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振幅整合脑电图联合头颅 MRI在换血患儿中的应用价值*

杨柳青1,曾丽春2,晁小云1△,陈丽萍1,卢文青3,李 琳1
 

1.江西省儿童医院NICU,江西南昌
 

330038;2.南方医科大学深圳医院儿科,广东深圳
 

518000;
3.江西省儿童医院新生儿病房,江西南昌

 

330038
 

  摘 要:目的 评估联合应用振幅整合脑电图(aEEG)与磁共振成像(MRI)在新生儿高胆红素血症换血患

儿诊治中的应用价值。方法 选择2017年8月1日至2019年12月31日因新生儿高胆红素血症在江西省儿

童医院NICU接受换血术治疗的185例患儿为研究对象。所有患儿均在入院24
 

h内进行aEEG检测,住院期

间进行颅脑MRI检查、新生儿20项行为神经评定(NBNA)评分,出生后4~5个月进行全身运动(GMs)质量评

估。将患儿依据GMs质量评估结果分为GMs正常组和GMs异常组。
 

结果 血清胆红素水平越高,aEEG异

常程度就越高,差异有统计学意义(H=30.521,P<0.01)。aEEG预测GMs异常时的阳性预测值64.15%,颅
脑 MRI预测GMs异常时阴性预测值为32.14%、特异度为22.78%。结论 aEEG联合颅脑 MRI检查可更好

地协助临床早期识别换血患儿的脑损伤,可作为预测预后的参考指标。
关键词:换血;

 

 振幅整合脑电图; 磁共振; 新生儿高胆红素血症

中图法分类号:R720.5 文献标志码:A 文章编号:1672-9455(2023)10-1479-04

  换血是治疗新生儿高胆红素血症的一种手段。
新生儿高胆红素血症发病率高,大约2/3的新生儿出

生后早期会出现,其中严重高胆红素血症发生率为

25.3%,是新生儿住院的首位原因[1]。新生儿血脑屏

障发育不成熟,游离胆红素可穿过血脑屏障导致脑损

伤,即胆红素脑病,这是新生儿高胆红素血症的严重

并发症之一,病死率极高,75%~90%的幸存患儿有

严重神经系统后遗症。胆红素脑病在新生儿期可以
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表现为行为能力降低和四肢肌张力改变,还能造成远

期认知、学习、运动障碍,是造成儿童成长过程中出现

听力障碍、视觉异常及智力发育落后的重要原因[2]。
振幅整合脑电图(aEEG)是一种用于评价新生儿脑发

育成熟度、新生儿脑损伤程度、远期神经发育预后的

脑电监护技术,是简单化的脑电生理监测技术,该技

术可提高危重新生儿的监护质量,对早期诊断及发现

新生儿脑病有较大的应用价值。研究表明早产儿出

生后7
 

d内的aEEG可作为远期神经发育结局的预测

指标,而颅脑磁共振成像(MRI)也早已被独立应用于

新生儿窒息等疾病的预后预测[3],胆红素脑病的颅脑

MRI可表现为特征性的双侧苍白球T1和T2加权像

对称性高信号改变[4]。本研究探讨在因患新生儿高胆

红素血症需进行换血术治疗的患儿中,联合应用aEEG
和颅脑MRI早期发现脑损伤及判断预后的价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2017年8月1日至2019年12
月31日因新生儿高胆红素血症在江西省儿童医院

NICU接受换血术治疗的185例患儿为研究对象。纳

入标准:遵医嘱在入院24
 

h内进行aEEG检测;住院

期间完善颅脑 MRI检查,并进行新生儿20项行为神

经评定(NBNA)评分;出生后4~5个月时进行全身

运动(GMs)质量评估。换血治疗的标准参照2014年

《新生儿高胆红素血症诊断和治疗专家共识》[4]:(1)
胆红素水平达到换血标准,胎龄大于35周;(2)因黄

疸入院,且评估发现有神经系统异常,包括奶量减少、
嗜睡、肌张力降低或升高、角弓反张或抽搐。排除标

准:患有神经系统其他疾病,如脑发育畸形、中枢神经

系统感染、颅内出血、新生儿缺氧缺血性脑病及影响

神经系统功能的遗传性疾病等。

1.2 方法

1.2.1 血清胆红素水平分度 血清总胆红素为

220.0~<342.0
 

μmol/L为轻度高胆红素血症,血清

总胆红素为342.0~<427.5
 

μmol/L定义为重度高

胆红素血症,血清总胆红素为427.5~512.0
 

μmol/L
定义为极重度高胆红素血症,血清总胆红素>512.0

 

