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份口卜、 矛`侮护 伪 . `乌曰
,、 ` 1 卜 孕妇血及羊水中甲胎蛋白

测定对预测胎儿异常的价值

尸星星度
-

目前
,

甲胎蛋白 (简称 A F P ) 的检测已广泛用于临床作为 原发性肝癌及某些胚胎细胞瘤

的重要标志
。

1 9 7 2年 B r oc k首次报告有开放性神经管缺损的胎儿其羊水 A F P 含量增高
。

1 97 3

年发现该种胎儿异常不但羊水中 A F P增高
,

孕妇血液中A F P也升高
; 以后相继发现某些其他

胎儿异常也有 A F P含量的变化
。

为此特将 A FP 测定 的产前诊断价值综述如下
:

一
、

正常孕妇血液及羊水中 A F P的浓度“ 一 ` 。 ’ :

用放射免 疫法可测 出正常人血液 中含有微量的 A F P
,

浓度在 2 5 n g / m l以下
。

正常孕妇血

中 A F P升高
,

一般在妊娠的第 14 一 16 周开始上升
,

35 一 38 周达高峰
,

以后略为下降
。

也有报

告 32 周达高峰
。

分娩后迅速降低
,

产后 20 天几乎 消失
。

平均 A F P 下降的半衰期为 3
.

9天
。

但

目前各实验室报告的正常妊娠血 A F P数值相差较大
,

这种差另lJ可能与试剂纯度和测定方法不

同有关
。

羊水中 A F P浓度曲线与孕妇血液中不同
,

羊水 A F P 于妊娠的第 I J一 15 周达高峰
, 2 2周后

逐渐下降
。

其浓度比母 血 A F P要高
,

如一组报告 15一 16 周羊水 A F P平均浓 度为 16 , 9 2 o n g / m l
,

40 周时为 1 95
n
虾 m l

。

文献报告正常羊水 FA P数值也有差异
。

正常孕妇血液及羊水 A F P浓度与妊娠期关系见图 l
。

由图中可见羊水A F P浓度变化与胎

儿血清中的 A F P变化是一致的
。

但母 血 A F P曲线则不同
。

当羊水 A F P浓度逐渐降低时
,

母血

A F P反而逐渐升高
。

通常胎儿血清 A F P较羊水高 1 50 倍
,

比母 血高 1。 , 0 00 倍
。
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羊水 A F P 的主要来源是胎儿 的尿液
。

W oi ss曾分别测定不同孕期的羊水及胎儿尿中A FP

含量
,

结果两者浓度完全一致
。

羊水中 A F P还可能来自胎儿皮肤的扩散
、

经脐带扩散
、

或由

胎儿上呼吸道或胃肠道所分泌
。

羊水中A F P的排泄靠胎儿 的吞咽动作
。

正常情况下胎儿尿不

断排入羊水中
,

排入的速迅为 10 一 2 0毫升 /公斤 /小时
,

胎儿每 2 4小时可吞咽羊水 5 00 一 70 0毫

升
,

这样保持着羊水中好 P的循环及平衡
。

关于孕妇血中A F P的来源说法甚多
,

.

可能来自胎儿
,

经过胎盘的传递将胎儿血中的 A F P

转移至母体
。

其通过的数量与胎盘通透性的大小及胎儿产生 A F P的能力有关
。

但何 以孕妇血

中A F P与胎儿 A F P浓度曲线不一致呢 ? 因此提出各种假设 ;有人提出妊娠本身可 以合成 A F P,

理由是一例葡萄胎血中 A F P增加
,

此时并无胎儿存在
。

还有人提出正常人 A F P 的 合成受 到

抑制
,

妊娠时某一未知因子有去抑制的作用
,

因而 A F P 合成增加
。

目前不少学者仍认为母血

A FP 来自胎儿
,

系经羊水转移至母体
,

妊娠晚期胎盘对 A F P的通透性逐渐增加
,

故母血浓度

逐渐上升
。

总之孕妇血中 A F P浓度可能受很多因素影响
,

机制也很复杂
,

尚待深入研究
。

二
、

A F P浓度升高与胎儿异常
:

引起母血及羊水 A F P升高的胎儿异常疾病主要有以下几种
:

1
。

先天性神经 管缺损 “ `一 ` ” ’ :

