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胎儿脐血染色体异常核型 58例分析

陈健生 , 方　群 , 王彩玲 , 张旭昀 , 游泽山
(中山大学附属第一医院妇产科胎儿医学中心 , 广东 广州　510080)

摘　要:【目的】分析胎儿染色体异常的类型以及与产前诊断指征的关系。【方法】有产前诊断指征的 1 200 例孕妇 ,在

妊娠 17 ～ 38 周时取脐血做染色体核型分析。【结果】检出染色体异常核型 58 例(4.8%)。 58 例异常核型主要为染色体三体

32 例(55%), 21 三体 19 例(33%);另检出染色体易位 10 例(17%), 染色体倒位 8 例(14%)。在各种产前诊断指征中 , 高龄

孕妇检出胎儿异常核型 18 例(31%), 父或母为染色体平衡易位携带者检出胎儿核型与其相同 15 例(26%)。 B 超发现异常而

检出异常核型 11 例(19%),胎儿宫内发育迟缓检出染色体异常 7 例(12%), 妊娠血浆相关蛋白异常值检出染色体异常 8 例

(14%)。【结论】染色体三体 ,特别是 21三体是最主要的胎儿异常核型。在各类产前诊断指征中 ,依次为高龄 、父或母为染色

体结构异常携带者 、B 超异常 、胎儿宫内发育迟缓 、妊娠血浆相关蛋白异常值。
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Analysis of Abnormal Chromosomal Karyotypes in Fetal Cord Blood of 58 Fetuses　CHEN Jian-sheng , FANG

Qun , WANGCai-ling , ZHANG Xu-yun , YOU Ze-shan.(Div ision of Fetal Medicine , Department of Obstetrics and Gynecology ,

First Af filiated Hospital , Sun Yat-sen University , Guangzhou 510080 , China)

Abstract:【Objectiv e】To analyze the abnormal chromosomal karyotypes in fetal cord blood samples , and to investigate the rela-

tio nship between the indications of prenatal diagnosis and the types of abno rmal karyotypes.【Methods】Cordocentesis w ere performed

in 1 200 pregnant w omen w ith the indications of prenatal diagno sis during 17～ 38 gestational w eeks.The samples of fetal blood w ere

taken and chromosomal karyotypes were analyzed.【Results】58 abnormal chromosomal kary otypes were found and the abnormal rate

w as 4.8%(58/ 1 200).T risomy was the main abnormal kary otype w hich was 55%(32/ 58)in all abnormal cases.T risomy 21 was

33%(19/58).11 case(19%)with abnormal ultrasound findings were found to have abno rmal kary otypes.There w ere 10 cases of

balanced transloca tion(17%)and 8 cases o f inv er sion.The indications for prenatal diagnosis w ere as following:advanced maternal

age(31%, 18/ 58), balanced translo cation in parents(26%, 15/ 58), intrauterine grow th retardation(IUGR)(12%, 7/ 58), ab-

normal value of pregnancy associated with plasma protein-A (PAPP-A)(14%, 8/58).【Conclusion】T risomy , especially trisomy 21

is the most frequent abnormal chromosomal karyo type in fetuses.In the pregnant women w ith prenatal diagnosis , abnormal kary-

otypes in fetuses are found to be higher in the following situations:advanced maternal age , balanced transloca tion , abnormal findings

by ultrasound , IUGR, and abnormal value o f PAPP-A.
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　　染色体病是引起先天异常的重要原因 ,在妊娠