μmol/L定义为危险性高胆红素血症[4]。

1.2.2 aEEG监测 采用Nicolnetone
 

监护仪,定位

前额区(FP,包括FP1、FP2)、颞区(T,包括T3、T4),
中央区(C,包括C3、C4)、枕叶区(O,包括O1、O2);接
地电极(GND)参考电极:中央区至中线(CZ)与顶叶

至中线(PZ)中点。对称电极两点距离为75
 

mm,记
录电极均连接放大器端,参考电极放置在CZ与PZ中

点,共10个电极,电极放置避免颅缝、破溃处。电阻

设置在10
 

Ω以下,记录的图形表现为以振幅形式出

现的波谱带,入院后
 

24
 

h内开始记录,连续 监 测

12
 

h。
 

aEEG 分 级 按2006年 HELLSTRÖM-WES-

TAS等[5]提出的评分标准和《新生儿振幅整合脑电图

临床应用专家共识》[6]分为正常、轻度异常、重度异

常。正常结果定义为aEEG图形在连续性、睡眠-觉醒

周期、痫样放电3个方面评估均正常。轻度异常结果

定义为不连续正常电压,不成熟睡眠觉醒周期,30
 

min内发生1次以上或单个发生的痫样放电。重度

异常结果定义为暴发-抑制,或持续低电压,或电静止、
平坦波,无睡眠觉醒周期,检测周期惊厥发作>7次。

1.2.3 颅脑 MRI检查 已出生72
 

h,住院期间进行

该项检查,检查报告由本院专业的 MRI解读人员出

具,结果分为正常和异常,异常结果定义为头颅 MRI
检查提示苍白球异常,或(和)背侧丘脑异常,或(和)
胆红素脑病。

1.2.4 NBNA评分 出生后72
 

h完善该检查,参照

鲍秀兰中国 NBNA评分方法及评分标准,由经过专

业培训的人员进行评分,满分40分。

1.2.5 GMs质量评估 出生后
 

4~5个月时进行

GMs质量评估,由经过专业培训的人员进行,评估参

照《早产儿和足月儿全身运动扭动阶段细化评估表》。

GMs质量评估结果分为 GMs正常组和 GMs异常

组。GMs正常定义为扭动阶段正常,不安阶段正常。

GMs异常定义为扭动阶段存在单调性和(或)痉挛-同
步性,不安阶段缺乏不安运动或存在异 常 性 不 安

运动[7]。

1.3 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据处理及统计学分析。呈正态分布、方差齐的计量资

料以x±s表示,两组间比较采用t检验;计数资料以

例数或百分率表示,组间比较采用χ2 检验;等级资料

比较采用 Kruskal-Wallis
 

H 检验;计算aEEG、头颅

MRI检查判断早期不良预后的特异度、灵敏度、阳性

预测值、阴性预测值。灵敏度=真阳性例数/(真阳性

例数+假阴性例数);特异度=真阴性例数/(假阳性

例数+真阴性例数);阴性预测值=真阴性例数/(假
阴性例数+真阴性例数);阳性预测值=真阳性例数/
(真阳性例数+假阳性例数)。以P<0.05为差异有

统计学意义。
 

2 结  果

2.1 GMs正常组和GMs异常组的基线资料比较 
GMs正常组106例,GMs异常组79例。

 

GMs正常组

NBNA评分高于
 

GMs异常组,差异有统计学意义

(P<0.05);
 

