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目的
!

探讨母亲的绒毛膜羊膜炎)脐血
AB@!

水平与早产儿脑损伤以及出生后
;

年间的神经系统后

遗症之间的相互关系&了解临床检测脐血
AB@!

水平的意义&为及时诊断早产儿脑损伤)早期预防神经系统发育性

障碍提供理论依据'方法
!

研究对象为
#!

例早产儿'用
CBAD8

方法检测早产儿脐血中
AB@!

水平#将母亲的胎膜

组织行病理学检查&以诊断有无绒毛膜羊膜炎#早产儿生后
;1

内行头颅超声或
&E

检查&以协助诊断有无脑损伤#

随访早产儿出生后
;

年间的神经系统后遗症情况'结果
!!

有脑损伤的早产儿脑瘫)癫痫等神经系统发育性障碍

的发生高于无脑损伤组#

"

母亲有绒毛膜羊膜炎组神经系统发育性障碍者增高#

#

有神经系统发育性障碍的早产

儿的脐血
AB@!

水平明显高于无脑损伤组'结论
!

母亲的绒毛膜羊膜炎与早产儿脑损伤及其后发生的神经系统后

遗症密切相关&故预防和积极治疗母亲的宫内感染对预防早产儿脑损伤以及降低脑瘫等严重神经系统后遗症的发

病率均具有重要意义'脐血中的
AB@!

水平升高可能在母亲宫内感染导致早产儿发生脑损伤的过程中起重要的介

导作用' !中国当代儿科杂志#
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随着危重新生儿监护系统$
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%的建立和逐 步完善&存活的早产儿发生脑性瘫痪)癫痫等神经系
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统发育性障碍的机率也随之增加!

=

"

'探讨这些发生

于早产儿的神经系统发育性障碍的病因与发病机

制&进行有效的预防和干预&从而提高早产儿的生活

质量成为儿科神经研究领域中新的难点与重点'近

几年&炎性细胞因子在感染与损伤中的介导作用日

益受到关注&提示母亲宫内感染后引起的细胞因子

网络反应$主要是白细胞介素
@!

&

AB@!

%可能是导致

早产)早产儿脑损伤以及其后发生的神经系统发育

性障碍的机制之一'我们以前的临床研究和动物试

验针对此学说进行了初步的论证!

#

%

"

"

'本研究对该

组
#!

例早产儿病例进行了
;

年的随访&欲进一步探

讨母亲的绒毛膜羊膜炎)脐血
AB@!

水平与早产儿脑

损伤以及出生后
;

年间的神经系统后遗症之间的相

互关系&了解临床检测脐血
AB@!

水平的实际意义&

为及时诊断早产儿脑损伤)早期预防神经系统发育

性障碍提供进一步的理论依据'

&

!

对象和方法

&6&

!

对象

选择
=>>%

年
U

月至
=>>>

年
#

月分娩的早产儿

;=

例&男
=%

例&女
=;

例&胎龄为
;;6%V#6#

周$

#%

%

;!

周%&体重
#$!UV">#

:

$

==$$

%

;$$$

:

%&

8

/

@

:

23

评分均高于
?

分&无宫内窘迫和生后窒息史'

无人工呼吸机治疗史'母亲产前体温正常&白细胞

计数均在正常范围内'

&6!

!

方法

取胎膜行组织学切片&进行常规
WC

染色'未

断脐带之前行脐静脉穿刺取脐血&用酶联免疫吸附

试验$

CBAD8

%检测
AB@!

水平'所有病例均在生后

;1

内行头颅
S

超或
&E

检查'患儿
;

岁时应用电

话)信件与门诊相结合的方法随访神经系统发育性

障碍的发生情况'

&6(

!

统计分析

计数资料样本率的差异显著性检验应用
&

#检

验$四格表的确切概率法%#计量资料均数的差异显

著性检验应用
:

检验$双侧检验%'当
=

"

$6$U

时&

统计学上认为差异有显著性'

!

!

结果

!!

;=

例早产儿共随访到
#!

例&

U

例失访$其中
=

例死亡&死亡原因不详%&失访率为
=!X

'发生神经

系统发育性障碍共
!

例&占
#;X

'其中脑瘫合并癫

痫
=

例&表现为痉挛性四肢瘫&伴有强直性癫痫发作

和智力低下$

&Y&&

方法检测
AZ

为
"%

分%#脑性瘫

痪
"

例&

=

例表现为痉挛性四肢瘫伴智力低下$

&Y@

&&

方法检测
AZ

为
U#

分%&余
;

例均为痉挛性双瘫#

癫痫
=

例&为阵挛性发作&未伴脑瘫和智力低下'

根据头颅影像学结果分组&示有脑损伤者
=#

例

$

"

例为单发的脑室内出血&

U

例为单发脑室周围白

质损伤&

;

例为脑室周围白质损伤并发脑室内出

血%&其中
!

例出现神经系统发育性障碍&占
U$X

#

无脑损伤表现者
="

例&均无神经系统发育性障碍表

现'两组比较差异有极显著性$

=

"

$6$=

%'进一

步分组&单发脑室周围白质损伤组
U

例发生神经系

统发育性障碍
;

例&占
!$X

#单发的脑室内出血组

无出现神经系统发育性障碍'统计学差异无显著性

$

=

#

$6$U

%'

根据胎膜病理结果分组&

#!

例母亲有绒毛膜羊

膜炎者
=$

例&早产儿出现神经系统发育性障碍者
U

例&占
U$X

'母亲无绒毛膜羊膜炎者
=!

