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要"目的
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探讨孕早期一站式唐氏筛查模式的临床应用价值及其筛查结果与胎儿染色体异常的关系%方法
!

对
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年

"

月至
%#"9

年
;

月之间在本院进行孕早期一站式唐氏筛查的
%#&%&

例孕妇的产前筛查$产前诊断和妊娠结局进行分析%结果
!
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例孕早期一站式筛查孕妇筛出高风险孕妇
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例!阳性率为
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!高风险孕妇通过产前诊断
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三体综合征胎儿
";

例$

":3

三体综合征胎儿
!

例和其他染色体异常胎儿
;

例&

";<;9

例筛查低风险孕妇中随访妊娠结局发现
9

例染色体异常!其中
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三

体综合征
"

例!

":3

三体综合征
"

例!其他染色体异常
%

例%结论
!

孕早期一站式唐氏筛查是产前筛查重要筛查模式!对预测胎儿

染色体异常有的临床价值%
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唐氏综合征$

L+QBhDD

N

BL@+AG

#

.Y

%即
%"3

三体综合征#俗

称.弱智儿/#是最常见的染色体异常疾病之一#在新生儿中发

病率约为
"

"

$##

$

"
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:##

*

"

+

'唐氏综合征主要有智力低下(发

育迟缓和多发畸形三大临床表现*

%

+

'其发生与孕妇年龄(环

境(药物等因素有关#具有一定的随机性和偶然性'唐氏综合

征目前还没有办法根治#目前主要通过产前筛查出高危孕妇对

其进行产前诊断防止唐氏综合征患儿出生'目前国内孕早期

唐氏筛查主要采用二联血清学筛查$
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%模

式#关于孕早期一站式唐氏筛查的文献较少'孕早期一站式唐

氏筛查是通过测定
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$

"&=$

周孕妇血清妊娠相关蛋白
0

$

10110

%和游离
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绒毛促性腺激素$游离
&
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%浓度及联合

超声测定胎儿颈项半透明膜厚度$

X/

%#根据孕妇年龄(孕周(

体质量等因素通过唐氏筛查软件
,)JG*

N

*,G&6%

评估
%"3

三体综

合征和
":3

三体综合征风险值'本研究对
%#"%

年
"

月至
%#"9

年
;

月在本院医学遗传中心进行孕早期一式站唐氏筛查
%#

&%&

例孕妇的产前筛查(产前诊断及妊娠结局分析#探讨早孕

期一站式唐氏筛查模式的临床应用价值#现报道如下'
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资料与方法
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!

一般资料
!
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年
"

月至
%#"9

年
;

月之间在广东省妇

幼保健院进行孕早期一式站唐氏筛查孕妇共
%#&%&

例#筛查

孕周为
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$
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=$周$以早孕
2

超信息校正孕周%#年龄在
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9<

岁之间#平均年龄为
%:6%:

#其中小于
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岁者
":$!!

例

$

;"6<;8

%#

&

&!

岁者
"<$:

例$

:6%"8

%'在申请单上详细记

录孕妇出生年月(末次月经(体质量(妊娠史等#对所有接受筛

查的孕妇都对筛查进行知情告知并签署知情同意书'
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仪器与试剂
!

主要仪器有芬兰
1G@S)B-,AG@ F̀,,F*

公司

"%&!0KH+.-V(T0

.全自动时间分辨荧光免疫分析系统和
G

E
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E

GBL+@J!:"#
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&血清
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检测试剂由芬兰
1G@S)B-,AG@ F̀,,F*

公司提供'
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方法
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标本采集
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抽取孕妇测量
X/

当天空腹静脉非抗凝血
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#

%I

内分离血清保存于
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冰箱#

<L

内完成检测'

?6A6@
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X/

值测量
!

按照英国胎儿医学基金会协会标准测量

标准
X/

值#采用彩色多普勒超声测定胎儿
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周
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X/

值'
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血清标志物
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浓度测定
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采用

芬兰
F̀,,F*

公司
.-V(V03"%&!
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美国
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公司提供检测试剂盒测定孕妇血清中

101130
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浓度#操作完全按说明书进行按'
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国际检验医学杂志
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风险评估
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通过联合孕妇血清中
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的浓度和超声
X/

测量值#结合孕妇年龄(孕周(体质量

等相关因素用芬兰
1G@S)B-,AG@ F̀,,F*

公司提供的
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&6%

风险计算软件评估风险#

%"3

三体综合征高风险切割值

为大于或等于
"m%!#

#

":3

三体综合征高风险切割值为大于或

等于
"m&!#
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产前诊断和随访
!

