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摘要 ：目的  分析不同羊膜腔穿刺指征的胎儿染色体异常核型的检出率。方法  对 2006 年 1 月 -2016

年 5 月于江苏省常州市妇幼保健院产前诊断中心行羊膜腔穿刺术的 3 032 例孕妇指征及胎儿染色体异常核型

进行回顾性分析。结果  羊水细胞培养成功的孕妇中共检出胎儿染色体异常核型 166 例，检出率为 5.49%，其

中染色体数目异常 133 例，结构异常 29 例，嵌合体 4 例。无创产前筛查高风险孕妇胎儿染色体异常率最高，

达 71.05%，其次为夫妇一方染色体异常，异常率达 45.45%。结论  对不同羊膜腔穿刺指征的孕妇行产前诊断

很有必要，无创产前筛查不仅可以降低羊膜腔穿刺率，还可以提高检出率。

关键词 ：  羊膜腔穿刺 ；染色体核型 ；产前诊断

中图分类号 ：  R714                                                  文献标识码 ：  B

染色体病是导致新生儿出生缺陷的一种重要原

因，该病多表现为机体器官功能缺损、智力发育障碍，

目前尚无特异性治疗方法，对孕妇进行产前筛查和产

前诊断显得尤为重要。其中羊水细胞染色体核型分析

作为诊断胎儿染色体病的金标准，已广泛应用于临床。

本文回顾性分析 2006 ～ 2016 年接受羊膜腔穿刺孕妇

产前诊断结果，探讨分析不同指征胎儿染色体异常核

型的分布，为临床遗传咨询、更合理把握产期诊断指

征提供参考。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2006 年 1 月 -2016 年 5 月于常州市妇幼保

健院产前诊断中心进行羊膜腔穿刺术及胎儿染色体核

型分析的孕妇 3 032 例。孕妇年龄 17 ～ 47 岁，孕龄

18 ～ 23 周。产前诊断指征包括 ：血清学筛查高风险

（即 21 三体风险值≥ 1/300、18 三体风险值≥ 1/350）

1 502 例（49.72%）；高 龄（ 预 产 期 年 龄 ≥ 35 岁 ）

1 162 例（38.46%）；不良妊娠史（孕妇曾生育过染

色体异常患儿或严重缺陷儿）125 例（4.14%）；无创

产前检测（non-invasive prenatal testing,NIPT）高风险

114 例（3.77%，2012 年开始）；夫妇一方染色体异常

44 例（1.46%）；胎儿超声结构异常（胎儿颈项透明

层厚度增大、先天性心脏病、双侧脉络丛囊肿、侧脑

室增宽、胸腔积液及肠管回声增强等）51 例（1.69%）；

其他（包括孕妇智力低下、不良接触史等）23 例

（0.76%）。

1.2    仪器与试剂

羊水细胞培养基（美国 Irvine Scientific 公司），

CO2 培养箱（美国 Thermo 公司），倒置显微镜（日本

Olympus 公司），胰酶（加拿大 Gibco 公司），低速台式

离心机（合肥科大创新股份有限公司），恒温水浴箱（常

州恒丰仪器制造有限公司），GSL120 全自动扫描仪和

CytoVision 分析软件（德国 Leica 公司）。

1.3    方法

所有孕妇经知情同意后行羊膜腔穿刺术，细胞培

养、制片及阅片过程均按本实验室常规操作进行 [1]。

每例标本选择形态适中、显带清楚的核型分析≥ 5 个， 
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计数≥ 20 个的分裂相，如数目异常核型计数量则为