目前对 A F P预测胎儿神经管缺损 ( N T D ) 研究得最多
。

N T D中最常见 的是无脑畸形及囊

性脊柱裂
。

无脑畸形是一种致命的畸形
,

常常合并有脊柱裂
。

N T D的种类较多
,

预后各异
。

如果母亲已经生过一个 N T D的婴儿
,

再次妊娠时的复发率为 5 %
。

如已经生过两个
,

则复发

率为 10 %
。

如果父
、

母任何一方是存活的囊性脊柱裂
,

则其婴儿 N T D的发生率为 3 %
。

B
r o c k 1 9 7 2年报告 37 例N T D

,

于妊娠中
、

晚期行羊水 A F P检查
,

升高者达 76 %
b

继之有

报告在妊娠第 13 一 18 周时A F P 也上升
。

因此可用于产前诊断并作为终止妊娠的参考
。

以后又

有报告不但羊水的 A F P升高
,

母血 A F P 也升高
,

这就更便于进行筛选试验
。

一般认为开放性

N T D A F P上升的阳性率高
,

可达正常人平均值的 3 倍至 20 倍
,

而闭合性 N T D A F P多不升高
。

N T D时母血及羊水中 A F P 升高的原因是 由于胎儿 的脑脊液或胎儿血清通过缺损处向羊水

中漏出或渗出
,

或经过暴露在羊水中的毛细血管渗出所致
,

因患有 N T D的胎儿的血清A F P鑫

量并无变化
。

闭合性脊柱裂 由于表面有一层完整的皮肤覆盖
,

并无缺损
,

故羊水中 A F P 不

高
。

2
.

流产
` 2 。 一 2 2 , :

eS PP 从蕊报告了先兆流产与A F P 的关系
,

妊娠初三月先兆流产者 A F P 并无差别
。

妊娠中

三月先兆流产者 24 例
,

其中 A F P正常的 12 例中有 2例流产 ( 17 % )
,

A F P不正常的 12 例中有

10 例流产 ( 83 % )
。

妊娠初三月由于胎肝发育尚不完全
,

不足 以产生一定量的 A F P
,

因此 A F P

无变化
,

13 周以后的流产才表现母血 AF P升高
。

故先兆流产伴有 A F P升高者表示胎儿预后不

良
。

此外过期流产及胎儿宫内浸软也可引起母血 A F P升高
。

3
.

胎 儿窘迫及宫 内胎 儿死亡 〔 “ “ 一 “ 4 ’ :

胎儿窘迫时约 60 %母血 A F P升高
。

如母血及羊水中A F P均升高
,

可能有慢性胎儿窘迫或

宫内死亡 ; 如母血 A F P正常而羊水升高则表示有急性或早期胎儿窘迫
。

一组资料报告 8 例胎

儿宫内死亡
,

其中 5例母血 A F P ) 工o 0 Ogn /m l
。

另一组 30 例中有 26 例 ( 87 % ) A F P超过正常平

均值
。



4
.

脐膨出及 光天性腹腔裂开
` “ 5一 “ 8 ’ :

目前文献上已报告 9例 脐膨出或先天性腹腔裂开的胎儿有 A F P升高
。

A F P升高的原因是

由于腹部皮肤有缺损
,

胎儿内脏突出以致血管暴露
,

因此胎儿血清中的 A F P漏出或渗出
。

羊

水 A F P含量与腹部缺损的大小有关
,

如缺损较小
,

A F P可以不局
。

此外由于脐膨出而引起的

功能性肠梗阻所致的胆汁返流也可使羊水 A F P增加
。

5
。

先天性消化 道闭锁 ` “ 6 ’ ` “ “ ’ :

先天性食道闭锁及十二指肠闭锁可 引起母血
.