期取胎儿脐血做染色体核型分析 ,可发现染色体异

常的胎儿 ,避免这些胎儿出生 ,对优生具有重要意

义。本文分析胎儿染色体异常的类型和分布 ,及其

与产前诊断指征的关系 ,为提高胎儿染色体异常检

出率提供参考资料。

1　资料与方法

1.1　研究对象

1991年 11月至2001年9月 ,对有产前诊断指

征的 1 200例孕妇作脐带穿刺 ,抽取脐血作染色体

核型检查 。产前诊断指征为高龄 、胎儿宫内发育迟

缓 、胎儿畸形 、妊娠血浆相关蛋白(PAPP-A)值异

常 、不良生育史共 760 例;病毒感染(弓形虫 、巨细

胞病毒 、风疹病毒 、B19病毒)、父母双方轻型地贫 、

父母血型不合等共 440例 。孕妇年龄 22 ～ 45 岁 ,

孕周 17 ～ 38周 。

1.2　方　法

ALOKA620 型 B 超仪 , 配 UST-5018P 3.5

MHz穿刺探头 ,22G 150 mm PTC穿刺针。术前孕

妇做 B超检查 ,了解胎儿有无畸形 ,以及羊水 、胎盘

情况 ,在穿刺探头引导下穿刺胎儿脐血管 ,取 0.5

～ 1.0 mL 脐血做染色体培养。胎儿染色体培养 、

制片 、染色方法均与外周血染色体相同 , G 显带后
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于镜下计数分散良好的中期染色体分裂相 15 ～ 30

个 ,用美国 PSI 公司染色体自动分析仪分析 3 ～ 5

个核型 ,必要时分析 10个核型 。

2　结　果

2.1　染色体异常核型分布

检出染色体异常核型 58 例 , 检出率 4.8%

(58/1 200)。以染色体三体最多 ,共 32例 ,占所有

异常核型 55%(32/58)。其中 21 三体 19 例 ,检出

率为 1.6%(19/1200), 占异常核型检出率 33%

(19/58);18 三体 5 例;13 三体 4 例;另 47XXX ,

47XXY各 1 例 , 47XX+mar 2例 。在 19 例 21 三

体中:13例为 47+21 , 1 例为 47XY+21 , 9qh +, 1

例为嵌合型三体 46XY/47XY+21 , 4例为易位型

三体 ,易位型三体中 1例母为 45XX , -13-21+

der(13;21),胎儿为 46XX , -13+der(13;21);1例

46XY , -15+der(15;21);2例为 46XX , -14+der

(14;21),其中 1 例母亲为 45XX , -14-21+der

(14;21),另 1例推测父或母亦为携带者 。

染色体倒位 8 例 ,占异常核型 14%(8/58)。

其中 inv(9)占 6例 , 2例为母亲遗传 ,2例母亲为高

龄孕妇;检出 46XY , inv(2)(q13q31)及 46XY , inv

(5)(p13q31)各 1例 ,其母具相同核型。染色体易

位 10例 ,占异常核型 15%(10/58),其中平衡易位

8例 ,罗氏易位 1 例 ,平衡易位合并罗氏易位 1 例。

缺失型染色体 1 例 ,核型为 46XY , del(4)(p14)。

染色体变异7例 ,其中 46XX ,15p+1例 ,其父具相

同核型;46XX , 9qh+ 1例 ,其母为高龄孕妇;1 例

胎儿为46XY ,9qh+,其母具相同核型 ,父则为罗氏

易位;检出 16qh+,15s+各 2例。

2.2　产前诊断指征与异常核型检出率

产前诊断指征中染色体异常核型检出率依次

为:高龄 31%(18/58),父或母为染色体结构异常

携带者 ,检出胎儿核型与其相同 26%(15/58), B超

显示羊水过多或畸形占 19%(11/58), PAPP-A 异

常值 14%(8/58),宫内发育迟缓 12%(7/58)。

2.3　妊娠结局

58例染色体异常胎儿引产 35例 ,其中三体儿

30例 , inv(9)2 例 ,平衡易位 、缺失型染色体 、16qh

+各 1例。1例三体儿出生后死亡。正常出生 、表

型及智力正常的有:inv(9)2例 ,现分别为 6个月及

18个月;inv(2)及 inv(5)各1例 ,现分别为 1岁及 2

岁;9qh+2例 ,现分别为 2 岁及 4 岁;平衡易位 2

例 ,现分别为 9个月及 5个月;47XX+mar1 例 ,现

为 9个月;其余 13例无法追踪 。

3　讨　论

3.1　染色体数目异常

在胚胎期 ,约有 5%～ 8%的胚胎有染色体异

常 ,其中 90%以上异常者在妊娠过程中被自然淘

汰 , 我 国 新 生 儿 的 染 色 体 异 常 发 生 率 为

0.73%[ 1 ,2] 。本院作产前诊断的孕妇中 ,染色体异

常发生率达 4.8%。在异常胎儿染色体中三体核

型检出率最高(1.6%),占异常核型 55%,与国内

外文献报道一致
[ 1 ,3 ,4]

