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扬州地区１４６６例孕妇羊水细胞染色体核型分析
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　　摘　要：目的　探讨孕妇羊水细胞染色体核型分析在产前诊断中的临床应用价值。方法　选择孕１６～２４周、具有产前诊断

指征的孕妇１４６６例，在Ｂ超引导下行羊膜腔穿刺抽取羊水。经过羊水细胞培养增殖成功后收获细胞，Ｇ显带检查分析羊水细胞

的染色体核型。结果　羊水细胞一次性培养成功率为９９．８％。１４６６例孕妇中，检出１６例异常核型（其中１２例２１三体，１例１８

三体，３例染色体异常）和３例染色体多态性。结论　羊水细胞染色体核型检查仍然是产前诊断中不可替代的手段。
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　　染色体疾病是导致新生儿出生缺陷的常见遗传性疾病，在

新生儿中的发病率为０．５％～１．０％。目前还没有有效的染色

体病治疗方法［１］。染色体病约有４００种，临床多见的有２１三

体综合征（唐氏综合征）、１８三体综合征、１３三体综合征、性染

色体异常、染色体结构的异常。随着实验技术的不断发展和改

进，目前可以通过羊水细胞的染色体核型分析直接研究染色体

的数目和形态，从而为孕有异常核型胎儿的夫妇提供合理性的

建议。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０１３年１～１２月扬州市妇幼保健院门

诊有产前诊断指征的１４６６例孕妇，孕周为１６～２４周，年龄为

１９～４３岁，均在试验前签署了知情同意书。

１．２　仪器与试剂　羊水／绒毛细胞预处理试剂盒（杭州宝来科

技园公司），ＣＯ２ 培养箱（Ｔｈｅｒｍｏｆｏｒｍａ公司），倒置显微镜（日

本Ｏｌｙｍｐｕｓ公司），ＴＲＹＰＳＩＮ１∶２５０胰蛋白酶（Ｓｏｌａｒｂｉｏ公

司），秋水仙素（Ｓｉｇｍａ公司）。

１．３　方法　Ｂ超引导下无菌抽取孕１６～２４周孕妇的羊水

１５～３０ｍＬ，１０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ弃去多余上清液，留１

ｍＬ羊水和沉淀细胞，轻轻将其打散混匀接种于细胞培养瓶

中，在３７℃、含５％ＣＯ２ 的培养箱中培养，６～１０ｄ后用倒置显

微镜观察，如观察到有大量贴壁细胞生长则更换新鲜培养液，

以后每天观察细胞生长情况，待细胞生长旺盛、集落扩大成片

时加入秋水仙素，在３７℃培养箱中培养５～６ｈ，收获、制片、常

规Ｇ显带检查，每例标本计数２０～３０个分裂象，并至少分析３

个核型。

１．４　统计学处理　运用ＳＰＳＳ１０．０统计软件进行统计学处

理，组间率的比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　异常核型检出情况　在１４６６例孕妇羊水标本中，共检

出１６例异常核型（其中２１三体１２例，１８三体１例，性染色体

异常３例）和３例染色体多态性。具体见表１。

表１　　１４６６例胎儿羊水标本异常核型检出情况

序号
孕妇年龄

（岁）
产前诊断指征 异常染色体核型

１ ２３ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＹＹ

２ ３９ 高龄 ４５，ＸＯ

３ ３９ 高龄 ４７，ＸＸ，＋１８

４ ２９ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＹ，＋２１

５ ３７ 高龄 ４７，ＸＹ，＋２１

６ ３８ 高龄 ４７，ＸＹ，＋２１

７ ２４ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＹ，＋２１

８ ３７ 高龄 ４７，ＸＸ，＋２１

９ ２２ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＸＹ

１０ ２２ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＹ，＋２１

１１ ３２ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＸ，＋２１

１２ ２３ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＸ，＋２１

１３ ３２ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＸ，＋２１
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续表１　　１４６６例胎儿羊水标本异常核型检出情况

