合数还是ＡＶ 吻合净横截

面积都较ＴＴＴＳ多。而且ｎｏｎＴＴＴＳ极值情况更易

见。甚至在本研究中有１例ＴＴＴＳ胎盘并无ＡＶ 吻

合（表１和表２）。因此传统观点认为 ＡＶ 吻合是

ＴＴＴＳ的病因可能不合理。其次，该研究通过分娩后

胎盘灌注比较后，对ＴＴＴＳ胎盘特征进行了总结并深

入分析了这些胎盘特征预测ＴＴＴＳ的特异性和敏感

性。研究发现ＴＴＴＳ胎盘特征包括胎盘不均衡分配

（双胎间胎盘面积差异＞２５％）、缺乏ＡＡ吻合、ＶＶ吻

合较多、脐带帆状附着等。各胎盘特征的特异性和敏

感性见下（表３）。最后，该研究还发现ＡＶ 吻合内血

流方向与供血儿—受血儿的鉴别并无肯定的联系。

因为ＡＶ 吻合中的血流既可以从“供血儿”流向“受血

儿”，亦可从受血儿”流向“供血儿”。

表１　胎盘数据

ＴＴＴＳ双胎 （２４） 非ＴＴＴＳ双胎（２００） 犘

孕龄（周） ２７．３±３．８（２０～３３） ３４．５±３．８（２１～４２） ＜０．０１

较大出生体重 （ｇ） １１４９±５２５（２５０～１９３５） ２２７１±６９７（５７９～３８４５） ＜０．０１

较低出生体重（ｇ） ９０４±４４９（１９０～１５２７） ２００８±６７６（５２０～３５２３） ＜０．０１

出生体重差异 （％） ２４．０±１４．０（３～６７） １２．０±８．８（０～１８） ＜０．０１

出生体重异常≥２０％ １２／２４（５０％） ３０／２００（１５％） ＜０．００１

发生胎死宫内 ８／２４（３３％） ４／２００（２％） ＜０．００１

双胎胎死宫内 ６／２４（２５％） ２／２００（１％） ＜０．００１

单胎胎死宫内 ２／２４（８％） ２／２００（１％） ０．０８

数据结果表示采用：均值±ＳＤ或 所占样本的百分比（％）
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表２犪　胎盘