GMs正常组给予呼吸支持的患儿比例

小于GMs异常组,差异有统计学意义(P<0.05)。两

组胎龄、性别、血清胆红素水平比较,差异无统计学意

义(P>0.05)。见表1。

2.2 GMs正常组和 GMs异常组aEEG、颅脑 MRI
检查结果比较 aEEG、MRI及二者联合检查的GMs
结果比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见表2。
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表1  GMs正常组和GMs异常组的基线资料比较

组别 n
胎龄

(x±s,周)
性别

(男/女,n/n)
胆红素水平

(x±s,μmol/L)
是否给予呼吸支持

(是/否,n/n)
NBNA评分

(x±s,分)

GMs正常组 106 38.62±1.47 59/47 534.21±104.47 25/81 32.85±3.28

GMs异常组 79 38.26±1.45 50/29 570.62±114.78 37/42 30.72±3.32

t/χ2
 

0.80 2.25 —1.11 1.09 2.10

P
 

0.429 0.134 0.274 0.025 0.042

表2  GMs正常组和GMs异常组aEEG、
 

MRI检查及二者联合检查GMs结果比较(n)

组别 n
aEEG

正常 轻度异常 重度异常

颅脑 MRI

正常 异常

aEEG+颅脑 MRI

正常 异常

GMs正常组 106 38 17 51 38 68 38 68

GMs异常组 79 11 10 58 18 61 11 68

2.3 不同胆红素水平患儿aEEG分级结果比较 不

同胆红素水平患儿aEEG分级结果比较,差异有统计

学意义(H=30.521,P<0.01)。见表3。
表3  不同胆红素水平分度患儿aEEG分级结果比较(n)

胆红素水平

(μmol/L)
n

aEEG分级

正常 轻度异常 重度异常

220.0~<342.0 8 4 2 2

342.0~427.5 78 45 20 13

>427.5
 

99 0 5 94

2.4 aEEG、MRI检查预测换血患儿GMs异常的价

值 单用aEEG 预测 GMs异常时的阳性预 测 值

64.15%,颅脑 MRI预测GMs异常时阴性预测值为

32.14%、特异度为22.78%。见表4。
表4  aEEG、颅脑 MRI检查预测换血患儿GMs

   异常的价值(%)