序号
孕妇年龄

（岁）
产前诊断指征 异常染色体核型

１４ ３６ 高龄 ４７，ＸＸ，＋２１

１５ ２１ 血清学筛查２１三体高风险 ４７，ＸＹ，＋２１

１６ ２６ 血清学筛查２１三体高风险 ４６，ＸＸｒ（２１，２１）

２．２　不同高危因素的比较　孕妇的高危因素有：高龄（年龄大

于或等于３５岁）、血清学筛查２１三体和１８三体高风险、Ｂ超

提示异常、不良孕产史、夫妇一方有染色体异常，以及其他因素

（血清学漏检、夫妇一方智力障碍、病毒感染和夫妇一方接受射

线辐射等）。具体见表２。高龄与血清学筛查高风险２种高危

因素比较，异常核型检出率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

表２　　不同高危因素的染色体异常检出率比较

高危因素 狀 异常核型例数（狀） 检出率（％）

高龄 ５４５ ６ １．１

血清学筛查高风险 ８２５ １０ １．２

Ｂ超提示异常 １１ ０ ０．０

不良孕产史 １８ ０ ０．０

夫妇一方有染色体异常 １ ０ ０．０

其他因素 ６６ ０ ０．０

３　讨　　论

１４６６例行羊水穿刺的孕妇在术后１周内无一例发生流

产、胎盘早剥、宫内感染等情况，羊水细胞一次性培养成功率为

９９．８％，说明随着实验室和临床技术的不断发展，羊水穿刺已

经成为成熟的技术，只要规范操作，一般不会给孕妇和胎儿带

来危险。１４６６例孕妇中，由于血清学筛查高风险来接受羊水

穿刺检查的有８２５例，占５６．３％，其中有１０例检出羊水细胞

异常核型，２例有多态性，说明血清学筛查在产前染色体疾病

筛查中起着举足轻重的作用。１４６６例孕妇中，由于高龄来接

受羊水穿刺检查的有５４５例，占３７．２％，其中有６例检出羊水

细胞异常核型，１例多态性。２种高危因素相比较，羊水细胞异

常核型检出率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

羊水细胞的最佳检查时间为孕１８～２４周，特别是孕１９～

２１周，此时羊水细胞生长状态最好，孕１８周以前羊水中细胞

较少，孕２５周后羊水中有形成分增加，影响细胞贴壁
［２］，均不

适合进行羊水穿刺检查。曾有研究表明，高龄孕妇不需要依据

血清学筛查结果来决定是否做产前诊断，可以把高龄作为１个

独立的产前诊断指标［３］。本研究结果也支持这个观点。因为

随着孕妇年龄的增加，卵巢内处于减数分裂前期的初级卵母细

胞发生染色体异常的概率会增加，导致胎儿染色体异常的发生

率也明显上升［４］。本研究中有１１例Ｂ超提示异常、１８例有不

良孕产史、１例为夫妇一方有染色体异常，但均未检出异常核

型，可能与样本量不够大有关。

２１三体综合征和１８三体综合征均可导致先天性智力低

下，常合并有不同程度的脏器畸形，目前还没有有效的治疗方

法，在遗传咨询时应强调智力低下的严重性和告知孕妇及家属

疾病的不可治愈性［５］。本研究中共检出２１三体综合征１２例，

占异常核型总检出例数的７５．０％；检出１８三体综合征１例，

占异常核型总检出例数的６．３％，该１８三体综合征患儿Ｂ超

显示双侧脉络膜囊肿，此外未见其他明显异常。有资料表明，

３０％～５０％的２１三体综合征患儿Ｂ超显示无结构异常或血清

学筛查无异常，羊水细胞染色体检测能提高２１三体综合征的

检出率［６］。

性染色体异常包含性染色体Ｘ或Ｙ发生数目或结构的异

常。本研究中，检出４７，ＸＹＹ、４５ＸＯ、４７，ＸＸＹ 各１例。４７，

ＸＹＹ又称超雄综合征，患者一般身材高大，多数性情暴躁，易

发生攻击性行为，可有轻度的精神和智力障碍［７］。４５ＸＯ又称

Ｔｕｒｎｅｒ综合征，是由于先天性卵巢发育不全而引起的，其发病

率约为１／５０００，主要临床特征是身材矮小、性发育幼稚等，患

者智力大致正常，但常低于同胞［８］。颈部囊状淋巴管瘤是因为

颈部淋巴管阻塞引起的，存在淋巴管水样瘤的胎儿中有７０％

有Ｔｕｒｎｅｒ综合征，有２０％囊状淋巴管瘤的胎儿染色体核型正

常［９］。４７，ＸＸＹ又称克氏综合征，患者阴茎睾丸小，体毛稀少，

皮肤细嫩，无喉结，无须，儿童期无异常但青春期第二性征发育

不良，少精子或无精子。

染色体多态性或称异态性是正常个体的显带核型中均可

发现的微小变异，在个体中是恒定的，是含有高度重复 ＤＮＡ

的组成型异色质部位，一般不具有明显的表型或病理意义［９］。

本研究检出３例染色体多态性，胎儿均发育正常至诞生。有研

究表明，染色体多态性与异常妊娠有关，有学者建议染色体多

态性胎儿的父母也应行染色体检查，如异常核型来源于父母而

且父母双方无外形和智力的异常则可以继续妊娠，如果是来源

于突变的话就需要慎重考虑［１０］。

目前，光谱分析、多色荧光标记的原位杂交（ＦＩＳＨ）技术、

微阵列比较基因组杂交等新技术也逐渐应用于产前诊断中，这

些新技术的应用能缩短检测时间，但是它们价格昂贵，技术条

件要求很高，还不能完全替代羊水穿刺检查［１１］。因此，对具有

产前诊断指征的孕妇进行羊水细胞染色体核型检查，有利于减

少胎儿的出生缺陷率，减轻家庭和社会的精神和经济负担。
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