及羊水中 A F P升高
。

食道闭锁时 由于胎儿吞

咽困难
,

羊水不能进入胃肠道
,

羊水循环受阻因而 A F P升高
。

另外如食道闭锁伴有枝气管食

管痔时
,

含有 A F F的 胃液亦可经此凄道返流入羊水中
。

胎儿胆汁中含有 A F P
,

当十二指肠先

天性 闭锁时
,

胆汁及肠液不能正常的排入远端肠道而发生返流
,

因此亦导致羊水中 A F P含量

增加
。

6
·

先天性 肾病 ( 3 。 , ` “ ` ) :

先天性肾病是一种罕见的遗传性疾病
,

常引起婴儿早期死亡
。

由于胎儿的肾小球病变 引

起蛋 白尿
,

蛋白尿排入羊水中而使羊水 A F P升高
,

因此其他有先天性蛋白尿的疾病如伴有尿

道畸形的家族性肾病等均可引起 A F P升高
。

.7 其他先天性异常
( 2 ` , ` “ 卜

“ , ) :

其他引起 A F P 升高的先天性异常计有 T二 n e r 氏征群
、

先天性肾脏发育不全
、

胎 J LR h 溶

血病
、

法罗氏四联症及羊水过少等
。

8
.

多胎妊 五澎
3 “ 一 ` 。 , :

多胎妊娠是否引起母血 A F P升高有不 同的意见
。

有的认为虽然大多数双胎母血 A F P大于

单胎的平均值
,

但仍在正常人的 50 %或 9 7
.

5 %的范围内
,

如超过此范围
,

表示有一个或两个

胎儿宫内死亡
。

有的作者持不同意见
,

sI ih g u r o
报告 10 例双胎中有 7例母血 A F P 明显升高

,

大约为正常人的两倍
。

另有报告双胎的 A F P大约为正常单胎的 2
.

2倍
,

三胎为 3
.

2倍
,

四胎为

5
。

0倍
。

9
.

A F P与胎 儿体重的 关系 ( 4 ` 一 4 “ 、 :

凡母血 A F P浓度较高者出生婴儿的体重较低
。

另外 A F P高峰出现时 间越晚
,

则产出胎儿

的体重越重
。

如女婴 A F P 高峰时间在男婴之前
,

则女婴 比男婴约轻 2 00 克
。

不但单胎如此
,

双胎的 A F P与体重也有一定关系
。

三
、

母血及羊水 A F P测定的临床实用价值
` 弓 4一 “ 3 ’ :

A F P测定对胎儿神经管缺损的诊断价值已被公认
,

但是否值得常规的对每一位孕妇进行

产前检查尚有争论
,

有的甚至持相反的意见
。

然而不少作者仍认为 A F P 测 定对胎儿异常 的

诊断是有肯定价值的
。

W al d 对 6 , 4 43 例孕妇进行产前筛选试验
,

18 例开放性 N T D 中 1 7例 FA P

升高 ( 9 4 % )
。

B or ck 对 6 ,

33 7例孕妇进行前瞻性研究
,

母 血筛选 N T D 的正确率为 83 %
。

iL
n ds t e n报告 3 ,

56 5例羊水 A F P 测定的假阳性为 0
.

1% , B or “ k 报告 9 9 7例中假阳性为 O%
,

说

明其特异性是很高的
。

用FA P测定做为产前检查的方法如下
:

1
.

检查的步骤及时间
:

多数作者推荐的方法是在妊娠的第 16 一 22 周做母血 A F P测定
,

如增高
,

一周后复查
。

如第二次 A F P仍高
,

则应进行超声波检查
,

以 了解有无多胎妊娠
、

宫

内胎儿死亡
、

妊娠期计算错误及无脑儿等
。

如除外上述原因
,

应 在超声波指导下行羊水穿



刺
,

如羊水 A F P亦升高
,

可在征得孕妇及其家属同意后终止妊娠
。

2
。

注意事项
:

①羊水穿刺时应注意不要混有血液
,

如被胎血污染可引起假阳性结果
。

②当母血 A F P增高且伴有先兆流产的体征时
,

不应行羊水穿刺
,

因为流产 也可弓}起 A F P

升高
。

如穿刺后出现流产
,

反会被误认为是羊水穿刺的后果
。

③孕妇应先抽血查 A F P然后行羊水穿刺
,

因如有胎盘损伤出血
,

可使血中A F P升高
,

出

现假阳性
。

综合以上
,

目前认为当胎儿有先天性异常
,

特别是先天性神经管缺损时
,

母血及羊水中

A F P浓度升高
,

因此在产前进行母血及羊水 A F P测定是胎儿异常的重要标志
。

开展这一工作

对计划生育
、

保证出生质量是有俘益的
。

(第一附属医院 袁爱力综述
,

段如麟审校 )