例&早产儿

出现神经系统发育性障碍者
=

例&占
!6?X

'统计

学上差异有显著性$

=

"

$6$U

%'

以早产儿有无神经系统发育性障碍分组&比较

两组的脐血
AB@!

水平&结果示
!

例有神经系统发育

性障 碍 的 早 产 儿 脐 血
AB@!

水 平 为
?6??V

"6>;

'

:

+

B

&

#$

例无脑损伤者脐血
AB@!

水平为
=6!>

V#6#U

'

:

+

B

&差异有显著性$

=

"

$6$U

%'

(

!

讨论

!!

目前有多项研究证实&与足月儿相比&早产儿罹

患神经系统发育性障碍的危险性明显增加'这不仅

与早产本身的低体重)各系统发育不成熟有关&同

时&造成胎儿早产的不利因素也可以导致脑损伤&从

而导致早产儿中神经系统发育性障碍的患病率明显

增加'故要探讨早产儿中脑性瘫痪等神经系统发育

性障碍的发生机制&可以沿循以下思路进行逐步论

证(可能的不利因素导致早产并同时导致早产儿脑

损伤&而早产儿脑损伤又引起以后的神经系统发育

性障碍'近几年飞速发展的感染与免疫理论提示子

宫胎盘中的细胞因子网络反应可能是导致早产和早

产儿脑损伤的不利因素&母亲的宫内感染可以造成

胎儿脐血中细胞因子的水平增高&从而引起早产并

同时造成脑损伤&并最终导致神经系统发育性障碍'

我们此前的研究显示母亲的绒毛膜羊膜炎可导致早

产的发生率增加!

#

"

&并与早产儿脑损伤的发生有密

切的关系&脐血中的
AB@!

水平不仅可以反映母亲的

感染情况&还可预示早产儿有无脑损伤!

;

"

'动物实

*

#%#

*
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验对
AB@!

可能导致未成熟脑的损伤作用进行了进

一步的论证!

"

"

'在将早产病例进行了
;

年的随访

后&本研究将直接比较发生于早产儿中神经系统发

育性障碍与母亲的绒毛膜羊膜炎)脐血
AB@!

水平与

早产儿脑损伤之间的相互关系&以期对以上可能的

发病机制做进一步的论证'

多项研究表明&脑性瘫痪等神经系统发育障碍由

早产儿在围产期发生的脑损伤导致!

U

%

>

"

'目前认为

有脑室内出血的患儿出现脑性瘫痪的几率为
UX

左

右'而脑室周围白质损伤与脑瘫的关系更为紧密'

有研究显示&患脑室周围白质损伤$

04B

%的早产儿发

生脑瘫的几率为
!$X

%

=$$X

'在本研究中&早产儿

脑损伤组发生神经系统发育障碍的几率明显高于无

损伤组&与文献报道相符!

%

&

>

"

'进一步比较&有脑室周

围白质损伤患儿有
!$X

出现了神经系统发育障碍&

而脑室内出血患儿未见发生神经系统发育障碍&统计

学上差异无显著性&可能与样本量小有关'

亚临床型的绒毛膜羊膜炎是母亲的宫内感染中

最多见的一类&尽管对母亲影响较小&但可导致早产

及早产儿的脑损伤'有一些报道直接提供了母亲宫

内感染与其子发生脑瘫的相关性'

P93

/

'

M

!

>

"在一

项回顾性研究中发现&已发展为脑瘫的早产儿中&有

=?X

的母亲曾经诊断为绒毛膜羊膜炎&而对照组中

母亲绒毛膜羊膜炎的诊断率仅为
;X

'

[3-,'-3

等!

=$

"也报道母亲患绒毛膜羊膜炎时&其新生儿脑瘫

的发生率明显增高'

P+325-

!

==

"的研究则证实存在

绒毛膜羊膜炎时&早产儿脑室内出血的机率增加了

=

倍多&差异有显著性'在本研究中&有绒毛膜羊膜

炎组的神经系统发育障碍发生明显高于无绒毛膜羊

膜炎组&说明母亲绒毛膜羊膜炎与早产儿的神经系

统发育障碍的发生密切相关'

我们以前的研究表明&脐血
AB@!

在母亲宫内感

染导致早产及早产儿脑损伤的过程中可能起重要的

介导作用&与
\++)

等!

=#

"学者的看法一致'但关于

脐血
AB@!

与早产儿的神经系统发育障碍之间关系的

直接比较&国内外至今未见报道'本研究比较了有神

经系统发育障碍组与无神经系统发育障碍组中的
AB@

!

水平&结果发现伴障碍组早产儿脐血中的
AB@!

水平

明显高于无障碍组&这提示早产儿有无神经系统发

育障碍的出现可能亦与脐血中
AB@!

水平有关'

本研究提示&早产儿中神经系统发育障碍的发

生与母亲的绒毛膜羊膜炎)脐血中的
AB@!

水平升高

及以脑室周围白质软化为主要表现的脑损伤可能密

切相关&提示母亲的亚临床宫内感染所导致的细胞

因子网络反应可能是早产儿发生脑损伤以及神经系

统发育障碍的重要因素&这为预防神经系统发育障

碍的发生提供了一条重要思路&即加强孕期保健&减

少孕母宫内感染的发生#检测脐血中的
AB@!

水平可

以早期发现与母亲宫内感染相关的脑损伤&并可评

估预后&以便在出生后早期进行干预&防止严重损害

生活质量的神经系统发育障碍的发生'同时提示使

用免疫学手段&阻断细胞因子的网络反应可能是今

后治疗和预防早产儿脑损伤及神经系统发育障碍的

有效方法之一'
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