大体解剖 ＴＴＴＳ胎盘（２４） 非ＴＴＴＳ胎盘（２００） 犘

胎盘重量（ｇ） ４７１±１６１ ７０８±２１０ ＜０．０１

ＡＧＡ胎盘 １７／２４（７１％） １７２／２００（８６％） ０．０６

ＬＧＡ胎盘 ４／２４（１７％） １１／２００（６％） ０．０６

ＳＧＡ胎盘 ３／２４（１３％） １４／２００（７％） ＮＳ

脐带帆状附着ａ １４／４２（３３％） ４１／３９４（１０％） ＜０．０００１

脐带边缘附着ａ ８／４２（１９％） ８２／３９４（２１％） ＮＳ

脐带帆状或边缘附着ａ ２２／４２（５２％） １２３／３９４（３１％） ＜０．０１

单支或混合型血管分布 １８／２１（８６％） １１８／１９７（６０％） ＜０．０２

双胎所占胎盘面积相差＞２５％ １１／２１（５２％） ５０／１９７（２５％） ＜０．０１

单脐动脉 ３／４８（６．３％） １０／３９４（２．５％） ＮＳ

表２犫　绒毛膜血管吻合

绒毛膜血管吻合 ＴＴＴＳ胎盘（２１） ＴＴＴＳ胎盘 （１９７） 犘

血管吻合总数 ６（２２３） ７（０２３） ＮＳ

动动脉吻合 １２／２１（５７％） １７５／１９７（８９％） ＜０．００１

静静脉吻合数 ８／２１（３８％） ２８／１９７（１５％） ＜０．０２

深部动静脉吻合总数 ５（０２２） ６（０２２） ＮＳ

净深部动静脉吻合数 ２（０７） ２（０１５） ＮＳ

ＮＣＳＡ（ｍｍ２） ０．３９（０６．６７） ０．９８（０４２．７８） ＜０．０５

ＮＣＳＡ＞１ｍｍ２部分（％） ７／２１（３３％） ９１／１９７（４６％） ＮＳ

ＮＣＳＡ＞５ｍｍ２部分（％） １／２１（５％） ２６／１９７（１３％） ＮＳ

　　数据结果表示采用：均值 ±ＳＤ所占样本的百分比（％）

ＡＧＡ：与孕龄相符；ＬＧＡ：大于孕龄；ＳＧＡ：小于孕龄 ＮＣＳＡ：动静脉吻合血管净横截面积

ａ：胎儿脐带附着形式．

表３　胎盘检查确诊ＴＴＴＳ的准确性

检出率（敏感性） 特异性 假阳性率（１特异性）

脐带帆状或边缘附着 ８６％ ４７％ ５３％

单支或混合型血管分布 ８６％ ４０％ ６０％

所占胎盘面积差异＞２５％ ５２％ ７５％ ２５％

单脐动脉 ６％ ９７％ ３％

缺乏动动脉吻合 ４３％ ８９％ １１％

有静静脉吻合 ３８％ ８６％ １４％

动静脉吻合不均衡 ３３％ ５４％ ４６％

脐带帆状或边缘附着＋缺乏动动脉吻合 ４３％ ９２％ ８％

脐带帆状或边缘附着＋所占胎盘面积差异＞２５％ ４３％ ８８％ １２％

脐带帆状或边缘附着＋有静静脉吻合 ２９％ ９２％ ８％

缺乏动动脉吻合＋所占胎盘面积差异＞２５％ １０％ ９６％ ４％

缺乏动动脉吻合＋动静脉吻合不均衡 １４％ ９９％ １％

　　血液在血管中的流动受许多因素的影响包括：

血管直径、血液压力、血液黏度、血管活性因子及各

种感受器等。而以往研究（包括该研究），主要针对

血管形态学。因此以往从形态学研究得出的结论最
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终又被形态学研究否定。但这也提示 ＴＴＴＳ病因

可能并非形态学异常，而是各种非形态学因素。现

在已经有一些研究证实这一观点。ＢａｊｏｒｉａＲ等和

ＳｏｏｒａｎｎａＳＲ等分别发现ＴＴＴＳ供血儿体内胰岛素

样生长因子ＩＩ及瘦素水平较受血儿低，这与胎盘的

生长紊乱有关，而与血流无关。ＢａｊｏｒｉａＲ、ＧａｌｅａＰ、

ＭａｈｉｅｕＣａｐｕｔｏＤ等还发现血管活性因子脑钠钛

（ＢＮＰ）、内皮素１及肾素血管紧张素（ＲＡＳ）系统异

常可能是导致、维持并促使ＴＴＴＳ恶化的原因。

该研究发现双胎间胎盘面积差异＞２５％及胎盘

血管单支分布是 ＴＴＴＳ特异性较高的标志。可做

如下推论，假设双胎所占胎盘面积分别为 Ａ和Ｂ。

若发生ＴＴＴＳ的风险较小（考虑胎盘共享）应满足：

Ａ＋Ｂ＞１００％且 Ａ－Ｂ＜２５％。可以得出 Ｂ＞

３７．５％。据上述推论单绒双羊双胎时，每个胎儿所

占胎盘面积可能应大于３７．５％。ＴＴＴＳ胎盘标志

为胎盘不均衡分配（双胎间胎盘面积差异＞２５％）、

缺乏ＡＡ吻合、脐带帆状附着、血管单支分布等似乎

都与胎盘面积有关。这也提示在对于 ＭＣＤＡ的双

胎胎盘的病理学检查中，要将以上几个指标纳入常

规的病理解剖报告中。

胎盘 是 胎 儿母 体 进 行 物 质 交 换 的 场 所。

ＴＴＴＳ实质是胎盘异常，包括胎盘血管的构建和功

能异常。而正常胎盘的形成需要细胞增殖与新生血

管形成两者之间密切协调。而且有多种细胞（如巨

噬细胞）和细胞因子（如有血管内皮生长因子

（ＶＥＧＦ）、酸性碱性成纤维细胞生长因子（ＦＧＦ）、转

化生长因子（ＴＧＦ）、血小板源生长因子（ＰＤＧＦ）、胎

盘生长因子（ＰＩＧＦ）、肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）、血管生

成素（ａｎｇｉｏｐｏｉｅｔｉｎｓ）等共同参与胎盘血管形成的调

节。而且胎盘形成是动态变化的过程，不同孕周胎

盘血管生成的形态及调节因素是不同的。因此

ＴＴＴＳ胎盘异常应该包括形态学异常和非形态学异

常。甚至非形态学的异常，包括各种细胞因子和血

管活性因子，在 ＴＴＴＳ发生发展中可能起决定作

用。ＴＴＴＳ胎盘特征也提示 ＴＴＴＳ胎盘中可能存

在着抗血管生成的因素。

近９％ ～１５％ 的 单 绒 双 羊 双 胎 妊 娠 并 发

ＴＴＴＳ，胎儿发病率和死亡率高达７０％以上。而至

今尚无预测 ＴＴＴＳ的理想指标和方法。综合这几

年文献，各种血管活性因子和促进血管形成的细胞

因子可能是ＴＴＴＳ病因和预测进一步的研究方向
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