预测因素 阳性预测值 阴性预测值 灵敏度 特异度

aEEG 64.15 22.45 64.15 22.45

MRI 52.71 32.14 64.15 22.78

aEEG+MRI 50.00 22.45 64.15 13.92

3 讨  论

研究发现,血清游离胆红素水平的高低并不是决

定胆红素脑病是否发生的唯一条件,胆红素是否会进

入脑受多种因素影响,如血脑屏障开放程度、游离胆

红素水平、总胆红素与清蛋白比值等[8-9],换血治疗可

短时间内置换出部分游离胆红素,是用于治疗高胆红

素血症的一种常用方法。有文献报道当峰总胆红素

水平未超过342.0
 

μmol/L时出现神经系统受损者并

不少见[10],因而不能仅凭血清总胆红素水平的高低来

预测胆红素脑病发生的可能。胆红素脑病的早期临

床表现缺乏特异性,等到了脑细胞损伤不可逆阶段,
则会并发神经系统后遗症。目前,对胆红素脑病的诊

断通常缺乏客观标准,仅依赖于临床表现,然而在出

现胆红素脑病临床表现之前,不少患儿已经有神经毒

性损伤。因此,尽早发现胆红素对脑的损伤、早期诊

断、及时干预是防治的关键。本研究中,GMs正常组

和GMs异常组血清胆红素水平、性别、胎龄比较,差
异无统学意义(P>0.05),提示仅凭胆红素水平无法

准确预测胆红素脑病的发生,无法早期判断预后,与
既往研究一致[10]。

目前,NBNA评分常应用于胆红素脑病早期脑损

伤评估。NBNA评分是鲍秀兰医生于二十世纪八十

年代以
 

BREAZELTON和AMIEL的方法为基础,结
合自己的经验,创立的一套便于我国开展的新生儿行

为神经检查评价方法。NBNA评分稳定性好,可重复

性强,经济,耗时短,方法简便,对患儿无害,地区差异

对评分结果无影响,可广泛用于早期发现新生儿脑损

伤的行为神经异常。本研究结果显示,GMs正常组

NBNA评分高于 GMs异常组,差异有统计学意义

(P<0.05),证实NBNA是可用于判断胆红素脑病预

后的一种可靠方法。
另外,有研究表明,胆红素在脑内的沉积以基底

节最易受累,而其中又以苍白球的中后部最敏感,诸
多国内外学者认为在颅脑 MRI的T1WI上双侧苍白

球对称性高信号是严重高胆红素血症导致急性脑损

伤的重要标志[11-14]。颅脑 MRI检查诊断胆红素脑病

具有操作简单、无创的优势,目前已经被广泛应用于

临床。呼吸中枢分布在大脑皮层,管理呼吸运动,胆
红素导致脑损伤后,直接导致呼吸衰竭,本研究也发

现
 

GMs正常组给予呼吸支持的患儿比例小于 GMs
异常组,差异有统计学意义(

 

P<0.05)。
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NBNA评分、颅脑
 

MRI检查均能作为评估胆红

素脑病脑损伤的手段,但缺点是不能持续监测,故不

能及时反映脑功能的变化趋势。aEEG是近年发展起

来的用于新生儿的脑电监护技术,是简单化的脑电生

理监测技术。aEEG有可床旁操作、可连续监测脑功

能等优势,它适用于重度及以上高胆红素血症,可用

于发现脑损伤,评价脑损伤的程度和预后[6]。国内学

者罗芳等[15]的研究提示,aEEG能即时反映急性胆红

素脑病的脑损伤情况。赵丹等[16]的研究也发现,新生

儿高胆红素血症患儿即使无明显神经系 统 症 状,

aEEG也可能已提示有脑损伤,胆红素脑病有胆红素

剂量依赖性和时间依赖性。本研究中185例换血患

儿血清胆红素水平越高,aEEG异常程度就越高,差异

有统计学意义(H=30.521,P<0.01)。既往研究也

表明
 

aEEG的异常程度与胆红素脑病临床分期存在

一定程度的相关性,表明
 

aEEG可用于预测胆红素脑

病的发展进程[17-18],有助于临床医生采取更具有针对

性的治疗措施。
黄会芝等[19]认为aEEG与 MRI检查相结合能为

窒息患儿远期神经发育的预测提供重要依据。本研

究发现aEEG、颅脑MRI及aEEG+颅脑MRI检查判

断GMs结果,差异无统计学意义(P>0.05)。aEEG
预测GMs异常时有较高的阳性预测值,颅脑 MRI预

测GMs异常时阴性预测值、特异度稍高。aEEG和头

颅 MRI相结合分析,可从连续监测脑皮层活动和影

像学两方面联合早期综合评估脑损伤。
综上所述,新生儿高胆红素血症所致早期脑损伤

的预后判断需要联合aEEG和头颅 MRI检查进行综

合判断。
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孕中期胎儿染色体异常病例的产前筛查指标 MOM值分析

黄秋兰1,刘春强2△,林斯燕3

1.福建省南安市妇幼保健院检验科,福建南安
 

362300;2.福建省泉州市妇幼保健院·儿童医院产前诊断中心,
福建泉州

 