。以 21三体检出率最高 ,远

高于正常活婴的 21 三体发生率(0.13%)[ 5] ,其次

为 18三体与 13三体 。从我们的结果可见 ,高龄孕

妇所生三体儿占 44%,其中又以 21三体为主 ,占

31%,其产生主要与母亲年龄有关 ,发生机制主要

是卵细胞在减数分裂时不分离的结果。因此对高

龄孕妇进行产前诊断是十分必要的 。

三体儿另一个产前诊断指征为胎儿宫内发育

迟缓 。据文献报道 ,宫内感染与染色体异常是引起

内因性匀称型宫内发育迟缓的重要原因 ,而引起宫

内发育迟缓的主要异常核型为 21 、18 或 13 三

体
[ 1 ,3]

。本研究有胎儿宫内发育迟缓指征检出的 7

例染色体异常中 ,三体儿 5 例 , 其中 21 三体儿 4

例 ,因此我们认为 ,对非母亲原因引起的严重内因

性匀称宫内发育迟缓 ,应进行产前诊断。根据 B超

提示 ,对羊水过多 、胎儿畸形做产前诊断的 11例孕

妇中 ,发现 21 三体 5 例 , 13 三体 2 例 , 18 三体 4

例。18三体因常伴多发畸形及羊水过多 ,B超易作

诊断 , 而 21三体 B超下相对缺乏表现 , 因此我们

认为对妊娠中晚期羊水过多的胎儿应考虑产前诊

断。

3.2　染色体结构异常

本院检出染色体结构异常 19例 ,其中染色体

倒位 8例 ,染色体平行易位 10例 。在 8 例染色体

倒位中有 6 例为 inv(9),其在人群中发生率为

0.82%,一般认为无表型效应[ 2] , 但有报道指出 ,

inv(9)可表现为轻度的精神发育迟滞[ 7] ,或不同程

度损害了雌雄配子的发育和分泌导致不育[ 8]及胎

儿丢失
[ 9]
。若家系中有类似核型 ,可认为属于家族

多态性变异 ,对今后生育影响较小 ,若家系中无类

似情况 ,可生育 ,但应进行产前诊断
[ 10]

。

染色体平衡易位是临床上常见的一类染色体
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结构异常 ,新生儿发生率为 0.1%～ 0.2%[ 2] ,其父

或母常为携带者 ,因其保留了原有基因总数 ,基因

作用和个体发育一般无严重影响 ,所以表型正常。

我们检出的 10例平行易位中有 8例是属父或母遗

传而来 。由于携带者与正常人结婚后其子女可能

接受一条易位衍生的染色体 ,造成单体或部分三

体 ,破坏了基因平衡 ,引起胎儿发育异常。另检出

缺失型染色体 1例 ,缺失型染色体随染色体丢失的

大小和片断不同而不同 ,当出现较大缺失或缺失重

要片段时 ,可产生畸形或死胎 。因此 ,染色体结构

异常的夫妇在妊娠时应进行产前诊断。

3.3　染色体多态性变异

检出 9qh+、16qh+、15s+等染色体变异共 7

例。染色体变异通常指 D组 、G组染色体随体区变

异 ,其他主要指 1号 、9号 、16号染色体次溢痕区加

长或缺如 ,通常认为 ,上述区域变异不会引起临床

症状[ 6] ,而将其归为染色体多态性现象。也有学者

认为这些区段易受环境因素或遗传因素影响而诱

发异常 。因此 ,对于产前诊断检出的这些病例 ,也

应对其父 、母做染色体检查 ,以确定其变异来源。
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段 ,至少有两个或两个以上功能不同的异常激活的

癌基因各自发挥不同作用 ,并在时间和空间上相互

配合 ,协同促进了组织的癌变 。我们发现侵蚀性葡

萄胎和绒毛膜癌组中 CD44v6 表达和 nm23H1 的

表达呈负相关 ,CD44v6阳性表达且 nm23H1 阴性

表达意味着发生血行远处转移的可能较大 ,有资料

表明
[ 6]
, CD44也具有 GTP 连接蛋白和 G 蛋白的

特性 ,而且 CD44作为黏附分子与细胞骨架蛋白结

合 ,参与细胞的伪足形成 ,并与细胞的迁移运动有

关。因此CD44和 nm23 可能共同通过对 G 蛋白

及细胞骨架蛋白调节来影响转移的发生 。
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