高危孕妇通过绒毛抽取术(羊膜腔

穿刺术和脐带穿刺术获得胎儿组织进行胎儿染色体核型分析'

对所有接受筛查孕妇的妊娠结局进行随访'
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结
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果
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筛查结果
!

孕早期一站式唐氏筛查
%#&%&

例孕妇中#其

中高风险
!&;

例#阳性率约为
%6$!8

'其中小于
&!

岁共
":

$!!

例#高风险
&$;

例#阳性率为
"6;:8

#

&

&!

岁共
"<$:

例#

高风险
"<#

例#阳性率为
;6$%8

#具体见表
"

'其中
%"3

三体综

合征高风险
!&%

例#阳性率约为
%6$%8

#

":3

三体综合征高风险
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例#阳性率约为
#6%&8

#具体见表
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表
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唐氏筛查孕妇年龄分布及阳性率

年龄 筛查例数$

&

% 高风险例数$
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% 阳性率$
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表
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唐氏筛查孕妇年龄分布及阳性率

年龄 筛查例数$

&

% 高风险例数$

&

% 阳性率$
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%"3

三体综合征
%#&%& !&% %6$%

":3

三体综合征
%#&%& 9$ #6%&

表
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高风险孕妇胎儿产前诊断结果

染色体 确诊例数$

&

% 漏诊例数$

&

% 检出率$
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%

%"3

三体综合征
"; " ;!6##

":3

三体综合征
! " :&6&&

其他染色体异常
; % :"6:%

合计
&& 9 :;6";
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染色体异常核型分布情况
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高风险孕妇产前诊断结果
!

!&;

筛查高风险孕妇的产前

诊断胎儿染色体异常共
&&

例#其中
%"3

三体综合征胎儿
";

例(

":3

三体综合征胎儿
!

例和其他染色体异常胎儿
;

例&对
";

<;9

例筛查低风险孕妇妊娠结局随访发现漏检
9

例#总染色体

异常检出率
:;6";8

&其中
%"3

三体综合征
"

例(

":3

三体综合征

胎儿
"

例和其他染色体异常胎儿
%

例#

%"3

三体综合征(

":3

三体

综合征和其他染色体异常检检出率分别为
;!8

(

:&6&&8

和

:"6:%8

#详见表
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'产前诊断结果及染色体异常核型分布情

况#详见表
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高龄孕妇与非高龄孕妇染色体异常检出情况
!

高龄孕妇

$

&

&!

岁%共
"<$:

例#确诊染色体异常
"&

#漏诊
"

例#检出率

;%6:$8

#而非高龄$

$

&!

岁%共
":$!!

例#确诊染色体异常
%#

例#漏诊
&

例#检出率为
:$6;$8

#详见表
!

'

表
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高龄孕妇与非高龄孕妇染色体异常检出分布

年龄$岁%筛查例数$

&

% 确诊例数$

&

% 漏诊例数$
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% 检出率$
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孕早期一站式唐氏筛查是通过测定
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$
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=$周孕妇血清

标志物
101130

和游离
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浓度及联合超声测定胎儿
X/

厚度#根据孕妇年龄(孕周(体重等因素通过唐氏筛查软件
,)JG3

*

N

*,G&6%

评估
%"3

三体综合征和
":3

三体综合征风险值'高危

孕妇通过绒毛抽取术(羊膜腔穿刺术和脐带穿刺术获得胎儿组

织进行胎儿染色体核型分析#及早发现
%"3

三体综合征和
":3

三体综合征胎儿#及时终止妊娠以期降低出生儿缺陷而达到优

生的目的'

2)BL@F

等*

&

+发现孕早期以
X/

为单一超声检测指

标#在假阳性率为
96<8

时#唐氏综合征的检出率为
<<8

#大大

超过了常规的孕中期母血清生化指标筛查的检出率#且假阳性

率低'国内外研究发现孕早期二联血清学筛查$

10110=

游

离
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%模式在
!8

假阳性率下可检
$;8

唐氏综合征#而结

合
X/

后的孕早期一站式唐氏筛查#可将检出率提高到
;#8

以上*

93<

+

'

本研究中
%#&%&

例孕早期一站式唐氏筛查高风险病例

!&;

例#阳性率为
%6$!8

#其中产前诊断结果
%"3

三体综合征

";

例#

":3

三体综合征
!

