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要"目的
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分析新生儿耳聋易感基因分子流行病学特征&方法
!

对
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例新生儿进行听力及耳聋易感基因筛查!分析

其流行病学特征&结果
!
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例新生儿中!检出耳聋易感基因异常
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例!其中
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杂合突变
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例!
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突变
"

例!阳性率为
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&结论
!

听力筛查联合耳聋易感基因筛查能够从分子水平发现有可能存在听力损伤的新生儿!为早期发现(预测耳聋的发

生及制定干预措施提供了有利的参考&
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先天性听力损失是常见的新生儿出生缺陷#早期发现听力

障碍是预防因听力下降影响儿童语言发育的重要途径'
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(

)常

规体检很难在患儿
!

岁以内发现听力障碍#导致错过最佳的干

预和康复时机)有研究显示#国外新生儿听力损失发病率达
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#国内为
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(

)遗传性因素是引

起先天性听力损失的重要因素之一)随着耳聋基因研究的深

入#发现
8&Q

的遗传性耳聋属于非综合征性耳聋#按遗传模式

又被分为常染色体遗传,

^

染色体连锁遗传及线粒体遗传'

3

(

)

本研究对
!$8/

例新生儿耳聋易感基因筛查结果进行分析)

现将研究结果报道如下)
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资料与方法
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一般资料
!

"&!/

年
/

!

!!

月于本院产科病房出生的新

生儿
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例#男
4!/

例,女
8$&

例#男,女比例为
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方法
!

在产妇及其家属同意并签署知情同意书后#在新

生儿出生后第
%

天#进行新生儿听力筛查%采用含有听力筛查

信息和血样采样信息的新生儿耳聋基因采样卡#采集新生儿微

量足跟血#对
/

个耳聋易感基因的
4

个位点进行筛查#包括
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&)选择耳聋基因采样卡直径为

&#"22

的血斑#经去离子水洗涤#自然干燥后#抽提
R'.

#聚

合酶链反应扩增目的基因#碱性磷酸酶处理扩增产物#采用基

质辅助激光解吸"电离飞行时间质谱技术进行质谱检测#采用
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软件对测序结果进行对比#确定基因型)
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新生儿耳聋易感基因筛查结果
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例新生儿接受耳

聋易感基因筛查#
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例表现为异常#其中
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突变
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新生儿耳聋易感基因筛查结果$
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新生儿听力及易感基因联合筛查结果分析
!
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例新

生儿中#

!3""

例耳聋易感基因筛查及听力筛查均未见异常#易

感基因筛查及听力筛查均异常
!!

例#见表
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)听力筛查双耳

未通过
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例#其中
"%3H;?*

杂合突变
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例#
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杂合突变
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例%左耳未通过
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例#基因筛查均未发现异常%右耳未通过

%%

例#其中
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杂合突变
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例%双耳均通过的新生儿中#

有
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例儿童易感基因异常)

表
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新生儿听力及易感基因联合筛查结果$
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耳聋是最常见的感觉性疾病#遗传和多种环境因素都有可

能导致耳聋的发生#其中遗传因素所致耳聋约占
3&Q
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遗传性耳聋是一种特别的遗传异质性疾病#与多种耳聋基因突

变有关'
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)遗传型耳聋有多种不同的类型#目前已发现
/&

多

耳聋基因会导致不同程度的耳聋)新生儿听力筛查已经普及#

也是早期发现,诊断听力障碍的重要方法'

,

(

#然而#单纯听力筛

查无法及时发现药物性耳聋,迟发型耳聋等出生时未出现听力

下降的新生儿#存在漏诊风险'
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)因此#在新生儿听力筛查

的基础上#开展耳聋基因筛查#分析易感基因突变的流行病学

特点#明确遗传性耳聋高危人群#并实施有效的干预#对降低耳

聋发病率有重要意义)

]T\"

基因编码的
*L"$

蛋白广泛分布于耳蜗支持细胞及

结缔组织#

"%3

位点
*

碱基纯合性缺失#会导致移码突变#导致

无功能的
*L"$

蛋白的产生#影响钾离子回流入内淋巴液的循

环受阻#引起
*:A<6

器钾中毒#导致感音神经性耳聋'
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)国

内研究显示#
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在耳聋致病性突变中占
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基因编码的
X;0HA60

蛋白主要表达于内耳淋巴管,椭

圆囊,内淋巴囊与球囊斑相连的非感觉上皮细胞#介导氯离子

的转运#维持内淋巴液的离子平衡'

!%
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)氯离子转运障碍可导

致内淋巴液成分改变#损伤感觉上皮细胞#渗透压及成分的改

变导致膜迷离结构的改变#进而引起前庭水管及耳蜗结构改变

导致耳聋的发生#主要表现为大前庭水管综合征$

+U.(
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'

!/

(
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线粒体
R'.

突变与感音神经性耳聋关系密切#其中
!"(

AS'..!333]

突变已被证实是氨基糖苷类抗菌药物导致的

非综合征型感音神经性听力损失$

('V+

&的发病分子基

础'

!3

(

)赵辉等'

!$

(在母系遗传的
('V+

中新发现了
*!/4/9

突变#该突变与
.!333]

突变都能导致对氨基糖苷类抗菌药物

致聋易感)本研究对
!$8/

例新生儿进行了
4

个常见耳聋易

感基因位点筛查#结果显示
%8

例表现为异常#其中以
"%3H;?

*

突变发生率最高#

OU(8-".

#

]

杂合突变次之#易感基因筛

查总异常率为
"#!"Q

)

综上所述#听力筛查联合耳聋易感基因筛查#能够从分子

水平发现有可能存在听力损伤的新生儿%对遗传性耳聋高危患

儿进行定期听力检查#为早期发现,预测耳聋的发生及制定干

预措施提供了有利的参考#对药物引起的耳聋高危患儿的终生

用药提供指导#对降低耳聋发病率有重要意义)
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