60 ～ 100 个，如结构异常核型则同时增加分析核型 

数量。

1.4    随访

采用电话随访、病案查询等方式，重点随访妊娠

并发症、新生儿情况等。

2    结果

2.1    孕妇羊水细胞学产前诊断

孕妇羊膜腔穿刺后细胞培养成功 3021 例，成功

率为 99.64%。经胎儿染色体核型分析，确诊 166 例

存在异常，异常率 5.49%。其中，染色体数目异常

133 例，占 80.12%（主要包括 21 三体 82 例、18 三体

25 例、性染色体异常 23 例等）；结构异常 29 例，占

17.47% ；嵌合体 4 例，占 2.41%。见表 1。

2.2    不同羊膜腔穿刺指征的胎儿染色体异常核型
分布情况

不同指证中，NIPT 高风险孕妇胎儿染色体异常

率最高，其中确诊常染色体非整倍体 63 例、性染色

体非整倍体 15 例、非平衡性结构异常 1 例、嵌合体

2 例 ；其次为夫妇一方染色体异常，主要以平衡性结

构异常为主。见表 2。

2.3    NIPT 高风险孕妇产前诊断

114 例 NIPT 高风险的孕妇，经羊水细胞核型分

析如下 ：① NIPT 提示 T21/18/13 高风险孕妇，确诊

63 例，2 例为 T21 假阳性，阳性预测率为 96.92% ；

② 39 例 NIPT 提示性染色体高风险孕妇，确诊 17 例，

22 例为假阳性，阳性预测率为 43.59% ；③ 10 例 NIPT

提示其他染色体异常孕妇，确诊 1 例 [46，XN，del（7）

（q34qter）]，9 例为假阳性，阳性预测率为 10.00%。见表 3。

表 1    166 例胎儿染色体异常核型情况

异常核型 例数 发生率 /% 占有率 /%

异常染色体

  47，XX（XY），+21 82 2.71 49.40

  47，XX（XY），+18 25 0.83 15.06

  47，XX（XY），+13 2 0.07 1.20

  69，XXY 1 0.03 0.60

性染色体

  45，X 4 0.13 2.41

  47，XXX、47，XXY、47，XYY 19 0.63 11.45

结构异常

  平衡性结构异常 18 0.60 10.84

  非平衡性结构异常 11 0.36 6.63

嵌合体

  性染色体数目嵌合 4 0.13 2.41

合计 166 5.49 100.00

表 2    不同羊膜腔穿刺指征的胎儿染色体异常核型分布情况

因素 例（%）

数目异常 / 例 结构异常 / 例

嵌合体 / 例 总异常 例（%）常染色体非

整倍体

性染色体非

整倍体

其他染色体

数目异常

平衡性结构

异常

非平衡性结

构异常

血清学筛查高风险 1 502（49.72） 26 3 1 1 6 1 38（2.53）

高龄 1 162（38.46） 17 4 0 1 0 1 23（1.98）

不良妊娠史 125（4.14） 0 0 0 1 1 0 2（1.60）

夫妇一方染色体异常 44（1.46） 3 0 0 15 2 0 20（45.45）

胎儿超声结构异常 51（1.69） 1 1 0 0 0 0 2（3.92）

NIPT 高风险 114（3.77） 63 15 0 0 1 2 81（71.05）

其他 23（0.76） 0 0 0 0 0 0 0（0.00）

合计 3 021（100.00） 109 23 1 18 11 4 166（5.49）
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3    讨论

本文羊水细胞培养成功的孕妇中染色体异常核

型检出率为 5.49%，高于国内文献报道 [2-3]。张玢等 [1]

对 2006 ～ 2012 年行羊膜腔穿刺术孕妇的羊水细胞染

色体进行回顾性分析，异常核型检出率为 3.59%，表

明自 2012 年 NIPT 技术开始应用于临床，大大提高了

产前诊断胎儿染色体异常检出率。本文检出率最高的

指征是 NIPT 高风险，其次是夫妇一方染色体异常。

血清学筛查高风险的孕妇是本研究产前诊断的

主要指征，共 1 502 例，染色体异常核型检出率为

2.53%，提示该筛查技术的假阳性率仍较高。除此之外，

血清学筛查不仅可以检出 21 三体、18 三体，还可以

发现性染色体及其他染色体异常，与文献报道一致 [4]。

夫妇一方为染色体异常携带者再次妊娠时，胎儿

发生染色体异常的风险明显增高，但发生率不一 [5]。

夫妇一方为染色体平衡易位携带者表型正常，对胎儿

基本无害，但其成年后流产、死胎及畸形儿等生育风

险较高 [6]。故此类孕妇再次妊娠时，建议行羊水细胞

染色体检查。随着超声检测仪器的不断更新，超声检

查已成为产前筛查的重要手段之一。CHITAYAT 等 [7]

研究表明，超声检查对胎儿染色体非整倍体疾病检出

的敏感性高。

NIPT 技术是应用高通量基因测序等分子遗传技

术检测孕期母体外周血胎儿游离 DNA 片段，以评估

胎儿常见染色体非整倍体异常风险。大量研究表明，

NIPT 对 T21、T18、T13 的检出率可达 98% 以上，但该

技术对性染色体非整倍体检出的准确性则差异较大 [8]。

MAZLOOM 等 [9] 报 道，NIPT 对 45，X、47，XXX 及

47，XXY 的检出率分别为 83%、85% 和 83%。而本

文 114 例 NIPT 高风险的孕妇 T21/18/13 的阳性预测

率达 96.92%，性染色体非整倍体的阳性预测率仅为

43.59%。其中对 45，X 的阳性预测率仅为 15%，对

47，XXX/47，XXY/47，XYY 则为 73.68%，可见 NIPT

对性染色体三体与性染色体单体异常的筛查效果有差

异，因此临床遇到 NIPT 提示性染色体非整倍体高风

险的孕妇，应到根据不同类型进行遗传咨询，提供后

续处理措施。NIPT 作为二线筛查，不仅可以降低羊膜

腔穿刺率、提高检出率，同时更易被人群接受，提高

筛查率，降低漏诊。

综上所述，在产前咨询工作中，对血清学筛查高

风险、高龄、不良妊娠史及胎儿超声结构异常等孕

妇应当提供合理的产前诊断服务，可以有效的预防出

生缺陷的发生。随着 NIPT 技术在临床上的推广，产

前诊断的准确率也有所提高，减少了不必要的羊膜腔 

穿刺。
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表 3    NIPT 高风险孕妇产前诊断

因素
真阳性 /

例

假阳性 /

例
合计

阳性预测

率 /%

T21/T18/T13 高风险

  T21 55 2 57 96.49

  T18 7 0 7 100.00

  T13 1 0 1 100.00

性染色体异常高风险

  45，X 3 17 20 15.00

  47，XXX/47， 

  XXY/47，XYY
14 5 19 73.68

其他染色体异常高风险 1 9 10 10.00

合计 81 33 114 71.05
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