362000;3.福建省泉州市第一医院病理科,福建泉州
 

362002

  摘 要:目的 分析经产前血清筛查高风险确诊为胎儿染色体异常患者的筛查指标中位数倍数(MOM)值

的变化趋势。
 

方法 采用时间分辨荧光免疫方法对孕中期孕妇进行血清学三联筛查,对筛查结果为高风险自愿

进行羊膜腔穿刺术的1
 

956例孕妇进行羊膜腔穿刺术产前诊断,对诊断结果为染色体异常患者的筛查指标

MOM值进行分析,并以同期进行中孕期产前筛查,后经产后随访确定为分娩健康新生儿的孕妇1
 

956例为健

康人群组。
 

结果 在确诊为胎儿染色体异常的患者中,甲胎蛋白(AFP)的 MOM值为0.90,低于健康人群组的

1.00,游离人绒毛膜促性腺激素(β-HCG)的 MOM 值为3.68,高于健康人群组的1.02,游离雌三醇(uE3)的

MOM值为0.65,低于健康人群组的0.99,差异有统计学意义(P<0.05)。
 

结论 当产前筛查指标出现AFP降

低,游离β-HCG升高,uE3 降低时应注意染色体异常风险;产前筛查高风险不仅可检出目标疾病21-三体综合征

和18-三体综合征,而且对其他染色体异常也有指示作用,尤其是对于特纳综合征。
关键词:产前筛查; 染色体异常; 中位数倍数值
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  产前筛查是检出胎儿是否患21-三体综合征、18-
三体综合征、开放性神经管畸形(ONTD)等疾病风险

的一种简便、可行、无创的方法。近年来,随着产前筛

查的广泛开展,需要接受产前诊断的孕妇越来越多,
羊膜腔穿刺术已经成为应用时间最长、最广泛、最安

全的侵入性产前诊断技术[1]。现对福建省南安市妇

幼保健院、福建省泉州市妇幼保健院·儿童医院产前

诊断中心2019-2021年经产前筛查为高风险且进行

羊膜腔穿刺术确诊为胎儿染色体异常的患者进行分

析,并分析其筛查指标中位数倍数(MOM)值的变化

趋向,为临床遗传咨询积累经验。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2019-2021年于福建省南安

市妇幼保健院、福建省泉州市妇幼保健院·儿童医院

产前诊断中心进行中孕期产前筛查且结果为高风险,
自愿接受羊膜腔穿刺术的1

 

956例孕妇中确诊为染色

体异常的60例患者纳入核型异常组,年龄19~34
岁,单胎妊娠,孕周15~20+6 周。健康人群组为同期

在福建省南安市妇幼保健院、福建省泉州市妇幼保健

院·儿童医院产前诊断中心进行中孕期产前筛查,后
经产后随访确定为分娩健康新生儿的孕妇1

 

956例,
年龄19~34岁,单胎妊娠,孕周15~20+6 周。

1.2 方法 对孕15~20+6 周的孕妇依据自愿原则,
采用甲胎蛋白(AFP)、游离人绒毛膜促性腺激素(β-
HCG)和游离雌三醇(uE3)三联的方法进行产前筛查。
仪 器 采 用 美 国 Perkin

 

Elmer 公 司 1235-AU-

TODELFIA全自动免疫荧光分析仪,试剂盒为该公

司配套产品,检测方法为时间分辨荧光免疫方法,并
结合孕妇的孕周、体质量、年龄、是否合并胰岛素依赖

性糖尿病等因素,通过
 

lifecycle3.0风险分析统计软

件计算其
 

MOM 值,评估胎儿罹患21-三体综合征、

18-三体综合征、ONTD
 

3种先天缺陷疾病的风险值。

21-三体综合征和18-三体综合征分别以1/270和

1/350为高风险截断值,
 

ONTD以甲胎蛋白(AFP)

MOM值≥2.5为高风险截断值。
高风险孕妇经遗传咨询,根据产前诊断管理办法

建议进行羊膜腔穿刺术做胎儿染色体核型分析。于

孕18~23周在超声引导下穿刺取羊水20
 

mL,经离

心后取细胞悬液接种至含培养基的2个培养瓶中,37
 

℃、5%CO2 中双线培养8~10
 

d,收获细胞,胰酶消化

法制片,经G显带染色,GLS120染色体自动扫描系

统进行图像采集,分析核型,并按照《人类细胞基因组

学国际命名体系(ISCN2020)》进行核型结果描述。
对核型异常组进行分析,与健康人群组对比,查

阅相关文献资料,研究其筛查指标 MOM 值的变化

趋势。

1.3 统计学处理 采用Excel
 

2007统计软件进行数

据处理,采用SPSS22.0统计软件进行统计学分析,中
位数比较采用非参数检验,以P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1 染色体异常分类 确诊的60例胎儿染色体异
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