例#其他染色体异常
;

例&对筛查低风

险孕妇妊娠结局随访发现漏检
9

例#总染色体异常检出率

:;6";8

&其中
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三体综合征
"

例(

":3

三体综合征胎儿
"

例和

其他染色体异常胎儿
%

例#

%"3

三体综合征(

":3

三体综合征和

其他染色体异常检检出率分别为
;!8

(

:&6&&8

和
:"6:%8

'

而
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三体综合征检出率为
;!8

#其与相关报道相符*
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:

+

#但本

研究的假阳性率为
%6!<8

比文献报道的要低'本研究表明孕

早期一站式唐氏筛查方案能降低假阳性#提高检出率#同时对

其他胎儿染色体异常有一定的预测价值'

目前唐氏综合征患儿还没有办法根治#只通过产前筛查找

出高危孕妇#对其进行产前诊断是防止唐氏综合征患儿出生#

而孕早期一站式唐氏综合征筛查是产前筛查重要时期#也是防

止先天性出生缺陷胎儿出生的重要的手段'若产前筛查结果

为高风险#孕妇有足够的时间考虑如何进一步检查&且检查时

间较早#引产的危险相对较低'但是此模式前提条件是准超声

测量的
X/

值要准确#若胎儿颈部过度伸展#可使
X/

测量值

高估
#6$AA

#颈部屈曲则可使
X/

测量值低估
#69AA

'因此

要全面推广孕早期一站式唐氏筛查方案#需要专业的超声医

生#测量准确的
X/

值#这样才能真正做到提高$下转第
&;
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一#且通过临床观察巨细胞病毒感染引起的
T/1

患儿病情重#

病程长#治疗时间长#转为慢性
T/1

的可能性大'

在本次研究中#本院新生儿高胆红素血症感染患儿中细菌

感染的比例占到了
%<698

#高胆红素血症患儿发生同时可伴

有发热(纳差(神萎等感染#感染可引起红细胞膜破坏#导致溶

血反应发生#同时可影响肝脏葡萄糖醛酸转移酶活性#使肝脏

对胆红素的结合能力减低#导致血中未结合胆红素水平增高#

从而导致间接胆红素的升高#赖源等*

"9

+也发现高胆红素血症

患儿内毒素水平显著高于对照组#这说明感染是导致新生儿高

胆红素血症又一重要因素'在新生儿高胆红素血症中#一般大

家关注都是
02e

血型不合所致的黄疸#因为溶血性黄疽发生

较早(起病比较急#通过新生儿溶血试验比较容易明确诊断#本

次研究中此种检出率占
":6#98

#其主要原因是胎儿红细胞进

入母体的循环#胎儿与母体具有不同的血型抗原#该血型抗原

刺激母体产生相应的
T

?

Z

类血型抗体#当该抗体进入胎儿循环

与红细胞上相应的抗原结合#破坏红细胞而发生溶血'本次研

究中#间接试验和放散试验阳性患儿占大多数#这说明大部分

患儿主要以血清游离的相关抗体引起溶血为主#这与冯体玉

等*

"!

+研究结果相一致'

Z$1.

缺陷症是人类最常见的遗传性细胞酶病#主要可以

引起新生儿高胆红素血症#其主要为
]

连锁不完全显性遗传#

所以主要是以男患儿为主#在我国主要分布在长江以南省份#

但本地区地理位置特殊#位于广东(广西几省交界处#所以本地

区新生儿高胆红素血症
Z$1.

缺陷症较高为
<6;8

#这也提醒

临床医师在本地区高胆红素血症中
Z$1.

酶活性检测具有非

常重要的地位'

综上所述#在本地区造成新生儿高胆红素血症主要原因分

别是感染因素(

02e

血型不合溶血因素(

Z$1.

缺陷症等造成

的#当然还有其他的重要原因#包括一些剖宫产(新生儿窒息(

吸入性肺炎(羊水污染和宫内窘迫是等最常见的围生期因

素*

"$

+

#所以新生儿高胆红素血症的发病往往是多种因素的综

合作用#需要综合防治'
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